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РЕФЕРАТ

Проблема изучения функционального резерва почек привлекла внимание нефрологов около 40 лет назад. Одна-
ко, к настоящему времени не выработано единого протокола выполнения функциональных нагрузочных проб. При 
оценке экскреторной функции почек нефрологи, как и ранее, ориентируются на величину скорости клубочковой 
фильтрации. Однако, у двух пациентов одного возраста и пола одинаковая величина данного показателя не может 
трактоваться однозначно. В данной статье мы рассматриваем технические особенности выполнения нагрузочных 
проб с использованием яичного белка, «красного мяса», смеси аминокислот, 0,5 % раствора хлорида натрия. Все 
они требуют затрат времени и трудовых ресурсов. Это ограничивает возможности их использования в амбулатор-
ных условиях. Мы полагаем, что определять функциональный резерв необходимо у пациентов без первичной пато-
логии почек, то есть лицам с установленным диагнозом сахарный диабет или гипертоническая болезнь с длитель-
ностью заболевания не менее 5 лет. Серьезные нефропротективные мероприятия у них рекомендуется начинать 
только на стадии хронической болезни почек С3а. Возможно, что такое позднее начало вторичной профилактики 
отчасти объясняет увеличение доли таких пациентов в центрах гемодиализа.
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ABSTRACT

The problem of studying the functional reserve of the kidneys attracted the attention of nephrologists about 40 years ago. 
However, to date, a single protocol for performing functional load tests has not been developed. When assessing the excre-
tory function of the kidneys, nephrologists, as before, are guided by the value of the glomerular filtration rate. However, in two 
patients of the same age and gender, the same value of this indicator cannot be interpreted unambiguously. In this article, we 
consider the technical features of performing load tests using egg white, "red meat", a mixture of amino acids, 0.5 % sodium 
chloride solution. All of them require time and labor resources. This limits the possibilities of their use in outpatient settings. We 
believe that it is necessary to determine the functional reserve in patients without primary kidney pathology, that is, persons 
with an established diagnosis of diabetes mellitus or hypertension with a disease duration of at least 5 years. Serious neph-
roprotective measures in them are recommended to begin only at the stage of chronic kidney disease C3a. It is possible that 
such a late start of secondary prevention partly explains the increase in the proportion of such patients in hemodialysis centers.
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ВВЕДЕНИЕ

Обосновывать значимость почек для жизнедея-
тельности человека вряд ли необходимо. Для лю-
бого человека, даже очень далекого от медицины, 
парность органа уже достаточное доказательство 
его чрезвычайно важности. Известно, что почки ак-
тивно участвуют в волюморегуляции; осморегуля-
ции; регуляции электролитного баланса; кислотно-
основного состояния; обмена белков, жиров и угле-
водов; экскреции метаболитов и ксенобиотиков; 
синтезе ренина, эритропоэтина, кальцитриола, уро-
киназы, брадикинина и простагландинов. Поэтому, 
упоминание, в подавляющем большинстве научных 
статей, термина «функция почек» (именно так, в 
единственном числе), на наш взгляд, всегда требу-
ет уточнения. О какой именно функции идет речь? 
Конечно, в рамках любой профессии есть, что на-
зывается, термины для внутреннего употребления. 
И под термином «функция почек» подразумевается 
интегральный процесс образования мочи, который 
и могут осуществлять только почки.

Переход на концепцию хронической болезни 
почек (ХБП) сопровождался изменением отноше-
ния к показателям деятельности почек. Два из них 
стали основополагающими – скорость клубочковой 
фильтрации (практически всегда – расчётная) и аль-
буминурия/протеинурия [1]. Протеинурию, кстати, 
тоже, как правило представляют в виде расчетного 
показателя – отношения общего белка или альбуми-
на к креатинину мочи. При этом, если в по поводу 
расчетных формул по креатинину возникают со-
мнения в их точности, то к коэффициентам альбу-
мин/креатинин и протеин/креатинин мочи, почему-
то претензий нет. И никто пока не призывает рас-
считывать отношение белков мочи к цистатину С. 

Общепринятое мнение состоит в том, что СКФ 
у здорового человека «удивительно стабильна изо 
дня в день в течение многих лет» [2]. При сравнении 
СКФ, измеренной по клиренсу эндогенного креати-
нина, у субъектов, сопоставимых по возрасту, полу 
и площади поверхности тела, было обнаружено, что 
она является относительно фиксированной величи-
ной [3]. Даже в условиях ежедневных изменений в 
потреблении жидкости или физических нагрузок 
СКФ меняется мало [4]. Вместе с тем, показано, что 
снижение СКФ более, чем на 3 мл/мин/1,73м2 в год 
ассоциируется с увеличением сердечно-сосудистой 
и общей смертности [5]. Однако, стоит ли ждать 12 
месяцев для того, чтобы понять, что пациент нуж-
дается в более интенсивном наблюдении и актив-
ных нефропротективных мероприятиях?

Любой человек уникален, в том числе, и с точ-
ки зрения исходного количества нефронов, так как 
это напрямую зависит от генетических факторов и 

факторов окружающей среды [6]. Следовательно, 
для каждого из нас исходная СКФ индивидуальна. 
Кроме того, в физиологических условиях почки не 
работают с постоянной интенсивностью. СКФ мо-
жет увеличиваться в ответ на различные стимулы, 
например, в ответ на пищевую нагрузку, нагрузку 
жидкостью или солевыми растворами. В связи с 
этим, одинаковая величина данного показателя, у 
двух пациентов одного возраста и пола не может 
трактоваться однозначно. Даже в том случае, когда 
используется расчетная формула, мы ориентируем-
ся на уровень креатинина крови. Однако, не будем 
забывать о том, что при этом каждый пациент на-
ходится в условиях свободного выбора продуктов, 
физической нагрузки и объема выпитой жидкости. 
Также никогда не принимаются во внимание коле-
бания артериального давления в течение суток. И 
вряд ли, даже у близнецов, реакция почек на раз-
ные стимулы будет совершенно одинаковой. То 
есть, практически никогда в методах определения 
экскреторной функции не учитывается вклад в ко-
нечный результат функционального резерва почек. 
Следовательно, вместо формулы:
СКФ истинная = СКФ покоя + СКФ функциональ-

ного резерва
мы ограничиваемся измерением только первой 

части уравнения, пренебрегая второй. Точнее, по 
умолчанию, считаем, что СКФ функционального 
резерва является постоянной частью СКФ покоя и 
что она у всех одинакова.

Применение нагрузочных проб, например, в кар-
диологии – обязательный этап обследования паци-
ента. В то же время в нефрологии соответствующие 
нагрузочные пробы используются, как правило, 
только в научных целях. На наш взгляд, это может 
быть связано с отсутствием консенсуса по данному 
вопросу, в связи с чем и написана данная статья.

Функциональный резерв почек.
Величина клубочковой фильтрации в первую 

очередь зависит от внутриклубочкового давления. 
Механистически регуляция последнего определяет-
ся соотношением диаметров приносящей и вынося-
щей артериол. Следовательно стимулы, способству-
ющие расширению приносящей и сужению выно-
сящей артериолы должны приводить к увеличению 
СКФ. Предельно высокую для человека СКФ, кото-
рую невозможно увеличить несмотря на стимуля-
цию, принято называть гиперфильтрацией [7].

Способность здоровых почек реагировать по-
вышением СКФ после воздействия специфиче-
ских стимулов определяется функциональным ре-
зервом. Соответственно, при повреждении почек 
или частичной утрате экскреторной способности 
рекрутируется функциональный резерв почек 
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(ФРП). Следствием является то, что именно после 
истощения ФРП начинает отмечаться увеличение 
концентрации креатинина в сыворотке крови, не-
зависимо от того, расценивается ли это как ОПП 
или ХБП. Таким образом, наиболее ранним кли-
ническим индикатором дисфункции почек может 
служить количественная оценка ФПР.

Традиционно, к механизмам контроля экскре-
торной функции почек относят миогенную ауто-
регуляцию и канальцево-клубочковую обратную 
связь. Нельзя исключить и наличие еще каких-либо. 
Однако, значительное препятствие заключается в 
том, что в модельных экспериментах весьма сложно 
блокировать первый из них, не повлияв при этом на 
второй. В восьмидесятых годах прошлого века было 
показано, что острая нагрузка 80 г белка различного 
происхождения значимо увеличивает СКФ: соевый 
белок на 9,8 %, лактопротеин на 13,6 %, белок крас-
ного мяса на 19,1 %. Подобные результаты послужи-
ли основанием для предположения о том, что жи-
вотные белки в большей степени стимулируют СКФ 
и поэтому у вегетарианцев и веганов величина СКФ 
меньше при потреблении такого же количества бел-
ка по сравнению с людьми, придерживающимися 
свободного рациона [8]. Тогда же обратили внима-
ние на то, что запатентованные смеси аминокислот 
вызывают большее увеличение СКФ по сравнению 
с инфузией смеси трех незаменимых аминокислот 
(валин, лейцин, изолейцин) [9]. 

В состоянии покоя миогенная регуляция вно-
сит наибольший вклад в общую ауторегуля-
цию СКФ (не менее, чем на 50 %), канальцево-
клуюбочковаяобратная связь − на 35–50 %. Пред-
положительно могут существовать и другие ме-
ханизмы, которые обобщенно называют «третий 
механизм» и ориентировочно оценивают его вли-
яние около 15 %. Баланс между ними не фиксиро-
ван, а подвержен модуляции [10].

Механизмы, вызывающие почечную вазодила-
тацию, еще предстоит полностью выяснить. Тем 
не менее, имеются убедительные доказательства 
против прямого воздействия аминокислот на со-
судистую сеть почек. Увеличение СКФ после при-
ема белка или инфузии аминокислот происходит 
без заметного изменения доли эффективного по-
чечного плазмотока, которая подвергается уль-
трафильтрации в гломерулярном аппарате почки 
(фильтрационная фракция). Поэтому высказано 
предположение об опосредованной дилатации 
приносящих артериол. В качестве гуморальных 
регуляторов этого процесса рассматривают в пер-
вую очередь глюкагон и простагландлины. Кроме 
того, аминокислотная нагрузка сопровождается 
увеличением реабсорбции хлорида натрия, что, в 

свою очередь активирует механизм обратной ту-
булогломерулярной связи. 

Методы определения функционального ре-
зерва почек

Независимо от типа нагрузки пациента инфор-
мируют о протоколе исследования. Рекомендуется 
не курить и соблюдать легкую изокалорийную дие-
ту в течение двух дней до исследования. Исследо-
вание начинают утром после 12-часового воздержа-
ния от приема пищи и жидкости. Накануне вечером 
желательно выполнение очистительной клизмы. 
Утреннее прием лекарственных препаратов осу-
ществляют после завершения исследования. Ранее 
для определения СКФ использовали подход, анало-
гичный тому, который реализован в пробе Реберга-
Тареева, с той только разницей, что расчеты вели 
с учетом конкретных временных интервалов. В на-
стоящее время целесообразно определять СКФ по 
формуле CKD-EPI [11].

Величину ФРП рассчитывают по формуле:
ФРП= [(СКФ стимулированная – СКФ базальная)/

СКФ базальная]×100 %
Белковые нагрузки
В качестве вариантов нагрузки животным бел-

ком наиболее детально описаны методики с ис-
пользованием яичного белка и белка говядины [12]. 
Отчасти сюда же можно отнести нагрузку смесью 
аминокислот.

Нагрузка яичным белком
Диурез стимулируют приемом питьевой воды из 

расчета 15–20 мл/кг в течение 30 мин. После это-
го сразу и через 30 мин берут образцы крови для 
определения уровня сывороточного креатинина. По 
среднему значению первых двух анализов рассчи-
тывают базальную СКФ. Затем пациент принимает 
1 г/кг яичного белка без соли в течение 10–15 мин. 
Через 60 и 120 минут после приема белка берут об-
разцы венозной крови для повторного определения 
уровня сывороточного креатинина. Второе значе-
ние СКФ рассчитывают, как среднее двух послед-
них измерений. Прирост СКФ менее, чем на 5 % 
свидетельствует о снижении ФРП [13]. 

Нагрузка «красным мясом»
Диурез стимулируют приемом питьевой воды из 

расчета 15–20 мл/кг 0,6–0,8 мл на кг массы тела. По-
сле этого в течение 2 ч собирают «фоновую» пробу 
мочи и в середине данного периода берут образец 
венозной крови (первый клиренсовый период). Да-
лее испытуемый съедает в течение 15–20 мин от-
варную говядину из расчета 1 г белка/кг идеальной 
массы тела. Последнюю вычисляют в соответствии 
с индексом Брока как разность: рост (см) – 100 [14] 
и вновь собирают 2 порции мочи с интервалом в 
2 ч каждая, а также берут 2 образца венозной кро-
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ви (соответственно второй и третий клиренсовые 
периоды). В течение обоих этих периодов поддер-
живают достигнутый уровень гидратации с помо-
щью дополнительного назначения питьевой воды в 
объеме, равном диурезу [15]. Прирост СКФ менее 
5 % расценивают, как снижение ФРП.

Нагрузка смесью аминокислот
Диурез стимулируют приемом 500 мл питьевой 

воды в течение одного часа. Затем начинается пер-
вый 60-минутный клиренсовый период (базальный 
период). После этого внутривенно вводят стандар-
тизированный раствор аминокислот («Freamine III 
Baxter S.P.A., 8,5 %») из расчета, 4,16 мл/мин в тече-
ние двух часов. Препарат в 100 мл водного раствора 
для инфузий содержит изолейцина 0,59 г, лейцина 
0,77 г, лизина ацетата 0,87 г (свободного основания 
0,62 г), метионина 0,45 г, фенилаланина 0,48 г, трео-
нина 0,34 г, триптофана 0,13 г, валина 0,56 г, алани-
на 0,60 г, аргинина 0,81 г, гистидина 0,724 г, про-
лина 0,95 г, серина 0,50 г, аминоуксусной кислоты 
(глицина) 1,19 г, цистина 0,02 г, фосфорной кислоты 
0,115 г, бисульфита натрия 0,1 г.

Через два часа после начала нагрузки произ-
водят сбор мочи, и начинается второй 60-минут-
ный клиренсовый период (период стимуляции). В 
течение обоих этих периодов поддерживают до-
стигнутый уровень гидратации с помощью допол-
нительного назначения питьевой воды в объеме, 
равном диурезу. Мочу собирают при спонтанном 
мочеиспускании. Испытуемые должны сохранять 
сидячее положение в течение всего периода ис-
следования. Прирост СКФ менее 10 % расценива-
ют, как снижение ФРП [16].

Нагрузка 0,5 % раствором хлорида натрия 
Накануне определяют СКФ либо по результатам 

пробы Реберга, либо по формуле CKD-EPI. В день 
исследования утром натощак после опорожнения 
мочевого пузыря обследуемый выпивает 0,5 % во-
дный раствор хлорида натрия в объеме 0,5 мл на кг 
массы тела за 10 минут. Такого количества и кон-
центрации раствора достаточно для физиологиче-
ского раздражения мочевого пузыря и его полного 
опорожнения, а также для воздействия на механиз-
мы волюморегуляции. После этого в течение одно-
го часа пациент находится в положении сидя. Через 
час опорожняет мочевой пузырь. Измеряют общий 
объем выделенной мочи, и из нее отбирается проба 
для определения концентрации креатинина. в моче 
и производят забор венозной крови для определе-
ния концентрации креатинина в сыворотке крови. 
Далее рассчитывают процентное отношение ми-
нутного диуреза стимулированного к базальному 
и по уровню сывороточного креатинина рассчи-
тывают СКФ базальную и стимулированную. ФРП 

более 10 % оценивают как сохранный, от 5–10 % – 
сниженный, менее 5 % и отрицательные значения − 
как отсутствие резерва фильтрации [17, 18].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Мы не ставили целью рассмотреть все варианты 
нагрузок, которые могут вызывать увеличение СКФ. 
Постарались выбрать только те, которые реально 
могут быть воспроизведены в крупном лечебном 
учреждении. Практически все они требуют значи-
тельных затрат времени и трудовых ресурсов. Вме-
сте с тем, нет единого мнения относительно одного 
общепризнанного протокола и отрезных точек. При 
желании перечень «трудностей» можно продол-
жить. Если проводить аналогии с тестированием в 
кардиологии, то стоит вспомнить о том, что понача-
лу оно тоже представлялось очень трудоемким и не 
всегда понятным в плане интерпретации. Изменения 
в положении сегмента ST относительно изолинии на 
фоне физической нагрузки при атеросклерозе ко-
ронарных артерий были доказано в 1928 г., но сама 
методика стресс-теста с физической нагрузкой «со-
гласована» только в 1956 г., с появлением протокола 
Брюса [19]. Поэтому появление в нашем журнале 
цикла статей, посвященных проблеме ФРП – законо-
мерное явление. Редакция посчитала важным обра-
тить внимание практикующих нефрологов на мето-
дические аспекты определения данного показателя.

Ответ на вопрос, кому показано определение 
ФРП, кажется очевидным: любому человеку с на-
личием факторов риска. В первую очередь это отно-
сится к пациентам без первичной патологии почек, 
то есть лицам с установленным диагнозом сахар-
ный диабет или гипертоническая болезнь с длитель-
ностью заболевания не менее 5 лет. В действующих 
рекомендациях на них обращается внимание в отно-
шении состояния почек только при снижении СКФ 
менее 60 мл/мин/1,73 м2. Однако, по всем канонам 
это соотносится с гибелью не менее 50 % клубочков. 
То есть предлагается заниматься нефропротекцией 
тогда, когда вместо двух почек осталась только одна. 
Работосопосбность нефропротективной терапии в 
такой ситуации прокомментируйте сами.

Из всех представленных в статье тестов наи-
более технически наиболее выполнимым является 
тест с нагрузкой 0,5 % раствором хлорида натрия. 
Однако, тестов много и пока у нас не будет согласо-
ванного протокола, аналогичного протоколу Брюса 
в кардиологии, вряд ли удастся продвинуться даль-
ше в определении ФРП. Хочется надеяться, что в 
обозримом будущем в нашей стране станет воз-
можным проведение многоцентрового исследова-
ния, результаты которого помогут определиться с 
наиболее адекватной методикой определения ФРП. 
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