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Резюме
Цель. Оценить распространенность контраст-индуцированного острого повреждения почек (КИ-ОПП) у пациентов со стабильной
ишемической болезнью сердца, получающих оптимальную медикаментозную терапию и имеющих показания к проведению
коронарной ангиографии с внутриартериальным введением контрастных веществ.
Материалы и методы. В открытое проспективное наблюдательное когортное исследование включены 1023 больных. КИ-ОПП
определялось как повышение уровня сывороточного креатинина на 25% от исходного. Средний возраст пациентов составил
61,7±10,1 года; 72,4% – мужчины, 84,4% страдали артериальной гипертензией. На основании полученных данных имелась
построенная модель множественной логистической регрессии.
Результаты. КИ-ОПП развилось у 132 (12,9%) больных. Логистическая регрессионная модель включала пол, индекс массы тела,
массу тела, возраст, наличие сердечной недостаточности, сахарного диабета, артериальной гипертензии, анемии, гиперурикемии,
протеинурии и исходный уровень сывороточного креатинина. Площадь под кривой составила 0,749 (95% доверительный интервал
0,703–0,795; p<0,0001). При попытках ввести в качестве переменных исходный уровень скорости клубочковой фильтрации и объема
контраста модель теряла статистическую значимость, а площадь под кривой снижалась.
Заключение. КИ-ОПП остается довольно частым видом острого повреждения почек у больных со стабильной ишемической болезнью
сердца, которым проводятся чрескожные вмешательства. Перед любым вмешательством с внутриартериальным введением
контрастного вещества коморбидным пациентам необходимо тщательно оценить все имеющиеся факторы риска. 

Ключевые слова: контраст-индуцированная нефропатия, контраст-индуцированное острое повреждение почек, контраст-ассоциированное
острое повреждение почек, ишемическая болезнь сердца, чрескожное коронарное вмешательство, контрастное вещество, прогноз.
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Aim. The aim of our study was to assess the prevalence of contrast-induced acute kidney injury (CI-AKI) in patients with stable coronary
artery disease (CAD) receiving optimal medical treatment with indications to coronary angiography and intraarterial administration of
contrast agents.
Materials and methods. 1023 patients with stable CAD were included in the open prospective observational cohort study. The CI-AKI was
defined as a rise in serum creatinine ≥25% from baseline. The mean age of the study group was 61.7±10.1 years; 72.4% were males and
84.4% had arterial hypertension. A multiple logistic regression model of prediction of CI-AKI was created.
results. CI-AKI developed in 132 (12.9%) of the patients. The multiple logistic regression model included gender, BMI, weight, age, heart
failure, diabetes mellitus, arterial hypertension, anemia, hyperuricemia, proteinuria and baseline serum creatinine. Area under the curve
for the model was 0.749 (95% confidence interval 0.703–0,795; p<0.0001). When trying to build a prognostic model, including baseline
GFR and contrast volume, the model lost significance and the AUC diminished.
conclusion. The CI-AKI remains quite a common kidney injury developing in patients with stable CAD undergoing percutaneous
interventions. Several risk factors need to be assessed very carefully before any intervention requiring intraarterial contrast media
administration especially in patients with comorbidities.
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АГ – артериальная гипертензия
ГУ – гиперурикемия
ДИ – доверительный интервал
ИБС – ишемическая болезнь сердца
ИМТ – индекс массы тела
КАГ – коронароангиография
КИ-ОПП – контраст-индуцированное острое повреждение почек
ОМТ – оптимальная медикаментозная терапия

ОПП – острое повреждение почек
СД – сахарный диабет
СКФ – скорость клубочковой фильтрации
СН – сердечная недостаточность
AUC (area under the curve) – площадь под кривой
KDIGO (Kidney Disease: Improving Global Outcomes) – клиниче-
ские практические рекомендации по острому почечному повреж-
дению
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Контраст-индуцированное острое повреждение почек у больных со стабильной ишемической болезнью сердца

Ââåäåíèå
Число больных, страдающих ишемической болезнью

сердца (ИБС), в последние годы остается по-прежнему
очень большим. Продолжаются исследования, посвящен-
ные сравнению оптимальной медикаментозной терапии
(ОМТ) и инвазивных методов реваскуляризации (стентиро-
ванию, аортокоронарному шунтированию). По мере разви-
тия сети сосудистых центров как в России, так и за рубе-
жом заметно увеличилось количество проводимых
вмешательств на коронарных артериях с использованием
контрастных веществ. Вместе с тем врачи стали чаще стал-
киваться с различными осложнениями, в том числе с раз-
витием контраст-индуцированного острого повреждения
почек (КИ-ОПП). Определение частоты и клинической
значимости этого синдрома представляет собой важную за-
дачу, решение которой позволит предотвратить неблаго-
приятные исходы у большого числа пациентов, которым
проводятся инвазивные вмешательства с введением конт-
растного вещества.

В связи с увеличением возраста больных, которым ока-
зываются высокотехнологичные виды медицинской по-
мощи, растет и число пациентов с сопутствующими забо-
леваниями. Одним из наиболее распространенных
сочетаний в практике современного кардиолога является
комбинация ИБС и артериальной гипертензии (АГ). В ряде
случаев у таких больных мы видим различные компоненты
метаболического синдрома и иные нарушения обмена ве-
ществ (сахарный диабет – СД, дислипидемию, ожирение,
гиперурикемию – ГУ). Эти особенности требуют тщатель-
ного анализа имеющихся факторов риска перед проведе-
нием любых инвазивных вмешательств. Также важно пом-
нить о том, что у больных, длительно страдающих АГ,
развиваются поражения органов-мишеней, в частности
почек. У пациентов, страдающих ИБС и АГ, чаще вы-
является хроническая болезнь почек разных стадий, что
вносит свой вклад в суммарный риск [1].

В настоящее время основополагающим документом, даю-
щим исчерпывающую информацию по острому поврежде-
нию почек (ОПП), являются рекомендации организации
KDIGO (Kidney Disease: Improving Global Outcomes) 2012 г.
[2]. Четвертая глава документа полностью посвящена тогда
еще принятому понятию КИ-ОПП, включая определение,
факторы риска и меры профилактики. В настоящее время
все больше исследователей склоняются к тому, что конт-
растные вещества стоит приравнивать по степени риска и к
другим нефротоксичным веществам, а понятие контраст-ас-
социированного ОПП кажется более предпочтительным [3].
К 2022–2023 гг. планируется обновление рекомендаций
KDIGO по ОПП, где, возможно, этому разделу будет уделено
несколько меньшее внимание, но расширена информация по
нефротоксичным агентам.

Проблема выбора конечных точек в исследованиях, по-
священных ОПП, остается актуальной как для самих иссле-
дователей, так и для представителей индустрии [4]. В боль-
шинстве научных работ первичной конечной точкой
является развитие ОПП, что требует использования единого
определения всеми учеными.

В настоящее время разработаны различные шкалы рас-
чета риска развития контраст-ассоциированного ОПП,
включающие как сведения, доступные до проведения ангио-
графии [5, 6], так и такие данные, как количество введенного
контрастного вещества, доступные лишь после проведения
вмешательства [7, 8]. Однако по-прежнему точное сочета-
ние неблагоприятных факторов у пациентов с большим ко-
личеством сопутствующих заболеваний остается неизвест-
ным. Информация об этом крайне важна для врачей, ведь
КИ-ОПП является ятрогенной патологией, развитие кото-
рой можно предупредить.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû
В исследование включены пациенты с хронической ИБС,

госпитализированные в отделение неотложной кардиологии
ФГБУ «НМИЦ кардиологии» в 2012–2013 гг., пациенты от-
дела артериальной гипертонии ФГБУ «НМИЦ кардиологии»
и клиники факультетской терапии им. В.Н. Виноградова Ин-
ститута клинической медицины им. Н.В. Склифосовского
ФГАОУ ВО «Первый МГМУ им. И.М. Сеченова» (Сеченов-
ский Университет), находившиеся на стационарном лечении
в 2017 г., получавшие ОМТ и имеющие показания к прове-
дению исследований с внутриартериальным введением йод-
содержащих контрастных веществ (йогексол/йодиксанол/йо-
промид), которые соответствуют критериям включения в
исследование.

Вид проводимого исследования – открытое проспек-
тивное наблюдательное когортное клиническое исследо-
вание. Протокол исследования зарегистрирован в системе
clinicaltrials.gov под номером NCT04014153.

Под термином КИ-ОПП в соответствии с рекоменда-
циями KDIGO по ОПП понималось повышение уровня
креатинина более чем на 44 мкмоль/л (0,5 мг/дл) или на
25% от исходного в течение 48 ч после введения контраст-
ного вещества. Уровень сывороточного креатинина опре-
делялся всем больным до вмешательства и через 48 ч, а
также ряду пациентов перед выпиской из стационара. Ско-
рость клубочковой фильтрации (СКФ) определялась по
формуле CKD-EPI как наиболее точно отражающей мини-
мальные нарушения функции почек.

Всем включенным пациентам со стабильной ИБС до
проведения коронароангиографии (КАГ) с введением
контрастного вещества выполнялись общеклиническое
обследование, рентгенография грудной клетки, регистри-
ровалась электрокардиограмма, проводились эхокардио-
графия, общий, биохимический анализ крови, коагуло-
грамма.

Клиническая характеристика больных, включенных в
исследование, представлена в табл. 1. Обращает на себя
внимание преобладание лиц мужского пола в возрасте

Сведения об авторах:
Староверов Игорь Иванович – д.м.н., рук. отд. неотложной кардиоло-
гии ФГБУ «НМИЦ кардиологии»
Сивакова Ольга Анатольевна – к.м.н., зав. отд-нием артериальной ги-
пертонии ФГБУ «НМИЦ кардиологии». ORCID: 0000-0002-0060-
095X
Фомин Виктор Викторович – чл.-кор. РАН, д.м.н., проф., проректор
по клинической работе и дополнительному профессиональному обра-
зованию, зав. каф. факультетской терапии №1 Института клиниче-
ской медицины им. Н.В. Склифосовского ФГАОУ ВО «Первый
МГМУ им. И.М. Сеченова» (Сеченовский Университет). 
ORCID: 0000-0002-2682-4417

Контактная информация:
Миронова Ольга Юрьевна – к.м.н., доц. каф. факультетской терапии №1
Института клинической медицины им. Н.В. Склифосовского ФГАОУ
ВО «Первый МГМУ им. И.М. Сеченова» (Сеченовский Университет).
Тел.: +7(916)173-56-99; e-mail: mironova_o_yu@staff.sechenov.ru; 
ORCID: 0000-0002-5820-1759

ТЕРАПЕВТИЧЕСКИЙ АРХИВ 9, 2020 45



О.Ю. Миронова и соавт.

61,7±10,1 года с АГ и избыточной массой тела, что является
типичным для страдающих стабильной ИБС.

Первичной конечной точкой в исследовании являлось
развитие КИ-ОПП.

Статистическая обработка материала, представленного
в работе, а также построение графиков проводились с ис-
пользованием Prism 8 for MacOS (version 8.4.2).

Описательная часть статистического анализа включала
в себя подсчет средних значений переменных со стандартным
отклонением, 95% доверительных интервалов (ДИ), расче-
том отношения шансов, абсолютными и относительными ча-
стотами (в процентах). Нормальность распределения коли-
чественных переменных определялась с использованием
теста Колмогорова–Смирнова. В случае несоответствия рас-
пределения нормальному закону использовались непарамет-
рические тесты (U-тест по Манну–Уитни, Н-тест по Крас-
келу–Уоллису).

Выполнен регрессионный анализ методом наименьших
квадратов. В полученной модели линейной регрессии опре-
делены 95% ДИ, стандартные ошибки, значения р для 13 пе-
ременных.

Для определения наиболее значимых факторов риска
проводился логистический регрессионный анализ с оценкой

ROC-кривых и подсчетом площади под кривой (area under
the curve – AUC). Тестирование гипотезы выполняли с ис-
пользованием критерия Хосмера–Лемешева. При значении
р<0,05 нулевая гипотеза отвергалась, а модель признавалась
корректной. Также вычислялось значение псевдо-R2 по
Тьюру для оценки точности предсказания полученной мо-
дели.

Ðåçóëüòàòû
В ходе проведения исследования проанализированы дан-

ные 1023 больных со стабильной ИБС, получавших ОМТ и
имеющих показания к проведению КАГ с возможным после-
дующим проведением коронарной ангиопластики.

Как показано на рис. 1 (см. на цветной вклейке), среди
больных преобладали пациенты мужского пола. При этом
возрастная структура очень четко описывает характерные
особенности прогрессирования атеросклероза и развития
стабильной ИБС. Среди мужчин, включенных в исследова-
ние, преобладали пациенты в возрасте 50–69 лет, в то время
как большинство женщин старше 60–79 лет.

КИ-ОПП развилось у 132 (12,9%) больных. Однако нами
произведен отдельный анализ частоты КИ-ОПП в соответ-
ствии с определением, подразумевающим абсолютное повы-
шение сывороточного креатинина на 44 мкмоль/л (что
встречалось закономерно реже случаев увеличения сыворо-
точного креатинина на 25% от исходных значений). Частота
КИ-ОПП при использовании прироста в абсолютном значе-
нии, а не в процентном составила всего 18 (1,8%) больных.

Поскольку первичная конечная точка, выбранная в ис-
следовании, является бинарной, нами построена логистиче-
ская регрессионная модель для определения наиболее значи-
мых факторов риска. Данные о факторах риска, включенных
в модель, представлены в табл. 2. Зависимой переменной яв-
лялась частота развития КИ-ОПП, определенная как повы-
шение уровня сывороточного креатинина на 25% и больше
от исходного. Как и указано в табл. 2, статистически
значимо влияли на вероятность развития КИ-ОПП женский
пол, наличие протеинурии, а также исходный уровень креа-
тинина. Важно, отметить, что введение в модель широко об-
суждаемых в литературе факторов риска – исходного уровня
СКФ и объема контрастного вещества – приводило к тому,

Òàáëèöà 1. Êëèíè÷åñêàÿ õàðàêòåðèñòèêà âñåõ áîëüíûõ,
âêëþ÷åííûõ â èññëåäîâàíèå

Характеристика Число больных
абс. %

Возраст 20–29 лет 4 0,4
Возраст 30–39 лет 21 2
Возраст 40–49 лет 98 9,6
Возраст 50–59 лет 318 31
Возраст 60–69 лет 333 32,6
Возраст 70–79 лет 201 19,6
Возраст 80–89 лет 46 4,5
Возраст старше 90 лет 2 0,2
Возраст 61,7±10,1
Мужской пол 741 72,4
Масса тела 85,3±16,1
ИМТ 29,2±5,5
Реакция на йод в анамнезе 7 0,7
Аллергия в анамнезе 97 9,5
Бронхиальная астма 26 2,5
Заболевания почек 144 14
Операции на почках 16 1,6
Анемия 83 8,1
СН 76 7,4
АГ 863 84,4
СД 217 21,2
ГУ 32 3,1
Всего больных 1023 100
Примечание. ИМТ – индекс массы тела. Здесь и далее в табл.
2: анемия определялась в соответствии с рекомендациями
Всемирной организации здравоохранения как состояние, при
котором уровень гемоглобина у мужчин ниже 13 г/дл и 
12 г/дл у женщин, ГУ – состояние, сопровождающееся повы-
шением уровня мочевой кислоты выше 7 мг/дл (416 мкмоль/л);
для возраста, массы тела, ИМТ данные представлены в фор-
мате среднее ± стандартное отклонение.

Òàáëèöà 2. Ïåðåìåííûå, âîøåäøèå â ìîäåëü ëîãèñòè÷å-
ñêîé ðåãðåññèè

Переменная Отношение
шансов 95% ДИ р

Женский пол 0,56 0,33–0,93 0,03
ИМТ 1,03 0,97–1,08 0,28
Масса тела 0,98 0,96–1,003 0,1
Возраст 1,007 0,99–1,03 0,52
СН 1,08 0,48–2,22 0,85
СД 1,05 0,64–1,68 0,84
АГ 0,9 0,54–1,57 0,71
Анемия 1,3 0,6–2,61 0,47
ГУ 0,7 0,107–2,64 0,65
Протеинурия 4,3 1,75–9,87 0,0009
Исходный уровень
сывороточного
креатинина

0,95 0,94–0,96 <0,0001
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что она теряла статистическую значимость, а AUC умень-
шалась.

На рис. 2 (см. на цветной вклейке) изображена ROC-
кривая полученной модели логистической регрессии, а на
рис. 3 (см. на цветной вклейке) – предсказательная сила мо-
дели. AUC составила 0,749 (p<0,0001; 95% ДИ 0,703–0,795).
Общее количество верно классифицированных случаев с ис-
пользованием модели составило 87,59%. Прогностичность
отрицательного результата – 87,6%, а прогностичность по-
ложительного результата – 85,71%. Модель протестирована
по Хосмеру–Лемешеву и является согласованной (p=0,041).

Таким образом, полученную логит-модель можно опи-
сать формулой:

2,9 - 0,6 ¥ пол + 0,03 ¥ ИМТ - 0,02 х масса тела + 
0,007 ¥ возраст + 0,07 ¥ СН + 0,048 ¥ СД - 0,1 ¥ АГ + 

0,3 ¥ анемия - 0,4 ¥ ГУ + 1,5 ¥ ПУ - 0,05 ¥ СКисх, 
где пол = 1 у женщин, СН – сердечная недостаточность,
ПУ – протеинурия, СКисх – исходное значение сывороточ-
ного креатинина в мкмоль/л.

Îáñóæäåíèå
КИ-ОПП относится к синдромам, развития которых

можно не допустить при верной и тщательной оценке мно-
жества факторов риска. Многие исследования, в том числе
проводимые отечественными учеными [8, 9], являются рет-
роспективными. Такой подход позволяет оценить большее
количество данных, но обладает и своими ограничениями.
Преимуществом нашей работы стало то, что она многоцент-
ровая и проспективная.

Вероятно, замена термина КИ-ОПП на более точный –
«контраст-ассоциированная нефропатия» позволит терми-
нологически вернее отражать патологические процессы,
развивающиеся вследствие введения контрастных веществ
внутриартериально. Очевидно, что в настоящий момент
контраст должен рассматриваться как один из множества
нефротоксичных агентов, способных приводить к неблаго-
приятным исходам (вплоть до летальных) у больных с
большим количеством сопутствующих заболеваний и иных
факторов риска. Несмотря на постоянное совершенствова-
ние как самих контрастных агентов [10], так и методик их
введения и дозирования, негативное влияние КИ-ОПП на
прогноз в настоящий момент сомнению подвергаться не
может [11].

Пациенты со стабильной ИБС как в Российской Феде-
рации, так и в мире представляют собой гетерогенную
группу больных, чаще всего пожилого и старческого воз-
раста с разным сочетанием сопутствующих заболеваний и
иных факторов риска. Обследованная нами выборка паци-
ентов и популяционная пирамида это наглядно подтвер-
ждают. Некоторые из этих состояний уже достаточно хо-
рошо изучены, в то время как данные о других (анемии, ГУ)
в популяции больных со стабильной ИБС, требующих про-
ведения ангиографии, единичны и разрозненны. Риск про-
грессирующего снижения функции почек после развития
острого повреждения с увеличением количества факторов
риска у пациента растет экспоненциально. Понимание того,
какие именно сочетания факторов риска являются наиболее
опасными и требуют пристального внимания врача, может
позволить тщательнее проводить отбор и подготовку паци-
ентов, требующих КАГ и дальнейшего вмешательства на ко-
ронарных артериях. Многие специалисты склонны по-преж-
нему причислять КИ-ОПП к относительно неопасным

повреждениям почек [12, 13]. Однако данных проспектив-
ных исследований об отдаленных последствиях этого син-
дрома у пациентов с хронической ИБС, находящихся на
ОМТ и имеющих показания для проведения КАГ и чрескож-
ного коронарного вмешательства, недостаточно.

Отечественными учеными делались попытки разрабо-
тать алгоритмы профилактики с использованием новых био-
маркеров повреждения почек на малых выборках (84 паци-
ента) [14]. Но роль биомаркеров в разработке алгоритмов
профилактики требует дальнейших исследований. Нельзя
исключить, что наиболее верным будет использование па-
нели или сочетания биомаркеров как почечного стресса, так
и уже начавшегося повреждения почек.

Исследователи в течение долгого времени стараются
разработать шкалу оценки риска с использованием данных,
которые доступны до проведения вмешательства, ведь в ряде
работ фигурирует либо объем контраста, который стано-
вится известен уже после проведения вмешательства, либо
различные индексы, в том числе соотношение объема вве-
денного контрастного вещества с уровнем креатинина. В по-
лученной нами модели и формуле логит-модели объем вво-
димого контрастного вещества не фигурирует, а все
факторы риска должны быть известны врачу до проведения
исследования с внутриартериальным введением контраст-
ного агента.

Объем выборки (1023 человека) и проспективный харак-
тер исследования позволяют отнести нашу работы к средней
выборке. По сравнению с другими работами, в которых ис-
пользовалось развитие КИ-ОПП в качестве конечной точки,
популяция в нашем исследовании приблизительно соответ-
ствует по возрасту данным профессора R. Mehran и соавт.
и несколько моложе выборки M. Maioli и соавт. Соотноше-
ние мужчин и женщин сопоставимо во всех работах с пре-
обладанием лиц мужского пола свыше 70%. При этом жен-
ский пол относится к факторам риска не только по нашим
данным, но и по сведениям зарубежных коллег.

К ограничениям работы может быть отнесен факт на-
бора материала в учреждениях Москвы. Очевидно, что
включение данных региональных центров позволило бы уве-
личить ценность и точность работы. Также получение ре-
зультатов позже 48 ч после вмешательства у максимально
возможного числа пациентов помогло бы оценить и допол-
нительные случаи КИ-ОПП, развивающиеся в интервале
48–72 ч. Требуется проведение проспективных исследований
с учетом уже полученных данных для стратификации боль-
ных и проведения профилактически развития КИ-ОПП с
учетом оценки индивидуального риска.

Çàêëþ÷åíèå
Оценка риска развития КИ-ОПП у больных с учетом их

индивидуальных особенностей и сочетания имеющихся фак-
торов риска позволит снизить нагрузку на систему здраво-
охранения как экономически, так и организационно. Боль-
ные будут иметь лучший прогноз, быстрее и безопаснее
выписываться из стационаров, уменьшится количество слу-
чаев инвалидизации, перехода на гемодиализ и летальных
исходов. Важно оценивать как клинические данные, так и
результаты дополнительных методов исследования, позво-
ляющих выявить максимальное количество прогностически
неблагоприятных состояний.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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форму» (с. 54)
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а б в

Ðèñ. 4. Àëãîðèòì îïðåäåëåíèÿ íåîáõîäèìîñòè èíâàçèâíîé
äèàãíîñòèêè ó áîëüíûõ ñ âåðîÿòíîé ËÃ âñëåäñòâèå ïàòîëî-
ãèè ëåâûõ îòäåëîâ ñåðäöà.

Ðèñ. 5. Àëãîðèòì äèàãíîñòèêè ËÃ âñëåäñòâèå ïàòîëîãèè
ëåâûõ îòäåëîâ ñåðäöà íà îñíîâàíèè äàííûõ ÊÏÎÑ è îïðå-
äåëåíèÿ ïðåäòåñòîâîé âåðîÿòíîñòè.
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