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введение
Острое повреждение почек (ОПП) вследствие разных при-

чин является важным и распространенным клиническим
синдромом [1]. Накоплены данные, свидетельствующие о том,
что даже незначительное повышение уровня сывороточного
креатинина может приводить к увеличению смертности 
[2–4], прогрессированию в хроническую болезнь почек [5] и
даже развитию терминальной болезни почек [6, 7].

Многие годы исследователи разрабатывали критерии
ОПП – RIFLE, AKIN [8], а затем и KDIGO (Kidney Disease:
Improving Global Outcomes) [9]. Однако необходимость в
разработке современных биомаркеров, позволяющих опре-
делить развитие повреждения различных структур почек
еще до повышения уровня сывороточного креатинина,
остается актуальной задачей, которая пока не решена [10].

Несмотря на наличие принятого KDIGO определения по-
нятия контрастиндуцированной нефропатии, роль колеба-
ний уровня креатинина, а также степени исходного повы-
шения уровня сывороточного креатинина остается не
вполне ясной. В нашей работе мы изучили влияние различ-
ных факторов риска на риск развития контрастиндуциро-
ванного ОПП (КИ-ОПП), в том числе различий в исходном
уровне сывороточного креатинина и его значениях после
проведения исследований или вмешательств с введением
йодсодержащих контрастных веществ.

Материалы и методы
В работу включены пациенты, проходившие лечение в

условиях стационара с диагнозом «хроническая ИБС», по-
лучавшие оптимальную медикаментозную терапию и
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Аннотация
Цель. Изучение влияния различных факторов риска на риск развития контрастиндуцированного острого повреждения почек (КИ-ОПП) у пациентов
со стабильной ишемической болезнью сердца.
Материалы и методы. В работу включены пациенты, проходившие лечение в условиях стационара с диагнозом «хроническая ишемическая болезнь
сердца», получавшие оптимальную медикаментозную терапию и имеющие показания для проведения коронароангиографии с возможной ангио-
пластикой. Исследование являлось открытым проспективным наблюдательным когортным клиническим. Протокол зарегистрирован в системе cli-
nicaltrials.gov под номером NCT04014153.
Результаты. В работу включены 1023 пациента. Большинство являлись лицами мужского пола в возрасте 61,7±10,1 года с повышенной массой
тела и страдали артериальной гипертензией. КИ-ОПП развилось у 132 (12,9%) больных. При проведении анализа частоты КИ-ОПП в соответствии
с определением, подразумевающим абсолютное повышение сывороточного креатинина, частота КИ-ОПП составила всего 18 (1,8%) больных. В по-
лученной модели логистической регрессии статистически значимыми оказались исходные значения сывороточного креатинина, исходная скорость
клубочковой фильтрации, и наиболее статистически значимой стала разница между уровнями креатинина до и после введения контрастного ве-
щества. Площадь под кривой (area under the curve – AUC) составила 0,984 (95% доверительный интервал 0,969–0,999; p<0,0001).
Заключение. Среди проанализированных факторов риска в логистической регрессионной модели наиболее значимыми являлись исходные уровни
креатинина, скорость клубочковой фильтрации и разница между уровнями креатинина до и после введения контраста.
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Abstract
Aim. The aim of our study was to assess the influence of different risk factors on the risk of contrast-induced acute kidney injury (CI-AKI) in patients with stable
coronary artery disease (CAD).
Materials and methods. Patients, who were receiving optimal medical therapy and had indications to coronary angiography and possible coronary angioplasty,
with stable CAD were included in the study. We conducted an observational open prospective cohort study, which was registered in clinicaltrials.gov with ID
NCT04014153.
Results. We included 1023 patients with chronic CAD. Most of the patients, included in the study, were males aged 61.7±10.1 years with arterial hypertension
and overweight. The rate of CI-AKI in this group was 12.9% (132 patients). The rate of CI-AKI using the absolute creatinine rise definition was 1.8% cases 
(18 cases). A logistic regression model was created, where baseline creatinine, baseline glomerular filtration rate and delta between baseline creatinine and
creatinine level after contrast media administration were the most statistically significant risk factors. The AUC was 0.984 (95% CI 0.969–0.999; p<0.0001).
Conclusion. The most significant risk factors in the logistic regression model created were baseline creatinine, baseline glomerular filtration rate and delta
between baseline creatinine and creatinine level after contrast media administration were the most statistically significant risk factors.
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имеющие показания для проведения коронароангиографии
с возможной ангиопластикой. Исследование являлось от-
крытым проспективным наблюдательным когортным кли-
ническим. Протокол зарегистрирован в системе clinicaltri-
als.gov под номером NCT04014153.

КИ-ОПП в соответствии с рекомендациями KDIGO [1]
по ОПП определялось при повышении уровня сывороточ-
ного креатинина более чем на 44 мкмоль/л (0,5 мг/дл) или
на 25% от исходного в течение 48 ч после введения конт-
растного вещества. Уровень креатинина определялся всем
включенным пациентам до введения контраста и через 
48 ч. Скорость клубочковой фильтрации (СКФ) рассчиты-
валась по формуле CKD-EPI.

АГ определялась в соответствии с рекомендациями Ев-
ропейского общества кардиологов 2018 г. [11] как повыше-
ние систолического артериального давления 140 мм рт. ст.
и выше и/или диастолического артериального давления
90 мм рт. ст. и выше при офисном измерении.

Протеинурией считалось выявление белка в общем ана-
лизе мочи свыше 150 мг.

В работу включены 1023 пациента. Клиническая характе-
ристика пациентов представлена в табл. 1. Большинство па-
циентов являлись лицами мужского пола в возрасте
61,7±10,1 года с повышенной массой тела и страдали арте-
риальной гипертензией (АГ).

Перед вмешательством с введением йодсодержащего конт-
растного вещества всем выполнялись общеклиническое об-
следование, рентгенография грудной клетки, регистрирова-
лась электрокардиограмма, проводились эхокардиография,

общий, биохимический анализ крови, коагулограмма, а
также другие исследования в случае необходимости.

Первичной конечной точкой считалось развитие КИ-
ОПП в соответствии с критериями KDIGO.

Статистическая обработка материала и построение гра-
фиков проводились с использованием Prism 8 for macOS
(version 8.4.2; Калифорния, США) и SAS (Statistical Analysis
System) 6.12 (Северная Каролина, США).

Описательная часть проводимого статистического ана-
лиза подразумевала определение средних значений и стан-
дартного отклонения величин, 95% доверительных интер-
валов (ДИ), расчет отношения шансов (ОШ), абсолютные и
относительные частоты (в процентах). Количественные пе-
ременные описывались числом пациентов, процентным от-
ношением, средним арифметическим значением (М), стан-
дартным отклонением от среднего арифметического
значения (Δ), 25 и 75-м процентилями, медианой в зависи-
мости от количества наблюдений. Качественные перемен-
ные описывались абсолютными и относительными часто-
тами (процентами), вычислением ОШ. Различия считались
статистически значимыми при уровне ошибки p<0,05.

Для проведения анализа данных таблиц сопряженности
использовался точный тест Фишера, учитывая небольшой
объем данных в некоторых группах. Для количественных
переменных проводился тест на нормальность распределе-
ния. Нормальность распределения количественных пере-
менных определялась с использованием теста Колмого-
рова–Смирнова.

Логистический регрессионный анализ выполнен с при-
менением метода наименьших квадратов.

Для определения наиболее значимых факторов риска вы-
полнен логистический регрессионный анализ с анализом
ROC-кривых и площади под кривой (area under the curve–
AUC). При значении р<0,05 нулевая гипотеза отвергалась,
а модель признавалась корректной.

Построена логистическая регрессионная модель для вы-
явления статистически наиболее значимых факторов риска,
а также для определения роли колебаний уровня креати-
нина и его исходного уровня как предикторов развития
КИ-ОПП.

Таблица 1. Клиническая характеристика всех больных, вклю-
ченных в исследование
Характеристика Число больных Число больных, %
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, лет 61,7±10,1

Мужской пол 741 72,4

Масса тела, кг 85,3±16,1

ИМТ, кг/м2 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

Сердечная недостаточность 76 7,4

АГ 863 84,4

Сахарный диабет 217 21,2

Гиперурикемия 32 3,1

Всего больных 1023 100

Примечание. ИМТ – индекс массы тела, анемия – состояние, при ко-
тором уровень гемоглобина у мужчин ниже 13 и 12 г/дл у женщин, ги-
перурикемия – состояние, сопровождающееся повышением уровня
мочевой кислоты выше 7 мг/дл (416 мкмоль/л); для возраста, массы
тела, ИМТ данные представлены в формате среднее ± стандартное
отклонение.

Таблица 2. Переменные, вошедшие в модель логистической ре-
грессии
Переменная ОШ 95% ДИ р

Возраст 1,03 0,98–1,09 0,2

Масса тела 0,98 0,94–1,02 0,35

ИМТ 1,03 0,93–1,1 0,47

Женский пол 2,35 0,75–7,3 0,14

Сердечная недостаточность 2,18 0,4–10,41 0,34

Сахарный диабет 1,1 0,42–2,82 0,85

Заболевания почек 0,47 0,11–1,81 0,29

Протеинурия 3,58 0,3–37,1 0,3

АГ 0,8 0,24–2,75 0,71

Анемия 0,45 0,1–1,79 0,27

Гиперурикемия 7,92 0,77–64,18 0,06

Исходный уровень сывороточного
креатинина 0,95 0,91–0,99 0,02

Исходная СКФ 1,04 1,004–1,07 0,03

Δ креатинин до/после 1,4 1,35–1,57 <0,0001 

Примечание. Анемия определялась в соответствии с рекомендациями
Всемирной организации здравоохранения как состояние, при котором
уровень гемоглобина у мужчин ниже 13 и 12 г/дл у женщин, гиперури-
кемия – состояние, сопровождающееся повышением уровня мочевой
кислоты выше 7 мг/дл (416 мкмоль/л), СКФ рассчитывалась по фор-
муле CRD-EPI.
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Результаты
Определение КИ-ОПП по критериям KDIGO учитывает как

относительный прирост уровня сывороточного креатинина
(на 25% от исходного), так и абсолютный (на 44 мкмоль/л), в
связи с этим нами выявлена частота развития этого осложне-
ния по обоим критериям.

КИ-ОПП развилось у 132 (12,9%) больных. При проведе-
нии анализа частоты КИ-ОПП в соответствии с определе-
нием, подразумевающим абсолютное повышение сыворо-
точного креатинина, частота КИ-ОПП составила всего 18
(1,8%) больных, что подчеркивает значимость подсчета
именно прироста уровня сывороточного креатинина отно-
сительно исходных значений.

Поскольку первичная конечная точка, выбранная в ис-
следовании, является бинарной, построена логистическая
регрессионная модель, чтобы выявить наиболее значимые
факторы риска развития КИ-ОПП. Данные о них представ-
лены в табл. 2. Зависимой переменной стала частота разви-
тия КИ-ОПП, определенная как повышение уровня сыво-
роточного креатинина на 25% и больше от исходного. Как
и указано в табл. 2, статистически значимо влияли на веро-
ятность развития КИ-ОПП женский пол, наличие протеин-
урии, а также исходный уровень креатинина.

На рис. 1 изображена ROC-кривая полученной модели, на
рис. 2 – ее предсказательная сила. AUC составила 0,984 (95%
ДИ 0,969–0,999; p<0,0001). Общее количество верно класси-
фицированных случаев с использованием модели составило
97,75%. Прогностичность отрицательного результата – 98,3%,
а прогностичность положительного результата – 93,6%.

Основные факторы риска КИ-ОПП, вошедшие в модель
логистической регрессии, приведены в табл. 2.

Таким образом, в разработанной модели логистической
регрессии статистически значимыми оказались исходные
значения сывороточного креатинина, исходная СКФ, и наи-
более статистически значимой являлась разница между
уровнями креатинина до и после введения контрастного ве-
щества.

обсуждение
Частота КИ-ОПП в нашем исследовании составила 12,9%,

что согласуется с данными других авторов [12]. Вполне за-
кономерным остается и то, что в наблюдательном исследо-
вании большую часть пациентов со стабильной ИБС со-
ставляли мужчины старше 60 лет с избыточной массой тела,
а частота АГ в нашей выборке была высокой (84,4%). Со-
путствующие факторы риска, очевидно, повышали риск
развития КИ-ОПП, однако в логистической регрессионной
модели статистически значимыми оказались именно исход-
ные уровни сывороточного креатинина и СКФ, а также раз-
ница в значении креатинина до и после введения контраст-
ного вещества.

Таким образом, крайне важную роль играет оценка ис-
ходной информации о больном помимо подсчета баллов по
традиционным шкалам R. Mehran и соавт. [13], M. Maioli и
соавт. [14] и др. Значительные колебания уровня сыворо-
точного креатинина также важный прогностический фак-
тор, требующий своевременного выявления.

Исследователи много лет обращают внимание на то, что
механизм развития ОПП у пациентов после плановой ан-
гиопластики с введением контрастного вещества является
многокомпонентным. Непосредственное нефротоксичное
влияние контрастного агента – лишь одно из многих
звеньев патогенеза этого опасного осложнения рентгенэн-
доваскулярных вмешательств. Однако невозможность про-
ведения исследований без введения контрастных веществ
не позволяет спланировать истинное рандомизированное
исследование с контрольной группой без введения йодсо-
держащих веществ.

Проведенное нами исследование являлось проспектив-
ным, что можно отнести к его достоинствам. Большая AUC
демонстрирует статистическую значимость построенной
модели логистической регрессии. Однако нерандомизиро-
ванные наблюдательные исследования позволяют оценить
реальную клиническую практику, но не всегда дают одно-
значный ответ о влиянии того или иного фактора на риск
наступления изучаемого события. Кроме того, требуется
проведение дальнейших исследований с учетом водного ба-
ланса пациентов, ведь помимо объема вводимого контраста
крайне важно оценивать гемодинамику и водный баланс у
пациентов, страдающих сердечной недостаточностью.

заключение
Среди проанализированных факторов риска в логисти-

ческой регрессионной модели наиболее значимыми оказа-
лись исходные уровни креатинина, СКФ и разница между
уровнями креатинина до и после введения контраста.
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