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АННОТАЦИЯ
Обоснование. На протяжении нескольких десятилетий дистанционная ударно-волновая литотрипсия является лиди-
рующим методом хирургического лечения конкрементов верхних мочевыводящих путей . Ключевой причиной такого 
широкого распространения стала минимальная степень инвазии в совокупности с высокой эффективностью . Однако 
доказано, что исходом каждого сеанса литотрипсии является острое повреждение почек . В настоящий момент нет 
терапевтической стратегии, направленной на защиту почечной паренхимы от патологического воздействия энергии 
ударной волны .
Цель. Оценить нефропротективное действие преднизолона на основании анализа динамических концентраций био-
маркеров повреждения почек при проведении дистанционной ударно-волновой литотрипсии у детей .
Методы. В исследовании участвовали 108 детей с уролитиазом, каждому из которых был проведён сеанс дистанци-
онной ударно-волновой литотрипсии . Пациентов разделили на 2 группы по 54 участника в каждой . Участников кон-
трольной группы лечили по стандартному протоколу . Участники исследуемой группы помимо традиционной терапии 
перорально принимали преднизолон в дозе 0,5 мг/кг 1 раз в сут в течение 2 дней до сеанса дистанционной ударно-
волновой литотрипсии и за 2 ч до операции . У всех пациентов забирали мочу и кровь: до операции, через 45 мин . 
и через 24 ч после операции с последующим определением концентрации биомаркеров .
Результаты. Концентрации биомаркеров в моче пациентов исследуемой и контрольной групп различались статисти-
чески значимо . Наиболее выраженные изменения отмечены через 45 мин . после операции . У пациентов контрольной 
группы выявлено статистически значимое повышение концентраций всех исследуемых биомаркеров в моче . У детей 
исследуемой группы концентрация молекулы повреждения почек-1 не менялась, а концентрации липокалина, ассо-
циированного с желатиназой нейтрофилов, тканевого ингибитора металлопротеиназы-2 и печёночной формы белка, 
связывающего жирные кислоты повышались статистически значимо меньше, чем у пациентов контрольной группы . 
Концентрация интерлейкина 18 в сыворотке крови пациентов контрольной группы повышалась статистически значи-
мо, а у пациентов исследуемой группы — статистически незначимо .
Заключение. Статистически значимое снижение концентраций исследуемых биомаркеров, и, следовательно, степени 
почечного повреждения в исследуемой группе может стать основанием для назначения глюкокортикоидов в качестве 
медикаментозного сопровождения при проведении дистанционной ударно-волновой литотрипсии у детей .

Ключевые слова: детская урология; нефрология; мочекаменная болезнь; хирургическое лечение; дистанционная 
ударно-волновая литотрипсия; биомаркеры повреждения; биомаркеры воспаления .
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Assessment of the nephroprotective efficacy 
of steroid therapy by analyzing concentrations  
of new markers of the renal damage  
at the extracorporeal remote shock wave lithotripsy 
in children
Sergey N . Zorkin, Oleg D . Nikulin, Elena L . Semikina, Alexey N . Tsygin, Marina A . Snovskaya, 
Anastasia M . Milovanova, Dmitry S . Shakhnovsky, Rimir R . Bayazitov
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ABSTRACT
BACKGROUND: for several decades, the remote shock wave lithotripsy was a leading technique for surgical management of 
concretions in the upper urinary tract . The key reason for its wide spread was minimal invasion combined with high efficiency . 
However, it has been proven that after each lithotripsy session the acute kidney injury develops . Currently, there is no any 
curative strategy aimed to protect the renal parenchyma from pathological impacts of shock wave energy .
AIM: to evaluate Prednisolone nephroprotective efficacy after analysing dynamic levels of biomarkers of kidney damage during 
the remote shock wave lithotripsy in children .
METHODS: 108 children with urolithiasis after a session of remote shock wave lithotripsy were enrolled in the study . All 
patients were divided into two groups of 54 participants in each . Participants from the control group were treated according to 
the standard protocol . Participants from the studied group, in addition to the traditional therapy, were prescribed Prednisolone 
orally at dosage 0 .5 mg/kg once a day for 2 days before the session of external shock wave lithotripsy and 2 hours before the 
surgery . Urine and blood samples were taken from all patients: before surgery, 45 minutes and 24 hours after it . Biomarker 
concentration was assessed in all samples .
RESULTS: The biomarker concentration in the urine differed statistically significantly in patients of the studied group and of the 
control one . The most pronounced changes were noted 45 minutes after the surgery . A statistically significant concentration 
increase of all studied biomarkers was revealed in patients from the control group . In children from the studied group, 
concentration of kidney damage molecule 1 did not change, and lipocalin concentration associated with neutrophil gelatinase, 
tissue inhibitor of metalloproteinase 2 and hepatic forms of fatty acid binding protein increased statistically significantly 
less than in patients of the control group . Interleukin 18 concentration in the blood serum of patients from the control group 
increased statistically significantly, while in patients from the studied group - statistically insignificantly .
CONCLUSION: A statistically significant decrease in the concentration of studied biomarkers, and, consequently, less degree of 
renal damage in the studied group, can promote implementation of the glucocorticoid therapy as a medical support during the 
external shock wave lithotripsy in children .

Keywords: pediatric urology; nephrology; urolithiasis; surgery; external shock wave lithotripsy; biomarkers of damage; 
biomarkers of inflammation .
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ОБОСНОВАНИЕ
Среди множества вариантов хирургического лечения 

мочекаменной болезни или уролитиаза именно дистан-
ционная ударно-волновая литотрипсия (ДУВЛ) удержива-
ет лидирующую позицию в лечении конкрементов почки 
и верхних мочевыводящих путей, в том числе у детей . 
Несмотря на высокую эффективность, самым выгодным 
преимуществом ДУВЛ является наименьшая инвазивность 
в сравнении с другими хирургическими методами борьбы 
с уролитиазом [1, 2] .

Однако совокупность энергии первичной ударной 
волны и формируемое ей кавитационное воздействие 
не остаются безвредными для паренхимы почки . В резуль-
тате каждый сеанс ДУВЛ приводит к микроповреждениям 
паренхимы почки по ишемически-реперфузионному ме-
ханизму [3–5] . Известно, что последствиями множествен-
ных подобных эпизодов могут стать артериальная гипер-
тензия и задержка роста почек у детей [5, 6] .

Учитывая это, актуальной задачей является поиск 
способа достоверного определения степени почеч-
ного повреждения при ДУВЛ . Современными и высо-
кочувствительными методами определения функции 
почек по клубочковой фильтрации является ряд био-
маркеров мочи и сыворотки крови: липокалин, ассо-
циированный с желатиназой нейтрофилов (neutrophil 
gelatinase-associated lipocalin, NGAL), молекула повреж-
дения почек-1 (kidney injury molecule 1, KIM-1), ткане-
вой ингибитор металлопротеиназы-2 (tissue inhibitor of 
metalloproteinases 2, TIMP-2), печёночная форма бел-
ка, связывающего жирные кислоты (liver-type fatty acid 
binding protein, L-FABP), интерлейкин 18 (interleukin 18, 
IL-18) и др . [6, 7] .

Учитывая сложившуюся в современной хирургии тен-
денцию к стремлению максимально снизить интраопера-
ционное повреждение, помимо поиска наиболее инфор-
мативного способа оценки степени повреждения почек, 
индуцированного ДУВЛ, актуальной проблемой является 
оптимизация метода ДУВЛ путём модификации подходов 
по назначению медикаментозной терапии, направленной 
на снижение степени повреждения почечной паренхимы . 
На сегодня количество исследований, изучающих способы 
защиты почек при ударно-волновой литотрипсии в дет-
ской практике ограничено, что подчёркивает необходи-
мость поиска новых терапевтических стратегий для за-
щиты почечной ткани .

Учитывая это, мы провели поиск возможных способов 
терапии для предотвращения или уменьшения степени 
выраженности этого повреждения, в результате которого 
глюкокортикоиды, в частности преднизолон, зарекомен-
довали себя как наиболее перспективная группа лекар-
ственных препаратов . В текущем исследовании проведена 
оценка эффективности преднизолона в отношении сниже-
ния последствий микроповреждений почки, индуцирован-
ных ДУВЛ .

ЦЕЛЬ
Оценка нефропротективной эффективности предни-

золона на основании анализа динамики концентраций 
биомаркеров повреждения почек при проведении ДУВЛ 
у детей .

МЕТОДЫ

Дизайн исследования
Проведено интервенционное одноцентровое выбороч-

ное контролируемое неослеплённое нерандомизирован-
ное исследование .

Критерии соответствия
Критерии включения: наличие диагноза «уроли-

тиаз», подтверждённого в соответствии с принятыми 
стандартами диагностики; возраст от 2 до 18 лет, раз-
мер конкремента от 5 до 20 мм, плотность конкремента 
до 1500 HU, односторонняя локализация конкремента, 
подписанное законными представителями пациента 
и самим пациентом при достижении 15 лет информи-
рованное согласие на обследование, лечение, участие 
в исследовании, использование медицинских данных 
в научных целях и публикацию медицинских данных 
в обезличенной форме .

Критерии невключения: наличие сопутствующей 
урологической патологии, наличие сопутствующей хрони-
ческой болезни почек 2 стадии и выше, наличие сопут-
ствующего инфекционно-воспалительного процесса, отказ 
от участия в исследовании

Условия проведения
В исследование включено 108 детей (52 девочки,  

56 мальчиков) в возрасте от 12 мес . до 17 лет 10 мес . Ис-
следование проведено среди детей, находившихся на ле-
чении в отделении урологии с группами репродуктологии 
и трансплантации ФГАУ «Национального медицинского 
исследовательского центра здоровья детей» Минздрава 
России .

Продолжительность исследования: с декабря 2021 
по октябрь 2023 г .

Описание медицинского вмешательства
В ходе исследования осуществлён анализ исто-

рий болезни, результатов инструментальных и лабо-
раторных исследований пациентов, которым в рам-
ках стандартного протокола лечения и в соответствии 
с рекомендациями Минздрава Российской Федерации 
проведён сеанс ДУВЛ с помощью литотриптера Dorner 
Compact Sigma . Визуализация обеспечивалась ультра-
звуковой навигацией .

Участников исследования разделили на 2 группы 
по 54 пациента в каждой . В 1 (контрольную) группу 
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вошли дети, которых лечили по стандартному про-
токолу, заключающемуся в инфузионной поддержке 
с гидратационной целью и антибактериальной терапии 
с учётом культурального анализа мочи при необходи-
мости санации мочевыводящих путей . Во 2 (исследу-
емую) группу вошли дети, помимо традиционной те-
рапии перорально принимавшие преднизолон в дозе 
0,5 мг/кг 1 раз в сут в течение 2 дней до сеанса ДУВЛ 
и за 2 ч до операции .

Всем пациентам обеих групп после введения в медика-
ментозный сон устанавливался периферический венозный 
катетер . Взятие образца крови из венозного катетера осу-
ществлялось до проведения сеанса ДУВЛ, через 45 мин . 
после сеанса и через 24 ч после операции .

Для сбора образцов крови использовали вакуумные 
контейнеры, содержащие дикалиевую этилендиаминте-
трауксусную кислоту . Образцы центрифугировали со ско-
ростью 2000 оборотов в мин . в течение 10 мин . Получен-
ные образцы сыворотки крови аликвотировали и хранили 
при температуре −80˚С до момента анализа .

Всем пациентам был установлен уретральный ка-
тетер Фолея . Первый образец мочи был отобран непо-
средственно перед ДУВЛ . Через 45 мин . после ДУВЛ от-
бирался второй образец мочи с последующим удалением 
катетера . Следующий забор биоматериала выполнялся 
через 24 ч после операции посредством самостоятельной 
микции . Полученные образцы мочи центрифугировали 
10 мин . со скоростью 2000 оборотов в мин ., аликвоти-
ровали и хранили при температуре −80˚С до момента 
анализа .

Основной исход исследования: выздоровление (отхож-
дение конкрементов) .

Методы регистрации исходов
Исследование лабораторных показателей про-

водилось методом иммуноферментного анализа . 
В сыворотке крови определяли концентрацию IL-18 
(Вектор-Бест, Россия) . В моче определяли концентра-
ции KIM-1 и TIMP-2 количественным сэндвич-методом 
(R&D Systems, США), концентрацию L-FABP количе-
ственным сэндвич-методом (Hycult Biotech, Нидерлан-
ды и Elabscience Bionovation Inc ., США), концентрацию 
NGAL иммунохимическим методом на автоматическом 
анализаторе Architect i1000sr (Abbott, США) .

Статистический анализ
Статистический анализ проводили с использовани-

ем программы StatTech v . 3 .1 .10 (ООО «Статтех», Россия) . 
Количественные показатели оценивались на предмет 
соответствия нормальному распределению с помо-
щью критерия Шапиро–Уилка (при числе исследуемых  
менее 50) или критерия Колмогорова–Смирнова (при 
числе исследуемых более 50) . В случае отсутствия 
нормального распределения количественные дан-
ные описывались с помощью медианы (Me) и нижнего 

и верхнего квартилей (Q1–Q3) . Сравнение двух групп 
по количественному показателю, распределение ко-
торого отличалось от нормального, выполнялось 
с помощью U-критерия Манна–Уитни . При сравне-
нии трех и более зависимых совокупностей, рас-
пределение которых отличалось от нормального, ис-
пользовался непараметрический критерий Фридмана 
с апостериорными сравнениями с помощью критерия  
Коновера–Имана с поправкой Холма .

РЕЗУЛЬТАТЫ
Липокалин, ассоциированный с желатиназой 
нейтрофилов

Предоперационные концентрации NGAL в моче 
статистически значимо не отличались между пациен-
тами контрольной и исследуемой групп — 32,1 нг/мл  
(11,5–89,7) и 23,8 нг/мл (12,9–60,1) соответственно 
(p=0,269) (рис . 1) . Me концентраций NGAL в контроль-
ной группе увеличилась примерно в 1,5 раза и соста-
вила 48,3 нг/мл (24,5–117,0) через 45 мин . после опе-
рации, тогда как в исследуемой группе выросла только 
на ⅕, составив 28,4 нг/мл (16,0–71,8) . При этом отме-
чена статистически значимая разница концентраций 
NGAL между пациентами контрольной и исследуемой 
групп (p=0,044) . У пациентов обеих групп Me концентра-
ций NGAL через 24 ч была ниже базального значения: 
21,5 нг/мл (8,0–74,1) в 1 группе и 18,6 нг/мл (9,0–36,2) 
во 2 группе (p=0,291) . Анализ динамики концентрации 
NGAL на 45 мин . после литотрипсии и через 24 ч показал, 
что изменения концентраций NGAL в обеих группах были 
статистически значимы (p=0,026 для контрольной группы 
и p=0,002 для исследуемой) .

Рис. 1. Влияние дистанционной ударно-волновой литотрипсии 
на концентрацию липокалина, ассоциированного с желатиназой 
нейтрофилов, в моче: NGAL — липокалин, ассоциированный 
с желатиназой нейтрофилов .
Fig. 1. The effect of extracorporeal shock wave lithotripsy on the 
urine neutrophil gelatinase-associated lipocalin concentration: 
NGAL — neutrophil gelatinase-associated lipocalin .
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Молекула повреждения почек-1
Концентрации KIM-1 в моче до операции между паци-

ентами обеих групп различались статистически незначи-
мо — 0,494 нг/мл (0,299–0,796) в 1 группе и 0,476 нг/мл  
(0,297–0,7) во 2 группе (p=0,614) (рис . 2) . Через 45 мин . по-
сле операции Me концентраций KIM-1 у пациентов 1 груп-
пы повысилась до 0,570 нг/мл (0,445–0,703) (p <0,001), тог-
да как во 2 группе практически не изменилась — 0,479 нг/
мл (0,249–0,909) (p=0,334) . Через 24 ч после операции 
концентраций KIM-1 были значимо ниже дооперацион-
ных концентрации у пациентов обеих групп и составили 
0,247 нг/мл (0,181–0,667) (р <0,001) в контрольной группе 
и 0,288 нг/мл (0,177–0,564) (р=0,448) в исследуемой груп-
пе . Разница концентраций между группами была стати-
стически незначимой (p=0,818) .

Тканевой ингибитор металлопротеиназы-2
Анализ дооперационных концентраций TIMP-2 не вы-

явил статистически значимых различий между пациента-
ми 1 и 2 групп: Me концентраций составили 5,244 нг/мл  
(2,960–7,907) и 5,098 нг/мл (2,956–8,917) соответственно 
(p=0,912) (рис . 3) . Через 45 мин . после ДУВЛ в контрольной 
группе зафиксировано увеличение концентрации более 
чем в 2 раза — до 12,304 нг/мл (9,232–20,224), (р <0,001), 
в то время как в исследуемой группе отмечалось сла-
бое нарастание концентрации маркера — 6,749 нг/мл  
(5,225–12,129) (p <0,001) . При этом у пациентов контроль-
ной группы отмечены статистически значимо более вы-
сокие концентрации TIMP-2 по сравнению с пациентами 
исследуемой группы (p <0,001) . Через 24 ч после опера-
ции концентрации TIMP 2 у пациентов обеих групп были 
ниже базальной концентрации: 2,661 нг/мл (1,244–3,908) 
(p <0,001) в 1 группе и 2,604 нг/мл (1,154–5,651) (p <0,001) 
в 2 группе .

Печёночная форма белка, связывающего 
жирные кислоты

Концентрации L-FABP в моче пациентов 1 группы в ходе 
исследования изменялись следующим образом: до ДУВЛ Me 
концентраций составляла 3,67 нг/мл (2,45–6,68), через 45 мин . 
после операции — 9,68 нг/мл (0,00–17,60), через 24 ч после 
операции — 2,92 нг/мл (1,99–6,82) . У пациентов 2 группы 
до операции Me концентраций L-FABP составляла 15,86 нг/мл  
(5,21–26,67), через 45 мин . и 24 ч после операции —  
18,49 нг/мл (5,80–29,73) и 6,15 нг/мл (2,68–10,76) соответ-
ственно . Динамика концентраций у пациентов обеих групп 
была статистически значима: p=0,003 в 1 группе и p=0,015 
во 2 группе (рис . 4) .

Рис. 4. Влияние дистанционной ударно-волновой литотрипсии 
на концентрацию печёночной формы белка, связывающего 
жирные кислоты, в моче: L-FABP — печёночная форма белка, 
связывающего жирные кислоты .
Fig. 4. The effect of extracorporeal shock wave lithotripsy on the 
urine liver-type fatty acid binding protein concentration: L-FABP — 
liver-type fatty acid binding protein .

Рис. 2. Влияние дистанционной ударно-волновой литотрип-
сии на концентрацию молекулы повреждения почек-1 в моче: 
KIM-1 — молекула повреждения почек-1 .
Fig. 2. The effect of extracorporeal shock wave lithotripsy on the 
urine kidney injury molecule 1 concentration: KIM-1 — kidney 
injury molecule 1 .

Рис. 3. Влияние дистанционной ударно-волновой литотрипсии 
на концентрацию тканевого ингибитора металлопротеиназы-2 
в моче: TIMP-2 — тканевой ингибитор металлопротеиназы-2 .
Fig. 3. The effect of extracorporeal shock wave lithotripsy on 
the urine tissue inhibitor of metalloproteinases 2 concentration: 
TIMP-2 — tissue inhibitor of metalloproteinases 2 .

нг/млнг/мл

L-FABP исходный

50

40

30

20

10

0

L-FABP 45 мин L-FABP 24 ч

3,67

9,68

2,92

15,86
18,49

6,15

Группа 1 Группа 2

нг/мл

KIM-1 исходный

3

2

1

0

KIM-1 45 мин KIM-1 24 ч

0,494 0,570

0,247
0,476 0,479

0,288

Группа 1 Группа 2

нг/мл

TIMP-2 исходный

25

20

15

10

5

0
TIMP-2 45 мин TIMP-2 24 ч

5,244

12,304

2,661
5,098

6,749

2,604

Группа 1 Группа 2



163

DOI: https://doi.org/10.17816/ps790

ORIGINAL STUDY ARTICLES Russian Journal of Pediatric SurgeryVol. 28 (2) 2024

Концентрации L-FABP измеряли разными тест-
системами, поэтому сравнение значений между груп-
пами по абсолютным величинам не представляется 
возможным, однако в процентном соотношении рост 
через 45 мин . после операции в контрольной группе со-
ставил 163%, а в исследуемой группе — 16,6% .

Интерлейкин 18
Предоперационные концентрации IL-18 в сыворотке 

крови различались между группами статистически не-
значимо: в контрольной — 148,52 пг/мл (110,7–233,9), 
в исследуемой — 125,56 пг/мл (89,87–187,47) (p=0,057) 
(рис . 5) . Через 45 мин . после операции Me концентра-
ций IL-18 составила 161,74 пг/мл (98,25–205,82) в 1 груп-
пе и 127,52 пг/мл (83,27–173,95) во 2 группе . Через 24 ч 
после ДУВЛ Me концентраций достигла 164,68 пг/мл 
(113,73–217,08) в 1 группе и 130,27 пг/мл (89,69–186,14) 
во 2 группе .

ОБСУЖДЕНИЕ
Ударно-волновая литотрипсия является достаточно 

малоинвазивной процедурой, с чем связано её большое 
распространение в мире, однако многочисленные клини-
ческие и экспериментальные исследования доказали воз-
никновение сопутствующего микроповреждения почек, 
которое формируется за счёт вазоконстрикции и разрыва 
сосудов микроциркуляторного русла [5, 8] .

Оценка выраженности острого повреждения почек 
(ОПП) в настоящее время основывается на повышении 
концентрации креатинина в сыворотке крови и/или сни-
жении диуреза [9] . При этом, для обоснования ОПП необ-
ходимо повышение концентрации креатинина в сыворотке 
крови не менее, чем в 1,5-1,9 раз или на 26,5 мкмоль/л 
(стадия 1 по KDIGO) или снижение расчётной скорости 
клубочковой фильтрации более чем на 25% (стадия R 

по pRIFLE) . Для реализации этих критериев необходимо 
поражение более 50% нефронов [10, 11] . 

В случае вовлечения менее 50% нефронов концен-
трация креатинина будет нечувствительным показателем, 
однако ряд современных альтернативных показателей 
поражения почек способны помочь выявить изменения . 
Повреждение почек, выявленное с помощью новых мар-
керов, является более широким понятием, нежели по-
вреждение, выявленное на основании изменений концен-
траций сывороточного креатинина, и может быть описано 
как субклиническое ОПП [12] . Примечательно, что ни одно 
устоявшееся определение ОПП не основано на новых мар-
керах . Тем не менее в исследовании D . Szumilas и соавт . 
удвоение одного, двух или даже трех маркеров не было 
связано с увеличением концентрации креатинина в сы-
воротке крови . При введении йодконтрастных препаратов 
также чаще отмечается повышение новых биомаркеров, 
чем развитие явного ОПП [13–15] .

При повреждении, индуцированном ДУВЛ, значения 
азотемии редко выходят за обозначенные концентрации, 
следовательно, формально диагноз ОПП неправомочен, 
однако говорить о субклиническом повреждении почек 
следует [16] . Отсутствие значимой динамики азотемии 
и темпа диуреза при ДУВЛ объясняется наличием функ-
ционального почечного резерва той части паренхимы, ко-
торая находится в отдалении от конкремента . Однако это 
не исключает клинически значимых последствий неодно-
кратных сеансов ДУВЛ (в крайних вариантах — снижения 
функции почек по клубочковой фильтрации и формирова-
ние хронической болезни почек 2–4 стадии) [3] .

В нашем предыдущем исследовании мы изучили роль 
ряда биомаркеров мочи и сыворотки крови, которые мож-
но использовать для определения степени ОПП разной 
этиологии, выявили наиболее перспективные в отноше-
нии определения повреждения почек, индуцированного 
ДУВЛ [17] . В их число вошли NGAL [6, 18, 19], KIM-1 [20, 21], 
L-FABP [22, 23], провоспалительный цитокин IL-18 [24,25] 
и маркер остановки клеточного цикла TIMP-2 [26–29] . Кон-
центрация каждого биомаркера статистически значимо 
возрастала в ответ на сеанс ДУВЛ . Этим мы подтвердили, 
что итогом каждого сеанса ДУВЛ является субклиническое 
микроповреждение почечной паренхимы .

При рецидивирующем конкрементообразовании, в том 
числе при ряде наследственных заболеваний (первичная 
гипероксалурия — гены AGXT, GRHPR, HOGA1, инфан-
тильная гиперкальциемия — ген CYP24A1), количество 
литотрипсий может достигать десятков, что способствует 
снижению функции почек по клубочковой фильтрации 
и уменьшает почечную выживаемость .

На данный момент в отечественных и зарубежных 
клинических рекомендациях не предложено медикамен-
тозное сопровождение ДУВЛ, направленное на сниже-
ние деструктивного воздействия энергии ударной волны, 
в связи с чем актуальность поиска подобной терапии 
не вызывает сомнений .

Рис. 5. Влияние дистанционной ударно-волновой литотрипсии 
на концентрацию интерлейкина 18 в сыворотке крови: IL-18 — 
интерлейкин 18 .
Fig. 5. The effect of extracorporeal shock wave lithotripsy on the 
serum interleukin 18 concentration: IL-18 — interleukin 18 .
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К сожалению, количество работ, касающиеся нефро-
протективной тактики при ДУВЛ ограничены . Так, в ис-
следованиях M .E . Danisoglu и соавт . и G . Ozmerdiven и со-
авт . тадалафил, относящийся к обратимым селективным 
ингибиторам специфической фосфодиэстеразы 5 типа 
и разработанный в качестве вазоактивного препарата 
для лечения эректильной дисфункции, показал эффек-
тивность в отношении уменьшения степени выраженности 
ишемического почечного повреждения при ДУВЛ на подо-
пытных крысах [30–33] .

H .K . Park и соавт . в эксперименте на мышах получили 
уменьшение степени ОПП при введении целекоксиба, от-
носящегося к группе нестероидных противовоспалитель-
ных средств — ингибиторы циклооксигеназы-2 [34] .

В клинических исследованиях описано не-
фропротективное действие таких антиоксидантов, 
как N-ацетилцистеин, витаминов С и Е . По мнению авто-
ров, приём антиоксидантов приводит к снижению сыворо-
точных концентраций маркеров почечного повреждения 
за счёт удаления свободных радикалов из почечной тка-
ни . Однако, несмотря на спорадические незначительные 
положительные эффекты N-ацетил-L-цистеина, витамина 
С и статинов, в настоящее время не существует хорошо 
зарекомендовавшего себя фармакологического профи-
лактического подхода для предотвращения развития ОПП 
различной этиологии [35] .

Учитывая низкую разработанность темы и отсутствие 
единых алгоритмов нефропротективной терапии при ДУВЛ, 
мы прибегли к поиску способов профилактики ОПП .

Наибольшее количество опубликованных исследова-
ний о различных терапевтических стратегиях касаются 
повреждения почек, вызванного сепсисом, контрастом 
или медикаментами [36–38] . В качестве потенциальных 
линий терапии рассмотрены сосудорасширяющие, проти-
вовоспалительные средства, ингибиторы апоптоза и анти-
оксиданты, однако их эффективность в отношении «вос-
становления» функции почечной паренхимы невелика, 
а положительные результаты в виде снижения азотемии 
обусловлены устранением причины (отменой нефроток-
сичных препаратов, выведением контраста, нормализа-
цией гемодинамики) . При ДУВЛ невозможно «отменить» 
причину, а бороться с последствиями приходится нефро-
логам спустя длительное время .

Одной из групп препаратов, широко используемой 
при остром ишемическом повреждении почек, являются 
глюкокортикоиды, препятствующие формированию стой-
ких тубулоинтерстициальных изменений [39–41] . Эффект 
данной терапии основан на уменьшении инфильтрации 
интерстиция макрофагами и лимфоцитами, стимулирую-
щими фиброзирование [42] .

В ряде работ авторы исследовали роль дексаме-
тазона в профилактике ОПП на фоне сепсиса . По их 
мнению, эффект защиты органов, вызванный дексаме-
тазоном был связан с уменьшением повреждения мито-
хондрий при сохранении цитохромоксидазы, подавлении 

проапоптотических белков и снижением высвобождения 
цитокинов . Авторы приходили к выводу, что глюкокорти-
коиды могут быть полезной терапевтической стратегией 
при септическом ОПП [38, 43] . К схожему заключению 
приходили и авторы, исследовавшие снижение рисков 
возникновения ОПП при терапии колистином [37] .

Влияние стероидов на клинические проявления ОПП 
до сих пор анализировалось главным образом в условиях 
коронарной хирургии . У этих пациентов ОПП было иден-
тифицировано как серьёзное медицинское осложнение, 
которое, по-видимому, связано с повышенной послео-
перационной смертностью . Было продемонстрировано, 
что стероиды способны уменьшить общий постинтер-
венционный ранний воспалительный процесс в услови-
ях сердечного шунтирования, что измеряется проницае-
мостью капилляров, последующим образованием отёка, 
миграцией лейкоцитов и экспрессией провоспалительных 
цитокинов (выраженность синдрома капиллярной утеч-
ки) [44–46] . U .P . Schurr и соавт ., применявшие однократное 
внутривенное введение метилпреднизолона до хирурги-
ческого вмешательства, не смогли обнаружить позитив-
ного влияния . Однако R .P . Whitlock и соавт ., использующие 
метилпреднизолон интраоперационно, и F . Weis и соавт ., 
анализирующие эффект введения стрессовых доз гидро-
кортизона после операции на сердце у пациентов из груп-
пы высокого риска, смогли продемонстрировать лучшие 
результаты за счёт ослабления системной воспалительной 
реакции [47–49] .

Хочется отметить, что большинство предыдущих ис-
следований in vivo были сосредоточены на временном ин-
тервале 24–48 ч после индукции ОПП . Данные же о более 
ранних сроках с возникновения ОПП крайне малочислен-
ны [50–52] .

В рамках нашего исследования мы остановили свой 
выбор на преднизолоне ввиду доступности перораль-
ных форм, возможности применения в детском возрасте, 
и высокой эффективности в отношении макрофагальной 
инфильтрации интерстиция почечной ткани .

Проанализировав результаты исследования био-
маркеров повреждения паренхимы почек, мы отметили 
статистически значимую разницу в динамике концентра-
ций исследуемых биомаркеров . Наиболее выраженные 
изменения мы отметили через 45 мин . после операции . 
У пациентов контрольной группы выявлено статистиче-
ски значимое повышение концентраций биомаркеров 
в моче . У детей исследуемой группы концентрации KIM-1 
и L-FABP не менялись, а концентрации NGAL и TIMP-2 по-
вышались незначительно, что было статистически значи-
мо ниже концентраций этих показателей в контрольной 
группе . Таким образом, у пациентов, получавших предни-
золон, рост биомаркеров повреждения почек был менее 
выражен .

Анализируя изменение концентрации провоспали-
тельного цитокина IL-18 в сыворотке крови, мы отметили, 
что значимое повышение произошло только у пациентов 
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контрольной группы через 24 ч после операции, а у па-
циентов исследуемой группы концентрация изменялась 
статистически незначимо, что свидетельствует об умень-
шении воспалительных изменений на фоне терапии после 
сеанса ДУВЛ .

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, концентрации всех исследуемых био-

маркеров мочи и сыворотки крови, были статистически 
значимо ниже у пациентов, получавших преднизолон, 
что может быть основанием для назначения глюкокор-
тикоидов в качестве медикаментозного сопровождения 
ДУВЛ у детей .
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