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РЕФЕРАТ
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ. Проверка безопасности применения «трехкомпонентной» (лизиноприл, валсартан, спиронолак�
тон) схемы фармакологического подавления ренин�ангиотензин�альдостероновой системы (РААС) у пациентов с терми�
нальной почечной недостаточностью (ТПН) на постоянном диализе. ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ. Обследованы две группы
сравнения. Первая включала 36 пациентов, получавших трехкомпонентную схему блокады РААС в течение 6 мес. Вторая (35
пациентов) получала «двухкомпонентную» схему (лизиноприл, валcартан) в те же сроки наблюдения. В обеих группах была
измерена концентрации калия в сыворотке крови (К

сыв
) через 3 и 6 мес от начала исследования. РЕЗУЛЬТАТЫ. Отмечены

клинически несущественные изменения уровня калия сыворотки (К
сыв

) во время наблюдения. Переносимость обеих схем
была удовлетворительной. Побочных негативных эффектов от проводимой терапии не наблюдалось. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. При�
менение комбинированной блокады РААС (спиронолактон, лизиноприл, валсартан или лизиноприл, валсартан) не оказы�
вает существенного влияния на уровень калия в сыворотке крови у пациентов с ТПН, получающих лечение ПГ. Это позволяет
продолжить оценку эффективности кардиопротективного действия изученных схем блокады РААС у таких больных.

Ключевые слова: терминальная почечная недостаточность, гемодиализ, концентрация калия в сыворотке крови, ренин�
ангиотензин�альдостероновая система.

ABSTRACT
THE AIM. To assess the safety and tolerability of management with dual�component ((lisinopril, and valsartan) and «triple�
component» (lisinopril, valsartan, and spironolactone) pharmacological blockade of the renin�angiotensin�aldosterone system
(RAAS) in patients with end stage renal disease treated with maintenance hemodialysis (MHD). PATIENTS AND METHODS.
Patients was into the two groups: Group 1 (36 patients) receiving the «triple�component» scheme of RAAS blockade, and Group
2 (35 patients) received the «dual�component» therapy (lisinopril, valsartan). The duration of treatment period was 6 months. In
both groups serum potassium concentration (SK) has been measured after 3 and 6 months of treatment. RESULTS. There were no
clinically significant changes of SK in both groups during the entire period of treatment. Tolerability of both schemes was good.
Nobody of patients experienced any side effects during the trial. CONCLUSIONS. Management with combined RAAS blockade
(lyzinopril, valsartan, and spironolacton or lyzinopril, and valsartan) in MHD patients doesn’t induce hyperkalemia. It allows to
continuing the investigation of cardioprotective efficacy of dual or triple blockade of RAAS in MHD patients.

Key words: end stage renal disease, hemodialysis, serum potassium, renin�angiotensin�aldosterone system.
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ВВЕДЕНИЕ

Ðàçâèòèå è ïðîãðåññèðîâàíèå êàðäèîâàñêóëÿð-
íîé è ïî÷å÷íîé ïàòîëîãèè òåñíî âçàèìîñâÿçàíî. Ïðè

ýòîì ôîðìèðóåòñÿ ñâîåîáðàçíàÿ ïàòîãåíåòè÷åñêàÿ
îáùíîñòü – êàðäèîðåíàëüíûé êîíòèíóóì [1]. Â
ðàìêàõ äàííîãî êîíòèíóóìà ïîâðåæäåíèÿ ïî÷åê,
ñåðäöà è êðîâåíîñíûõ ñîñóäîâ îïðåäåëÿþòñÿ ðÿ-
äîì ôàêòîðîâ. Îäíèì èç âàæíåéøèõ èç íèõ ÿâëÿ-
åòñÿ ðåíèí-àíãèîòåíçèí-àëüäîñòåðîíîâàÿ ñèñòåìà
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(ÐÀÀÑ). Èç êîìïîíåíòîâ ÐÀÀÑ, íàðÿäó ñ àíãèî-
òåíçèíîì II (ÀíãII), ñóùåñòâåííîå ïîâðåæäàþùåå
äåéñòâèå íà ïî÷êè è ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòóþ ñèñòå-
ìó îêàçûâàåò àëüäîñòåðîí (Àëüä) [2,3]. Ñóùåñòâó-
þò ìíîæåñòâî äîêàçàòåëüñòâ òîãî, ÷òî ýòîò ìè-
íåðàëêîðòèêîèä èíäóöèðóåò îêñèäàòèâíûé ñòðåññ,
âîñïàëåíèå è ôèáðîç, âûçûâàÿ, òàêèì îáðàçîì, êàð-
äèîâàñêóëÿðíûå è ïî÷å÷íûå ïîâðåæäåíèÿ [4,5]. Òà-
êîå ïîâðåæäàþùåå äåéñòâèå Àëüä íà ñåðäå÷íî-ñî-
ñóäèñòóþ ñèñòåìó è ïî÷êè ÿâëÿåòñÿ ïðÿìûì. Îíî
ðåàëèçóåòñÿ ÷åðåç íåýïèòåëèàëüíûå ìèíåðàëêîðòè-
êîèäíûå ðåöåïòîðû («íåêëàññè÷åñêèå ìèíåðàëêîð-
òèêîèäíûå ðåöåïòîðû» – íêÌÐ), ëîêàëèçîâàííûå â
êàðäèîìèîöèòàõ, ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòêàõ ñîñóäîâ,
ïî÷åê è öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû [6,7].

Â ôîðìèðîâàíèè êàðäèîâàñêóëÿðíûõ ïîâðåæäå-
íèé è àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèè (ÀÃ) íåîáõîäèìî
ó÷èòûâàòü è íåïðÿìûå ýôôåêòû Àëüä. Ïîñëåäíèå
îñóùåñòâëÿþòñÿ ÷åðåç «êëàññè÷åñêèé» ýïèòåëè-
àëüíûé ìèíåðàëêîðòèêîèäíûé ðåöåïòîð (êÌÐ), ðàñ-
ïîëîæåííûé ïîä áàçàëüíîé ìåìáðàíîé ãëàâíûõ
êëåòîê ñâÿçóþùèõ êàíàëüöåâ è êîðòèêàëüíûõ ñî-
áèðàòåëüíûõ òðóáîê. Âçàèìîäåéñòâèå Àëüä ñ êÌÐ,
â êîíå÷íîì èòîãå, ñîïðîâîæäàåòñÿ íàðàñòàíèåì
òóáóëÿðíîé ðåàáñîðáöèè íàòðèÿ è âîäû â îáìåí íà
óñèëåíèå ñåêðåöèè êàëèÿ [7]. Ðåòåíöèÿ íàòðèÿ è
âîäû, â ñâîþ î÷åðåäü, ñïîñîáñòâóåò ôîðìèðîâà-
íèþ ÀÃ ïî îáúåì çàâèñèìîìó ìåõàíèçìó è óâåëè-
÷èâàåò îáúåìíóþ íàãðóçêó íà ñåðäöå [7].

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ñóùåñòâóþò ìíîæåñòâî
âåñüìà óáåäèòåëüíûõ äîêàçàòåëüñòâ òîãî, ÷òî ïðè-
ìåíåíèå ñðåäñòâ, ïîäàâëÿþùèõ àêòèâíîñòü ÐÀÀÑ
è äåéñòâóþùèõ íà ðàçíûå êîìïîíåíòû ýòîé ñèñòå-
ìû çà ñ÷åò ðàçëè÷íûõ ìåõàíèçìîâ: ïðÿìîé èíãè-
áèòîð ðåíèíà – àëèñêèðåí, èíãèáèòîðû àíãèîòåí-
çèí I-ïðåâðàùàþùåãî ôåðìåíòà (èÀÏÔ), áëîêàòî-
ðû ÀÒ

1
 ðåöåïòîðîâ Àíã II (ÁÐÀ), áëîêàòîðû

ÌÐ-ðåöåïòîðîâ (ÁÌÐ, ñïèðîíîëàêòîí, ýïëåðåíîí),
îêàçûâàåò îò÷åòëèâîå êàðäèî- è íåôðîïðîòåêòèâ-
íîå äåéñòâèå êàê ó áîëüíûõ ñ õðîíè÷åñêîé áîëåç-
íüþ ïî÷åê, òàê è ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûìè çàáîëå-
âàíèÿìè. Òàêèå ýôôåêòû íàáëþäàþòñÿ â îòíîøå-
íèè ïðåäñòàâèòåëåé îòäåëüíûõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ
ãðóïï ýòèõ ïðåïàðàòîâ è îáû÷íî óñèëèâàþòñÿ ïðè
èõ ðàçëè÷íûõ ñî÷åòàíèÿõ.

Ñðåäè ïàöèåíòîâ ñ ïàòîëîãèåé ïî÷åê, òðåáóþ-
ùåé ñåðüåçíîé êàðäèîïðîòåêöèè, îñîáóþ ãðóïïó
ñîñòàâëÿþò áîëüíûå â 5-é ñòàäèè ÕÁÏ (òåðìèíàëü-
íàÿ ïî÷å÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü – ÒÏÍ), ïîëó÷àþ-
ùèå ëå÷åíèå ïîñòîÿííûì ãåìîäèàëèçîì (ÏÃ). Äåëî
â òîì, ÷òî ó òàêèõ ïàöèåíòîâ â âîçðàñòå 45–55 ëåò
ñìåðòíîñòü îò ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé
â 65 ðàç âûøå, ÷åì â îáùåé ïîïóëÿöèè [8]. Â âîçðà-
ñòå 20–30 ëåò îíà â 500 ðàç ïðåâûøàåò «âîçðàñò-

íóþ íîðìó» è äîñòèãàåò òàêîé æå âåëè÷èíû, êàê ó
70–80-ëåòíèõ ëþäåé, íå èìåþùèõ ÿâíîé ïî÷å÷íîé
ïàòîëîãèè [9–11].

Ñðåäè íåïëîõî çàðåêîìåíäîâàâøèõ ñåáÿ êàð-
äèîïðîòåêòîðîâ èç îáøèðíîãî ñåìåéñòâà áëîêàòî-
ðîâ ÐÀÀÑ ó ïàöèåíòîâ íà ÏÃ ïîñëåäíåå âðåìÿ âíè-
ìàíèå ïðèâëåêàåò ñïèðîíîëàêòîí, îêàçûâàþùèé
ñóùåñòâåííîå ïîçèòèâíîå âëèÿíèå íà ðåìîäåëèðî-
âàíèå ñåðäöà [12]. Ñóùåñòâåííî, ÷òî ó òàêèõ áîëü-
íûõ ìàëî âåðîÿòíî ïðîÿâëåíèå ãèïåðêàëèåìè÷åñêî-
ãî äåéñòâèÿ ñïèðîíîëàêòîíà, ðåàëèçóþùåãîñÿ ÷å-
ðåç ýïèòåëèàëüíûå êÌÐ ïî÷åê. Ãèïåðêàëèåìèÿ
èíîãäà ìîæåò ñòàòü ïðàêòè÷åñêè íåïðåîäîëèìîé
ïðåãðàäîé äëÿ èñïîëüçîâàíèÿ ÁÌÐ èëè äðóãèõ
áëàîêàòîðîâ ÐÀÀÑ ó ïàöèåíòîâ ñ óìåðåííîé è
ñðåäíåé ñòåïåíüþ âûðàæåííîñòè ðåíàëüíîé äèñ-
ôóíêöèè. Ó áîëüíûõ, ïîëó÷àþùèõ ëå÷åíèå ÏÃ,
ïðàêòè÷åñêè îòñóòñòâóåò ñóáñòðàò äëÿ ðàçâèòèÿ
ãèïåðêàëèåìè÷åñêîãî çà ñ÷åò âîçäåéñòâèÿ ñïèðî-
íîëàêòîíà íà ïî÷êè. Îäíàêî ñ÷èòàòüñÿ ñ âîçìîæ-
íîñòüþ íàðàñòàíèÿ ãèïåðêàëèåìèè ó òàêèõ ïàöè-
åíòîâ ïðè íàçíà÷åíèè ÁÌÐ âñå æå ïðèõîäèòüñÿ, èç-
çà âîçìîæíûõ èçìåíåíèé òðàíñïîðòà íàòðèÿ è
êàëèÿ â êèøå÷íèêå â äàííîé ñèòóàöèè [7].

Îòäåëüíûé âîïðîñ ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé èñïîëü-
çîâàíèå ÌÁÐ â ñî÷åòàíèè ñ áëîêàòîðàìè ÐÀÀÑ èç
äðóãèõ ãðóïï. Äåëî â òîì, ÷òî íè èÀÏÔ, íè ñàðòà-
íû íå ïîäàâëÿþò ïîëíîñòüþ áèîñèíòåç àëüäîñòå-
ðîíà èç-çà ðàçâèòèÿ «ôåíîìåíà óñêîëüçàíèÿ» [13].
Ó ïàöèåíòîâ íà ÃÄ óðîâåíü Àëüä â ïëàçìå êðîâè
âåñüìà âàðèàáåëåí, íî â ñðåäíåì îí îêàçûâàåòñÿ
î÷åíü âûñîêèì [12]. Ïðè ýòîì íå èñêëþ÷åíî, ÷òî
òàêèå êîíöåíòðàöèè, â êàêîé-òî ìåðå, ìîãóò ñïî-
ñîáñòâîâàòü óâåëè÷åíèþ êèøå÷íîé ýêñêðåöèè êà-
ëèÿ. Èçîëèðîâàííîå íàçíà÷åíèå ñïèðîíîëàêòîíà èëè
ñî÷åòàíèå åãî ñ èíãèáèòîðîì ÀÏÔ èëè ñàðòàíîì
áîëüíûì ñ 5-é ñòàäèåé ÕÁÏ, íàõîäÿùèìñÿ íà ÏÃ,
îáû÷íî íå ïðèâîäèëî ê çàìåòíîìó íàðàñòàíèþ
óðîâíÿ êàëèÿ â ñûâîðîòêå [12]. ×òî æå ïðîèçîéäåò
ñ êîíöåíòðàöèåé êàëèÿ âî âíåêëåòî÷íîé æèäêîñòè
ó äèàëèçíûõ áîëüíûõ ïðè äëèòåëüíîì êîìáèíèðî-
âàííîì ïðèìåíåíèè èÀÏÔ, ÁÐÀ è ñïèðîíîëàêòîíà
– òðåáóåò ñïåöèàëüíîé ïðîâåðêè.

Â äàííîé ñâÿçè öåëüþ íàñòîÿùåé ðàáîòû áûëà
ïðîâåðêà áåçîïàñíîñòè ñðàâíèòåëüíî ïðîäîëæè-
òåëüíîãî èñïîëüçîâàíèÿ «òðåõêîìïîíåíòíîé»
(èÀÏÔ, ÁÐÀ, ñïèðîíîëàêòîí) ñõåìû ïîäàâëåíèÿ
ÐÀÀÑ ó ïàöèåíòîâ íà ÏÃ, ïðåæäå âñåãî, ñ ïîçèöèé
èçìåíåíèé êîíöåíòðàöèè êàëèÿ â ñûâîðîòêå êðîâè.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Â èññëåäîâàíèå áûëî ïåðâîíà÷àëüíî âêëþ÷å-
íî 80 ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àþùèõ ëå÷åíèå ÏÃ â òå÷å-
íèå íå ìåíåå 3 ìåñ äî âêëþ÷åíèÿ â ðàçðàáîòêó.
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ÏÃ ïðîâîäèëñÿ íà áàçå îòäåëåíèÿ ãåìîäèàëè-
çà Êàëèíèíãðàäñêîé îáëàñòíîé êëèíè÷åñêîé áîëü-
íèöå íà àïïàðàòàõ ôèðì «Fresenius» (Ãåðìàíèÿ) è
«Gambra» (Øâåöèÿ) òðè ðàçà â íåäåëþ ñ äëèòåëü-
íîñòüþ ñåàíñà 4–4,5 ÷.

Ó÷àñòíèêè èññëåäîâàíèÿ áûëè ðàíäîìèçèðîâà-
íû ñ ó÷åòîì ïîëà â ñîîòíîøåíèè 1:1 íà äâå ãðóï-
ïû. Ïåðâàÿ (îïûòíàÿ) ãðóïïà ïîëó÷àëà òåðàïèþ èç
òðåõ ïðåïàðàòîâ («òðåõêîìïîíåíòíàÿ» áëîêàäà
ÐÀÀÑ), áëîêèðóþùèõ ÐÀÀÑ íà ðàçíûõ óðîâíÿõ è
çà ñ÷åò ðàçëè÷íûõ ìåõàíèçìîâ äåéñòâèÿ: èÀÏÔ
(ëèçèíîïðèë – Äèðîòîí, Gedeon Richter, Âåíãðèÿ, êàê
ïðàâèëî, 10 ìã/ñóò), ÁÐÀ (âàëñàðòàí – Äèîâàí,
Novartis Pharma, Øâåéöàðèÿ, â äîçå 40–160 ìã/ñóò),
ÁÌÐ (ñïèðîíîëàêòîí – Âåðîøïèðîí, Gedeon Richter,
Âåíãðèÿ, 25 ìã/ñóò). Ïàöèåíòàì èç âòîðîé ãðóïïû
íàçíà÷àëèñü òîëüêî ëèçèíîïðèë â ñî÷åòàíèè ñ âàë-
ñàðòàíîì («äâóõêîìïîíåíòíàÿ» áëîêàäà ÐÀÀÑ) â
òåõ æå äîçàõ, ÷òî è â îïûòíîé âûáîðêå.

Áîëüíûå îáåèõ ãðóïï ïîëó÷àëè òàêæå ïðåïàðà-
òû ýðèòðîïîýòèíà, æåëåçà, àêòèâíûõ ôîðì âèòàìè-
íà D

3
. Ïî ïîêàçàíèÿì íàçíà÷àëèñü ôîñôàò-ñâÿçû-

âàþùèå ñðåäñòâà, áåòà-áëîêàòîðû, áëîêàòîðû
êàëüöèåâûõ êàíàëîâ.

Âñå ó÷àñòíèêè èññëåäîâàíèÿ äàâàëè ñîáñòâåí-
íîðó÷íî ïîäïèñàííîå Èíôîðìèðîâàííîå Ñîãëàñèå
íà ó÷àñòèå â íåì. Ðàçðåøåíèå íà ïðîâåäåíèå ðà-

áîòû è äàëüíåéøèé êîíòðîëü çà åe ïðîâåäåíèåì
âûïîëíÿëèñü Ýòè÷åñêèì Êîìèòåòîì Êàëèíèíãðàä-
ñêîé îáëàñòíîé êëèíè÷åñêîé áîëüíèöû.

Áîëüíûå íàõîäèëèñü ïîä ïîñòîÿííûì íàáëþ-
äåíèåì âðà÷åé îòäåëåíèÿ ãåìîäèàëèçà. Ðàç â 3 ìåñ
ó âñåõ âûïîëíÿëîñü îïðåäåëåíèå ðóòèííûõ êëèíè-
êî-ëàáîðàòîðíûõ è êëèíèêî-áèîõèìè÷åñêèõ èññëå-
äîâàíèé ñûâîðîòêè êðîâè, â òîì ÷èñëå èçìåðåíèå
êîíöåíòðàöèè êàëèÿ â ñûâîðîòêå (Ê

ñûâ
) ñ ïîìîùüþ

ñòàíäàðòíûõ ëàáîðàòîðíûõ àâòîàíàëèçàòîðîâ.
Äëèòåëüíîñòü íàáëþäåíèÿ â îáåèõ ãðóïïàõ ñî-

ñòàâèëà 6 ìåñ. Â ïåðâîé ãðóïïå çàâåðøèëè èññëå-
äîâàíèå 36 ó÷àñòíèêîâ, âî âòîðîé – 35. Ïðè÷èíàìè
âûõîäà èç èññëåäîâàíèÿ áûëè ëåòàëüíûå èñõîäû,
ïåðåâîä íà òðàíñïëàíòàöèþ ïî÷êè, ïåðååçä íà äðó-
ãîå ìåñòî æèòåëüñòâî, íåðåãóëÿðíûé ïðèåì ïðå-
ïàðàòîâ, íåñîáëþäåíèå ðåêîìåíäàöèé ïî ðåæèìó
è ò.ä. Íè â îäíîì ñëó÷àå èññëåäîâàíèå íå áûëî
ïðåêðàùåíî èç-çà ðàçâèòèÿ îñëîæíåíèé èëè ïîÿâ-
ëåíèÿ ïëîõîé ïåðåíîñèìîñòè áëîêàòîðîâ ÐÀÀÑ.

Ê îêîí÷àíèþ èññëåäîâàíèÿ ïåðâàÿ ãðóïïà âêëþ-
÷àëà 27 ìóæ÷èí è 9 æåíùèí, âòîðàÿ – 24 ìóæ÷èíû
è 11 æåíùèí. Â îïûòíîé è êîíòðîëüíîé ãðóïïàõ
ñðåäíèé (X±SD) âîçðàñò (45,4±11,9 è 44,9±10,6 ãîäà,
P=0,859 ñîîòâåòñòâåííî) è äëèòåëüíîñòü ïðåáûâà-
íèÿ íà ÏÃ (2,4±1,25 è 2,6±1,78 ãîäà, Ð=0,549 ñîîò-
âåòñòâåííî) äîñòîâåðíî íå ðàçëè÷àëèñü. Â îáåèõ
ãðóïïàõ îñíîâíîé ïðè÷èíîé ÒÏÍ áûëè ãëîìåðóëÿð-
íûå çàáîëåâàíèÿ (òàáë. 1). Îñòàëüíûå íîçîëîãè-
÷åñêèå ôîðìû ïî÷å÷íîé ïàòîëîãèè âñòðå÷àëèñü, ïî
ñóòè, â åäèíè÷íûõ ñëó÷àÿõ (ñì. òàáë. 1).

Ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà ðåçóëüòàòîâ èññëå-
äîâàíèÿ ïðîâîäèëàñü ñ èñïîëüçîâàíèåì ñîâðåìåí-
íûõ ïðèêëàäíûõ ïàêåòîâ êîìïüþòåðíûõ ïðîãðàìì.
Âñå äàííûå ïðåäñòàâëåíû êàê ñðåäíåå àðèôìåòè-
÷åñêîå (X) ± ñòàíäàðòíîå îòêëîíåíèå (SD). Ïðè
ñòàòèñòè÷åñêîé îáðàáîòêå ïðèìåíÿëèñü t-êðèòåðèé
Ñòüþäåíòà äëÿ ñîïðÿæåííûõ è íåçàâèñèìûõ ñî-
âîêóïíîñòåé è êîýôôèöèåíò ëèíåéíîé êîððåëÿöèè
Ïèðñîíà.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Äî âêëþ÷åíèÿ â èññëåäîâàíèå
ñðåäíèå çíà÷åíèÿ Ê

ñûâ
 äî ïðîöåäó-

ðû ãåìîäèàëèçà â ïåðâîé ãðóïïå
áûëè íåñêîëüêî âûøå, ÷åì âî âòî-
ðîé, íî ýòè ðàçëè÷èÿ îêàçàëèñü ñòà-
òèñòè÷åñêè íå äîñòîâåðíû (òàáë.
2). Òåì íå ìåíåå, ÷åðåç 3 è 6 ìåñ
íàáëþäåíèÿ óðîâíè êîíöåíòðàöèè
êàëèÿ â ñûâîðîòêå êðîâè â îïûò-
íîé âûáîðêå óæå ñòàòèñòè÷åñêè
çíà÷èìî ïðåâûøàëè òàêîâûå â êîí-
òðîëå (ñì. òàáë. 2). Îäíàêî ïðè ñî-

Таблица 1
Число обследованных больных с различными

нозологическими диагнозами

Диагноз Группы наблюдения

Первая Вторая

Гломерулопатии 28 25
Диабетическая нефропатия 1 1
Подагра � 2
Поликистоз почек 3 3
Амилоидоз 1 2
СКВ, волчаночный нефрит � 1
Хронический пиелонефрит 3 1
Всего 36 35

Таблица 2
Концентрация калия в сыворотке крови

(ммоль/л, X±SD) у обследованных больных

Группы наблюдения             Сроки наблюдения     P

Исходно(1) 3 мес(2) 6 мес(3) (1)–(2) (1)–(3) (2)–(3)

До диализа

Первая (n=36) 5,4±0,64 5,5±0,41 5,4±0,57 0,308 0,699 0,532
Вторая (n=35) 5,2±0,81 5,1±0,72 5,0±0,64 0,50 0,196 0,50
P между группами 0,182 0,002 0,001 � � �

После диализа

Первая (n=36) 3,4±0,31 3,5±0,38 3,5±0,40 0,006 0,045 0,878
Вторая (n=35) 3,1±0,51 3,1±0,39 3,4±0,39 0,846 0,015 0,006
P между группами 0,002 0,001 0,07 � � �
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ïîñòàâëåíèè ïîêàçàòåëåé Ê
ñûâ

 â ïåðâîé ãðóïïå íà
ýòèõ ñðîêàõ ñ èñõîäíûìè çíà÷åíèÿìè äàííîãî ïà-
ðàìåòðà ñêîëü-íèáóäü îò÷åòëèâûõ îòëè÷èé íå íà-
áëþäàëîñü (t-êðèòåðèé Ñòüþäåíòà äëÿ ïàðíûõ
ñðàâíåíèé, ñì. òàáë. 2). Âî âòîðîé âûáîðêå òàêæå
íå çàôèêñèðîâàíî äîñòîâåðíûõ èçìåíåíèé Ê

ñûâ
 çà

âðåìÿ íàáëþäåíèÿ (ñì. òàáë. 2). Ïîñëåäèàëèçíûé
óðîâåíü ñûâîðîòî÷íîãî êàëèÿ ó áîëüíûõ ñ «òðåõ-
êîìïîíåíòíîé» áëîêàäîé ÐÀÀÑ, êàê èñõîäíî, òàê è
÷åðåç 3 ìåñ áûë íåñêîëüêî âûøå, ÷åì â êîíòðîëå
(ñì. òàáë. 2). Ïðè ýòîì â ïåðâîé ãðóïïå åãî âåëè-
÷èíû ÷åðåç 3 è 6 ìåñ ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî ïðå-
âûøàëè ïåðâîíà÷àëüíûé óðîâåíü Ê

ñûâ
 (ñì. òàáë.

2). Âî âòîðîé âûáîðêå ñðåäíÿÿ êîíöåíòðàöèÿ êà-
ëèÿ â ñûâîðîòêå êðîâè â êîíöå èññëåäîâàíèÿ áûëà
äîñòîâåðíî áîëüøå, ÷åì èñõîäíàÿ, èëè âûÿâëåí-
íàÿ ÷åðåç 3 ìåñ (ñì. òàáë. 2).

Îáðàòèì âíèìàíèå, ÷òî êîëåáàíèÿ Ê
ñûâ

 ó áîëü-
íûõ ñ «òðåõêîìïîíåíòíîé» áëîêàäîé ÐÀÀÑ â ïðî-
öåññå íàáëþäåíèÿ áûëè, õîòÿ è â ðÿäå ñëó÷àåâ ñòà-
òèñòè÷åñêè çíà÷èìû, íî êðàéíå ìàëû ïî àáñîëþò-
íîé âåëè÷èíå (ïðàêòè÷åñêè ñîñòàâëÿëè ìåíåå

0,1 ììîëü/ë). Ñòàòèñòè÷åñêóþ äîñòîâåðíîñòü
çäåñü óäàëîñü âûÿâèòü çà ñ÷åò êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà
äëÿ ïàðíûõ ñðàâíåíèé, êîòîðûé â çíà÷èòåëüíîé
ìåðå îñëàáëÿåò âëèÿíèå äèñïåðñèè ïðèçíàêà â êàæ-
äîé èç ñðàâíèâàåìûõ ñîâîêóïíîñòåé. Ñ êëèíè÷åñ-
êèõ ïîçèöèé, òàêèå èçìåíåíèÿ óðîâíÿ êàëèÿ â ñû-
âîðîòêå êðîâè, áåçóñëîâíî, ñëåäóåò ïðèçíàòü íå-
ñóùåñòâåííûìè.

ОБСУЖДЕНИЕ

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû íàâåëè íà ìûñëü, ÷òî
óðîâåíü êàëèÿ â ñûâîðîòêå êðîâè â èçó÷åííûõ êî-
ãîðòàõ ïàöèåíòîâ ìàëî çàâèñèò îò õàðàêòåðà áëî-
êàäû ÐÀÀÑ. Ñêîðåå îí îïðåäåëÿåòñÿ èíäèâèäóàëü-
íûìè îñîáåííîñòÿìè, ïðèñóùèìè êîíêðåòíûì èí-
äèâèäóóìàì, ñîñòàâèâøèõ ãðóïïû ñðàâíåíèÿ.
Äåéñòâèòåëüíî, ïðîâåäåíèå ëèíåéíîãî êîððåëÿöè-
îííîãî àíàëèçà ïîêàçàëî, ÷òî â ïåðâîé âûáîðêå íà-
áëþäàåòñÿ ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíàÿ ïðÿìàÿ
ñâÿçü ìåæäó èñõîäíîé äîäèàëèçíîé êîíöåíòðàöè-
åé êàëèÿ è åå óðîâíÿìè ÷åðåç 3 è 6 ìåñ íàáëþäå-
íèÿ (òàáë. 3). Êðîìå òîãî, îáíàðóæåíà çíà÷èìàÿ

Таблица 3
Коэффициенты линейной корреляции между значениями концентрации калия

в сыворотке крови в первой группе больных (n=36)

Коррелируемые Исходно Исходно 3 мес 3 мес 6 мес 6 мес
показатели до диализа после диализа до диализа после диализа до диализа после диализа

Исходно до диализа � r=0,5200 r=0,3900 r=–0,1297 r=0,3677 r=0,1947
P=0,001 P=0,019 P=0,451 P=0,027 P=0,255

Исходно после диализа r=0,5200 � r=0,0699 r=0,6222 r=0,0307 r=0,4287
P=0,001 P=0,686 P=0,000 P=0,859 P=0,009

3 мес до диализа r=0,3900 r=0,0699 � r=0,1586 r=0,3258 r=–0,3358
P=0,019 P=0,686 P=0,356 P=0,052 P=0,045

3 мес после диализа r=–0,1297 r=0,6222 r=0,1586 � r=�0,1640 r=0,0295
P=0,451 P=0,000 P=0,356 P=0,339 P=0,865

6 мес до диализа r=0,3677 r=0,0307 r=0,3258 r=–0,1640 � r=0,3761
P=0,027 P=0,859 P=0,052 P=0,339 P=0,024

6 мес после диализа r=0,1947 r=0,4287 r=�0,3358 r=0,0295 r=0,3761 �
P=0,255 P=0,009 P=0,045 P=0,865 P=0,024

Таблица 4
Коэффициенты линейной корреляции между значениями концентрации калия в сыворотке

крови во второй группе больных (n=35)

Коррелируемые Исходно Исходно 3 мес 3 мес 6 мес 6 мес
показатели до диализа после диализа до диализа после диализа до диализа после диализа

Исходно до диализа � r=0,6717 r=0,1660 r=0,1002 r=0,1045 r=0,1266
P=0,000 P=0,341 P=0,567 P=0,550 P=0,469

Исходно после диализа r=0,6717 � r=–0,2869 r=0,1038 r=0,1055 r=–0,0002
P=0,000 P=0,095 P=0,553 P=0,546 P=0,999

3 мес до диализа r=0,1660 r=–0,2869 � r=0,5997 r=0,1394 r=–0,0226
P=0,341 P=0,095 P=0,000 P=0,425 P=0,897

3 мес после диализа r=0,1002 r=0,1038 r=0,5997 � r=0,1416 r=0,0913
P=0,567 P=0,553 P=0,000 P=0,417 P=0,602

6 мес до диализа r=0,1045 r=0,1055 r=0,1394 r=0,1416 � r=0,4688
P=0,550 P=0,546 P=0,425 P=0,417 P=0,005

6 мес после диализа r=–0,1266 r=–0,0002 r=–0,0226 r=0,0913 r=0,4688 �
P=0,469 P=0,999 P=0,897 P=0,602 P=0,005



47

ISSN 1561�6274. Нефрология. 2011. Том 15. №1.

ïîçèòèâíàÿ çàâèñèìîñòü ìåæäó èñõîäíûìè äî- è
ïîñëåäèàëèçíûìè âåëè÷èíàìè Ê

ñûâ
 (ñì. òàáë. 3).

Â ïîëüçó ïðåäïîëîæåíèÿ î ïðåèìóùåñòâåííîì
çíà÷åíèè èíäèâèäóàëüíûõ îñîáåííîñòåé ãîìåîñòà-
çà êàëèÿ ó ïàöèåíòîâ íà ÏÃ, ïîëó÷àþùèõ ðàçëè÷-
íûå áëîêàòîðû ÐÀÀÑ, ìîæåò ñâèäåòåëüñòâîâàòü
è âûÿâëåíèå çíà÷èìûõ ïðÿìûõ êîððåëÿöèé ìåæäó
äî- è ïîñëåäèëèçíûìè âåëè÷èíàìè Ê

ñûâ
, êàê èñõîä-

íî, òàê è ÷åðåç 3 è 6 ìåñ íàáëþäåíèÿ (òàáë. 4).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Òàêèì îáðàçîì, ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû äàþò
îñíîâàíèÿ ïîëàãàòü, ÷òî ïðèìåíåíèå êîìáèíèðîâàí-
íîé òåðàïèè áëîêàòîðàìè ÐÀÀÑ (ñïèðîíîëàêòîí,
ëèçèíîïðèë, âàëñàðòàí) íå îêàçûâàåò ñóùåñòâåí-
íîãî âëèÿíèÿ íà óðîâåíü êîíöåíòðàöèè êàëèÿ â ñû-
âîðîòêå êðîâè ó ïàöèåíòîâ ñ ÒÏÍ, ïîëó÷àþùèõ
ëå÷åíèå ÏÃ. Ýòè äàííûå, íàðÿäó ñ îòñóòñòâèåì
äðóãèõ âîçìîæíûõ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ îò èçó÷åí-
íîé ñõåìû íàçíà÷åíèÿ áëîêàòîðîâ ÐÀÀÑ, ïîçâîëÿ-
þò ïðîäîëæèòü åå îöåíêó â ïëàíå ýôôåêòèâíîñòè
êàðäèîïðîòåêòèâíîãî äåéñòâèÿ ó òàêèõ áîëüíûõ.

БИБЛИОГРАФИЧЕСКИЙ СПИСОК

1. Смирнов АВ, Добронравов ВА, Каюков ИГ. Кардио�
ренальный континуум: патогенетические основы превентив�
ной нефрологии. Нефрология 2005;9(3): 7�15

2. Epstein M. Aldosterone receptor blockade and the role
of eplerenone: evolving perspectives. Nephrol Dial Transpl 2003;
18(10): 1984�1992

3. Calhoun DA. Aldosterone and cardiovascular disease:

smoke and fire. Circulation 2006; 114: 2572–2574
4. Nishiyama A, Hasegawa K, Diah S, Hitomi HJ. New

approaches to blockade of the renin�angiotensin�aldosterone
system: mineralocorticoid�receptor blockers exert
antihypertensive and renoprotective effects independently of
the renin�angiotensin system. Pharmacol Sci 2010;113(4):310�
314

5. Siragy HM, Carey RM. Role of the intrarenal renin�
angiotensin�aldosterone system in chronic kidney disease. Am
J Nephrol 2010;31(6):541�550

6. Takeda Y, Yoneda T, Demura M et al. Sodium�induced
cardiac aldosterone synthesis causes cardiac hypertrophy.
Endocrinology 2000; 141 : 1901�1904

7. Fuller PJ, Young MJ. Mechanisms of mineralocorticoid
action. Hypertension 2005; 46: 1227�1246

8. Zocalli C. Cardiorenal risk as a new frontier of nephrology:
research needs and areas for intervention. Nephrol Dial
Transplant 2002; 17(11): 50�54

9. Folley RN, Parfrey PS, Sarnac MJ. Epidemiology of
cardiovascular diseases in chronic renal failure. J Am Soc
Nephrol 1998; 9: 16�23

10. Волгина ГВ, Перепечных ЮВ, Бикбов БТ и др. Фак�
торы риска кардиоваскулярных заболеваний у больных хро�
нической почечной недостаточностью. Нефрология и диализ
2000; 2(4): 252�259

11. Goldsmith D, MacGinley R, Smith A, Covic A. How
important and how treatable is vascular stiffness as a
cardiovascular risk factor in renal failure. Nephrol Dial
Transplant 2002; 17: 965�969

12. Карабаева АД. Альдостерон как фактор прогресси

рования кардиоваскулярных осложнений при хронической
болезни почек. Автореф. дисс. … д�ра мед наук. СПб., 2008;
36

13. Pitt B. «Escape» of aldosterone production in patients
with left ventricular dysfunction treated with an angiotensin
converting enzyme inhibitor: Implications for therapy. Cardiovasc
Drugs Ther 1995; 9: 145–149

Ïîñòóïèëà â ðåäàêöèþ 08.02.2011 ã.

 Ïðèíÿòà â ïå÷àòü 09.02.2011 ã.


