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Актуальность и определение

■ Кардиоренальный синдром 2 типа – это 

состояние, при котором хроническая 

сердечная недостаточность (ХСН) приводит к 

прогрессирующему снижению функции 

почек, провоцируя развитие хронической 

болезни почек (ХБП).

■ Прогноз при ХСН критически зависит от 

состояния функции почек.

■ Суть процесса: переход от обратимых 

функциональных нарушений к необратимому 

фиброзу и склерозу почечной ткани.

Кардиоренальные синдромы: история и современность / К. С. Нежданов, Л. Ю. Милованова, Л. А. Стрижаков, Т. Н. Краснова // Терапевтический архив. – 2023. – № 6. –

C. 521-525.



Ключевой гемодинамический триггер

■ Старая парадигма: снижение сердечного выброса 

→ артериальная гипоперфузия почек.

■ Современные данные: решающий фактор –

венозный застой.

■ Повышение центрального венозного давления 

(ЦВД) > 6-8 мм рт. ст. напрямую передается на 

почечные вены.

■ Механизм:

– ↓ перфузионное давление в почке;

– интерстициальный отек почки;

– ↑ внутриканальцевое давление;

– ↓ эффективного фильтрационного 

давления.

Kumar, U. Cardiorenal Syndrome: Pathophysiology / U. Kumar, N. Wettersten, P. S. Garimella // Cardiol Clin. – 2019. – Vol. 37,  № 3. – Р. 251-265.



Нейрогуморальная активация

■ Стимул: ↓ перфузии почки + венозный застой.

■ Активация:

– РААС (ренин → ангиотензин II → 

альдостерон).

– симпато-адреналовая система (САС).

■ Эффект ангиотензина II на почки:

вазоконстрикция эфферентной 

(выносящей) артериолы > афферентной.

■ Цель: поддержать внутриклубочковое давление.

■ Результат при ХСН: хроническая стойкая 

внутриклубочковая гипертензия (ключевой 

фактор механического повреждения).

Kumar, U. Cardiorenal Syndrome: Pathophysiology / U. Kumar, N. Wettersten, P. S. Garimella // 

Cardiol Clin. – 2019. – Vol. 37,  № 3. – Р. 251-265.



Клеточный уровень
■ Хроническая клубочковая 

гипертензия ведет к повреждению 

всех типов клеток клубочка:

■ Эндотелий:

– ↓ продукции NO 

(вазодилататора);

– ↑ синтеза эндотелина-1 

(вазоконстриктора);

– ↑ проницаемости.

■ Подоциты:

– ретракция ножковых отростков 

(структурное повреждение).

■ Мезангиальные клетки:

– активация пролиферации и 

синтеза матрикса.

Renal function, serum sodium level, and outcomes in hospitalized systolic heart failure patients: An analysis of the COAST study / JJ Park, IH Chae, DJ Choi [et al.] // Medicine 

(Baltimore). – 2016. – Vol. 95,  № 25. – Р. 3898.



Молекулярный уровень
■ Оксидативный стресс как универсальный медиатор

■ Инициация: ангиотензин II через рецепторы AT1 

активирует NADPH-оксидазу (NOX1, NOX2, NOX4).

■ Продукция: супероксид-анион (O₂•⁻).

■ Реакция с NO: образование пероксинитрита (ONOO⁻).

– ONOO⁻ повреждает белки (нитрозилирование), 

митохондрии, инактивирует ферменты.

■ Истощение антиоксидантов (глутатион, СОД).

■ Роль активных форм кислорода (АФК): выступают в роли 

вторичных мессенджеров, активируя транскрипционные 

факторы.

Cardiorenal Syndrome: A Literature Review / A. O. Ajibowo, O. E. Okobi, E. Emore [et al.] // Cureus. – 2023. – Vol. 15,  № 7. – Р. 412-452.



Молекулярный уровень
■ Воспаление: NF-κB-зависимый путь.

■ Активатор: АФК и ангиотензин II → 

активация IKK-киназы.

■ Процесс:

– фосфорилирование и деградация 

ингибитора IκB;

– освобождение NF-κB;

– транслокация NF-κB в ядро.

■ Результат: транскрипция 

провоспалительных цитокинов:

– IL-1β;

– IL-6;

– TNF-α.

■ Исход: хроническое воспаление 

интерстиция, активация макрофагов и 

фибробластов.
Cardiorenal Syndrome: A Literature Review / A. O. Ajibowo, O. E. Okobi, E. Emore [et al.] // Cureus. – 2023. – Vol. 15,  № 7. – Р. 412-452.



Молекулярный уровень
■ Фиброгенез: TGF-β1/Smad-зависимый путь

■ Индуктор: ангиотензин II, АФК, 

альбуминурия.

■ Ключевой медиатор: TGF-β1.

■ Сигнальный каскад:

– TGF-β1 связывается с рецептором;

– Фосфорилирование Smad2 и Smad3;

– Комплекс со Smad4 входит в ядро.

■ Эффект в ядре – транскрипция генов:

– Коллаген I и III типов;

– Фибронектин;

– PAI-1 (ингибитор фибринолиза).

Kumar, U. Cardiorenal Syndrome: Pathophysiology / U. Kumar, N. Wettersten, P. S. Garimella // Cardiol Clin. – 2019. – Vol. 37,  № 3. – Р. 251-265.



Молекулярный уровень
Альдостерон (профибротический эффект):

■ связывание с минералокортикоидными рецепторами 

(МР) в ядре клеток;

■ регуляция генов, независимых от гемодинамики 

(галектин-3, PAI-1);

■ прямое стимулирование фиброза интерстиция.

Эпителиально-мезенхимальный переход (ЭМП):

■ канальцевые эпителиоциты теряют адгезию (↓ E-

кадгерина);

■ приобретают мезенхимальный фенотип (экспрессия α-

SMA);

■ начинают самостоятельно продуцировать 

внеклеточный матрикс;

■ индуцируется TGF-β1 (неканонические пути MAPK, 

Wnt).

Кардиоренальные синдромы: история и современность / К. С. Нежданов, Л. Ю. Милованова, Л. А. Стрижаков, Т. Н. Краснова // Терапевтический архив. – 2023. – № 6. –

C. 521-525.



Эпигенетика

■ miR-21:

– индуцируется гипоксией и АФК;

– подавляет гены-супрессоры апоптоза (PPAR-α) 

→ усиливает гибель клеток эпителия.

■ miR-29, miR-200:

– вовлечены в регуляцию TGF-β сигналинга;

– модулируют процесс ЭМП и фиброгенез.

Gallo, G. New Insight in Cardiorenal Syndrome: From Biomarkers to Therapy / G. Gallo, O. Lanza, C. Savoia // Int J Mol Sc . – 2023. – Vol. 24, № 6. –

Р. 5089. 



Итоги
Схема патогенеза:

■ гемодинамика: венозный застой + ↓ 

перфузии.

■ нейрогуморальная активация: РААС, САС.

■ клеточные изменения: баротравма, 

эндотелиальная дисфункция.

■ молекулярный уровень: оксидативный 

стресс → NF-κB (воспаление) → TGF-β1 

(фиброз) + ЭМП.

■ структурный результат:

– гломерулосклероз;

– тубулоинтерстициальный фиброз;

– необратимое снижение функции 

почек.

Gallo, G. New Insight in Cardiorenal Syndrome: From Biomarkers to Therapy / G. Gallo, O. Lanza, C. 

Savoia // Int J Mol Sc . – 2023. – Vol. 24, № 6. – Р. 5089. 



СПАСИБО ЗА ВНИМАНИЕ!


