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1. [bookmark: Введение]Введение. 
COVID-19 представляет собой реальную угрозу для пациентов с сопутствующими заболеваниями, такими как сахарный диабет (СД), гипертония, сердечно-сосудистые, почечные или печеночные нарушения. Поражение почек у лиц, подвергшихся новой инфекции, представляется весьма вероятным, а риск развития острого почечного повреждения – ассоциированным со смертностью. Потенциальные механизмы вовлечения почек в клиническую картину заболевания могут включать цитокиновые повреждения, перекрестные органные повреждения и системные эффекты, определяющие лечебную стратегию. Эти механизмы тесно взаимосвязаны и имеют особенно важное значение для лиц на экстракорпоральной терапии и с трансплантированной почкой. Данные аутопсий предоставляют доказательства инвазии вируса SARS-CoV-2 в ткани почек с повреждением клеток канальцевого эпителия и подоцитов, агрегацией эритроцитов у лиц с тяжелой формой COVID-19. 
Так как на сегодняшний день нет эффективного лекарственного средства для лечения COVID‑19, то cвоевременное выявление, коррекция нарушений фильтрационной и выделительной функции почек, включая адекватную гемодинамическую поддержку и ограничение нефротоксических лекарств, может улучшить прогноз выздоровления пациента с COVID‑19.
2. Потенциальные механизмы почечных повреждений и лечебная стратегия при COVID-19.[image: ]
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У пациентов с синдромом «цитокинового шторма» ОПП может развиться в результате повышения проницаемости сосудов, внутрипочечного воспаления, в рамках кардиоренального синдрома (КРС) типа 1. Последний включает системную эндотелиальную дисфункцию, проявляющуюся плевральным выпотом, отеками, интраабдоминальной гипертензией, потерей жидкости в «третьем пространстве» и гипотонией. Экстракорпоральная мембранная оксигенация (ЭКМО), инвазивная механическая вентиляция легких и непрерывная ЗПТ также могут способствовать выработке цитокинов.
Последние данные подтвердили тесную связь альвеолярных и тубулярных повреждений при ОРДС, определяемую медуллярной гипоксией с последующим инсультом канальцевых клеток. Ретроспективное исследование, включавшее 357 пациентов с ОРДС без исходной почечной патологии, показало развитие пневмонии в 83% (как причины критического состояния) и ОПП в 68%. Возраст, СД, позитивный баланс жидкости были независимыми факторами, ассоциированными с развитием ОПП. Ретроспективное исследование 201 китайского пациента с подтвержденной COVID-19-пневмонией продемонстрировало развитие ОРДС в 41,8% и ОПП в 4,5% случаев со значимой ролью возраста, гипертонии и СД. 
Перекрестные органные повреждения затрагивают и ось сердце–почки (КРС 1 типа) у пациентов с COVID-19. Кардиомиопатия и острый вирусный миокардит, способствуя перегрузке почечных вен, гипотензии, почечной гипоперфузии, ведут к снижению скорости клубочковой фильтрации. Рабдомиолиз, метаболический ацидоз, гиперкалиемия также характерны для пациентов с COVID-19 и ассоциированы с гемодинамической нестабильностью.
Особый интерес представляет работа китайских исследователей, проанализировавших результаты аутопсий 26 пациентов (19 мужчин, 7 женщин) с COVID-19, погибших от ОРДС, ассоциированного с полиорганной недостаточностью. Средний возраст составил 69 лет, 11 пациентов имели в анамнезе СД или гипертонию, данных о приеме блокаторов РААС до терминальной госпитализации не было, а для контроля АД в стационаре применялись блокаторы кальциевых каналов. У 9 из 26 пациентов были клинические признаки поражения почек с соответствующим повышением креатинина сыворотки крови и/или протеинурией. По данным световой микроскопии определялись диффузные повреждения проксимальных канальцев (рис. 1а), агрегаты эритроцитов в перитубулярных капиллярах (рис. 1b).
По данным электронной микроскопии были выявлены кластеры частиц коронавируса в канальцевом эпителии проксимальных канальцев (рис. 2а) и подоцитах (рис. 2b). В 3 случаях были определены положительные антитела к ядерному белку SARS-CoV в эпителии канальцев по данным иммунофлюоресцентного анализа (рис. 3).
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Наряду с прямой вирулентностью SARS-CoV-2 системная гипоксия, гиперкоагуляция, возможный лекарственный или гипервентиляционный рабдомиолиз способствовали острому повреждению канальцев. Таким образом, данное исследование предоставляет доказательства инвазии SARS-CoV-2 в ткани почек с повреждением клеток канальцевого эпителия и подоцитов, агрегацией эритроцитов у лиц с тяжелой формой COVID-19.
Предметом специального обсуждения в будущем должны стать отдаленные последствия поражения почек у пациентов, выживших после COVID-19.
3. COVID-19 у пациентов, получающих программный гемодиализ.
Особо уязвимой категорией в условиях пандемии являются пациенты, получающие программный гемодиализ. Одно из первых сообщений из Ухани касалось одного из 61 диализных центров, в котором у 37 из 230 пациентов и у 33 сотрудников развился COVID-19 в течение месяца. Причина смерти 6 из 7 погибших пациентов была определена как сердечно-сосудистая и напрямую не связанная с вирусной инфекцией. Пациенты с COVID-19 на гемодиализе демонстрировали более выраженную лимфопению, низкий уровень провоспалительных цитокинов в сыворотке крови и относительно мягкие клинические проявления по сравнению с другими пациентами с этой инфекцией.
В центрах гемодиализа значительно увеличивается риск передачи инфекции, в том числе медицинскому персоналу, работникам учреждения, пациентам и членам их семей. Китайское нефрологическое общество и Тайваньское нефрологическое общество оперативно разработали рекомендации для диализных отделений в период пандемии COVID-19. Их основные положения были опубликованы в официальном журнале Международного общества нефрологов «Kidney International». Рекомендации охватывают вопросы минимизации распространения инфекции в диализных центрах (оценка состояния здоровья персонала и пациентов до входа в центр, выделение пациентов с подозрением на COVID-19, соблюдение социального дистанцирования по возможности, средства индивидуальной защиты для персонала, ознакомление с симптомами заболевания, использование масок, обучение социальной изоляции и мытью рук, скрининг новой коронавирусной инфекции в случае необходимости хирургичского вмешательства, использование телемедицины для мониторинга), вопросы транспортировки, дезинфекции аппаратов. 
4. Иммуносупрессия у пациентов с трансплантированной почкой в условиях пандемии COVID-19.
Вирусные инфекции – серьезный риск заболеваемости и смертности у пациентов после трансплантации почки. Иммуносупрессия, которая имеет решающее значение для предотвращения аллоиммунных реакций, способна ухудшать защитные механизмы хозяина. COVID-19 прогрессирует быстрее у людей с ослабленным иммунитетом, требуя более частой госпитализации в отделения интенсивной терапии и приводя к более частым смертельным исходам. Реципиенты почечного трансплантата должны принимать все необходимые меры для предотвращения инфицирования. В сериях клинических сообщений из Европы и США показатели летальности этих пациентов составили 23–28%, что значительно превышает летальность среди обычных пациентов, инфицированных COVID-19 (≤5%). Авторы описывают различные стратегии управления терапией, основанной на постепенном снижении иммуносупрессии в зависимости от тяжести заболевания, с учетом риска острого отторжения и потери трансплантата. 
Тем не менее остаются серьезные опасения, что отмена иммунодепрессантов может усугубить гипервоспалительный ответ, развивающийся на поздних стадиях COVID-19. Кроме того, противовирусные препараты в стандартных протоколах ведения пациентов с COVID-19 имеют непростую историю взаимодействия с различными иммуносупрессантами.
Немаловажен вопрос о риске передачи инфекции от донора, учитывая часто бессимптомное течение, инкубационный период, продолжительность жизнеспособности вируса в определенных органах. Поэтому, несмотря на возможные негативные последствия, временное прерывание трансплантации почек может быть необходимо в регионах высокой вирусной нагрузки.
Рабочая группа DESCARTES (Developing Education Science and Care for Renal Transplantation in European States) Европейской почечной ассоциации (ERA-EDTA) после интенсивных дискуссий, на основании экспертных заключений вышеуказанных публикаций и рекомендаций соответствующих сообществ Франции, Испании, Великобритании, США сформулировала предложения по ведению инфицированных пациентов с трансплантированной почкой (длительность трансплантации более 6 мес) (табл. 3).
При возможности рекомендуется стратификация риска с учетом лабораторных показателей (C-реактивный белок, интерлейкин-6 (IL-6), ферритин и D-димер), отражающих тяжелый воспалительный процесс и быстрое прогрессирование заболевания.
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5. Вывод.
Таким образом вовлеченность почек в клиническую картину представляется все более значимой, а ОПП выступает в роли независимого предиктора летальности. В такой ситуации лица с хронической болезнью почек представляют группу особого риска и внимания. Только включая их в планируемые протоколы исследований по COVID-19, можно получить доказательную базу эффективных и безопасных методов лечения.
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Ta6nuuia 3. VIMMYHOCYDECCUS Y NaLWMEHTOB C TPaHCMIHTUPOBAHHOI NOUKO/ B YCTOBMAX NaHAemAn COVID-19

1. AcMMnTOMaTyecKme NaumneHTbl: HeT JaHHbIX 0 COVID-19-cTaTyce (ambynaTopHble CTabunbHble NaUNeHTbl).
HeT Heo6X0AMMOCT NPEBEHTNBHON CMEHbI IMMYHOCYNPECCUBHON Tepaniu.

2. AcrmnTomaTtuueckue nauneHTbl, NO3UTUBHbIN Ma3zok COVID-19.

EC/1 5T0 NaLMEHT BLICOKOTO PrCKa: BO3PACT CTapue 70 feT, conyTCTayioLmne 3a6oneBaHIs Ui GpakTopbl PUcKa (CaxapHblil
nnabeT, cepleUHO-COCYANCTbIE UMK NIEToUHble 3a60NeBaHIs, ANNTeNbHOE KypeHUe, OXNpeHie, pacueTHan CKOpPOCTb
Kny6oukoBoit punbtpaLmn (PCKO) <30 Mn/MUH/1,73 M2, Tepaniis, CHUXAIoLLAs UNCo TMMPOLITOB, B TeueHue 3-6 Mec) —
PaCcCMOTPETb BO3MOXHOCTb CHUXKEHUS 03bl/OTMeHbI a3aTnonpirHa/mMnkodeHanata/mTORi B ciyuae TPOiiHOI Tepanin

1. Msrkoe TeueHue 3a60neBaHNA: NALIMEHT aKTUBEH, 6OAP, MEET TONbKO NIerkne CUMMTOMbI CO CTOPOHbI BEPXHMX
AbixaTesbHbIX NyTeil 1/UNK XeNyA0oUHO-KINLLIeYHOTO TPaKTa, TemnepaTypa Tena <38 °C 1 He NMeeT TaKiX CUMNTOMOB
nHesMoHNN COVID-19, Kak ofibiLuKa, NOCTOSHHbIE 60/ B FPYAN U UHTEHCUBHDIN KalLenb; CaTypauus Kposu
KNCOPOAOM >95%, UacToTa [IbIXaHNA <25/MUH; HET NPU3HAKOB NHEBMOHUIN HIN Ha PEHTreHOrpamMme rPY/IHO KNeTky,
HI Ha KT; HeT Heo6XOANMOCTY B rocnUTann3aLum:

+  eC/ NaLUMeHT Ha TPOIHOII Tepanui — OTMeHa MuKodeHanata/asatnonpuHa/mTORi
MHMMGNTOPa KanbLIMHEBPNHA U CTEPOUOB;
+ B CNyyae BOIHON Tepanuu (BKMiouas CTeponabl) — MPOAOIXUTL Tepaniio;
-+ BCNyyae BOVHOM Tepanui 6e3 CTeponaoB:
- (MHrMBMTOP KanbLMHEBPUHA+MUKOdEHaNaT) — PacCMOTPETb BO3MOMKHOCTb 3aMeHbl MKopeHanaTa
Ha HeGonblue 03bl CTEPOUAOB;
- (MHrM6uTOp KanbUMHeBpKHa+mMTORi) — paccMOTPeTb BO3MOXHOCTbL 3aMeHbl MTORi Ha HebonbLune A03bl
CTepouaos;
- (MmkodeHanat+mTORi) - paccMOTpeTb BO3MOXHOCTb 3aMeHbl MUKopeHanata nnv mTORi Ha HeGonblume Ao3bl
CTepouaos..
+ PaccMoTpeTb CHUXeHMe 03bl MHIMGNTOPa KanbLIMHEBPUHA 10 HUXKHEN MPaHWLIbl TePaneBTUUeCKOro AnanasoHa
B COOTBETCTBMI C IMMYHOJNIOMVIUECKIM PUCKOM, ECAIN HET ABHOTO yyULLIeHs B TeueHne 3-5 JHel.
+ OCTOPOXHO BO30GHOBNTL NPeablAYyLLYI0 NMMYHOCYNIPECCUBHYIO Tepanuio Yepes 3-7 AHeil nocse yCTpaHeHns
CUMNTOMOB

NPOAOIXUTL NpUemM
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2. UmetoTca cBnaeTenbCTBa HeTAXeNnom NHeBMoHUM COVID-19: caTypaums KpoBu KUCTOPOAOM 94-95%,
UacToTa AbIXaHNA 25-29/MI1H, XapaKTepHble NOPaXeHWs Ha PeHTreHorpaMmme rpyaHoN KneTku nan KT.

a. TaLMeHT C BLICOKIM PUCKOM: BO3PACT CTaplue 70 NIeT, Unu conyTcTaylolne 3abonesaHins, in GpakTopbl pucka
(caxapHblit AnabeT, cepAieuHo-COCYANCTbIE U NErouHble 3a60NeBaHNA, ANNTENbHOE KyPeHUe, OXMPeHKe,
PCK® <30 Mn/MnH/1,73 M?, Tepaniis, CHIMKaIoLas YpoBeHb NMMGOLINTOB B TeUeHUe NpeablAyLnx 3-6 MecsLes):
+  OTMeHa MuKodeHanata/asatmonpnHa/mTORi;

+  OTMeHa MHIMBUTOPa KanbUMHEBPWHa;

+  MoBbllIeHWe 03bl (AN MHULMALKUA) CTepouaos 15-25 Mr/cyT;

+  OCTOPOXHO BO30GHOBUTL NPe/bIAYLLYIO UMMYHOCYNPECCUBHYIO Tepanmio (CHauana MHrMeUTop KanbLMHEBPUHA)
uepes 5-10 fiHelt Nocne yCTpaHeHNs CUMNTOMOB.

6. TaLMeHT HeBbICOKOTO PUCKa (Kak ONpe/ieNneHo Bbile):

+  OTMeHa asaTuonpuHa/mnkodeHanata/mTORi;

+  NOAAePXNBaTb Ha ABOIHON Tepanim — UHIMGUTOP KanbLMHEBPUHA-CTEPONbI;

+ CHW3UTb 03y NHIMGNTOPA KaslbLIMHEBPIHA 10 LIeNIeBOTO NoKa3aTeNs UMKNOCNOpIHa 5015 HI/MA, Takponnumyca —
3£1 Hr/mn;

+  MPOAOMKNTL NPUEM CTEPOUIOB B NOAAEPXKMBAIOLLEN f03e.

EC/M NaLneHT HaUMHAET aHTUBMPYCHYIO TePanuio, OTMEHNTL UHIMGNTOP KanbLMHEBPUHA C NOCNEAYoWUM

KOHTpOseM.

OCTOPOXHO BO30GHOBIUTL Mpe/ibiAYLLYI0 MMMYHOCYMPECCUBHYIO Tepaniio uepe3 5-10 iHel Nocne ycTpaHeHna

CMMNTOMOB

3. Bonee Taxenas nHeeMoHna COVID-19: caTypaums KpoBM KUCIIOPOAOM <94%, YacToTa AblXaHUs 30/M1H,

HECTabNNbHOCTb, HEOBXOAUMOCTb HEUHBA3MBHOW BEHTUNALIMM U1 NEPEBO/IA B OTAENEHME NHTEHCUBHON Tepanun
(c/6e3 MexaHUUeCKoi BEHTUNALNN).
+  OTMeHa BCeX MMYHOCYNPeCCaHToB.
+  YBennueHwe (MHUUMALWA) AO3bl CTEPOMAOB A0 15-25 Mr/CyT (UK Bbllle B COOTBETCTBUN C MECTHOI NPAKTUKOIA).
+ PaccmoTpeTb BOMPOC O NPOAOMKEHNI NIeUeHNA HA3KNMI I03aMi MHTMBUTOPA KaNbLIMHEBPIHA Y NaLNEHTOB
C BbICOKIIM PUCKOM OTTOPXEHUA (Hanpumep, <1 rofia nocsie TpaHCMIaHTaLUmM /Wi C BbICOKOW MMMYHU3aLMeN).
+ OCTOPOXHO BO30GHOBUTL NPeablAYyLLYI0 NMMYHOCYNPECCUBHYIO TePanuio (CHauana UHrMGNTOP KanbLMHEBPNHa)
uepes 5-15 AiHel Nocne ycTpaHeHNs CUMNTOMOB
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Tabnuua 1. TMoTeHUMANbHbIE MEXaHV3MbI NTOYEUHIX TOBPEXAGHNI M NleueGHas CTpaTerus npn COVID-19

MatoreHes

MexaHu3m noyeyHoro
noBpexpeHns

Jleue6Has cTpaterus

LjumokuHogoe nospexdeHue

CYHIPOM BbICBOGOXACHNS
LMTOKUHOB

YBennueHue BbIpaboTKI LINTOKMHOB
nop Bospeiicterem SKMO,
VHBA3MBHOI BEHTUNALIAN NETKUX
/1N NOCToAHHbBIX MeTofoB 3MT

TemodaroumnTapHblil CUHAPOM

Mpsmoe nospexaeHne
UMTOKMHaMN

CHIDKEHIe YPOBHSA LIMTOKIHOB: NPpAMas remonepdysna
C NPYMEHEHNEeM HeInTPO-MaKpPOMOpPOBbIX COPBEHTOB,
abcopbuKs NNasMbl UK UCMONb30BaHINE NOHHO-
06MeHHbIX CMOM NOC/e CenapaLyi U3 LienbHOI KpoBH,
npoanerHas 3T ¢ UCNOMb30BaHNEM NONOBOMIOKOHHBIX
$UNbTPOB € a6COPOLIMOHHBIMI CBONCTBAMMU,
BbICOKOJI03Has NpoaneHHas 3T ¢ ncnonb3osaHrem
MeMGpaH CpefiHelt 11 BbICOKOI MPOHMLIAeMOCTH

IepekpecmHble opzaHHble nospexdeHus

Kapavomuonatia n/unm BUpycHbii
MuoKapauT

KapavopeHanbHblit
cuHapom Thna 1

BcriomoratenbHoe KpoBooGpalleHue, apTepuo-
BeHo3Haa SKMO

AnbBeonapHble NoBpexaeHNa

PeHanbHaa meiynnapHaa
runokcna

BeHo-seHo3Has 3KMO

BbicoKoe NuKoBoe aBneHme
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TMpumeyanus: SKMO - 3KCTPaKOPNOpanbHas MeMEpaHHas oKcureHauus; 31T - 3amMecTUTeNlbHas NoYeyHas Tepanis
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Puc. 1. TIPOKCUMANbHbIE KaHAMbLIb € BaKYONbHOI AereHepaLiueit (CTpenku) (a), arperaTbi SPUTPOLIUTOR B NePUTYGYNSDHbIX KaNWAAAPaX
(HakoHeuHyky cTpen) (b). MocMepTHOE MMCTONOrUecKkoe NCCNefjoBaHHe NayenTa ¢ COVID-19 (CBeToBas MUKPOCKOMHS).
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PUc. 2. YacTuLybi KOPOHaBMPYCa (KPacHbie CTPENkH) € XapaKTeHbIMY WANaMy (3eN1eHble CTPKi) & LTONNa3Me NPOKCUMANbHBIX KaHanbLes (a)
1 nopoumTax (b). MoCMEPTHOE MCTONOrMUECKoe ICCTIeROBaHIE NaLeHTa ¢ COVID-19 (3MeKTPOHHas MUKPOCKOMHS).





