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I.  ОПРЕДЕЛЕНИЕ И ТЕОРЕТИЧЕСКИЕ ВОПРОСЫ ТЕМЫ
Хроническая почечная недостаточность (ХПН, хроническая уремия, сморщивание почки) — симптомокомплекс, обусловленный прогрессиру​ющим склерозированием почечной паренхимы с гибелью  более 2/3 нефронов вследст​вие первичного или вторичного хронического заболевания почек.

Частота ХПН варьирует в различных странах в пределах 100—600 на 1 млн взрослого населения, при этом ежегодно регистрируют 50—100 новых случаев ХПН.

ЭТИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ
В этиологию ХПН всё больший вклад вносят эндокринные и сосудистые заболевания. Постоянно растёт процент больных с ДН, атеросклеротическим и гипертоническим нефроангиосклерозом среди всех больных, нахо​дящихся на хроническом диализе.

К заболеваниям, часто приводящим к ХПН, относят следующие.

· Воспалительные: ХГН, хронический пиелонефрит, поражение почек при системных заболеваниях соединительной ткани (СКВ, ревматоид​ный артрит, склеродермия, некротизирующие васкулиты, геморраги​ческий васкулит), туберкулёз, ВИЧ-нефропатия, HCV-нефрит, HBV-нефрит, малярийная нефропатия, шистосомная нефропатия.

· Метаболические и эндокринные: СД (ИЗСД, ИНСД), подагра, амилоидоз (АА, AL), идиопатическая гиперкальциурия, оксалоз, цистиноз.

· Сосудистые заболевания: злокачественная гипертензия, ИБП, гиперто​ническая болезнь.

· Наследственные и врождённые заболевания: поликистозная болезнь, сегментарная гипоплазия, синдром Альпорта, рефлюкс-нефропатия, нефронофтиз Фанкони, наследственный онихоартроз, болезнь Фабри.

· Обструктивные нефропатии: нефролитиаз, опухоли мочевой системы, гидронефроз, мочеполовой шистосомоз.

· Токсические и лекарственные нефропатии: анальгетическая, циклоспориновая, кокаиновая, героиновая, алкогольная, свинцовая, кадми​евая, радиационная, вызванная двуокисью германия.

Патогенез хронической почечной недостаточности
ХПН в первую очередь обусловлена нарушающей гомеостаз почечной задержкой воды и низкомолекулярных веществ. К наиболее важным нару​шениям гомеостаза относят

· гипергидратацию;

· задержку натрия;

· объём—Na+-зависимую артериальную гипертензию;

· гиперкалиемию;

· гиперфосфатемию;

· гипермагниемию;

· метаболический ацидоз;

· азотемию с гиперурикемией.

Одновременно при ХПН происходит накопление уремических токсинов из фракций «средних молекул», вызывающих уремическую энцефалопатию и полинейропатию, а также β2-микроглобулина, гликозилированных бел​ков, многих цитокинов. В ответ на снижение фильтрационной функции с задержкой в организме натрия, калия, фосфора, Н+-ионов возрастает продукция альдостерона, антидиуретического (АДГ), натрийуретического и паратиреоидного (ПТГ) гормонов, приобретающих свойства уремических токсинов.

Сморщивание почечной паренхимы ведёт к дефициту эритропоэтина (эпоэтина), метаболитов витамина D3, вазодепрессорных простагландинов и активации РААС почек, вследствие чего развиваются анемия, ренинзависимая гипертензия, уремический гиперпаратиреоз. Патогенез гипертензии при ХПН обусловлен также активацией симпатической нервной системы почек, накоплением уремических ингибиторов NO-синтетазы (асиммет​ричный диметиларгинин) и дигоксинподобных метаболитов, а также ре​зистентностью к инсулину и лептину. С уремической полинейропатией связывают отсутствие ночного снижения АД при почечной гипертензии. Другие симптомы ХПН, обусловленные уремическим гормональным дис​балансом.
Симптомы ХПН, вызванные водно-электролитным и гормональным дисбалансом.

Таблица №1
	Системы
	Клинические признаки

	Сердечно-сосудистая
	Гипертензия, гипертрофия левого желудочка, кардиомио-патия, ХСН, острый коронарный синдром

	Эндотелиальная
	Прогрессирующий системный атеросклероз

	Кроветворение
	Анемия, геморрагический синдром

	Костная
	Фиброзный остеит, остеомаляция

	Желудочно-кишечная
	Пептические язвы, ангиодисплазия слизистой ЖКТ, синдром мальабсорбции

	Иммунная
	Вирусо- и бактерионосительство, инфекционные и он​кологические заболевания, дисбактериоз

	Половая
	Гипогонадизм, гинекомастия

	Белковый обмен
	Гиперкатаболизм, синдром mal-nutrition*

	Липидный обмен
	Гиперлипидемия, оксидативный стресс

	Углеводный обмен
	Инсулинрезистентость, диабет de novo


Сердечно-сосудистая патология занимает первое место среди причин смертности при ХПН.

· Уремическая кардиомиопатия, обусловленная гипертензией, представ​лена концентрической гипертрофией левого желудочка (ГЛЖ). При уремической кардиомиопатии, вызванной объёмной перегрузкой (гиперволемия, анемия), развивается эксцентрическая ГЛЖ с его неуклон​ной постепенной дилатацией. Выраженная уремическая кардиомиопа​тия характеризуется систолической или диастолической дисфункцией с хронической сердечной недостаточностью (ХСН).

· Прогрессирование атеросклероза при ХПН вызвано генерализованной эндотелиальной дисфункцией, гипертензией, гиперфосфатемией, гиперлипидемией атерогенного типа, гиперинсулинемией, аминокислот​ным дисбалансом (дефицит аргинина, избыток гомоцистеина). Гиперфосфатемия не только ускоряет прогрессирование ХПН и индуцирует гиперплазию паращитовидных желёз, но и выступает независимым от уремического гиперпаратиреоза фактором риска смертности от сердеч​но-сосудистых осложнений ХПН.

ПРОГРЕССИРОВАНИЕ: ВЕДУЩАЯ РОЛЬ НЕСПЕЦИФИЧЕСКИХ МЕХАНИЗМОВ

Темп прогрессирования ХПН пропорционален скорости склерозирования почечной паренхимы и во многом предопределён этиологией нефропатии.

· Прогрессирование ХПН при хроническом нефрите зависит от его кли​нического варианта и морфологического типа.  ХПН при нефротическом или смешанном нефрите (ФСГС или мезангиокапиллярный), как правило, развивается на 3—5-м году заболевания.

· ХПН при АА-амилоидозе по темпам прогрессирования сопоставима с диффузным нефритом. Развивается на фоне персистирующего НС в рамках гепатолиенального синдрома, синдрома нарушенного всасы​вания, надпочечниковой недостаточности. Иногда возникает острый тромбоз почечных вен.
· ХПН при ДН по сравнению с латентным нефритом и хроническим пие​лонефритом прогрессирует быстрее. Ежемесячная скорость снижения фильтрационной функции при ДН прямо пропорциональна степени гипергликемии, тяжести гипертензии и величине протеинурии. У 20% больных с ИНСД наблюдают особенно быстрое формирование ХПН за счёт развития необратимой ОПН: преренальной, ренальной, постренальной.

· ХПН при хроническом пиелонефрите и поликистозной болезни про​грессирует медленными темпами, поэтому остеодистрофия и уремичес​кая полинейропатия иногда возникают ещё в консервативной стадии ХПН, а первыми клиническими симптомами ХПН выступают полиурия, синдром сольтеряющей почки.
Неспецифические, невоспалительные механизмы, участвующие в прогрессировании ХПН:

· гипертензия;

· протеинурия (более 1 г/л);

· двусторонний стенозирующий атеросклероз почечных артерий;

· перегрузка пищи белком, фосфором, натрием;

· курение 

· наркомания

· гиперпаратиреоз

· активация РААС

· гиперальдостеронизм

· гликозилирование тканевых белков (при ДН)

Факторы, способствующие ускорению прогрессирования ХПН

Таблица №2
	Нарушающие ауторегуляцию гломерулярного кровотока
	Вызывающие повреждение клубочков с развитием гломерулосклероза

	Уменьшение функционирующей почечной паренхимы
	Гипертензия с нарушением циркадного ритма

	Нагрузка хлоридом натрия
	Нагрузка белком, фосфатами

	Активация почечной РААС
	Гиперпродукция ангиотензина II, альдостерона

	Гипергликемия, кетонемия
	Гликозилирование альбумина, белков БМК


	Гиперпродукция N0, простагландинов, гормона роста
	Гиперпаратиреоз (СахР >60)

	Курение
	Атеросклероз почечных артерий

	Употребление алкоголя, кокаина
	Протеинурия >1 г/л

	Оксидативный стресс
	Гиперлипидемия


К факторам, усугубляющим течение ХПН, относят также интеркуррентные острые инфекции (включая инфекцию мочевых путей), острую об​струкцию мочеточника, беременность. Кроме того, в условиях уремическо​го дефекта ауторегуляции гломерулярного кровотока водно-электролитные нарушения легко индуцируют спазм афферентной артериолы. Поэтому при ХПН особенно часто развивается преренальная ОПН. При ХПН значительно повышен риск лекарственных поражений почек с развитием ренальной ОПН.

В ответ на прогрессирующее уменьшение функционирующей почечной паренхимы происходит ангиотензин II-зависимый спазм эфферентной арте​риолы клубочка вместе с простагландинзависимой  вазодилатацией афферент​ной артериолы, что способствует гиперфильтрации. Стойкая гиперфильтра​ция и внутриклубочковая гипертензия ведут к гипертрофии клубочков с их повреждением, гломерулосклерозом и прогрессированием ХПН.
ДИАГНОСТИКА

Клиническая картина

Исходя из степени снижения КФ и лечебной тактики различают 3 стадии ХПН.

НАЧАЛЬНАЯ СТАДИЯ (СНИЖЕНИЕ КФ ДО 40-60 МЛ/МИН)

Первыми признаками ХПН часто выступают её неспецифические «мас​ки»: анемическая, гипертоническая, астеническая, подагрическая, остеопа​тическая, а также осложнения, обусловленные снижением почечной эли​минации лекарств, например учащение гипогликемических состояний при стабильном диабете на подобранной дозировке инсулина.

Начальной стадии ХПН свойственно латентное течение с полиурией, никтурией, умеренно выраженной анемией. В 40—50% случаев обнаружи​вают АГ. Часто отмечается снижение аппетита.

■
Водно-электролитные нарушения.
· Полиурия с никтурией — ранний симптом ХПН, вызванный нару​шением концентрационной способности почек за счёт снижения канальцевой реабсорбции воды. Поскольку полиурия носит «при​нудительный» характер, при ограничении питьевого режима при ХПН возникает опасность дегидратации, гиповолемии и гипернатриемии.

· Присоединение нарушения канальцевой реабсорбции натрия свиде​тельствует о развитии синдрома потери натрия (сольтеряющая поч​ка). Последний осложняется преренальной ОПН.

· Гипокалиемия также возникает в полиурической стадии ХПН в слу​чае передозировки салуретиков, профузной диареи. Представлена резкой мышечной слабостью, изменениями ЭКГ, усилением токси​ческого эффекта сердечных гликозидов.

· Задержка натрия вследствие поступления с пищей натрия в объё​ме, превышающем величину его максимальной экскреции при ХПН, ведёт к гиперволемии с гипергидратацией, объёмной перегрузке мио​карда, а также к объём—Na+-зависимой гипертензии.

■
Артериальная гипертензия. Связь гипертензии с ХПН следует пред​полагать при её малоконтролируемом течении с отсутствием ночного снижения АД и при раннем формировании ГЛЖ.

· Объём—Nа+-зависимая гипертензия (90—95% случаев) представлена хронической гиперволемией, гипернатриемией и гипоренинемией, нарастает по мере усиления гипергидратации и перегрузки Na и нор​мализуется после ограничения жидкости и соли, приёма салуретиков или проведения сеанса ГД.

· Гипертензия при ДН, несмотря на объём—Nа+-зависимый характер, рано становится малоконтролируемой (при снижении КФ до 30— 40 мл/мин), что резко ускоряет прогрессирование ХПН, диабетичес​кой пролиферативной ретинопатии и иногда приводит к отёку лёгких за счёт острой левожелудочковой недостаточности, а также к отслойке сетчатки.

· Ренинзависимая гипертензия (5—10%) характеризуется стойким по​вышением диастолического давления. При этом уровень ренина и ОПСС повышен, а сердечный выброс и концентрация натрия крови снижены. АД не нормализуется после назначения салуретиков (и во время ГД), несмотря на коррекцию гипергидратации. Ренинзави​симая артериальная гипертензия часто злокачественна: протекает с тяжёлым поражением сосудов глазного дна, ЦНС, миокарда (острая левожелудочковая недостаточность).

При прогрессировании ХПН возможна трансформация одной формы гипертензии в другую, как правило, более тяжёлую. При пиелонефрите гипертензия, обычно хорошо отвечающая на гипотензивную терапию способна стать неконтролируемой при сморщивании одной из почек, присоединении атеросклеротического стеноза почечной артерии.

· Анемия нередко развивается в ранней стадии ХПН (при снижении КФ до 50 мл/мин) и при её прогрессировании нарастает, так как по мере сморщивания почек нарастает дефицит эндогенного эпоэтина. Эпоэтиндефицитная анемия нормоцитарная, нормохромная, прогрессирует медленно. Её выраженность во многом определяет тяжесть астеничес​кого синдрома, переносимость физической нагрузки при ХПН, сте​пень снижения аппетита. Анемия повышает риск сердечно-сосудистых осложнений ХПН, чувствительность к инфекциям, способствует вто​ричному гемохроматозу, инфицированию HBV и HCV за счёт частых гемотрансфузий. Анемия не характерна для ХПН при поликистозной болезни почек, часто отсутствует при реноваскулярных гипертензиях.
· Кардиомиопатия и прогрессирующий атеросклероз. Прогрессирующий ате​росклероз поражает при ХПН коронарные, мозговые и почечные арте​рии. У 15% больных с ТПН старше 50 лет диагностируют двусторонний атеросклероз почечных артерий. Высок риск острого инфаркта миокарда у больных ХПН с выраженной ГЛЖ и гиперлипидемией. ГЛЖ и ИБС, диагностируемые в начальной стадии ХПН у 30-40% больных, прогрес​сируют на диализе, приводя к ОИМ, кардиомиопатии и ХСН.
КОНСЕРВАТИВНАЯ СТАДИЯ (КФ 1 5-40 МЛ/МИН)

В данной стадии эффективна консервативная терапия, поддерживающая остаточную функцию почек. Диализные методы лечения не применяют. О наступлении этой стадии свидетельствуют присоединение к полиурии асте​нического синдрома, снижение трудоспособности, снижение аппетита вплоть до развития анорексии, потеря массы тела, возникновение азотемии.

· Азотемия. При ХПН стойкое увеличение уровня азотистых шлаков (креатинин, азот мочевины, мочевая кислота) крови наблюдают при снижении КФ ниже 40 мл/мин. Из всех показателей азотистого обмена креатинин крови наиболее специфичен для диагностики ХПН. Слож​нее бывает трактовать увеличение уровня мочевины и мочевой кисло​ты крови. При увеличении содержания мочевины крови на фоне КФ >50 мл/мин и нормального уровня креатинина вероятны непочечные причины азотемии: дегидра​тация, нарушения питания (перегрузка белком, голодание), гиперка​таболизм. Если обнаруживают прямую зависимость между степенью повышения мочевины и мочевой кислоты крови и выраженностью ги-перкреатининемии, это свидетельствует в пользу диагноза ХПН.
· Компенсированный гиперхлоремический ацидоз вызван дефектом канальцевой реабсорбции бикарбонатов и снижением канальцевой секреции Н+ и NH4+-ионов. Свойствен консервативной стадии ХПН. Усиливает гиперкалиемию, гиперкатаболизм и ускоряет развитие уремического гиперпаратиреоза. Клинические симптомы — слабость, одышка.
·   Гиперкалиемия — один из наиболее частых и опасных для жизни при​знаков ХПН. Хотя способность почек к поддержанию нормальной кон​центрации калия крови длительно сохраняется и прекращается лишь при снижении КФ ниже 15-20 мл/мин (терминальной ХПН), ранняя гиперкалиемия нередко возникает под влиянием различных факторов. Опасность развития критической гиперкалиемии увеличена уже в начальной стадии ХПН при диабете. Её патогенез, помимо тяжёлой гипергликемии с дефицитом инсулина и гиперкатаболизмом, связан с синдромом гипоренинемического гипоальдостеронизма, с формированием почечного канальцевого ацидоза IV типа. При критической гиперкалиемии (уровень калия крови более 7 мэкв/л) мышечные и нервные клетки теряют способность к возбу​димости, что ведёт к параличам, острой дыхательной недостаточнос​ти, диффузному поражению ЦНС, брадикардии, атриовентрикулярной блокаде вплоть до полной остановки сердца.
■
Уремический гиперпаратиреоз. В консервативной стадии ХПН гиперпаратиреоз обычно протекает субклинически в виде эпизодов оссалгий, миопатии. Прогрессирует у больных с ХПН на программном гемодиализе.

· Нарушения метаболизма и действия лекарств при ХПН. Передозировка и побочные эффекты лекарств возникают при ХПН существенно чаще, чем у лиц со здоровыми почками. Среди побочных эффектов выде​ляют нефротоксические, влияющие на остаточную функцию почек, и общетоксические. Снижение экскреции и метаболизма лекарств смор​щенными почками приводит к их накоплению в крови с усилением ос​новного эффекта, степень которого обратно пропорциональна уровню остаточной функции почек. Лекарства, метаболизируемые печенью, при ХПН не вызывают передозировки и побочных эффектов.

■
Нарушения нутритивного статуса. У больных с ХПН с замедлением КФ, снижением аппетита, нарастанием интоксикации отмечается спонтан​ное снижение потребления белка и энергии; без соответствующей кор​рекции это приводит наряду с гиперкатаболизмом к нарушениям статуса питания. Гипоальбуминемия тесно связана с увеличением сопутствую​щих заболеваний, госпитализаций и летальности больных с ХПН.

  Причины гиперкалиемии при хронической почечной недостаточности

Таблица №3
	Выраженность гиперкалиемии
	Причины

	Ранняя гиперкалиемия
	Избыточное потребления калия с пищей

Гиперкатаболизм

Резкое ограничение жидкости, олигурия

Метаболический, респираторный ацидоз

Лекарства, вызывающие выход калия из клетки

Гипоальдостеронизм (гипоренинемический,

селективный)

Конкурентное ингибирование эффекта альдостерона

    Нарушения канальцевой секреции калия

 Сольтеряющая почка

	Терминальная гиперкалиемия
	При КФ < 15-20 мл/мин


ТЕРМИНАЛЬНАЯ СТАДИЯ (КФ МЕНЕЕ 1 5 МЛ/МИН)

В терминальной стадии эффективна только заместительная почечная те​рапия — диализные методы (регулярный ГД, ПАПД) или трансплантация почки.

При переходе консервативной стадии ХПН в терминальную нарушается водовыделительная функция: «принудительную» полиурию сменяет олигурия, развивается гипергидратация. Гипертензия часто приобретает мало-контролируемое течение, приводит к резкому снижению зрения, острой левожелудочковой недостаточности с отёком лёгких. Отмечают сонливость, мышечную слабость, тошноту, рвоту с резким снижением аппетита, часто вплоть до анорексии, диарею (уремический энтероколит). Характерен кож​ный зуд. Наблюдают кровотечения (носовые, желудочно-кишечные, ма​точные), боли в костях и позвоночнике, судорожные подёргивания мышц. При терминальной уремии обнаруживают запах аммиака изо рта, пери​кардит, поражение периферической нервной системы и ЦНС, симптомы декомпенсированного метаболического ацидоза: периодическое дыхание, вторичную подагру (с артритом, тофусами).

· Поражение нервной системы.

· Ранние признаки уремической энцефалопатии: снижение памяти, способности к простым математическим действиям, инверсия сна.

· В поздней стадии наступает уремическая кома. Коматозное состояние при ХПН обусловлено и другими причинами: отёком мозга за счёт критической гипергидратации или тяжёлого гипертонического криза.

· При диабете присоединение ХПН повышает риск гипогликемической комы, поскольку скорость метаболизма инсулина уменьшается по мере сморщивания почек. Особенно опасно при ДН отсутствие типичных симптомов гипогликемии вследствие автономной диабети​ческой полинейропатии.

· Периферическая сенсорно-моторная полинейропатия представлена син​дромом «беспокойных ног», парестезиями, иногда — резкой мышечной слабостью, нарушениями суточного ритма АД. Для поздней стадии сен​сорно-моторной нейропатии типичны парезы и сенсорная атаксия.

· Для автономной нейропатии характерны гемодинамическая неста​бильность (ортостатическая, интрадиализная гипотония), уменьше​ние потоотделения, «вагальная денервация» сердца с аритмиями, риском внезапной остановки сердца, парезом желудка, профузной ночной диареей, импотенцией.
·   Метаболический ацидоз с высоким анионным дефицитом вызван за​держкой сульфатов, фосфатов. Кроме того, в условия почечной анемии и тканевой гипоксии при ХПН повышен риск развития молочнокис​лого ацидоза. При декомпенсированном метаболическом ацидозе (со снижением рН крови) возникает дыхание Куссмауля, другие признаки поражения ЦНС, вплоть до ацидотической комы.
· Перикардит. Уремический перикардит типичен для терминальной уре​мии и выступает показанием к срочному гемодиализу. Типичны загрудинные боли, часто интенсив​ные, связанные с дыханием и изменением положения тела, нарушения ритма и шум трения перикарда. Перикардит — причина смерти 3-4% больных с ХПН 
· Поражение дыхательной системы при ХПН. Уремический интерстициальный отёк лёгких («водяное лёгкое») — самое частое поражение дыхатель​ной системы при ХПН — важно отличать от острой левожелудочковой недостаточности и от РДС-синдрома. При присо​единении ХПН у больных диабетом возрастает риск некардиогенного отёка лёгких. Поскольку при ХПН у больных с ДН выраженная гипер​гликемия не сопровождается осмотическим диурезом, развивающийся гиперосмолярный синдром приводит к критической гиперволемической гипергидратации с интерстициальным отёком лёгких. При ХПН часто возникает синдром ночного апноэ обструктивного типа.
· Острая бактериальная пневмония (стафилококковая, туберкулёзная) также нередко осложняет ХПН. Туберкулёз при ХПН наблюдают в 7-10 раз чаще, чем у лиц с нормальной функцией почек.
· Поражение органов ЖКТ при выраженной уремии. Развиваются анорексия, выраженный диспепсический синдром, глоссит, хейлит, стоматит, паротит, частая диарея. Желудочные кровотечения с летальностью, превышающей 50%, возникают у каждого 10-го диализного больного за счёт пептических язв желудка, эрозивного эзофагита, ангиодисплазии слизистой ЖКТ. Дополнительный фактор риска кишечных кровотече​ний с перфорацией — дивертикулёз толстого кишечника, характерный для поликистозной болезни. Уремическое поражение ЖКТ приводит к синдрому нарушенного всасывания, чему способствуют анорексия, нарушения секреции, атеросклероз абдоминальных артерий и автоном​ная нейропатия ЖКТ.
Осмотр и физическое обследование

В терминальной стадии ХПН больные вялы, апатичны. Кожа бледная, сухая, желтушная, с серым оттенком (анемия и прокрашивание урохромами), с геморрагиями, кровоподтёками и следами расчёсов. При перикарди​те выслушивают шум трения перикарда.

Лабораторные исследования

Ранняя диагностика ХПН основана на лабораторных методах.

В пользу ХПН свидетельствуют полиурия с никтурией, стойкая артери​альная гипертензия в сочетании с анемией, симптомами гастроэнтерита и вторичной подагры, гиперфосфатемия с гипокальциемией.

Наиболее информативны и надёжны определение максимальной относи​тельной плотности или осмолярности мочи, величины КФ и уровня креати-нина крови. Депрессия максимальной относительной плотности мочи ниже 1018 в пробе Зимницкого со снижением КФ ниже 60-70 мл/мин свидетель​ствует о начальной стадии ХПН. Метод расчёта КФ по формуле Cockroft-Gault более точен, так как учитывает возраст, массу тела и пол больного.

КФ (у мужчин) =  (140 - возраст, лет) х m /(72 х Сr), 
КФ (у женщин) = (140 - возраст, лет) х m х 0,85 /(72 х Сr),

где m — масса тела, кг; Сr — креатинин крови, мг/дл.

Азотемию (креатинин более 1,5 мг/дл) обнаруживают в более поздней стадии ХПН — при снижении КФ до 30-40 мл/мин. ХПН при ДН по сравнению с недиабетическими нефропатиями труднее диагностировать. Диагностика ХПН с помощью пробы Зимницкого затруднительна из-за глюкозурии. Кроме того, при свойственном тяжёлому диабету дефиците мышечной массы и стеатозе печени уровень креатинина и мочевины крови не отражает тяжести ХПН. Информативнее расчёт величины КФ по фор​муле Cockroft-Gault, MDRD.

СКФ = 186 х (Кр сыворотк, мг/дл)-1,154 х (возраст, годы)-0,203

Для женщин результат умножают на 0,742

Для лиц негроидной расы результат умножают на 1,210

У взрослых наиболее широко используется формула Кокрофта-Гаулта (Cockroft-Gault) и формула, полученная в исследовании MDRD (Modificaion of Diet in Renal Disease Study).

При уремическом гиперпаратиреозе обнаруживают гиперфосфатемию и гипокальциемию, повышение уровня костной фракции ЩФ и ПТГ крови. О длительных нарушениях нутритивного статуса, обусловленных ХПН, свидетельствуют гипопротеинемия, гипоальбуминемия.

Инструментальные исследования

Характерно уменьшение размеров почек по данным УЗИ или обзорной рентгенограммы почек.

ЛЕЧЕНИЕ

Консервативное лечение ХПН разделяют на симптоматическое и патоге​нетическое. В его задачи входят:

· торможение прогрессирования ХПН (нефропротективный эффект);

· замедление формирования гипертрофии ЛЖ (кардиопротективный эф​фект);

· устранение уремической интоксикации, гормональных и метаболичес​ких нарушений;

· ликвидация инфекционных осложнений ХПН.

Оптимален для монотерапии ХПН препарат, обладающий нефропротективным и кардиопротективным эффектом, метаболически нейтральный, лишённый побочных эффектов.

Главные направления консервативной терапии ХПН — коррекция азо​тистого и водно-электролитного гомеостаза, лечение артериальной гипертензии и анемии.

Коррекция нарушений гомеостаза и обменных нарушений

Малобелковая диета (МБД) устраняет симптомы уремической интокси​кации, уменьшает азотемию, симптомы подагры, гиперкалиемию, ацидоз, гиперфосфатемию, гиперпаратиреоз, стабилизирует остаточную функцию почек, тормозит развитие терминальной уремии, улучшает самочувствие и липидный профиль. Эффект МБД более выражен при её применении в начальной стадии ХПН и при исходно медленном прогрессировании ХПН. МБД, ограничивающая поступление животных белков, фосфора, натрия, поддерживает уровень сывороточного альбумина, сохраняет нутритивный статус, усиливает нефропротективный и кардиопротективный эффект фар​макотерапии (ингибиторами АПФ). С другой стороны, лечение препара​тами эпоэтина, оказывая анаболический эффект, способствует длительному соблюдению МБД.

Выбор МБД зависит от этиологии нефропатии и стадии ХПН

· В ранней стадии ХПН (креатинин менее 250 ммоль/л) допустима дие​та с умеренным ограничением белка (1,0 г/кг массы тела), калорийнос​тью не ниже 35—40 ккал/кг. При этом предпочтительнее растительные соевые белки (до 85%), обогащенные фитоэстрогенами, антиоксидантами и содержащие меньше фосфора, чем мясо, рыба, и белок моло​ка — казеин. При этом следует избегать продуктов из генно-модифицированной сои.

· При ХПН с уровнем креатинина 250 – 500 ммоль/л показано большее ограничение белка (0,6—0,7 г/кг), калия (до 2,7 г/сут), фосфора (до 700 мг/сут) при прежней калорийности (35-40 ккал/кг). Для безопас​ного применения МБД, профилактики нарушений нутритивного стату​са рекомендуется применение кетоаналогов незаменимых аминокислот [кетостерил в дозе 0,1—0,2 г/(кг х сут)].

· При выраженной ХПН (креатинин более 500 ммоль/л) сохраняют бел​ковые и энергетические квоты на уровне 0,6 г белка на 1 кг массы тела больного, 35—40 ккал/кг, но ограничиваются калий до 1,6 г/сутки  и фос​фор до 400—500 мг/сут. Кроме того, присоединяют полный комплекс эссенциальных кето/аминокислот [кетостерил 0,1—0,2 г/(кг х сут)]. Кетостерил не только снижает гиперфильтрацию и продукцию ПТГ, устраняет отрицательный азотистый баланс, но и уменьшает инсулинрезистентность.

· При ХПН у больных с подагрической нефропатией и диабетом 2-го типа (ИНСД) рекомендуют МБД с гиполипидемическими свойства​ми, модифицированную пищевыми добавками с кардиопротективным эффектом. Используют обогащение диеты ПНЖК: морепродуктами (омега-3), растительным маслом (омега-6), соепродуктами, добавляют пищевые сорбенты холестерина (отруби, зерновые, овощи, фрукты), фолиевую кислоту (5-10 мг/сут). Важный способ преодоления уреми​ческой инсулинрезистентности — применение комплекса нормализу​ющих избыточную массу тела физических упражнений. При этом уве​личение толерантности к физической нагрузке обеспечивают терапией эпоэтином.
·  Для уменьшения поступления фосфора, помимо животных белков, ог​раничивают потребление бобовых, грибов, белого хлеба, красной ка​пусты, молока, орехов, риса, какао. При тенденции к гиперкалиемии исключают сухофрукты (курага, финики), хрустящий, жареный и пе​чёный картофель, шоколад, кофе, сухие грибы, ограничивают соки, бананы, апельсины, помидоры, цветную капусту, бобовые, орехи, аб​рикосы, сливы, виноград, чёрный хлеб, варёный картофель.

Резкое ограничение в диете содержащих фосфаты продуктов (в том числе молочных) приводит у больного с ХПН к нарушению пита​ния. Поэтому вместе с МБД, умеренно органичивающей поступле​ние фосфатов, используют препараты, связывающие фосфаты в ЖКТ (кальция карбонат или кальция ацетат). Дополнительным источни​ком кальция выступают незаменимые кето/аминокислоты в форме кальциевых солей. В том случае, если достигаемый при этом уровень фосфатов крови не полностью подавляет гиперпродукцию ПТГ, не​обходимо присоединить к лечению активные метаболиты витамина D3 — кальцитриол, а также корригировать метаболический ацидоз. Если полная коррекция ацидоза с помощью МБД невозможна, назначают внутрь цитраты или натрия гидрокарбонат с целью поддержания уровня SB в пределах 20-22 мэкв/л. Для облегчения составления МБД в таблице №4 приведены данные о со​держании белка в продуктах.
Порция продуктов в 1 г, содержащая 5 г белка.

          Таблица №4
	Продукты 
	Масса порции, г

	Хлеб

Рис

Крупы (гречневая, овсяная)

Яйцо куриное (одно)

Мясо

Рыба

Творог

Сыр

Сало (шпиг)

Молоко

Сметана, сливки

Масло сливочное

Картофель

Фасоль

Горох свежий

Грибы свежие

Шоколад

Мороженое сливочное
	60

75

55-75

50

25

25

30

15-25

300

150

200

500

300

25

75

150

75

150


Энтеросорбенты (повидон, лигнин гидролизный, активированный уголь, окисленный крахмал, оксицеллюлоза) или кишечный диализ используют в ранней стадии ХПН или при невозможности (нежелании) соблюдать МБД. Кишечный диализ проводят путём перфузии кишечника специальным рас​твором (хлоридом натрия, кальция, калия вместе с натрия гидрокарбона​том и маннитолом). Приём повидона в течение 1 месяца снижает уровень азотистых шлаков и фосфатов на 10-15%. При приёме внутрь за 3-4 ч 6-7 л раствора для кишечного диализа удаляют до 5 г небелкового азота. В результате происходят снижение уровня мочевины крови за процедуру на 15-20%, уменьшение ацидоза.

Лечение артериальной гипертензии

Оптимальный уровень АД, поддерживающий при ХПН достаточный почечный кровоток и не индуцирующий гиперфильтрацию, варьирует в пределах 130/80-85 мм рт.ст. в случае, если отсутствует тяжёлый ко​ронарный или церебральный атеросклероз. На ещё более низком уров​не — 125/75 мм рт.ст. необходимо поддерживать АД у больных с ХПН с протеинурией, превышающей 1 г/сут. В любой стадии ХПН противопоказаны ганглиоблокаторы гуанетидин, нецелесообразно систематическое применение нитропруссида натрия, диазоксида. Задачам гипотензивной терапии консервативной ста​дии ХПН в наибольшей степени отвечают салуретики, ингибиторы АПФ, блокаторы рецепторов ангиотензина II, бета-адреноблокаторы, препараты центрального действия.
Препараты центрального действия снижают АД за счёт стимуляции адренорецепторов и имидазолиновых рецепторов в ЦНС, что ведёт к блокаде периферической симпатической иннервации. Клонидин и метилдопу пло​хо переносят многие больные ХПН из-за усугубления депрессии, индук​ции ортостатической и интрадиализной гипотонии. Кроме того, участие почек в метаболизме этих препаратов диктует необходимость коррекции дозировки при ХПН. Клонидин используется для купирования гипертони​ческого криза при ХПН, блокирует диарею при автономной уремической нейропатии ЖКТ. Моксонидин, в отличие от клонидина, обладает кардиопротективным и антипротеинурическим действием, меньшим центральным (депрессивным) эффектом и усиливает гипотензивный эффект препаратов других групп, не нарушая стабильности центральной гемодинамики. До​зировку моксонидина необходимо уменьшать по мере прогрессирования ХПН, так как 90% препарата выводится почками.

Салуретики нормализуют АД за счёт коррекции гиперволемии и выве​дения избытка натрия. Спиронолактон, применяемый в начальной стадии ХПН, обладает нефропротективным и кардиопротективным эффектом за счёт противодействия уремическому гиперальдостеронизму. При КФ ме​нее 50 мл/мин более эффективны и безопасны петлевые и тиазидоподобные диуретики. Они увеличивают экскрецию калия, метаболизируются печенью, поэтому при ХПН их дозировки не изменены. Из тиазидоподобных диуретиков при ХПН наиболее перспективен индапамид. Индапамид контролирует гипертензию как за счёт диуретического действия, так и путём вазодилатации — снижая ОПСС. При выраженной ХПН (КФ менее 30 мл/мин) эффективна комбинация индапамида с фуросемидом. Тиазидоподобные диуретики пролонгируют натрийуретический эффект петле​вых диуретиков. Кроме того, индапамид за счёт торможения вызванной петлевыми диуретиками гиперкальциурии корригирует гипокальциемию и тем самым замедляет формирование уремического гиперпаратиреоза. Однако для монотерапии гипертензии при ХПН салуретики не исполь​зуются, так как при длительном применении они усугубляют гиперурикемию, резистентность к инсулину, гиперлипидемию. С другой стороны, салуретики усиливают гипотензивный эффект центральных антигипер​тензивных средств, бета-блокаторов, ингибиторов АПФ и обеспечивают бе​зопасность применения спиронолактона в начальной стадии ХПН — за счёт выведения калия. Поэтому более выгодно периодическое (1-2 раза в неделю) назначение салуретиков на фоне постоянного приёма указанных групп антигипертензивных препаратов. Из-за высокого риска гиперкалиемии спиронолактон противопоказан больным с ДН в начальной ста​дии ХПН, а больным недиабетическими нефропатиями — при КФ менее 50 мл/мин. Больным с ДН рекомендуют петлевые диуретики, индапамид, ксипамид. В полиурической стадии ХПН применение петлевых диуретиков без адекватного контроля водно-электролитного баланса часто приводит к дегидратации с преренальной ОПН, гипонатриемией, гипокалиемией, гипокальциемией, нарушениями сердечного ритма и тетанией. Петлевые диуретики также вызывают тяжёлые вестибулярные нарушения. Ототоксичность резко возрастает при комбинации салуретиков с аминогликозидными антибиотикам или цефалоспоринами. При гипертензии в рамках циклоспориновой нефропатии петлевые диуретики могут усугубить, а спи-ронолактон — уменьшить нефротоксичность циклоспорина.
Ингибиторы АПФ и блокаторы рецепторов ангиотензина II оказывают наиболее выраженный нефро- и кардиопротективный эффект. Блокаторы рецепторов ангиотензина II, салуретики, блокаторы кальциевых каналов и статины усиливают, а ацетилсалициловая кислота и НПВС ослабляют гипотензивный эффект ингибиторов АПФ. При плохой переносимости ингибиторов АПФ (мучительный кашель, диарея, ангионевротический отёк) их заменяют блокаторами рецепторов ангиотензина II (лозартан, валсартан, эпросартан). Лозартан обладает урикозурическим эффектом, корригирующим гиперурикемию. Эпросартан обладает свойствами периферического вазодилататора. Предпочтительны пролонгированные препа​раты, метаболизируемые в печени и поэтому назначаемые больным с ХПН в малоизменённых дозах: фозиноприл, беназеприл, спираприл, лозартан, валсартан, эпросартан. Дозы эналаприла, лизиноприла, периндоприла, цилазаприла следует уменьшать в соответствии со степенью снижения КФ; они противопоказаны при ИБП, тяжёлом нефроангиосклерозе, гиперкалиемии, терминальной ХПН (креатинин крови более 6 мг/дл), а также после трансплантации — при гипертензии, вызванной циклоспо​риновой нефротоксичностью. Назначение ингибиторов АПФ в условиях выраженной дегидратации (на фоне длительного применения больших доз салуретиков) проводит к преренальной ОПН. Кроме того, ингибиторы АПФ иногда уменьшают антианемический эффект препаратов эпоэтина.

Блокаторы кальциевых каналов

К преимуществам блокаторов кальциевых каналов относят кардиопро​тективный эффект с торможением кальцификации коронарных артерий, нормализующее действие на суточный ритм АД при ХПН, отсутствие за​держки Na и мочевой кислоты. В то же время в связи с отрицательным инотропным эффектом не рекомендуется применять блокаторы кальцие​вых каналов при ХСН. При гипертонической болезни и циклоспориновой нефротоксичности полезна их способность влиять на афферентную вазоконстрикцию и ингибировать гипертрофию клубочков. Большинство пре​паратов (за исключением исрадипина, верапамила, нифедипина) применя​ют при ХПН в обычных дозах за счёт преимущественно печёночного типа метаболизма. Блокаторы кальциевых каналов дигидропиридинового ряда (нифедипин, амлодипин, исрадипин, фелодипин) снижа​ют продукцию эндотелина-1, однако по сравнению с ингибиторами АПФ меньше влияют на нарушения клубочковой ауторегуляции, протеинурию и другие механизмы прогрессирования ХПН. Поэтому в консервативной стадии ХПН дигидропиридиновые блокаторы кальциевых каналов следует применять в сочетании с ингибиторами АПФ или блокаторами рецепторов ангиотензина II. Для монотерапии больше подходят верапамил или дилтиазем, отличающиеся отчётливым нефропротективным и антиангинальным эффектом. Указанные препараты, а также фелодипин наиболее эффективны и безопасны при лечении гипертензии при острой и хрони​ческой нефротоксичности циклоспорина и такролимуса. Они обладают также иммуномодулирующим, нормализующим фагоцитоз эффектом

Гипотензивная терапия почечной гипертензии в зависимости от этиологии и клинических особенностей ХПН.

Таблица №5
	Этиология и особенности ХПН
	Противопоказаны
	Показаны

	ИБС


	Ганглиоблокаторы, периферические вазодилататоры


	Бета1-адреноблокаторы, блокато​ры кальциевых каналов, нит​роглицерин

	Ишемическая бо​лезнь почки


	Ингибиторы АПФ, бло​каторы рецепторов ангио​тензина II

	Бета1-адреноблокаторы, блокато​ры кальциевых каналов, пери​ферические вазодилататоры

	ХСН


	Неселективные бета-адреноблокаторы, блокаторы кальциевых каналов


	Петлевые диуретики, спироно​лактон, ингибиторы АПФ, бета1-адреноблокаторы, карведилол

	ДН


	Тиазидные диуретики, спиронолактон, неселек​тивные  бета-адреноблокаторы, ганглиоблокаторы, метилдопа


	Петлевые, тиазидоподобные диуретики, ингибиторы АПФ, блокаторы рецепторов ангио​тензина II, блокаторы каль​циевых каналов, моксонидин, небиволол, карведилол

	Подагрическая нефропатия


	Тиазидные диуретики


	Ингибиторы АПФ, блокаторы рецепторов ангиотензина II, бета1,-адреноблокаторы, петлевые диуретики, блокаторы кальциевых каналов

	Доброкачественная гиперплазия пред​стательной железы
	Ганглиоблокаторы


	Альфа 1-адреноблокаторы

	Циклоспориновая нефропатия


	Петлевые, тиазидные диуретики, ингибиторы АПФ
	Блокаторы кальциевых кана​лов, спиронолактон, бета1-адре​ноблокаторы

	Гиперпаратиреоз с неконтролируемой гиперкальциемией
	Тиазидные диуретики, бета-адреноблокаторы
	Петлевые диуретики, блокато​ры кальциевых каналов.


Бета-адреноблокаторы, периферические вазодилататоры применяют при тя​жёлой ренинзависимой почечной гипертензии с противопоказаниями к использованию ингибиторов АПФ и блокаторов рецепторов к ангиотензину II. Большинство бета-адреноблокаторов, а также карведилол, празозин, доксазозин, теразолин назначают при ХПН в обычных дозировках, а пропранолол для купирования гипертонического криза используют даже в дозировках значительно более высоких, чем среднетерапевтические. Дозировки атенолола, ацебутолола, надолола, бетаксолола, гидралазина необходимо снижать, поскольку их фармакокинетика нарушена при ХПН. Бета-адреноблокаторы обладают выраженным антиангинальным и антиаритмическим эффектом, поэтому их применяют для лечения ги​пертензии у больных с ХПН, осложнённой ИБС, суправентрикулярными аритмиями. Для систематического применения при ХПН показаны бета1-селективные препараты (атенолол, бетаксолол, метопролол, бисопролол). При ДН предпочтительны небиволол и карведилол, мало влияющие на углеводный обмен, нормализующие суточный ритм АД и синтез NО в эн​дотелии. Метопролол, бисопролол и карведилол эффективно защищают миокард от влияния повышенного тонуса симпатической иннервации и катехоламинов. При выраженной уремической кардиомиопатии (фракции выброса менее 30%) они снижают кардиальную смертность на 30%. При назначении альфа1-адреноблокаторов (доксазозин, альфузозин, теразозин) следует учитывать, что наряду с гипотензивным эффектом они задержи​вают развитие доброкачественной гиперплазии предстательной железы.

Противопоказания к применению бета-адреноблокаторов, помимо обще​известных (выраженная брадикардия, нарушение атриовентрикулярной проводимости, нестабильный СД), при ХПН включают гиперкалиемию, декомпилированный метаболический ацидоз, а также тяжёлый уреми​ческий гиперпаратиреоз, когда высок риск кальцификации проводящей системы сердца.

Иммуносупрессивная терапия

Применяют у больных первичным и вторичным нефритом.

При ХПН экстраренальные системные признаки вторичного ГН часто отсутствуют или не отражают активность почечного процесса. Поэтому при быстром нарастании почечной недостаточности у больных первичным или вторичным ГН с нормальными размерами почек следует думать об обостре​нии нефрита на фоне ХПН. Обнаружение признаков тяжёлого обострения ГН при биопсии почки требует активной иммуносупрессивной терапии. Следует скорригировать дозировки циклофосфамида при ХПН. Глюкортикостероиды и циклоспорин, метаболизируемые преимущественно печенью, также следует назначать при ХПН в уменьшенных дозах в связи с риском усугубления гипертензии и нарушений внутрипочечной гемодинамики.

Лечение анемии

Поскольку ни МБД, ни гипотензивные препараты не корригируют по​чечную анемию (ингибиторы АПФ иногда её усиливают), назначение препаратов эпоэтина в консервативной стадии ХПН часто необходимо.   В консервативной стадии ХПН эпоэтин вводят подкожно в дозе 20-100 ЕД/кг 1 раз в неделю. Следует стремиться к полной ран​ней коррекции анемии (Ht более 40%, Нb не более 120 г/л – риск инфаркта мозга). Дефицит железа, развившийся на фоне терапии эпоэтином в консервативной стадии ХПН, обычно корригируют приёмом внутрь железа фумарата или железа суль​фата вместе с аскорбиновой кислотой. Устраняя анемию, эпоэтин облада​ет выраженным кардиопротективным эффектом, замедляя гипертрофию ЛЖ и уменьшая ишемию миокарда при  ИБС. Эпоэтин нормализует аппетит, усиливает синтез альбумина в печени. При этом увеличивается связывание лекарств с альбумином, что нормализует их действие при ХПН. Но при на​рушениях питания, гипоальбуминемии может развиваться резистентность к антианемическим и другим препаратам, поэтому рекомендуется быстрая коррекция этих расстройств незаменимыми кето/аминокислотами. При условии полного контроля гипертензии эпоэтин оказывает нефропротективное действие за счёт уменьшения почечной ишемии и нормализации сердечного выброса. При недостаточном контроле АД индуцированная эпоэтином гипертензия ускоряет темпы прогрессировать ХПН. При раз​витии вызванной ингибиторами АПФ или блокаторами рецепторов анги​отензина II относительной резистентности к эпоэтину лечебную тактику следует избирать индивидуально. Если ингибиторы АПФ применяют для коррекции артериальной гипертензии, целесообразна их замена блокатора​ми кальциевых каналов или бета- адреноблокаторами. В том случае, если ин​гибиторы АПФ (или блокаторы рецепторов ангиотензина II) используются для лечения ДН или уремической кардиомиопатии, лечение продолжают на фоне увеличения дозы эпоэтина.

Лечение инфекционных осложнений

При острой пневмонии и ИМП предпочтительны полусинтетические пенициллины или цефалоспорины II—III поколения, обеспечивающие бактерицидную концентрацию в крови и моче, отличающиеся умеренной токсичностью. Возможно использование макролидов (эритромицин, азитромицин, кларитромицин), рифампицина и синтетических тетрациклинов (доксициклин), метаболизируемых  печенью и не требующих существен​ной коррекции дозы. При поликистозной болезни с инфицированием кист применяют только липофильные препараты (хлорамфеникол, макролиды, доксициклин, фторхинолоны, клиндамицин, ко-тримоксазол), вводимые парентерально. При генерализованных инфекциях, вызванных условнопа​тогенной (чаще — грамотрицательной) флорой, применяют препараты из группы фторхинолонов или аминогликозидные антибиотики (гентамицин, тобрамицин), характеризующиеся высокой общей и нефротоксичностью. Дозы этих препаратов, метаболизируемых почками, необходимо уменьшать в соответствии с выраженностью ХПН, а сроки их применения — ограни​чивать 7—10 сут. Коррекция дозировки необходима для многих противови​русных (ацикловир, ганцикловир, рибавирин) и противогрибковых (амфотерицин В, флуконазол) препаратов.
II. МОТИВАЦИОННАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ТЕМЫ
1. Знание темы необходимо для решения профессиональных задач по диагностике и лечению больных хронической почечной недостаточностью (ХПН). Изучение темы обеспечивается знанием и повторением курса нормальной анатомии, физиологии, патфизиологии, патанатомии, мочевыделительной, сердечной, сосудистой, легочной системы, клинической иммунологии, пропедевтики внутренних болезней, клинической фармакологии.

2. Цель занятия: знать этиологии, патогенез, клиническую картину, классификацию, осложнения и лечение ХПН. 

3. Студент должен уметь:
1) Установить наличие основного хронического заболевания почек;

2) Определить функциональное состояние почек по лабораторным данным;

3) Установить клинический синдром почечной недостаточности, доказать хронический характер и определить стадию;

4) Уметь рассчитывать клубочковую фильтрацию (КФ) по формуле Cockroft-Gault;

5) Назначить индивидуализированное лечение.

4. Студент должен знать. 

Вопросы для подготовки к занятию (контроль исходного уровня):
1) Определение и классификация хронической болезни почек;

2) Этиология и патогенез ХПН;

3) Классификация ХПН;

4) Клинические проявления уремического синдрома ХПН;

5) Доказательства хронического характера почечной недостаточности в отличие от острой почечной недостаточности;

6) Показания к гемодиализу;
7) Тактика лечения ХПН.
5. Оснащение занятия:
1) Больные с клинической картиной ХПН;

2) Результаты лабораторного и инструментального обследования больного с ХПН: клинические анализы крови, клинические анализы мочи, биохимическое исследование крови (креатинин, электролиты, КЩС), функциональные методы исследования почек (Реберга, Зимницкого, УЗИ почек, динамическая сцинтиграфия почек по показаниям);

6. План проведения занятия:

	1.
	Введение, создание мотивации для изучения темы
	- 10 минут

	2.
	Проведение контроля исходного уровня знания (тестовый контроль)
	- 10 минут

	3.
	Опрос студентов, обсуждение вопросов, решение ситуационных задач
	- 10 минут

	4.
	Самостоятельная курация больных в палате, в том числе тематических больных
	- 60 минут

	5.
	Клинический разбор по теме занятия
	- 60 минут

	6.
	Обсуждение результатов курации, оценка итогового уровня знаний (клинические задачи)
	- 20 минут

	7.
	Заключение: подведение итогов (бально-рейтинговая система). Задание на следующее занятие
	- 10 минут


ХРОНИЧЕСКАЯ ПОЧЕЧНАЯ НЕДОСТАТОЧНОСТЬ

III. КЛИНИЧЕСКИЙ РАЗБОР. ЭТАПЫ ДИАГНОСТИЧЕСКОГО ПОИСКА

1. Установление наличия одного из перечисленных заболеваний почек

2.
Определение функционального состояния почек:

· проба мочи по Зимницкому: изогипостенурия, никтурия;

· проба мочи по Ребергу: снижение клубочковой фильтрации ниже 50%;

· увеличение уровня остаточного азота крови и его ингреди​ентов.

    3.
Установление возможных клинических проявлений хронической почечной недостаточности со стороны:

· нервной системы: слабость, головные боли, нарушения сна, периферические нейропатии, параличи, судороги, кома;
· органов дыхания: трахеобронхит, пневмония;
· сердечно-сосудистой системы: артериальная гипертензия, перикардит, застойная сердечная недостаточность;
· желудочно-кишечного тракта: стоматит, паротит, гастроэнтероколит, гепатит, пептическая язва, асцит;
· системы крови: анемия (нормохромная, нормоцитарная, гипопластическая), лимфоцитопения, снижение сопротив​ляемости к инфекциям, геморрагический диатез;
· эндокринно-метаболических нарушений: почечная остео-дистрофия и вторичный гиперпаратиреоз, непереносимость глюкозы (гипергликемия), гипотермия, потеря массы тела, нарушение роста и развития, недостаточность половой функции;
· водно-электролитного обмена и кислотно-основного со​стояния: гипер- и гипогидратация, гипо- и гиперкалиемия, гипо- и гипернатриемия, метаболический ацидоз;
· кожи: бледность, сухость, зуд, экхимозы.
Ряд из этих синдромов можно отнести к осложнениям (анемия, перикардит, сердечная недостаточность и др.).

    4. Доказательство хронического характера почечной недостаточности.
Для  хронической почечной недостаточности, в отличие от ост​рой, необходимо наличие хронического двустороннего заболевания почек. Характерно: полиурия, изогипостенурия, часто гипогидратация, гипонатриемия, артериальная гипертензия, истощение, ане​мия, остеодистрофия.

Для острой  почечной недостаточности предшествующее забо​левание почек не обязательно. Основной признак - острое развитие олигоанурии  и гипергидратации с гиперкалиемией, относительная плотность мочи может быть не изменена, артериальная гипертензия,  анемия, истощение отсутствуют.

(необратимая)
5. Определение степени тяжести (стадии) хронической почечной недостаточности.
           Начальная стадия (субкомпенсации): клинических призна​ков интоксикации нет, имеется гипостенурия, полиурия, никтурия, клубочковая фильтрация снижена до 50%, моче​вина крови до 10 ммоль/л, креатинин до 200 мкмоль/л.

            Стадия выраженной почечной недостаточности (потенци​ально обратимой): имеются клинические признаки нерезко выраженной уремической интоксикации, сохраняется поли-и никтурия, изогипостенурия, клубочковая фильтрация сни​жена до 25%, мочевина крови повышена до 20-30 ммоль/л, креатинин до 400-600 мкмоль/л, анемия.

            Терминальная стадия: развернутая клиника уремии, постепенное развитие олигурии, клубочковая фильтрация ниже 20%, дальнейшее увеличение содержания в крови продуктов остаточного азота.

Для лечения важно определить характер гидратации организ​ма, что можно сделать по следующим клиническим данным:

· гипергидратация: олигурия, прибавка массы тела, види​мые отеки, транссудаты, признаки застойной сердечной не​достаточности (набухание шейных вен, увеличение печени, влажные хрипы в легких), артериальная гипертензия;

· гипогидратация: полиурия, рвоты, потеря массы тела, су​хость кожи и слизистых оболочек, снижение тургора, отсут​ствие сердечной застойной недостаточности, нормальное или сниженное артериальное давление.

6. Установление возможных дополнительных отягощаю​щих и провоцирующих хроническую почечную недостаточность факторов, потенциально обратимых: активная инфекция, обструк​ция мочевых путей, использование нефротоксических средств, не​правильное лечение (избыток или недостаток жидкости, соли, диу​ретиков с развитием гипер- или гиповолемии), застойная сердечная недостаточность.

Критерии диагноза хронической почечной недостаточно​сти: наличие хронического двухстороннего диффузного заболева​ния почек, изогипостенурия, снижение клубочковой фильтрации (проба Реберга, радиоизотопная ренография), гиперазотемия (уве​личение содержания мочевины и креатинина), признаки интоксика​ции разной степени, анемия, похудание, изменения костей.

Оформление диагноза: основное заболевание почек, стадия хронической почечной недостаточности, осложнения.

Лечение

Методы лечения хронической почечной недостаточности -консервативное, хронический гемодиализ, трансплантация почек.

Направления и содержание консервативного лечения хрони​ческой почечной недостаточности:

· устранение или коррекция обратимых факторов: опера​ции на мочевых путях при наличии обструкции, антибакте​риальные препараты при активной инфекции, глюкокортикоиды и иммунодепрессанты при активном гломерулонефрите, гипоурикемические препараты при подагре;
· коррекция белкового обмена: диета с ограничением бел​ков до 80-50 г/сут в зависимости от степени гиперазотемии с увеличением количества жиров и углеводов, с обеспече​нием калоража питания не менее 35 ккал/кг;
· коррекция водно-электролитного состояния: введение жидкости по диурезу"+ 500 мл во всех случаях, дополнительное введение натрия и воды при гипогидратации, ограничение натрия и назначение салуретиков при гипергидратации;   лактат кальция при остеодистрофии; промывание жедудка и кишечника при уремической диспепсии;

· коррекция кислотно-основного состояния: бикарбонат натрия внутрь и внутривенно при ацидозе;

· коррекция анемии: трансфузии  эритроцитной массы, эритропоэтины.
Тактика лечения ХПН.

В начальную стадию осуществляются меры по предупрежде​нию или замедлению прогрессирования ХПН путем регулирования образа жизни и питания пациента: устранение физических перегру​зок, физиологическая диета, лечение артериальной гипертензии, инфекций и обструкций мочевого тракта, исключение нефротоксичных медикаментов.

Во II стадию (консервативная) проводится коррекция обратимых нарушений по​чечной функции: гипо- и гипергидратации, электролитных наруше​ний, сердечной недостаточности.

В III стадии (терминальная) осуществляется лечение уремических симптомов и осложнений. Используются малобелковая диета - при уремиче​ской интоксикации; фосфатсвязывающие препараты кальция, вита​мин Д3 - при поражении костей; анаболические стероиды, препара​ты эритропоэтина, гемотрансфузии - при тяжелой анемии; бикар​бонат натрия - при ацидозе с рН менее 7,25, а также коррекция со​держания электролитов.

Мероприятия в I—II стадии проводятся амбулаторно. Методы контроля за течением заболевания и эффективностью лечения: жа​лобы, измерение массы тела (отеки), диуреза, артериального давле​ния, общие анализы крови, мочи, определение мочевины, креатинина, электролитов, КЩС крови не реже 1 раза в 3-4 мес.

Хронический гемодиализ показан при отсутствии эффекта от консервативной терапии и прогрессировании почечной недостаточ​ности: олигурии, гиперкалиемии, энцефалопатии, повышении мо​чевины более 40 ммоль/л, креатинина - более 900 мкмоль/л.

Трансплантация почек показана при тех же условиях у более молодых больных, особенно при невозможности проведения гемо​диализа.

ХРОНИЧЕСКАЯ ПОЧЕЧНАЯ НЕДОСТАТОЧНОСТЬ
Концепция хронической болезни почек (ХБП, CKD – chronic kidney disease), предложена американскими нефрологами (K/DOQI, 2002).

Определение : хроническая болезнь почек определяется как повреждение почек или снижение их функции в течение трёх месяцев или более независимо от диагноза. 

    Несмотря на многообразие этиологических факторов, большинство хронических заболеваний почек имеют единый механизм прогрессирования, а морфологические изменения в почках при почечной недостаточности однотипны и сводятся к преобладанию фибропластических процессов с замещением функционирующих нефронов соединительной тканью и сморщиванию почек.

  Наличие единого комплекса характерных симптомов и патофизиологических нарушений, связанных общей причиной (гибель нефронов) даёт формальные основания обозначить ХБП не только как синдром, осложняющий течение того или иного заболевания почек, но и как самостоятельную нозологическую форму (по аналогии с современным взглядами на хроническую сердечную недостаточность). 

Морфологические изменения в почка:

· Склеротические процессы

· Запустевание клубочков

· Гипертрофия оставшихся нефронов

· Замещение функционирующих нефронов соединительной тканью

По данным крупных популяционных регистров, распространённость хронической болезни почек (ХБП) составляет не менее 10%, достигая 20% и более у отдельных категорий лиц (пожилые, сахарный диабет 2 типа). 

Для сравнения: по данным регистров зарубежных развитиых стран хроническая сердечная недостаточность встречается у 1% населения, бронхиальная астма у 5% взрослого населения, сахарный диабет — у 4-10%, артериальная гипертензия — у 20-25%.
Критерии ХБП (K/DOQI, 2006):
·    Повреждение почек в течение 3 месяцев и более, определяемое как структурные или функциональные нарушения (по данным лабораторно-инструментальных методов исследования) с наличием или без снижения СКФ или 

·    Скорость клубочковой фильтрации (СКФ) < 60 мл/мин/1.73 м2 в течение 3 месяцев и более с наличием или без признаков повреждения почек.

Факторы риска ХБП:

· Факторы риска ХБП делятся на предрасполагающие и вызывающие повреждение почек.

Предрасполагают к возникновению ХБП:

· Пожилой возраст. В 2/3 случаев почечная недостаточность встречается после 60 лет. 

· Семейный анамнез (наследственность).

Приводят к хронической болезни почек (инициирующие факторы риска):

· Сахарный диабет и другие болезни обмена веществ (амилоидоз, подагра, гипероксалатурия).

· Артериальная гипертония и поражения сосудов почек (стеноз почечных артерий).

· Заболевания клубочков почек (хронический гломерулонефрит), канальцев и интерстиция почек (хронический тубулоинтерстициальный нефрит, инфекции мочевыводящих путей).

· Диффузные болезни соединительной ткани (системная красная волчанка, системная склеродермия, узелковый полиартериит, гранулематоз Вегенера, геморрагический васкулит).

· Врождённые заболевания почек (поликистоз, гипоплазия почек, синдром Фанкони) и обструктивные нефропатии (мочекаменная болезнь, опухоли мочеполовой системы).

· Лекарственные поражения почек (нестероидные противовоспалительные средства, аминогликозиды и другие препараты) и токсические нефропатии (свинцовая, кадмиевая, кремниевая, алкогольная).

  Самые частые причины почечной недостаточности (5-я стадия ХБП): сахарный диабет, артериальная гипертония, гломерулонефрит. 

Причины развития ХБН:

· Гломерулонефриты (поражение почечных клубочков)

· Стеноз почечной артерии 

· Гемолитический уремический синдром 

· Поликистоз почек 

· Блокада оттока мочи 

· Повреждение почек при отравлении лекарствами или ядовитыми веществами 

· Хронические инфекции почек и другие.

· Сахарный диабет – диабетическое поражение почек (частое осложнение сахарного диабета)

· Высокое артериальное давление – нелеченное или плохо поддающееся контролю повышение артериального давления является основной причиной развития хронической болезни почек. Однако в некоторых случаях сама хроническая болезнь почек является причиной повышения артериального давления, так как почки участвуют в его регуляции. У 9 из 10 человек с 3 – 5 стадией хронической болезни почек повышено артериальное давление.

· Старение почек – существует возрастное снижение функции почек. Больше половины людей старше 75 лет имеют некоторую степень хронической болезни почек. В большинстве случаев хроническая болезнь почек не прогрессирует более умеренной стадии, если почки не поражаются вследствие других причин, например, сахарного диабета.

Симптомы ХБН:

У большинства людей ранние симптомы хронической болезни почек отсутствуют.    

При прогрессировании хронической    болезни почек появляются следующие  симптомы:

· усталость, быстрая утомляемость,

· потеря аппетита,

· бессонница,

· отеки ног и лодыжек,
· нарушения памяти, рассеянность

С возрастанием тяжести хронической болезни почек развиваются следующие симптомы:

· нарушение работоспособности,

· снижение аппетита,

· похудание,

· сухость кожи, зуд,

· мышечные спазмы,

· задержка жидкости в организме и развитие отеков ног,

· отечность вокруг глаз,

· более частое мочеиспускание,

· бледность кожи из-за анемии,

· слабость, утомляемость. 

Оценка функции почек: суммарная функция почек оценивается по скорости клубочковой фильтрации (СКФ). Скорость клубочковой фильтрации показывает, какой объём крови в миллилитрах может быть полностью очищен от креатинина за 1 минуту.

Расчётные методы оценки СКФ (формула Кокрофта-Голта, формула MDRD и др.) 
Считается, что формула MDRD точнее и надёжней оценивает скорость клубочковой фильтрации (особенно на 3-4 стадиях ХБП), чем формула Кокрофта-Голта.


	         Метод расчёта 
	Формула 

	Cockroft-Gault 
	1,228 * [140 – возраст] * вес тела (кг) * 0,85 (для женщин) 

креатинин плазмы (мкмоль/л) 

	MDRD 
	32788 * [креатинин плазмы (мкмоль/л)]–1,154 * возраст–0,203 * 0,742 (для женщин) 

	Модификация формулы Кокрофта-Голта ( Федеральная программа по сахарному диабету ) 
	[140 – возраст в годах] * вес тела (кг) * 10,05 (для женщин) 

креатинин плазмы (мкмоль/л) 

	
	[140 – возраст в годах] * вес тела (кг) * 10,23 (для мужчин) 

креатинин плазмы (мкмоль/л) 

	Приблизительный расчёт СКФ 
	[140 – возраст в годах] * вес тела (кг) 

креатинин плазмы (мкмоль/л) 

  

Для мужчин полученное значение умножают на 1,2 

	Формула Шварца ( для расчёта СКФ у детей ) 
	0,0484 * рост (см) 

креатинин плазмы (ммоль/л) 

  

Для мальчиков, старше 13 лет, вместо коэффициента 0,0484 используется 0,0616. 


Классификация ХБП
Хроническая болезнь почек делится 
на 5 стадий по величине СКФ

	Стадия 
	
          Характеристика
 
	СКФ мл/мин/1.73 м2


	   1 
	
Повреждение почек с нормальной или повышенной СКФ


	       90 и более 

	   2 
	
Повреждение почек с лёгким снижением СКФ
 
	       60 – 89


	   3 
	
Умеренное снижение СКФ


 
	       30 – 59


	   4 
	
Выраженное снижение СКФ
 
	       15 – 29


	   5 
	Почечная недостаточность 
	      менее 15



· Беременность при СКФ менее 80 мл/мин (2 стадия ХБП) противопоказана


·   Показатель СКФ на уровне 90 мл/мин принят как нижняя граница нормы.

·   Значение СКФ < 60 мл/мин. (для диагностики ХБП) выбрано ввиду соответствия гибели более 50% нефронов. 

Термин «почечная недостаточность» употребляется, когда речь идёт о терминальной стадии хронического заболевания почек.

·    Если признаков повреждения почек нет, а СКФ находится в диапазоне 60-89 мл/мин., то стадия ХБП не устанавливается. Данное состояние оценивается как снижение СКФ, что обязательно отражается в диагнозе. Например: Артериальная гипертензия, риск 4. Хроническая сердечная недостаточность 2 ФК, 1 стадия. Снижение СКФ (64 мл/мин, 12.07.09).
·    У пожилых лиц (60 лет и старше) показатели СКФ в пределах 60–89 мл/мин без инициирующих факторов риска ХБП расцениваются как возрастная норма.

Диагностика ХБП: опрос и физикальное исследование на ранних стадиях хронической болезни почек малоинформативны — диагностика в этот период целиком основана на инструментальных исследованиях и лабораторных тестах.

Лабораторные маркеры:

· К лабораторным маркёрам относят: снижение относительной плотности мочи, протеинурия, гематурия, лейкоцитурия, цилиндрурия.

· Снижение относительной плотности мочи отражает концентрационную функцию почек (канальцы). Данный метод следует использовать в качестве скрининга для определения заболеваний почек при массовых осмотрах населения. Для поражения канальцев почек характерны изостенурия и гипостенурия, в то время как значения относительной плотности мочи 1018 и выше исключают его.

· Протеинурия также является ранним и чувствительным маркёром почечного повреждения. При этом основным белком мочи, как правило, является альбумин. Учитывая, что протеинурия наряду со снижением относительной плотности мочи является самым неблагоприятным прогностическим компонентом нефротического синдрома, её выявлению уделяется огромное значение.

Визуальные маркеры: 

· Визуальные маркеры повреждения почек определяются при инструментальном исследовании: ультразвуковое исследование, компьютерная томография, изотопная сцинтиграфия, контрастная урография.

·  Существенное значение придают уменьшению размеров почек (в отличие от острой почечной недостаточности, при которой размеры почек увеличены).

Ранние признаки ХБН: 

· В начальном периоде ХБП отмечаются жалобы на снижение аппетита, сухость и неприятный вкус во рту, утомляемость. Особенно часто наблюдаются полиурия с никтурией.

· При осмотре: кожа бледная за счёт анемии, артериальное давление (АД), как правило, повышено. Лабораторно: анемия, уменьшение удельного веса мочи, повышение уровня креатинина, дислипидемия, снижение скорости клубочковой фильтрации (СКФ). Инструментально: те или иные структурные аномалии почек.

· Подозрения на ХБП у врача должны возникать при наличии четырёх признаков:

· анемия неясного происхождения,

· низкий удельный вес мочи,

· полиурия и никтурия,

· артериальная гипертония.

Поздние признаки ХБН: 

·    Кожа бледная с желтоватым оттенком (задержка урохромов), сухая (больные не потеют). Иллюзия «припудренности кожи» за счёт чешуек (так называемый «мочевинный пот») обусловлена выделением и кристаллизацией мочевины. Мочевина, распадаясь на поверхности кожи до аммиака, вызывает раздражение (зуд). Наблюдаются геморрагические высыпания (петехии, экхимозы).

·    На поздних стадиях ХБП присоединяются инверсия сна, кожный зуд (обусловлен гиперпаратиреозом, нарушением азотистого баланса), тонические судороги икроножных мышц, тяжёлая артериальная гипертония с интенсивными головными болями и осложнениями со стороны сердца, сосудов мозга и глазного дна (вплоть до потери зрения). 

· Пациенты с нарушением функции почек значительно чаще умирают от сердечно-сосудистых катастроф (инфаркт миокарда, инсульт), чем от терминальной почечной недостаточности. Могут наблюдаться уремические перикардиты, нарушения сердечного ритма вплоть до асистолии (при гиперкалиемии более 7 ммоль/л), застойная сердечная недостаточность.

·    Поражение нервной системы может протекать в виде уремической энцефалопатии и уремической полиневропатии. Расстройства органов пищеварения проявляются анорексией, тошнотой и рвотой (вероятно, из-за выделения азотистых шлаков в верхних отделах пищеварительного тракта), развитием эрозий и язв.

	Факторы
	
                     Рекомендации 


	Артериальная гипертензия ( 80% ) 
	Контроль гипертензии с достижением АД <130/80 мм рт. ст. Препараты выбора: ИАПФ, БРА-II, верапамил, дилтиазем, амлодипин, торасемид, фуросемид, гипотиазид 

	Дислипидемия
 ( 64% ) 
	
Статины, фибраты. Целевое значение ЛНП <2,5 ммоль/л, а при диабете или атеросклеротической сердечно–сосудистой патологии <2,0 ммоль/л (ESC, 2007). 

	Курение ( 40%) 
	Отказ от курения


	Гипергликемия 
( 35% ) 
	Контроль гликемии у пациентов с диабетом (HbA1c <7,0%)


	Выраженная протеинурия 
	ИАПФ и БРА-II ( нефропротективный эффект )

Сулодексид при диабетической нефропатии



·   Для терминальной почечной недостаточности характерны повторные носовые кровотечения, запах аммиака изо рта (уринозный запах), тяжёлая гипергидратация (анасарка, уремический интерстициальный отёк лёгких, отёк мозга), критическая гиперкалиемия, уремическая кома. Полиурия и никтурия сменяются олигурией с последующей анурией.

Факторы прогрессирования ХБП и их коррекция

Формулировка диагноза ХБН:
· Хронический гломерулонефрит, мочевой синдром, фаза ремиссии. ХБП 2 стадия.

· Сахарный диабет 2 типа, инсулинопотребный, тяжелое течение, субкомпенсация. Диабетическая нефропатия, ХБП 4 стадия.

· Артериальная гипертензия, риск 4. Хроническая сердечная недостаточность 2 ФК, 1 стадия. Снижение СКФ (64 мл/мин, 12.07.09).

· Хронический лекарственный (анальгетический) тубулоинтерстициальный нефрит, ХБП 2 стадия.
· Хроническая болезнь почек, неуточнённая, 3 стадия.
Причины ХБН: 

Основные заболевания 
1. Хронический гломерулонефрит – 33% 

2. Хронический пиелонефрит – 36%

3. Диабетический гломерулосклероз – 9%

4. Поликистоз – 9%

5. Амилоидоз – 7%

6. Туберкулез 

7. Артериолосклероз 
8. Нефросклероз

IV. ТЕСТОВЫЙ КОНТРОЛЬ ИСХОДНОГО УРОВНЯ ЗНАНИЙ

Укажите ошибку

1. При хронической почечной недостаточности I стадии проводят

1) Лечение основного заболевания

2) Устранение факторов, усиливающих ХПН

3) Водный режим свободный

4) Диетотерапия с ограничением белка

5) Контроль за артериальной гипертензией

2. Признак ХПН

1) Артериальная гипертензия

2) Гиперкалиемия

3) Повышение уровня креатинина крови

4) Олигурия

5) Анемия 

3. Для определения степени тяжести ХПН имеет значение показатель

1) Уровень креатинина крови

2) Показатели КЩС

3) Величина клубочковой фильтрации

4) Выраженность отечного синдрома

5) Выраженность анемии

4. Причина ХПН

1) Хронический гломерулонефрит

2) Хронический пиелонефрит

3) Острый внутрисосудистый гемолиз

4) Амилоидоз 

5. Уремическая интоксикация обусловлена

1) Задержкой продуктов азотистого обмена – креатинина и мочевины

2) Массивной протеинурией

3) Водно-электролитными нарушениями

4) Гиперсекрецией паратгормона

5) Изменениями КЩС

6. Перечисленные факторы утяжеляют течение ХПН

1) Инфекция мочевых путей

2) Малокалорийная диета

3) Лечение аминогликозидами

4) Сердечная недостаточность

5) Артериальная гипертензия

7. Причины анемии при ХПН

1) Дефицит трансферрина

2) Дефицит эритропоэтинов

3) Кровопотери

4) Гемолиз

5) Дефицит фолиевой кислоты

Выберите один правильный ответ

8. О почечной недостаточности свидетельствует

1) Белок более 3г/л

2) Белок менее 1г/л

3) Относительная плотность менее 1005

4) Большое количество уратов

5) Большое количество клеток почечного эпителия

9. В лечение ХПН III стадии включено

1) Соблюдение диеты

2) Проведение гемодиализа

3) Устранение провоцирующих факторов

4) Использование диуретиков

5) Применение гипотензивных препаратов

10. Уремия характеризуется

1) Повышением уровня мочевины крови

2) Повышением уровня мочевины и креатинина

3) Клиническими проявлениями интоксикации, связанными с почечной недостаточностью

4) Нарушением кислотно-щелочного состояния

5) Олигурией

ОТВЕТЫ НА ТЕСТОВЫЙ КОНТРОЛЬ ИСХОДНОГО УРОВНЯ ЗНАНИЙ

1. – 3 
2. – 1 
3. – 4 
4. – 3 
5. – 2 
6. – 4 
7. – 5 
8. – 3 
9. – 2 
10. – 3 
V. КЛИНИЧЕСКИЕ ЗАДАЧИ
Задача №1.

Больного 42 лет, беспокоят жажда, снижение аппетита, кожный зуд, резко выраженная слабость, уменьшение количества мочи до 300 мл/сут, тошнота, однократная рвота при поступлении. В течение 10 лет повышение цифр АД до 200/110 мм рт.ст. При объективном исследовании кожные покровы бледные с субиктеричным оттенком, сухие, следы расчесов. Отеков нет. В легких везикулярное дыхание. Тоны сердца ритмичные, акцент II тона над аортой. ЧСС 90 в минуту. АД 220/120 мм рт.ст. Живот мягкий, безболезненный. Печень и селезенка не пальпируются. Анализ крови: Нв 72 г/л, лейкоциты 6,2х109/л. Лейкоцитарная формула не изменена. СОЭ 22 мм/ч. Общий анализ мочи: относительная плотность 1,006, белок – 0,66 г/л, эритроциты 3-5 в п/зр., лейкоциты 3-4 в п/зр. Креатинин сыворотки крови 1160 мкмоль/л. Калий крови 7,0 ммоль/л. Размеры почек при УЗИ: правая – 8,0 х 3,5 см, левая – 8,2 х 3,8 см., корковый слой почек подчеркнут и истончен.

1. Предполагаемый диагноз.

2. План дополнительного обследования больного.

3. Объясните изменения  в биохимическом анализе крови

4. С какими заболеваниями проводится дифференциальный диагноз?

5. Предложите план лечения  

Ответ
1.
Хронический латентный гломерулонефрит, гипертоническая форма.
Артериальная гипертония, III ст. ХПН 5 ст. Электролитные нарушения – гиперкалиемия. Анемия
2. Биохимический анализ крови: общий белок, белковые фракции, глюкоза,
холестерин, мочевина, электролиты (К, М§, Са), КЩС, ренин, ангиотензин
II, катехоламины в крови и моче, ванилил - миндальная кислота. Анализ
мочи по Нечипоренко, по Зимницкому. Рентгенологическое исследование
грудной клетки. УЗИ и УЗДГ почек, надпочечников. ЭКГ, ЭХОКГ.
3. Нарастание стадии ХГШ, декомпенсация, задержка электролитов.
4.
Хр.пиелонефрит,    амилоидоз    почек,    подагра,    реноваскулярные
заболевания  -   атеросклероз,   иммунные   васкулиты,   болезнь   Такаясу,
эндокринные      артериальные      гипертонии      -      синдром      Конна,
феохромоцитома, тиреотоксикоз.
5.
Диета должна содержать не менее 35 ккал/кг, главным образом, за счет
жиров—185 г (из них 60% растительных) и углеводов — 250 г, белков
0,7/кг,   т.   е.   50   г.   Лечение   артериальной   гипертонии   —   доксазозин,
фозиноприл   10-20 мг/сут, Гемодез.    Цитостатики - циклофосфан   150
мг/сут. Курантил 400 мг/сут. Гепарин 5000 ЕД х з р/д. п/к.    Хофитол,
леспенифрил в/в и внутрь. Диувер 10-20 мг/сут, Лазикс 40 мг/сут в/в.,
препараты  кальция. Препараты эритропоэтина.  Гемодиализ. Пересадка
почки.
Задача №2.

Больная 36 лет, поступила с жалобами на головные боли, одышку, отеки, снижение зрения. В течение 20 лет страдает сахарным диабетом I типа, тяжелого течения. Последние 3 года обнаружены изменения в анализах мочи, повышение АД, отеки на лице и ногах. Объективно: состояние средней тяжести. Кожные покровы бледные. Распространенные теплые, мягкие отеки. Границы сердца смещены влево на 2 см, тоны приглушены, акцент II тона на аорте. ЧСС 88 в мин. АД 210/120 мм рт.ст. 

Анализ крови: Нв 92 г/л, лейкоциты 5,6х109/л. СОЭ 48 мм/час. Общий анализ мочи: относительная плотность 1,015, белок – 6,6 г/л, глюкоза 0,5%, эритроциты 2-3 в п/зр., лейкоциты до 30 в п/зр. Креатинин сыворотки крови 320 мкмоль/л. Калий крови 5,1 ммоль/л. Глазное дно – ретинопатия.

1. Предполагаемый диагноз.

2. План дополнительного обследования больного.

3. Объясните изменения  в биохимическом анализе крови

4. С какими заболеваниями проводится дифференциальный диагноз?

5. Предложите план лечения  

Ответ
1. Сахарный    диабет,    II    типа,    тяжелое    течение.    Диабетический
гломерулосклероз   с   синдромом   Киммелстиля-Уилсона.   ХПН   3   ст.
Гиперкалиемия. Вторичный пиелонефрит?
2. Биохимический   анализ   крови:   общий   белок,   белковые   фракции,
холестерин,   мочевина,   глюкоза   («сахарная   кривая»   -   исследование
глюкозы натощак в 9.00, при нагрузке в  12.00,  15.00,  18.00, 21.00),
электролиты (Nа, Мg, Са), КЩС, ренин, ангиотензин II, катехоламины в
крови   и   моче,   ванилил   -   миндальная   кислота.   Анализ   мочи   по
Нечипоренко, по Зимницкому. Рентгенологическое исследование грудной
клетки. УЗИ и УЗДГ почек, надпочечников. ЭКГ, ЭХОКГ.
3. Нарастание стадии ХПН, декомпенсация, задержка электролитов.
4. Хр.пиелонефрит, Хронический латентный гломерулонефрит, амилоидоз
почек, подагра, реноваскулярные   заболевания - атеросклероз, иммунные
васкулиты, болезнь Такаясу, эндокринные артериальные гипертонии -синдром Конна, феохромоцитома, тиреотоксикоз, гипертоническая болезнь.
5. Диета должна содержать не менее 35 ккал/кг, главным образом, за счет жиров—185 г (из них 60% растительных) и углеводов — 250 г, белков 0,7/кг, т. е. 50 г. Стол 9 по Певзнеру. Лечение артериальной гипертонии -доксазозин, фозиноприл 10-20 мг/сут, Гемодез. Цитостатики -циклофосфан 150 мг/сут. Курантил 400 мг/сут. Гепарин 5000 ЕД х 3 р/д. п/к. Хофитол, леспенифрил в/в и внутрь. Диувер 10-20 мг/сут, Лазикс 40 мг/сут в/в., препараты кальция. Препараты эритропоэтина. Гемодиализ. Пересадка почки.
Задача №3.

Больной 38 лет длительно страдает гипертонической формой хронического гломерулонефрита. Врачей посещал редко, нерегулярно принимал гипотензивные препараты. В последнее время стал отмечать слабость, апатию, сухость и зуд кожи, никтурию, полиурию. В анализах крови Нв - 80 г/л, концентрация сывороточного креатинина 1200 мкмоль/л, калий 6,2 ммоль/л. Скорость клубочковой фильтрации менее 10 мл/мин. На ЭКГ: ритм синусовый, РQ 0,26 c, нарушение проводимости по правой ножке пучка Гиса, зубцы Т остроконечные, с узким основанием.

1. Наиболее вероятный диагноз?

2. Какие методы исследования необходимы в данном случае?

3. Какое лечение следует назначить данному больному?

4. С какими заболеваниями следует провести дифференциальный диагноз?

5. Какие симптомы являются обязательными  для данного заболевания?

Ответ
1.
Хронический гломерулонефрит. Терминальная стадия ХПН.
2. Биохимический   анализ   крови:   общий   белок,   белковые   фракции,
холестерин, мочевина, остаточный азот, билирубин (фракции). Подсчет
СКФ (формула Кокрофта - Голта),     КЩС. Анализ мочи общий, по
Нечипоренко, по Зимницкому. Рентгенологическое исследование грудной
клетки. Развернутый анализ крови. ЭКГ, ЭХОКГ
3. Гемодиализ.   Пересадка  почек.   Гемодез.   Мочегонные,   антагонисты
кальция. Препараты эритропоэтина. Бикарбонат натрия. Витаминотерапия.
4. Артериальная гипертензия реноваскулярная. Синдром Кона. Другие
заболевания почек.
5.
Артериальная    гипертензия.    Симптомы    хронической    почечной
недостаточности: сухость кожных покровов, расчесы. Нарушение функции
ЖКТ.      Поражение      сердечно-сосудистой      системы      (уремический
перикардит). Плеврит, пневмонит. В терминальной стадии — олигоанурия,
в   биохимическом   анализе  -  уменьшение   общего   белка,   увеличение
креатинина, мочевины. Гематологические нарушения.
Задача №4.

     Больной 40 лет. Жалобы на головные боли, слабость, плохой аппетит, тошноты, похудание.

10 лет назад перенес острый гломерулонефрит, в последующем отмечалась артериальная гипертензия. Ухудшение состояния 3 мес. В анамнезе бронхиальная_астма (с 10-летнего возраста), перио​дически депрессивные состояния, аппендицит, осложненный перитонитом в 22 г.

Объективно: масса тела 60 кг, рост 180 см. Кожа сухая, тургор снижен. Отеков нет. Пульс 80/мин. АД 185/100 мм рт. ст. Печень на 3 см ниже края реберной дуги. Диурез 2,2 л.

На ЭКГ—гипертрофия левого желудочка.

Мочевина, крови 55 ммоль/л, креатинин 600 мкмоль/л, натрий 140 ммоль/л, калий 4,2 ммоль/, НСОз 16  ммоль/л, белок 74 г/л, кальций 2 мкмоль/л, фосфор 2,3 ммоль/л.

1. Диагноз основного заболевания?

2. Диета   (белки, жиры, углеводы, калории, соль, вода, прочее)?

3. Какое гипотензивное лечение? 
4. Какие другие мероприятия?
5. Что делать при развитии терминальной почечной недостаточ​ности? 
Ответ
1. Хронический гломерулонефрит, гипертоническая форма. Хроническая почечная недостаточность (развернутая стадия).
2.Диета должна содержать не менее 35 ккал/кг, главным образом, за счет жиров—185 г (из них 60% растительных) и углеводов — 250 г, белков 0,7/кг, т. е. 50 г. Жидкость и соль не ограничиваются в связи с опасностью гиповолемии и усиления ХПН, Следует ограничить продукты, содержащие фосфор (молоко и молочные продукты), и калий (шоколад, кофе). При недостаточном эффекте добавить каптоприл, антагонисты кальция. Артериальная гипертензия усиливает ХПН и подлежит активному лечению. Выбор препаратов с учетом противопоказаний; бета-блокаторы не показаны в связи с бронхиальной астмой, допегит, резерпин — из-за депрессивного состояния; тиазид —в связи с риском гипокалиемии; фуроземид — из-за гипонатриемии, гиповолемии. Более показан доксозазин, антагонисты кальция и каптоприл.
4.
Альмагель по 1 дес. ложке 3 р. в день — уменьшает всасывание
фосфора и предупреждает остеодистрофию. Кальциферол (витамин Д2)
3000 мг в день с той же целью.
Возможно также введение ретаболила для уменьшения белкового катаболизма.
5.
Хронический  гемодиализ  (при  юг/бочковой  фильтрации<10  мл).
Перитонеальный    диализ    противопоказан    в    связи    сперенесенным
перитонитом и операцией.
Задача №5.

     У больного 49 лет, страдающего хроническим гломерулонефритом, появилась нарастающая общая слабость, головные боли, анорексия, похудание.

При обследовании: кожа сухая, тургор снижен. АД 90/70 мм рт. ст. Пульс 100/мин. Натрий в крови 128 ммоль/л. калий — 4,4 ммоль/л, креатинин -350-мкмоль/л, рН- 3,25. Диурез 600 мл/сут. Ан. крови: Нв- 78 г/л, гематокрит 27%, лейкоцитов 5,1х10(/л, СОЭ 45 мм/час.

1. Какая стадия почечной недостаточности? 
2. Оцените состояние водно-солевого обмена. Какое имеется противоречие?

3. С чего начать лечение?

4 Какие причины анемии у данного больного?

5.Какие назначения в связи с анемией:


Ответ

1.Вторая, развернутая стадия.  Снижение диуреза может указывать на
переход к третьей стадии, терминальной.
2.Гипогидратация, гипонатриемия, азотемия, ацидоз. Противоречие: при
олигурии должна быть гипергидратация, задержка жидкости. Возможно,
однако, влияние других факторов, например   поносы, рвота, ограничение
приема жидкости.
3. Выбор тактики направлен на коррекцию  выраженной гипогидрагации и
гипотензии, ацидоза.
4.Уремическая   интоксикация   угнетает   эритроцитоз   в   костном   мозге.
Возможен также дефицит железа вследствие геморрагии,
5. Гемотрансфузии при- почечной недостаточности проводятся только, при
выраженных клинических проявлениях циркуляторной недостаточности
(одышка, тахикардия, стенокардия, ортостатизм). Препараты железа —
только при его дефиците. Витамин В12 и фолиевая кислота — при-
макроцитарной  анемии.   Для   стимуляции  образования   эритропоэтипов
применяются анаболические стероиды.
Задача №6.

      Женщина 43 лет госпитализирована в связи с выявленной амбулаторно артериальной гипертензией. Предъявляет жалобы на слабость и быструю утомляемость. Считает себя больной в течение года, однако при подробном сборе анамнеза, было установлено, что около 10 лет назад в моче «обнаруживалась кровь». В дальнейшем больная не обследовалась.

Объективно: Кожные покровы бледные. Кожа сухая. Веки отёчны, голени пастозны. В лёгких дыхание везикулярное. ЧСС – 60 уд/мин. АД – 180/110 м рт.ст. Живот при пальпации мягкий безболезненный. Симптом Пастернацкого отрицательный. ОАК – Нв – 96 г/л, СОЭ -14 мм/ч, гематокрит – 32%. ОАМ – относительная плотность 1.006, белок – 0.066г/л, лейк. – 5-6 в п.зр., суточная протеинурия -1.2гр. 

Проба Зимницкого – дневной диурез 1050 мл, ночной – 1600мл, колебания относительной плотности мочи от 1.002 до 1.008. Клубочковая фильтрация – 50 мл/мин, канальцевая реабсорбция 98%. БХ анализ крови – мочевина 18 ммоль/л, креатинин 300 мкмоль/л, Антинуклеарные антитела не обнаружены.

            1. Перечислите основные синдромы.

            2. Предположите диагноз.

 3. При проведении пункционной биопсии обнаружен  фибропластический  гломерулонефрит. Тактика лечения.

            4. Диспансерное наблюдение.

            5. Прогноз заболевания.

Ответ
1. У больной сочетание отёчного, гипертензивного, мочевого синдромов.
2. Фибропластический гломерулонефрит. ХПН, консервативная стадия.
3. В данном случае время упущено (10 лет). За это время у больной
развились    фибропластические    изменения    в    почках    и    ХПН.
Иммуносупрессивная   терапия   а   этой   ситуации   беспереспективна.
Целесообразно назначение низкобелковой диеты (0,5г/кг/сут). Больной
разрешается потреблять жидкость в объёме, на 500 мл превышающем
диурез. Потребление натрия снижено до 3 г/сут. С целью коррекции артериальной гипертензии целесообразно назначение эналаприла в дозе 10 мг/сут.
4. Больная нуждается в ежемесячном наблюдении с контролем ОАК, ОАМ гематокрита, показателей функции почек. Лабораторное наблюдение важно для определения момента направления на диализ или трансплантацию почек.
5. Среди факторов, усиливающих прогрессирование ХПН имеют значение  артериальная гипертензия, протеинурия, инфекция, обезвоживание.
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