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Боль различной локализации 
и интенсивности является од-

ной из основных жалоб пациентов 
с терминальной почечной недоста-
точностью в условиях диализных 
центров.

Боль представляет собой не-
приятное сенсорное или эмоцио-
нальное переживание, связанное 
с существующим или возможным 
повреждением ткани или описывае-
мое в терминах такого повреждения 
(Международная ассоциация по из-
учению боли, 1986). Однозначно, 
что она представляет собой важ-
ное ощущение, которое позволяет 
адекватно воспринимать поврежда-
ющие воздействия и избегать фак-

торов, вызывающих опасность для 
организма в целом, но очень часто 
у данной категории больных боле-
вой синдром является хроническим 
и становится самостоятельной бо-
лезнью, снижая не только качество 
жизни пациентов, но и ухудшая их 
комплаентность к проведению диа-
лизных сессий. Кроме того, любая 
боль всегда имеет и эмоциональный 
аспект, что накладывает свой отпе-
чаток на аффективный статус паци-
ента и на его отношение не только 
к болезни, но и к проводимому ле-
чению в целом. Адекватная анальге-
тическая терапия относится к числу 
важнейших задач повседневной кли-
нической практики, так как важна 

с этической и экономической точек 
зрения и является непременным ком-
понентом успешных лечения и реа-
билитации таких пациентов.

В настоящее время для выбора 
методов медикаментозной тера-
пии болевого синдрома наиболее 
важным является понимание пато-
генетических механизмов, лежа-
щих в его основе, так называемая 
механизм-обусловленная терапия. 
Выделяют острую и хроническую 
боль. Необходимо помнить, что боль 
может быть ноцицептивной, нейро-
патической, дисфункциональной 
и смешанной, следовательно, будут 
отличаться и подходы к лекарствен-
ной терапии.

Особенности медикаментозной 
терапии болевого синдрома 
у пациентов с терминальной почечной 
недостаточностью, получающих терапию 
хрониогемодиализом
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Резюме
В статье отражены основные аспекты проблемы противобо-
левой медикаментозной терапии пациентов с терминальной 
почечной недостаточностью, получающих хрониогемодиа-
лиз. Описаны основные патофизиологические механизмы 
воздействия лекарственных препаратов на структуры почки. 
Приведены критерии, которым должно отвечать лекарствен-
ное средство, назначаемое с анальгетической целью не-
фрологическим больным. Проанализированы возможности 
применения нестероидных противовоспалительных пре-
паратов, антидепрессантов и антиконвульантов в терапии 
боли среди пациентов с исследуемой патологией. Представ-
лены рекомендации зарубежных сообществ нефрологов 
по анальгетической терапии у больных с патологией почек.
Ключевые слова: почечная недостаточность, боль, гемоди-
ализ, нестероидные противовоспалительные препараты, 
антидепрессанты, противосудорожные препараты в ле-
чении боли.

Summary
The article describes the major aspects of anal-
gesic drug treatment of pain in patients with end-
stage renal failure receiving chronic hemodialysis. 
The basic pathophysiological mechanisms of 
action of drugs on kidney structure. The criteria to 
be met by a drug administered with the analgesic 
purpose of nephrology patients. The possibilities 
of the use of non-steroidal anti-inflammatory 
drugs, antidepressants and antikonvulantov in the 
treatment of pain in patients with the studied dis-
ease. Presented recommendations for analgesic 
therapy in patients with kidney disease of foreign 
nephrologists’ communities.
Key words: renal failure, pain, hemodialysis, 
non-steroidal anti-inflammatory drugs, antide-
pressants, anticonvulsants in treatment of pain.

e-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 2 / 2017, том № 1 Неврология и психиатрия10

При ноцицептивной боли по-
казано применение нестероидных 
противовоспалительных препаратов 
(НПВС), анальгетиков, в ряде слу-
чаев при выраженной ноцицептив-
ной боли и опиоидных анальгетиков. 
При нейропатической боли показаны 
антидепрессанты, антиконвульсанты, 
опиоиды, местные анестетики либо 
комбинация перечисленных групп 
лекарственных препаратов [1].

Больные с терминальной почеч-
ной недостаточностью, получающие 
терапию программным гемодиали-
зом, — ​особая когорта пациентов, 
подходы к терапии болевого син-
дрома у которых также должны быть 
особенными. В данной статье мы 
рассматриваем особенности каждой 
группы лекарственных препаратов, 
применяемых для анальгетической 
терапии у пациентов с исследуемой 
патологией.

В 1986 году ВОЗ рекомендовала 
основанный на исследованиях трех-
ступенчатый подход к фармакотера-
пии боли. Однако данная концепция 
не всегда применима у диализных 
больных. Остановимся на некоторых 
важных моментах.

Функциональной единицей поч-
ки является нефрон. В его структуре 
нет ни одного компонента, в котором 
не было бы рецепторов циклооксиге-
назы (ЦОГ) –1 или ЦОГ‑2. Рецепторы 
ЦОГ‑1 отвечают за контроль внутри-
почечной гемодинамики и скорости 
клубочковой фильтрации, рецепторы 
ЦОГ‑2 — ​за экскрецию соли и воды. 
Именно ЦОГ‑2 является протектором 
от ренопривной артериальной гипер-
тензии [11].

Отрицательное действие НПВС 
на почки проявляется повреждением 
интерстиция, снижением клубочковой 
фильтрации, повышением артериаль-
ного давления (АД) и уменьшением 
эффективности действия большинства 
антигипертензивных препаратов (бе-
та-блокаторов, диуретиков, антаго-
нистов ангиотензинпревращающего 
фермента).

Воздействие НПВС на почки 
здоровых людей незначительное. 
Так, риск развития таких НПВС-
ассоциированных осложнений, как 
повышение АД, гиперкалиемия, за-
держка жидкости и сердечная недо-

статочность, небольшой и состав-
ляет 3 %. Риск повышения уровня 
креатинина до 1,3 от нормы равен 
1 %. Длительный (более года) и кра-
тковременный (до 15 дней) прием 
любых НПВС в терапевтических до-
зах с нефрологической точки зрения 
относительно безопасен. ЦОГ‑2 — ​
селективные НПВС не имеют пре-
имуществ перед неселективными 
в отношении развития ренальных ос-
ложнений. Однако следует обратить 
внимание, что препараты, влияющие 
преимущественно на ЦОГ‑2, обла-
дают более сильным потенциалом 
к задержке жидкости, натрия и калия, 
чем неселективные [2].

Рекомендации национальных со-
обществ нефрологов (Европа, США) 
гласят, что у пациентов с хрониче-
ской болезнью почек (ХБП) III ста-
дии (скорость клубочковой филь-
трации [СКФ] = 30–59 мл в минуту) 
следует избегать применения НПВС 
в дозах выше рекомендуемых, осо-
бенно коксибов, у пациентов с ХБП 
IV (СКФ = 15–29 мл в минуту) и V 
(менее 15 мл в минуту или диа-
лиз) стадий использование любых 
НПВС противопоказано [2]. Однако 
в реальной клинической практике 
ситуация обстоит иначе, ХБП раз-
личной стадии относительно высоко 
распространена у пациентов, при 
этом частота назначения НПВС та-
ким больным соответствует такой же 
частоте назначения этих лекарствен-
ных средств у лиц без ХБП. Это свя-
зано и с объективными причинами 
(купирование послеоперационной 
боли, ограниченное применение опи-
оидных анальгетиков, неосведомлен-
ность медицинского персонала от-
делений нефрологии и диализа, тре-
бование необходимость коррекции 
сопутствующих заболеваний) и субъ-
ективными факторами (самостоя-
тельный прием противовоспалитель-
ных средств, прием некорректных 
доз или совместное использование 
нескольких НПВС, невыполнение 
рекомендаций врача). Согласно ре-
комендациям Международной ассо-
циации нефрологов (NKF, 2011) путь 
к минимизации возможных неблаго-
приятных почечных реакций лежит 
через выбор безопасного препарата. 
Исходя из этого, можно выделить 

особенности лекарственного сред-
ства, о котором можно говорить как 
о безопасном, для пациентов с на-
рушенной функцией почек:
1.	 препарат должен ингибировать 

ЦОГ‑1 и ЦОГ‑2 (но преимуще-
ственно ЦОГ‑2), приближаясь 
к селективным НПВС;

2.	он должен иметь короткий период 
полувыведения;

3.	 не должно быть кумуляции пре-
парата после многократного вве-
дения;

4.	 желательно отсутствие необходи-
мости коррекции дозы у пожилых 
пациентов;

5.	 в сочетании с диуретиками ле-
карственное средство не должно 
вызывать изменений АД и осмо-
лярности мочи / экскреции натрия;

6.	должно быть отсутствие необхо-
димости коррекции дозы у па-
циентов с нетяжелыми формами 
почечной недостаточности;

7.	 препарат должен отвечать тре-
бованиям общей безопасности, 
включая безопасность поврежде-
ния желудочно-кишечного тракта.

Выбор противовоспалительного 
средства при оценке ренальных ри-
сков должен осуществляться на ос-
нове данных требований к безопас-
ности НПВС [3]. При необходимо-
сти применения препаратов из этой 
группы возможно назначение аце-
тилсалициловой кислоты или аце-
клофенака, обладающих наименее 
выраженным побочным действием 
на клубочковую фильтрацию. Ре-
комендуется увеличивать интервал 
приема между дозами до шести ча-
сов, избегать применения длительно 
действующих средств с периодом 
полувыведения более 12 часов, чтобы 
предотвратить стойкое и клинически 
значимое снижение СКФ, связанное 
с ингибированием вазодилататорных 
ренальных простагландинов. Следует 
избегать совместного использова-
ния рентгенконтрастных препаратов, 
средств, способных оказывать нефро-
токсическое действие или ухудшать 
почечную гемодинамику [4]. Также 
на период приема НПВС у диализных 
пациентов необходимо исключить 
назначение ингибиторов ренин-ан-
гиотензин-альдостероновой систе-
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мы и диуретиков, а также проводить 
тщательный, при необходимости еже-
дневный, контроль состояния паци-
ента для своевременного выявления 
перегрузки объемом [5, 8].

Ацетаминофен в качестве моно-
терапии или в комбинации со слабы-
ми опиатами считается одним из са-
мых безопасных ненаркотических 
анальгетиков для пациентов с тер-
минальной почечной недостаточно-
стью (ТПН), получающих терапию 
хрониогемодиализом, но он может 
оказывать нефротоксическое дей-
ствие при длительном применении 
в высоких дозах.

Трамадол как представитель сла-
бых опиоидов обычно используется 
при средней интенсивности боли 
у пациентов с хроническими забо-
леваниями почек, так как он не об-
ладает прямым нефротокисческим 
действием. Однако при ТПН выве-
дение препарата снижается. Период 
полувыведения метаболитов трама-
дола составляет пять часов, и он мо-
жет увеличиваться вдвое у больных 
с нефрологической патологией. При 
накоплении в крови этих метаболи-
тов у пациентов может развиться 
угнетение дыхания и снижаться су-
дорожный порог. Кроме того, пре-
парат может провоцировать развитие 
злокачественного серотонинового 
синдрома у больных, получающих 
терапию селективными ингибито-
рами обратного захвата серотонина 
(СИОЗС). Максимальная доза тра-
мадола у больных с ТПН не должна 
превышать 50 мг два раза в сутки 
в таблетированной форме. Такая 
доза не требует ее коррекции после 
проведения сеансов гемодиализа, так 
как трамадол посредством диализа 
и гемофильтрации не выводится.

Назначение других опиоидных 
анальгетиков при получении хрони-
огемодиализа ограничено их фарма-
кодинамическими характеристиками. 
Накопление активных и токсичных 
метаболитов препаратов из этой груп-
пы может привести к выраженному 
угнетению деятельности головного 
мозга и к депрессии дыхания, что 
крайне характерно для морфина, 
оксикадона, пропоксифена. Однако 
использование метадона и фента-
нила разрешено в связи с тем, что 

основной метаболит метадона вы-
водится через желудочно-кишечный 
тракт, а при ТПН с калом (компен-
саторный путь экскреции) и не на-
капливается в значительной степе-
ни в организме больных с почечной 
недостаточностью. Метаболиты же 
фентанила фармакологически неак-
тивны и не оказывают токсического 
действия. Использование фентанило-
вой трансдермальной системы явля-
ется резервным методом для больных 
с хорошей переносимостью опиатов, 
если другие методы оказались не-
эффективны.

Лечение пациентов ТПН, получаю-
щих терапию программным гемодиа-
лизом, страдающих нейропатической 
болью, представляется гораздо более 
сложной задачей, чем с лечение боль-
ных с другими вариантами болевого 
синдрома. Основным методом борьбы 
с нейропатической болью является 
фармакотерапия. Последние рекомен-
дации EFNS подтверждают высокую 
эффективность трициклических анти-
депрессантов (ТЦА) в суточной дозе 
25–150 мг, кроме того, подчеркива-
ется значимость антиконвульсантов, 
габапентина (1 200–3 600 мг в сутки) 
и прегабалина в (150–600 мг в сутки) 
в качестве препаратов первой линии 
(уровень доказательности А) в тера-
пии различных видов боли, связанной 
с повреждением нервной системы. 
Терапевтический выбор в пользу ка-
кого-либо класса препаратов из реко-
мендованных в качестве первой ли-
нии должен базироваться на оценке 
соотношения эффективности и без-
опасности и клинического состояния 
пациента (коморбидные состояния, 
противопоказания, сопутствующая 
терапия).

В перекрестном открытом клини-
ческом исследовании, проведенном 
в Турции, сравнивались эффектив-
ность габапентина и прегабалина 
в лечении пациентов с нейропати-
ческой болью, находящихся на про-
граммном гемодиализе, а также 
воздействие этих препаратов на ка-
чество жизни, ассоциирующееся 
со здоровьем. Несмотря на высокую 
распространенность нейропатиче-
ской боли у диализных пациентов, 
исследований по оценке эффектив-
ности применения современных 

антиконвульсантов в данной когор-
те больных ранее не проводилось. 
В единичных публикациях отражены 
исследования применения габапенти-
на и прегабалина, которые больные 
получали после каждого сеанса ге-
модиализа в дозе 300 и 75 мг соот-
ветственно в течение шести недель, 
после чего следовал двухнедельный 
период вымывания. Все исследова-
ния продемонстрировали высокую 
эффективность вышеназванных 
антиконвульсантов в терапии ней-
ропатического болевого синдрома 
у диализных больных, а также значи-
тельное улучшение качества жизни 
пациентов на фоне терапии обоими 
препаратами (Atalay H. et al., 2013).

Обзор исследований разного уров-
ня по эффективности и безопасности 
приема антидепрессантов у больных 
с ТПН, находящихся на гемодиализе, 
в том числе и Кокрановский обзор, 
также показал недостаточность из-
ученности данного вопроса. Прак-
тически во всех публикациях гово-
рится о пользе применения антиде-
прессантов при хронической боли, 
однако у многих пациентов с ТПН 
наблюдались побочные эффекты их 
применения, хотя они и были оценены 
как легкие и не требующие отмены 
терапии [6, 7, 10].

Благодаря высокой связи с тка-
невыми и плазменными белками 
и большому объему распределения 
антидепрессанты плохо диализиру-
ются, поэтому гемодиализ исклю-
чается как метод лечения передо-
зировки. Это является важным ус-
ловием применения данной группы 
медикаментов у больных с грубой 
почечной патологией, находящих-
ся на программном гемодиализе. 
Рекомендуются к использованию 
антидепрессанты с мягким психо-
стимулирующим действием, сни-
женные дозы амитриптилина, вен-
лафаксина, дулоксетина, рексетина. 
В качестве препаратов первой линии 
рекомендованы препараты из группы 
СИОЗС [6, 9]. Исключение состав-
ляет лишь флуоксетин, так как при 
выраженном нарушении функции 
почек выведение самого препара-
та замедляется, а его метаболиты 
гемодиализ абсолютно не выводит 
ввиду высокой степени связывания 
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с белками плазмы и большого объема 
распределения, что чревато передо-
зировкой даже при использовании 
низких доз.

Очень важной частью работы с па-
циентами диализных центров, страда-
ющими от боли, является разъяснение 
смысла, принципов и правил терапии, 
что позволяет достичь оптимально-
го для больного и врача комплаенса 
и доверия в решении проблемы борь-
бы с болью. Больной должен пони-
мать, почему ему назначены те или 
иные лекарственные средства, быть 
информирован об их особенностях 
и влиянии на функцию почек, иметь 
возможность задать интересующие 
вопросы и обсудить высказать свои 
сомнения [1].

Таким образом, несмотря на зна-
чительные ограничения в приме-
нении лекарственных средств для 
лечения боли у пациентов с ТПН, 
получающих терапию программ-
ным гемодиализом, практический 
врач, знающий особенности при-
менения той или иной группы ме-
дикаментов, может составить адек-

ватную и эффективную программу 
борьбы с болевым синдромом. Это 
позволит повысить качество жизни 
данной категории больных, достичь 
высокой степени доверия к врачу 
при проведении диализных сессий 
и, тем самым, повысить эффектив-
ность комплексной терапии, а также 
уменьшить число отказов продолжать 
диализную терапию.
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