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Кардиоренальный синдром (КРС) — это патоло-

гические взаимообусловленные состояния с вовле-

чением сердца и почек, развивающиеся вследствие 

острой или хронической дисфункции одного из ор-

ганов с последующей острой или хронической дис-

функцией другого органа. КРС включает различные 

острые и хронические расстройства, при которых 

первично пораженным органом может быть как 

сердце, так и почка.

Почки, являясь органом, участвующим в важных 

метаболических процессах, регуляции гуморальной 

системы, процессах микроциркуляции, подверже-

ны острым и хроническим воздействиям при раз-

личных сердечно-сосудистых заболеваниях (ССЗ) и 

влияют на формирование и прогрессирование сер-

дечно-сосудистой патологии. Почечная дисфунк-

ция ассоциирована с более высокой частотой реци-

дивов ишемии миокарда, инфаркта миокарда (ИМ), 

инсульта, серьезных геморрагических осложнений, 

острой сердечной недостаточности, фибрилляции 

предсердий и желудочков. Даже небольшое сниже-

ние функции почек значительно усугубляет течение 

основной кардиальной патологии, одновременно 
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увеличивая частоту осложнений и риск смерти, и, 

наоборот, снижение сократительной функции мио-

карда отражается на работе почек самым негатив-

ным образом. Необходимость раннего выявления 

поражения почек при сердечно-сосудистой пато-

логии для оценки риска, выработки стратегии и 

тактики ведения пациентов способствовала появле-

нию вначале таких понятий, как «кардиоренальный 

анемический синдром» (2003 г.) и «кардиореналь-

ный континуум» (2005 г.). Непосредственно термин 

«кардиоренальный» или «ренокардиальный син-

дром» появился лишь в последние годы. Это не про-

сто синдром взаимного отягощения, это синдром, 

при котором разные исходные факторы патогенеза 

приводят к активации во многом общих механизмов 

прогрессии заболевания.

В сентябре 2008 г. в Венеции на согласитель-

ной конференции ADQI (Acute Dialysis Quality 

Initiation), которая собрала ключевых лидеров в 

области нефрологии, реаниматологии, кардиохи-

рургии, консервативной кардиологии и эпидеми-

ологии, был утвержден термин «кардиоренальный 

синдром» и предложена его классификация [1, 2]. 
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В зависимости от патофизиологических и времен-

ных рамок развития кардиальной и почечной недо-

статочности КРС классифицируют с выделением 5 

типов.

Классификация основных типов кардиореналь-
ного/ренокардиального синдромов в соответствии с 
ADQI (Acute Dialysis Quality Initiative)

Тип 1. Острый КРС
Резкое снижение сердечной функции, ведущее к 

острой почечной недостаточности (ОПН).

Причины: острая сердечная недостаточность 

(ОСН), оперативные вмешательства на сердце, 

острый коронарный синдром (ОКС), контрастин-

дуцированная нефропатия после коронароангио-

графии [3–6].

Тип 2. Хронический КРС
Хроническая сердечная дисфункция, ведущая 

к хронической почечной недостаточности (ХПН). 

Причины: ишемическая болезнь сердца, арте-

риальная гипертензия, врожденные заболевания 

сердца, хроническая сердечная недостаточность 

(ХСН) [7, 8].

Тип 3. Острый ренокардиальный синдром
Резкое снижение почечной функции, ведущее к 

развитию ОСН. Причины: острый отек легких при 

ОПН, аритмии, контрастиндуцированная нефропа-

тия, ведущая к сердечной дисфункции [9]. 

Тип 4. Хронический ренокардиальный синдром
ХПН, ведущая к хронической сердечной дис-

функции. Причины: гипертрофия миокарда левого 

желудочка при ХПН, кардиоваскулярная дисфунк-

ция при ХПН, аутосомно-доминантный полики-

стоз почек [10, 11].

Тип 5. Вторичный кардиоренальный синдром
Иные коморбидные состояния, ведущие к раз-

витию сердечной и почечной дисфункции. При-

чины: сепсис, сахарный диабет, системная красная 

волчанка, саркоидоз, амилоидоз [12, 13].

Ранняя диагностика КРС позволяет своевремен-

но начать необходимое лечение, предупредить раз-

витие осложнений и снизить летальность, а иногда и 

предотвратить развитие тяжелой кардиоренальной 

патологии. В качестве точных, высоконадежных и 

специфических показателей поражения сердца и 

почек в настоящее время известны и охарактери-

зованы многочисленные биохимические маркеры, 

которые могут быть использованы для диагностики 

КРС (табл. 1).

Ëå÷åíèå ÊÐÑ
Вопрос тактики лечения пациентов с одновре-

менной дисфункцией почек и сердечно-сосуди-

стой системы остается сложным. Это связано с тем, 

что подавляющее число проводимых исследова-

ний для установки алгоритма ведения пациентов с 

СН не учитывает вероятность параллельного пора-

жения почек. Неоднородный характер течения за-

болевания у разных пациентов также препятствует 

разработке единой схемы терапии, гарантирующей 

ее успех. Терапия КРС включает в себя следующие 

мероприятия: назначение диуретиков, вазодилата-

торов, ингибиторов ангиотензинпревращающего 

Таблица 1. Биохимические маркеры для диагностики КРС

№ 

п/п
Биомаркер

Биологические 

и патофизиологические свойства

Материал (сыво-

ротка, плазма, 

моча); метод 

измерения

Характеристика

1 2 3 4 5

1. Кардиоспецифические биомаркеры

1 Сердечный 
тропонин I 
(cTnI) [14–16, 
43, 44]

Белок с молекулярной массой (м.м.) 
26 кДа, являющийся ингибиторным 
компонентом тропонинового комплекса 
и контролирующий сокращение мышц. 
Подавляет взаимодействие между ак-
тином и миозином. Высвобождается в 
кровь после травмы миокарда (некроз 
и апоптоз)

Сыворотка; имму-
ноанализ

Высокоспецифичный для ОИМ. 
Очень чувствительный (предел 
обнаружения — 5 пг/мл), пре-
диктивный, надежный маркер

2 Сердечный 
тропонин Т 
(сTnТ) [14–16, 
42–44]

Белок с м.м. 39 кДа, присоединяющийся 
к тропомиозиновому комплексу и дей-
ствующий как усилитель сигнала. Вы-
свобождается в кровь при травме мио-
карда (некроз и апоптоз)

Сыворотка; имму-
ноанализ

Очень специфичный для ОИМ. 
Чувствительный, предиктив-
ный, надежный маркер

3 Высокочув-
ствительный 
тропонин Т 
(hsTnT) [45]

Уровень hsTnT повышается у пациентов 
с ХПН вследствие инфаркта миокарда, 
ишемии, кардиального стресса, вентри-
кулярного фиброза, гипертрофии левого 
желудочка, воспаления, эндотелиаль-
ной дисфункции и других повреждений 
сердца

Сыворотка; имму-
ноанализ

Чувствительный и специфич-
ный маркер у пациентов с ХПН 
при повреждении сердца. На-
бор для определения: Troponin 
Tassay, 4-я генерация, предел 
обнаружения — 3 пг/мл
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Продолжение табл. 1

1 2 3 4 5

4 Галектин-3 
[17–20, 46, 47]

Белок с м.м. 30 кДа. Является участни-
ком многих биологических процессов, 
таких как фиброз миокарда, эндогенное 
воспаление, рост и пролиферация кле-
ток, апоптоз, является индуктором ми-
грации макрофагов и др. В настоящее 
время обобщены последние достижения 
в области исследований галектина-3 с 
акцентом на роль в развитии сердечной 
недостаточности, прогрессировании фи-
броза предсердий, ремоделировании 
сердца

Плазма; иммуно-
анализ

При проведении клинических ис-
следований было установлено, 
что экспрессия галектина-3 воз-
растает у пациентов с функцией 
выброса левого желудочка неза-
висимо от этиологии СН, что по-
служило поводом рассматривать 
плазменное содержание галек-
тина-3 как маркер последней. Га-
лектин-3 соотносится с тяжестью 
СН (чем выше функциональный 
класс, тем выше уровень галек-
тина-3, тем более высокими явля-
ются показатели смертности)

5 Натрийурети-
ческий пептид 
В-типа (Р-BNP) 
[21]

Секретируется желудочками сердца 
в ответ на чрезмерное растяжение 
кардио миоцитов. Высвобождается у 
больных с ОСН

Сыворотка; имму-
ноанализ

Высокая чувствительность и 
специфичность

6 Мозговой 
натрийурети-
ческий пептид 
(NT-proBNP) 
[15]

Секретируется при миокардиальном по-
ражении

Сыворотка; имму-
ноанализ

Идентификация пациентов с 
коронарной недостаточностью. 
Направленный мониторинг и 
динамическое наблюдение в 
течение терапии пациентов с 
коронарной недостаточностью. 
Диагностика дисфункций ле-
вого желудочка. Оценка риска 
возникновения вторичного 
ОИМ. Независимый фактор ри-
ска внезапной смерти 

7 Креатинкиназа 
МВ (СК-МВ) 
[22]

Изофермент креатинкиназы, высвобож-
дается из поврежденного миокарда

Сыворотка; 
колометрический 
метод

Хороший биомаркер (AUC – 
ROC = 0,77)

8 Сердечный 
белок, связы-
вающий жир-
ные кислоты 
(h-FABP) [22]

Цитозольный транспортный белок с м.м. 
15 кДа, ответственный за транспорт 
жирных кислот и других липофильных 
веществ внутри клетки. При некрозе 
мио карда быстро попадает в кровь

Сыворотка; имму-
ноанализ

Преимущества h-FABP как мар-
кера некроза клеток сердца: не-
большая молекулярная масса и 
локализация в цитоплазме, т.е. 
раннее появление в кровяном 
русле больных, высокая концен-
трация в клетках сердца, наличие 
кардиоспецифичной изоформы
Примечание: недостаточно дан-
ных о прогностическом и диагно-
стическом значении при ОКС.

9 Стимулирую-
щий фактор 
роста, экспрес-
сирующийся 
геном 2) (SТ-2) 
[18, 48–51]

Новый маркер, использующийся для 
прогнозирования и стратификации 
риска развития СН, прогнозирования 
неблагоприятных исходов и смерти па-
циентов с подтвержденным диагнозом 
СН, развития ССЗ в будущем, а также ис-
пользующийся для мониторинга и под-
бора наиболее эффективной терапии 
больных с СН 

Плазма; иммуно-
анализ

ST2 позволяет установить диа-
гноз СН у больных еще на бессим-
птомной стадии заболевания. 
Используется при обследовании 
пациентов, обратившихся по по-
воду острой боли в груди, у паци-
ентов с ОИМ и больных с терми-
нальной стадией СН. ST2 имеет 
четкий cut-off, равный 35 нг/мл. 
ST2 — предиктор риска разви-
тия СН в популяции в целом 

10 Дифференци-
рующий фактор 
роста 15 (GDF-
15) [52]

Стрессовый белок с м.м. 62 кДа или 
трансформирующий фактор роста (так-
же известный как ингибитор цитокина 
1 макрофагов). Обладает защитным 
действием на коронарную артерию. По-
вышается при повреждении миокарда и 
фиброзе

Сыворотка; имму-
ноанализ

Хороший биомаркер (AUC – 
ROC = 0,804). Прогностический 
маркер при хроническом по-
вреждении сердца и остром ко-
ронарном синдроме
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Продолжение табл. 1

1 2 3 4 5

2. Кардиоренальные биомаркеры

1 
2
-микро-

глобулин (
2
-М) 

[23, 53, 54]

Белок с м.м. 11,8 кДа. Присутствует на 
поверхности ядросодержащих клеток в 
качестве легкой цепи антигена главного 
комплекса гистосовместимости — HLA

Моча, сыворотка; 
иммуноанализ, 
турбидиметриче-
ский метод


2
-М играет двойную роль: как 

маркер при повреждении серд-
ца и почек. Уровень 

2
-М в кро-

ви возрастает при почечной 
недостаточности (снижении по-
чечного клиренса). Определе-
ние 

2
-М в моче используют в 

качестве маркера поражения 
проксимальных канальцев по-
чек. Увеличение уровня 

2
-М в 

моче отмечено при ренопарен-
химных, врожденных нефропа-
тиях, а также при хронической 
почечной недостаточности 
вследствие первичного пора-
жения почек. Нарушения функ-
ций почечных канальцев при 
ХСН существенно усугубляются 
наличием первичной нефропа-
тии. Существует сильная пози-
тивная корреляция между уров-
нем 2-М и NT-proBNP

2 Тканевой инги-
битор металло-
протеиназы 1 
(TIMP-1) [23]

Является ингибитором деградации ма-
трикса и экспрессируется при фиброзе. 
Отражает структурно-функциональные 
изменения предсердий 

Плазма; иммуно-
анализ

Используется у больных ИБС с 
повышенным риском развития 
ишемического и/или постин-
фарктного ремоделирования 
сердца при манифестации ХСН. 
Состояние коллагенового ма-
трикса TIMP-1 может расцени-
ваться как новый независимый 
прогностический маркер ише-
мической дисфункции миокар-
да, фиброза левого желудочка 
при ХСН. Отмечена сильная по-
ложительная корреляция между 
уровнями 

2
-М и TIMP-1 и тя-

жестью кардиоренального по-
вреждения

3 Натрийуре-
тический 
пептид С-типа 
(НУП С-типа) 
[24–26]

НУП С-типа почечного происхождения 
супрессирует пролиферацию фибро-
бластов и выработку коллагена. Такие 
факторы, как гипоксия, цитокины и фак-
торы фиброзного роста, стимулируют 
его продуцирование. НУП С-типа в моче 
отражает почечное структурное ремоде-
лирование и определяется у пациентов с 
острым повреждением сердца

Сыворотка, имму-
ноанализ

Играет двойную роль: как мар-
кер при повреждении сердца и  
маркер почечного ремоделиро-
вания (включая тубулоинтерсти-
циальный фиброз)

3. Почечные специфические биомаркеры

3.1. Гломерулярные биомаркеры

1 Альбумин [27] Белок с м.м. 65 кДа. Основная роль 
альбумина — участие в поддержании 
коллоидно-осмотического давления 
объема циркулирующей крови, а также 
транспорт и депонирование различных 
веществ

Кровь, моча; ко-
лориметрический, 
иммунотурбидиме-
трический 

Экскреция альбумина возрас-
тает при изменениях свойств 
почечного фильтра, приводя-
щих к снижению селективности 
в фильтрации заряженных мо-
лекул, а также при патологии 
канальцев. Увеличение экскре-
ции альбумина с мочой более 
характерно для патологии клу-
бочков, чем канальцев почек
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2 Общий белок 
мочи [27]

Увеличение общего белка в моче связа-
но с гломерулярной фильтрацией и тубу-
лярной реабсорбцией

Моча; колориме-
трический

Повышенные значения при диа-
бетической нефропатии, нефро-
тическом синдроме, гломеруло-
нефрите, поражении почечных 
канальцев, лекарственно-инду-
цированной нефротоксичности

3 Альфа 1-микро-
глобулин (АМI) 
[28]

Представляет собой гликопротеид с м.м. 
33 кДа. Синтезируется главным обра-
зом в печени и содержится в различ-
ных жидкостях организма. Уровень AMI 
в моче имеет клиническую значимость 
при диагностике канальцевой протеи-
нурии, поскольку AMI фильтруется в клу-
бочках и подвергается реабсорбции в 
проксимальных отделах канальцев

Моча; иммунотур-
бидиметрический

Повышенные концентрации 
АМI в моче указывают на по-
вреждение почечных каналь-
цев, которое может возникнуть 
при нефритах, диабетической 
нефропатии, отравлениях тяже-
лыми металлами или приеме 
нефротоксичных препаратов. 
Используется как маркер тубу-
лярной дисфункции у детей при 
высоком риске острого повреж-
дения почек

4 Цистатин С [29] Представляет собой белок с низким 
молекулярным весом (13 кДа), кото-
рый свободно фильтруется через клу-
бочковую мембрану, так как уровень 
цистатина С относительно стабилен в 
системной циркуляции, то это свойство 
позволяет рассматривать цистатин С 
как показатель, способный отражать 
функцию почек

Сыворотка; имму-
нотурбидиметри-
ческий

Является ранним маркером для 
определения острого поврежде-
ния почек после кардиохирурги-
ческих вмешательств. Высоко-
чувствительный маркер для 
кардиоренального синдрома 
1-го типа, точный эндогенный 
маркер скорости клубочковой 
фильтрации. Высокочувстви-
тельный маркер сердечно-со-
судистых событий, независи-
мый от таких кардиомаркеров, 
как кардиальные тропонины, 
натрийуретические пептиды, 
С-реактивный белок и др.

5 Белок-10, 
интерферон-
индуцируемый 
[28]

Белок с м.м. 8,7 кДа. Секретируется 
некоторыми типами клеток в ответ на 
индукцию -интерферона. Обладает 
плейотропными функциями, включая 
стимуляцию моноцитов, миграцию NK- 
и Т-клеток, регуляцию Т-клеток и со-
зревание клеток — предшественников 
костного мозга, модуляцию экспрес-
сии молекул адгезии и ингибирование 
ангио генеза

Сыворотка, имму-
ноанализ

Чувствительный и специфичный 
маркер при остром поврежде-
нии почек (чувствительность — 
85 %, специфичность — 80 %)

3.2. Проксимальные тубулоспецифические маркеры

1 Молекула по-
вреждения по-
чек 1  (KIM-1 — 
kidney injury 
molecule 1) [30]

Является гликопротеином, принимаю-
щим участие в клеточном взаимодей-
ствии. Концентрация KIM-1 увеличива-
ется в проксимальных отделах нефрона 
при остром повреждении почек разного 
генеза. Белок также известен как TIM-1, 
так как экспрессируется на низком уров-
не субпопуляциями активированных 
Т-клеток. KIM-1 активируется сильнее 
других белков при повреждении клеток 
почек и локализован преимущественно 
в апикальной мембране проксимальных 
эпителиальных клеток

Моча; иммуно-
анализ

KIM-1 обладает свойствами 
идеального маркера почечного 
повреждения. KIM-1 выявля-
ет повреждение канальцев у 
больных хронической болезнью 
почек (ХБП) с протеинурией и 
позволяет оценить успешность 
терапии. Маркер способен от-
личить ишемическое поврежде-
ние от преренальной азотемии. 
Его экспрессия отсутствует в 
здоровой почке и резко повы-
шается в апикальной мембране 
проксимального тубулярного 
эпителия при повреждении, 
персистируя до полного восста-
новления функции канальцев.
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FDA и EMEA включили KIM-1 
(вместе с NGAL) в ограниченный 
список маркеров почечного по-
вреждения, используемых в про-
токолах создания новых лекарств

2 Кластерин [29] Гликопротеин с м.м. 75–80 кДа, связан-
ный дисульфидными связями. Класте-
рин участвует во многих физиологиче-
ских процессах: рекрутинге фагоцитов, 
индукции агрегации, ингибировании 
апоптоза, вовлечен в процессы ремоде-
лирования мембран, участвует в транс-
порте липидов и гормонов, ингибирует 
матриксные металлопротеиназы. Явля-
ется одним из факторов, гомологичных 
рестрикции

Моча; иммуно-
анализ

Концентрация кластерина в 
моче является полезным клини-
ческим маркером тяжести по-
вреждения почечных канальцев. 
Измерение уровня кластерина в 
моче может помочь в дифферен-
циальной диагностике тубуляр-
ной и клубочковой форм про-
теинурии. Иммуноокрашивание 
показывает гиперэкспрессию 
кластерина в образцах почек че-
ловека с поликистозом, острым 
и хроническим отторжением при 
трансплантации почки 

3 -глутатион 
S-трансфераза 
(-GST) [31]

Тубулярный фермент, высвобождающийся 
из проксимальных или дистальных тубу-
лярных клеток и коррелирующий с тяже-
стью повреждения клеток. Утилизирует 
глутатион в реакциях с участием широкого 
круга компонентов, включающих канцеро-
гены, лекарственные средства и продукты 
окислительного стресса. Играет ключевую 
роль в детоксикации данных веществ

Моча; иммуно-
анализ

Хороший биомаркер (AUC – 
ROC = 0,893)

4 Липокалин, 
ассоциирован-
ный с желати-
назой нейтро-
филов (NGAL) 
[30]

Белок с м.м. 25 кДа. Накапливается в 
гранулах нейтрофилов. Экспрессируется 
многими тканями, его синтез эпители-
альными клетками, в том числе и в прок-
симальных канальцах, стимулируется 
при воспалении 

Моча; иммуно-
анализ

Увеличение концентрации NGAL 
в моче является ранним био-
химическим маркером острого 
повреждения почек у кардио-
хирургических больных, при 
трансплантации почек. Рост 
концентрации NGAL в моче на-
блюдается при ОПН, остром 
тубулярном некрозе или тубу-
лоинтерстициальной нефропа-
тии. При ОПН NGAL из плазмы 
крови поступает в почки, филь-
труется и реабсорбируется в 
проксимальных канальцах. При 
повреждении ренальных ка-
нальцев происходит повышение 
уровня NGAL как в сыворотке (в 
7–16 раз), так и в моче (в 25–
1000 раз!). Любая экскреция 
NGAL в мочу происходит только 
тогда, когда она связана с по-
вреждением проксимальных 
ренальных канальцев. Уровни 
NGAL являются диагностически-
ми и прогностическими при ОПН

5 N-ацетил--
D-глюко-
замини даза 
(NAG) [32]

Лизосомальный фермент, присутству-
ющий во многих тканях организма. 
Наиболее высокая активность NAG вы-
явлена в почках, где фермент секре-
тируется эпителием проксимальных 
канальцев и участвует в деградации 
мукополисахаридов и гликопротеинов 

Моча; фотоме-
трический или 
иммуноанализ

Повышение активности NAG 
в моче рассматривается как 
специ фический маркер раннего, 
субклинического повреждения 
проксимальных канальцев и 
окружающей их соединительной 
ткани при острых и хронических 
заболеваниях почек. Хороший 
биомаркер (AUC – ROC = 0,863)
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В норме из-за высокой молекулярной 
массы (~ 140 кДа) NAG не проходит через 
гломерулярный барьер. При повреждении 
клеток эпителия происходит высвобожде-
ние NAG, что приводит к увеличению кон-
центрации фермента в первичной моче

6 Интерлей-
кин-18 (IL-18) 
[33]

Относится к провоспалительным цитоки-
нам, вырабатываемым проксимальным 
трубчатым эпителием после действия 
факторов нефротоксичности, выделя-
ется при ишемии. Определение IL-18 в 
моче позволяет определить на самой 
ранней стадии почечное повреждение, 
вызванное ишемией или нефротоксина-
ми. IL-18 является показателем тяжести 
острой почечной недостаточности и по-
вышенного риска летального исхода

Моча; иммуно-
анализ

IL-18 выявляется в моче па-
циентов с ОПН ишемического 
происхождения в самых ранних 
сроках (4–6 ч, достигая пика к 
12 ч) после воздействия повреж-
дающего фактора. Кроме диагно-
стической функции, IL-18 может 
иметь прогностическое значение 
в отношении продолжительности 
ОПП и сроков восстановления 
почечной функции. Повышение 
концентрации IL-18 в моче явля-
ется не только маркером острого 
повреждения почек, но и преди-
ктором летальности у больных в 
критическом состоянии 

7 Трефоиловый 
фактор 3 
 (TFF-3) [29]

Пептид (40 аминокислот), синтезируется 
и выделяется наряду с муцинами, клет-
ками мукозального эпителия. Взаимо-
действуя с муцинами, TFF-3 формирует 
так называемый защитный мукозаль-
ный барьер и способствует процессу ре-
ституции. Экспрессия TFF-3 осуществля-
ется бокаловидными клетками в тонком 
и толстом кишечнике 

Моча; иммуно-
анализ

TFF-3 чрезвычайно устойчив к 
действию протеолитических фер-
ментов и оказывают мощное ре-
гуляторное воздействие, находясь 
в просвете желудочно-кишечного 
тракта. Продукция TFF-3 много-
кратно возрастает при образо-
вании дефекта эпителиального 
пласта при ряде хронических вос-
палительных заболеваний. TFF-3 
коррелирует с IL-6 и -8

8 Белок, связы-
вающий жир-
ные кислоты 
(L-тип) (L-FABP) 
[32]

Экспрессируется в тканях с активным 
метаболизмом жирных кислот. Его ос-
новная функция — участие во внутри-
клеточном транспорте длинноцепочеч-
ных жирных кислот, подвергающихся 
затем -окислению в митохондриях. 
L-FABP почти не обнаруживается в моче 
здорового человека, но его экскреция 
значительно возрастает при ишемии. 
Играет роль в уменьшении клеточного 
оксидативного стресса

Моча; иммуно-
анализ

Установлена роль мочевого 
L-FABP как перспективного 
биомаркера хронических забо-
леваний почек и ОПН. Уровень 
L-FABP в моче значительно 
возрастает у пациентов с по-
требностью в заместительной 
почечной терапии. Показан за-
щитный эффект L-FABP в отно-
шении тубулоинтерстициальных 
структур почки при перегрузке 
проксимальных канальцев бел-
ком, а также при односторонней 
обструкции мочеточника

9 -глутатион-
S-трансфераза 
(-GST) [32]

Тубулярный фермент, который присо-
единяет восстановленный глутатион к 
различным экзогенным и эндогенным 
гидрофобным электрофилам. Высво-
бождается из проксимальных или дис-
тальных тубулярных клеток и коррелиру-
ет с тяжестью повреждения клеток

Моча; иммуно-
анализ

Отличный биомаркер (AUC – 
ROC = 0,929)

10 -глутамил-
транс пепти-
даза (-ГТ) [32]

Фермент, участвующий в обмене амино-
кислот. Данный фермент в большом коли-
честве находится в почках, желчных ходах, 
печени. Наибольшая активность фермен-
та отмечена в почках. Тубулярный фер-
мент высвобождается из проксимальных 
или дистальных тубулярных клеток и кор-
релирует с тяжестью поражения клеток

Моча; иммуно-
анализ

Отличный биомаркер (AUC – 
ROC = 0,95)
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11 Щелочная фос-
фатаза [32]

Фермент, катализирующий гидролиз ор-
тофосфатных моноэфиров с отщеплени-
ем фосфатной группы 

Моча; иммуно-
анализ

Хороший биомаркер (AUC – 
ROC = 0,863)

12 Ретинолсвязы-
вающий белок 
(РСБ) [30]

Низкомолекулярный белок с м.м. 
21 кДа. Синтезируется в печени и явля-
ется основным переносчиком витамина 
А в крови. РСБ в моче является перспек-
тивным биомаркером ранней тубулоин-
терстициальной травмы почек

Моча; иммуно-
анализ

РСБ используется в качестве 
раннего маркера дисфункции 
трансплантата после пересад-
ки почки. Уровень РСБ мочи 
значительно повышается при 
гипертонической нефропатии, 
лекарственной нефротоксич-
ности

13 Фетуин А [30] Белок, который синтезируется в печени 
и играет роль в регуляции активности 
инсулина, воспалительных процессах 
и др.

Моча; иммуно-
анализ

Низкий уровень фетуина A кор-
релирует с повышенной смерт-
ностью от сердечно-сосудистых 
заболеваний при ХПН 

14 Натрийводо-
родный обмен-
ник 3 (NHE-3) 
[30]

Локализован в основном в апикальной 
мембране тубулярных клеток и клетках 
толстого отдела восходящей петли Генле. 
Является транспортером натрия в по-
чечных канальцах, осуществляет прок-
симальную реабсорбцию 60–70 % от-
фильтрованного натрия и бикарбоната

Моча; иммуно-
анализ

Диагностический маркер тубу-
лярного повреждения при ОПН

15 Богатый цисте-
ином белок 61 
(CYR61) [30]

Белок, связанный с внеклеточным ма-
триксом и играющий важную роль в ре-
гуляции клеточной адгезии, миграции, 
пролиферации, экспрессии генов, диф-
ференцировке и выживании клеток по-
сле повреждения

Моча; иммуно-
анализ

Синтез CYR61 в проксимальных 
канальцах начинается в тече-
ние одного часа после эпизода 
ишемии, достигает максимума 
через 4–8 часов и остается по-
вышенным в течение 24 часов 

16 Нетрин-1 [31] Ламининовый белок. После инсульта 
секретируется в мочу в течение 1 часа 
после функционального повреждения и 
увеличивается в 30–40 раз в течение 3 
часов, достигая пика к 6 часам. Увели-
чение нетрина 1 в моче может быть обу-
словлено стимуляцией синтеза белка и 
последующим его высвобождением

Моча; иммуно-
анализ

Потенциальный универсальный 
маркер гипоксии и нефроток-
сичности. Применяется при раз-
личных острых повреждениях 
почек 

17 Фактор роста 
гепатоцитов 
(HGF) [30]

Является паракринным многофункци-
ональным плейотропным цитокином. 
HGF представляет собой гепаринсвязы-
вающий гликопротеин, секретируется 
в качестве биологически неактивного 
белка-предшественника, состоящего из 
одной последовательности аминокислот

Сыворотка; имму-
ноанализ

Чувствительный и специфичный 
маркер при остром поврежде-
нии почек (чувствительность — 
91 %, специфичность — 94 %). 
Отличный маркер при ОПП 
(AUC – ROC = 0,96)

3.3. Дистальные тубулоспецифические маркеры (включая NGAL, -GST, кластерин, H-FABP)

1 Кальбиндин-
D28k [34]

Кальбиндин является витамин-D-
зависимым регулятором гомеостаза 
кальция. Кальбиндин транспортирует 
кальций через энтероциты к базолате-
ральной стороне энтероцита, где каль-
ций секретируется в кровяное русло по-
средством кальциевых каналов

Моча; иммуно-
анализ

Витамин-D-зависимый каль-
цийсвязывающий белок D28 
обнаружен в дистальных ка-
нальцах и является маркером 
их повреждения. У пациентов, 
которые принимают цисплатин, 
уровни кальбиндина-D28k мочи 
значительно увеличены на 8-й 
день после начала приема ле-
карственного препарата 

4. Маркеры собирательных трубочек (включая кальбиндин-D28к)

1 Ренальный 
папиллярный 
антиген-1 
 (RPA-1) [29]

Имеет высокую экспрессию в собира-
тельных канальцах. Высокие уровни ан-
тигена определяются после воздействия 
соединений, вызывающих почечный па-
пиллярный некроз

Сыворотка; имму-
ноанализ

FDA утвердил RPA-1 для докли-
нического использования
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Окончание табл. 1

1 2 3 4 5

5. Другие маркеры

1 Тканевый 
ингибитор ме-
таллопротеи-
назы 2 (ТIMP-2) 
[35–38]

Обладает свойствами, присущими всем 
тканевым ингибиторам металлопроте-
иназ, а также собственными уникаль-
ными свойствами. К уникальным свой-
ствам TIMP-2 относится связывание 
C-концевого домена с гемопексинподоб-
ным доменом прометаллопротеиназы-2. 
Это взаимодействие необходимо для ак-
тивации на клеточной поверхности про-
MMP-2 активной MMP-14.  TIMP-2 также 
обладает другими функциями, не связан-
ными с ингибированием MMP

Сыворотка; имму-
ноанализ

Хороший ранний биомаркер 
для острого повреждения по-
чек (AUC – ROC = 0,81, 4 ч после 
операции на сердце). Хороший 
высокочувствительный маркер 
для острого повреждения почек 
(AUC – ROC = 0,85)

2 Белок-7, 
связывающий 
инсулинопо-
добный фактор 
роста (IGFBP7) 
[35–38]

Маркер клеточного стресса, индуцируе-
мый при различных повреждениях 

Сыворотка; имму-
ноанализ

Пациенты после операции на 
сердце или пациенты с высоким 
риском острого повреждения 
почек

3 Интерлейкин-6 
(IL-6) [39]

Гликопротеид с м.м. 19 кДа. Относится к 
цитокинам воспаления. Источник про-
дукции IL-6 — клетки иммунной системы, 
а также фибробласты, кератиноциты, 
хондроциты и др. IL-6 выделяется также 
опухолевыми клетками различной ги-
стологической природы. IL-6 является 
мультифункциональным цитокином. Ока-
зывает существенное влияние на многие 
органы и системы: кровь, печень, иммун-
ную систему, обмен веществ. IL-6 снижа-
ет синтез альбумина и преальбумина

Сыворотка; имму-
ноанализ

Диагностический маркер для 
кардиоренального синдрома 
1-го типа 

4 Ангиотензино-
ген [40]

Является сывороточным белком альфа-
глобулиновой фракции (альфа2-глобу-
лин), синтезируемым в печени, с м.м. 
62 кДа. Является частью ренинангио-
тензиновой системы, играющей ключе-
вую роль в регуляции кровяного давле-
ния, ренальной гемодинамики, водного 
и электролитного гомеостаза. Предше-
ственник физиологически активных 
пептидов, ангиотензина II и ангиотензи-
на III. Основной субстрат ангиотензин-
превращающего фермента 

Сыворотка; имму-
ноанализ

Хороший специфический мар-
кер для острого повреждения 
почек (AUC – ROC = 0,84)

5 Активирующий 
транскрипци-
онный фактор 
3 (ATF3) [41]

Транскрипционный фактор в экзосомах 
мочи. При повреждении почек присут-
ствует в экзосомах мочи, содержащих 
внутриклеточные белки

Моча; иммуно-
анализ

Диагностический маркер у па-
циентов с острым повреждени-
ем почек

фермента (иАПФ), антагонистов рецепторов ан-

гиотензина II, нитратов и сердечных гликозидов. 

Также одним из эффективных методов лечения тя-

желого, рефрактерного к медикаментозной терапии 

КРС является применение методов заместительной 

почечной терапии (ЗПТ). Методы ЗПТ, такие как 

ультрафильтрация, гемодиализ, гемофильтрация, 

гемодиафильтрация, широко применяются в не-

фрологической практике и терапии критических 

состояний. Положительный эффект ультрафиль-

трации как компонента ЗПТ обусловлен устране-

нием гипергидратации, уменьшением нагрузки на 

сердце за счет снижения венозного возврата, что в 

конечном итоге отражается на улучшении сократи-

тельной функции сердца. 

Ëå÷åáíàÿ òàêòèêà ïðè ÊÐÑ 1-ãî òèïà
Ввиду патофизиологических механизмов раз-

вития КРС 1-го типа терапия этого состояния на-

правлена на сохранение и улучшение сердечного 

Примечания: AUC — under area curve — площадь под кривой ROC; ROC — receiver operating characte-

ristics — кривая ошибок.
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выброса и перфузии почек. При этом существую-

щие высокое венозное, внутрибрюшное давление 

и ренальный застой обусловливают применение 

диуретиков и вазодилататоров на ранних этапах 

лечения [55]. Целью назначения диуретиков явля-

ется снижение объема внеклеточной жидкости со 

скоростью, обеспечивающей адекватное время для 

ее перехода в сосудистое русло из интерстиция [56]. 

Применение петлевых диуретиков у пациентов с 

нарушением функции почек предпочтительнее ти-

азидов, хотя они могут повышать риск внезапной 

сердечной смерти и тромбоэмболических ослож-

нений. Непрерывное внутривенное введение диу-

ретика традиционно считается более эффективным 

при тяжелой острой СН [57]. Однако применение 

больших доз петлевых диуретиков может ослож-

ниться электролитным дисбалансом, гиповолемией 

и гиперактивизацией нейрогормональных систем, 

что усугубит ОПП, а феномен торможения действия 

диуретика и постдиуретическая задержка натрия 

уменьшат восприимчивость к мочегонным препа-

ратам. Ультрафильтрация является хорошей аль-

тернативой петлевых диуретиков для коррекции ги-

перволемии при острой СН и ухудшении функции 

почек. Роль иАПФ и блокаторов рецепторов к анги-

отензину II в профилактике КРС пока не ясна, хотя 

существуют данные об их положительном влиянии 

на СКФ [58]. Терапия антагонистами альдостерона 

связана с риском развития тяжелой гиперкалиемии 

[59]. При снижении артериального давления и по-

чечной перфузии в терапию могут быть включены 

добутамин или ингибиторы фосфодиэстеразы [60]. 

Инотропная поддержка при острой и декомпен-

сированной ХСН существенно улучшает клиниче-

ский статус пациентов. Левосимендан — ингибитор 

фосфодиэстеразы с кальцийсенсибилизирующим 

эффектом, обладающий положительным инотроп-

ным эффектом, сравнимым с добутамином, также 

повышает СКФ. Несиритид — рекомбинантный 

мозговой натрийуретический пептид, действующий 

на рецепторы, с собственной гуанилатциклазной 

активностью в гладкомышечных клетках сосудов и 

эндотелиальных клетках, вызывающий увеличение 

внутриклеточной концентрации цГМФ, дилата-

цию вен и артерий, дозозависимое снижение арте-

риального давления. Кроме того, несиритид слегка 

увеличивает натрийурез, используется в лечении 

острой СН, снижает пред- и постнагрузку, сопро-

тивление в легочных сосудах и увеличивает фрак-

цию выброса левого желудочка. Вызывая дилата-

цию почечных афферентных артериол и снижение 

реабсорбции натрия, он также способствует ожив-

лению диуреза [61]. Антагонисты рецепторов вазо-

прессина и аденозина считаются перспективными 

в лечении пациентов с КРС. Антагонисты адено-

зиновых  A1-рецепторов способствуют не только 

сохранению почечной функции, но и реверсии ре-

зистентности к диуретикам у лиц с декомпенсиро-

ванной СН и КРС [62]. 

Ëå÷åáíàÿ òàêòèêà ïðè ÊÐÑ 2-ãî òèïà
Терапевтические подходы направлены на 

устранение и лечение причин и/или заболеваний, 

приводящих к поражению сердечно-сосудистой 

системы и прогрессированию ХСН. Важную роль в 

профилактике КРС 2-го типа играет оптимальное 

управление балансом натрия и экстрацеллюляр-

ной жидкости, что достигается при низкосолевой 

диете и адекватном использовании диуретических 

препаратов [63]. Лекарственными средствами, 

снижающими заболеваемость и смертность, по-

тенциально замедляющими прогрессирование 

ХСН, являются иАПФ, бета-адреноблокаторы, 

АРА и антагонисты альдостерона. Помимо дан-

ных препаратов используются комбинации ни-

тратов и гидралазина. Для этих пациентов типич-

но наличие гиперволемии, что требует усиления 

диуретической терапии. При этом предпочтение 

отдается комбинациям умеренных доз петлевого 

диуретика с другими диуретиками, поскольку по-

вышение доз петлевых диуретиков ассоциировано 

с неблагоприятными исходами, вследствие доба-

вочной активации нейрогуморальных механизмов 

[64]. Коррекция анемии, часто встречающейся 

при КРС 2-го типа, приводит к повышению толе-

рантности к физической нагрузке и снижает сте-

пень СН [65].

Ëå÷åáíàÿ òàêòèêà ïðè ÊÐÑ 3-ãî òèïà
При КРС 3-го типа ОПП может развиваться 

как первично (на фоне острого гломерулонеф-

рита или пиелонефрита), так и вторично (при 

рентгеноконтрастной или послеоперационной 

нефропатии), когда присоединение сердечной 

дисфункции является нередким и опасным ослож-

нением. Причиной острой СН при ОПП прежде 

всего является задержка натрия и воды, которую 

можно предупредить путем своевременной кор-

рекции гиперволемии [66]. Кроме того, уремия, 

кислотно-щелочной и электролитный дисбаланс 

(метаболический ацидоз) негативно влияют на 

сократительную способность миокарда и его вос-

приимчивость к катехоламинам. Своевременное 

устранение электролитных нарушений предотвра-

щает аритмии и связанные с ними гемодинамиче-

ские сдвиги. Профилактика ОПП, его адекватная 

коррекция с использованием протективной ре-

нальной терапии могут предотвратить и кардиаль-

ные осложнения.

Ëå÷åáíàÿ òàêòèêà ïðè ÊÐÑ 4-ãî òèïà
Чрезвычайно высокий риск сердечно-сосу-

дистых осложнений, особенно в терминальной 

стадии, может быть связан с сочетанным воздей-

ствием как традиционных, так и почечных фак-

торов риска [67]. Наряду с модификацией обыч-

ных факторов сердечно-сосудистого риска целью 

превентивной концепции для снижения частоты 

КРС 4-го типа является торможение скорости про-
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грессирования ХБП. Основу нефропротективной 

стратегии составляют иАПФ и АРА, обладающие 

антипротеинурическим, антигипертензивным и 

антипролиферативным эффектами. В крупном 

рандомизированном клиническом исследовании, 

включавшем 1513 больных с СД 2-го типа и нефро-

патией, у пациентов, получающих АРА, снижение 

альбуминурии более 50 % коррелировало с умень-

шением риска ХСН на 27 %. Несмотря на то, что 

в рандомизированных клинических исследованиях 

при ХСН доказана польза назначения иАПФ, АРА, 

бета-адреноблокаторов и антагонистов альдостеро-

на, данные об их эффективности и безопасности у 

пациентов с нарушением функции почек ограни-

ченны. Только небольшой части больных ХБП на-

значаются эти препараты для лечения ХСН. У не-

которых больных может развиться интрадиализная 

гипотония на фоне приема иАПФ. Другую группу 

нефропротективных препаратов составляют инги-

биторы ГМКоА-редуктазы (статины), нормализу-

ющие показатели липидного обмена, оказывающие 

антипротеинурическое действие, уменьшающие 

риск сердечно-сосудистых осложнений. Доказана 

их польза у больных с нефротическим синдромом, 

ишемической болезнью почек, 3-й стадией ХБП. 

Дополнительная стратегия лечения КРС 4-го типа 

включает коррекцию анемии, фосфорно-кальци-

евого обмена и обеспечение адекватного диализа. 

При сочетанном назначении препаратов железа и 

эритропоэтина у больных с ХБП и ХСН отмечалось 

улучшение систолической функции левого желу-

дочка и торможение прогрессирования ХБП. Для 

предупреждения перегрузки объемом и развития 

сердечной недостаточности следует минимизи-

ровать междиализную прибавку веса. Адекватный 

контроль натрия (ограничение в диете, низкое со-

держание в диализате) уменьшают потребность в 

ультрафильтрации, снижают развитие интрадиа-

лизной гипотонии и эпизодов повторного ишеми-

ческого «оглушения» сердца и мозга. У больных с 

ХБП оптимальная риск-модифицирующая или 

кардиопротективная терапия не всегда возможна 

из-за ухудшения соотношения «риск — польза» 

[68]. Это может быть одной из причин высокой 

частоты сердечно-сосудистой заболеваемости и 

смертности при ХБП. 

Ëå÷åáíàÿ òàêòèêà ïðè ÊÐÑ 5-ãî òèïà
Состояния, которые одновременно приводят 

к острому/хроническому патологическому взаи-

модействию «сердце — почки», чрезвычайно раз-

нообразны. К ним относятся: системные и ин-

фекционные заболевания, опухоли, осложнения 

лекарственной терапии, амилоидоз, сахарный 

диабет и др. Механизмы развития этого типа КРС 

сложны и требуют уточнения. Поэтому лечение 

на сегодняшний день заключается в воздействии 

на основную причину заболевания. При лечении 

этой патологии применяются те же принципы, что 

и при КРС 1-го и 3-го типов. Использование ин-

тенсивной ЗПТ среди пациентов с сепсисом пока-

зало, что очищение крови может играть большую 

роль в улучшении функционального состояния 

миокарда при обеспечении оптимального клирен-

са [69].

Таким образом, наличие КРС в настоящее вре-

мя является мультидисциплинарной проблемой, 

требующей усилий клиницистов разных специ-

альностей. Изучение причин и механизмов фор-

мирования типов КРС, раннее выявление био-

маркеров повреждения и факторов риска помогут 

определить оптимальные методы коррекции КРС 

с целью улучшения выживаемости и повышения 

качества жизни пациентов. Понимание врача-

ми-клиницистами сложной взаимосвязи кар-

диальной и почечной дисфункции, механизмов 

формирования КРС, применение этих знаний на 

практике будут способствовать улучшению диа-

гностики, своевременному лечению и профилак-

тике тяжелых осложнений кардиоваскулярной и 

почечной патологии и предотвращению их про-

грессирования.

Конфликт интересов. Автор заявляет об отсут-

ствии какого-либо конфликта интересов при под-

готовке данной статьи.
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Кардіоренальний синдром: 
діагностика та лікування

Резюме. У діагностиці кардіоренального синдрому (КРС) 
знаходять широке застосування біологічні маркери, що мо-
жуть бути використані для ідентифікації патофізіологічної 
стадії кардіоренального синдрому, оцінки величини ризику, 
прогнозу та результату, а також моніторування ефективнос-
ті лікування. Терапія КРС включає призначення діуретиків, 
вазодилататорів, інгібіторів ангіотензинперетворюючого 
ферменту, антагоністів рецепторів ангіотензину II, нітратів і 

серцевих глікозидів. Одним з ефективних методів лікування 
КРС є застосування методів замісної ниркової терапії.
Ключові слова: кардіоренальний синдром; біомаркери КРС 
(кардіоспецифічні, кардіоренальні, гломерулярні, прокси-
мальні, дистальні); лікування КРС (діуретики, вазодилатато-
ри, інгібітори ангіотензинперетворюючого ферменту, анта-
гоністи рецепторів ангіотензину II, нітрати, методи замісної 
ниркової терапії)

O.O. Melnyk

Specialized Medical Center «Optima-Pharm», Kyiv, Ukraine

Cardiorenal Syndrome: 
Diagnosis and Treatment

Abstract. In the diagnosis of cardiorenal syndrome (CRS), the 
biological markers are widely used, they can be applied to iden-
tify the pathophysiological stages of CRS, to assess the amount of 
risk, prognosis and outcome, as well as to monitor the effective-
ness of treatment. CRS therapy includes diuretics, vasodilators, 
angiotensin converting enzyme inhibitors, angiotensin II receptor 
antagonists, nitrates and cardiac glycosides. One of the most ef-

fective methods of CRS treatment is the use of renal replacement 
therapy.
Keywords: cardiorenal syndrome; biomarkers of cardiorenal syn-
drome (cardiospecific, cardiorenal, glomerular, proximal, distal); 
treatment of cardiorenal syndrome (diuretics, vasodilators, angio-
tensin converting enzyme inhibitors, angiotensin II receptor anta-
gonists, nitrates, methods of renal replacement therapy)
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