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Резюме. Нарушение фильтрационной функции почек встречается достаточно часто среди пациен-
тов с сердечно-сосудистыми заболеваниями (ССЗ) особенно на фоне нарушений углеводного обмена 
(НУО). Почечная дисфункция (ПД) ассоциируется с более частым развитием кардиоваскулярных ос-
ложнений. В свою очередь вероятность развития почечной патологии у больных с ССЗ значительно 
выше, чем в общей популяции. Такая двунаправленность действия патогенетических механизмов, су-
ществующая между ССЗ и почечными заболеваниями послужила основой формирования концепции 
кардиоренального синдрома. В обзоре рассматриваются общие звенья патогенеза в рамках сердеч-
но-сосудистого континуума. Кроме того, показано влияние метаболических нарушений на течение 
ССЗ в сочетании с почечной дисфункцией. В обзоре раскрывается современный взгляд на основные 
механизмы развития кардиоренального синдрома.
Ключевые слова: кардиоренальный синдром, системное воспаление, эндотелиальная дисфункция, 
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Abstract. Violation of the kidney filtration function is common enough among patients with cardiovascular 
disease (CVD), especially against disorders of carbohydrate metabolism (IGM). Renal dysfunction (PD) 
is associated with more frequent development of cardiovascular complications. In turn, the probability of 
development of renal disease in patients with cardiovascular disease is significantly higher than in general 
population. This bidirectional pathogenetic mechanisms existing between cardiovascular and kidney diseases 
were the basis for the formation of cardiorenal syndrome concept. The review discusses the general parts of 
pathogenesis within the cardiovascular continuum. In addition, it shows the effect on metabolic disorders 
during CVD combined with renal dysfunction. The review reveals a recent view on the main mechanisms of 
cardiorenal syndrome.
Key words: cardiorenal syndrome, systemic inflammation, endothelial dysfunction, insulin resistance.

Кардиоренометаболические взаимодействия 
являются актуальной и одной из наиболее об-

суждаемых проблем современной медицины. Это 
связано с неуклонным ростом распространен-
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ности сердечно-сосудистой патологии, высокой 
заболеваемостью сахарным диабетом (СД) (387 
миллионов человек), а также увеличением частоты 
выявления почечной дисфункции (ПД) [4,22,24]. 
Так, среди пациентов с хронической сердечной 
недостаточностью (ХСН) хроническая болезнь 
почек (ХБП) выявляется в 45-60% случаев [9]. Эпи-
демиологические исследования также установили 
высокую распространенность ПД и среди больных 
с острыми формами ишемической болезни сердца 
(30,5-43,9%) [21]. 

Высокий риск развития осложнений у паци-
ентов с коморбидной патологией, двусторонние 
связи, существующие между сердечно-сосуди-
стыми заболеваниями (ССЗ) и ПД послужили 
основой формирования концепции кардиореналь-
ного континуума [29]. За последние десятилетия 
результаты научных исследований подтвердили 
правильность предложенной концепции, однако, 
механизмы, составляющие основу взаимосвязей 
между ССЗ, почечной патологией, СД оконча-
тельно не изучены. В настоящее время исследо-
вателями рассматриваются патофизиологические 
механизмы, включающие эндотелиальную дис-
функцию, системное воспаление, инсулиноре-
зистентность (ИР), дислипидемию,  гиперкоагу-
ляцию и повышенную агрегацию тромбоцитов.

Значительная роль в основе сердечно-сосуди-
стых осложнений у больных с сахарным диабетом 
и ПД принадлежит системному воспалению. По-
вышенный уровень С-реактивного белка (СРБ), 
как показали исследования прошлых лет, является 
мощным предиктором сердечно-сосудистых собы-
тий [27, 30], прогностическая значимость которого 
существенно превосходит уровень липопротеинов 
низкой плотности  (ЛПНП) [28].

При исследовании показателей оксидативного 
стресса у больных инфарктом миокарда (ИМ) вы-
явлено, что пациенты с осложненным течением 
постинфарктного периода характеризуются зна-
чительным повышением активности перекисного 
окисления липидов (ПОЛ) и снижением антиок-
сидантной защиты [2]. 

Прогностическая роль системного воспаления 
в условиях гипергликемии подтверждается рядом 

проведенных исследований. Так установлено, 
что пациенты после перенесенного эпизода не-
стабильной стенокардии в сочетании с СД имели 
более высокие значения показателей маркеров 
воспаления, которые ассоциировались с ослож-
ненным течением госпитального периода, в от-
личии от больных без нарушения углеводного 
обмена (НУО) [1]. Кроме того, роль комплексных 
иммунных реакций в процессах атерогенеза 
не вызывает сомнений. Системное воспаление 
является потенциальным механизмом развития 
эндотелиальной дисфункции, которой в свою 
очередь придают ведущую роль в формировании 
кардиоренального синдрома [7]. 

Анализируя возможные механизмы влияния 
ССЗ на развитие почечной дисфункции (карди-
оренальные синдромы 1-го и 2-го типов), важно 
отметить механизм нарушения перфузии почек, 
который характеризуется выраженными нейро-
гуморальными изменениями и сопровождается 
эндотелиальной дисфункцией, окислительным 
стрессом. 

Подтверждением тесной взаимосвязи заболе-
ваний сердечно-сосудистой системы (ССС) и по-
чек является еще и тот факт, что при выраженном 
нарушении сократительной способности миокар-
да левого желудочка (ЛЖ) снижение скорости 
клубочковой фильтрации (СКФ), как правило, 
совпадает с появлением другого неблагоприятного 
предиктора – повышением натрийуретических 
пептидов [19]. 

Снижение сердечного выброса при ИМ со-
провождается ухудшением перфузии почек и 
повышением венозного давления [29].  Ранее нами 
показано, что у пациентов с ИМ с подъемом сег-
мента ST независимым предиктором развития ПД 
является острая сердечная недостаточность (ОСН) 
II-IV класса по Killip [3]. 

В исследовании C. Jeon g (2012) также уста-
новлено, что ОСН III-IV класса по Killip являлась 
значимым фактором ухудшения функции почек 
наряду с такими заболеваниями как артериальная 
гипертензия (АГ), ожирение [14]. Гипертониче-
ская болезнь является одной из наиболее частых 
причин ПД, при этом развитие гипертонического 
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нефросклероза значительно ускоряется при нали-
чии метаболических нарушений. В исследовании 
PIUMA установлено, что даже при неосложненном 
течении эссенциальной АГ, умеренное снижение 
СКФ приводит к удвоению риска кардиальной 
смерти. 

В условиях сниженной фильтрационной функ-
ции почек возрастают темпы прогрессирования 
атеросклероза [11]. Исследователями отмечено, 
что эндотелиальная дисфункция развивается уже 
при незначительном снижении функции почек и 
ассоциируется с повышенным сердечно-сосуди-
стым риском [32].

Известно, что дислипидемия присутствует 
уже на ранних стадиях ХБП, при этом значи-
мым изменениям липидограммы предшествуют 
уменьшение  аполипопротеинов (А-I, А-II), что 
приводит к снижению уровня липопротеинов 
высокой плотности (ЛПВП). Другим фактором, ко-
торый способствует снижению ЛПВП в условиях 
сниженной СКФ (<60 мл/мин/1,73 м2), является 
системное воспаление, приводящее к снижению 
уровня альбумина  – переносчика свободного хо-
лестерина от тканей к месту синтеза ЛПВП. Кроме 
того, в  проведенном исследовании B. Lamarche  
установлено, что в условиях снижения СКФ < 60 
мл/мин/1,73 м2 ЛПНП значительно подвержены 
перекисному окислению, что делает их еще более 
атерогенными. Вероятно, именно этот механизм 
объясняет, что пациенты с ПД характеризуются 
большей распространенностью и тяжестью коро-
нарного атеросклероза по сравнению с больными 
без нарушения функции почек. 

Известно, что ремоделирование ССС происхо-
дит уже на ранних стадиях ПД, увеличивая риск 
развития ХСН и жизнеугрожающих нарушений 
ритма сердца [17]. В исследованиях выявлена 
значимая роль нейрогормональной активации на 
фоне снижения СКФ, приводящей к прогресси-
рованию интерстициального фиброза и гипер-
трофии левого желудочка (ГЛЖ) [34]. Установлен 
факт повышения концентрации альдостерона в 
крови уже на ранних стадиях снижения почеч-
ной функции [15]. Ряд исследований установил 
ассоциацию снижения коронарного резерва у 

больных с ХБП, несмотря на незначимое пораже-
ние коронарного русла [6,13]. Так, в исследовании 
M. Ragosta установлено снижение коронарного 
резерва у пациентов с диабетической нефропа-
тией по сравнению с больными с СД и сохранной 
функцией почек [25].

Не менее важным является изучение механиз-
мов, лежащих в основе влияния НУО на функцию 
почек и риск ССЗ [16,26]. Диабетическая дис-
липидемия включает снижение уровня ЛПВП, 
гипертриглицеридемию, и повышение «малых, 
плотных» ЛПНП. В ряде исследований выявлено 
повреждающее действие дислипидемии на эндо-
телий капилляров нефронов [31,33]. Установлено, 
что окисленные ЛПНП повышают синтез компо-
нентов мезангиального матрикса, что способству-
ет ускоренному склерозированию клубочков [8]. 
В исследовании A. Tozawa гипертриглицеридемия 
являлась значимым предиктором в развитии про-
теинурии. Однако ряд проведенных исследований 
не выявил ассоциации между показателями липи-
дограммы и частотой развития ПД [20]. 

Кроме того, влияние НУО на функцию почек 
реализуется посредством ИР и гиперинсулине-
мии, которая также взаимосвязана с системным 
воспалением, имеющим существенное значение 
в патогенезе кардиоваскулярных осложнений. В 
физиологических условиях инсулин оказывает 
избирательное действие на синтез белка гепа-
тоцитами, стимулируя выработку альбумина и 
снижая синтез острофазовых белков. Обратная 
ситуация наблюдается в период острой фазы 
воспалительного ответа. В условиях хронической 
гиперинсулинемии и ИР характерно усиление 
синтеза провоспалительных факторов (фибрино-
гена, СРБ,  ингибитора активатора плазминогена), 
что, несомненно, оказывает существенную роль 
в усилении тромбообразования и способствует 
атеросклеротическому поражению сосудистого 
русла. Исследованиями показано, что активность 
субклинического воспаления коррелировала с 
биохимическими маркерами ИР [10].

В настоящее время обсуждается универсаль-
ность механизма формирования ИР при ХБП. 
Кроме того, исследуется генетическая предрас-
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положенность в формировании периферической 
ИР у пациентов с нарушением функции почек. 
Существует мнение, что периферическая рези-
стентность к инсулину является фенотипическим 
проявлением, характерным для определенных 
нозологий и не имеет взаимосвязи со степенью 
снижения почечной функции, так как представ-
ляет собой результат комбинации полиморфизма 
генов. Кроме того, существует множество факто-
ров влияющих на степень выраженности ИР. Так, 
при изучении распространенности компонентов 
метаболического синдрома, в частности ИР, 
установлены более низкие значения иммуноре-
активного инсулина среди жителей регионов с 
экстремальными условиями проживания [5].

Метаболические нарушения при СД форми-
руют целый комплекс факторов риска для ССС. 
Установлено синергическое действие СД на про-
цессы воспаления в формировании и прогресси-
ровании атеросклероза [12]. Сахарный диабет 
может служить пусковым механизмом в развитии 
сосудистого воспаления, однако, возможно, и об-
ратное – вялотекущее хроническое воспаление 
может явиться важным патогенетическим меха-
низмом в развитии диабета. НУО оказывают не-
благоприятное влияние на прогноз больных ССЗ 
посредством механизма избыточного накопления 
конечных продуктов гликирования с образовани-
ем свободных радикалов, приводящих к увеличе-
нию потребления оксида азота, дефицит которого 
приводит к ослаблению вазодилатации, вызывая 
эндотелиальную дисфункцию. 

Известно, что формирование эффективного 
коллатерального кровотока происходит в резуль-
тате ангиогенеза, который существенно снижен в 
условиях гипергликемии, что значительно ухудша-
ет прогноз пациентов особенно в условиях острой 
ишемии миокарда [18,23]. 

Метаболические нарушения, приводящие не 
только к сердечно-сосудистым осложнениям, 
но и к прогрессирующей утрате функции почек 
значительно ухудшают прогноз больных. В про-
веденном ранее популяционном исследовании 
WESDR (Wisconsin epidemiological study of diabetic 
retinopathy), которое включало пациентов с СД  

типа 2 показано увеличение сердечно-сосудистой 
смертности в 2,7 раза при альбуминурии, а при 
протеинурии – в 3,7 раз по сравнению с больными 
без поражения почек. 

Состояние хронической гипергликемии за-
пускает каскад биохимических изменений в 
клубочках, канальцах и интерстиции почек, 
что приводит к активации синтеза коллагена и 
снижению коллагенолитических ферментов. В 
результате происходит избыточная аккумуляция 
коллагена, которая становится ключевым звеном 
в формировании диабетического нефросклероза 
и дальнейшей утраты функции почек. 

Тем не менее, пациенты с СД представляют 
собой прогностически гетерогенную группу, 
что определяется наличием поражения органов 
мишений и связано с длительностью НУО, с 
другой стороны – предоставляет возможность 
улучшения прогноза, совершенствуя раннюю диа-
гностику и лечение больных с метаболическими 
нарушениями.  

Вторичный кардиоренальный синдром (карди-
оренальный синдром 5-го типа) характеризуется 
наличием сочетанной кардиальной и почечной  па-
тологии вследствие острых и хронических систем-
ных расстройств (сепсис, саркоидоз, амилоидоз, си-
стемные васкулиты, системная красная волчанка). 
Однако данные о распространенности вторичного 
кардиоренального синдрома весьма ограничены 
вследствие большого количества острых и хрони-
ческих предрасполагающих состояний. 

Несмотря на современные достижения в об-
ласти фундаментальной и клинической кардио-
логии, проблема изучения патофизиологических 
механизмов ПД и оценки ее влияния на прогноз 
пациентов с ССЗ, НУО, а так же разработка и вне-
дрение новых эффективных методов прогнозиро-
вания кардиоваскулярных осложнений, далеки от 
окончательного решения и требуют комплексных 
исследований.

Выявление точных механизмов кардиореноме-
таболических взаимоотношений в перспективе 
позволит усовершенствовать подходы к лечению 
и тем самым улучшить прогноз больных с комор-
бидной патологией. 
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Резюме. В обзоре литературы рассматривается проблема полипрагмазии, ее определение и акту-
альность в клинической практике. Обзор посвящен современным методам борьбы с полипрагмазией 
– индексу рациональности применения лекарственного средства, шкале антихолинергической лекар-
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Abstract. This review deals with the problem of polypharmacy, its definition and relevance to clinical practice. 
The review deals with contemporary methods of fight with the phenomenon of polypharmacy - the index of 
rational use of medicines, the scale of anticholinergic drug capacity, STOPP / START criteria. It was assessed  
the therapeutic importance and positive effects of implementation of these criteria in clinical practice.
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