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РЕФЕРАТ 
В обзоре литературы обобщены имеющиеся сведения об особенностях повреждения почек при острых отравлени-
ях у детей. Представлены клинические особенности повреждения почек у детей при отравлениях (острый тубулоин-
терстициальный нефрит, синдром Фанкони, острая почечная недостаточность). Обсуждены вопросы терминологии и 
классификации острого повреждения почек (ОПП) у детей по этиологии, патофизиологическим механизмам и степе-
ни тяжести (p-RIFLE). Делается заключение о важности внедрения терминологии и классификации ОПП в педиатри-
ческую нефрологическую практику.
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ABSTRACT
This review is a synthesis of available data about the features of kidney injury in acute poisoning in children. Clinical features of 
kidney injury in children with poisoning (acute tubulointerstitial nephritis, Fanconi syndrome, acute renal failure) are presented. 
The terminology and classification of acute kidney injury (AKI) in children in according to etiology, pathophysiologic mechanisms 
and severity (p-RIFLE) are discussed. We conclude that the implementation of terminology and classification of AKI in pediatric 
nephrology practice is very important.
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В последние годы увеличилось число детей с по-
ражением почек при различных отравлениях [1–4]. 
Особую актуальность проблема острых и хрониче-
ских отравлений приобрела вследствие накопления 
в окружающей среде огромного количества различ-
ных химических препаратов – около 10 млн наиме-
нований ксенобиотиков, искусственно созданных 
человеком веществ, которых никогда не было в его 
окружающей среде, поэтому лишенных генетиче-
ской информации об их естественной детоксика-
ции при отравлениях [5].

Целью обзора литературы является обобщение 
имеющихся сведений об особенностях поврежде-
ния почек у детей при острых отравлениях различ-
ной этиологии.

Отравление – патологическое состояние, вы-
званное нарушением химического гомеостаза, 
вследствие взаимодействия токсиканта с организ-

мом. В соответствии с принятой в нашей стра-
не терминологией отравлением обычно называ-
ют только те состояния, которые вызваны экзо-
генными токсинами (поступившими в организм из 
вне), а интоксикациями – эндогенными токсина-
ми, т.е. ядами природного белкового происхожде-
ния [5]. По Международной классификации болез-
ней (МКБ-10) выделяют отравления лекарственны-
ми средствами, медикаментами и биологическими 
веществами (Т36 – Т50), а также веществами неме-
дицинского назначения (Т51 – Т65), включающи-
ми токсическое действие алкоголя и прижигающих 
веществ (кислоты, щелочи и пр.) [6].

По данным токсикологического отделения дет-
ской городской клинической больницы № 13 им. 
Н.Ф. Филатова г. Москвы, у детей преобладают от-
равления лекарственными препаратами – 60,4%, на 
втором месте отравления алкоголем – 6,9%, на тре-
тьем месте – прижигающими веществами – 6,9%, 
отравления средствами бытовой химии состави-
ли 5,9%, наркотическими веществами и тяжелы-
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ми металлами – по 0,39%, прочие – 6,9% [7]. Сре-
ди всех лекарственных отравлений у детей преоб-
ладают отравления психотропными препаратами 
– 41,5% (бензодиазепины – 37%, антидепрессан-
ты – 1,8%, барбитураты – 0,65%, седативные – 2%), 
затем следуют отравления средствами для лечения 
ринита – 34,8%, сердечно-сосудистыми препарата-
ми – 15%, НПВП – 4,7%, витаминами и гормональ-
ными препаратами – 1,8%, холинолитиками – 0,9%, 
антибактериальными препаратами – 0,65%, анти-
гистаминными – 0,4% [7].

Частым синдромом при экзогенных отравлениях 
считают токсическую нефропатию, которая вклю-
чает в себя нарушение выделительной и гомеоста-
тической функций почек [8]. Высокая частота по-
вреждения почек в результате действия лекарств 
привела к появлению специальных нозологических 
групп в МКБ-10: N 14 – тубулоинтерстициальные 
и тубулярные поражения, вызванные лекарствами 
и тяжелыми металлами [9].

Уязвимость почек для токсического действия ле-
карств объясняется следующими причинами: вы-
сокой интенсивностью почечного кровотока (25% 
сердечного выброса), большой площадью поверх-
ности капилляров, наличием в эпителиальных 
клетках проксимальных канальцев нефрона мно-
гочисленных ферментных систем, обеспечиваю-
щих большую скорость метаболических и транс-
портных процессов, выведением большинства ток-
сических метаболитов и лекарств из организма по-
средством клубочковой фильтрации и канальцевой 
секреции, нефротоксичностью некоторых лекар-
ственных средств [10].

Нефротоксичность – это свойство химических 
веществ, действуя на организм немеханическим 
путем, вызывать структурно-функциональные 
нарушения почек [11]. Нефротоксичность может 
проявляться как вследствие прямого действия 
химических веществ (или их метаболитов) на 
паренхиму почек, так и опосредованного, глав-
ным образом через изменения гемодинамики, 
кислотно-основного равновесия внутренней сре-
ды, массивное образование в организме продук-
тов токсического разрушения клеточных элемен-
тов, подлежащих выведению через почки (гемо-
лиз, рабдомиолиз) [11]. 

Выделяют два основных типа экзотоксических 
поражений почек: специфические, отражающие 
непосредственное повреждающее влияние ряда 
нефротропных химических веществ на почечный 
эпителий, и неспецифические, составляющие об-
щую патологию ответной реакции почек на «хи-
мическую травму» [8].

Основные механизмы лекарственного повреж-
дения почек: уменьшение и/или нарушение по-
чечного кровотока; аллергические реакции (ци-
тотоксический, иммунокомплексный, реагиновый 
и клеточный механизмы); токсическое поврежде-
ние канальцевого эпителия; селективное накопле-
ние почками препаратов с нарушением их выве-
дения [1, 12].

Одним из частых клинических проявлений ток-
сической нефропатии у детей является острая почеч-
ная недостаточность (ОПН). ОПН – неспецифиче-
ский синдром, развивающийся вследствие острой 
транзиторной или необратимой утраты гомеостати-
ческих функций почек, обусловленной гипоксией 
почечной ткани с последующим преимуществен-
ным повреждением канальцев и отеком интерсти-
циальной ткани [13].

До последнего времени определение и крите-
рии диагностики ОПН носили произвольный ха-
рактер, что затрудняло оценку ее распространен-
ности и эффективности лечения. Поэтому с целью 
унификации терминологии и разработки рекомен-
даций по оптимизации лечения ОПН в 2000 г. ор-
ганизована рабочая группа Acute Dialysis Quality 
Initiative (ADQI) (инициатива качества острого диа-
лиза), которая ввела новый термин «острое повреж-
дение почек» (ОПП), разработала классификацию 
ОПП у взрослых, при этом ОПП рассматривалось 
как понятие более широкое, чем собственно ОПН. 
[14, 15]. Терминология и классификация приняты 
на 2-й Международной консенсус-конференции 
группы ADQI и опубликованы в 2004 г. [16]. В осно-
ву принятой классификации ОПП положены гра-
дации его тяжести, а сама классификация получи-
ла название RIFLE, образованное первыми буква-
ми каждой из последовательно выделенных ста-
дий ОПП: риск (Risk), повреждение (Injury), недо-
статочность (Failure), потеря (Loss), терминальная 
почечная недостаточность (End stage renal disease) 
[16]. В 2004 г. создано Сообщество экспертов раз-
личных специальностей – Аcute Kidney Injury 
Network (AKIN), которое проводит дальнейшую 
разработку проблемы ОПП. Первые результаты 
деятельности данного сообщества опубликованы 
в 2007 г., согласно заключению экспертов AKIN: 
ОПП – быстрое (в течение 48 ч.) снижение функ-
ции почек, которое в настоящее время определя-
ется как нарастание абсолютных значений сыво-
роточного креатинина на 26,4 мкмоль/л или более 
относительном повышении концентрации сыворо-
точного креатинина, равном или большем 50% (в 
1,5 раза от базального уровня), или снижении объ-
ема мочи (документированная олигоурия при ди-
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урезе менее 0,5 мл/кг массы тела/ч в течение 6 ч) 
[17]. Классификация ОПП адаптирована для де-
тей (табл. 1) [18]. 

В отличие от классификации RIFLE у взрослых 
для оценки тяжести ОПП у детей берется расчет-
ная скорость клубочковой фильрации (рСКФ) по 
формуле Шварца (рСКФ=k×рост, cм/сывороточ-
ный креатинин), а не напрямую креатинин плаз-
мы, а также отличием является учет диуреза за 8 и 
16 ч (у взрослых пациентов за 6 ч) [18].

Среди взрослого населения распространенность 
всех ОПП – 209 на 1 млн (0,02%), и чаще всего при-
чинами ОПП являются гемодинамические наруше-
ния и нефротоксичность [19]. Распространенность 
ОПП, индуцированного приемом нефротоксичных 
препаратов, достигает 7%, в стационарах 20% всех 
ОПП у взрослых пациентов индуцировано лекар-
ствами [3, 8]. В педиатрии распространенность 
ОПП изучена недостаточно, по данным авторов, 
частота ОПП у детей, находящихся в отделениях 
интенсивной терапии, от 8 до 30%, и количество 
детей с ОПП увеличивается [20–23]. Наиболее ча-
сто ОПП развивается у детей, перенесших хирур-
гическое вмешательство на сердце, родившихся в 
тяжелой асфиксии, а также у недоношенных детей 
[23, 24]. Согласно нашим данным, токсическая не-
фропатия при отравлениях у детей характеризует-
ся развитием ОПП в 54,7% [25].

Клиническая картина ОПП неспецифична, 
определяется, главным образом, клинической 
симптоматикой заболевания, явившегося его при-
чиной. По этиологии ОПП у детей разделяют на 
преренальные, ренальные и постренальные (табл. 
2) [22].

G.A. Porter (2003) классифицировал различ-
ные лекарственные препараты, основываясь на 
патофизиологических механизмам развития ОПП 
(табл. 3) [26].

К преренальным причинам ОПП при отравле-
ниях относятся: избыточная потеря внеклеточной 
жидкости со снижением внутрисосудистого объе-
ма вследствие приема диуретиков; системная ва-
зодилатация при приеме антигипертензивных пре-
паратов, радиоактивных препаратов, анестетиков, 
при лечении препаратами интерферона, интерлей-
кина 12, при приеме высоких доз любых препара-
тов; спазм сосудов почек при ингибиции синте-
за простагландинов (при использовании нестеро-
идных противовоспалительных препаратов), ис-
пользовании α-адреномиметиков; дилатация эф-
ферентных артериол, обусловленная действием 
ингибиторов ангиотензин-превращающего фер-
мента [14, 22, 27].

Таблица 1

Классификация ОПП по степени тяжести у детей (pRIFLE)

[Akcan-Arikan A., Zappitelli M., Loftis L.L. et al., 2007]

Класс Клубочковая фильтрация Диурез

Risc/риск ↓ рКФ на 25% Диурез < 0,5 мл/кг/ч ≥ 8 ч

Injury/повреждение ↓ рКФ на 50% Диурез < 0,5 мл/кг/ч ≥ 16 ч

Failure/недостаточность ↓ рКФ на 75%
или рКФ < 35 мл/мин/1,73 м2

Диурез < 0,3 мл/кг/ч ≥ 24 ч
или анурия ≥ 12 ч

Loss/потеря функции Персистирующая ≥ 4 нед ОПН

End stage/терминальная ПН Персистирующая ≥ 3 мес ОПН

Таблица 2

Классификация ОПП у детей по этиологии

[Andreoli S. P., 2009]

Пререналь-
ная почечная 
недостаточ-
ность

• Снижение истинного внутрисосудисто-
го объема
• Снижение эффективного внутрисосуди-
стого объема 

Заболевания 

почек

• Острый канальцевый некроз (вазомотор-
ная нефропатия)

- Гипоксические/ишемические инсульты
- Лекарства
- Токсины (эндогенные токсины – гемо-
глобин, миоглобин; экзогенные токси-
ны – этиленгликоль, метанол)

• Мочекислая нефропатия и синдром ли-
зиса опухоли
• Интерстициальный нефрит, вызванный ле-
карствами или идиопатический
• Гломерулонефриты
• Сосудистые повреждения

- Тромбоз почечной вены
- Тромбоз почечной артерии
- Кортикальный некроз
- Гемолитическо-уремический синдром

• Гипоплазия/дисплазия с или без обструк-
тивной уропатией

- Идиопатическая
- При внутриутробном воздействии не-
фротоксичных препаратов

• Наследственные заболевания почек 
- Аутосомно-доминантный поликистоз 
почек
- Аутосомно-рецессивный поликистоз 
почек
- Синдром Альпорта
- Серповидно-клеточная анемия
- Ювенильный нефронофтиз

Постреналь-
ная недоста-
точность 

• Обструкция в единственной почке
• Двусторонняя обструкции мочеточников
• Обструкция уретры 
• Разрыв мочевого пузыря
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К ренальным причинам ОПП при отравлениях 
относятся: острый канальцевый некроз, острый ин-
терстициальный нефрит.

Острый канальцевый некроз (острый тубуло-
некроз) занимает первое место среди всех причин 
ОПП, составляя 70% (выделяют ишемический и 
токсический тубулонекроз). Токсический канальце-
вый некроз составляет 20% случаев ОПП, возника-
ет в результате воздействия лекарственных средств, 
экзо- и эндогенных токсинов, в том числе органи-
ческих пигментов [28]. Проявляется клинической 
картиной острой почечной недостаточности. Раз-
вивается чаще всего на фоне лечения антибиотика-
ми из группы аминогликозидов, в основном гента-
мицином и канамицином [29]. Аминогликозиды не 
метаболизируются, фильтрируются и частично ре-
абсорбируются в клетках проксимальных каналь-
цев, вызывают митохондриальные нарушения, уве-
личивают количество свободных радикалов, спо-
собствуют перекисному окислению липидов. Они 
также могут снизить клубочковую фильтрацию и 
стимулировать пролиферацию мезангиальных кле-
ток и апоптоз, уменьшая тотальное количество кле-
ток [29]. Новорожденные дети имеют более высо-
кий риск аминогликозид-индуцированной нефро-
токсичности [30]. При остром канальцевом некро-
зе, вызванном аминогликозидами, яркие клиниче-
ские проявления отсутствуют. Наблюдается уме-
ренная олигурия, гипостенурия с потерей натрия 
с мочой, минимально выражен мочевой синдром 
(следовая протеинурия, микрогематурия), неред-
ко сочетается с поражением внутреннего уха и по-
терей слуха. Почечная недостаточность нарастает 

относительно медленно, как правило, обратима по-
сле отмены препарата [31].

Также к острому канальцевому некрозу у де-
тей могут приводить и β-лактамные антибиоти-
ки. Нефротоксичность возникает в основном при 
использовании цефалоспоринов первого поколе-
ния и карбапенемов, которые экскретируются, при 
этом в эпителии канальцев под влиянием моноок-
сигеназной системы могут образовываться эпок-
сиды, повреждающие мембраны эпителиальных 
клеток канальцев почек [3, 31]. Нефротоксичность 
β-лактамов может быть также результатом реакций 
гиперчувствительности, в этих случаях для лече-
ния используются глюкокортикоиды [32]. Извест-
но о случаях цефтриаксон-индуцированного гемо-
лиза и нефролитиаза, осложненного ОПП [33]. Ма-
кролидные антибиотики сами по себе не вызывают 
нефротоксического действия, но они могут усили-
вать нефротоксичность других лекарств, особен-
но это важно учитывать при назначении ингиби-
торов кальцинейрина [34]. Нефротоксичность ам-
фотерицина В составляет 20–80% в исследовани-
ях у взрослых пациентов и детей [35]. Но, несмо-
тря на это, амфотерицин В все еще препарат вы-
бора при лечении системных микозов. Препарат 
оказывает прямой токсический эффект на клетки 
проксимальных канальцев почек, что приводит к 
острому канальцевому некрозу, вызывает выражен-
ную вазоконстрикцию и снижение почечного кро-
вотока. В отличие от других лекарственно индуци-
рованных ОПП при воздействии амфотерицина В 
у большинства пациентов также развивается дис-
тальная тубулопатия [36].

Таблица 3 

Классификация лекарственных препаратов, вызывающих ОПП, 

по патофизиологическим механизмам 

[Porter G.A., Palmer B.F., Henrich W.L., 2003]

Вид почечного повреждения Лекарства, вызывающие ОПП

Преренальная причины ОПП НПВП, ингибиторы АПФ, циклоспорин А, норэпинефрин, антагонисты рецепторов ангиотензина-
II, диуретики, интерлейкины, кокаин, митомицин-С, такролимус, эстроген, хинин

Острый канальцевый некроз Антибиотики: аминогликозиды, цефалоспорины, амфотерицин В, рифампицин, ванкомицин, 
фоскарнет, пентамидин, НПВП, глафенин, рентгеноконтрастные препараты, ацетаминофен, 
циклоспорин А, цисплатин, иммуноглобулины, декстран, мальтоза, маннитол, сахароза, тя-
желые металлы

Острый интерстициальный 
нефрит

Антибиотики: ципрофлоксацин, метициллин, бензилпенициллин, ампициллин, цефалоспори-
ны, оксациллин, рифампицин, НПВП, в том числе глафенин, ацетилсалициловая кислота, на-
проксен, фенопрофен, фенилбутазон, пироксикам, толметин, зомепирак, рентгеноконтраст-
ные препараты, сульфаниламиды, тиазиды, фенитоин, фуросемид, аллопуринол, циметидин, 
омепразол, фениндион

Канальцевая обструкция Сульфаниламиды, метотрексат, метоксифлуран, глафенин. триамтерен, ацикловир, этилен-
гликоль, ингибиторы протеаз

Гиперчувствительные ан-
гииты

Бензилпенициллин, ампициллин, сульфаниламиды

Тромботическая микроан-
гиопатия

Митомицин С, циклоспорин А, оральные контрацептивы
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Beдущей причиной развития острого интерсти-
циального нефрита (ОИН) у детей являются меди-
каменты (71%) [37]. Чаще всего ОИН вызывают 
нестероидные противовоспалительные препара-
ты (НПВП), антибактериальные препараты, про-
тивосудорожные препараты, диуретики [38], ан-
тикоагулянты, препараты, содержащие соли золо-
та, лития, витамин D [39], но список потенциально 
опасных для развития ОИН препаратов намного 
шире [40]. В клинической картине ОИН важное 
место занимают канальцевые расстройства с пре-
имущественным поражением того или иного отде-
ла нефрона [41]. Классическая клиническая триа-
да ОИН – лихорадка, эозинофилия и сыпь в насто-
ящее время встречается редко – менее 30% паци-
ентов [37, 40]. Особенности клинической карти-
ны ОИН у детей приведены по K.D. Toto (1990), 
U.S. Alon (2009) в табл. 4 [38].

Развитие ренального синдрома Фанкони диа-
гностируют у детей при отравлении солями тя-
желых металлов (свинец, кадмий, ртуть), при по-
бочном действии лекарств (тетрациклин, гента-
мицин, стрептомицин), при воздействии химика-
тов (лизол) [41].

Наиболее сильное повреждающее действие на 
тубулоинтерстициальную ткань оказывают НПВП 
(салицилаты, индометацин, напроксен, диклофенак 
и др.) [42]. Развитие токсической нефропатии при 
воздействии НПВП зависит от конкретного препара-
та, дозы, длительности приема и состояния здоровья 
пациента [43]. В литературе описано развитие ОПП 
у детей при использовании ингибиторов циклоокси-
геназы-1: напроксена, дипирона, диклофенака, ибу-
профена, парацетамола, кеторолака [44, 45]. Кроме 
того, есть сообщения о развитии ОПП у детей, по-
лучавших в качестве терапии ингибитор циклоок-
сигеназы-2 – рофекоксиб [46]. В настоящее время 
несколько тяжелых случаев необратимой почечной 
недостаточности описаны у новорождённых, полу-
чавших индометацин пренатально или в первые дни 
жизни для закрытия артериального протока [47].

Главный механизм действия НПВП – угнетение 
синтеза простагландинов из арахидоновой кисло-
ты путем ингибирования фермента циклооксиге-
назы [48]. При эуволемии простагландины ока-
зывают незначительный эффект на почечную ге-
модинамику. При гиповолемии в почках стимули-
руется продукция простагландинов, они противо-
действуют вазоконстрикции, уменьшая прегломе-
рулярное сопротивление и таким образом поддер-
живая почечную перфузию и клубочковую филь-
трацию [49]. Этот защитный механизм нарушает-
ся при угнетении синтеза простагландинов НПВП, 
что приводит к снижению почечного кровотока, к 
развитию острой почечной вазоконстрикции, ише-
мии мозгового слоя и к ОПН [50]. 

ОИН, индуцированный НПВП, характеризу-
ется мочевым синдромом (изолированная проте-
инурия или протеинурия и гематурия, лейкоциту-
рия при стерильных посевах мочи), развитием 4-го 
типа почечного канальцевого ацидоза, ОПН, мем-
бранозной нефропатии [39]. Протеинурия, дости-
гающая уровня нефротического синдрома, встреча-
ется в 70% случаев ОИН, вызванного НПВП, чаще 
развивается у пациентов, длительно получающих 
НПВП, как правило, обратима после отмены препа-
рата [50]. Папиллярный некроз является наименее 
распространенным видом НПВП-индуцированной 
почечной токсичности, но в отличие от других типов 
он необратим [43]. Все почечные синдромы, возни-
кающие при воздействии НПВП, А.Whelton (2000) 
систематизировал в единую таблицу (табл. 5) [51].

У большинства детей, получающих терапевти-
ческие дозы НПВП коротким курсом, не отмече-
но токсической нефропатии. Риск почечной ток-
сичности возникает при назначении НПВП детям 
с гиповолемией (обезвоживанием), детям с хрони-
ческим заболеванием почек и при использовании 
НПВП в комбинации с другими нефротоксичны-
ми препаратами [3].

По нашим данным, причиной поражения почек 
у детей являются отравления метамизолом, аце-

Таблица 4

Особенности клинической картины тубулоинтерстициального нефрита  

в  зависимости от  уровня поражения нефрона 

[Toto KD, 1990; Alon US, 2009]

Отдел нефрона Функцинальные нарушения Клинические проявления

Проксимальный каналец Снижение реабсорбции  НСО
3
, РО

4
, амино-

кислот, мочевой кислоты и глюкозы
Синдром Фанкони, гиперхлоремический метаболи-
ческий ацидоз, полиурия, гипокалиемия

Петля Генле Нарушение реабсорбции NaCl, снижение ре-
абсорбции магния

Полиурия (полидипсия),  гипокальциемия, гипока-
лиемия, гипомагниемия

Дистальный каналец Нарушение реабсорбции NaCl, калия и се-
креции водородных ионов

Гиперкалиемия, гиперхлоремический метаболиче-
ский ацидоз, гипонатриемия, гипокалиемия

Собирательный каналец Нарушение реабсорбции воды Нефрогенный несахарный диабет
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тилсалициловой кислотой, цитрамоном, кеторола-
ком, нимесулидом, ибупрофеном, индометацином 
в 26,5% случаев, частота развития ОПП у этих па-
циентов составила 59% [25].

К острому интерстициальному нефриту и к па-
дению СКФ может привести использование антаго-
нистов рецепторов ангиотензина- II и ингибиторов 
ангиотензин-превращающего фермента (АПФ) [3]. 
Почечные гемодинамические эффекты АПФ возни-
кают в результате блокады ренин-ангиотензиновой 
системы [52]. У пациентов с двусторонним стено-
зом почечных артерий, со стенозом почечной ар-
терии в единственной почке, в терминальной ста-
дии хронической почечной недостаточности, с за-
стойной сердечной недостаточностью, особенно 
при гиповолемии (прием диуретиков, нефротиче-
ский синдром), поддержание СКФ значительно за-
висит от ангиотензин-опосредованой эфферентной 
вазоконстрикции [53]. В случае назначения лечения 
ингибиторами АПФ и/или антагонистами рецепто-
ров ангиотензина II необходимо наблюдение за по-
чечной функцией и артериальным давлением. Ле-
чение должно быть начато с низких доз, затем по-
степенно увеличивая их. Необходимо избегать од-
новременное использование НПВП, так как в этих 
ситуациях афферентная вазоконстрикция (тормо-
жение синтеза простагландинов НПВП) в комби-
нации с эфферентной вазодилатацией (ингибито-
рами АПФ) может приводить к снижению СКФ [3].

Нефротоксичность – самый существенный не-
благоприятный эффект ингибиторов кальцинейри-

на [11]. Мишенями токсического воздействия ци-
клоспорина являются почечное микроциркулятор-
ное русло и структуры тубулоинтерстиция. Гене-
рализованная вазоконстрикция внутрипочечных 
артериол – одно из наиболее клинически значи-
мых последствий назначения ингибиторов каль-
цинейрина. Одним из наиболее ярких проявлений 
дисфункции почечных канальцев является гипер-
калиемия. Персистирующая констрикция аффе-
рентной и эфферентной артериол почечного клу-
бочка обусловливает снижение СКФ [55]. Патоге-
нез острой нефропатии, индуцированной ингиби-
торами кальцинейрина, подразумевает вовлечение 
гломерулярных эндотелиоцитов с нарушением их 
функции, интенсивную эндотелиальную продук-
цию медиаторов вазоконстрикции (эндотелина-1, 
ангиотензина II), усиливающих вазоспазм, почеч-
ное сосудистое сопротивление и тканевую гипок-
сию. Ухудшение внутрипочечной гемодинамики, 
развивающееся в условиях индуцированной цикло-
спорином гиперпродукции ангиотензина II и эндо-
телина-1, обусловлено в основном их констриктор-
ным действием на приносящие артериолы почеч-
ного клубочка [55]. Под действием циклоспорина 
гломерулярные эндотелиоциты начинают продуци-
ровать тромбоксан В2, поэтому развивается почеч-
ная тромботическая микроангиопатия [56]. Под дей-
ствием ингибиторов кальцинейрина описано разви-
тие гемолитико-уремического синдрома (ГУС) [56].

Острая циклоспориновая нефропатия может 
развиваться через несколько часов после приема 

Таблица 5 

Почечные эффекты НПВП [Whelton A., 2000]

Синдромы Механизмы Факторы риска Лечение

Задержка натрия и 
отеки

↓ простагландинов, 
↓ почечного кровотока, 
↓ скорости клубочковой филь-
трации,
↑ реабсорбции хлоридов

Заболевания печени и почек, гипертен-
зия, использование диуретиков, сахар-
ный диабет, кровообращения компро-
мисс, обезвоживание, пожилой возраст

Прекратить использова-
ние НПВП

Гиперкалиемия ↓ простагландинов, 
↓ активности ренин-ангиотензин-
альдостероновой системы,
↓ выведения калия с мочой

Болезни почек, застойная сердеч-
ная недостаточность, 2-й тип сахар-
ного диабета, множественная миело-
ма, использование добавок с калием, 
калий-сберегающих диуретиков, ннги-
биторов АПФ

Прекратить использование 
НПВП, избегать использо-
вание индометацина у па-
циентов из групп риска

Острая почечная не-
достаточность

↓ простагландинов, 
↓ почечного кровотока, 
↓ скорости клубочковой филь-
трации,
гемодинамические нарушения

Застойная сердечная недостаточность, 
болезни печени, почек, использование 
диуретиков, пожилой возраст, обезво-
живание, СКВ, шок, сепсис, гиперрени-
немия, гиперальдостеронемия

Прекратить использование 
НПВП, диализ, стероиды 
при необходимости

Протеинурия, интер-
стициальный нефрит

Увеличение,  активация лимфо-
цитов, вероятно, через синтез 
лейкотриенов, влияющих на  клу-
бочковую и перитубулярную про-
ницаемость

Использование фенопрофена, возмож-
но женский пол, пожилой возраст

Прекратить использование 
НПВП, диализ, стероиды 
при необходимости

Почечный папилляр-
ный некроз

 Прямая токсичность, 
↓ простагландинов

Большие дозы НПВП, дегидратация Прекратить использование 
НПВП, регидратация
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циклоспорина, но является обратимой в отличие 
от хронической циклоспориновой нефропатии, при 
которой развиваются структурные повреждения по-
чечной ткани [3]. Клинически острая циклоспори-
новая токсичность представлена как ОПП, ГУС, 
как задержка восстановления почечной функции 
после почечной трансплантации, как бессимптом-
ное увеличение креатинина и калия сыворотки [3].

V. Fanos, L. Cuzzolin (2008) рекомендуют 10 прак-
тических правил для предотвращения лекарственно-
индуцированного почечного повреждения [10].

1. Не использовать нефротоксичные препараты, 
если есть альтернатива.

2. Не использовать нефротоксичные препара-
ты у пациентов из групп риска (хроническая по-
чечная недостаточность, сахарный диабет, сепсис, 
дегидратация).

3. Выбирать менее нефротоксичные соединения.
4. Использовать корректные дозы препаратов и 

терапевтический мониторинг лекарственных пре-
паратов, если требуется.

5. Не использовать сопутствующие нефроток-
сичные препараты.

6. Ограничивать длительность лечения. 
7. Выявлять как можно раньше поражение по-

чек.
8. Отменять лекарственный препарат, если воз-

никло поражение почек.
9. Соблюдать осторожность при использовании 

новых препаратов в педиатрии.
10. Корригировать дозу и/или интервал дозиро-

вания у пациентов с почечной недостаточностью.
Почки, как главный экскреторный орган, явля-

ются мишенью многих ксенобиотиков [5]. Из-за 
несовершенства методов диагностики трудно го-
ворить об истинной распространенности патоло-
гии почек, связанной с действием ксенобиотиков. 
По данным литературы, разные токсичные аген-
ты могли сыграть роль этиологического фактора в 
5–20% случаев интерстициального нефрита, в 8% 
– пиелонефрита, в 20% – причина ОПН [57]. Дети 
оказываются наиболее незащищенными к воздей-
ствию тяжелых металлов в связи с их приближен-
ностью к окружающей среде обитания и недоста-
точной функциональной зрелостью органов защи-
ты [57]. Высокой нефротоксичностью обладают та-
кие металлы, как кадмий, ртуть, свинец, хром, мы-
шьяк, железо, висмут, бор, литий, что связано с их 
способностью депонироваться в паренхиматоз-
ных органах, особенно в корковом веществе поч-
ки, и медленном выведении из организма. Воздей-
ствуя на разные участки нефрона, металлы могут 
вызывать интерстициальный нефрит, гломерулопа-

тии. Развитие гломерулопатии характерно для дей-
ствия солей ртути и препаратов золота. Поражение 
почечных канальцев возникает на ранних стадиях 
интоксикации свинцом, кадмием, литием, бором, 
поражение почечного интерстиция – на поздних 
этапах воздействия кадмия, свинца, лития [39, 57].

Представленный обзор литературы показыва-
ет, что этиологическая структура и клинические 
проявления острых отравлений с поражением по-
чек многообразны. Многие вопросы актуальной 
проблемы ОПП при отравлениях у детей еще не 
нашли своего окончательного решения. Внедре-
ние в педиатрическую нефрологию терминологии 
и классификации ОПП у детей с острыми отрав-
лениями по p-RIFLE следует считать, безуслов-
но, прогрессивным и практичным. Выражаем на-
дежду на то, что публикация привлечет внимание 
педиатров-нефрологов к этой проблеме. 
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