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РЕФЕРАТ
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ: на основании изучения динамики клинико-лабораторных показателей дать комплексную оценку 
эффективности применения предилюционной гемодиафильтрации при ^ Н .  ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ. Общее количество 
обследованных пациентов составило 86 человек. При рандомизации выборки, были выделены 46 пациентов, которые 
были разделены на две группы: основной группе (25 пациентов) вместо процедуры гемодиализа проводилась предилю- 
ционная он-лайн гемодиафильтрация в среднем 12,5 часов в неделю. Контрольная группа (21 пациент) получала хрони­
ческий гемодиализ той же продолжительности. Наблюдение за пациентами основной (ГДФ) и контрольной группы (ГД) 
проводилось в течение 1,5 мес. -  6 недель -  20 сеансов ЗПТ. Наиболее частой причиной развития терминальной ХПН, у 
больных основной группы был хронический гломерулонефрит (74%), хронический пиелонефрит (4%), поликистоз почек 
(8%), сахарный диабет (4%), системный васкулит (8%); у пациентов контрольной группы - хронический гломерулонефрит 
(71%), хронический пиелонефрит (14%), поликистоз почек (10%), сахарный диабет (6%). РЕЗУЛЬТАТЫ. Показано положи­
тельное воздействие предилюционной он-лайн гемодиафильтрации на показатели гемодинамической стабильности и 
дозы диализа (p<0,001), фиксировался рост ЛПВП (p<0.004), выявлено снижения уровня общего гомоцистеина (p<0.001) 
и С-реактивного белка (p<0,002). Отмечалось достоверное снижении додиализного уровня фосфата (p<0,015), и парати- 
реодиного гормона (p<0.003), а также значимый рост показателей красной крови. Выявлено снижение уровня общего 
белка и альбумина плазмы у пациентов, получавших терапию ГДФ (p<0.005). ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Применение предилюцион­
ной он-лайн гемодиафильтрации в течение 1.5 месяцев оказывает комплексное положительное влияние на большинство 
показателей обмена веществ у пациентов с терминальной почечной недостаточностью.
Ключевые слова: Гемодиафильтрация, гемодиализ, конвекция, терминальная почечная недостаточность.

ABSTRACT
THE AIM of the investigation: on the basis of the investigation of the dynamics of clinical and laboratory data to give a complex 
evaluation of the effectiveness of predilutionary hemofiltration in ESRD. PATIENTS AND METHODS. The total number of investigated 
patients was 86. After randomization, 46 patients were picked, and divided into two groups: main group (25 patients) instead of 
hemodyalisis procedure had an predilutionary on-line hemofiltration of the mean of 12,5 hours per week. The control group (21 
patient) had chronic hemodyalisis of the same duration. The observation on the main (HDF) and control (CG) groups was made 
during 1,5 month -  6 weeks -  20 sessions of RRT. The most often cause for the development of the terminal stage of HRF, in the 
main group patients with was chronic glomerulonephritis (74%), chronic pielonephritis (4%), renal polycystosis (8%), diabetes 
(4%), system vasculitis (8%); in the control group patients -  glomerulonephritis (71%), chronic pielonephritis (14%), renal 
polycystosis (10%), diabetes (6%). RESULTS. The positive effect of predilutionary on-line hemofiltration on the data that 
characterizes the hemodynamic stability and dialysis doze (p<0,001), the increase of LPLD was noted (p<0,004), also was noted 
the decrease in the level of total homocystein (p<0,001) and C-reactive protein (p<0,002). The reliable decrease in the dilatational 
level of phosphate (p<0,0015) and parathyroid hormone (p<0,003) was noted, and also a valuable increase in the red blood values. 
A decrease of the total protein level and plasma albumin in patients receiving HDF therapy was observed. CONCLUSION. The use 
of predilutionary on-line hemofiltration during the 1,5 month has a complex positive effect on the majority of the values of the 
substance exchange in the patients with terminal renal failure.
Key words: hemofiltration, hemodyalisis, convection, end stage renal disease.

ВВЕДЕНИЕ

В середине прошлого столетия внедрение ге­
модиализа в повседневную практику позволило
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продлить жизнь ранее обреченным больным. Од­
нако, данный метод заместительной почечной те­
рапии (ЗПТ), моделируя экскреторную функцию 
почек в основном с помощью физико-химического 
процесса диффузии, не мог полностью решить про­
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блем коррекции обмена веществ при терминаль­
ной почечной недостаточности (ТПН) [1]. Посте­
пенно, с увеличением продолжительности жизни 
пациентов на гемодиализе (ГД), вследствие про­
грессирования метаболических нарушений, на пер­
вый план выдвинулись клинические проблемы, 
обусловленные расстройствами углеводного, ли­
пидного, белкового, кальций-фосфорного обменов 
[2,3]. Так, например, прогрессирование уремичес­
кой дислипопротеидемии привело к ускоренному 
атерогенезу у больных, получающих лечение ге­
модиализом и к возрастанию сердечно-сосудистой 
смертности [4,5,6]. В результате доля сердечно­
сосудистых заболеваний в общей структуре ле­
тальности на диализе в настоящее время состав­
ляет от 40% до 50% [7,8], а риск смерти от ИБС у 
данной категории больных примерно в 20 раз выше, 
чем в общей популяции населения [9,10]. Весомую 
роль в клинической картине у данного контингента 
пациентов стали играть нарушения кальций-фос­
форного обмена [11], клинически проявляющиеся 
симптомами тяжелого вторичного гиперпаратире- 
оза [12]. Существенное значение в динамике по­
казателей смертности и выживаемости, у пациен­
тов на хроническом гемодиализе имеют также на­
рушения белкового обмена [13], тяжелые 
проявления диализного амилоидоза [14], анемии [15].

Появление большинства из этих проблем было 
обусловлено не только потерей вклада инкретор­
ной функции почек в регуляцию гомеостаза, но и 
также связанно с недостаточным очищением кро­
ви от токсических веществ [16]. Диффузия -  пере­
нос веществ по градиенту концентрации через по­
лупроницаемую мембрану, который происходит на 
гемодиализе (ГД), не позволяет элиминировать 
достаточный спектр среднемолекулярных веществ 
[17]. В связи с этим в середине 70-х годов была 
предложена и внедрена методика [18], основанная 
на конвекционном массопереносе через высокопро­
ницаемую мембрану больших объемов ультрафиль­
трата и растворенных в нем средне- и низкомоле­
кулярных веществ (процесс конвекции). Первона­
чально широкому внедрению в повседневную 
практику гемофильтрации (ГФ) помешали серьез­
ные технические сложности и высокая себестои­
мость процедуры, обусловленная необходимостью 
использования больших объемов (до 40-45 литров) 
стерильного, апирогенного замещающего раство­
ра «в мешках» на каждую процедуру [19]. В сере­
дине 90-х годов была предложена модификация -  
гемодиафильтрация (ГДФ) он-лайн, которая позво­
лила изготовлять замещающий раствор (субсти- 
туат) из диализирующего в ходе самой процедуры 
ЗПТ [20]. Большие объемы обмена субституата в

результате процессов конвекции позволяют добить­
ся высокой эффективности в элиминации средне­
молекулярных токсинов.

До настоящего времени в отечественной лите­
ратуре опубликовано недостаточно работ, позво­
ляющих сделать окончательные выводы об эффек­
тивности данной методики в сравнении со стан­
дартным гемодиализом. Кроме того, не 
производилась оценка данного метода в формате 
кратковременного реабилитационного воздействия 
на больного, находящегося на хроническом ГД, с 
комплексной оценкой показателей качества жизни.

Таким образом, для более широкого примене­
ния различных модификаций ГДФ в клинике необ­
ходима разработка научно-обоснованых показаний 
к его использованию.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Общее количество обследованных в ходе на­
шей работы пациентов составило 86 человек. В 
дальнейшем, при рандомизации выборки, было 
выделено 46 пациентов, которые были разделены 
на две группы: основной группе (25 пациентов) 
вместо процедуры гемодиализа проводилась пре- 
дилюционная он-лайн гемодиафильтрация в сред­
нем 12,5 часов в неделю. Контрольная группа (21 
пациент) получала хронический гемодиализ той же 
продолжительности. Как гемодиализ, так и гемо­
диафильтрация выполнялись в бикарбонатном ре­
жиме.

Наблюдение за пациентами основной (ГДФ) и 
контрольной группы (ГД) проводилось в течение 
1,5 мес. -  6 недель -  20 сеансов ЗПТ. Наиболее 
частой причиной развития терминальной ХПН, у 
больных основной группы был хронический гломе- 
рулонефрит (74%), хронический пиелонефрит (4%), 
поликистоз почек (8%), сахарный диабет (4%), 
системный васкулит (8%); у пациентов контрольной 
группы -  хронический гломерулонефрит (71%), хро­
нический пиелонефрит (14%), поликистоз почек 
(10%), сахарный диабет (6%). Обе группы были 
схожи по основным характеристикам: пол, возраст, 
длительность заместительной почечной терапии, 
междиализные прибавки массы, длительность се­
анса диализа, KIW, URR, гемоглобин, уровень ар­
териального давления.

Предилюционная он-лайн гемодиафильтрация 
выполнялась на аппаратах Bellco Formula 2000 
(Bellco S.p.a. (Италия)) с использованием допол­
нительного блока для одновременного производ­
ства замещающего раствора, двух специальных 
фильтров: по воде -  Milipure, по диализирующему 
раствору -  Forclean (Bellco S.p.a. (Италия)) и тре­
тьего фильтра для дополнительной очистки заме­
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щающего раствора, входящего в состав диализа­
тора PHF 0719 (Bellco S.p.a. (Италия)).

Для ГДФ применялись высокопроницаемые 
полиэфирсульфоновые гемодиафильтры PHF 0719 
площадью от 1,9 м2 с показателями клиренса по 
основным веществам (скорость потока крови 300 
мл/мин, диализирующего раствора 500 мл/мин, за­
мещающего раствора -  100 мл/мин): мочевина -  
244 мл/мин, креатинин -  241 мл/мин, фосфат -  220 
мл/мин, Витамин В12 -  185 мл/мин.

ГДФ проходила в режиме предилюции со ско­
ростью подачи замещающего раствора 120 мл/мин, 
в зависимости от скорости кровотока (в среднем 
скорость замещения составляла 1/2 -  1/3 от кро­
вотока). За одну процедуру объем инфузии суб- 
ституата составлял 32±3,4л.

Пациентам основной группы, получавшим за­
местительную почечную терапию гемодиафильт­
рацией, было выполнено суточное кардиомонито- 
рирование на аппарате «Кардиотехника 4000+АД» 
(Институт кардиологической техники, ЗАО «Ин- 
карт»). Суточное кардиомониторирование осуществ­
лялось в течение 24 часов, исключая время, в тече­
ние которого проводился сеанс ГДФ. В основной 
группе исследование проводилось перед началом и 
по окончании 6-недельного периода наблюдения.

В начале и по окончании наблюдения пациен­
там выполнялись стандартные биохимические 
обследования крови до и после процедур, данные 
о результатах которых заносились в исследователь­
скую карту.

Определение липидного спектра (холестерин, 
а-холестерин, триглицериды) проводили энзимати­
ческим колориметрическим методом. Кроме того, 
определялись ЛП(а) иммунотурбодиметрическим 
методом с использованием реактива Randox на 
приборе ADVJA-1650 (Bayer, Германия), и АпоА1 
и АпоВ -  методом кинетической иммунонефело­
метрии с использованием реактивов Beckman 
Coulter на приборе Array-360 (Beckman).

Определение общего гомоцистеина в плазме 
крови больных производили посредством высоко­
эффективной жидкостной хроматографии по ори­
гинальной методике, разработанной в лаборатории 
биохимии НИЦ СПбГМУ им. акад. И.П.Павлова 
[21].

В качестве интегрального показателя воспали­
тельного стресса определяли С-реактивный белок 
количественным high-sensitivity иммунотурбоди­
метрическим методом с использованием гиперчув­
ствительного реактива Roche Tina Quant (Швей­
цария) на приборе ADVJA-1650 (Bayer, Германия).

Помимо рутинного определения в плазме кро­
ви пациентов фосфат-иона, ионизированного каль­

ция и общего кальция, проводили определение па­
ратиреоидного гормона с помощью интактного 
иммунохимического анализа с использованием 
электрохемилюминесценции с применением реак­
тива »Roche Diagnostics» на анализаторе «Elecsys 
1010» (Hoffmann-La Roche (Германия))

Помимо объективного обследования больных, 
включавшего в себя целый ряд биохимических и 
инструментальных показателей, исходя из постав­
ленных целей, в настоящей работе проводили 
субъективную оценку качества жизни больных, 
получавших терапию гемодиафильтрацией. Все 
пациенты, получавшие заместительную почечную 
терапию гемодиафильтрацией, до начала наблю­
дения и по его окончании были опрошены при по­
мощи опросника SF-36 [22].

Результаты обрабатывались с использованием 
программы Statistica 6.0 и представлены в виде 
X±SD. Оценка достоверности различий средних 
величин и относительных показателей проводилась 
с использованием t-критерия (критерия Стьюден- 
та). Применялись ранговые корреляции Спирмена, 
критерии Вилкоксона, Манна-Уитни. Критический 
уровень достоверности принимали равным 0.05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

В ходе нашей работы, у пациентов ГДФ и ГД 
проводился динамический контроль за показате­
лями степени очистки в ходе сеанса заместитель­
ной почечной терапии. Для этого использовались 
стандартные показатели KT/V и URR%.Hесмотря 
на то, что используемый нами метод -  предилю- 
ционная он лайн ГДФ -  подразумевает под собой 
введение замещающего раствора непосредствен­
но в кровь больного перед диализатором и тем 
самым снижает должный градиент концентрации, 
большие объемы ультрафильтрации, достигавшие 
40 л за один сеанс, позволили достичь значимых 
изменений указанных выше показателей: URR 
62.5±9.15; 71.1±8.53; p=0.001. KT/V 1.29±0.34; 
1.67±0.45; p=0.002.

Пациентам из основной группы проводилось 
суточное мониторирование АД в междиализный 
период в начале и по окончании шестинедельного 
периода наблюдения. В ходе сравнения пациентов 
основной группы (ГДФ) по уровню ночного сниже­
ния диастолического давления в начале и по окон­
чании периода наблюдения было выявлено увели­
чение группы дипперов с 22% до 55%, как за счет 
снижения количества пациентов в группе нондип- 
перов (с 62% до 38%), так и за счет уменьшения 
численности найтпикеров (с 16% до 5%).

В целом это отразилось на показателях степе­
ни ночного снижения систолического и диастоли-
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□  Начало наблюдения 

□О кончание наблюдения

САД ДАД

Рис. 1. Степень ночного снижения систолического и диас­
толического артериального давления при ведении боль­
ных на ГДФ в начале и в конце периода наблюдения.

Таблица 1
Эффективность воздействия ГДФ 

на уровень АпоА1
Среднее значение Z-критерий p
Пациенты 
на ГДФ

Пациенты 
на ГД

АпоА1 0,06 0,01 -2,31 0,02

Таблица 2
Распределение пациентов основной группы (ГДФ) по 
уровню общего гомоцистеина в начале наблюдения и 

на момент окончания наблюдения (n=25)
Начало
наблюдения

Окончания
наблюдения

Норма (до 15 мкмоль/л) - 7%
Пограничная (12<Гци<15 мкмоль/л) 7% 7%
Умеренная (15<Гци<30 мкмоль/л) 35% 64%
Промежуточная (30<Гци<100 мкмоль/л) 58% 14%
Тяжелая (Гци>100 мкмоль/л) - -

Таблица 3
Динамика концентрации общего гомоцистеина 

в плазме крови у пациентов ГДФ (n=25)

Показатель Содержание, ммоль/л Х±SD рр-тест)

Гци (до) 30,95±13,4 0,01
Гци (после) 25,19±11,15

ческого артериального давления следующим об­
разом (рис. 1).

Оценка нарушений липидного обмена включа­
ла в себя развернутый анализ липидного спектра 
крови с определением АпоА1, АпоВ и ЛП(а). Пос­
ле окончания наблюдения статистически значимые 
изменения были отмечены в показателях ±-холес- 
терина (p<0.05) и, соответственно, коэффициента

атерогенности (p<0.05). При оценке эффективнос­
ти воздействия типа ЗПТ методом непараметри­
ческого статистического анализа выявлено досто­
верное влияние ГДФ на уровень АпоА1 по сравне­
нию с ГД (табл. 1).

Изучение концентрации гомоцистеина у паци­
ентов, получавших терапию ГДФ, выявило следу­
ющие изменения (табл. 2).

В ходе нашего наблюдения за больными было 
выявлено достоверное снижение уровня общего 
гомоцистеина в группе больных, получавших те­
рапию ГДФ (табл. 3).

В нашем наблюдении в группе больных, полу­
чавших терапию ГДФ, исходный уровень альбумина 
был достоверно выше (35,49±4,6; 32,33±2,4; р<0,05) 
по отношению к контрольной группе. После шести 
недель наблюдения достоверных различий в двух 
группах не выявлялось (34,24±6,2; 33,57±3,7; р>0,05), 
что было обусловлено умеренным увеличением 
уровня альбумина крови (с 32,33±2,4 до 33,57±3,7; 
р>0,05) в группе больных, получавших лечение ге­
модиализом, и со снижением концентрации альбу­
мина в крови в группе пациентов, лечившихся ГДФ 
(35,49±4,6; 34,24±6,2; р>0,05). Показатели уровня 
общего белка значимых отличий на момент нача­

ла периода наблюдений не имели: 64,96±5,02 
для пациентов, получавших терапию ГДФ 
против 65,38±4,44 для контрольной группы 
больных. За время наблюдения весь контин­
гент пациентов в основной и контрольной 
группах получал стандартную нутритивную 
поддержку «Нутрикомб» (B.Braun, Герма­
ния). По истечении периода наблюдения 
достоверные отличия фиксировались как в 
основной группе до и после проведения кур­
са ГДФ терапии (64,96±5,02; 62,56±4,61; 
р<0,05), так и в сравнении с контрольной 
группой (62,56±4,61; 66,38±4,7; р<0,05).

У всех пациентов определяли сывороточную 
концентрацию фосфат-иона перед подключением 
к аппарату искусственная почка и по окончании про­
цедур ГД и ГДФ. При оценке динамики элимина­
ции фосфат-иона в начале наблюдения и в конце 
проводимого исследования -  по истечении 6-не­
дельного срока -  значимых различий выявлено не 
было. Как ГДФ (2.19±0.76 против 1.16±0.34 в на­
чале наблюдения, р<0.00001; 1.86±0.62 против 
0.94±0.24 по окончании наблюдения; р<0.001), так 
и ГД (0.94±0.24 против 1.86±0.53 в начале наблю­
дения, р<0.0001; 1.03±0.29 против 0.99±0.29 по окон­
чании наблюдения, р<0.001) приводят к значитель­
ному снижению фосфат-иона в крови. Степень этой 
коррекции одинакова, однако по завершении курса 
терапии ГДФ было отмечено значимое снижение
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Таблица 4
Додиализный уровень фосфат-иона 

в основной (ГДФ) группе пациентов в начале 
и по окончании наблюдения 

(t-тест для связанных выборок)
Показатель(ммоль/л) Пациенты ГДФ (n=25) 

Х±SD
p

Додиализный фосфат
в начале наблюдения 2,19±0,76 0,015
Додиализный фосфат
по окончании наблюдения 1,86±0,62

Таблица 5
Содержание ПТГ в плазме крови пациентов 

ГДФ с вторичным гиперпаратиреозом в 
начале и по окончании периода наблюдения

Показатель Пациенты ГДФ p
(n=10^±SD

ПТГ в начале наблюдения 
ПТГпо окончании наблюдения

229.48±72.96
202.07±85.00

0,038

вышенным уровнем паратиреоидного гормона, 
была выделена отдельная подгруппа (n=10) с вы­
раженными клинико-лабораторными проявлениями 
вторичного гиперпаратиреоза. Получены достовер­
ные различия уровня ПТГ (табл. 5).

В качестве интегрального параметра, характе­
ризующего состояние микровоспаления 
(inflammation) у пациентов, мы выбрали С-реактив- 
ный белок, в настоящее время считающийся наи­
более адекватным показателем воспаления. Ре­
зультаты определения СРБ в сыворотке крови 
больных high-sensitivity иммунотурбидиметричес­
ким методом представлены в табл. 6.

Как следует из табл. 6, после окончания курса 
ГДФ было достигнуто достоверное снижение сы­
вороточной концентрации СРБ.

В ходе нашей работы проводился динамичес­
кий контроль показателей красной крови. На на­
чальном этапе наблюдения за больными основной 

и контрольной групп достоверных
Таблица 6

Содержание СРБ в сыворотке крови пациентов, 
получавших терапию ГД и ГДФ

Показатель Пациенты ГДФ Пациенты ГД p
(n=25) Х±SD (n=21) Х±SD (t-критерий)

СРБ до начала наблюдений 5.34 ±7.30 7.2 ±8.86 0.36
СРБ после окончания наблюдений 2.77 ±3.51 7.87 ±8.30 0.00011

Таблица 7
Содержание гемоглобина крови и гематокрит 

пациентов ГДФ и ГД на момент окончания 
наблюдения

Пациенты ГДФ Пациенты ГД p
(n=25^±SD (n=21^±SD (t-критерий)

Гемоглобин 96,7±14,5 84,0±17,7 0,010
Гематокрит 30,5±4,7 26,2±4,4 0,003

различий по показателям уровня 
гемоглобина и гематокрита выяв­
лено не было. По истечении 6-не­
дельного срока средние значения 
концентрации гемоглобина и ге­
матокрита оказались достоверно 
выше у больных основной груп­
пы по сравнению с больными, по­
лучавшими терапию ГД. (табл. 7).

Исходя из целей нашей работы, всем пациен­
там проводилось тестирование по опроснику SF- 
36 в начале и по окончании периода наблюдения.

Использование непараметрического критерия 
Вилкоксона для парных сравнений выявило досто­
верность изменений за время проведения иссле­
дования по 5 показателям: физическое функциони­

рование; ролевое функ-
Таблица 8

Показатели качества жизни в группе пациентов ГДФ
Показатель Пациенты ГДФ (n=25) Х±SD Z p

Начало
наблюдения

Окончание
наблюдения

Физическое функционирование 38,63±19.24 48,18±26.29 2,02 0,04
Ролевое функционирование, обусловленное 
физическим состоянием 2,27±7.53 31,81 ±41.96 2,02 0,04
Интенсивность боли 38,36±25.16 42.09±14.03 0,94 0,34
Общее состояние здоровья 25.9±11.36 38.36±14.36 2,52 0,01
Жизненная активность 30.9±12.41 45.9±18.00 2,80 0,005
Социальное функционирование 43.8±14.84 51.1±21.25 1,82 0,07
Ролевое функционирование, обусловленное 
эмоциональным состоянием 33.3±44.72 51.5±43.11 1,82 0,06
Психическое здоровье 47.9±16.66 62.9±16.88 2,66 0,007

ц и о н и р о в а н и е ,  
обусловленное физичес­
ким состоянием; общее 
состояние здоровья; 
жизненная активность; 
психическое здоровье 
(табл. 8).

ОБСУЖ ДЕНИЕ

В настоящее время 
адекватным диализным 
лечением можно на­
звать такую терапию,

додиализной гиперфосфатемии (табл. 4).
Принимая во внимание, что в основной группе 

наибольший интерес представляли пациенты с по-

которая ликвидирует 
все признаки и симптомы уремии и полностью со­
циально реабилитирует больного.

Среди распространенных методов измерения
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дозы диализа наиболее точным является оценка 
эффективного клиренса мочевины за сеанс диали­
за, выраженного как фракция объема распределе­
ния мочевины у каждого пациента

В ходе нашей работы проводилась динамичес­
кая оценка обоих показателей дозы диализа: KT/V 
и URR. Достоверные различия между основной и 
контрольной группой были получены как при оцен­
ке суммационного эффекта, так и при однократ­
ных измерениях в начале и в конце проводимого 
исследования. Несмотря на падение градиента кон­
центрации перед диализатором из-за вводимого в 
кровеносное русло субституата мы добились хо­
роших показателей очистки, достоверно отличав­
шихся от таковых в контрольной группе, за счет 
значительных объемов массобмена, а также су­
щественной площади самого гемодиафильтра.

Одна из важнейших проблем гемодиализной 
терапии -  коррекция артериального давления -  зат­
рагивает, по разным оценкам, от 55 до 95% диа­
лизной популяции в зависимости от целевого уров­
ня АД и от особенностей ведения больных в раз­
ных диализных центрах [23,24]. При этом 
объемзависимый механизм развития повышенно­
го артериального давления рассматривается как 
ведущий (до 50-75% больных)[25] в патогенезе ар­
териальной гипертензии. В силу особенностей тех­
ники проведения ГДФ удаётся предупреждать ин- 
традиализную гипотонию, повышая гемодинами­
ческую стабильность при более высокой скорости 
ультрафильтрации [26]. Позитивный эффект ГДФ 
связан также с более выраженным периферичес­
ким вазомодулирующим эффектом, который опре­
деляется отрицательным тепловым балансом [27] 
и целым рядом иных факторов, в том числе интен­
сивным удалением вазодилатирующих медиаторов 
[28]. В нашем наблюдении отмечалась лучшая ге­
модинамическая коррекция показателей систоли­
ческого и диастолического артериального давле­
ния в группе пациентов, получавших предилюци- 
онную on-line гемодиафильтрацию. Были 
зафиксированы как стабилизация уровня артери­
ального давления в междиализный период, так и 
отсутствие интрадиализных гипотоний на протяже­
нии всего периода наблюдения.

Следует отметить, что по результатам анали­
за показателей степени ночного снижения артери­
ального давления [29] в основной группе пациен­
тов первоначально большинство больных относи­
лись к нон-дипперам. По окончании периода 
наблюдения в ходе повторного мониторирования 
артериального давления выявлены достоверные 
различия степени ночного снижения диастоличес­
кого давления. По данному показателю пациентов

можно было бы отнести к группе дипперов, однако 
отсутствие достоверных изменений по систоличес­
кому давлению не позволило это сделать в силу 
малой выборки.

На современном этапе с внедрением новых, 
более совершенных диализных технологий и ме­
тодов медикаментозной коррекции, что привело к 
значительному увеличению продолжительности 
жизни больных на диализе, все более актуальным 
становится вопрос повышения качества жизни дан­
ной категории больных [30].

Полученные нами данные указывают на дос­
товерные различия по 5 параметрам из 8 опросни­
ка SF-36, с их достоверным возрастанием у паци­
ентов основной группы. Остальные три показате­
ля -  физическое функционирование, ролевое 
функционирование, обусловленное физическим со­
стоянием и общее состояние здоровья, относятся 
к физическим компонентам здоровья и могут ха­
рактеризовать общую физическую активность 
больного. Подобные изменения характеризуют ге­
модиафильтрацию как более физиологичный метод 
заместительной почечной терапии. Это подтверж­
дается достоверным возрастанием показателей из 
группы психологических компонентов здоровья -  
жизненной активности и психического здоровья.

Комплексный подход к оценке воздействия ге­
модиафильтрации требовал детального наблюде­
ния за динамическими изменениями показателей 
липидного спектра.

Полученные в ходе нашего наблюдения дан­
ные указывают на возрастание уровня ЛПВП. 
Основная функция ЛПВП -  обратный транспорт 
ХС из периферических тканей в печень для даль­
нейшего катаболизма, что напрямую связывает 
этот показатель с коэффициентом атерогенности 
[31]. При оценке эффективности воздействия ГДФ 
на показатели липидного спектра было выявлено 
достоверное изменение апопротеина А1 структур­
ного белка ЛПВП в сторону его возрастания. До 
конца механизм этих изменений не вполне ясен. 
Однако следует учитывать общее положительное 
влияние самой ГДФ на функционирование печени, 
за счет элиминации более широкого спектра ток­
сических веществ, и снижением общей интокси­
кационной нагрузки.

Одновременно с этим проводилось определе­
ние фактора риска атерогенеза -  гомоцистеина.

Полученные результаты указывали на досто­
верное снижение концентрации общего гомоцисте­
ина в плазме крови больных основной группы, по 
сравнению с контрольной. Мы не исключаем, что 
применение предилюционного варианта гемодиа­
фильтрации с введением больших объемов заме­

41



ISSN 1561-6274. Нефрология. 2008. Том 12. №4.

щающего раствора в кровеносное русло пациента 
до диализатора могло привести к диссоциации ци­
стеиновой связи между димером гомоцистина и 
белком-переносчиком и последующей элиминаци­
ей свободного гомоцистеина через высокопрони­
цаемую мембрану. Кроме того, была выявлена 
прямая корреляционная зависимость между плаз­
менным уровнем альбумина и концентрацией об­
щего гомоцистеина. У пациентов, получавших те­
рапию ГДФ, было зафиксировано снижение уровня 
альбумина плазмы, что могло отразиться на кон­
центрации общего Гци.

Хорошо известно, что развитие нутритивных 
нарушений характерно для больных ХБП. Высо­
кий риск возникновения белково-энергетической 
недостаточности у данного контингента связан с 
целым рядом причин.

Данные нашего исследования совпадают с ре­
зультатами ведущих мировых исследований [32, 
33]. За 1,5 месяца наблюдений -  мы отмечали об­
щее снижение концентрации альбумина в основной 
группе. Несмотря на то, что исходно больные, по­
лучавшие терапию on-line ГДФ, отбирались с за­
ведомо более высоким уровнем альбумина, до­
стоверно отличавшимся от показателей конт­
рольной группы больных, по окончании наблюдения 
различий между этими двумя группами не выяв­
лялось. Эти изменения были сформированы за 
счет снижения плазменной концентрации альбумина 
в основной группе. Одновременно с этим, отмеча­
лось и снижение уровня общего белка с итоговы­
ми достоверным различиями за счет снижения 
этого показателя в основной группе. В ходе корре­
ляционного анализа была выявлена прямая зависи­
мость между площадью использующейся мембра­
ны и потерями альбумина. Таким образом, можно 
утверждать, что использование высокопроницаемых 
гемофильтров на первых этапах назначения ЗПТ on­
line ГДФ оказывает влияние на плазменную кон­
центрацию альбумина и общего белка. Поскольку 
молекулярная масса альбумина составляет 
66000Да сложно полагать, что молекула подобно­
го размера способна проникнуть через высокопро­
ницаемую мембрану. Однако при возможных кон- 
формационных изменениях белковой молекулы в 
условиях субуремии -  нельзя исключать возмож­
ности возникновения ситуаций, при которых будет 
обеспечиваться ее элиминация через гемодиа­
фильтр.

В ходе стандартной процедуры гемодиализа 
попадание микробных или вирусных тел в организм 
пациента практически невозможно; применение 
гемодиафильтрации не исключает возможность 
диффундирования олигопептидов и бактериальных

эндотоксинов в кровь за счет механизмов обрат­
ной диффузии и фильтрации, что приводит к акти­
вации моноцитов, нейтрофилов и факторов комп­
лемента. В результате этого в организме пациента 
формируется состояние, обозначаемое в современ­
ной нефрологической литературе термином хрони­
ческий воспалительный стресс [34]. На настоящем 
этапе развития клинико-лабораторной диагностики 
общепризнано, что именно С-реактивный белок яв­
ляется основным маркером микровоспаления [35].

В нашей работе определение С-реактивного 
белка проводилось высокочувствительным коли­
чественным иммуноферментным методом. Дос­
товерные изменения показаны для уровня СРБ в 
группе больных, получавших терапию ГДФ (р=0,02). 
Исходя из его физико-химических свойств, можно 
предполагать, что часть молекулярного пула, цир­
кулирующего в плазме крови больного, может быть 
элиминирована через высокопроницаемую мемб­
рану. Кроме того, экспрессию синтеза СРБ в пе­
чени стимулирует ИЛ-6 Другие провоспалитель­
ные цитокины, в первую очередь, интерлейкин-1 и 
фактор некроза опухоли-а, опосредованно участву­
ют в регуляции синтеза этого белка. Молекуляр­
ная масса этих пептидов значительно ниже массы 
СРБ и находится на пограничном уровне между 
средне- и высокомолекулярными веществами (24­
17 кДа). Удаление этих предикторов микровоспа­
лительного стресса более существенно при при­
менении конвекционных методик.

В настоящее время причины анемии при ХПН 
изучены достаточно полно. Показано, что ведущим 
звеном в патогенезе является относительный де­
фицит ЭПО [36,37]; существенный вклад вносят 
уремические ингибиторы эритропоэза [38,39,40]. 
Кроме этих двух основных факторов подавления 
эритропоэза значимы и другие: дефицит железа [15, 
41], медиаторы микровоспаления [42], гиперпара- 
тиреоз [43].

В ходе нашего наблюдения за показателями 
гемограммы, были выявлены достоверные разли­
чия уровня гемоглобина и гематокрита на момент 
окончания периода наблюдения за счет возраста­
ния этих величин в основной группе. При этом до­
полнительной терапии, направленной на стимуля­
цию эритропоэза, больные не получали, а, следо­
вательно, подобную динамику, в первую очередь, 
можно связать со снижением общетоксической 
супрессии на красный кроветворный росток. Сле­
дует отметить, что гемоконцентрация как причи­
на возрастания уровня гемоглобина и гематокрита 
была исключена, поскольку одновременно осуще­
ствлялся контроль за уровнем междиализных при­
бавок массы тела пациентов.
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Вторичный гиперпаратиреоз является одной из 
серьезных причин заболеваемости и смертности 
больных на диализе. Известно, что гиперпарати­
реоз представляет собой типичное осложнение 
диализа, в основе которого лежит задержка фос­
фатов, гипокальцийемия и дефицит активных ме­
таболитов витамина D [44]. Пациент, получающий 
диализную терапию, обычно имеет положительный 
баланс фосфора в организме. Именно поэтому ги- 
перфосфатемия и ее последствия в виде вторич­
ного гиперпаратиреоза и кальцифилаксии представ­
ляют собой частое осложнение длительной заме­
стительной терапии. В связи с этим особое значение 
приобретают новые методы, в частности ГДФ on 
line, позволяющие увеличить пул фосфора, удаляе­
мый на процедуре.

Полученные в ходе нашего исследования дан­
ные указывают на схожие скорости элиминации 
фосфата за время процедур ГД и ГДФ в начале и 
по окончании периода наблюдения. Это объясня­
ется молекулярной массой фосфат-иона -  его спо­
собностью к элиминации через полупроницаемую 
мембрану на диализе. Однако в ходе сравнения 
додиализного уровня фосфат-иона в начале и по 
окончании периода наблюдения были выявлены 
достоверные различия показателей за счет сниже­
ния плазменного уровня фосфат-иона в основной 
группе больных. Кроме того, выделение подгруп­
пы с повышенным уровнем ПТГ среди пациентов, 
получавших терапию ГДФ, выявило достоверное 
снижение его плазменной концентрации. Это мо­
жет свидетельствовать о том, что несмотря на 
избыточную продукцию, элиминация среднемоле­
кулярного паратиреоидного гормона преобладает 
при применении предилюционной он лайн гемодиа­
фильтрации.

ЗАКЛЮ ЧЕНИЕ

Применение предилюционной он-лайн гемоди­
афильтрации в течение 1.5 месяцев оказывает об­
щее положительное влияние в виде улучшения по­
казателей качества жизни, стабилизации гемоди­
намики, улучшения показателей красной крови и 
кальций-фосфорного обмена, что позволяет приме­
нять данный метод в качестве реабилитационной 
процедуры у больных с ТПН, получающих регу­
лярные сеансы гемодиализа. Вместе с тем, при 
длительном применении ГДФ необходим дополни­
тельный контроль за показателями нутритивного 
статуса.
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