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Одной из актуальных задач современной трансплантологии остается поиск методов малоинвазивной 
диагностики осложнений, возникающих у реципиентов после трансплантации солидных органов. Про-
фиброгенный фактор галектин-3 относится к числу потенциальных индикаторов таких осложнений. 
Предполагается возможность его участия в процессах регуляции при физиологических и патологических 
состояниях, особое значение галектин-3 имеет при развитии заболеваний, связанных с хроническим воспа-
лением и фиброзом. Цель: оценка прогностической значимости галектина-3, определяемого в сыворотке 
крови реципиентов, при патологии трансплантированной почки. Материалы и методы. В исследование 
включены 138 реципиентов почки в возрасте от 5 до 68 лет и группа здоровых лиц (n = 11). Определе-
ние уровня галектина-3 осуществлялось в сыворотке крови реципиентов иммуноферментным методом. 
Результаты. Среди реципиентов почки у 91 пациента была выявлена дисфункция трансплантированной 
почки по лабораторным и клиническим данным, что послужило показанием к выполнению биопсии 
трансплантата с морфологическим исследованием образцов. У реципиентов почки уровень галектина-3 
достоверно отличался и был выше, чем у здоровых лиц, p = 0,017; не коррелировал с большинством пара-
метров анализа крови, однако имела место обратная корреляция с СКФ трансплантата (r = –0,174; p = 0,043). 
Уровень галектина-3 не зависел от концентрации такролимуса в крови реципиентов. У реципиентов почки 
с дисфункцией трансплантата при сравнении с реципиентами без таковой имели место значимо более вы-
сокие уровни галектина-3 (р = 0,0003). Сравнительный анализ достоверно показал более высокие уровни 
галектина-3 у реципиентов с ACR (р = 0,005), AMR (р = 0,016) и СNI-нефротоксичностью (р = 0,006) в 
сравнении с реципиентами без дисфункции. Отмечена тенденция более высокого уровня галектина-3 у 
реципиентов с признаками нефротоксичности ингибиторов кальциневрина по сравнению с реципиентами 
с дисфункцией трансплантата другой этиологии (р = 0,08). У реципиентов почки с уровнем галектина-3, 
превышающим рассчитанное пороговое значение 7,63 нг/мл, риск развития хронической дисфункции транс-
плантата и/или потребности в гемодиализе в 2,89 раза выше по сравнению с остальными реципиентами 
почки (RR = 2,89 ± 0,46 [95% ДИ 1,17–7,11]) при показателях чувствительности 76,2% и специфичности 
56,1% теста. Заключение. Пороговый уровень галектина-3 в сыворотке крови реципиентов почки может 
рассматриваться в качестве прогностического индикатора в отношении развития неблагоприятного исхода 
состояния трансплантата (хроническая дисфункция трансплантата и/или потребность в заместительной 
почечной терапии).
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ВВедеНие
Хроническая болезнь почек (ХБП) – необратимое 

и прогрессирующее заболевание, приводящее к раз-
витию терминальной почечной недостаточности и 
сердечно-сосудистых осложнений, которые являются 
причиной значительной смертности населения [1]. 
Пациентам с терминальной стадией ХБП требуется 
заместительная почечная терапия посредством гемо-
диализа, перитонеального диализа или транспланта-
ции почки. Несмотря на то что уровень смерт но сти 
среди диализных пациентов за последние десяти-
летия снизился [2, 3], он по-прежнему остается бо-
лее высоким по сравнению с общей популяцией [4]. 
Трансплантация почки (ТП) является наиболее пред-
почтительным методом лечения пациентов с терми-
нальной стадией ХБП, поскольку позволяет достичь 
более высокого уровня выживаемости и качества 
жизни, а также снизить количество сердечно-сосу-
дистых осложнений. Кроме того, трансплантация 

почки имеет более низкую стоимость, чем проведе-
ние процедур диализа [5–7].

В настоящее время диагностика и верификация 
посттрансплантационных осложнений у реципи-
ентов почки проводится с помощью пункционной 
биопсии трансплантата. Показанием к проведе-
нию внеплановой биопсии являются клинические 
проявления уже развившейся дисфункции нефро-
трансплантата вследствие иммунного или иного 
повреждения. Кроме того, существует риск забора 
для исследования неинформативного участка ткани 
трансплантированной почки. Очевидно, что свое-
временная коррекция иммуносупрессивной терапии, 
позволяющая предотвратить развитие или снизить 
выраженность дисфункции нефротрансплантата, 
возможна при ранней малоинвазивной диагностике.

В связи с этим последние годы активно ведутся 
исследования в области поиска персонифицирован-
ных методов малоинвазивной диагностики осложне-
ний в посттрансплантационном периоде на основе 
анализа уровней молекулярных и генетических био-
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One of the most pressing issues in contemporary transplantology is the ongoing search for less invasive methods 
that would identify potential complications that recipients of solid organ transplants may encounter. Profibroge-
nic factor galectin-3 (Gal-3) is a potential marker of such complications. It is presumed that it may be involved 
in regulatory processes in both physiological and pathological conditions; Gal-3 is of particular importance in 
diseases associated with chronic inflammation and fibrosis. Objective: to assess the predictive significance of 
Gal-3, determined in the recipients’ serum, in the pathology of a transplanted kidney. Materials and methods. 
The study included 138 kidney recipients aged from 5 to 68 years and a group of healthy individuals (n = 11). 
Recipients’ serum Gal-3 levels were measured by immunoenzymatic method. Results. Among the kidney re-
cipients, 91 patients had kidney graft dysfunction according to laboratory and clinical data, which served as an 
indication to perform a graft biopsy with morphologic examination of the samples. In kidney recipients, Gal-3 
levels were significantly different and higher than in healthy individuals, p = 0.017; it did not correlate with most 
blood test parameters, but there was an inverse correlation with graft glomerular filtration rate (GFR) (r = –0.174; 
p = 0.043). Recipients’ Gal-3 levels were independent of their tacrolimus blood levels. Kidney recipients with graft 
dysfunction had considerably higher Gal-3 levels (p = 0.0003) compared to those without. Comparative analysis 
significantly showed higher Gal-3 concentrations in recipients with acute cellular rejection (ACR, p = 0.005), 
antibody-mediated rejection (AMR, p = 0.016) and сalcineurin inhibitor (CNI) nephrotoxicity (p = 0.006) com-
pared to recipients without dysfunction. Recipients with signs of CNI nephrotoxicity tended to have higher Gal-3 
levels when compared to recipients with graft dysfunction of other etiology (p = 0.08). Kidney recipients with 
Gal-3 levels above the calculated threshold value of 7.63 ng/mL had a 2.89-fold higher risk of developing chronic 
graft dysfunction and/or requiring hemodialysis compared with the rest of the kidney recipients (RR = 2.89 ± 0.46 
[95% CI 1.17–7.11]), with 76.2% sensitivity and 56.1% specificity of the test. Conclusion. The threshold serum 
Gal-3 level in kidney recipients can be considered a predictor of an unfavorable graft outcome (chronic graft 
dysfunction and/or a need for renal replacement therapy).
Keywords:  galectin-3,  kidney  transplantation,  graft  disease,  non-invasive diagnosis.
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маркеров, а также их сочетаний [8]. Малоинвазив-
ная технология количественной оценки биомаркеров 
основана на измерении их концентрации в крови и 
других биологических средах. К числу таких био-
маркеров относится профиброгенный фактор галек-
тин-3, оказывающий множественные эффекты при 
физиологических и патологических процессах. Га-
лектин-3 является β-галактозидсвязывающим белком 
с уникальной структурой полипептидных доменов, 
позволяющей взаимодействовать с белками углевод-
зависимым и независимым способами.

Галектин-3 стимулирует хемотаксис макрофа-
гов и моноцитов, адгезию нейтрофилов и актива-
цию провоспалительных факторов. Была показана 
роль галектина-3 при хронических воспалительных 
заболеваниях и фиброзировании тканей [9]. Име-
ются данные о связи изменения уровня галектина-3 
в крови реципиентов солидных органов: сердца и 
легких [10, 11], печени [12], почек [13], с развитием 
посттрансплантационных осложнений. Оценка кон-
центрации галектина-3 в крови реципиентов может 
быть полезна для совершенствования методов ран-
ней диагностики патологии трансплантата.

Целью настоящей работы стала оценка прогнос-
тической значимости уровня галектина-3, определя-
емого в сыворотке крови реципиентов при патологии 
трансплантированной почки.

МАтериАлЫ и МетОдЫ
В исследование включены 138 взрослых реципи-

ентов почки, которым в период с 1999-го по 2022 год 
в ФГБУ «НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумакова» Мин-
здрава России была выполнена аллотрансплантация 
от родственного (РАТП) или посмертного (АТТП) до-
нора. В число отобранных реципиентов вошли: 91 – с 
признаками дисфункции трансплантата, потребовав-
шими проведения внеплановой пункционной био-
псии; 47 – без признаков дисфункции трансплантата. 
Критериями развития дисфункции считались: рост 
уровня креатинина и мочевины, протеинурия. Группу 
сравнения составили 11 здоровых лиц, отобранных 
случайным образом и существенно не отличающихся 
по возрасту и гендерной принадлежности от реципи-
ентов почки. На основании протокола ведения паци-
ентов в НМИЦ ТИО и Национальных клинических 
рекомендаций Российского трансплантологическо-
го общества все реципиенты после ТП проходили 
плановые обследования, включавшие клиническую 
оценку состояния, общий и биохимический анализы 
крови и мочи, определение концентрации такролиму-
са в крови, биопсию трансплантата, расчет скорости 
клубочковой фильтрации (СКФ).

Определение концентрации галектина-3 проводи-
лось в сыворотке венозной крови. Для этого образцы 
крови, собранные в одноразовые пробирки, центри-
фугировали, после чего сыворотку замораживали и 

хранили при –20 °С. Измерение концентрации галек-
тина-3 осуществляли методом иммуноферментного 
анализа с использованием специфического набора 
реагентов (Human Galectin-3 ELISA Kit, RayBio®, 
USA) в соответствии с инструкцией. Забор образцов 
крови для анализа уровня галектина-3 производили в 
день взятия биопсии и других рутинных лаборатор-
ных исследований (общий и биохимический анализ 
крови, общий анализ мочи).

Все реципиенты почки получали стандартную 
трехкомпонентную иммуносупрессивную терапию, 
включающую комбинацию ингибиторов кальцинев-
рина (такролимус, реже циклоспорин) в сочетании 
с микофенолатами и кортикостероидами, а также 
дополнительную медикаментозную терапию по по-
казаниям.

Показанием к проведению пункционной биопсии 
была дисфункция почечного трансплантата, выража-
ющаяся в повышении уровня креатинина в крови, как 
самом по себе, так и в сочетании с протеинурией, а 
также выраженное снижение СКФ.

Верификация патологии трансплантированной 
почки осуществлялась на основании данных мор-
фологических исследований биопсийного материала 
в соответствии с Banff-классификацией. Окраши-
вание срезов полученных образцов производилось 
гематоксилином, эозином, трихромом по Массону и 
периодической кислотой по Шиффу (PAS).

Были выделены следующие варианты патологии: 
острый канальцевый некроз раннего посттранс-
плантационного периода (ОКН), острое клеточное 
отторжение (англ. acute cellular rejection; ACR), ак-
тивное гуморальное отторжение (англ. antibody me-
diated rejection, AMR), нефросклероз с признаками 
нефротоксичности ингибиторов кальциневрина, не 
связанный с иммунным ответом (англ. сalcineurin 
inhibitors, СNI-нефросклероз), возвратный гломеру-
лонефрит трансплантата (хронический гломеруло-
нефрит). С учетом результатов морфологического 
исследования реципиентам проводилась коррекция 
иммуносупрессивной терапии.

Критериями неблагоприятного исхода состояния 
трансплантата считались развитие его хронической 
дисфункции на фоне неэффективности проводимой 
терапии либо потребность в заместительной почеч-
ной терапии (гемодиализе или перитонеальном диа-
лизе) в совокупности с минимизацией иммуносуп-
рессивной терапии на период ожидания повторной 
трансплантации.

Показатель скорости клубочковой фильтрации 
(СКФ) трансплантата рассчитан с использованием 
CKD-EPI-формулы, которая учитывает расу, пол, 
возраст и уровень креатинина в сыворотке крови.

Для сравнительного анализа независимых пере-
менных применялись методы непараметрической 
статистики: U-критерий Манна–Уитни и корреляция 
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Спирмена. Групповые различия считались достовер-
ными при уровне p < 0,05. Прогностическая значи-
мость уровня галектина-3 оценивалась с помощью 
ROC-анализа. Оптимальный пороговый уровень для 
прогноза высокого риска негативного исхода ТП оп-
ределен с помощью индекса Юдена. Оценивались 
основные диагностические характеристики теста: 
относительный риск RR, границы доверительного 
интервала 95% ДИ, чувствительность Se, специфич-
ность Sp. Для статистической обработки получен-
ных данных применялся пакет программ «Statistica» 
v.13.0, StatSoftInc (США).

реЗУльтАтЫ
В исследование вошли 138 реципиентов почки в 

возрасте от 5 до 68 лет, среди которых число муж-
чин – 68 (49,3%) – и женщин – 70 (50,7%) – значимо 
не различалось.

Основная доля пациентов (74,7%) перенесли ал-
лотрансплантацию почки от посмертного донора 
(АТТП), остальные 25,3% – от живого родственного 
(РАТП). Срок наблюдения реципиентов составлял от 
2 до 4748 суток (медиана – 325 суток); 75% пациен-
тов обследованы в отдаленные сроки (более 1 месяца 
с момента трансплантации). Основные характерис-
тики группы реципиентов представлены в табл. 1.

Концентрация галектина-3 в сыворотке крови лиц, 
вошедших в исследование, варьировала в широких 
пределах – 5,8 [1,9; 17,8] нг/мл, достоверно не раз-
личалась у мужчин и женщин (р = 0,77), не коррели-
ровала с возрастом (r = –0,15; р = 0,14).

Уровень галектина-3 у реципиентов почки досто-
верно отличался и был выше, чем у здоровых лиц, 

p = 0,017. Сравнительный анализ концентрации га-
лектина-3 у реципиентов родственной почки и почки 
от посмертного донора не выявил значимых разли-
чий (р = 0,083).

Отсутствовала значимая корреляция уровня га-
лектина-3 со сроком (сутки), прошедшим с момента 
трансплантации (r = 0,125; p = 0,24); не было выяв-
лено значимых различий концентрации галектина-3 
у реципиентов почки в ранние (менее 30 суток) и 
отдаленные (более 30 суток) сроки после трансплан-
тации (р = 0,57).

Изучена связь концентрации галектина-3 с ос-
новными показателями общего и биохимического 
анализа крови и мочи (табл. 2).

Корреляционный анализ показал отсутствие связи 
уровня галектина-3 с большинством параметров ана-
лиза крови, однако имела место прямая корреляция с 
уровнем креатинина (r = 0,179; p = 0,039) и обратная 
корреляция со скоростью клубочковой фильтрации 
(СКФ) трансплантата (r = –0,174; p = 0,043). Уровень 
галектина-3 не зависел от концентрации такролимуса 
в крови реципиентов.

Оценка связи содержания галектина-3 в сыво-
ротке крови с показателями анализа мочи показала 
значимую прямую корреляцию с содержанием эрит-
роцитов (r = 0,176; p = 0,048).

Из всех 138 включенных в исследование реци-
пиентов на основании лабораторных и клинических 
данных 91 пациент был отнесен к группе «с дисфунк-
цией трансплантата» и 47 обозначены как реципи-
енты «с нормальной функцией». Сравнительный 
анализ значений лабораторных показателей у реци-

Таблица 1
Основные характеристики реципиентов почки и здоровых лиц, вошедших в исследование

Basic characteristics of kidney recipients and healthy subjects included in the study
Параметр Реципиенты почки Здоровые лица

Количество, n 138 11

Пол, n (%) мужской 68 (49,3%) 6 (55%)
женский 70 (50,7%) 5 (45%)

Возраст, лет
диапазон значений
медиана
[интерквартильный размах]

от 5 до 68
37

[26; 48]

от 10 до 64
44

[29; 54]

Вид трансплантации, n (%) от трупного донора (АТТП) 101 (73%) –от родственного донора (РАТП) 37 (27%)

Функция трансплантата, n (%) нормальная функция 47 (34%) –признаки дисфункции 91 (66%)

Длительность наблюдения, сут
диапазон значений
медиана
[интерквартильный размах]

от 2 до 4748
325 [39; 1448] –

Срок после трансплантации, n (%) ранний (до 1 месяца) 34 (25%) –отдаленный (более 1 месяца) 104 (75%)

Концентрация галектина-3, нг/мл медиана
[интерквартильный размах]

7,6
[1,9; 24,1]

2,75
[1,64; 3,11]
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пиентов с дисфункцией трансплантата и без таковой 
показан в табл. 3.

У реципиентов почки с дисфункцией трансплан-
тата при сравнении с реципиентами без таковой име-
ли место значимо более высокие уровни креатинина 
и мочевины в крови, скорости клубочковой филь-
трации (СКФ) и протеинурии (р < 0,00001). Сравни-
тельный анализ содержания галектина-3 в сыворотке 
крови в данных группах также показал значимые 
различия (р = 0,0003).

Был проведен сравнительный анализ уровня га-
лектина-3 в крови реципиентов почки с дисфункци-
ей трансплантата различной природы и без таковой 
(рис. 1).

Установлено, что у реципиентов с острым клеточ-
ным (n = 29), активным гуморальным отторжением 

(n = 35) и СNI-нефросклерозом (n = 10) уровень га-
лектина-3 достоверно выше, чем у реципиентов с 
нормальной функцией трансплантата (р = 0,005, р = 
0,016 и р = 0,006 соответственно).

Значимых различий уровня галектина-3 при ост-
ром канальцевом некрозе (n = 11) и возвратном гло-
мерулонефрите (n = 6) в сравнении с реципиентами 
без дисфункции трансплантата не установлено (p = 
0,056 и р = 0,083 соответственно).

При сравнительном анализе уровня галектина-3 
у реципиентов почки с дисфункцией транспланта-
та в зависимости от природы патологии значимых 
различий не установлено, что может быть связано 
с небольшой выборкой пациентов. Однако отмече-
на тенденция более высокого уровня галектина-3 у 
реципиентов с признаками нефротоксичности инги-
биторов кальциневрина по сравнению с реципиента-
ми с дисфункцией трансплантата другой этиологии 
(рис. 2).

При этом в уровне классических параметров 
функ ции почек (креатинин, мочевина, протеинурия и 
СКФ) тенденции к различию у реципиентов с призна-
ками нефротоксичности ингибиторов кальциневрина 
по сравнению с реципиентами с дисфункцией транс-
плантата другой этиологии не наблюдалось (табл. 4).

Среди реципиентов почки, у которых была вери-
фицирована дисфункция трансплантата, у 21 паци-
ента на длительных сроках наблюдения (13,6 [1,2; 
48,3] мес.) отмечено развитие неблагоприятного 
исхода состояния трансплантата (хроническая дис-
функция трансплантата и/или потребность в гемоди-
ализе), у 57 пациентов функция трансплантата была 
сохранена.

Проведен сравнительный анализ уровня галекти-
на-3 в крови реципиентов почки и СКФ, определен-
ных за полгода (5,4 [1,8; 8,3] мес.) до наступления 
неблагоприятного исхода состояния трансплантата, 
с таковыми показателями у пациентов с сохранной 
функцией трансплантата (рис. 3).

Установлено, что исходный уровень галектина-3 
в сыворотке крови реципиентов почки был досто-
верно выше у пациентов с развившейся хронической 
дисфункцией трансплантата и/или потребностью в 
гемодиализе по сравнению с реципиентами без тако-

Таблица 2
Корреляционный анализ уровня галектина-3 

с показателями общего и биохимического 
анализа крови и мочи реципиентов почки

Correlation of Galectin-3 levels with complete 
blood count, biochemical tests and urinalysis 

indicators in kidney recipients
Параметр Корреляция 

Спирмена (r)
Уровень 

значимости (р)
Общий анализ крови

Гемоглобин (г/л) r = –0,023 р = 0,870
Лейкоциты (109/л) r = –0,191 р = 0,185
Тромбоциты (109/л) r = –0,164 р = 0,249

Биохимический анализ крови
Белок общий (г/л) r = –0,021 р = 0,083
Креатинин (мкмоль/л) r = 0,179 р = 0,039
Мочевина (ммоль/л) r = 0,169 р = 0,051
АЛТ (Ед/л) r = 0,069 р = 0,476
АСТ (Ед/л) r = –1,737 р = 0,083

Специальный анализ
СКФ (мл/мин/1,73 м2) r = –0,174 р = 0,043
Такролимус (нг/мл) r = –0,122 р = 0,183

Анализ мочи
Эритроциты (в п/зр.) r = 0,176 р = 0,048
Лейкоциты (в п/зр.) r = 0,132 р = 0,139
Протеинурия (г/л) r = 0,002 р = 0,982

Таблица 3
Сравнительный анализ лабораторных показателей у реципиентов с дисфункцией трансплантата 

и без таковой
Comparative analysis of laboratory parameters in kidney recipients with and without graft dysfunction

Показатель Нормальная функция Дисфункция трансплантата Уровень значимости
Креатинин, мкмоль/л 85,3 [69,9; 97,83] 214,9 [151,7; 363,8] р < 0,00001
Мочевина, ммоль/л 7,4 [5,9; 8,5] 18,52 [12,8; 26,2] р < 0,00001
Протеинурия, г/л 0,04 [0,03; 0,19] 0,14 [0,04; 0,40] р < 0,00001
СКФ, мл/мин 81,5 [70,23; 102,9] 26,34 [14,3; 43,7] р < 0,00001
Галектин-3, нг/мл 2,3 [0,06; 14,4] 8,75 [3,5; 28,5] р = 0,0003
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Рис. 1. Сравнительный анализ уровня галектина-3 в крови реципиентов почки с дисфункцией трансплантата различ-
ной природы и без таковой. ОКН – острый канальцевый некроз; ACR – острое клеточное отторжение; AMR – актив-
ное гуморальное отторжение; СNI-нефротоксичность – нефротоксичность ингибиторов кальциневрина

Fig. 1. Comparative analysis of Serum galectin-3 levels in kidney recipients with and without graft dysfunction of various natures. 
ОКН – acute tubular necrosis; ACR – acute cellular rejection; AMR – antibody-mediated rejection; СNI-нефротоксичность – 
calcineurin inhibitor (CNI) nephrotoxicity

Рис. 2. Сравнительный анализ уровня галектина-3 у ре-
ципиентов почки с признаками нефротоксичности инги-
биторов кальциневрина и иными повреждениями

Fig. 2. Comparative analysis of galectin-3 levels in kidney 
recipients with signs of calcineurin inhibitor nephrotoxicity 
and other lesions

Таблица 4
Сравнительный анализ лабораторных показателей у реципиентов почки с признаками 

нефротоксичности ингибиторов кальциневрина и иными повреждениями
Comparative analysis of laboratory parameters of renal graft function in kidney recipients with signs 

of calcineurin inhibitor nephrotoxicity and other lesions
Показатель СNI-нефросклероз Иная патология Уровень значимости

Креатинин, мкмоль/л 186,6 [142; 259] 212,3 [149,1; 356,4] р = 0,56
Мочевина, ммоль/л 16 [13,1; 20,7] 18,5 [12,5; 27,4] р = 0,66
Протеинурия, г/л 0,08 [0,04; 0,34] 0,14 [0,04; 0,40] р = 0,53
СКФ, мл/мин 31,4 [15,1; 38,7] 26,3 [14,3; 44,7] р = 0,88

вых (р = 0,037). Исходные показатели СКФ в данных 
группах реципиентов не отличались.

Оценка прогностической значимости концент-
рации галектина-3 в сыворотке крови реципиентов 

почки в отношении развития неблагоприятного ис-
хода после трансплантации представлена на рис. 4.

Площадь под ROC-кривой составила 0,655 ± 0,069 
[95% ДИ 0,538–0,759] и достоверно (р = 0,026) отли-
чалась от величины 0,5.

Пороговая концентрация галектина-3 в сыворотке 
крови реципиентов почки, значимая для прогнозиро-
вания развития неблагоприятного исхода состояния 
трансплантата, составила 7,63 нг/мл (табл. 5).

Среди 41 реципиента почки с уровнем галекти-
на-3 >7,63 нг/мл неблагоприятный исход состояния 
нефротрансплантата развился у 16 (39%) реципиен-
тов, что достоверно отличается от группы реципи-
ентов с уровнем галектина-3 ≤7,63 нг/мл, в которой 
неблагоприятный исход был отмечен у 5 (14%) из 
37 реципиентов (р = 0,021).
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Рис. 3. Сравнительный анализ исходного уровня галектина-3 и СКФ у реципиентов почки с развившимся неблагопри-
ятным исходом состояния трансплантата и без такового

Fig. 3. Comparative analysis of baseline galectin-3 and GFR levels in kidney recipients with and without unfavorable graft 
outcome

Рис. 4. ROC-кривая концентрации галектина-3 в сыво-
ротке крови реципиентов почки с развившимся неблаго-
приятным исходом состояния трансплантата

Fig. 4. ROC curve of serum galectin-3 levels in kidney reci-
pients with unfavorable graft outcome

Таблица 5
Сравнительный анализ исхода состояния 

нефротрансплантата и концентрации 
галектина-3

Comparative analysis of kidney graft outcome 
and galectin-3 levels

Исход Реципиенты 
с уровнем 

галектина-3 
>7,63 нг/мл  

(n = 41)

Реципиенты 
с уровнем 

галектина-3 
≤7,63 нг/мл  

(n = 37)

Досто-
вер-

ность 
(p)

Неблагоприятный 16 (39%) 5 (14%) 0,021Благоприятный 25 (61%) 32 (86%)

Анализ прогностических характеристик опреде-
ления уровня галектина-3 в отношении исхода состо-
яния трансплантата у реципиентов почки показал, 
что у реципиентов почки с уровнем галектина-3, 
превышающим пороговое значение 7,63 нг/мл, риск 
развития хронической дисфункции трансплантата и/
или потребности в гемодиализе в 2,89 раза выше по 
сравнению с остальными реципиентами почки с дис-
функцией трансплантата (RR = 2,89 ± 0,46 [95% ДИ 
1,17–7,11]) при показателях чувствительности 76,2% 
и специфичности 56,1% теста.

ОБСУЖдеНие
Разработка в последние годы инновационных 

подходов к диагностике и прогнозированию ослож-
нений, развивающихся после трансплантации солид-
ных органов, стала возможной благодаря активным 
исследованиям в области биохимии, иммунологии и 
генетики. Механизмы взаимодействия организма ре-
ципиента и донорского органа включают в себя ши-
рокий спектр иммунологических реакций, которые 
могут приводить к отторжению трансплантированно-
го органа [14]. После трансплантации у реципиентов 
сохраняется вероятность развития острого (клеточ-
ного и/или гуморального) и хронического отторже-
ния, которые приводят к ускоренному формирова-
нию фиброза трансплантата и его дисфункции [15]. 
В связи с этим раннее выявление посттранспланта-
ционных осложнений имеет ключевое значение для 
длительного функционирования трансплантата [16]. 
Проведение пункционной биопсии трансплантата 
для верификации патологии трансплантированной 
почки не всегда является информативным вслед ствие 
риска забора участка ткани без морфологических 
признаков изменений. Кроме того, показанием к 
проведению биопсии обычно служат лаборатор-
ные данные об ухудшении функции почек, которые 
свидетельствуют уже о длительном патологическом 
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процессе в нефротрансплантате [17]. Использование 
малоинвазивных лабораторных методов диагностики 
у реципиентов почки должно позволить повысить 
эффективность выявления патологии трансплантата 
на ранней стадии развития.

Большое количество исследований показывает, 
что галектин-3 играет важную роль в развитии раз-
личных патологических процессов, среди которых 
воспаление, инфильтрация иммунными клетками и 
фиброз [18, 19]. Подтверждением этого тезиса яв-
ляются результаты исследования Dang et al. на двух 
группах животных, где было показано, что у мышей с 
генетическим дефектом галектина-3 в трансплантате 
почки было меньше повреждений канальцев, умерен-
ный фиброз и более низкая инфильтрация иммун-
ными клетками по сравнению с группой обычных 
животных, у которых в трансплантате определялись 
характерные изменения в виде атрофии почечных 
канальцев, а также усиление экспрессии галектина-3 
в тканях и плазме крови [13]. В другой работе было 
показано, что при моделировании эксперименталь-
ного гиперальдостеронизма наблюдается увеличе-
ние экспрессии галектина-3, связанное с фиброзом 
и дисфункцией почек, которые предотвращались 
при фармакологическом ингибировании (модифи-
цированный цитрусовый пектин) или генетическом 
выключении галектина-3 [20].

В нашем исследовании корреляционный анализ 
показал отсутствие связи уровня галектина-3 с боль-
шинством лабораторных параметров анализа крови, 
что позволяет предположить его независимый диаг-
ностический потенциал. При этом была установлена 
обратная корреляция уровня галектина-3 в сыворотке 
крови реципиентов почки со скоростью клубочко-
вой фильтрации (СКФ) трансплантата (r = –0,174; 
p = 0,043). Эти данные согласуются с результатами 
работы M.L. Alam et al., в которой более высокие 
концентрации галектина-3 были связаны с прогрес-
сированием ХБП и снижением уровня СКФ менее 
15 мл/мин [21]. В исследовании B.G. Hsu et al. авто-
ры также установили обратную корреляцию между 
уровнем галектина-3 в сыворотке крови пациентов 
с ХБП и скоростью клубочковой фильтрации. Кроме 
того, было высказано предположение, что галектин-3 
является потенциальным модулятором функции эн-
дотелия и может быть использован в качестве био-
маркера для диагностики эндотелиальной дисфунк-
ции у пациентов с поражением почек [22].

Среди иммуносупрессивных препаратов, пре-
пятствующих развитию реакции отторжения транс-
плантата, особое место занимают ингибиторы каль-
циневрина. Внедрение этой группы препаратов в 
повседневную клиническую практику позволило 
улучшить показатели выживаемости и качества жиз-
ни реципиентов солидных органов. Однако необхо-
димость пожизненного приема ингибиторов кальци-
неврина приводит к ряду побочных эффектов, среди 

которых особое значение у реципиентов трансплан-
тированной почки имеет нефротоксическое действие 
с развитием CNI-нефросклероза [23]. В настоящей 
работе не было установлено значимых различий 
при сравнительном анализе уровня галектина-3 у 
реципиентов почки с дисфункцией трансплантата в 
зависимости от природы патологии, однако отмече-
на тенденция более высокого уровня галектина-3 у 
реципиентов с признаками нефротоксичности инги-
биторов кальциневрина по сравнению с реципиента-
ми с дисфункцией трансплантата другой этиологии 
(р = 0,08), что может быть связано с развитием фиб-
розирования и функционального ремоделирования 
трансплантата у этой группы реципиентов почки. 
В исследовании S.M. Ou et al. было показано, что 
более высокие уровни галектина-3 в плазме крови 
пациентов с ХБП были связаны с интерстициальным 
фиброзом, атрофией канальцев и фиброзом интимы 
сосудов. При оценке результатов секвенирования 
РНК авторы показали более высокую экспрессию 
галектина-3 в образцах биоптатов фиброзированной 
почки [24].

Для возможности прогнозирования выживае-
мости нефротрансплантата необходима разработка 
малоинвазивных методов диагностики с помощью 
биомаркеров, позволяющих предсказать отдаленный 
исход трансплантации. В настоящем исследовании 
была оценена прогностическая значимость концент-
рации галектина-3 в сыворотке крови реципиентов с 
дисфункцией трансплантированной почки в отноше-
нии развития неблагоприятного исхода (хроническая 
дисфункция трансплантата и/или потребность в ге-
модиализе). Установлено, что у реципиентов почки 
с уровнем галектина-3, превышающим пороговое 
значение 7,63 нг/мл, риск развития хронической дис-
функции трансплантата и/или потребности в гемоди-
ализе почти втрое выше по сравнению с остальными 
реципиентами почки при показателях чувствитель-
ности 76,2% и специфичности 56,1%. Недостаточно 
высокий показатель специфичности теста, очевидно, 
объясняется включением в исследуемую группу ис-
ключительно реципиентов почки с уже имеющимися 
признаками дисфункции трансплантата.

Определенный в настоящей работе пороговый 
уровень галектина-3 в сыворотке крови реципиентов 
почки может рассматриваться в качестве дополни-
тельного теста, а именно прогностического индика-
тора развития неблагоприятного исхода дисфункции 
нефротрансплантата, и быть полезным для своевре-
менной коррекции иммуносупрессивной терапии и/
или выполнения внеплановой биопсии.

Исследование выполнено в рамках государствен-
ного задания.
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