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РЕФЕРАТ

ВВЕДЕНИЕ. Серьезной проблемой в клинической практике является наличие резистентной к терапии артериальной 
гипертензии (РАГ). Для лечения этой категории пациентов определена возможность использования метода катетер-
ной радиочастотной симпатической денервации (РДН) почечных артерий в рамках регистров клинических исследова-
ний. Одним из важнейших критериев оценки эффективности является состояние экскреторной функции почек после 
проведения процедуры. ЦЕЛЬ: изучить влияние операции РДН на состояние экскреторной функции почек через 3 года 
наблюдения. ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ. Наличие РАГ устанавливали при исключении вторичных причин АГ. В исследова-
ние включены 40 пациентов (20 мужчин и 20 женщин), средний возраст 55,5±7,2 года, со средним уровнем офисного 
систолического АД (САД) – 180±26,1 мм рт. ст., диастолического АД (ДАД) – 107,4±13,9 мм рт. ст. Исходно и через 
3 года оценивали параметры суточного мониторирования артериального давления (СМАД), а также экскреторную 
функция почек: скорость клубочковой фильтрации (СКФ) по формуле MDRD и уровень суточной экскреции альбумина 
с мочой (СЭА). РЕЗУЛЬТАТЫ. Через 3 года, по данным СМАД, отмечалось значимое снижение уровня среднесуточ-
ного САД (исходно 161,1±16,9 и через 3 года 155,4±20,8 мм рт. ст.; р=0,024) и ДАД (95,6 ±11,8 и 90,2 ±12,4 мм рт. ст.; 
р=0,002). Показатели функционального состояния почек выявили разнонаправленные изменения. Повысился уровень 
креатинина сыворотки крови: исходно 69,5±16,4 мкмоль/л и через 3 года – 78,7±19,5 мкмоль/л; р<0,0001) и, соответ-
ственно, снизилась СКФ (98,2±18,7 мл/мин и 85,1±17,9 мл/мин; р<0,0001) при снижении уровня суточной экскреции 
альбумина в моче (30,4 [14,6; 52,9] мг/сут и 14,1 [11,9; 42,4] мг/сут соответственно; р=0,03). ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Полу-
ченные данные свидетельствуют о наличии значимого антигипертензивного эффекта, безопасности процедуры для 
почек. Однако, учитывая разнонаправленный характер изменений, состояние функции почек после процедуры РДН 
требует дальнейшего изучения. 
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ABSTRACT 

It is generally accepted that the true-resistant hypertension (RH) currently remains critical issue. At present there is some 
published evidence that catheter renal denervation prosedure showed effectiveness at randomized clinical trials. The 
assessment of renal function after the technique is crucial. THE AIM of the study was to estimate renal function after renal 
artery denervation procedure in patients with uncontrolled hypertension in 3 – years follow-up. PATIENTS AND METHODS. The 
diagnosis of RH was made in the absence of any evidence of secondary hypertension. 40 patients (20 male and и 20 female), 
aged 55,5± 7,2 years, with office systolic blood pressure (BP) 180 ±26,1 mm Hg, and diastolic BP 107,4±13,9 mm Hg were 
examined. Glomerular filtration rate (GFR, MDRD) and microalbuminuria level was determined by averaging all measurements 
performed during hospitalization. Ambulatory blood pressure monitoring (BPM) was performed in all patients. RESULTS. BPM 
has revealed the significant decrease of systolic daytime blood pressure (at baseline 161,1±16,9 mm Hg and at follow-up 
155,4±20,8 mm Hg; р= 0,024) and decrease of diastolic daytime BP (at baseline 95,6 ±11,8 mmHg and at follow -up 90,2 
±12,4 mm Hg; р=0,002). During 3 -year of follow-up the serum creatinine level has increased at baseline 69,5±16,4 μmol/l 
and at follow-up 78,7±19,5 μmol/l; р<0,0001). The Glomerular filtration rate has scaled down (at baseline 98,2±18,7 ml/min 
and at follow-up 85,1±17,9 ml/min; р< 0,0001). The level of daily excretion of albumin has also decreased (at baseline 30,4 
[14,6; 52,9] mg and at follow-up 14,1 [11,9; 42,4] mg correspondingly; р= 0,03) . CONCLUSION. Although BP profile changes 
have demonstrated the effectiveness of RDN, therefore the future investigation of exact patho-physiological significance of 
glomerular filtration level after the treatment of RH should be of provided. 
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ВВЕДЕНИЕ

Артериальная гипертония остается одной 
из ведущих причин инвалидизации и смертно-
сти населения в результате развития сердечно-
сосудистых осложнений и развития гипертони-
ческой нефропатии [1]. Это связано с ее боль-
шой распространенностью (в России 47 % – у 
мужчин и 40 % – у женщин) [2], недостаточной 
эффективностью лекарственной гипотензивной 
терапии, развивающейся вследствие многих при-
чин, таких как отсутствие приверженности к ле-
чению, отсутствие эффекта от проводимой АГТ 
либо непереносимости лекарственных препара-
тов. Постоянно возрастающее количество гипо-
тензивных препаратов, к сожалению, не увели-
чивает успехов лечения АГ, количество пациен-
тов с гипертонией и ее осложнениями неуклонно 
возрастает. Поэтому продолжается поиск новых 
эффективных, в том числе, оперативных методов 
лечения [3]. В рамках популяции гипертоников 
в течение последних 15 лет выделена группа па-
циентов с особо высоким риском осложнений 
и низкой выживаемостью вследствие АГ, рези-
стентной к комбинированной антигипертензив-
ной терапии (АГТ). Резистентной называют АГ, 
при которой уровень артериального давления 
(АД) пациента остается выше 140/90 мм рт. ст, 
несмотря на постоянный прием 3 антигипертен-
зивных препаратов, включая диуретик в макси-
мально переносимых дозах, при условии исклю-
чения вторичной формы АГ и оценки результата 
лечения через 3–6 мес корректного приема пре-
паратов. Резистентная АГ встречается в 5–10 % 
случаев у амбулаторных пациентов и у 25–30 % 

больных специализированных отделений [4]. По 
данным специализированного отделения артери-
альной гипертонии Тюменского кардиологиче-
ского центра, 13,9 % пациентов за год выписыва-
ются с цифрами АД>140/90 мм рт. ст.

В основе истинной резистентности к АГ (РАГ) 
лежит образование порочного круга гиперсти-
муляции по почечным волокнам симпатической 
нервной системы (СНС). Для лечения этой кате-
гории пациентов в 2003 году Dr. Howard Levin 
(кардиолог) & Mark Gelfand (инженер) предло-
жили концепцию радиочастотной симпатиче-
ской денервации почечных артерий. В Россий-
ских Национальных рекомендациях по лечению 
АГ процедура РДН не указана для широкой ме-
дицинской практики. Однако консенсус РМОАГ 
определил возможность использования метода в 
качестве дополнительного в лечении РАГ у па-
циентов в рамках регистров и клинических ис-
следований [5].

Эта методика с успехом используется в кли-
нической практике за рубежом с 2008 года (Sym-
plicity HTN-1) [6]. В нашей стране ее внедрение 
началось в 2011 году и также продемонстрирова-
ло высокую эффективность и безопасность [7]. 
В 2012 году стартовал международный регистр 
Global Symplicity Registry, по результатам эф-
фективности процедуры, оцененной уже через 
6 мес у 1000 пациентов, снижение САД составило 
20,2 мм рт ст. 

Катетерная симпатическая денервация почеч-
ных артерий (РДН ПА) является самым совре-
менным, эффективным и безопасным методом 
лечения АГ, устойчивой к медикаментозному ле-
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чению, обеспечивая немедикаментозное стойкое 
снижение АД [8]. Процедура выполняется кате-
терным методом – через бедренную артерию. В 
устья почечных артерий проводится зонд с датчи-
ком, через который наносится серия электромаг-
нитных аппликаций на стенки почечной артерии, 
приводя к частичной деструкции симпатических 
нервных волокон, поддерживающих патологиче-
ский порочный круг в формировании высокого 
уровня АД. 

Величина гипотензивного эффекта РДН, по 
данным метаанализа 123 исследований (613 815 
пациентов), составила 10 мм рт.ст для офисного 
АД, что влечет за собой снижение риска сердечно-
сосудистых осложнений (ИБС, ОНМК, ХСН) и 
общей смертности на 13 % [9].

Однако вопрос о возможности широкого при-
менения РДН ПА в настоящее время остается от-
крытым вследствие высокой стоимости процеду-
ры, технической сложности, сложностью отбора 
пациентов.

Одним из малоизученных аспектов возмож-
ности использования РДН является оценка долго-
срочного влияния РДН на функциональную ак-
тивность почек. По предварительным данным, 
процедура не приводит к значимому снижению 
функции почек, однако, работы, посвященные 
этой теме, малочисленны, упоминается лишь, в 
целом, о сохранности функции почек и почечных 
артерий после проведения процедуры [10].

Состояние почек, как органа-мишени АГ, 
оказалось в центре внимания кардиологов и не-
фрологов относительно недавно, когда появи-
лись данные о снижении смертности от ОИМ и 
ОНМК на фоне постоянно возрастающей чис-
ленности пациентов с ХБП, обусловленной ги-
пертонической нефропатией (11 % среди всех 
причин ХБ) [11]. По-видимому, это связано с 
тем, что на ранних стадиях нарушение функции 
почек выявить достаточно сложно, а тогда, когда 
появляется значимое снижение скорости клубоч-
ковой фильтрации, это свидетельствует о гибели 
значимой части нефронов, более 70 %. Ранними 
маркерами поражения почек являются уровень 
микроальбуминурии и нарушение гемодинамики 
по данным УЗДГ [12]. В патогенезе гипертони-
ческой нефропатии рассматриваются несколько 
механизмов: длительно существующая АГ при-
водит к утолщению мышечного слоя артериол 
и междольковых артерий в почках, увеличению 
их жесткости и передаче повышенного АД на 
сосуды клубочков почек, что ведет к увеличе-
нию интраглобулярного давления, повреждению 
эндотелиоцитов и повышению проницаемости 

базальной мембраны для белковых компонен-
тов. Повышение фильтрации белка активируют 
вазоактивные и провоспалительные механизмы 
почек, увеличение количества фибробластов в 
сосудистой стенке и формирование нефроскле-
роза [13].

Почечный интерстициальный фиброз явля-
ется основой прогрессирования заболеваний по-
чек как воспалительной, так и невоспалительной 
природы. В здоровых почках только небольшое 
количество интерстициальных клеток являются 
фибробластами, вырабатывающими коллаген, но 
в условиях длительно существующей АГ и посто-
янной механической травмы микроциркуляторно-
го русла количество фибробластов резко возрас-
тает, и они приобретают способность к гиперпро-
лиферации [14]. 

Кроме уровня СЭА, развитие гипертонической 
нефропатии инициируется такими факторами, 
как гиперурикемия, ангиотензин-II, катехолами-
ны, эндотелиальная дисфункция со снижением 
выработки оксида азота, которые индуцируют 
процессы вазоконстрикции в почках. Развитие 
нефросклероза неразрывно связано с длительно-
стью и тяжестью АГ. Ранним маркером увеличе-
ния внутрипочечного сосудистого сопротивления 
является нарушение почечной гемодинамики по 
данным УЗДГ почечных артерий – повышением 
минимальной диастолической скорости кровото-
ка в сегментарных артериях почек и индекса ре-
зистентности в междолевых почечных артериях.

В Тюменском кардиологическом центре в рам-
ках научной программы после одобрения эти-
ческим комитетом с января 2013 года была про-
ведена процедура РДН ПА 40 пациентам (29 – в 
Тюменском кардиологическом научном центре и 
11 – на базе Томского НИИ кардиологии). По дан-
ным динамического наблюдения, у всех пациен-
тов имеется статистически достоверное снижение 
уровня АД: офисного – 32/18 (р<0,001), среднесу-
точное САД – 12,6 мм рт. ст. (р<0,001) и среднесу-
точное ДАД – 6,5 мм рт. ст. (р<0,01) и уменьшение 
выраженности поражения органов-мишеней АГ. 
При этом не отмечалось ни одного клинически 
значимого осложнения, связанного с вмешатель-
ством [15].

Учитывая технические особенности проведе-
ния процедуры РДН, одним из важнейших момен-
тов оценки ее безопасности является состояние 
функции почек после ее проведения. Это было от-
ражено в пилотных исследованиях Symplisity 1 и 
2, однако, требует дальнейшего изучения в связи с 
немногочисленностью наблюдений. Работ, указы-
вающих на нарушение функции почек после про-
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ведения процедуры РДН, не найдено, однако, и 
подробного анализа состояния показателей функ-
ции почек также не найдено. Целью настоящей 
работы было изучение влияния процедуры РДН 
на состояние функции почек через 3 года проспек-
тивного наблюдения. 

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Наличие РАГ устанавливалось при исключе-
нии вторичных причин АГ, псевдогипертонии и 
уточнения степени приверженности к гипотен-
зивной терапии. В исследование включены 40 па-
циента с РАГ, которым была выполнена РДН ПА. 
Гипотензивный эффект оценивали через 3 года 
после РДН ПА по изменениям офисного АД, по-
казателям СМАД. Проанализированы результаты 
оперативного лечения 40 пациентов РАГ обоего 
пола (20 мужчин и 20 женщин), средний возраст 
– 55,5±7,2 года, ИМТ – 35,8±7,0 кг/м², стаж АГ со-
ставил 18,6±8,9 года. Все пациенты получали ком-
бинированную гипотензивную терапию, состоя-
щую из 5,4±0,8 препаратов, включая диуретики. 
Через 3 года после проведения процедуры РДН 

ПА оценены: уровень офисного АД по методу Ко-
роткова, СКФ по формуле (MDRD), уровень су-
точной экскреции альбумина с мочой на аппарате 
Clima МС 15, количественное измерение Циста-
тина С в сыворотке крови определяли с помощью 
иммуноферментного анализа «сандвич»-методом 
с применением набора RD 191009100 Human 
Cystatin C ELISA фирмы «Bio Vendor Laboratory 
Medicine, Inc.» СМАД проводилось на аппарате 
BPLab, производитель Россия. Тестирование при-
бора на предмет ошибок, точность, надежность и 
работоспособность проверяется в соответствии с 
международными и национальными стандартами. 
РДН ПА проводилась с помощью оборудования 
Medtronic Symplicity Catheter System. Дизайн ис-
следования: открытое, проспективное, нерандо-
мизированное. 

Анализ данных исследования проводился с ис-
пользованием статистического пакета программы 
SPSS Statistics (версия 21.0 для «Windows»). Ис-
пользуемые в работе параметры тестировались на 
нормальность распределения выборки с помощью 
критерия Колмогорова-Смирнова. Данные были 
представлены в виде M ± SD (средне ± среднее 
квадратичное отклонение ) в случае нормального 
распределения либо в виде Me [25–75‰] (медианы 
и интерквартильного размаха) при распределении 
отличном от нормального. Для определения ста-
тистической значимости различий непрерывных 
величин в зависимости от распределения исполь-
зовался парный t-критерий Стьюдента, для оцен-
ки динамических изменений для количественных 
признаков применяли непараметрический крите-
рий Вилкоксона. Для всех проведенных анализов 
различия считались статистически значимы при 
двустороннем уровне значимости р<0,05 (р<0,01; 
р<0,001).

Таблица 1 / Table 1  
Клиническая характеристика пациентов с РАГ

Clinical features of patients with uncontrolled HTN

Показатель
Пациенты 
с РДН,  % 
(n=40)

Ишемическая болезнь сердца 47,5 % (19)

Хроническая сердечная недостаточность 82,5 % (33)

Сахарный диабет 32,5 % (13)

Хроническая болезнь почек 17,5 % (7)

Мочекаменная болезнь 7,5 % (3)

Инсульт в анамнезе 12,5 % (5)

Транзиторная ишемическая атака в анамнезе 12,5 % (5)

Дисциркуляторная энцефалопатия 37,5 % (15)

Таблица 2 / Table 2  
Показатели функции почек  и уровня АД через 36 мес, M ± SD/ Me [25–75]

Changes in renal function parameters and  BP: home and 24-hour measurements in 36 

months follow-up, M ± SD/ Me [25–75]

Показатель Исходно Через 36 мес р

СКФ, MDRD, мл/ мин 98,2±18,7 85,1±17,9 0,0001

Креатинин, мкмоль/ л 69,5±16,4 78,7±19,5 0,0001

Цистатин С, нг/мл 0,727±0,489 1,30 ±0,313 0,001

СЭА, мг/сут 30,4 [14,6–52,9] 14,1 [11,9–42,4] 0,03 

Калий, ммоль/л 4,4±0,46 4,3±0,38 0,092

Мочевая кислота, мкмоль/ л 378,7±85,4 376,9±83,2 0,734

САД офисное, мм рт. ст. 180,2 ±26,1 150,6±21,3 0,0001

ДАД офисное, мм рт. ст. 107,4±13,9 87,1±13,8 0,0001

САД среднесут., мм рт. ст. 161,1±16,9 155,4±20,8 0,024

ДАД среднесут. мм рт. ст. 95,6 ±11,8 90,2 ±12,4 0,002

Примечание. САД – систолическое АД; ДАД – диастолическое  АД; САД среднесут. – среднее систолическое АД за сутки, ДАД 
среднесут. – среднее диастолическое АД за сутки; СЭА – суточная экскреция альбумина с мочой. 
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Спектр сопутствующей патологии представлен 
в таблице 1. Основная сопутствующая патология 
представлена наличием у пациентов хронической 
сердечной недостаточности (ХСН) – 82,5 %, ише-
мической болезни сердца (ИБС) – 47,5 %, дисцир-
куляторной энцефалопатии (ДЭ) – 37,5 %, сахар-
ного диабетам (СД) – 32,5 %.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Как видно из таблицы 2, по данным СМАД, 
проведение процедуры РДН ПА привело к зна-
чимому снижению уровня среднесуточного 
САД (161,1±16,9 и 155,4±20,8; р=0,024) и ДАД 
(95,6±11,8 и 90,2±12,4 мм рт. ст.; р=0,002) и 
уровню офисного АД (180,2±26,1/107,4±13,9 
–150,6±21,3/87,1±13,8 мм рт. ст; р=0,0001). Эф-
фект сохранялся на протяжении трех лет проспек-
тивного наблюдения. Исходно у всех пациентов 
имелась сохраненная функция почек: креати-
нин сыворотки крови – 69,5±16,4 мкм/л; СКФ – 
98,2±18,7 мл/мин. Через 3 года после проведения 
РДН ПА показатели функционального состояния 
почек выявили разнонаправленные изменения: 
статистически значимо (78,7±19,5; р=0,0001) по-
высился уровень креатинина и, соответственно, 
снизилась СКФ (85,1±17,9; р=0,0001) при сниже-
нии уровня СЭА в суточной моче 30,4 [14,6; 52,9] 
мг/сут и 14,1 [11,9; 42,4] мг/сут соответственно; 
р=0,03. Уровень калия и МК не имели достовер-
ных различий с исходными показателями через 
3 года наблюдения. Уровень цистатина С через 
3 года после процедуры стал достоверно выше 
(0,7±0,4 и 1,3±0,3 соответственно; р=0,001), но, 
в целом, не превысил референсных значений. 
Цистатин С – цистеиновый ингибитор протеаз с 
молекулярной массой 13400 Да, который синтези-
руется всеми содержащими ядра клетками орга-
низма. Определение уровня цистатина С является 
альтернативой креатинину для оценки функции 
почек. В отличие от креатинина, его продукция в 
значительно меньшей степени зависит от мышеч-
ной массы, пола, возраста, антропометрических 
данных. Цистатин С более чем на 99 % выводится 
почками. Он свободно проходит через клубочко-
вый фильтр, реабсорбируется и полностью мета-
болизируется эпителием проксимальных каналь-
цев, но не секретируется тубулоцитами в отличие 
от креатинина. Уровень цистатина С в крови об-
ратно пропорционален СКФ. При остром почеч-
ном повреждении уровень цистатина С в сыво-
ротке повышается значительно раньше, чем креа-
тинина, а его повышенная экскреция отражает 
тяжесть поражения канальцев [11]. Несмотря на 
повышение уровня этого показателя в динамике, 

через 3 года наблюдения, отсутствие превышения 
референсных значений, на наш взгляд, не может 
быть расценено в качестве негативного аспекта 
состояния функции почек.

 
ОБСУЖДЕНИЕ

Наличие АГ является значимым фактором, по-
вреждающим почки, влияние которого в разы уси-
ливается, если уровень АД не поддается коррек-
ции ГТТ. Кроме самой АГ, в формировании гипер-
тонической нефропатии важное значение имеют и 
такие факторы, как эндотелиальная дисфункция, 
дислипидемия, электролитные нарушения, ак-
тивация РААС, оксидативный стресс, субклини-
ческое воспаление, возраст, стаж АГ и многие 
другие. По данным Национальных рекомендации 
по лечению ХБП (2012), пациенты с гипертониче-
ской нефропатией составляют 11 % среди претен-
дентов на системный гемодиализ, что представля-
ет из себя важную медико-социальную проблему. 
При деструкции почечных симпатических гангли-
ев происходит увеличение почечного кровотока и 
клубочковой фильтрации, снижается реабсорбция 
натрия и секреция ренина, что, по данным лите-
ратуры, приводит к значимому снижению уровня 
АД, инсулинорезистентности, уменьшению вы-
раженности ГЛЖ, жесткости сосудистой стенки. 
Более того, в некоторых работах указывается на 
возможность использования РДН ПА, как метода 
лечения хронической почечной недостаточности 
[3].

По данным нашего исследования, через 3 года 
наблюдения выявлено достоверное повышение 
уровня креатинина и, соответственно, снижение 
уровня СКФ у пациентов после РДН на фоне до-
стоверно снижающегося уровня СЭА в суточной 
моче. На наш взгляд, это может быть объяснено 
несколькими причинами: достоверным снижени-
ем уровня системного АД, закономерным про-
грессированием гипертонической нефропатии, 
наличием среди анализируемой группы 15 па-
циентов с гиперурикемией, которые, по нашим 
данным, вследствие наличия дисметаболической 
нефропатии лишь условно могут считаться ре-
спондерами процедуры. Эта категория больных 
требует отдельного анализа реакции на реналь-
ную денервацию. Кроме того, возможно, это свя-
зано с изменениями уровня вазоконстрикторов и 
вазодилататоров, определение уровня которых не 
входило в задачи нашего исследования.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, исходно сохранные показа-
тели функционального состояния почек у паци-
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ентов с РАГ после проведения процедуры РДН 
ПА выявили разнонаправленные изменения: 
статистически достоверное улучшение таких 
показателей, как СЭА в суточной моче, уровень 
цистатина С, и противоположные по значимости, 
также статистически достоверные – повышение 
уровня креатинина и снижение СКФ при остав-
шемся без значимых изменений уровне МК. В 
пересчете на 1 год темп снижения уровни СКФ 
составил 4,36 мл/год, что, по данным Националь-
ных рекомендаций по нефропротекции (2012), не 
считается значимым и является меньшим, чем в 
группе пациентов с РАГ без проведения РДН. 
Полученные данные, подтверждая сохраняю-
щийся значимый гипотензивный эффект, позво-
ляют сделать вывод о безопасности процедуры 
для почек и, возможно, могут свидетельствовать 
о снижении повреждающего действия высокого 
АД на почки и уменьшении проявлений гипер-
тонической нефропатии. Однако, учитывая раз-
нонаправленный характер изменений, состояние 
функции почек после процедуры РДН у пациен-
тов с РАГ требует дальнейшего всестороннего 
изучения. 
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