Адаптовані клінічні рекомендації 
Української асоціації нефрологів і фахівців з трансплантації нирки

Діагностика та лікування пацієнтів з гострим пошкодженням нирок або хворих на ХХН І-ІV з  гострим пошкодженням нирок в умовах пандемії COVID-19
Склад експертної групи: голова – М.Колесник, заступники: І.Дудар, Н.Степанова, члени: Е.Красюк, Ю.Гончар, О.Лобода
Вступ. Гостре пошкодження нирок (ГПН) у хворих на COVID-19 діагностувалося у 1–40% з них; стан 2%-10% вимагав застосування ДНЗТ. Смертність у цієї категорії пацієнтів сягала 88% [1].  Раннє розпізнавання уражень нирок у хворих на  COVID-19 з наступним використанням профілактичних та терапевтичних заходів щодо мінімізації частоти розвитку ГПН або його прогресування має суттєве значення для зменшення частоти смертності та трансформації ГПН у ХХН [2]. 

Експертна група Української асоціації нефрологів і фахівців з трансплантації нирки створила адаптовані клінічні рекомендації діагностики та лікування ГПН у хворих на COVID-19. 
Ці рекомендації призначені для сімейних лікарів, лікарів загальної практики, терапевтів, кардіологів, нефрологів,  інтенсивістів, ендокринологів, інфекціоністів та інших спеціалістів, які беруть участь у наданні спеціалізованої медичної допомоги хворим на COVID-19. 
Спеціалізовану медичну допомоги хворим на COVID-19 з ГПН має надавати  мультидисциплінарна команда, до складу якої обов’язково залучаються нефрологи, інфекціоністи та інтенсивісти.
1. Профілактика ГПН 

1.1.У всіх пацієнтів необхідно визначати ризик розвитку ГПН. (Рівень доказовості 1В)

1.2. Ведення пацієнтів повинно бути спрямоване на зменшення ризику розвитку ГПН. (Без рівня доказовості)
1.3. Необхідно використовувати протоколи корекції гемодинаміки та оксигенації для попередження розвитку або погіршення існуючого ГПН у пацієнтів з високим ризиком ГПН та у хворих з септичним шоком. (Рівень доказовості 2С).
1.4. Нерекомендовано    використовувати    діуретики   для   профілактики   ГПН. (Рівень доказовості 1В)
1.5. Нерекомендовано застосовувати низькі  дози  допаміну  для  профілактики ГПН. (Рівень доказовості 1А)
1.6. Нерекомендовано    використовувати   фенолдопам для профілактики ГПН. (Рівень доказовості 2С)
1.7. Нерекомендовано    використовувати    передсердний  натрійуретичний  пептид  (ПНП)  для  профілактики  ГПН. (Рівень доказовості 2С)
1.8. Нерекомендовано    використовувати    рекомбінантний людський (рл) інсуліноподібний  фактор  росту-1. (Рівень доказовості 1В)

1.9. У  пацієнтів  відділень  реанімації  або  інтенсивної   терапії   для   профілактики  розвитку  ГПН  рекомендовано  підтримувати  рівень  глюкози  крові  6,1 – 8,3 ммоль/л. (Рівень доказовості 2С)
1.10. У  хворих  з  високим  ризиком  ГПН  унаслідок гіповолемії, з   метою   відновлення внутрішньо-судинного об’єму для початкової терапії використовуються кристалоїдні розчини. (Рівень доказовості 2B)
1.11. У хворих з високим ризиком ГПН унаслідок  вазомоторного  шоку  рекомендовано  використання  вазопресорів  разом  з  інфузією  рідини. (Рівень доказовості 1C)
1.12. Застосування аміноглікозидів для лікування  інфекції  не  рекомендовано  без  встановлення  чутливості  мікроорганізмів до них та за наявності альтернативи. (Рівень доказовості 2А)
1.13. Нерекомендовано    використовувати  N-ацетилцистеїн  для  попередження  ГПН у важкохворих пацієнтів з гіпотензією. (Рівень доказовості 2D)
1.14. При лікуванні системних мікозів або паразитарної інфекції, рекомендовано  надавати  перевагу  азоловим  протигрибковим  препаратам  та/або  ехінокандину  порівняно  із  звичайними  формами  амфотерицину  В,  якщо  їх  застосування  дозволить  досягти  терапевтичного  ефекту. (Рівень  доказовості 1А)
1.15. Нерекомендовано    використовувати    N-ацетилцистеїн  для  попередження  ГПН у важкохворих пацієнтів з гіпотензією. (Рівень доказовості 2D)
1.16. Пацієнти  з  ризиком  розвитку  ГПН  унаслідок     рабдоміолізу     рекомендоване     відновлення     внутрішньо-судинного   об`єму   0,9%   розчинами   натрію  хлориду  і  гідрокарбонату  натрію. (Рівень доказовості 1B)
2. Дефініція та класифікація ГПН.
2.1. ГПН визначається як:
– збільшення концентрації креатиніну крові  > 26,5 мкмоль/л впродовж останніх 48 годин, або підвищення концентрації креатиніну крові на 50% по відношенню до базового рівня протягом 7 передуючих днів, олігурія (діурез < 0,5 мл/кг/год > 6 годин ). (Без рівня доказовості)
2.2. Класифікація ГПН ( KDIGO 2012) (Без рівня доказовості)
	Стадія
	Креатинін крові
	Діурез

	І
	Збільшення в 1,5–1,9 разів від попереднього, або збільшення ≥26,5 мкмоль/л
	<0,5 мл/кг/год протягом  6- 12-ти годин

	ІІ
	Збільшення в 2,0–2,9 разів від попереднього
	<0,5 мл/кг/год > 12  годин

	ІІІ
	Збільшення в 3 рази від попереднього, або збільшення ≥353,6 мкмоль/л, або розпочато ДНЗТ
	<0,3 мл/кг/год за 24 год або анурія 12 годин


3.  Діагностика ГПН:

3.1.Скарги хворого: слабкість, спрага, сухість у роті, відсутність апетиту, нудота/блювота, задуха, набряки, зменшення кількості виділеної сечі або її відсутність.
3.2.  Епіданамнез.

3.3. Визначення вітальних функцій, температури тіла,  АТ, частоти дихання, пульсу.
3.4. Повне фізікальне обстеження з аналізом даних аускультації та симптомів гіповолемії (сухість шкіри та слизових оболонок, сухість пахвових западин, зменшення тургору шкіри), зниження ЦВТ, тонусу яремних вен. 
3.5. Лабораторно-інструментальні дослідження:

· Інфікування SARS-Co-V-2  (ПЛР, ІФА),  

· загальний аналіз крові та сечі, рівень добової протеїнурії,
· біохімічний аналіз крові (сечовина, креатинін, ШКФ, загальний білок, альбумін, білірубін, АЛТ, АСТ, кальцій, натрій, калій, фосфор, магній сироватки крові),

· показники КЛР крові,

· коагулограма,

· ультразвукове дослідження органів черевної порожнини, нирок, сечового міхура,

· ЕКГ,

· рентгенографія органів грудної клітки, 
· КТ або МРТ грудної та черевної порожнини, малого тазу за показаннями,

· біопсія нирки за показаннями: використовується для диференціальної діагностики ренальної ГПН.  
3.6. Необхідно докласти максимальних зусиль для встановлення причин ГПН та визначити варіант ГПН - преренальний, постренальний, реальний  та наявність життєвозагрожуючих станів, які визначають прогноз і тактику ведення хворого. (Без рівня доказовості)
4. Лікування ГПН

4.1. Рекомендовано  не  використовувати  діуретики  для  лікування  ГПН  за  винятком наявності перенавантаження об’ємом. (Рівень доказовості 2С)
4.2. Нерекомендовано  використання    низьких  доз  допаміну  для  лікування  ГПН. (Рівень доказовості 1А)
4.3. Рекомендовано  не  використовувати  фенолдопам для лікування ГПН. (Рівень доказовості 2С)

4.4. Рекомендовано  не  використовувати  передсердний  натрійуретичний  пептид  (ПНП)  для  лікування  ГПН.  (Рівень доказовості 2В)

4.5. Нерекомендовано    використовувати  рекомбінантний людський (рл) інсуліноподібний  фактор  росту-1  (ІФР-1) для  лікування  ГПН. (Рівень доказовості 1В)

4.6. Немає специфічного лікування ГПН, що  розвинулось  унаслідок  гіпоперфузії  та/або  сепсису,  яке  б  мало  доведену ефективність. (Рівень доказовості 1В)

4.7.  Не рекомендовано застосовувати обмеження  споживання  білку  з  метою  відстрочення початку ДНЗТ. (Рівень доказовості 2D)

4.8. Діалізна ниркова замісна терапія

4.8.1. Рекомендовано   розпочинати   ДНЗТ   терміново      у   разі   розвитку   порушень    рідинного,    електролітного  балансу  та/або    кислотно-лужної  рівноваги,  які  загрожують  життю. (Рівень доказовості 2D)

4.8.2. Рішення про початок ДНЗТ повинно прийматись, в першу чергу, на основі аналізу конкретної клінічної ситуації, що включає але не обмежується 

аналізом  рідинного,  електролітного  та  метаболічного  статусу  пацієнта  та  

можливості  впливу  ДНЗТ  на  наявні  порушення.  Порогові  значення  креатиніну   та/або   сечовини   не   мають   першочергового    значення.  (Рівень доказовості 1С)

 4.8.3. У  пацієнтів з  ГПН  у складі  синдрому поліорганної недостатності ДНЗТ повинно розпочинатись раніше. (Рівень доказовості 1С)

4.8.4. ДНЗТ  у  пацієнтів  з  ГПН  повинно  бути  розпочато  до  зниження  рівня  ШКФ < 15 мл/хв./1,73м2, яке розраховане за формулою CKD-EPI або MDRD та до розвитку специфічних  ускладнень. (Рівень доказовості 1B)

4.8.5. Якщо   покращується   стан   пацієнта   з   ГПН  за  появи  ранніх  ознак  відновлення  функції  нирок  початок  ДНЗТ  може  бути  відкладений.  (Рівень доказовості 1D)
4.8.6. ДНЗТ припиняється при відновленні функції  нирок  до  максимально можливого рівня та за досягнення  цілей,  заради  яких  ДНЗТ  було  застосовано. (Без рівня доказовості)

4.8.7. При  покращенні  стану  пацієнта  та  появі діурезу ДНЗТ може бути тимчасово  припинене  для  оцінки  процесу  відновлення функції нирок. (Рівень доказовості 1D)

4.8.8. Рекомендовано  не  використовувати  діуретики  для  покращення  функції  нирок, або для зменшення тривалості або частоти ДНЗТ. (Рівень доказовості 2В)

4.8.9. Для  лікування  пацієнтів  з  ГПН  можуть  використовуватись  як  перитонеальний діаліз, так і гемодіаліз та їх варіанти. (Без рівня доказовості)

4.8.10. При виборі необхідної методики ДНЗТ   необхідно   враховувати   осо-

бливості  конкретної  клінічної  ситуації, досвід персоналу щодо застосування методів  ДНЗТ  та  їх  доступність. (Рівень доказовості 1D)
4.8.11. За  можливості,  у  пацієнтів  з  ГПН  і  активною кровотечею  та/або  з  вираженою  гіпокоагуляцією  повинен  застосовуватись   перитонеальний   діаліз. (Без рівня доказовості)
4.8.12. Для проведення ДНЗТ у пацієнтів з ГПН рекомендовано  використовувати  нетунельовані катетери. (Рівень доказовості 2C)
4.8.13. У  пацієнтів  з  ГПН  для  ДНЗТ  перевагу слід надавати вено-венозному, а не  вено-артеріальному  доступу. (Рівень доказовості 1A) 

4.8.14. Для судинного доступу перевагу слід використовувати судинну систему «робочої» сторони для збереження судинної системи «неробочої»  сторони  для  створення  постійного  судинного  доступу.  (Рівень доказовості 2C)
4.8.15. Тимчасовий   судинний   доступ   повинен  змінюватись  через  певні  проміжки   часу   для   мінімізації   ризику   інфекційних ускладнення відповідно до локального протоколу. (Рівень доказовості 1C)
4.8.16. Місцем  вибору  для  імплантації  діалізного  катетеру  є  права  внутрішня  яремна  вена,  потім  ліва  внутрішня  яремна вена. Враховуючи ризик розвитку  стенозу  судин,  судинний  доступ  через  підключичні  вени  залишається методом останнього вибору. Але  якість  функціонування  катетера через  ліву  підключичну  вену  краща  за  ліву  яремну  вену.  Використання  стегнової вени є небажаним. Імплантація   діалізного   катетеру повинна  проводитись   із   суворим   дотриманням  правил  асептики  та  антисептики. (Без рівня доказовості)
4.8.17. Рекомендовано   проводити   імплантацію  діалізного  катетеру  під  контролем УЗД. (Рівень доказовості 1A)
4.8.18. Рекомендовано проведення рентген-контролю  безпосередньо  після  імплантації катетера у югулярну або підключичну вени, але до першого його 

використання. (Рівень доказовості 1A)
4.8.19. Не   рекомендовано   локальне   використання  антибіотиків  у  місці  встановлення  нетунельованого  діалізного катетера. (Рівень доказовості 2C)
4.8.20. Не  рекомендовано  рутинне  застосування антибактеріальних «замків» для попередження  катетер-асоційованої  інфекції    нетунельованих    діалізних катетерів. (Рівень доказовості 2C)
4.8.21. Застосування антибактеріальних «замків» діалізних катетерів з метою профілактики  катетер-асоційованої   інфекції   доцільно   застосовувати   у   пацієнтів   з високим   ризиком:   цукровий    діабет,    катетер-асоційована інфекція   в анамнезі,   імунодефіцит   або терапевтичне пригнічення імунітету,  штучні  клапани  серця,  штучні  водії  ритму  серця,  трансплантовані  судини  та  використання  стегнового  діалізного  катетеру. (Без рівня доказовості) 

4.8.22. У  пацієнтів  з  ГПН,  які  не  мають  активної  кровотечі,  вираженої  гіпокоагуляції  для  антикоагуляції  під  час  ДНЗТ  рекомендовано  використовувати:

– нефракціонований  гепарин  або  низькомолекулярні  гепарини  (НМГ)  при  

інтермітуючій  ДНЗТ;  (Рівень доказовості 1C)
– регіональну  цитратну  антикоагуляцію (у пацієнтів з відсутніми протипо-

казаннями  до цитрату)  при  тривалій  ДНЗТ; (Рівень доказовості 2B)
– нефракціонований  гепарин  або  НМГ при тривалій ДНЗТ у пацієнтів з протипоказаннями  до  застосування  цитрату. (Рівень доказовості 2C)
4.8.23. У пацієнтів з ГПН і активною кровотечею  та/або  вираженою  гіпокоагуляцією  рекомендоване  застосування  цитратної антикоагуляції (крім пацієнтів  з  протипоказаннями  до цитрату). (Рівень доказовості 2C)
4.8.24. Регіонарна гепаринізація не повинна застосовуватись  у  пацієнтів  з  ГПН  для   зменшення   ризику   кровотечі. (Рівень доказовості 2C)  

4.8.25. У пацієнтів  з  гепарин-індукованою  тромбоцитопенією  (ГІТ),  необхідно  відмінити   нефракціонований   гепарин  і  НМГ.  В  такому  випадку  рекомендовано  використовувати  прямий  інгібітор  тромбіну  (аргатробан)  або інгібітор Xа фактору (данапароїд або фондапаринокс), які мають перевагу над   іншими   антикоагулянтами   або   відсутністю   антикоагуляції   під   час   ДНЗТ. (Рівень доказовості 1A) 
4.8.26. Для   пацієнтів   з   ГІТ   у   яких   немає важкої  печінкової  недостатності  рекомендовано використання аргатробану,  під  час  ДНЗТ,  який  має  перевагу перед інгібіторами тромбіну або інгібіторами Xа фактору. (Рівень доказовості 2C) 

4.8.27. При   проведенні   ДНЗТ   без   використання   антикоагулянтів   необхідно   промивати   екстракорпоральний   контур  фізіологічним  розчином.  Це  призводить   до   необхідності   збільшення  ультрафільтрації,  зменшення ефективного часу ДНЗТ та до ризику розриву    мембрану    діалізатору/діафільтру. (Рівень доказовості 2C)
4.8.28. При  проведенні  ДНЗТ  без  застосування антикоагулянтів профілактична  заміна  екстракорпорального  контуру  дозволяє  запобігти  крововтраті. (Без рівня доказовості)  

4.8.29. У  пацієнтів  з  ГПН  рекомендовано  використовувати діалізатори з біосумісною мембраною для ІГД та тривалої ДНЗТ. (Рівень доказовості 2C)
4.8.30. Тривала та інтермітуюча ДНЗТ використовується  як  взаємодоповнюючі  методи  лікування  ГПН.  (Без рівня доказовості)  
4.8.31. Для  хворих  з  нестабільною  гемодинамікою  перевага  надається  тривалим методам ДНЗТ в порівняно з інтермітуючими   методиками. (Рівень доказовості 2B)
4.8.32. Для хворих з гострим пошкодженням головного  мозку  або  з  іншими  причинами  збільшеного  внутрішньочерепного тиску або набряку головного 

мозку  у  яких  розвинулось  ГПН  перевага  надається  тривалим  методам  

ДНЗТ  порівняно  з  інтермітуючими  методиками. (Рівень доказовості 2B)
4.8.33. При  проведенні  ДНЗТ  пацієнтам  з  ГПН   рекомендовано   використання   бікарбонатного,  а  не  лактатного  буферу  діалізату  або  заміщуючого  розчину. (Рівень доказовості 2C)
4.8.34. У  хворих  з  ГПН  та  циркуляторним  шоком  рекомендовано  використання  бікарбонатного,  а  не  лактатного  буферу   діалізату   або   заміщуючого   розчину  для  проведення  ДНЗТ. (Рівень доказовості 1B)
4.8.35. Рекомендовано використання бікарбонатного,  а  не  лактатного  буферу діалізату    або    заміщуючого    розчину  для  проведення  ДНЗТ  у  хворих  з  ГПН та  печінковою   недостатністю   та/або  лактат-ацидозом. (Рівень доказовості 2B)
 4.8.36. Рекомендовано  використовувати  діалізуючий  та  заміщуючий  розчини, які  відповідають  вимогам  очищення  від  забруднення  бактеріями  та  ендотоксинами  Американської  асоціації  медичного  обладнання. (Рівень доказовості 1B)
4.8.37. Доза  ДНЗТ, повинна  бути  призначена до початку кожного сеансу. 
Рекомендовано  проводити  оцінку  доставленої  дози  кожного сеансу при   інтермітуючій   ДНЗТ  і  щодня  при  тривалій  ДНЗТ  з  метою  корекції  діалізної  прескрипції. (Рівень доказовості 1A)
4.8.38. Метою  проведення  ДНЗТ  є  досягнення     електролітного,     кислотно-лужного,   рідинного   балансу,   який відповідає     необхідності     пацієнта. (Без рівня доказовості)      

4.8.39. У разі застосування інтермітуючої  або  гібридної  ДНЗТ її повинна дорівнювати   еKt/V = 3,9/тиждень. У пацієнтів, які лікуються ДНЗТ ШКФ повинна визначатись з  урахуванням  тривалості  міждіалізного   періоду,   до-   та   післядіалізного  рівня  креатиніну  і  сечовини  та  концентрації  креатиніну  і  сечовини  сечі. (Рівень доказовості 1A)
4.8.40. Рекомендована  доставлена  доза  лікування  пацієнтів  з  ГПН  і  синдромом поліорганної недостатності тривалою  ДНЗТ  повинна  становити  еквівалент заміщенню  25 мл/кг/год в режимі пост-дилюції і 35 мл/кг/год в 

режимі  пре-дилюції.  Досягнення цього показника вимагає більшої призначеної дози заміщуючого розчину. (Без рівня доказовості)       

4.8.41. Лікування пацієнтів з ГПН методами ДНЗТ вимагає регулярного контролю рівня калію, натрію, магнію і фосфору  крові  з  відповідною    корекцією встановлених порушень. (Без рівня доказовості)      
5. Оцінка результатів лікування










	Діагноз 
	Результати лікування
	Коментар 

	Хворі на ГПН
	Повна ремісія
	Відсутність маркерів патологічних змін сечової системи

	
	Часткова ремісія
	ХХН І-ІV ст. (хворий діаліз незалежний)

	
	Погіршення
	ХХН V ст. (хворий діаліз залежний)

	Хворі на ХХН з ГПН
	Повна ремісія
	ШКФ відповідає її рівню до встановлення діагнозу ГПН

	
	Часткова ремісія
	ХХН І-ІV ст. (хворий діаліз незалежний)

	
	Погіршення
	ХХН V ст.(хворий діаліз залежний)


6.Організація надання медичної допомоги пацієнтам з ГПН
6.1. Всі пацієнти з підозрою на ГПН повинні бути обстежені  протягом 24 годин.  
6.2.Спеціалізована медична допомога повинна надаватись мультидисциплінарною групою у складі інфекціоніста, інтенсивіста та нефролога.
6.3. За  наявності   пацієнта,   якому,   ймовірно,  може  бути необхідна   ДНЗТ необхідно якомога  раніше  зконтактувати  з  відділенням,  яке  забезпечить   терапію методами ДНЗТ   для   полегшення  планування такого лікування.  
6.4. Хворі на ГПН з повною ремісією протягом року з моменту встановлення діагнозу спостерігаються сімейним лікарем та нефрологом.

6.5. Об'єм та частота спостереження хворих на ХХН після ГПН регламентується стадією ХХН і здійснюється сімейним лікарем та нефрологом.
6.6. Хворі на ГПН з частковою ремісією або погіршенням через 3 місяці після встановлення діагнозу переходять до класу ХХН І-Vст.; об'єм та частота моніторингу визначається стадією ХХН. Подальше спостереження здійснюється сімейним лікарем та нефрологом.
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