
¹1 • 2012 www.kidneys.mif-ua.com 9

Ïðèãëàøåííûå ñòàòüè
Çàïðîøåí³ ñòàòò³

¹1 • 2012 9

Ââåäåíèå
Связь кардиальной и почечной патологии дав-

но привлекает внимание как кардиологов, так и не-

фрологов. Высокий риск кардиальной смерти при 

терминальной почечной недостаточности отмечен 

уже вскоре после внедрения в клиническую практи-

ку гемодиализа [1], но только за последнее десяти-

летие стало ясно, что любое повреждение почки, как 

острое, так и хроническое, также ассоциируется с вы-

сокой общей и сердечно-сосудистой летальностью. 

Эти данные, полученные в крупных рандомизирован-

ных исследованиях [2–8], стали основой концепции 

хронической болезни почек (ХБП), разработанной 

под эгидой NKF (National Kidney Foundation, США) 

[9] и явившейся началом последующих исследова-

ний кардиоренальных взаимодействий по всему миру 

[10–12].

За последнее время в связи с ростом распростра-

ненности сердечно-сосудистой патологии, увели-

чением продолжительности жизни кардиологиче-

ских пациентов и применением интервенционных 

методов обследования и лечения растет и частота 

развития острой почечной недостаточности (ОПН) 

[13]. Группа экспертов Acute Dialysis Quality Initiative 

Group (ADQI) разработала понятие острого почечно-

го повреждения (ОПП) и дала его определение. Для 

своевременного выявления, оценки тяжести и лече-

ния почечной дисфункции была предложена много-

уровневая классификационная система RIFLE (Risk, 

Injury, Failure, Loss of kidney function, End-stage kidney 

disease), в дальнейшем модифицированная эксперт-

ной группой Acute Kidney Injury Network (AKIN) [14, 

15].

Необходимость раннего выявления поражения 

почек при сердечно-сосудистой патологии и сахар-

ном диабете для оценки риска, выработки страте-

гии и тактики ведения пациентов способствовала 

появлению таких понятий, как «кардиоренальный 

синдром» (КРС) (P. Ledoux, 1951), «кардиореналь-

ный анемический синдром», (D.S. Silverberg, 2003) и 

«кардиоренальный континуум» (V.J. Dzau et al., 2005) 

[16–19]. Об этом свидетельствует и изменение диа-

гностических критериев и оценка значимости нару-

шения функции почек в рекомендациях ESC/ЕSH 

[20]. Однако отсутствие точного определения и еди-

ных представлений о патофизиологических механиз-

мах кардиоренальных взаимодействий и клинических 

проявлениях создают сложности для своевременной 

диагностики и лечения. 

Îïðåäåëåíèå è êëàññèôèêàöèÿ
На согласительной конференции ADQI в Венеции 

в 2008 г. C. Ronco с соавт. была представлена класси-

фикация, в которой выделялось пять типов кардиоре-

нального синдрома [24].

Определение. Кардиоренальный синдром — это 

патофизиологическое расстройство сердца и почек, 

при котором острая или хроническая дисфункция од-

ного из этих органов ведет к острой или хронической 

дисфункции другого. Таким образом, КРС включа-

ет острые и хронические расстройства, при которых 

первично пораженным органом может быть как серд-

це, так и почка. Особенностью явилась декларация о 

принципиальной неоднородности кардиоренального 

синдрома и выделение основных пяти его типов в за-

висимости от наличия острой/хронической сердеч-

ной недостаточности (СН), а также первичности/

вторичности возникновения поражения сердца или 

почек по отношению друг к другу.

Острый КРС (1-го типа) характеризуется вне-

запным ухудшением сердечной деятельности, приво-

дящим к острому повреждению почек (ОПП), встре-

чается при остром коронарном синдроме (ОКС) в 

9–19 % случаев [25, 26], а при кардиогенном шоке — 

в 70 % случаев [27]. Острая сердечная недостаточ-

ность (ОСН) и острая декомпенсация хронической 

сердечной недостаточности (ОДХСН) осложняются 

развитием ОПП у 24–45 % пациентов [28–31]. ОПП 

обычно развивается в первые дни госпитализации: 

50 % — в первые 4 дня, 70–90 % — в первые 7 дней 

[32]. При ОДХСН и ОКС развитие ОПП ассоции-

руется с более высокой общей и кардиальной смер-

тностью, более продолжительной госпитализацией, 

частотой регоспитализаций и прогрессированием 

ХБП при ее наличии. При СН летальность обратно 

пропорциональна скорости клубочковой фильтрации 

(СКФ), которая является не менее значимым прогно-

стическим фактором, чем фракция выброса левого 
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желудочка (ФВЛЖ), а ОПП протекает тяжелее у па-

циентов со сниженной ФВЛЖ по сравнению с паци-

ентами, имеющими сохраненную ФВ [33–36]. Риск 

неблагоприятных исходов растет вне зависимости от 

устойчивости ОПП, даже незначительное повышение 

креатинина сыворотки (на 0,3 мг/дл — 26,6 мкмоль/л) 

ассоциируется с ростом смертности, при этом более 

тяжелое ОПП ассоциируется с более высоким риском 

смерти. Развитие ОПП при остром КРС 1-го типа об-

условлено прежде всего нарушением перфузии почек 

вследствие снижения сердечного выброса и/или зна-

чительного повышения венозного давления. Часто 

развивается резистентность к диуретической терапии: 

при этом применение высоких доз или комбинаций 

диуретиков может быть дополнительным ятрогенным 

механизмом прогрессирования ОПП. При гиперво-

лемии, резистентной к диуретикам, несмотря на оп-

тимизацию сердечного выброса, возможно исполь-

зование экстракорпоральной ультрафильтрации [37]. 

Наличие ОПП с гиперкалиемией или без нее ограни-

чивает применение ингибиторов АПФ, антагонистов 

рецепторов ангиотензина II (АРА) и антагонистов 

альдостерона среди пациентов с СН и инфарктом 

мио карда, что может отрицательно влиять на исходы 

заболевания [38]. Однако при тщательном монито-

ринге функции почек и уровня калия потенциальная 

польза от назначения этих препаратов часто переве-

шивает риск.

Хронический КРС (2-го типа) характеризуется 

наличием хронической кардиальной патологии, при-

водящей к прогрессированию ХБП. Почечная дис-

функция широко распространена среди пациентов 

с хронической сердечной недостаточностью (ХСН, 

45–63,6 %) [39, 40] и является независимым негатив-

ным прогностическим фактором в отношении раз-

вития систолической и диастолической дисфункции 

ЛЖ, сердечно-сосудистой смерти, при этом выявлен 

биологический градиент между выраженностью по-

чечной дисфункции и ухудшением клинических ис-

ходов [41, 42]. Одним из основных факторов повреж-

дения при хроническом КРС, прежде всего при ХСН, 

считается длительная гипоперфузия почек, которой 

предшествуют микро- и макроангиопатии, хотя и не 

выявлена прямая связь между снижением ФВЛЖ и 

СКФ, показателями центральной гемодинамики и 

уровнем креатинина сыворотки [43, 44]. Также для 

КРС 2-го типа характерны выраженные нейрогормо-

нальные нарушения: повышение продукции вазокон-

стрикторов (адреналина, ангиотензина, эндотелина), 

изменение чувствительности и/или высвобождения 

эндогенных вазодилататоров (натрийуретических 

пептидов, оксида азота). Функциональное состояние 

почек также может ухудшаться вследствие терапии 

ХСН. Вероятность развития почечной дисфункции 

у больных с кардиальной патологией значительно 

выше, чем в популяции, а сочетание любых двух фак-

торов сердечно-сосудистого риска повышает вероят-

ность развития ХБП почти в 4 раза [8]. Артериальная 

гипертензия (АГ) — давно известная и частая причи-

на развития ХБП, при этом развитие гипертензивного 

нефросклероза значительно ускоряется при наличии 

таких обменных нарушений, как гиперурикемия, ги-

пергликемия и дислипидемия [45, 46]. Даже при не-

осложненном течении эссенциальной гипертензии 

(по данным исследования РIUMA) умеренное сниже-

ние СКФ ведет к удвоению риска кардиальной смер-

ти, а АД в пределах 130–139/85–89 мм рт.ст. ассоции-

руется с ростом риска развития микроальбуминурии 

(МАУ) более чем в два раза по сравнению с пациента-

ми с более низкими показателями.

Острый ренокардиальный синдром (КРС 3-го 
типа) характеризуется первичным, внезапным на-

рушением функции почек (например, при остром 

гломерулонефрите или пиелонефрите, остром ка-

нальцевом некрозе, острой обструкции мочевыводя-

щих путей), которое приводит к острому нарушению 

функции сердца (СН, аритмиям, ишемии). ОПП ча-

сто наблюдается у госпитализированных пациентов 

и пациентов ОИТ, достигая 9 и 35 % соответственно. 

Распространенность ОПП при коронароангиографии 

и кардиохирургических вмешательствах составляет от 

0,3 до 29,7 % [47, 48] и ассоциируется с высокой смер-

тностью.

ОПП влияет на функциональное состояние сердца 

посредством нескольких механизмов [24]. Перегрузка 

жидкостью может привести к развитию ОСН, гипер-

калиемия — к возникновению аритмий и остановке 

сердца, уремическая интоксикация снижает инотроп-

ную функцию миокарда и ведет к развитию перикар-

дита. Развивающийся при почечной недостаточности 

ацидоз, способствуя возникновению легочной вазо-

констрикции и правожелудочковой недостаточности, 

оказывает отрицательный инотропный эффект и, 

помимо электролитных расстройств, повышает риск 

развития аритмий. Кроме того, ишемия почек может 

сама по себе провоцировать воспаление и апоптоз 

кардиомиоцитов. Особой формой этого типа КРС 

является стеноз почечных артерий [49]. В патогенезе 

развития ОСН или ОДХСН в таких случаях играют 

роль диастолическая дисфункция ЛЖ, связанная с 

длительной АГ из-за гиперактивации ренин-ангио-

тензин-альдостероновой системы (РААС), задержка 

натрия и воды на фоне нарушения функции почек и 

острая ишемия миокарда, обусловленная повышен-

ной потребностью его в кислороде на фоне перифери-

ческой вазоконстрикции. Блокада РААС является не-

обходимым компонентом терапии таких пациентов, 

однако при двустороннем стенозе почечных артерий 

или стенозе артерии единственной почки примене-

ние этих препаратов может привести к декомпенса-

ции почечной недостаточности. При тяжелом ОПП, 

требующем заместительной почечной терапии, может 

развиться гемодинамическая нестабильность в виде 

гипотензии, нарушений ритма и проводимости, ише-

мия миокарда, обусловленная быстрым перемещени-

ем жидкости и электролитов при диализе.

Хронический ренокардиальный синдром (КРС 4-го 
типа) — это ситуация, когда первичное хроническое 
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поражение почек приводит к нарушению функции 

сердца (гипертрофии желудочков, диастолической 

дисфункции и/или повышению риска развития не-

благоприятных сердечно-сосудистых событий). В 

последние десятилетия растет распространенность 

хронических нефропатий во всем мире. По данным 

популяционных исследований, распространенность 

почечной патологии в США, Европе и Японии состав-

ляет 10–13 %, достигнув в группах высокого риска 20 % 

[50, 51]. Основной причиной поражения почек за по-

следние годы являются сахарный диабет 2-го типа 

(СД) и АГ, заметную роль играют атеросклероз, ХСН 

и ожирение, то есть заболевания, распространенность 

которых в последние десятилетия резко возрастает. 

У больных с недиализной ХБП распространенность 

кардиальной патологии, общая и кардиальная леталь-

ность коррелируют с тяжестью почечной дисфункции 

[52]. Растет интерес к патогенетической роли относи-

тельного или абсолютного дефицита эритропоэтина 

при ХБП, который может стать причиной активации 

процессов апоптоза, фиброза и воспаления в мио-

карде [53]. Клинические исследования показали, что 

назначение эритропоэзстимулирующих препаратов 

пациентам с ХСН, ХБП и анемией приводит к улуч-

шению функционального состояния сердца, умень-

шению размеров ЛЖ и снижению уровня мозгового 

натрийуретического пептида [54]. В настоящее время 

доказано первостепенное значение достижения целе-

вого АД для замедления прогрессирования почечной 

дисфункции у больных ХБП, а в качестве препаратов 

выбора в этих ситуациях рекомендуется применение 

блокаторов РААС в максимально переносимых дозах. 

Вторичный КРС (5-го типа) характеризуется на-

личием сочетанной почечной и кардиальной патоло-

гии вследствие острых или хронических системных 

расстройств, при этом нарушение функции одного 

органа влияет на функциональное состояние друго-

го, и наоборот. Примерами таких состояний являются 

сепсис, диабет, амилоидоз, системная красная вол-

чанка, саркоидоз. Данные о распространенности 5-го 

типа КРС весьма скудны вследствие большого коли-

чества острых и хронических предрасполагающих со-

стояний.

Сепсис — наиболее частое и тяжелое состояние, 

влияющее на функцию сердца и почек. Он может 

приводить к ОПП, одновременно вызывая глубокое 

угнетение миокарда, механизмы развития этих со-

стояний до конца не изучены. Распространенность 

ОПП при сепсисе составляет 11–64 %, а частота по-

вышения тропонина — 30–80 %, их сочетание ассо-

циируется с увеличением смертности по сравнению с 

наличием только одного из состояний [58–60].

Развитие функциональной депрессии миокарда 

и неадекватный сердечный выброс ведут к дальней-

шему ухудшению функции почек, как при 1-м типе 

КРС, а ОПП влияет на функциональное состояние 

сердца, как при КРС 3-го типа, в результате чего воз-

никает порочный круг, неблагоприятно влияющий 

на состояние обоих органов. При лечении этой пато-

логии применяются те же принципы, что и при КРС 

1-го и 3-го типов. Предварительные данные по при-

менению интенсивной заместительной почечной 

терапии среди пациентов с сепсисом показали, что 

очищение крови может играть большую роль в улуч-

шении функционального состояния миокарда при 

обеспечении оптимального клиренса, однако в на-

стоящее время не разработаны оптимальные схемы 

профилактики и лечения ОПП у пациентов в крити-

ческом состоянии.

Ïàòîôèçèîëîãè÷åñêèå ìåõàíèçìû
Нормальные кардиоренальные взаимоотноше-

ния представлены A. Guyton (1990) в виде гемоди-

намической модели, в которой почки осуществляют 

контроль объема внеклеточной жидкости путем регу-

ляции процессов экскреции и реабсорбции натрия, 

а сердце контролирует системную гемодинамику 

[61]. Центральными звеньями этой модели являются 

РААС, эндотелийзависимые факторы и их антагони-

сты — натрийуретические пептиды (НУП) и калли-

креин-кининовая система. При поражении одного из 

органов происходит активация РААС и симпатиче-

ской нервной системы, развиваются эндотелиальная 

дисфункция и хроническое системное воспаление, 

образуется порочный круг, при котором сочетание 

кардиальной и почечной дисфункции приводит к 

ускоренному снижению функциональной способно-

сти каждого из органов, ремоделированию миокарда, 

сосудистой стенки и почечной ткани, росту заболева-

емости и смертности. Таким образом, прямые и кос-

венные влияния каждого из пораженных органов друг 

на друга могут приводить к появлению и сохранению 

сочетанных расстройств сердца и почек через слож-

ные нейрогормональные механизмы обратной связи 

[62]. Более того, в этот порочный круг включается 

анемия, которая есть у многих пациентов с КРС, ча-

стота ее выявления повышается с увеличением функ-

ционального класса ХСН по NYHA, а уровень гемо-

глобина обратно пропорционален размерам левого 

желудочка сердца и выраженности ГЛЖ [63, 64].

Важно помнить и о возможных ятрогенных при-

чинах развития КРС. Неконтролируемое увеличение 

диуреза на фоне диуретической терапии может при-

вести к гиповолемии и уменьшению преднагрузки, а 

применение вазодилататоров может вызывать гипо-

тензию. Кроме того, нестероидные противовоспали-

тельные препараты, циклоспорин, иАПФ и АРА II 

также могут вызывать снижение перфузии почек.

Äèàãíîñòèêà êàðäèîðåíàëüíîãî 
ñèíäðîìà

Биомаркеры

Ранняя диагностика КРС позволяет своевременно 

начать необходимое лечение, предупредить развитие 

осложнений и снизить летальность, а иногда и предот-

вратить развитие кардиоренальной патологии. Однако 

клинические симптомы появляются только на поздних 
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стадиях дисфункции, а повреждение клеток, развиваю-

щееся вследствие молекулярных изменений, манифе-

стирует прежде всего экспрессией биомаркеров (рис. 1) 

[65]. При КРС 1-го и 3-го типов выявление острого 

повреждения миокарда обычно не вызывает затруд-

нений. В настоящее время НУП (BNP, NT-proBNP) 

являются признанными и используемыми маркерами 

ОСН и ОДХСН, а также независимыми предикторами 

сердечно-сосудистых событий и смертности от любой 

причины, в том числе и среди пациентов с почечной 

недостаточностью. Также отмечается высокая корреля-

ция значений NT-proBNP с уровнем СКФ (r = –0,55), 

хотя при ОСН эта связь становится менее сильной 

(r = –0,33) [24, 32, 66]. Тропонины используются в 

качестве чувствительных маркеров повреждения ми-

окарда. Однако повышение уровней тропонинов на-

блюдается и у пациентов с ХБП без клиники ОКС, 

обусловленное, по-видимому, как снижением их кли-

ренса, так и возможным повреждением миокарда в 

условиях уремии [67, 68]. Тем не менее повышение 

уровней тропонинов ассоциируется с увеличением 

смертности при ХБП и играет прогностическую роль 

при КРС 4-го типа [69]. Также для раннего выявления 

повреждения миокарда можно использовать опре-

деление концентраций миелопероксидазы (маркера 

нарушения метаболизма кардиомиоцитов, окисли-

тельного стресса и воспаления) и провоспалительных 

цитокинов (фактор некроза опухоли , интерлейки-

нов-1 и -6), способствующих повреждению и апопто-

зу кардиомиоцитов [70]. Непростой задачей является 

ранняя диагностика ОПП при КРС 1-го и 3-го типов, 

поскольку повышение креатинина сыворотки, которое 

в настоящее время является критерием диагноза ОПП, 

наблюдается на фоне уже развившегося повреждения 

почек. По современным представлениям, идеальный 

маркер КРС должен появляться на ранних стадиях за-

болевания, указывать на время повреждения и тяжесть 

процесса, обладать прогностической силой, высокой 

чувствительностью и специфичностью, а также жела-

тельна возможность его использования для стратифи-

кации риска, классификации КРС и мониторирования 

эффективности терапии, а возможно, и в качестве те-

рапевтических целей. Кроме того, такой маркер дол-

жен быть экономически доступным для применения 

в клинической практике. Наиболее ранним маркером, 

выявляемым в крови и моче пациентов с ОПП, явля-

ется ассоциированный с нейтрофильной желатиназой 

липокалин (neutrophil gelatinase-associated lipocalin — 

NGAL), появление которого опережает повышение 

уровня креатинина у пациентов на 48–72 часа [71, 72]. 

Цистатин С превосходит креатинин в диагностике по-

чечной дисфункции, коррелирует с длительностью и 

тяжестью ОПП, потребностью в ЗПТ и госпитальной 

летальностью при операциях на сердце, при этом по-

вышение уровня цистатина С в сыворотке крови явля-

ется маркером снижения СКФ, а в моче указывает на 

канальцевую дисфункцию.

По данным сравнительного исследования чувстви-

тельности цистатина С и NGAL у пациентов с ОПП 

после кардиохирургических вмешательств, оба био-

маркера позволяли спрогнозировать ОПП за 12 часов 

до повышения сывороточного креатинина, при этом 

предсказательная ценность NGAL превосходила ци-

статин С на более ранних сроках [73], а определение 

обоих маркеров позволяло оценивать как структур-

ные, так и функциональные изменения почек. Моле-

кула почечного повреждения (kidney injury molecule 

1 — KIM-1) — белок, обнаруживаемый в моче после 

ишемического или токсического повреждения прок-

симальных канальцев, является высокоспецифичным 

маркером ишемического ОПП [74], а повышение уров-

ня провоспалительного цитокина интерлейкина-18 

(IL-18) в моче также специфично для острой ишемии 

почечной ткани и не характерно для нефротоксическо-

го повреждения, ХБП и инфекции мочевых путей [75]. 

Экскреция лизосомального фермента N-ацетил--d-

глюкозаминидазы (NAG) с мочой является чувстви-

тельным и ранним качественным и количественным 

маркером канальцевого повреждения [76]. Одновре-

менное исследование трех биомаркеров (матриксной 

металлопротеиназы-9, NAG и KIM-1) в моче у боль-

ных после кардиохирургических операций повышает 

чувствительность метода. Ранними маркерами почеч-

ного повреждения при 2-м типе КРС являются появле-

ние и нарастание МАУ и протеинурии, С-реактивного 

белка (СРБ), повышенные уровни НУП, ГЛЖ, сниже-

ние ФВЛЖ и СКФ — другими словами, появление и 

персистирование факторов риска развития и прогресси-

рования хронической сердечной и почечной дисфунк-

ции. Неблагоприятные сердечно-сосудистые исходы у 

пациентов с ХБП (КРС 4-го типа) ассоциируются с по-

вышением плазменных уровней таких спе цифических 

биомаркеров, как тропонины, асимметричный диме-

тиларгинин (ADMA), ингибитор активатора плазми-

ногена 1-го типа (PAI 1), гомоцистеин, НУП, СРБ, 

сывороточный амилоидный белок А, альбумин, моди-

фицированный ишемией, что свидетельствует о связи 

между хроническим субклиническим воспалением, 

прогрессированием атеросклероза и негативными сер-

дечно-сосудистыми и почечными исходами. 

Рисунок 1. Биомаркеры кардиоренального 

синдрома
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Èíñòðóìåíòàëüíûå ìåòîäû 
äèàãíîñòèêè ÊÐÑ

Применение многих современных визуализиру-

ющих методов исследования ограничено высоким 

риском развития нефропатии при использовании 

рентген-контрастных препаратов у пациентов с по-

чечной дисфункцией. В настоящее время наиболее 

перспективными неинвазивными методами являются 

мультифотонная микроскопия почек, позволяющая 

изучать патофизиологические процессы при ОПП на 

клеточном уровне и оценивать эффекты проводимой 

терапии, а также фазовоконтрастная магнитно-резо-

нансная томография, дающая возможность оценивать 

кровоток в сосудах почек [24, 32]. Перспективным 

представляется использование метода биоимпеданс-

ного векторного анализа в сочетании с определением 

некоторых биомаркеров, прежде всего NGAL и НУП, 

что позволит более точно определять степень гидра-

тации и контролировать ее при проведении диурети-

ческой терапии.

Ïîäõîäû ê ëå÷åíèþ 
êàðäèîðåíàëüíîãî ñèíäðîìà

Многие специалисты склоняются к поливалент-

ному подходу к лечению пациентов с кардиореналь-

ным синдромом. Нужно отметить, что в большинстве 

клинических исследований, посвященных различ-

ным стратегиям лечения острой и хронической СН, 

острая почечная недостаточность, тяжелая почечная 

дисфункция, а иногда и ранее документированный 

диагноз ХБП являлись критериями исключения. Все 

это обусловливает ограниченность данных по этой 

проблеме и требует продолжения исследований в 

этом направлении.

Диуретики

Диуретики широко применяются в лечении паци-

ентов с острой и хронической СН. Однако эффектив-

ность их у пациентов с КРС ограничена развитием 

резиститентности и иногда нестабильной гемодина-

микой [78]. В то же время применение петлевых ди-

уретиков может повышать риск внезапной сердечной 

смерти и тромбоэмболических осложнений [79].

Антагонисты рецепторов вазопрессина

Антагонисты рецепторов вазопрессина в настоящее 

время считаются перспективными в лечении пациен-

тов с КРС [77, 80]. Селективная блокада V2-рецепторов 

способствует увеличению диуреза (преимущественно 

за счет воды) [59] без сопутствующей активации РААС 

и симпатоадреналовой системы, гипотензии, гипока-

лиемии и стимуляции жажды [81, 82]. 

В настоящее время прошли первые этапы клини-

ческих испытаний два антагониста рецепторов к ва-

зопрессину: кониваптан (conivaptan) — неспецифи-

ческий антагонист V1a- и V2-рецепторов и толваптан 

(tolvaptan) — селективный непептидный антагонист 

V2-рецепторов [83, 84], причем кониваптан одобрен 

FDA для клинического применения [85].

Антагонисты аденозина

Антагонисты аденозина считаются перспектив-

ной группой препаратов, позволяющих повысить 

выживаемость почечной ткани, что теоретически 

может найти свое применение при кардиоренальном 

синдроме. Однако опыт клинического применения 

этих препаратов весьма ограничен. Так, антагонист 

A1-рецепторов KW-3902 продемонстрировал способ-

ность не только к сохранению почечной функции, но 

и к реверсии резистентности к диуретикам у пациен-

тов с декомпенсированной СН и кардиоренальным 

синдромом [86].

Инотропные препараты

Несмотря на то что фармакологическая инотроп-

ная терапия при острой и декомпенсированной хро-

нической СН существенно улучшает клинический 

статус пациентов, серьезными факторами, ограни-

чивающими ее применение, остаются проаритмо-

генный и проишемический эффекты [77, 87, 88]. Но 

несмотря на все их преимущества, терапевтическое 

окно при их применении остается достаточно узким. 

Так, в исследовании OPTIME-CHF милринон повы-

шал риск наступления смертельного исхода [89]. До 

сих пор нет четких рекомендаций по оптимальному 

дозированию милринона и других препаратов этого 

класса, длительности лечения и оценке риска насту-

пления нежелательных клинических исходов при их 

применении [90, 91].

Левосимендан

Левосимендан относится к группе сенситизато-

ров кальция [92]. Препарат обладает позитивным 

инотропным эффектом, сравнимым с добутамином, 

а также ассоциированным с повышением величи-

ны СКФ [77, 93, 94]. Левосимендан зарегистрирован 

и применяется в Европе и в Украине, однако не все 

современные клинические рекомендации рассматри-

вают его как лекарственное средство с доказанным 

позитивным влиянием в отношении ближайшей и от-

даленной выживаемости [95]. Несмотря на благопри-

ятный терапевтический профиль, остается неясной 

роль левосимендана при ОСН, вызванной острым 

инфарктом миокарда, и кардиоренальном синдроме, 

а доказательства его безопасности в отношении воз-

можного проаритмогенного эффекта требуют более 

серьезного внимания [96, 97].

Антагонисты РААС 

Сегодня окончательно не ясна роль ингибиторов 

АПФ, антагонистов альдостерона и антагонистов ре-

цепторов к ангиотензину II в предотвращении возник-

новения кардиоренального синдрома. Представители 

этих классов препаратов рекомендованы на различ-

ных стадиях кардиоваскулярного и кардиоренального 

континуума, в том числе при ХСН, нефропатии раз-

личной этиологии, оказывают органопротекторный 

эффект и позитивно влияют на клинические исходы. 

Доказанным фактом является их позитивное влияние 
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на выживаемость и риск повторных госпитализаций, 

связанных с ХДСН. Исследований же, посвященных 

их роли в лечении КРС, не проводилось. 

Прямые ингибиторы ренина рекомендованы в на-

стоящее время с антигипертензивной целью. Однако, 

учитывая их благоприятный терапевтический про-

филь и результаты клинических исследований, суще-

ствует необходимость в исследованиях по оценке их 

влияния на твердые клинические конечные точки, 

такие как выживаемость и кардиоваскулярная/об-

щая смертность у пациентов с ХСН. В исследовании 

ALOFT алискирен продемонстрировал способность 

к снижению уровня мозгового НУП плазмы у паци-

ентов с ХСН, что ассоциировалось со значительным 

снижением выраженности митральной регургитации, 

улучшением трансмитрального кровотока и снижени-

ем конечно-диастолического объема левого желудоч-

ка [98]. В настоящее время проводятся клинические 

исследования ATMOSPHERE (у пациентов с ХСН) 

и ASTRONAUT (у пациентов с ОСН) по изучению 

влияния алискирена на твердые конечные точки. По 

завершении этих исследований можно будет оценить 

перспективы использования прямых ингибиторов ре-

нина у больных с СН и возможной профилактики раз-

вития КРС при СН.

Несиритид

Несиритид — рекомбинантный мозговой НУП, 

в лечении ОСН обладающий благоприятным гемо-

динамическим эффектом и проявляющий натрийу-

ретическую, ренопротективную активность, а также 

способствующий реверсии васкулярного и карди-

ального ремоделирования [99, 100]. Установлено, 

что длительная внутривенная инфузия несиритида 

способствует уменьшению выраженности нейро-

гуморальной активации, преимущественно за счет 

влияния на РААС, а также ассоциируется с дозозави-

симыми вазодилатацией, увеличением натрийуреза, 

диуреза и ингибированием секреции вазопрессина и 

эндотелина-1 [99]. Клинический эффект несеритида 

оказался сопоставимым с традиционно применяемой 

внутривенной инфузией негликозидного инотропно-

го средства или нитроглицерина [101, 102]. Существу-

ют предположения, что ренопротекторные эффекты 

несиритида, основанные на предотвращении сниже-

ния почечной функции за счет блокады локальной ре-

нин-ангиотензиновой и симпатоадреналовой систем, 

могут благоприятно влиять как на ближайший, так 

и на отдаленный прогноз у пациентов с СН [102–

104]. Необходимо отметить, что у пациентов с ОСН 

внутривенная инфузия несиритида не приводит к 

снижению СКФ и повышению плазменного пула 

креатинина [105]. Особое значение имеет потенци-

рование эффекта диуретиков, особенно у пациентов 

с развившейся острой почечной недостаточностью 

(ОПН) на фоне декомпенсации СН [105, 106]. В ис-

следовании ASCEND-HF препарат не показал пре-

имуществ по влиянию на конечные точки (смерть, 

госпитализация в связи с СН) через 30 дней и 6 меся-

цев после лечения пациентов с ОСН, хотя позитивно 

влиял на выраженность одышки и никак не влиял на 

функцию почек [107], что предопределило его место 

в последних Европейских рекомендациях по лече-

нию ОСН [77]. Тем не менее вопрос о целесообраз-

ности применения несиритида и его эффективности 

в профилактике КРС остается открытым.

Óëüòðàôèëüòðàöèÿ
Процедура ультрафильтрации показана пациентам 

с документированной рефрактерностью к петлевым 

диуретикам. В то же время предполагается, что ультра-

фильтрация может предотвратить прогрессирование 

кардиоренального синдрома уже на ранних стадиях, 

что было изучено у пациентов с ХДСН в исследовани-

ях RAPID-CHF и UNLOAD [108, 109]. В этих иссле-

дованиях ультрафильтрация способствовала быстрой 

реверсии симптомов СН, снижению массы тела, но 

не оказывала позитивного влияния на функцию по-

чек. Ожидается, что исследование CARRESS-HF по-

зволит установить преимущества ультрафильтрации 

в отношении функции почек у пациентов с ХДСН и 

КРС [110].

Çàêëþ÷åíèå
Кардиоренальные синдромы — это проблема не 

только кардиологов и нефрологов, для ее решения 

необходимо объединение усилий специалистов раз-

личного профиля, а также проведение больших, хоро-

шо спланированных исследований, которые позволят 

лучше понять механизмы, оценить чувствительность 

и специфичность существующих методов ранней диа-

гностики, а также разработать принципы эффектив-

ной профилактики и лечения этих тяжелых состояний.
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