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Резюме

Обзор посвящен обсуждению современных представлений о роли почечной дисфункции в развитии хронической миокардиальной дис-

функции в контексте кардиоренального синдрома (КРС) тип 4. В начале обзора приводится определение КРС, затрагиваются общие во-

просы патогенеза  и диагностики заболевания. Указывается, что у пациентов с начальной стадией хронической болезни почек (ХБП) уже 

регистрируются сердечно-сосудистые нарушения, которые на отдаленных этапах развития почечной дисфункции выступают в качестве 

ведущих причин смерти и истинная тяжесть болезни у пациентов с почечной дисфункцией связана, скорее, с повышенным риском сердеч-

но-сосудистых событий, нежели достижением терминальной почечной недостаточности, требующей заместительной почечной терапии. 

Прогрессирование патологии почек приводит к повреждению сердца через различные механизмы и факторы, как традиционные, так и не-

традиционные, некоторые из которых в кульминации почечного континуума являются результатом самой процедуры диализа у пациентов 

с терминальной почечной дисфункцией. Механизмы развития застойной сердечной недостаточности при КРС тип 4 включают в себя пере-

грузку давлением (артериальная гипертензия) и объемом (анемия, отечный синдром), которые увеличиваются пропорционально снижению 

функции почек. Прирост артериального давления, изменения интракардиальной гемодинамики, ухудшение податливости артерий способ-

ствуют ускорению сердечно-сосудистых событий. Обсуждается роль лабораторных предикторов почечной дисфункции в прогрессирова-

нии сердечно-сосудистых нарушений. Освещаются общие подходы эхокардиографической визуализации полостей сердца и ее значение 

в диагностике сердечно-сосудистых заболеваний. Отдельное внимание уделено развитию легочной артериальной гипертензии, изменени-

ям левого и правого желудочка миокарда при почечной дисфункции.
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Abstract 

The review is devoted to the discussion of modern concepts of the role of renal dysfunction in the development of chronic myocardial dysfunction in 

the context of cardio-renal syndrome (RVC) type 4. At the beginning of the review, the definition of cattle is given, general questions of pathogenesis 

and diagnosis of the disease are addressed. It is indicated that in patients with the initial stage of CKD, cardiovascular disorders are already registered 

which in the late stages of development of renal dysfunction are the leading causes of death and the true severity of the disease in patients with 

renal dysfunction is associated with an increased risk of cardiovascular events, rather than an achievement terminal renal failure and requiring renal 
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replacement therapy. The progression of renal pathology leads to damage to the heart through various mechanisms and factors, both traditional and 

non-traditional, some of which, at the culmination of the renal continuum, are the result of the dialysis procedure itself in patients with terminal 

renal dysfunction. Mechanisms for the development of congestive heart failure in type 4 cattle include pressure overload (arterial hypertension) 

and volume (anemia, edematous syndrome), which increase in proportion to the decrease in renal function. Increase in blood pressure, changes 

in intracardial hemodynamics, deterioration of arterial compliance contribute to the acceleration of cardiovascular events. The role of laboratory 

predictors of renal dysfunction in the progression of cardiovascular disorders is discussed. The general approaches of echocardiographic visualization 

of the heart cavities and its importance in the diagnosis of cardiovascular diseases are discussed. Special attention is paid to the development of 

pulmonary arterial hypertension, changes in the left and right ventricle of the myocardium with renal dysfunction.
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25-ОН-D3 — витамин Д, ЗПТ — заместительная почечная терапия, КБС — коронарная болезнь сердца, КРС — кардиоренальный син-
дром, ЛАГ — легочная артериальная гипертензия, ЛАД — легочное артериальное давление, ЛЖ — левый желудочек, МК — мочевая кис-
лота, ПЖ — правый желудоче к, РААС — ренин-ангиотензиновая система, СКФ — скорость клубочковой фильтрации, СН — сердечная 
недостаточность, ХБП — хроническая болезнь  почек, ХБП-МКН — минеральные и костные нарушения при ХБП, ХС ЛПВП — холесте-
рин липопротеинов высокой плотности, ХС ЛПНП — холестерин липопротеинов низкой плотности

Функции сердца и почек тесно взаимосвязаны. 
Их взаимодействие можно определить как комплекс 
биологических отношений между отдаленными ор-
ганами, которые опосредуются через клеточные, мо-
лекулярные, нервные, эндокринные и паракринны-
ые факторы. В физиологических условиях эта связь 
помогает поддерживать гомеостаз и оптимальное 
функционирование человеческого тела. Ухудшение 
функции одного из этих органов вызывает порочный 
круг событий, ведущих к мультиорганной недоста-
точности. Хотя хорошо известно о нарушении ф унк-
ции почек у пациентов с заболеваниями сердца [1-3], 
остается неясным, является ли почечная дисфункция 
пассивным ответом на несостоятельность сердечной 
деятельности. В клинической практике на протяже-
нии более 13 лет широко используется термин «кар-
диоренальный синдром» (КРС), т.е. сосуществование 
сердечной и почечной патологии у одного и того же 
пациента. Клиническая характеристика КРС базиру-
ется, прежде всего, на первичной дисфункции орга-
нов, критерии классификации недавно были рассмо-
трены рабочей группой ADQI (Acu te Dialysis Quality 
Initiative) [4-8]. Так, КРС тип 4, или хронический 
кардиоренальный синдром, был определен как «хро-
нические нарушения функции почек, приводящие 
к болезни сердца» и подразумевает крайнюю степень 
риска сердечно-сосудистых заболеваний у больных 
с хроническими болезнями почек (ХБП) [9, 10]. Тем 
не менее, мало известно относительно того, могут ли 
специфические почечные расстройства, такие как 
минеральные и костные нарушения при ХБП (ХБП-
МКН), дисфункция эндотелия, задержка жидкости 
или активац ия ренин-ангиотензиновой (РААС) 
и нейро-эндокринной системы способствовать дис-
функции правого желудочка (ПЖ) [11-13].
Исследованиями последних лет установлено, что 
у пациентов с начальной стадией ХБП, уже реги-
стрируются сердечно-сосудистые нарушения, кото-
рые в отдаленных этапах развития почечной дис-

функции выступают в качестве ведущих причин 
смертей [14-16]. Накопленные данные указывают н а 
то, что истинная тяжесть болезни у пациентов с по-
чечной дисфункцией связана, скорее, с повышен-
ным риском сердечно-сосудистых событий, нежели 
с достижением терминальной почечной недостаточ-
ности и требующей заместительной почечной тера-
пии (ЗПТ). По современным данным, только у паци-
ентов с поздней стадией ХБП (С4) риск почечной 
недостаточности превышает риск сердечно-сосуди-
стых событий [17, 18].
Обсуждая почечные факторы риска кардиоваскуляр-
ных нарушений при ХБП следует отметить тот факт, 
что дислипидемия и хроническое воспаление вносят 
дополнительную нагрузку на миокард и эндотелий 
сосудов [19]. У пациентов с нарушенной функцией 
почек и значимой протеинурией липидный профиль 
становится атерогенным, отчасти по причине нару-
шения функции холестерина липопротеинов высо-
кой плотности (ХС ЛПВП) и чрезмерного окисления 
холестерина липопротеинов низкой плотности (ХС 
ЛПНП) [20]. Кроме того, хроническое воспаление 
является одним из патогенетических факторов, спо-
собных внести свой вклад в развитие и прогресси-
рование сердечно-сосудистых заболеваний, как это 
было подтверждено в исследованиях, показавших 
существенное увеличение С-реактивного белка у па-
циентов с ХБП со значимой положительной корре-
ляцией с резистивным индексом почечных артерий 
и обратной связью со скоростью клубочковой филь-
трации (СКФ) [21-23].
Между тяжестью почечной дисфункции и неблаго-
приятными сердечными исходами существует не-
зависимая ассоциация. В недавно проведенном ме-
та-анализе [24], была описана экспоненциальная 
зависимость между тяжестью почечной дисфункции 
и риском всех случаев смертности, показано преоб-
ладание сердечно-сосудистых событий, составляю-
щих более 50% общей смертности [7].
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При коронарной болезни сердца (КБС) и сердеч-
ной недостаточности (СН) в развитии почечной 
дисфункции и патологии сердца могут быть одни 
и те же или общие факторы риска, отражающие 
распространенность поражения сосудов и эндоте-
лиальной дисфункции и/или токсический эффект 
уремии [25]. Были проанализированы данные бо-
лее чем 1,4 миллиона человек в нескольких мета-
исследованиях [14, 15]. Риск сердечно-сосудистой 
смертности изменился ненамного при СКФ более 
75 мл/мин/1,73 м² после поправки на традицион-
ные сердечно-сосудистые факторы риска, линейно 
увеличиваясь с замедлением СКФ ниже этих показа-
телей [14, 15]. Сердечно-сосудистая смертность была 
выше почти в два раза у лиц с 3-й стадией ХБП (СКФ 
30-59 мл/мин/1,73 м  ²) и в три раза выше на стадии 
4 (15-29 мл/мин/1,73 м²), чем у лиц с нормальной 
функцией почек [14, 15]. При умеренной альбумину-
рии в верхнем пределе (30-299 мг/г) риск сердечно-
сосудистой смертности повышается более чем в два 
раза по сравнению с таковой у лиц без альбумину-
рии [14, 15]. Даже небольшой рост альбуминурии 
требует клинического внимания. Кроме того, нали-
чие самой КБС может способствовать склонности 
к развитию гемодинамически значимой аритмии 
и застойной СН [26]. Прогрессирование патологии 
почек приводит к повреждению сердца через различ-
ные механизмы и факторы, как традиционные, так 
и нетрадиционные, некоторые из которых в кульми-
нации почечного континуума являются результатом 
самой процедуры диализа у пациентов с терминаль-
ной почечной дисфункцией [27, 28].
Механизм развитии застойной СН при КРС тип 4, 
включает в себя перегрузку давлением (артериальная 
гипертензия) и объемом (анемия, отечный синдром), 
СН увеличивается пропорционально снижению 
функции почек. Как отмечено, прирост артериаль-
ного давления, изменения интракардиальной гемо-
динамики, ухудшение податливости артерий, кото-
рая может быть, отчасти, в результате ХБП-МКН, 
способствуют ускорению сердечно-сосудистых со-
бытий [29].
В последние годы особое внимание отводится роли 
задержки фосфатов и связанных с ней расстройств, 
подпада ющих под раздел ХБП-МКН. У пациентов 
с почечной дисфункцией часто развивается дефицит 
активности витамина Д из-за отсутствия его предше-
ственника, нарушения активности почечного фер-
мента 1α-гидроксилазы, который преобразует этот 
предшественник в активный гормон, или обоих [30]. 
В результате этого нарушается фофорно-кальциевый 
обмен в тканях и возникает гиперфосфатемия [31].
Данное расстройство характеризуется ранним нару-
шением скелетного гомеостаза, уменьшением актив-
ности витамина Д (25-ОН-D3), и последующим раз-
витием гиперпаратиреоза. В отношени и к 4-типу 
КРС, этот дисбаланс костно-минерального обмена 
проявляется кальцификацией сосудов, сосудистая 

сеть и клапаны сердца буквально фенотипически 
трансформируются и начинают «окостеневать». 
В частности, гладкомышечные клетки сосудов под-
вергаются преобразованию в клетки, которые имеют 
характерные остеобластам признаки. Эти клетки 
экспрессируют клеточные маркеры и продукты, не-
обходимые для производства и поддержания кост-
ной ткани [32].
У пациентов с ХБП уже на ранней стадии заболе-
вания регистрируются значительное снижение 25-
ОН-D3 и заметное увеличение интактного паратире-
оидного гормона и фосфора. Исходя из этого можно 
предположить, что атеросклероз, дисфункция эндо-
телия и ХБП-МКН могут определять изменения по-
чечного кровотока, кровобращения в малом круге, 
а также геометрию правых отделов сердца с умень-
шением постсистолической экскурсии кольца три-
куспидального клапана (TAPSE/Tricuspid annular 
plane systolic excursion) и увеличением расчетного по 
эхокардиографии систолического легочного артери-
ального давления (ePASP/estimated pulmonary artery 
systolic pressure). 
Нарушенный минеральный обмен, часто наблюда-
емый при ХБП, может способствовать ускорению 
структурной перестройки сердца. Так, в экспери-
ментальных работах показано, что гиперпаратиреоз 
и дефицит витамина Д может иметь отрицательное 
влияние на левый желудочек (ЛЖ). Активно изуча-
ется также влияние минерального обмена и на ПЖ 
при почечной дисфункции [33-35]. В частности, 
признаки гиперпаратиреоза, гиперфосфатемии, де-
фицита витамина Д и кальцификации сосудов в ас-
социации с КРС тип 4 определялись уже на ранних 
стадиях ХБП [13, 34].
Патогенетически гиперурикемия может выступать 
в качестве инициирующего агента для окислительно-
го стресса, воспаления, эндотелиальной дисфункции 
и развития системного атеросклероза, но его роль 
все еще остается не до конца выясненной. У пациен-
тов с ХБП достоверно повышается уровень мочевой 
кислоты (МК) по сравнению со здоровыми. Гиперу-
рикемия часто встречается при ХБП и ассоциирова-
на с гипертрофией ЛЖ, ухудшением функции почек 
и увеличением сердечно-сосудистой заболеваемости 
и смертности [36, 37]. Однако влияние гиперурике-
мии на ПЖ до сих пор изучен недостаточно. При 
повышении уровня МК крови происходит подавле-
ние продукции оксида азота, усиливаются процессы 
пролиферации и миграции эндотелиальных клеток 
сосудов. Эти эффекты могут быть частично связаны 
с активацией РААС, что обуславливает развитие ги-
пертрофии ЛЖ и миокардиального фиброза, путем 
прямого воздействия ангиотензина II и альдостеро-
на на кардиомиоциты [38].
Другие факторы, повышающие сердечно-сосуди-
стый риск у пациентов с ХБП включают прирост ак-
тивности РААС и симпатической нервной системы. 
Ангиотензин II стимулирует продукцию суперокси-
дов, интерлейкина-6 и других провоспалительных 
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цитокинов. С другой стороны, биоактивность оксида 
азота, участвующего в сокращении и росте гладкой 
мускулатуры сосудов, агрегации тромбоцитов, а так-
же в адгезии лейкоцитов в эндотелий, уменьшается. 
У лиц с ХБП замедляется активность ренелазы, фер-
мента, отвечающего за метаболизм катехоламинов. 
Безусловно, все эти вазоактивные субстанции и раз-
нонаправленные патологические сдвиги препятству-
ют нормальной эндотелиальной функции [39, 40]. 
Также у пациентов с ХБП заметно увеличивается 
концентрация натрийуретического пептида B-типа 
(BNP) и неактивного пептида NT-proBNP по срав-
нению с пациентами соответствующего возраста 
и пола с нормальной функцией почек [41]. 
С прогрессированием стадий ХБП, кульминацией 
которого является наступление диализпотребного 
состояния (одного из составляющих ХБП 5 стадии), 
связи между почечной дисфункцией и поражением 
сердца становятся комплексными и многоуровне-
выми. С неуклонным ростом больных с ХБП в по-
пуляции ожидается, что КРС тип 4 может вызвать 
значительные негативные последствия, как на инди-
видуальном, так и на обществе нном уровне [28].
У лиц, находящихся на этапе терапии гемодиализом, 
функционирующий артериовенозный шунт допол-
нительно вносит вклад в объемную перегрузку [29]. 
Это увеличение сердечной нагрузки приводит к ком-
пенсаторной гипертрофии, и соответственно — 
к чрезмерной работе сердечных миоцитов с ростом 
потребности в доставке кислорода. Неизбежно про-
исходит отмирание и фиброз миоцитов, приводя-
щий к расширению полостей и развитию систоли-
ческой дисфункции миокарда [42, 43]. 
В клинико-эпидемиологических исследованиях 
установлено, что на начальной стадии возникнове-
ния почечной дисфункции уже увеличивается ча-
стота гипертрофии ЛЖ. Гипертрофия ЛЖ при ХБП 
характеризуется миокардиальным фиброзом, что 
может приводить к нарушению сократимости [44]. 
Как отмечено выше, в развитии гипертрофии ЛЖ 
кроме артериальной гипертензии могут играть роль 
и нефрогенная анемия [45], и увеличение жесткости 
сосудов, что в последующем ведет к снижению коро-
нарного резерва [46]. Подавляется экспрессия эндо-
телиальной синтазы оксида азота (eNOS), что пред-
полагает возможный механизм коронарной эндоте-
лиальной дисфункции в ранние стадии ХБП [39]. 
В исследованиях Dini и др. [11] показано, что сер-
дечно-сосудистые нарушения являются важным 
прогностическим фактором плохой выживаемости 
у пациентов с ХБП, правожелудочковая СН также 
способствует заболеваемости и смертности. Кроме 
того, увеличение массы ПЖ было связано со случа-
ями СН и сердечно-сосудистой смертности. Уместно 
будет отметить тот факт, что левый и правый желу-
дочки имеют разное эмбриологическое происхож-
дение, геометрию и ориентацию волокон. Известно, 
что ЛЖ берет свое начало от первичной оболочки 
сердца, тогда как ПЖ возникает из передней части 

сердца, ЛЖ имеет форму эллипса, тогда как ПЖ тре-
угольника. Кроме того, миокард ЛЖ толще и имеет 
большую массу, чем ПЖ и, следовательно, лучше 
приспособлен к перегрузке давлением, в то время 
как более податливый ПЖ лучше переносит пере-
грузку объемом [11-13].
Показатель систолической экскурсии плоскости три-
куспидального кольца (TAPSE), наряду с легочным 
артериальным давлением (ЛАД), один из широко из-
ученных методов допплеровской Эхо-КГ оценки ПЖ 
и ассоциирован с неблагоприятными исходами [47]. 
Так, высокая ePASP является установленным факто-
ром сердечно-сосудистого риска в общей популяции, 
но малоизвестно о систолическом ЛАД в ранние ста-
дии ХБП [48, 49]. Распространенность ePASP была 
оценена в двух исследованиях на больших когортах. 
Так, исследование в округе Олмстед [50] и Эхо-КГ ис-
следование Armadale [51] показали уровень ePASP 
около 5% в первом случае и 9,1% во втором. У паци-
ентов в последние стадии ХБП — стадия С5, согласно 
KDOQI (Kidney Disease Outcomes Quality Initiative), 
уровень ePASP значительно превышает, чем среди 
населения в целом, составляя 9-39% среди получаю-
щих консервативное лечение, 18,8-68,8% среди па-
циентов, находящихся на гемодиализе [50] и 0-42% 
среди лиц, находящихся на перитонеальном диали-
зе [33]. Легочная гипертензия при ХБП может быть 
связана с несколькими факторами риска, такими как 
анемия, апноэ, повышение симпатической активно-
сти, воспаление, кальцификация сосудов и эндотели-
альная дисфункция, но остается неясным патогенез 
легочной артериальной гипертензии (ЛАГ) на ран-
них стадиях у пациентов с ХБП [13, 48].
В одном исследовании показатели TAPSE и ePASP 
значительно отличались у больных с ХБП от кон-
трольной группы здоровых лиц. К тому же ePASP 
отрицательно коррелировал с СКФ, показывая его 
прогрессивное увеличение с ухудшением функции 
почек, в то же время не было никаких статистиче-
ски значимых различий между двумя группами по 
давлению заклинивания легочной артерии и конеч-
но-диастолическому объему ПЖ. На самом деле, на 
экспериментальных моделях (на собаках) была по-
казана связь гиперпаратиреоза с кальцификацией 
легочных сосудов и ЛАГ, увеличением частоты ЛАГ, 
выявлена взаимосвязь ЛАГ и гиперпаратиреодизма 
у предиализных и диализных больных [33]. Недо-
статочная активация рецепторов витамина Д также 
может влиять на КРС тип 4, который выражается 
в поражении не только классических органов мише-
ней, но и других неклассических мишеней, включая 
сосуды, сердце, иммунную систему, эндокринные 
органы и нервную систему. Миокард является важ-
ной мишенью витамина Д, его дефицит приводит 
к повышенной регуляции РААС, гипертофии ЛЖ 
и гладкомышечных клеток сосудов, что и было пока-
зано в экспериментальных работах на мышах с не-
достаточностью активации рецепторов витамина Д. 
Была обнаружена избыточная экспрессия ренина 
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и отмечена гипертрофия миоцитов [53, 54]. Дефи-
цит витамина Д связан с повышением сердечно-со-
судистой заболеваемости и смертности, возможно 
путем изменения структуры и функции сердца, и в 
то время как его влияние на ЛЖ было тщательно из-
учено, пока мало что известно о его воздействии на 
ПЖ [13, 55, 56].
Таким образом, своевременная оценка двусторон-
него влияния сердца и почек является ключевым мо-
ментом в понимании тяжести подобной патологии. 
Механизмы, приводящие к мультиорганным измене-
ниям при развитии почечной дисфункции, требуют 
дальнейшего изучения, а проведение лечебно-про-
филактических мероприятий должно производить-
ся с учетом мультидисциплинарности проблемы. 
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