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on adhesion protein activation and synthetic 
endothelial function
M.O. Zhulkov, N.A. Karmadonova, M.A. Surovtseva, 
I.I. Kim, O.V. Poveshchenko, I.S. Zykov, A.R. Tarkova, 
D.A. Sirota, A.V. Protopopov, A.G. Makaev, 
F.Yu. Kosimov, M.N. Murtazaliev, A.V. Guseva, 
K.A. Agaeva

Современные экстракорпоральные 
системы вспомогательного кровообращения 
(центробежные насосы и оксигенаторы). 
Обзор литературы
О.Ю. Есипова, А.П. Кулешов, В.К. Богданов, 
А.С. Есипов, Н.В. Грудинин

149 Modern extracorporeal circulatory support  systems 
(centrifugal pumps and oxygenators). 
Literature  review
O.Yu. Esipova, A.P. Kuleshov, V.K. Bogdanov, A.S. Esipov, 
N.V. Grudinin

РЕГЕНЕРАТИВНАЯ МЕДИЦИНА 
И  КЛЕТОЧНЫЕ ТЕХНОЛОГИИ

REGENERATIVE MEDICINE  
AND CELL TECHNOLOGIES

Биодеградируемые изделия из натурального 
шелка для регенеративной медицины
Е.И. Подболотова, О.И. Агапова

157 Biodegradable silk-based products for regenerative 
medicine
E.I. Podbolotova, O.I. Agapova



5

Трансплантомика transplantomics
Фиброз нативной печени у детей – реципиентов 
печени: связь с генетическим полиморфизмом 
гена  TGFB1
О.М. Цирульникова, О.Е. Гичкун, Р.М. Курабекова, 
Е.А. Стаханова, И.Е. Пашкова, Е.А. Вакурова, 
О.П. Шевченко

166 Native liver fibrosis in pediatric liver recipients: 
association with genetic polymorphism 
in  the  TGFB1 gene
O.M. Tsirulnikova, O.E. Gichkun, R.M. Kurabekova, 
E.A. Stakhanova, I.E. Pashkova, E.A. Vakurova, 
O.P. Shevchenko

Донорство органов Organ donation
Первый опыт нормотермической машинной 
перфузии почки ex vivo (клинический случай)
А.В. Шабунин, М.Г. Минина, П.А. Дроздов, 
В.М. Севостьянов, Н.В. Грудинин, В.К. Богданов, 
Д.А. Банкеев, Э.А. Тенчурина

171 The first experience in normothermic ex vivo kidney 
perfusion (case report)
A.V. Shabunin, M.G. Minina, P.A. Drozdov, 
V.M. Sevostyanov, N.V. Grudinin, V.K. Bogdanov, 
D.A. Bankeev, E.A. Tenchurina

Транслокация кишечной микрофлоры 
у умерших органных доноров
О.В. Петкевич, В.М. Мицура, В.Н. Мартинков, 
Д.Л. Дугин, З.А. Дундаров

178 Bacterial translocation in deceased organ donors
O.V. Petkevich, V.M. Mitsura, V.N. Martinkov, D.L. Dugin, 
Z.A. Dundarov

Продвижение идеи донорства органов в России: 
проблемы и перспективы
Г.Н. Комкова, Е.Н. Тогузаева, А.В. Басова, 
М.С. Карамышева

184 Promoting organ donation in Russia: problems 
and prospects
G.N. Komkova, E.N. Toguzaeva, A.V. Basova, 
M.S. Karamysheva

Экспериментальные исследования Experimental research
Экспериментальные исследования нового 
комбинированного раствора на основе 
декстрана-40 на модели мелких лабораторных 
животных
Н.В. Грудинин, В.К. Богданов, И.В. Пашков, 
О.Ю. Есипова, А.П. Кулешов, Н.П. Можейко, 
Е.А. Волкова, С.В. Готье

189 Experimental study of a new dextran-40-based 
combined solution on a small laboratory animal 
model
N.V. Grudinin, V.K. Bogdanov, I.V. Pashkov, 
O.Yu. Esipova, A.P. Kuleshov, N.P. Mozheiko, 
E.A. Volkova, S.V. Gautier

Смежные дисциплины Related disciplines
Способ численной оценки влияния 
кальцификаций на биомеханику 
ксеноперикардиальных протезов клапанов 
сердца
П.С. Онищенко, К.Ю. Клышников, А.А. Хромов, 
А.Е. Костюнин, Т.В. Глушкова, Т.Н. Акентьева, 
Е.А. Овчаренко

201 Numerical assessment of the effect 
of  xenopericardial bioprosthetic heart valve 
calcifications on its biomechanics
P.S. Onishchenko, K.Yu. Klyshnikov, A.A. Khromov, 
A.E. Kostyunin, T.V. Glushkova, T.N. Akentieva, 
E.A. Ovcharenko

Итоги постерной сессии 
XII В сероссийского съезда 
трансплантологов

212 RESULTS OF THE POSTER SESSION 
OF TH E  12-TH ALL-RUSSIAN CONGRESS 
OF TRANSPLANT OLOGIST

ИНФОРМАЦИЯ INFORMATION
Требования к публикациям 240 Instructions to authors
О подготовке научных медицинских кадров  
в ФГБУ «Национальный медицинский 
исследовательский центр трансплантологии 
и  искусственных органов имени академика  
В.И. Шумакова» Минздрава России

245 On scientific and medical personnel training  
at Shumakov National Medical Research Center 
of  Transplantology and Artificial Organs

Перечень материалов, опубликованных  
в 2024  году в журнале «Вестник трансплантологии 
и  искусственных органов»

246 List of articles, published in  2024  
in  «Russian Journal of  Transplantology  
and Artificial Organs»
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XII Всероссийский съезд 
трансплантологов 
(с международным 
участием)
Глубокоуважаемые коллеги!
30 сентября – 2 октября 2024 года 

в Москве состоялся XII  Всерос-
сийский съезд трансплантологов с 
международным участием, приуро-
ченный к 55-летию Национального 
медицинского исследовательского 
центра трансплантологии и ис-
кусственных органов имени ака-
демика В.И. Шумакова Минздрава 
России (юбилею НМИЦ  ТИО им. 
ак. В.И. Шумакова была посвящена 
страница главного редактора в пре-
дыдущем номере нашего журнала).
Всероссийские съезды и конгрес-

сы трансплантологов проводятся 
традиционно, но в этом году собы-
тие получилось особенно праздничным и знамена-
тельным. Во-первых, благодаря юбилейным торже
ствам, приветствиям и награждениям, которыми 
были отмечены весь коллектив, руководство Центра 
и многие заслуженные сотрудники, а также в силу 
важности и высокого качества профессиональной 
информации, представленной на съезде. В программу 
съезда вошли анализ и обсуждение новейших дости-
жений трансплантологии:
–	 уникальный клинический опыт трансплантации 
сердца с обсуждением широкого круга проблем – 
от пригодности донорского сердца для транс-
плантации до лечения кардиопатии сердечного 
трансплантата в отдаленные сроки;

–	 применение вспомогательного кровообращения 
у взрослых и детей, с трансляцией операции по 
имплантации отечественной системы механи-
ческого кровообращения, разработанной в ФГБУ 
«НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумакова» Минздрава 
России;

–	 анализ 10-летнего опыта трансплантации лег-
ких в НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумакова; мас-
тер-класс по интервенционной бронхоскопии в 
трансплантации легких;

The 12th All‑russian congress 
of t ransplantologists 

(with  international 
participants)

Dear colleagues,

The city of Moscow hosted the 12th 
All-Russian Congress of Transplanto-
logists from September 30 to October 2, 
2024. The international event was held 
to celebrate the 55th anniversary of the 
Shumakov National Medical Research 
Center of Transplantology and Arti-
ficial Organs («Shumakov Center»). 
This anniversary was commemorated 
on the Editor-in-Chief’s page in the last 
issue of our journal.
All-Russian congresses and conven-

tions of transplantologists are traditi-
onal events, but this year’s event was 

particularly festive and noteworthy. This was so firstly 
due to the anniversary festivities, welcoming speeches 
and awards that were given to the entire Shumakov Cen-
ter staff and management, as well as many distinguished 
employees, and because of the importance and high qua-
lity of the expert knowledge presented at the Congress. 
The program of the event featured some analysis and 
conversation about the most recent advancements in 
transplantology such as:
–	 Exceptional clinical experience in heart transplanta-
tion with a discussion of a wide range of transplant 
topics – from suitability of donor heart for trans-
plantation to long-term management of transplant 
cardiomyopathy;

–	 The use of assisted circulation in adults and children, 
along with a broadcast of the procedure on implan-
tation of a Russian-made mechanical circulatory 
system, developed at Shumakov Center;

–	 A review of Shumakov Center’s ten years of lung 
transplant experience; a master class on interventi-
onal bronchoscopy in lung transplantation;
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–	 актовая лекция почетного профессора 
Б.Л. Миронкова – «Эндоваскулярная хирургия в 
трансплантологической практике».
Обсуждались новые подходы к решению «ста-

рых» проблем при трансплантации печени, с демонс-
трацией операции по лапароскопическому изъятию 
левого латерального сектора печени у родственного 
донора;
–	 важные вопросы физической, социально-педаго-
гической, психологической реабилитации малень-
ких пациентов после трансплантации органов;

–	 иммунологические и другие факторы риска в 
трансплантации гемопоэтических стволовых 
клеток и солидных органов;

–	 технологии клеточной, тканевой инженерии и 
регенеративной медицины для компенсации или 
замены функций пораженных органов и тканей 
человека на молекулярном, клеточном и тканевом 
уровнях и многое другое.
Участникам была предоставлена возможность 

посещения 23 мероприятий с разнообразной тема-
тикой, в рамках которых прозвучало более 120 до-
кладов, посвященных медицинским, организацион-
ным аспектам оказания трансплантологической 
помощи и донорства органов. Специалисты со всей 
страны и из зарубежья приняли участие в конфе-
ренциях, методических совещаниях, семинарах, 
«круглых столах», обсуждениях, мастер-классах и 
постерной сессии.
Постерная сессия «Зеркало современной транс-

плантологии» была посвящена 25-летию журнала 
«Вестник трансплантологии и искусственных орга-
нов». Конкурсная комиссия оценила 30 ранее отоб-
ранных для презентации стендовых докладов разных 
научных школ из разных регионов нашей страны. 
Грамоту признания коллег получил постер «Лапаро
скопическая резекция печени у родственного донора с 
получением трансплантата 2-го сегмента с исполь-
зованием флуоресцентной навигации», представлен-
ный сотрудниками НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумако-
ва. Все остальные постеры удостоились публикации 
в настоящем номере журнала, учитывая их высокие 
научную ценность и качество оформления.

С уважением,
главный редактор
академик РАН С.В. Готье

–	 A lecture titled «Endovascular surgery in transplanto-
logy practice» by emeritus professor Boris Mironkov.

–	 New approaches to solving «old» problems in liver 
transplantation were discussed, with a demonstration 
of a laparoscopic procedure to remove the left lateral 
sector of the liver from a related donor;

–	 Important issues on physical, socio-pedagogical and 
psychological rehabilitation of young patients after 
organ transplantation;

–	 Immunological and other risk factors in solid organ 
and hematopoietic stem cell transplantation;

–	 Cellular, tissue engineering, and regenerative me-
dicine technologies to compensate or replace the 
functions of diseased human organs and tissues at 
the molecular, cellular and tissue levels, and much 
more.
Participants had the opportunity to attend 23 events 

covering a range of topics, where more than 120 reports 
on medical, organizational aspects of transplant care 
and organ donation were presented. The conferences, 
methodological meetings, seminars, roundtable discus-
sions, master classes, and a poster session were attended 
by experts from across the country and overseas.
A poster session titled «Mirror of Modern Trans-

plantology» was dedicated to the 25th anniversary of 
the Russian Journal of Transplantology and Artificial 
Organs. The competition committee evaluated 30 poster 
papers from different scientific schools from different 
regions in Russia, which had been previously selected 
for presentation. A poster with the title «Laparoscopic 
hepatectomy in a related donor with an S2 monosegment 
graft using fluorescence navigation», presented by some 
personnel at Shumakov Center, was awarded a certificate 
of recognition by colleagues. All other posters were ac-
cepted for publication in this issue of the journal, given 
their high research value and excellent design.

Sincerely,

Sergey Gautier,
Fellow, Russian Academy of Sciences

Editor-in-chief, Russian Journal  
of Transplantology and Artificial Organs
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Трансплантация почки у детей 
с компрометированной нижней полой веной: 
уникальный опыт НМИЦ ТИ О имени академика 
В.И. Шумакова
Д.А. Сайдулаев, А.А. Жариков, А.А. Карташев, П.М. Гаджиева, А.Р. Карапитьян
ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр трансплантологии и искусственных 
органов имени академика В.И. Шумакова» Минздрава России, Москва, Российская Федерация

Компрометация нижней полой вены (НПВ) – редкое, но угрожающее состояние у детей с низкой массой 
тела, которым по жизненным показаниям необходима трансплантация почки. Цель: продемонстриро-
вать разработанный комплексный подход к трансплантации почки детям с атрезией НПВ. Материалы 
и методы. В период с декабря 2019-го по апрель 2024 г. в ФГБУ «НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумакова» 
Минздрава России выполнено 5 трансплантаций почки детям с атрезией или облитерацией нижней полой 
вены. Средний возраст детей при трансплантации составил 4,6 ± 2,7 года (диапазон от 1 до 8 лет), масса 
тела – 13,5 ± 4 кг (от 8,3 до 19,5). Результаты. Выполняли вертикальный срединный трансперитонеальный 
доступ, проводили частичную мобилизацию правой доли печени, а также доступного участка подпеченоч-
ного отдела НПВ. Почечный трансплантат располагали справа с формированием венозного анастомоза с 
доступным участком подпеченочного отдела НПВ. У всех детей отмечалась первичная функция почечных 
трансплантатов. В течение первого года после трансплантации эпизодов острого отторжения не зарегис-
трировано. Средняя скорость клубочковой фильтрации почечных графтов у реципиентов через 3 месяца 
после трансплантации составила 95,9 ± 9,6 мл/мин на 1,73 м2; через 1 год – 80,6 ± 26,2 мл/мин на 1,73 м2. 
Заключение. Венозный отток в доступный сегмент НПВ является более предпочтительным вариантом в 
случаях, когда подвздошные вены и/или дистальный отдел НПВ скомпрометированы. Трансплантация в 
левом ортотопическом положении и прочие упомянутые способы реваскуляризации представляют собой 
комплекс сложных хирургических методик, сопряженных с более высоким риском тромботических ослож
нений в раннем послеоперационном периоде.
Ключевые слова: трансплантация почки детям, детская трансплантация почки, компрометация 
нижней полой вены, тромбоз нижней полой вены.

Kidney transplantation in children 
with a compromised inferior vena cava: 
a unique experience at Shumakov Research Center
D.A.  Saydulaev, A.A. Zharikov, A.A. Kartashev, P.M. Gadzhieva, A.R. Karapityan
Shumakov National Medical Research Center of Transplantology and Artificial Organs, Moscow, 
Russian Federation

Compromised inferior vena cava (IVC) is a rare but life-threatening condition in low-birth-weight children who 
require kidney transplantation (KT) to survive. Objective: to demonstrate a comprehensive approach to KT in 
children with IVC atresia. Materials and methods. In the period from December 2019 to April 2024, 5 kidney 
transplants were performed in children with atresia or obliteration of the IVC at Shumakov National Medical 
Research Center of Transplantology and Artificial Organs. The average age of the children at transplantation was 
4.6 ± 2.7 (from 1 to 8 years) years, body weight 13.5 ± 4 (from 8.3 to 19.5) kg. Results. Vertical midline tran-
speritoneal approach was performed, the right lobe of the liver, as well as the accessible part of the subhepatic 

Для корреспонденции: Жариков Андрей Андреевич. Адрес: 123182, Москва, ул. Щукинская, д. 1.
Тел. (962) 983-68-70. E-mail: zharikof94@mail.ru
Corresponding author: Andrey Zharikov. Address: 1, Shchukinskaya str., Moscow, 123182, Russian Federation.
Phone: (962) 983-68-70. E-mail: zharikof94@mail.ru
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Клиническая трансплантология

Введение
Компрометация венозной системы, в частности 

нижней полой вены (НПВ), – редкое, но угрожающее 
состояние у детей с низкой массой тела, которым по 
жизненным показаниям необходима трансплантация 
почки. Врожденные аномалии развития крупных со-
судов, предшествующие хирургические вмешатель-
ства на брюшной полости и другие причины, такие 
как многократные и порой длительные размещения 
временных или постоянных центральных венозных 
катетеров в системе НПВ для проведения замести-
тельной почечной терапии, могут привести к потере 
физиологического диаметра просвета или к полной 
ее облитерации. В большинстве случаев компроме-
тация НПВ ставит под сомнение техническую воз-
можность выполнения трансплантации почки [1].

У детей с массой тела 15 кг и менее необходимо 
формирование сосудистых анастомозов трансплан-
тата с дистальным отделом аорты и НПВ. В случае 
трансплантации ребенку с атрезией или отсутствием 
НПВ при выполнении венозного анастомоза в усло-
виях ограниченного операционного пространства 
с доступным сегментом центральной или перифе-
рической вены нарушение венозного оттока может 
привести к венозной гипертензии с возможностью 
последующего тромбоза трансплантата. Таким обра-
зом, дети с отсутствующими или тромбированными 
НПВ ранее относились к группе высокого риска по-
тери трансплантата, и таким пациентам чаще всего 
в трансплантации было отказано [1–3].

Тем не менее Eneriz-Wiemer et al. [1] сообщили 
о 6 трансплантациях почек детям с тромбозом ниж-
ней полой вены от посмертных доноров, показавших 
удовлетворительные результаты. Авторы предпочи-
тали использовать небольшие по размеру почечные 
аллотрансплантаты, чтобы венозный отток не пре-
вышал дренажную способность подвздошных или 
прилежащих коллатеральных вен [2, 4, 5].

В качестве места для венозного анастомоза неко-
торые авторы использовали открытый сегмент НПВ 
или подвздошной вены [6], яичниковую вену [7, 8], 
левую почечную вену, верхнюю или нижнюю брыже-
ечную вену (НБВ) или воротную вену [9–11].

Однако ранее не было сообщений, демонстри-
рующих общепризнанный хирургический подход к 
трансплантации почки у пациентов с атрезией или 
тромбозом НПВ. Таким образом, целью данного ис-
следования было продемонстрировать разработан-
ный в ФГБУ «НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумакова» 
Минздрава России комплексный подход к трансплан-
тации почки детям с атрезией НПВ.

Материалы и методы
В период с декабря 2019-го по апрель 2024 г. в 

ФГБУ «НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумакова» Мин-
здрава России выполнено 5 трансплантаций почки 
детям с атрезией или облитерацией нижней полой 
вены. Средний возраст детей при трансплантации 
составил 4,6 ± 2,7 года (диапазон от 1 до 8 лет), мас-
са тела колебалась от 8,3 до 19,5 кг (13,5 ± 4). Все 
пациенты находились на заместительной почечной 
терапии: 4 (80%) реципиента – на перитонеальном 
диализе (ПД) и 1 (20%) – на программном гемоди-
ализе (ГД). Среди причин развития терминальной 
стадии болезни почек преимущественно встречалась 
врожденная аномалия развития мочевыделительной 
системы – 3 (60%), у 1 (20%) – аутосомно-рецессив-
ная поликистозная болезнь почек и у 1 (20%) па-
циента – инфантильный нефротический синдром. 
Клинических симптомов тромбоза НПВ не было ни 
у одного больного. В 4 случаях трансплантация вы-
полнялась от посмертного донора и в 1 случае от 
живого родственного донора (табл.).

Обследование реципиентов проводилось в соот-
ветствии со стандартными протоколами. Всем паци-
ентам на этапе подготовки к трансплантации выпол-
нялась мультиспиральная компьютерная томография 
(МСКТ) с внутривенным болюсным контрастирова-
нием (компьютерный томограф GE Revolution EVO, 
General Electric, США) с последующим 3D-моде-
лированием изображений. Контрастное усиление 
выполнялось с целью визуализации сосудистой ар-
хитектоники брюшного отдела аорты и подвздош-
ных артерий, а также НПВ и подвздошных вен для 
определения предполагаемой зоны формирования 
сосудистых анастомозов (рис. 1).

IVC were partially mobilized. The renal graft was positioned on the right side with the formation of venous 
anastomosis with the accessible part of the subhepatic IVC. All the children had primary graft function. There 
were no acute rejection episodes at year 1 post-transplant. The average renal graft glomerular filtration rates in 
recipients at 3 months and at 1 year post-transplant were 95.9 ± 9.6 ml/min per 1.73 m2 and 80.6 ± 26.2 ml/min 
per 1.73 m2, respectively. Conclusion. When the iliac veins and/or distal IVC are compromised, venous outflow 
into an accessible IVC segment is the preferred option. Transplantation in the left orthotopic position and other 
mentioned revascularization techniques are complex surgical techniques with a higher risk of thrombotic com-
plications in the early postoperative period.
Keywords: kidney transplantation in children, pediatric kidney transplantation, inferior vena cava 
compromise, inferior vena cava thrombosis.
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Функцию почек оценивали по уровню креатинина 
в сыворотке крови и скорости клубочковой фильтра-
ции, рассчитываемой по формуле Шварца. Период 
наблюдения за пациентами в посттрансплантацион-
ном периоде составил от 1 до 55 месяцев (23 ± 19).

Результаты
У реципиентов выполняли вертикальный сре-

динный трансперитонеальный доступ. Пациентам 
по показаниям, а также в связи с расширением про-
странства для будущей имплантации выполняли од-
ностороннюю нефрэктомию справа или билатераль-
ную нефрэктомию (рис. 2, а). Проводили частичную 
мобилизацию правой доли печени, а также доступ-
ного участка подпеченочного отдела НПВ (рис. 2, б).

После предварительной обработки почечный 
трансплантат располагали справа с формированием 
венозного анастомоза с доступным участком подпе-
ченочного отдела НПВ (рис. 3). Почечную артерию 
анастомозировали с аортой и/или общей подвздош-
ной артерией при наличии двух артерий транспланта-
та. Левый почечный трансплантат, как правило, имел 
достаточную длину вены. В свою очередь, при ис-
пользовании правой почки выполнялось удлинение 
вены трансплантата с использованием полой вены 
донора (рис. 4).

Во всех случаях формирование анастомоза между 
мочеточником и мочевым пузырем осуществлялось 
по методике Lich-Gregoir со стентированием моче-
точника трансплантата (рис. 5). Стент мочеточника 
удаляли на 21-е сутки после трансплантации.

Таблица
Характеристики реципиентов

Recipient characteristics
Случай Пол Рост, 

см
Вес на момент 
транспланта-

ции, кг

Вид замес-
тительной 
почечной 
терапии

Возраст на мо-
мент трансплан-

тации, год

Время на замес-
тительной по-

чечной терапии, 
год

Родственный 
или посмерт-

ный донор

Правая 
или 

левая 
почка

1 Ж 100 13,5 ПД 8 3,1 Посмертный Левая
2 Ж 86 12 ПД 3 1,9 Посмертный Левая
3 М 109 19,5 ПД 6 2,2 Посмертный Правая
4 Ж 96 14 ГД 5 1,8 Посмертный Правая
5 Ж 71 8,3 ПД 1 0,9 Родственный Левая

Слепо 
оканчивающийся 

отдел НПВ 
в подпеченочном 

пространстве

Рис. 1. МСКТ с внутривенным контрастированием с це-
лью визуализации сосудистой архитектоники брюшного 
отдела аорты и подвздошных артерий

Fig. 1. Contrast-enhanced multislice computed tomography 
(MSCT) to visualize the vascular architecture of the abdomi-
nal aorta and iliac arteries

Иммуносупрессивная терапия всем пациентам 
проводилась по стандартной методике и включала 
в себя 3 компонента: ингибиторы кальциневрина, 
препараты микофеноловой кислоты и глюкокорти-
костероиды.

У всех детей отмечалась первичная функция 
почечных трансплантатов. В течение первого года 
после трансплантации эпизодов острого отторжения 
не зарегистрировано. Через 3 месяца после транс-
плантации почки выполняли повторное исследо-
вание МСКТ с внутривенным контрастированием 
(рис. 6). Средняя скорость клубочковой фильтрации 
почечных графтов у реципиентов через 3 месяца пос-
ле трансплантации составила 95,9 ± 9,6 мл/мин на 
1,73 м2. Средняя скорость клубочковой фильтрации 
функционирующих 5 почечных графтов через 1 год 
после трансплантации составила 80,6 ± 26,2 мл/мин 
на 1,73 м2.

Обсуждение
Компрометацию нижней полой вены можно об-

наружить при обследовании у ребенка, которому по 
жизненным показаниям необходима трансплантация 
почки. Эта патология ранее считалась абсолютным 
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противопоказанием к трансплантации почки из-
за технических трудностей и повышенного риска 
тромбоза трансплантата вследствие неадекватного 
почечно-венозного оттока. Детальное визуализирую-
щее исследование сосудистой сети является важной 
частью предоперационной оценки перед трансплан-
тацией, особенно у детей, имеющих в анамнезе врож-
денные аномалии развития, эпизоды неоднократной 
постановки катетеров для заместительной почечной 
терапии в центральные вены. При подозрении на 
компрометацию нижней полой вены дальнейшая 
тщательная предоперационная оценка архитектоники 
сосудов крайне необходима для выбора оптимальной 
хирургической стратегии и выполнения успешной 
трансплантации почки.

Рис.  4. Правая почка, реконструкция почечной вены за 
счет НПВ

Fig. 4. Right kidney, renal vein reconstruction using IVC

Рис. 2. Интраоперационные особенности анатомии: а – нефрэктомия подковообразной почки; б – мобилизированный 
участок подпеченочного отдела нижней полой вены на держалке

Fig. 2. Intraoperative anatomical features: a – horseshoe kidney nephrectomy; б – mobilized section of the subhepatic inferior 
vena cava on the holder

а б

Рис. 3. Особенности формирования сосудистых анастомозов в условиях дефицита НПВ: а – сосудистые анастомозы 
после реперфузии; б – элонгация почечной вены трансплантата за счет участка НПВ донора; в – сосудистые анасто-
мозы до реперфузии

Fig. 3. Features of the formation of vascular anastomoses in conditions of IVC deficiency: a – vascular anastomoses after re-
perfusion; б – elongation of the renal vein of the graft due to the donor’s IVC site; в – vascular anastomoses before reperfusion

а б в
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Рис. 6. МСКТ с внутривенной ангиографией спустя 3 месяца после трансплантации почки

Fig. 6. MSCT with intravenous angiography 3 months after kidney transplantation

Рис. 5. МСКТ – урофаза

Fig. 5. MSCT – urinary phase

Мультиспиральная компьютерная томография 
с внутривенным болюсным контрастированием и 
последующей 3D-реконструкцией являются точ-
ным, надежным, неинвазивным инструментом для 
определения возможности выполнения трансплан-
тации [11]. Это исследование позволяет подробно 
изучить индивидуальные особенности сосудистой 
анатомии и определить наилучшие из доступных 
участков для формирования сосудистых анастомозов 
при наличии тромбоза или отсутствия НПВ и/или 
подвздошных вен. По нашему опыту, подпеченоч-
ный сегмент НПВ, свободный от тромбов, является 
предпочтительным местом для анастомоза донорской 
почечной вены. Согласно обзору Salvatierra et al. [12], 
при пересадке больших по размеру трансплантатов 
детям с тромбозом НПВ для формирования анас-
томоза с веной нефротрансплантата предпочтение 
отдавалось открытому сегменту НПВ.

Martinez-Urrutia et al. [5] также сообщили об ус-
пешной ортотопической трансплантации левой поч-
ки у 4 детей с тромбозом инфраренального отдела 
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нижней полой вены. Авторы сообщали о том, что 
трансплантации почки выполнялись в левом орто-
топическом положении. Венозный анастомоз между 
почечной веной донора и веной реципиента выпол-
няли в подпеченочном отделе НПВ или с нативной 
почечной веной реципиента, после ипсилатеральной 
нефрэктомии. Несовершенство предложенной мето-
дики заключается в дефиците длины вены трансплан-
тата, особенно при трансплантации правой почки. 
Это создает дополнительные технические трудности 
при формировании венозного анастомоза. Еще од-
ним недостатком методики является высокий риск 
внешней компрессии на вену трансплантата со сто-
роны корня брыжейки тонкой кишки. На наш взгляд, 
при выполнении трансплантации почки по методике 
Martinez-Urrutia элонгация вены почечного транс-
плантата за счет участка донорской НПВ позволяет 
скорректировать дефицит длины вены.

Несколько исследователей рекомендовали исполь-
зование портальной системы для реваскуляризации 
почечного трансплантата. Венозный отток при та-
ких методиках обеспечивался за счет формирования 
порто-ренального или мезентерио-ренального шунта 
[10–11]. Анастомоз почечной вены трансплантата 
с верхней брыжеечной веной (ВБВ) с технической 
точки зрения выглядит несколько проще ввиду до-
ступности ВБВ к мобилизации в брюшной полости, 
а также ее достаточной протяженности. Напротив, 
неконгруэнтность почечной вены донора и ВБВ ре-
ципиента ввиду ее небольшого калибра увеличивает 
риск венозного тромбоза. Также при данной веноз-
ной реконструкции предполагается более высокий 
риск ротации трансплантата [10].

Заключение
Необходима тщательная предоперационная оцен-

ка потенциального реципиента наряду с обстоятель-
ной и вдумчивой разработкой возможных вариантов 
для определения оптимальной хирургической такти-
ки при трансплантации почки детям с аномалиями 
венозной системы. Венозный отток в доступный 
сегмент НПВ является более предпочтительным 
вариантом в случаях, когда подвздошные вены и/
или дистальный отдел НПВ скомпрометированы. 
Трансплантация в левом ортотопическом положе-
нии и прочие упомянутые способы реваскуляризации 
представляют собой комплекс сложных хирургиче
ских методик, сопряженных с более высоким риском 
тромботических осложнений в раннем послеопера-
ционном периоде.
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Влияние интраоперационной оценки 
артериального кровотока в трансплантате почки 
на развитие сосудистых осложнений и методы 
их профилактики
А.А. Жариков1, Д.А. Банкеев1, 2, И.Р. Курбангулов1, Д.В. Куковякин1, А.Р. Карапитьян1, 
М.А. Петряев1, А.А. Карташев1, З.А. Порчхидзе1, Д.А. Сайдулаев1
1 ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр трансплантологии 
и искусственных органов имени академика В.И. Шумакова» Минздрава России, Москва, 
Российская Федерация 
2 ГБУЗ «Городская клиническая больница имени С.П. Боткина Департамента здравоохранения 
города Москвы», Московский городской координационный центр органного донорства, Москва, 
Российская Федерация

Цель: оценить влияние качества артериального кровотока в сосудах аллотрансплантата почки с исполь-
зованием интраоперационной флоуметрии на развитие сосудистых осложнений. Материалы и методы. 
В исследование было включено 285 пациентов, которым была выполнена трансплантация почки в ФГБУ 
«НМИЦ ТИО им ак. В.И. Шумакова» Минздрава России (с мая 2022-го по июль 2023 года). Пациенты 
были распределены на 2 группы сравнения. В группе 1 выполнялась интраоперационная флоуметрия 
(49 пациентов, 17,2%). В группе 2 флоуметрия не проводилась (236 пациентов, 82,8%). Артериальный 
кровоток нефротрансплантата измеряли в реальном времени на этапе после реперфузии трансплантата. 
Далее выполняли формирование уретеронеоцистоанастомоза, а затем трансплантат помещали в подвздош-
ную ямку в его оптимальное положение и повторно выполняли измерение. Результаты. В группе, где 
применялась интраоперационная флоуметрия, у 6 пациентов (12,2%) наблюдались интраоперационные 
сосудистые осложнения. В группе пациентов с сосудистыми осложнениями наблюдались статистически 
значимо более низкие показатели объемной скорости кровотока по почечной артерии непосредственно 
после реперфузии (94 ± 93 против 291 ± 147; p = 0,002), а также после повторной оценки по окончании 
формирования неоуретероцистоанастомоза (160 ± 88 против 349 ± 157; p = 0,006). Скорость объемного 
кровотока менее 120 мл/мин способствовала интраоперационному принятию решения о немедленной 
ревизии анастомоза. Показатели объемной скорости кровотока и значения PI после ревизии и повторного 
анастомозирования артериального русла значимо не различались между реципиентами с выявленными 
осложнениями и группой пациентов без осложнений. Заключение. Профилактическое применение инт-
раоперационной флоуметрии при трансплантации почки позволяет получить объективную информацию 
о качестве сосудистого анастомоза и своевременно предотвратить развитие необратимых сосудистых 
осложнений, тем самым сохранить почечный трансплантат в послеоперационном периоде.
Ключевые слова: трансплантация почки, сосудистые осложнения после трансплантации почки, 
интраоперационная флоуметрия, профилактика сосудистых осложнений.
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ВВЕДЕНИЕ
Сосудистые осложнения являются основной при-

чиной потерь почечного трансплантата в раннем пос-
леоперационном периоде. Развитие сосудистых ос-
ложнений после трансплантации почки может быть 
сопряжено с рядом причин: техническая погреш-
ность при формировании сосудистых анастомозов, 
выполнение артериальных реконструкций при нали-
чии двух и более артерий, повреждение интимы сосу-
да, компартмент-синдром, снижение артериального 
притока из-за спазма подвздошных артерий, кинкинг 
или ротация сосудов, проблемы с позиционирова-
нием трансплантата в забрюшинном пространстве, 
нарушения коагуляции крови и другие [1–4].

В клинической практике тяжесть реперфузион-
ного повреждения трансплантата зачастую основана 
на субъективной оценке хирурга и некоторых объек-
тивных признаках, таких как немедленный диурез, 
а также тургор и цвет трансплантата почки. Инстру-
мент, а также сам метод измерения интраопераци-
онного кровотока должны обладать определенным 
набором качеств: быть быстро воспроизводимым, 
простым в использовании и безопасным. Наиболее 
важное требование, предъявляемое к методике, – это 

количественная оценка артериального кровотока и 
качества перфузии. Качественно-количественная 
интраоперационная оценка артериального кровото-
ка позволяет спрогнозировать развитие сосудистых 
осложнений, потенциальную функцию транспланта-
та и предотвратить его потерю в ранние сроки после 
трансплантации [5].

Интраоперационная флоуметрия (ИФ) – это не-
инвазивный метод, который позволяет измерить 
«время прохождения» ультразвуковых сигналов, 
передаваемых от одного преобразователя к другому 
через отражатель. Таким образом, это позволяет по-
лучить объективную информацию о непосредствен-
ном качестве артериального анастомоза, особенно 
после артериальных реконструкций, и указать на 
потенциальные технические погрешности [6]. Ис-
пользование ИФ для оценки качества анастомозов 
артериовенозных фистул, аортокоронарного шунта, а 
также при выполнении реконструкций собственных 
почечных артерий позволило снизить частоту инт-
раоперационной ревизии анастомоза с 8 до 3% [6].  
Целью данного исследования была оценка влияния 
качества артериального кровотока в сосудах алло-
трансплантата почки с использованием ИФ на раз-

Impact of intraoperative assessment of renal 
allograft arterial blood flow on vascular 
complications and their prevention strategies
A.A. Zharikov1, D.A. Bankeev1, 2, I.R. Kurbangulov1, D.V. Kukovyakin1, A.R. Karapityan1, 
M.A. Petryaev1, A.A. Kartashev1, Z.A. Porchkhidze1, D.A.  Saydulaev1
1 Shumakov National Medical Research Center of Transplantology and Artificial Organs, Moscow, 
Russian Federation 
2 Botkin Hospital, Moscow, Russian Federation

Objective: to use intraoperative fluorometry to assess the impact of renal allograft arterial blood flow on vascular 
complications. Materials and methods. The study included 285 patients who underwent kidney transplantation 
(KT) at Shumakov National Medical Research Center of Transplantology and Artificial Organs (from May 2022 
to July 2023). Patients were distributed into 2 comparison groups. Group 1 (49 patients, 17.2%) underwent int-
raoperative flowmetry, while group 2 (236 patients, 82.8%) did not. Following graft reperfusion, renal transplant 
arterial blood flow was measured in real time. Next, ureteroneocystostomy was performed, and then the graft was 
placed in the iliac fossa in its optimal position and the measurement was repeated. Results. Intraoperative vascular 
complications occurred in 6 patients (12.2%) in the intraoperative flowmetry group. Those with vascular com-
plications exhibited statistically significantly lower renal arterial volumetric blood flow (VBF) rate immediately 
after reperfusion (94 ± 93 vs. 291 ± 147; p = 0.002) and after reassessment at the end of ureteroneocystostomy 
(160 ± 88 vs. 349 ± 157; p = 0.006). A VBF of less than 120 mL/min contributed to the intraoperative decision to 
immediately revise the anastomosis. Following revision and reanastomosis of the arterial channel, there was no 
significant difference in VBF rate and PI values between recipients with the complications and the group without. 
Conclusion. Prophylactic application of intraoperative fluorometry in KT allows to obtain objective data about 
the quality of vascular anastomosis and timely prevent irreversible vascular complications, thus preserving the 
renal graft in the postoperative period.
Keywords: kidney transplantation, vascular complications in renal transplantation, intraoperative 
fluorometry, prevention of vascular complications.
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витие сосудистых осложнений и последующую их 
интраоперационную коррекцию.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
С мая 2022-го по июль 2023  года в ФГБУ 

«НМИЦ ТИО им ак. В.И. Шумакова» Минздрава 
России было выполнено 298 трансплантаций почки. 
В исследование включено 285 пациентов с терми-
нальной стадией хронической болезни почек, ожи-
дающих трансплантацию почки, в возрасте от 1 до 
70 лет (38,1 ± 17,8), из них 160 мужчин (56,1%) и 
125 женщин (43,9%); 13 пациентов были исключе-
ны из исследования, поскольку им была выполнена 
трансплантация почки от донора с остановкой сер-
дечной деятельности (органы, полученные от таких 
доноров, чаще всего имеют отсроченную функцию 
трансплантата). Пациенты были распределены на 
2 группы сравнения. В группе 1 выполнялась инт-
раоперационная флоуметрия (49 пациентов, 17,2%). 
В группе 2 флоуметрия не проводилась (236 паци-
ентов, 82,8%).

Техника трансплантации почки была выполнена 
по стандартной методике вне зависимости от типа 
донора. 90% анастомозов сосудов трансплантата 
было выполнено по типу «конец в бок» с наружными 
подвздошными сосудами. Артериальный кровоток 
нефротрансплантата в реальном времени измеряли 
с помощью аппарата Veri-Q (Medistim ASA, Oslo, 

Норвегия) на этапе после реперфузии трансплантата 
(рис. 1).

Далее выполняли этап уретеронеоцистоанастомо-
за, а затем трансплантат помещали в подвздошную 
ямку в его оптимальное положение и повторно вы-
полняли измерение. Пространство между датчиком-
зондом и артериальным сосудом заполняли стериль-
ным физиологическим раствором.

При ультразвуковой флоуметрии используют 
специальный датчик-зонд, подходящий по размеру 
под определенный калибр сосуда. Ультразвуковые 
сигналы передаются от датчиков по направлению 
тока крови и тем самым определяют время прохож-
дения волны ультразвука между преобразователями 
через отражатель. При измерении определяют такие 
параметры, как средняя объемная скорость крово-
тока, индекс пульсации и процент диастолического 
объемного наполнения [7–9]. Эффективным показа-
телем кровотока и показателем качества анастомоза 
является индекс пульсации, который рассчитывается 
как разность максимальной и минимальной скоро-
стей потока, деленная на среднюю скорость потока. 
Индекс пульсации выражается в абсолютных числах 
и представляет собой оценку сопротивления потоку 
в трансплантате (приемлемыми показателями счита-
ются от 1 до 2). Более высокие цифры отражают уве-
личение сопротивления потоку, например, в результа-
те стеноза сосуда [7, 9]. Средняя объемная скорость 

	

Рис. 1. Интраоперационная флоуметрия: а – датчик-зонд; б – интраоперационная флоуметрия почечной артерии, вы-
полненная после реперфузии трансплантата

Fig. 1. Intraoperative flowmetry: a – probe; б – intraoperative renal artery flowmetry performed after graft reperfusion

а б
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кровотока не всегда является важным критерием ка-
чества анастомоза, потому что она зависит от многих 
параметров, таких как вязкость крови, сопротивление 
в трансплантате, размеры нативной артерии, размеры 
и качество трансплантата и т. п. Процент диастоли-
ческого объемного наполнения представляет собой 
долю потока, направленного обратно в трансплантат 
через анастомоз в течение 1 сердечного цикла [7, 9].

Иммуносупрессивная терапия включала в себя на-
значение ингибиторов кальциневрина с коррекцией 
уровня препарата в крови, препараты микофенолата 
мофетила и/или микофеноловой кислоты и метил
преднизолон в стандартных дозировках.

После окончания сбора материала все данные 
исследуемых пациентов были объединены в общую 
электронную таблицу. Статистический анализ вы-
полнен в программе SPSS 26 (IBM SPSS Inc., США). 
Данные представлены как среднее арифметическое и 
стандартное отклонение (M ± SD) для параметриче
ских и как медиана (Ме) и интерквартильный размах 
(IQR) = Q3 – Q1 для непараметрических переменных. 
При сравнении зависимых выборок рассчитывали 
парный критерий Уилкоксона, для сравнения незави-
симых переменных применяли U-критерий Манна–
Уитни. Проводили анализ площади под ROC-кривы-

ми, определение чувствительности, специфичности, 
порогового значения для каждого параметра. Для 
оценки прогностической значимости показателей 
объемной скорости кровотока по почечной артерии 
и индекса пульсативности в отношении развития 
сосудистых осложнений выполнен однофакторный 
логистический регрессионный анализ. Точность 
прогноза оценена по критерию Хосмера–Лемешова. 
Качество модели представлено в виде коэффициента 
детерминации Нэйджелкерка. Статистическая зна-
чимость модели оценена по критерию Хи-квадрат 
Вальда. Для всех критериев критический уровень 
значимости принимался равным 5%, т. е. нулевая 
гипотеза отвергалась при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Проведен сравнительный анализ клинических 

характеристик реципиентов почки, включенных в 
исследование (табл. 1).

Было установлено, что в первой группе пациенты 
статистически значимо старше, чем в группе срав-
нения (p = 0,007). Распределение по полу в группах 
сравнения равномерное (p = 0,633). В первой группе 
ИМТ был значимо больше, чем у пациентов из вто-
рой группы (p = 0,043). Проведен сравнительный 

Таблица 1
Сравнение клинических характеристик групп реципиентов

Comparison of clinical characteristics of recipient groups
Показатель Проводилась 

флоуметрия, n = 49
Не проводилась 

флоуметрия, n = 236
P-value

Возраст, лет, Ме (IQR) 46,4 (32,4–59) 37,9 (23,1–51,5) 0,007
Пол
Мужчины 26 (53%) 134 (57%) 0,633Женщины 23 (47%) 102 (43%)
ИМТ, кг/м2, Ме (IQR) 25,8 (20,1–27,9) 22,4 (19,5–26) 0,043
Диагноз
Хронический гломерулонефрит 9 (18%) 59 (25%) 0,322
Диабетическая нефропатия 10 (20%) 29 (12%) 0,132
ВАРМС 8 (16%) 54 (23%) 0,312
Нефропатия неясной этиологии 5 (10%) 37 (16%) 0,325
Поликистозная болезнь 7 (14%) 19 (8%) 0,168
Другое 10 (20%) 38 (16%) 0,464
ЗПТ гемодиализом 34 (69%) 171 (72%) 0,663
ЗПТ перитонеальным диализом 7 (14%) 15 (6%) 0,058
Сроки ЗПТ до ТП, мес., Ме (IQR) 18 (9–55) 27 (12–58) 0,469
Сроки ЗПТ гемодиализом до ТП, мес., Ме (IQR) 20,1 (8,7–55,4) 29,3 (12,8–58,5) 0,437
Сроки ЗПТ перитонеальным диализом до ТП, мес., Ме (IQR) 16,8 (8,9–84,2) 14,5 (9,2–29,1) 0,671
Вид трансплантации
Прижизненный донор 17 (35%) 85 (37%) 0,792Посмертный донор 31 (65%) 142 (63%)
Примечание. ИМТ  – индекс массы тела; ВАРМС  – врожденная аномалия развития мочевыделительной системы; 
ЗПТ – заместительная почечная терапия; ТП – трансплантация почки.

Note. BMI – body mass index; CAKUT – congenital anomalies of the kidney and urinary tract; RRT – renal replacement 
therapy; KT – kidney transplantation



18

ВЕСТНИК ТРАНСПЛАНТОЛОГИИ И ИСКУССТВЕННЫХ ОРГАНОВ	 том XXVI   № 4–2024

анализ распределения по диагнозам, видам и срокам 
ЗПТ, видам трансплантаций. По указанным харак-
теристикам значимых различий между группами не 
выявлено (p > 0,05 по всем категориям). Наблюдается 
тенденция на уровне значимости p = 0,058 к более 
частому использованию флоуметрии у пациентов, 
находящихся на перитонеальном диализе (14% в 
группе 1 и 6% в группе 2).

Проведен сравнительный анализ характеристики 
доноров. Установлено, что в первой группе (прово-
дилась флоуметрия) доноры статистически значимо 
старше, чем в группе сравнения (54 (44–62) против 
48 (38–57) соответственно, p = 0,011). Остальные 
характеристики, такие как ИМТ, пол и результаты 
лабораторных исследований, оказались сопоставимы 
в группах сравнения (p > 0,05 по всем характерис-
тикам).

Проведен сравнительный анализ характеристик 
проведенных операций в зависимости от исполь-
зования флоуметрии, оценивались продолжитель-
ность операции, объем кровопотери, длительность 
ишемии, вид трансплантата и частота сосудистых 
реконструкций. По результатам анализа не выявлено 
значимых различий между группами (p > 0,05 по 
всем характеристикам).

Выполнен сравнительный анализ показателей 
объемной скорости кровотока по почечной артерии 
(Q) и индекс пульсации (PI) после реперфузии транс-
плантата, а также после этапа выполнения неоуре-
тероцистоанастомоза, в зависимости от наличия или 
отсутствия сосудистых осложнений в интра- и после-
операционном периоде (табл. 2). Проанализированы 
данные 49 пациентов, которым проводилась интра-
операционная флоуметрия. Среди них у 6 пациентов 
(12,2%) наблюдались интра или послеоперационные 
сосудистые осложнения. У остальных 43 пациентов 
(87,8%) осложнения отсутствовали. Установлено, что 
в группе пациентов с сосудистыми осложнениями 
интраоперационно наблюдались статистически зна-
чимо более низкие показатели объемной скорости 

кровотока по почечной артерии после реперфузии 
(p = 0,002), а также после неоуретероцистоанасто-
моза (p = 0,006). Показатель PI после реперфузии 
трансплантата, напротив, оказался статистически 
значимо выше в группе с осложнениями (p = 0,037). 
Значения PI после неоуретероцистоанастомоза зна-
чимо не различались между группами сравнения (p = 
0,079).

Для оценки прогностической значимости пока-
зателей объемной скорости кровотока по почечной 
артерии и PI в отношении развития сосудистых ос-
ложнений выполнен ROC-анализ (рис. 2).

Установлено, что показатели объемной скорости 
кровотока по почечной артерии, как после реперфу-
зии, так и после неоуретероцистоанастомоза, явля-
ются статистически значимыми предикторами сосу-
дистых осложнений (p < 0,001). Данные показатели 
могут обеспечить точность прогноза осложнений 
на уровне 87,2 и 85,7% соответственно. При значе-
нии объемной скорости кровотока после реперфузии 
≤120 мл/мин можно с чувствительностью 83,3% и 
специфичностью 88,4% сделать прогноз о развитии 
сосудистых осложнений интраоперационно или в 
послеоперационном периоде. При значении объем-
ной скорости кровотока после неоуретероцистоанас-
томоза ≤230 можно также сделать прогноз о развитии 
сосудистых осложнений с чувствительностью 83,3% 
и специфичностью 79,1%. Аналогичным образом с 
сосудистыми осложнениями статистически значимо 
связан показатель PI после реперфузии (p < 0,001). 
Данный предиктор может обеспечить точность про-
гноза на уровне 76,4%. При значении PI после ре-
перфузии ≥1,65 можно сделать прогноз о развитии 
осложнений с чувствительностью 83,3% и специфич-
ностью 65,1%. После неоуретероцистоанастомоза PI 
не показал статистически значимой предиктивной 
роли в отношении развития сосудистых осложнений 
(p = 0,060).

Таблица 2
Результаты сравнительного анализа флоуметрических показателей

Results of comparative analysis of flowmetric indicators
Показатель Наличие сосудистых 

осложнений, n = 6
Отсутствие сосудистых 

осложнений, n = 43
P-value

Объемная скорость кровотока по почечной артерии 
после реперфузии трансплантата (мл/мин), Mean ± SD 94 ± 93 291 ± 147 0,002

PI после реперфузии трансплантата, Ме (IQR) 2 (1,7–2,1) 1,3 (0,8–2) 0,037
Объемная скорость кровотока по почечной артерии 
после неоуретероцистоанастомоза (мл/мин), Mean ± SD 160 ± 88 349 ± 157 0,006

PI после неоуретероцистоанастомоза, Ме (IQR) 1,7 (1,5–2) 1,2 (0,7–1,6) 0,079
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Результаты сравнительного анализа 
флоуметрических показателей 
в зависимости от вида донора 
и выполнения сосудистых реконструкций

Из 49 реципиентов почки, у которых проводи-
лась интраоперационная флоуметрия, у 18 (36,7%) 

пациентов донором почки стал прижизненный род
ственный донор, у 31 (63,3%) трансплантат получен 
от посмертного донора. Выполнен сравнительный 
анализ показателей объемной скорости кровотока 
по почечной артерии и PI после реперфузии транс-
плантата, а также после неоуретероцистоанастомоза, 
в зависимости от вида донора (табл. 3).

Рис. 2. Оценка прогностической значимости показателей в отношении развития сосудистых осложнений (результаты 
ROC-анализа)

Fig. 2. Assessment of the prognostic significance of indicators of vascular complications (ROC analysis results)

Таблица 3
Результаты сравнительного анализа флоуметрических показателей в зависимости от вида донора

Comparative analysis of flowmetric indicators depending on donor type
Показатель Живой родственный 

донор, n = 18
Посмертный 
донор, n = 31

P-value

Объемная скорость кровотока по почечной артерии после 
реперфузии трансплантата (мл/мин), Mean ± SD 298 ± 170 249 ± 146 0,288

PI после реперфузии трансплантата, Ме (IQR) 1,15 (0,8–1,9) 1,6 (1–2,3) 0,209
Объемная скорость кровотока по почечной артерии после 
неоуретероцистоанастомоза (мл/мин), Mean ± SD 351 ± 168 312 ± 159 0,422

PI после неоуретероцистоанастомоза, Ме (IQR) 0,85 (0,6–1,2) 1,4 (0,8–1,8) 0,011
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Установлено, что в группе пациентов, которые 
получили почечный трансплантат от живого род
ственного донора, показатель PI после неоуретеро-
цистоанастомоза оказался статистически значимо 
ниже, чем у пациентов, которые получили трансплан-
тат от посмертного донора (p = 0,011). Остальные 
показатели, такие как объемная скорость кровотока 
по почечной артерии после реперфузии и после нео
уретероцистоанастомоза, а также PI после реперфу-
зии трансплантата, значимо не различались между 
группами сравнения (p > 0,05 по всем показателям).

Выполнен сравнительный анализ показателей 
объемной скорости кровотока по почечной артерии 
и PI после реперфузии трансплантата, а также после 
неоуретероцистоанастомоза, в зависимости от на-
личия или отсутствия сосудистых реконструкций 
(табл. 4). Из 49 пациентов сосудистая реконструкция 
была выполнена в 16 (32,7%) случаях, 33 (67,3%) па-
циентам сосудистая реконструкция не выполнялась.

В результате сравнительного анализа обнаружено, 
что после сосудистой реконструкции наблюдают-
ся статистически значимо более низкие показатели 
объемной скорости кровотока по почечной артерии 
(p = 0,007) и PI (p = 0,022) после реперфузии транс-
плантата. Показатели объемной скорости кровотока 
и PI после неоуретероцистоанастомоза значимо не 

различаются между группами. В то же время пока-
затель объемной скорости кровотока после неоурете-
роцистоанастомоза после сосудистой реконструкции 
несколько ниже, чем при ее отсутствии (p = 0,058). 
Различия при этом значимы на уровне, близком к 
пороговому (p = 0,058).

По данным регрессионного анализа установлено, 
что сосудистые осложнения имеют надежную ста-
тистически значимую зависимость от показателей 
объемной скорости кровотока по почечной артерии 
как после реперфузии трансплантата (p = 0,011), 
так и после неоуретероцистоанастомоза (p = 0,018) 
(табл. 5).

Показатели PI не продемонстрировали надежной 
предиктивной роли в отношении развития сосудис-
тых осложнений. Показатели объемной скорости 
кровотока по почечной артерии имеют отрицатель-
ные коэффициенты регрессии, что говорит о том, что 
с увеличением их значений вероятность развития 
сосудистых осложнений снижается. Снижение ве-
роятности осложнений происходит в среднем на 1% 
на каждую единицу объемной скорости кровотока. 
Вероятность развития осложнений в целом на 40,8% 
зависит от результатов объемной скорости кровотока 
по почечной артерии после реперфузии трансплан-
тата и на 32,6% от результатов после неоуретероцис-

Таблица 4
Результаты сравнительного анализа флоуметрических показателей в зависимости от вида донора

Comparative analysis of flowmetric indicators depending on donor type
Показатель Сосудистая реконструкция P-value

Выполнялась, n = 16 Не выполнялась, n = 33
Объемная скорость кровотока по почечной артерии после 
реперфузии трансплантата (мл/мин), Mean ± SD 184 ± 135 308 ± 149 0,007

PI после реперфузии трансплантата, Ме (IQR) 1,8 (1,5–2,05) 1,2 (0,7–1,7) 0,022
Объемная скорость кровотока по почечной артерии после 
неоуретероцистоанастомоза (мл/мин), Mean ± SD 264 ± 153 357 ± 160 0,058

PI после неоуретероцистоанастомоза, Ме (IQR) 1,4 (0,9–1,7) 1 (0,6–1,6) 0,152

Таблица 5
Результаты регрессионного анализа

Regression analysis results
Фактор Регрессор, 

B ± SE
Константа, 

B ± SE
H–L-тест R2 P-value 

модели
Объемная скорость кровотока по почечной артерии 
после реперфузии трансплантата (мл/мин) –0,015 ± 0,006 0,627 ± 0,864 0,553 0,408 0,011

PI после реперфузии трансплантата 0,242 ± 0,148 –2,583 ± 0,596 0,164 0,142 0,101
Объемная скорость кровотока по почечной артерии 
после неоуретероцистоанастомоза (мл/мин) –0,011 ± 0,005 0,758 ± 1,002 0,868 0,326 0,018

PI после неоуретероцистоанастомоза 0,274 ± 0,17 –2,5 ± 0,587 0,214 0,091 0,108
Примечание. B – коэффициент регрессии; SE – стандартная ошибка; H–L-тест – тест Хосмера–Лемешова; R2 – коэф-
фициент детерминации Нэйджелкерка.

Note. B – regression coefficient; SE – standard error; HL-test – Hosmer–Lemeshow test; R2 – Nagelkerke’s coefficient of 
determination.
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тоанастомоза. Таким образом, значения после репер-
фузии являются более надежным предиктором, чем 
значения после неоуретероцистоанастомоза.

На основании полученных данных о предиктив-
ной значимости объемной скорости кровотока по 
почечной артерии после реперфузии трансплантата 
и после неоуретероцистоанастомоза выполнен расчет 
вероятностей развития осложнений (рис. 3).

В результате оценки предиктивной значимости 
данных показателей выявлено отсутствие их ста-
тистически значимой роли в прогнозе сосудистых 
осложнений.

ОБСУЖДЕНИЕ
Трансплантация почки широко распространена и 

успешно выполняется многими хирургами во всем 
мире. Однако даже при наличии большого опыта 
врачам-трансплантологам не всегда удается пред-
сказать развитие сосудистых осложнений и дис-
функции трансплантата, несмотря на тщательную 
интраоперационную визуальную и ультразвуковую 
оценку [10–11].

Развитие сосудистых осложнений в периопераци-
онном периоде непосредственно отражается на функ
ции и выживаемости трансплантата, что определяет 
значимость их профилактики. Анализируя причины 

развития осложнений, можно выделить 3 направ-
ления, требующих особого внимания: параметры 
донорского органа (ангиоархитектоника, наличие 
повреждений сосудов трансплантата на этапе экс-
плантации), факторы риска со стороны реципиента 
(аномалии развития сосудистой системы, нарушения 
коагуляции крови, атеросклеротическое поражение 
магистральных артерий) и технические особеннос-
ти оперативного вмешательства [12–14]. Однако в 
настоящее время не существует единой концепции 
в отношении интраоперационной профилактики со-
судистых осложнений. Использование флоуметри-
ческих показателей при трансплантации солидных 
органов является новым и малоизученным методом 
профилактики, чем представляет особый научный и 
практический интерес.

Bhatt et al. одними из первых применили данную 
технологию при трансплантации почки. Авторы 
оценивали поток крови через почечную артерию 
трансплантата, что соответствовало показателям 
114–120 мл/мин. Кроме того, данные исследовате-
ли временно перекрывали наружную подвздошную 
артерию дистальнее артериального анастомоза по-
чечного трансплантата, в результате кровоток по 
почечной артерии увеличивался почти вдвое, до  
205 мл/мин. Ревизии анастомозов почечных артерий 

Рис. 3. Расчет вероятностей развития осложнений, динамика

Fig. 3. Calculation of complication probabilities
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проводились дважды, после их выполнения показате-
ли кровотока были близки к нормальным значениям. 
В одном случае имел место высокий индекс пуль-
сации (>5), что свидетельствовало о техническом 
несовершенстве анастомоза. В другом случае был 
случайный захват в шов противоположной стороны 
артериального анастомоза трансплантата [6].

В нашем исследовании в группе, где применялась 
ИФ, у 6 пациентов (12,2%) наблюдались интраопе-
рационные сосудистые осложнения. У остальных 
43 пациентов (87,8%) осложнения отсутствовали. 
Установлено, что в группе пациентов с сосудисты-
ми осложнениями по данным интраоперационной 
ИФ наблюдались статистически значимо более 
низкие показатели объемной скорости кровотока 
по почечной артерии непосредственно после ре-
перфузии (94 ± 93 против 291 ± 147; p = 0,002), а 
также после повторной оценки по окончании фор-
мирования неоуретероцистоанастомоза (160 ± 88 
против 349 ± 157; p = 0,006). Скорость объемного 
кровотока менее 120 мл/мин способствовала интра-
операционному принятию решения о немедленной 
ревизии анастомоза. Показатели объемной скорости 
кровотока и значения PI после ревизии и повторного 
анастомозирования артериального русла значимо не 
различались между реципиентами с выявленными 
осложнениями и группой пациентов без осложнений. 
В дальнейшем послеоперационном периоде у паци-
ентов после коррекции артериального анастомоза 
повторно сосудистых осложнений не наблюдалось.

Кроме эффективности интраоперационного из-
мерения кровотока при помощи флоуметрии для 
контроля проходимости сосудистых анастомозов и 
для оценки технических проблем реконструкции 
почечной артерии сообщалось о корреляции инт-
раоперационных данных флоуметрии с функцией 
трансплантата [15–16].

Król et al. выполнили ИФ у 72 пациентов, пере-
несших трансплантацию почки. Трансплантат имел 
одну артерию. Из анализа исключили случаи остро-
го отторжения, ранней потери и случаи получения 
первично не функционирующего трансплантата, а 
остальных разделили на группы с первичной и отсро-
ченной функцией трансплантата. Высокое значение 
индекса резистентности, измеренного во время опе-
рации, было предиктором как отсроченной функции 
(52,6% против 15% при ИР >0,70), так и более пло-
хой функции почечного трансплантата в отдаленном 
посттрансплантационном периоде (до 2 лет) [17].

Hoff et al. сообщали об успешном использовании 
интраоперационной ультразвуковой допплерографии 
при принятии хирургического решения по поводу 
трансплантации почки с двумя венами трансплан-
тата. Ультразвуковая допплерография показала на-
личие обратного кровотока в диастолу, после чего 
удалось выполнить анастомоз нижне-полюсной 

почечной вены с наружной подвздошной веной без 
нарушения перфузии почки [18].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Профилактическое применение интраоперацион-

ной флоуметрии при трансплантации почки позволя-
ет получить объективную информацию о качестве со-
судистого анастомоза и своевременно предотвратить 
развитие необратимых сосудистых осложнений, тем 
самым сохранить почечный трансплантат в после
операционном периоде.
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Цель: анализ ранних исходов трансплантации почки пациентам с сахарным диабетом 1‑го типа и хрониче
ской болезнью почек 5‑й стадии в исходе диабетической нефропатии. Материалы и методы. Исследуемую 
группу составили 145 реципиентов с сахарным диабетом 1‑го типа, которым в период с 01.01.2007 г. по 
31.12.2023 г. на базе отделения трансплантации почки и поджелудочной железы ГБУЗ «НИИ СП имени 
Н.В. Склифосовского ДЗМ» выполнили трансплантацию почки. Среди них было 57 мужчин (39,3%) и 
88 женщин (60,7%), медиана возраста составила 41,5 [35–47] года. Медиана возраста наступления дебюта 
заболевания составила 14,6 [9–17] года. Донорами органов были 100 (69%) мужчин, 40 (27,6%) женщин, 
не было информации по половой принадлежности 5 доноров (3,4%). Медиана возраста доноров составила 
46 [35,5–53] лет. Результаты. Первичную начальную функцию почечного аллотрансплантата отметили у 
99 реципиентов (68,3%), отсроченную – у 46 реципиентов (31,7%). Медиана сроков нормализации азотемии 
у пациентов с первичной начальной функцией нефротрансплантата составила 6 [3; 6] суток, у пациентов 
с отсроченной начальной функцией – 20,5 [14; 27] суток. Общая частота хирургических осложнений 
составила 9,7% (n = 14), острого криза отторжения – 12,4% (n = 18), инфекционных осложнений – 9,7% 
(n = 14). Медиана уровня креатинина сыворотки крови и мочевины крови при выписке составила 123 
[99–164] мкмоль/л и 10 [7,4–14] ммоль/л соответственно; медиана уровня гликемии натощак до транс-
плантации и на момент выписки составила 9,8 [7,8; 12] ммоль/л и 8,1 [6,5; 10] ммоль/л соответственно. 
С адекватно функционирующим трансплантатом почки выписали 125 пациентов (86,2%), с дисфункцией 
трансплантата, не требовавшей проведения заместительной почечной терапии, выписали 13 пациентов 
(9%); одного пациента (0,7%) перевели на амбулаторный этап лечения для продолжения диализной терапии, 
однако функция ПАТ восстановилась в течение 2 месяцев после трансплантации. Заключение. Несмотря 
на то что пациенты с сахарным диабетом 1‑го типа остаются наиболее тяжелой категорией диализных 
пациентов, наши наблюдения показывают, что трансплантация почки является эффективным методом их 
лечения с высокими показателями выживаемости трансплантатов и реципиентов.
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Введение
Сахарный диабет (СД) представляет собой ге-

терогенную группу метаболических заболеваний, 
которые характеризуются хронической гиперглике-
мией, обусловленной нарушением секреции инсу-
лина, его действия или сочетанием этих факторов. 
Он относится к категории хронических заболеваний 
с высокой социально-экономической значимостью за 
счет ранней инвалидизации и высокой смертности. 
Согласно данным Международной федерации диабе-
та, количество пациентов с СД в возрасте 20–79 лет 
в мире достигло 537 млн человек [1]. Темпы роста 
количества пациентов с СД неутешительны и значи-
тельно опережают спрогнозированные ранее темпы 
прироста в ближайшие 10–12 лет. Так, к 2045 г. ожи-
дается практически двукратное увеличение коли-
чества пациентов с этим заболеванием (до 783 млн 
человек) [1, 2].

По последним данным Федерального регистра 
сахарного диабета, общая численность пациен-
тов с СД, состоявших на диспансерном учете на 

01.01.2023 г., составляла более 4,9 млн человек (3,3% 
населения РФ), более 277 тысяч из них имели СД 
1‑го типа (СД1) (5,6%). В РФ отмечается стабильный 
рост распространенности СД 1‑го типа, который за 
13-летний период (2010–2022 гг.) показал увеличение 
показателя со 146 человек на 100 тысяч населения 
до 191 человек на 100 тысяч населения [3]. При ана-
лизе одномоментного среза структуры диабетиче
ских осложнений при СД 1‑го типа по состоянию на 
01.01.2023 г. отметили следующую частоту микро-
сосудистых осложнений: диабетическая нейропатия 
составила 41,3%, диабетическая нефропатия (ДН), 
хроническая болезнь почек (ХБП) – 22,8%, диабе-
тическая ретинопатия (ДР) – 28,9% [4].

Пациенты с сахарным диабетом составляют са-
мую быстрорастущую группу больных, получающих 
заместительную почечную терапию. Согласно перво-
му изданию «Диабет в Америке», в США в 1985 году 
насчитывалось 20 961 человек с сахарным диабе-
том, получавших заместительную почечную терапию 
(ЗПТ). Данная категория составляла 29% пациентов 

Early outcomes of kidney transplantation in recipients 
with type 1 diabetes mellitus and end-stage kidney 
disease resulting from diabetic nephropathy
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1 Sklifosovsky Research Institute for Emergency Medicine, Moscow, Russian Federation
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3 Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow, Russian Federation
4 Research Institute for Healthcare Organization and Medical Management, Moscow, 
Russian Federation

Objective: to analyze early outcomes of kidney transplantation (KT) in patients with type 1 diabetes mellitus 
(T1D) and stage 5 chronic kidney disease resulting from diabetic nephropathy. Materials and methods. The 
study group included 145 T1D patients who underwent KT at the kidney and pancreas transplant department 
of Sklifosovsky Research Institute for Emergency Medicine between January 1, 2007 and December 31, 2023. 
Among them were 57 men (39.3%) and 88 women (60.7%), the median age was 41.5 [35–47] years. The median 
age at disease onset was 14.6 [9–17] years. Organ donors consisted of 100 (69%) men, 40 (27.6%) women, and 
there was no information on the sex of 5 donors (3.4%). Donor median age was 46 [35.5–53] years. Results. 
Ninety-nine recipients (68.3%) had primary renal allograft function (PRAF), whereas 46 recipients (31.7%) had 
delayed function. The median time for azotemia to normalize was 6 [3; 6] days in PRAF patients and 20.5 [14; 
27] days in those with delayed function. Overall, there were 9.7% (n = 14) surgical complications, 12.4% (n = 
18) acute rejection crisis, and 9.7% (n = 14) infectious complications. Median serum creatinine and urea levels 
at discharge were 123 [99–164] μmol/L and 10 [7.4–14] mmol/L, respectively; median fasting blood glucose 
levels before transplantation and at discharge were 9.8 [7.8; 12] mmol/L and 8.1 [6.5; 10] mmol/L, respectively. 
A total of 125 patients (86.2%) were discharged with adequately functioning kidney graft, while 13 patients (9%) 
were discharged with graft dysfunction that did not require renal replacement therapy; one patient (0.7%) was 
transferred to the outpatient stage of treatment to continue dialysis therapy; however, renal allograft function was 
restored within 2 months post-transplant. Conclusion. Although T1D patients remain the most severe category 
of dialysis patients, our findings suggest that KT is an effective treatment option for them with high graft and 
recipient survival rates.
Keywords: kidney transplantation, diabetic nephropathy, chronic kidney disease, type 1 diabetes mellitus.
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с вновь выявленной ХПБ, требовавшей проведения 
ЗПТ. В 2012 году количество диабетиков, получав-
ших ЗПТ, составляло уже 239 837 человек, на этот 
раз эта категория составляла 44% пациентов с вновь 
выявленной ХПБ, требовавшей проведения ЗПТ [5]. 
Были отмечены значимые отличия в структуре за-
болеваний, приведших к ХБП, требующей проведе-
ния ЗПТ. Так, доля СД в этой структуре составляет 
10–15% в европейских странах и 45% в США [6, 7].

Пациенты с диабетической этиологией ХБП, по-
лучающие диализные методы ЗПТ, характеризуют-
ся более низкими показателями выживаемости по 
сравнению с пациентами с ХБП недиабетической 
этиологии. Несмотря на совершенствование диализ-
ных методов, способствовавших повышению выжи-
ваемости, период полужизни диализных пациентов с 
СД во многих случаях не превышает 3 лет. Ведущими 
причинами смерти среди пациентов с СД, начавших 
диализ в период 1995–2009 гг., были сердечно-сосу-
дистые заболевания (58%) и инфекции (13%). Долго-
срочная выживаемость пациентов с СД, перенесших 
трансплантацию почки (ТП), значимо выше таковой 
у пациентов с СД, получавших диализные методы 
ЗПТ [8].

5-летняя выживаемость реципиентов почечного 
трансплантата с СД 1‑го типа была значимо ниже вы-
живаемости реципиентов с недиабетической этиоло-
гией ХБП. Это было обусловлено более высокой час-
тотой летальности по причине сердечно-сосудистых 
осложнений [9, 10]. Несмотря на совершенствование 
ЗПТ, диабетическая этиология ХБП способствует 
повышению риска неблагоприятных исходов ТП и 
остается независимым фактором риска посттранс-
плантационной смертности [11].

Согласно данным исследований, сочетанная 
трансплантация почки и поджелудочной железы 
(СТПиПЖ) характеризуется самыми высокими по-
казателями выживаемости у пациентов с ДН. Метод 
позволяет снизить летальность за счет снижения час-
тоты сердечно-сосудистых осложнений и вторичных 
диабетических осложнений [12, 13]. Однако СТП и 
ПЖ характеризуется большей частотой и тяжестью 
осложнений в течение первого года после операции 
по сравнению с пациентами, перенесшими изоли-
рованную ТП. Кроме того, у пациентов, перенес-
ших СТПиПЖ, наблюдают более длительные сроки 
госпитализации, более высокую частоту повторной 
госпитализации в течение первых 30 дней после 
операции, более серьезные инфекционные ослож-
нения и высокий риск периоперационной смертности 
[14–16]. В то же время в долгосрочной перспекти-
ве СТПиПЖ характеризовалась более высокой вы-
живаемостью пациентов, особенно у реципиентов 
с длительно функционирующим трансплантатом 
поджелудочной железы. Так, 10-летняя выживае-
мость пациентов, перенесших СТПиПЖ, была на 

50% выше по сравнению с пациентами после ТП 
[15, 16]. К сожалению, дефицит донорских органов 
не позволяет всем реципиентам с СД 1‑го типа вы-
полнить СТПиПЖ, поэтому в настоящее время ТП 
является наиболее оптимальным методом лечения 
ХБП и способствует повышению качества жизни и 
снижению летальности указанной категории паци-
ентов [8, 17].

Цель исследования: анализ ранних исходов 
трансплантации почки пациентам с сахарным диабе-
том 1‑го типа и хронической болезнью почек 5‑й ста-
дии в исходе диабетической нефропатии.

Материалы и методы
Характеристика реципиентов

Исследуемую группу составили 145  реципи-
ентов с СД1, которым в период с 01.01.2007 г. по 
31.12.2023 г. на базе отделения трансплантации поч-
ки и поджелудочной железы ГБУЗ «НИИ СП имени 
Н.В. Склифосовского ДЗМ» выполнили ТП. Среди 
них было 57 мужчин (39,3%) и 88 женщин (60,7%), 
медиана возраста которых составила 41,5 [35–47] го
да, медиана индекса массы тела – 22,3 [19,8–25] кг/м², 
медиана возраста наступления дебюта заболевания – 
14,6 [9–17] года. Семнадцати реципиентам (11,7%) 
выполнили додиализную ТП, остальные 128 реципи-
ентов (88,3%) получали ЗПТ: 86 пациентов (67,2%) 
посредством программного гемодиализа (ГД), 42 
(32,8%)  – посредством перитонеального диализа 
(ПД). Продолжительность ЗПТ варьировала от не-
скольких месяцев до 15 лет, медиана составила 2 [1–
4] года; у 17 реципиентов (13,3%) длительность со-
ставляла менее года, у 86 (67,2%) – от одного года до 
пяти лет, 22 (17,2%) реципиента получали ЗПТ более 
пяти лет и три реципиента (2,3%) находились на ЗПТ 
более 10 лет. В абсолютном большинстве пациентам 
выполнили первичную ТП, лишь у 6 (2,8%) реципи-
ентов она была повторной. У 67 реципиентов (46,2%) 
до трансплантации отмечали сохранный резидуаль-
ный диурез в объеме более одного литра в сутки. 
Помимо ДН реципиенты имели и другие вторичные 
диабетические осложнения СД1 различной степе-
ни тяжести (ДР, диабетическую полинейропатию). 
Макроангиопатию в форме ишемической болезни 
сердца на дотрансплантационном этапе выявили у 
31 реципиента (21,4%), у семи (22,6%) из них был ин-
фаркт миокарда в анамнезе, девяти пациентам (29%) 
на этапе подготовки к ТП выполнили стентирование 
коронарных артерий. Девять (6,2%) пациентов на 
дотрансплантационном этапе перенесли острое на-
рушение мозгового кровообращения (ОНМК). У 19 
(13,1%) пациентов в анамнезе имелись указания на 
трофические язвы нижних конечностей, у 14 (73,7%) 
из них лечение закончилось ампутацией одного или 
нескольких пальцев. У 90 реципиентов (62%) имели 
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место хронические инфекции мочевыводящих путей, 
требовавшие назначения уросептиков и/или антибак-
териальной терапии.

Характеристика доноров
Донорами органов были 100 (69%) мужчин, 40 

(27,6%) женщин, не было информации по половой 
принадлежности 5 доноров (3,4%). Медиана возрас-
та доноров составила 46 [35,5–53] лет. У 143 доно-
ров была констатирована смерть мозга: 99 доноров 
(68,3%) были с ОНМК, 41 (28,3%) – с черепно-моз-
говой травмой, не удалось выяснить причину смерти 
трех доноров (2,1%); двум реципиентам (1,3%) вы-
полнили ТП от живого родственного донора. На мо-
мент эксплантации уровень креатинина и мочеви-
ны крови составил 95,3 [72–112] мкмоль/л и 6,3 [4; 
7–59] ммоль/л соответственно. У 9 доноров (6,2%) 
микробиологический посев перфузата трансплантата 
выявлял наличие микрофлоры.

Особенности трансплантации почки
ТП выполняли всем реципиентам по унифици-

рованной методике: осуществляли доступ в забрю-
шинное пространство, выполняли мобилизацию 
наружных подвздошных сосудов (артерии и вены) 
и осуществляли реваскуляризацию почечного ал-
лотрансплантата (ПАТ) путем формирования анас-
томозов артерии и вены трансплантата с наружны-
ми подвздошными сосудами. Следующим этапом 
обеспечивали отведение мочи ПАТ в мочевой пузырь 
реципиента посредством формирования неоуретеро-
цистоанастомоза. Медиана срока холодовой ишемии 
ПАТ составила 13,5 [11; 16] часа.

Иммуносупрессивная терапия
Пациентам проводили базисную трехкомпонент

ную иммуносупрессивную терапию (ИСТ) с ин-
дукцией или без индукции. Индукционную ИСТ 
моно- или поликлональными антителами провели 
124 пациентам (85,5%): 97 реципиентам – посредс-
твом инфузии моноклональных антител (базиликси-
маб – 88; 60,7%, даклизумаб – 9; 6,2%), 27 реципиен-
там – посредством инфузии поликлональных антител 
(иммуноглобулин антитимоцитарный лошадиный 
(n = 7; 4,8%), иммуноглобулин антитимоцитарный 
кроличий (n = 20; 13,8%). У 21 реципиента (14,5%) 
в составе индукционной ИСТ использовали только 
метилпреднизолон. Поддерживающая трехкомпо-
нентная ИСТ включала ингибиторы кальциневри-
на, антиметаболиты/ингибиторы пролиферативного 
сигнала и кортикостероиды. Такролимус получали 
108 реципиентов (74,5%), циклоспорин – 37 реци-
пиентов (25,5%). В качестве второго компонента у 
143 реципиентов использовали препараты микофе-
ноловой кислоты (98,6%), у двух реципиентов – эве-
ролимус (1,4%). Метилпреднизолон в составе ком-

бинированной ИСТ получали 144 пациента (99,3%), 
у одного пациента применили беcстероидную схему 
ИСТ (0,7%).

Дизайн исследования: наблюдательное продоль-
ное ретроспективное когортное одноцентровое ис-
следование.

Критерии включения: технически успешная ТП 
пациентам с СД1 и ХПБ5 в исходе ДН.

Критерии невключения: технически неуспеш-
ная трансплантация почки; СТПиПЖ.

Критерии оценки функции трансплантата
Под первичной начальной функцией ПАТ понима-

ли отсутствие необходимости проведения диализных 
методов ЗПТ в течение первых 7 суток послеопе-
рационного периода, под отсроченной начальной 
функцией ПАТ – потребность в проведении хотя бы 
1 процедуры экстракорпоральной детоксикации в 
течение первой недели после ТП. К не цензурирован-
ной по смерти утрате ПАТ относили возвращение к 
диализным методам ЗПТ, смерть с функционирую-
щим ПАТ или повторную додиализную ТП. Леталь-
ный исход с функционирующим ПАТ не учитывали 
в качестве утраты при расчете цензурированной по 
смерти утраты ПАТ.

Статистическая обработка данных
Статистическую обработку проводили с примене-

нием статпакета Statistica for Windows v. 10.0, StatSoft 
Inc. (США) и StatTech v. 2.8.8 (ООО «Статтех», Рос-
сия). Нормальность распределения проверяли с при-
менением критерия Шапиро – Уилка. Номинальные 
данные описывали с указанием медианы (Me) и меж-
квартильного размаха [Q1–Q3]. При сравнении групп 
по качественным признакам применяли критерий 
Хи-квадрат Пирсона, по качественным бинарным 
признакам – двусторонний точный критерий Фише-
ра. При сравнении двух независимых групп поиск 
межгрупповых различий проводили с помощью кри-
терия Манна–Уитни. Анализ общей выживаемости 
и функциональной выживаемости трансплантатов 
проводили методом Каплана–Мейера (Kaplan–Meier 

Рис. 1. Схема набора пациентов в исследование

Fig. 1. Patient recruitment scheme for the study



28

ВЕСТНИК ТРАНСПЛАНТОЛОГИИ И ИСКУССТВЕННЫХ ОРГАНОВ	 том XXVI   № 4–2024

estimator). Статистически значимыми считались раз-
личия при р < 0,05 в однократных сравнениях.

Результаты
Начальная функция ПАТ

Первичную начальную функцию ПАТ отметили 
у 99 реципиентов (68,3%), отсроченную – у 46 реци-
пиентов (31,7%). Медиана нормализации азотемии 
у пациентов с первичной начальной функцией ПАТ 
составила 6 [3; 6] суток, у пациентов с отсроченной 
начальной функцией – 20,5 [14; 27] суток, медиана 
количества гемодиализов на этапе восстановления 
функции ПАТ составила 6,5 [4–9].

Частота хирургических осложнений
У 7 реципиентов (4,8%) ранний послеоперацион-

ный период осложнился развитием несостоятельнос-
ти неоуретероцистоанастомоза с развитием мочевого 
затека, причиной которой у шести реципиентов был 
некроз дистальной части мочеточника, что потребо-
вало проведения повторной операции с иссечением 
некротизированного участка мочеточника и фор-
мированием ренеоуретероцистоанастомоза (соот-
ветствует категории тяжести IIIb по Clavien–Dindo). 
У одного реципиента причиной несостоятельности 
явился инфекционный процесс вследствие транс-
плантации первично инфицированного ПАТ, что 
привело к нагноению послеоперационной раны с 
развитием абсцесса ложа трансплантата (категория 
тяжести IVa по Clavien–Dindo). С жизнесохраняю-
щей целью выполнили нефротрансплантатэктомию.

У 6 пациентов (4,1%) ранний послеоперацион-
ный период осложнился развитием лимфоцеле ложа 
ПАТ. У 5 реципиентов осложнение требовало ди-
намического наблюдения (категория тяжести I по 
Clavien–Dindo). У 1 пациента осложнение потребо-
вало хирургической интервенции (категория тяжести 
IIIb по Clavien–Dindo).

У одного пациента (0,7%) развилась стриктура 
мочеточника с последующей гидронефротической 
трансформацией ПАТ, что потребовало выполнения 
нефростомии с последующим проведением опера-
тивного вмешательства в объеме иссечения моче-
точника в области стриктуры с формированием ре-
неоуретероцистоанастомоза (категория тяжести IIIb 
по Clavien–Dindo).

Частота острого криза отторжения
Общая частота возникновения острого криза от-

торжения составила 12,4% (n = 18). У всех пациентов 
клиническая картина проявлялась необоснованным 
снижением диуреза с резким повышением азоте-
мии, а также увеличением размеров трансплантата 
с признаками отека по результатам проведенного 
ультразвукового исследования. У  девяти пациен-

тов удалось купировать острый криз отторжения 
пульс-терапией метилпреднизолоном (3 введения, 
суммарно 1–1,25  г). Трем пациентам выполняли 
комбинированную противокризовую терапию в 
объеме пульс-терапии метилпреднизолоном и ин-
фузий поликлональных антитимоцитарных антител. 
Шести пациентам провели противокризовую тера-
пию в объеме пульс-терапии метилпреднизолоном, 
инфузий поликлональных антитимоцитарных анти-
тел и сеансов плазмафереза. На фоне проведения 
противокризовой терапии у 17 пациентов отметили 
положительную динамику по лабораторным пока-
зателям и инструментальным методам исследова-
ния, что соответствовало восстановлению функции 
трансплантатов с нормализацией диуреза и азотемии. 
Проведенная противокризовая терапия не показала 
эффективности у одного пациента, трансплантат был 
признан нежизнеспособным, его пришлось удалить.

Частота инфекционных осложнений
Общая частота инфекционных осложнений со-

ставила 9,7% (n = 14).
Из них у восьми пациентов ранний послеопераци-

онный период осложнился развитием пиелонефрита 
трансплантата, что требовало проведения антибакте-
риальной терапии с использованием препаратов ши-
рокого спектра действия с учетом чувствительности 
к ним по микробиологическому исследованию мочи 
(Klebsiella pneumonia + Enterobacter spp.).

У четырех реципиентов отметили нагноение пос-
леоперационной раны, что потребовало проведения 
ревизии и санации ложа ПАТ с заживлением раны 
вторичным натяжением.

У двух пациентов ранний послеоперационный 
период осложнился развитием цитомегаловирус-
ной (CMV) пневмонии. Отметили положительный 
эффект от проведенной противовирусной терапии 
ганцикловиром.

Сроки госпитализации реципиентов варьировали 
от 7 до 83 суток, медиана составила 23 [17; 30] суток.

Лабораторные показатели при выписке: меди-
ана уровня креатинина и мочевины при выписке со-
ставили 123 [99–164] мкмоль/л и 10 [7,4–14] ммоль/л 
соответственно.

Уровень гликемии натощак до трансплантации ва-
рьировал от 3,5 до 22 ммоль/л, медиана составила 9,8 
[7,8; 12] ммоль/л. Показатели гликемии в первые трое 
суток после трансплантации варьировали от 3,3 до 
30 ммоль/л, медиана составила 15 [12; 17] ммоль/л. 
При выписке минимум и максимум показателей со-
ставили 3,9 и 19,5 ммоль/л соответственно, медиа-
на – 8,1 [6,5; 10] ммоль/л. Суточная доза инсулина 
до трансплантации варьировала от 0,3 до 1,49 ЕД/кг,  
медиана составила 0,7 [0,55; 0,9] ЕД/кг; в первые 
трое суток после трансплантации показатели варь-
ировали от 0,45 до 2,37 ЕД/кг, медиана – 0,99 [0,8; 
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1,25] ЕД/кг; при выписке минимум и максимум дозы 
составили 0,35 и 1,7 ЕД/кг, медиана – 0,88 [0,7; 1,1] 
ЕД/кг. Показатели гликированного гемоглобина до 
трансплантации варьировали от 4,4 до 13,4%, после 
трансплантации – от 5,5 до 11,3%, медианы пока-
зателей составили 7,7 [6,9; 8,6] % и 7,3 [6,7; 8,3] % 
соответственно.

Госпитальная и 90-дневная не цензурирован-
ная по смерти выживаемость почечного транс-
плантата и реципиентов: госпитальная выжи-
ваемость реципиентов составила 100% (n = 145), 
выживаемость трансплантатов – 95,85% (n = 139).

С функционирующим трансплантатом и пока-
зателями креатинина ниже 200 мкмоль/л выписа-
ли 125 пациентов (86,2%). С функционирующим 
трансплантатом и показателями креатинина выше 
200  мкмоль/л, не требующими проведения ЗПТ, 
выписали 13 пациентов (8,97%). Одного пациента 
(0,69%) выписали для продолжения ЗПТ на амбула-
торном этапе, функция трансплантата восстанови-
лась в течение 2 месяцев после ТП.

Морфологически верифицированный первично 
не функционирующий ПАТ отметили у 4 пациентов 
(2,76%), пациенты были выписаны для продолжения 
ЗПТ амбулаторно и поставлены в лист ожидания на 
повторную ТП.

Двум пациентам (1,38%) выполнили госпиталь-
ное удаление ПАТ. У одного реципиента с отсрочен-
ной функцией причиной утраты трансплантата был 
не купируемый криз отторжения, ПАТ был признан 

нежизнеспособным и удален. У другого пациента 
трансплантат функционировал, однако вследствие 
пересадки первично-инфицированного транспланта-
та ранний послеоперационный период осложнился 
нагноением послеоперационной раны с развитием 
абсцесса ложа ПАТ. С жизнесохраняющей целью 
пациенту выполнили нефротрансплантатэктомию, 
отмену иммуносупрессивной терапии и лечение ан-
тибиотиками по результатам определения чувстви-
тельности возбудителя.

90-дневная выживаемость (внегоспитальная) ре-
ципиентов составила 97,2%, не цензурированная по 
смерти выживаемость ПАТ – 93%, цензурированная 
по смерти выживаемость ПАТ – 97,2%.

У трех пациентов, выписанных с функционирую-
щими трансплантатами (n = 139; 95,86%), в раннем 
периоде отметили повышение азотемии, у двух из 
них причиной этого были иммунологические ослож
нения. У одного пациента при морфологическом 
исследовании биопсии ПАТ выявили пограничные 
изменения и признаки токсичности ингибиторов 
кальциневрина, провели пульс-терапию глюкокорти-
костероидами и минимизировали дозу такролимуса 
с положительным эффектом, нормализацией азоте-
мией. У другого реципиента при морфологическом 
исследовании выявили раннюю стадию гуморально-
го отторжения, острый канальцевый некроз, помимо 
этого, по данным КТ-ангиографии диагностировали 
стеноз артерии ПАТ, выполнили стентирование арте-
рии в области стеноза, провели пульс-терапию глю-

Рис. 2. Выживаемость трансплантата почки в раннем послеоперационном периоде

Fig. 2. Kidney graft survival rate in the early postoperative period
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кокортикостероидами, после проведенного лечения 
отметили нормализацию функции трансплантата. 
У третьего пациента диагностировали стеноз неоуре
тероцистоанастомоза, выполнили установку внут-
реннего мочеточникового стента, что способствовало 
нормализации функции почечного трансплантата.

Утрату ПАТ отметили у четырех реципиентов 
(2,9%). У  трех пациентов причиной утраты ПАТ 
были иммунологические осложнения (диагноз ве-
рифицирован после выписки в другом стационаре, 
где пациенты проходили лечение): у одного паци-
ента морфологически верифицировали отторжение 
нефротрансплантата с развитием деструктивно-не-
кротических очагов, потребовавшее выполнения 
нефротрансплантатэктомии; у второго пациента 
морфологически верифицировали острое сосудис-
тое отторжение трансплантата (3‑й  ст. по Banff), 
очаговый кортикальный некроз, трансплантат также 
удалили; у третьего пациента проведенная проти-
вокризовая терапия острого сосудисто-клеточного 
отторжения трансплантата (2б–3‑й ст. по Banff) была 
без положительного эффекта, показаний к выпол-
нению трансплантатэктомии не было. У одного па-
циента нефротрансплантатэктомию выполнили в 
связи с развитием абсцедирующего пиелонефрита 
трансплантата. Всем пациентам возобновили ЗПТ 
посредством программного ГД.

Один пациент умер с адекватно функционирую-
щим трансплантатом от септического поражения на 
фоне грибковой пневмонии.

Пациенты, выписанные с первично не функцио
нирующими почечными трансплантатами (n = 4; 
2,76%), продолжали получать ЗПТ. Одному из них 
в раннем посттрансплантационном периоде ПАТ 
удалили в связи с развитием абсцедирующего пие-
лонефрита трансплантата; двое умерли по причине 
сердечно-сосудистых осложнений.

Пациенты, выписанные без трансплантатов (n = 2; 
1,38%): одному из двух пациентов с удаленными 
трансплантатами на госпитальном этапе выполнили 
повторную ТП в отдаленном периоде; один пациент 
умер в раннем периоде после трансплантации по 
причине сердечно-сосудистых осложнений.

Обсуждение
СД сохраняет статус социально значимого за-

болевания, поскольку темпы роста заболеваемости 
остаются неутешительными, а развитие вторичных 
диабетических осложнений способствует высокой 
инвалидизации и летальности, а также значимо сни-
жает качество жизни этой категории пациентов. Не-
трансплантационные методы лечения ХБП 5‑й ста-
дии в исходе ДН ограничены в своей эффективности, 
поэтому ТП по-прежнему рассматривается в качестве 
метода выбора в лечении этих пациентов, так как 
значимо повышает продолжительность и качество 
жизни [18].

Пациенты с диабетической этиологией ХБП 
5‑й  стадии составляют самую быстрорастущую 
группу реципиентов, получающих ЗПТ. Согласно 

Рис. 3. Выживаемость реципиентов с сахарным диабетом 1‑го типа в раннем послеоперационном периоде

Fig. 3. Survival of recipients with T1D in the early postoperative period
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регистровым данным разных стран, СД занимает 
2–3‑е место в структуре заболеваний пациентов, на-
ходящихся в листах ожидания ТП.

По данным ряда авторов, частота хирургических 
осложнений после ТП пациентам с СД 1‑го типа ко-
леблется в диапазоне от 1 до 30% [19–21]. Общая 
частота хирургических осложнений в нашем иссле-
довании составила 9,7%, причем необходимо отме-
тить, что 35,7% осложнений (n = 5) соответствовали 
категории тяжести I и не требовали проведения ка-
кой-либо хирургической интервенции; 57,1% ослож-
нений соответствовали категории тяжести IIIb и с 
целью коррекции требовали проведения хирургиче
ской интервенции под общим обезболиванием. Лишь 
одно осложнение соответствовало категории тяжести 
IVa и явилось причиной утраты нефротрансплантата.

Общая частота иммунологических осложнений 
ТП, по данным доступной медицинской литературы, 
варьирует в пределах от 4,8 до 19% [21, 22]. По полу-
ченным нами данным частота иммунологических ос-
ложнений у пациентов исследуемой группы состави-
ла 12,4%. Использованные протоколы диагностики, 
иммунологического мониторинга и противокризовой 
терапии показали высокую эффективность. Лишь у 
одного реципиента отметили утрату ПАТ по имму-
нологическим причинам.

Общая частота инфекционных осложнений в 
раннем послеоперационном периоде после ТП, по 
данным ряда исследований, исчисляется 2–25% 
[19, 21, 23]. По данным нашего центра, она соста-
вила 9,7%. Выбранные протоколы профилакти-
ческой антибиотикопрофилактики и проведенное 
лечение инфекционных осложнений способство-
вало сохранению ПАТ, только у одного пациента с 
жизнесохраняющей целью была выполнена нефро-
трансплантатэктомия вследствие пересадки первич-
но-инфицированного трансплантата почки.

С адекватно функционирующим транспланта-
том почки выписали 138 пациентов (95,2%), у од-
ного пациента, выписанного для продолжения ЗПТ 
на амбулаторном этапе, отметили восстановление 
функции трансплантата через 2 месяца после ТП. 
Частота первично не функционирующих почечных 
трансплантатов составила 2,8% (n = 4). Удаление 
ПАТ на госпитальном этапе выполнили двум паци-
ентам (1,4%) по причине иммунологических и ин-
фекционных осложнений.

Госпитальная выживаемость почечных транс-
плантатов составила 95,9%, 90-дневная не цензури-
рованная по смерти выживаемость трансплантатов – 
93%, 90-дневная выживаемость реципиентов – 97,2%. 
Представленные данные по госпитальной выжи-
ваемости трансплантатов и реципиентов в других 
трансплантационных центрах составляют 98–99% 
[24, 25], однако таких научных публикаций крайне 
мало, поскольку чаще обсуждаются 1-летний и более 

отдаленный посттрансплантационный период. Раз-
ница в указанных показателях может быть обуслов-
лена исходным состоянием реципиентов, наличием 
сопутствующей коморбидной патологии, а также 
более жесткими критериями отбора реципиентов в 
лист ожидания в других центрах.

Заключение
Зарегистрированные в нашем исследовании ле-

тальные случаи отражают высокую смертность по 
причине сердечно-сосудистых осложнений у пациен-
тов с утратой почечного трансплантата и вынужден-
ных вернуться к продолжению диализных методов 
ЗПТ.

Бесспорным является тот факт, что пациенты с 
сахарным диабетом 1‑го типа и ХБП 5‑й стадии яв-
ляются наиболее сложной группой больных. Они 
требуют более тщательного обследования при поста-
новке в лист ожидания, более серьезной подготовки 
к трансплантации и ведения в раннем и отдаленном 
послеоперационных периодах.
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Трансплантация правой доли печени от живого 
донора – опыт отделения гепатобилиарной хирургии
К.О. Семаш1, 2, Т.А. Джанбеков1, 2
1 Национальный детский медицинский центр, Ташкент, Узбекистан
2 ГУ «Республиканский специализированный научно-практический центр хирургии имени 
академика В. Вахидова», Ташкент, Узбекистан

Введение. Трансплантация печени от живого донора является эффективным методом лечения пациентов 
с различными видами терминальных заболеваний печени. Цель: оценить результаты первых самосто-
ятельно проведенных трансплантаций печени от живого донора в РНПМЦХ им. В. Вахидова на базе 
отделения гепатобилиарной хирургии и показать, что в условиях нашей клиники трансплантация печени 
является выполнимой процедурой. Материалы и методы. С октября 2021-го по декабрь 2023 года в на-
шем отделении было проведено 40 трансплантаций правой доли печени от живого донора. Оценивались 
краткосрочные и отдаленные результаты у реципиентов. Также были оценены результаты донорских ре-
зекций печени. Результаты. В 1 случае (2,5%) развился тромбоз печеночной артерии. В 3 случаях (7,5%) 
были диагностированы стенозы артериальных анастомозов, которые были устранены эндоваскулярным 
баллонным расширением. В 3 случаях (7,5%) развился синдром обкрадывания селезеночной артерией; он 
был разрешен эндоваскулярной эмболизацией селезеночной артерии. У одного пациента (2,5%) развился 
тромбоз воротной вены. У 2 пациентов (5%) через 10 месяцев после трансплантации был выявлен стеноз 
воротной вены; была проведена эндоваскулярная баллонная ангиопластика с хорошим клиническим эф-
фектом. Желчные осложнения составили 45%, из которых 89% были желчеистечения, а 11% – стриктуры 
желчных анастомозов. Госпитальная летальность составила 12,5%. Заключение. Результаты нашего 
опыта и анализ пост-трансплантационных осложнений сопоставимы с данными мировой литературы и 
приемлемы на этапе внедрения программы трансплантации печени. Трансплантация выполнима в условиях 
нашего центра, однако необходимо улучшать хирургические и консервативные методы лечения с целью 
минимизации развития как ранних, так и отдаленных послеоперационных осложнений.
Ключевые слова: трансплантация печени, трансплантация печени от живого донора, цирроз 
печени.

Right lobe living donor liver transplantation – 
experience from the Department of Hepatobiliary 
Surgery
K.O. Semash1, 2, T.A. Dzhanbekov1, 2
1 National Children’s Medical Center, Tashkent, Uzbekistan
2 Vakhidov Republican Specialized Surgical Research and Practical Medical Center of Surgery, 
Tashkent, Uzbekistan

Background. Living-donor liver transplant (LDLT) is a life-saving procedure for patients with end-stage liver 
diseases. Objective: to evaluate the outcomes of the first independent LDLT performed at the Department of 
Hepatobiliary Surgery, Vakhidov Republican Specialized Surgical Research and Practical Medical Center of 
Surgery, and to demonstrate that liver transplantation (LT) is a feasible procedure at our institution. Materials 
and methods. From October 2021 to December 2023, 40 right lobe LDLTs were performed in our department. 
Short-term and long-term outcomes in recipients were assessed. The outcomes of transplant hepatectomy were 
also evaluated. Results. Hepatic artery thrombosis developed in 1 case (2.5%); arterial anastomotic stenosis was 
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Введение
С момента выполнения первой трансплантации 

печени (ТП) Томасом Старзлом [1] в 1963 году гло-
бальное трансплантологическое сообщество прошло 
путь от изолированных клинических попыток к ши-
рокому признанию ТП как метода лечения острых и 
хронических заболеваний печени, злокачественных 
опухолей и других печеночных заболеваний. За это 
время спектр показаний для ТП расширился от еди-
ничных до десятков нозологических форм. По мере 
увеличения потребности в данной операции транс-
плантация печени от живого донора (ТПЖД) пред-
ставляет собой альтернативную опцию для многих 
пациентов, которые иначе погибли бы, ожидая донор-
ского органа. В последние годы было показано, что 
ТПЖД является клинически безопасным методом 
лечения и результаты ее сопоставимы с результатами 
трансплантаций печени от умерших доноров. Также 
ТПЖД значительно увеличивает ограниченный пул 
доноров [2].

В Республике Узбекистан более 50 человек на 
100 000 населения ежегодно умирают от цирроза 
печени и его осложнений. Основными причинами 
цирроза печени в Узбекистане являются вирусный 
гепатит B и C [3, 4]. До 2018 года в стране не сущест
вовало законодательной базы для трансплантации 
органов. В 2018 году Правительство Республики при-
няло постановление о возможности трансплантации 
органов от живого донора, а в феврале 2018 года ко-
манда НМИЦ трансплантологии и искусственных 
органов имени В.И. Шумакова во главе с академиком 
С.В. Готье провела серию первых трансплантаций пе-
чени. С тех пор на регулярной основе такие операции 
начали проводиться только с октября 2021 года [5].

Целью нашей работы было оценить результа-
ты первых 40 самостоятельно проведенных транс-
плантаций печени от живого донора в РНПМЦХ им. 
В. Вахидова на базе отделения гепатобилиарной хи-
рургии и показать, что в условиях нашей клиники 
трансплантация печени является выполнимой про-
цедурой.

Материалы и методы
Программа родственной трансплантации печени 

в Республике Узбекистан на базе отделения гепато-
билиарной хирургии в Республиканском специали-
зированном научно-практическом центре хирургии 
им. академика В. Вахидова (Ташкент) на регулярной 
основе стартовала в октябре 2021 года. Хирургиче
ский процесс (донорский и реципиентский этапы), а 
также послеоперационное ведение пациентов полно-
стью курировались двумя опытными врачами транс-
плантологами.

Ретроспективный обзор и анализ были проведены 
на основе проспективно собранных сведений из на-
шей базы данных о трансплантациях, выполненных 
с октября 2021-го по декабрь 2023 года. Средний 
период наблюдения составил 7 месяцев (диапазон 
1–26 месяцев).

Реципиенты
За период исследования мы провели 40 транс-

плантаций правой доли печени взрослым пациен-
там. Среди них было 28 (70%) мужчин и 12 (30%) 
женщин. Медианный возраст составил 40 (18–56) лет 
со средним значением показателя MELD 18 баллов 
(10–30). Основными показаниями к трансплантации 
печени были цирроз печени в исходе вирусного гепа-
тита B + D (34 случая), цирроз печени в исходе вирус-
ного гепатита C (3 случая), аутоиммунный гепатит 
(2 случая) и токсический гепатит (1 случай). У всех 
пациентов был диагностирован синдром портальной 
гипертензии и его осложнения, включая варикозно-
расширенные вены пищевода (в 100% случаев), кро-
вотечения из варикозных вен пищевода (7 случаев), 
спленомегалию (в 100% случаев), цитопению (в 100% 
случаев). Семи пациентам до трансплантации прово-
дилось лигирование варикозных вен пищевода для 
профилактики кровотечений. Трем пациентам перед 
ТП проводилась эмболизация селезеночной артерии 
из-за гиперспленизма. У двух пациентов был выявлен 
тромбоз воротной вены 3-й стадии по классификации 
Yerdell. Пациентам не проводилась трансплантация 
печени с несовместимыми донорами по системе 
AB0. Основные демографические и клинические 
характеристики пациентов приведены в табл.  1. 

detected in 3 cases (7.5%), which were repaired by endovascular balloon dilation; splenic artery steal syndrome 
was diagnosed in 3 cases (7.5%), which was resolved by endovascular splenic artery embolization. One patient 
(2.5%) developed portal vein thrombosis. Two patients (5%) had portal vein stenosis 10 months after transplanta-
tion; endovascular balloon angioplasty was performed with good clinical effect. Biliary complications accounted 
for 45%, of which 89% were biliary leaks and 11% were anastomotic biliary stricture. In-hospital mortality was 
12.5%. Conclusion. The results of our experience and analysis of post-transplant complications are comparable 
with those of the world literature and are acceptable at the stage of implementation of the LT program. Trans-
plantation is feasible at our center, but it is necessary to improve surgical and conservative treatment techniques 
in order to minimize early and late postoperative complications.
Keywords: liver transplantation, living-donor liver transplant, cirrhosis.
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Таблица 1
Исходные характеристики реципиентов и хирургические особенности

Baseline characteristics of recipients and the surgical features
Данные Значения (n = 40)

Возраст, лет 40 (18–56)
Пол

Мужской 28 (70%)
Женский 12 (30%)

Показания к трансплантации
Вирусный гепатит B + D 34 (85%)
Вирусный гепатит C 3 (7,5%)
Аутоиммунный гепатит 2 (5%)
Токсический гепатит 1 (2,5%)

MELD 18 (10–30)
Признаки портальной гипертензии 40 (100%)
Тромбоз воротной вены до трансплантации 2 (5%)
Период наблюдения после трансплантации, месяцы 7 (1–26)
Время операции, минуты 570 (410–785)
Кровопотеря 1200 (600–5000)
Масса трансплантата, граммы 720 (515–940)
GRWR, % 1,05 (0,7–2,0)
Пластика вен на трансплантате

Единственная ППВ, пластика не выполнялась 28 (80%)
2 НППВ, пластика не выполнялась 3 (7,5%)
3 НППВ, объединение устьев 2 (5%)
Объединение устьев вен S8 и ППВ 2 (5%)
PTFE протез, вена S5 1 (2,5%)
PTFE протез, вена S8 1 (2,5%)
PTFE протез, объединение вен S5 и S8 1 (2,5%)
Кондуит из серповидной связки, объединение вен S5 и S8 1 (2,5%)
Протез из пупочной вены, объединение вен S5 и S8 1 (2,5%)

Количество кавальных анастомозов
1 26 (65%)
2 14 (35%)

Артериальный анастомоз
Раздельный шов 17 (42,5%)
Обвивной шов 21 (52,5%)
Раздельный шов, анастомоз с селезеночной артерией 2 (5%)

Лигирование селезеночной артерии
Диаметр ПА, мм 4,2 (2,8–6,0)
Диаметр СА, мм 8,6 (5,2–10,1)
Разница диаметров СА и ПА, % 95 (4–239%)
Лигирование СА 35 (87,5%)

Билиарная реконструкция
Билио-билиарный анастомоз (1 проток) 11 (27,5%)
Билио-билиарный + билиодигестивный анастомозы 1 (2,5%)
Билиодигестивный анастомоз (1 проток) 7 (17,5%)
Билиодигестивный анастомоз (2 протока, 1 анастомоз) 10 (25%)
Билиодигестивный анастомоз (2 протока, 2 анастомоза) 4 (10%)
Билиодигестивный анастомоз (3 протока, 2 анастомоза) 6 (15%)
Билиодигестивный анастомоз (3 протока, 1 анастомоз) 1 (2,5%)

Примечание. MELD – модель терминальной стадии заболевания печени; GRWR – соотношение веса трансплантата и 
реципиента; PTFE – политетрафторэтилен; ППВ – правая печеночная вена; НППВ – нижняя правая печеночная вена; 
ПА – печеночная артерия; СА – селезеночная артерия.

Note. MELD – Model for End Stage Liver Disease; GRWR – graft-to-recipient weight ratio; PTFE – polytetrafluoroethylene; 
ППВ – right hepatic vein; НППВ – inferior right hepatic vein; ПА – hepatic artery; СА – splenic artery.
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Для периоперационного ведения всех пациентов 
мы использовали рекомендации общества ERAS 
(Enhanced Recovery After Surgery – ускоренное вос-
становление после трансплантации печени) [6]. Все 
пациенты с вирусными гепатитами получали проти-
вовирусную терапию до трансплантации до достиже-
ния стойкого вирусологического ответа на терапию.

Доноры
Все реципиенты получили трансплантат правой 

доли печени от живых доноров. В 37 случаях до-
норство было родственным. Степень родства между 
донорами и реципиентами распределилась следу-
ющим образом: 11 сыновей, 10 братьев, 9 сестер, 
4 двоюродных брата, 1 отец, 1 племянник и 1 тетя. 
Кроме того, согласно законодательству Республики 
Узбекистан, допускается рассматривать супругов 
как доноров органов и тканей, при условии что они 
прожили в браке более 3 лет. Ввиду этого в качестве 
доноров были утверждены 3 жены реципиентов.

Все доноры проходили обследование согласно 
стандартному протоколу, который мы адаптировали 
для нашего центра [7]. Обследование включало пер-
вичную оценку (анамнез, индекс массы тела, группа 
крови), клинические анализы крови, биохимические 
анализы крови, коагулограмму, вирусологическое 
обследование (HBV и HCV), ЭКГ, эхокардиографию, 
ультразвуковое исследование органов брюшной по-
лости, рентгенографию грудной клетки, компью-
терную томографию с контрастным усилением с 
исследованием вариантной анатомии сосудов пече-
ни, МР-холангиопанкреатографию для определения 
анатомии желчных протоков, а также эзофагогастро-
дуоденоскопию. Все доноры также проходили элас-
тометрию печени для оценки степени стеатоза. Так-
же все доноры проходили психосоциальную оценку 
и юридическую консультацию для подтверждения 
своего родства с реципиентом.

Доноры с сердечно-сосудистыми заболеваниями, 
неврологическими и психическими расстройствами, 
а также печеночным стеатозом S1 и выше по данным 
эластометрии были исключены. Также были исклю-
чены доноры с низким коэффициентом веса транс-
плантата к весу реципиента (Graft-to-Recipient Weight 
Ratio, GRWR), вариантной анатомией воротной вены 
(были одобрены доноры только с анатомией ворот-
ной вены 1-го типа по классификации Nakamura [8]).

В отношении волюметрии мы выбирали доноров, 
у которых оценочный остаточный объем паренхимы 
печени составлял не менее 35%. Доноры с диаметром 
правой печеночной артерии менее 2 мм были ис-
ключены. Также мы исключали доноров со сложной 
анатомией вен 5-го и 8-го сегментов печени (с не-
сколькими ветвями S5 и S8, требующими сложной 
венозной пластики). Для периоперационного ведения 
доноров мы использовали Рекомендации Общества 

ERAS (Enhanced Recovery After Surgery – руковод
ство по периоперационному уходу при операциях 
на печени: ускоренное восстановление после опе-
рации) [9].

Хирургическая техника
Как было описано выше, во всех случаях транс-

плантатом являлась правая доля печени. Операция у 
доноров выполнялась с использованием традицион-
ной хирургической техники. Мобилизация афферен-
тных и эфферентных сосудов правой доли печени, а 
также желчных протоков проводилась с использова-
нием прецизионной техники. Плоскость резекции на-
мечалась после временного пережатия афферентного 
притока к правой доле печени по линии демаркации. 
В спорных случаях использовали интраоперацион-
ную допплерографию для определения плоскости 
резекции паренхимы. Разделение паренхимы вы-
полнялось с использованием аппарата CUSA Excel 
(Integra, США) и биполярного пинцета с орошением 
коагуляционного поля физиологическим раствором. 
Все сосуды, питающие левую долю, оставались не-
поврежденными. Желчный проток обрабатывался и 
пересекался без применения коагуляции.

Во всех случаях для обработки трансплантата 
использовался консервирующий раствор гистиди-
на-триптофана-кетоглютарата (HTK, Кустодиол, Dr. 
F. KOHLER CHEMIE, GmbH, Германия). Если транс-
плантат имел значимые вены 5-го и 8-го сегментов 
(диаметром 5 мм и более), выполнялась венозная 
пластика с использованием протезов из политетра
фторэтилена. В двух случаях в качестве протезов 
для венопластики использовался кондуит с исполь-
зованием серповидной связки донора и пупочной 
вены реципиента (рис. 1). Желчные протоки также 
оценивались, и если обнаруживали несколько желч
ных протоков на небольшом расстоянии друг от дру-
га – выполнялась пластика желчных протоков путем 
их объединения непрерывным обвивным швом с ис-
пользованием нити PDS 5/0.

При технической возможности применялась ка-
вальная реконструкция по методике «Piggy-Back» на 
боковом пережатии печеночных вен с сохраненным 
кровотоком по нижней полой вене. Если трансплан-
тат имел несколько правых печеночных вен, накла-
дывались дополнительные кавальные анастомозы 
по числу дополнительных вен. Воротная вена реци-
пиента анастомозировалась с воротной веной транс-
плантата «конец в конец» с использованием нити 
Prolene 5/0.

При выполнении артериальных анастомозов при-
менялись различные хирургические техники. Так, 
при диаметре правой печеночной артерии донора 
менее 2,5 мм или при большом несоответствии меж-
ду артериями донора и реципиента применялись раз-
дельные швы нитью Prolene 7/0 (с использованием 
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бинокулярной оптики с увеличением в 3,5 раза). При 
диаметре правой печеночной артерии донора более 
2,5 мм применялся обвивной шов с использованием 
нити Prolene 7/0. Все анастомозы формировались с 
общей печеночной артерией реципиента, но в двух 
случаях была использована селезеночная артерия из-
за выраженного поражения атеросклерозом интимы 
общей печеночной артерии у реципиентов. Мы ру-
тинно использовали интраоперационную допплеро
графию (УЗИ) для контроля артериального притока 
после наложения артериального анастомоза, а также 
после выполнения реконструкции желчных путей и 
окончательного гемостаза.

Также определялись показания для лигирования 
селезеночной артерии для профилактики синдрома 
обкрадывания селезеночной артерии по следую-
щим критериям: если диаметр селезеночной арте-
рии превышал диаметр печеночной артерии на 50% 
или более (данные предоперационного МСКТ об-
следования), то селезеночную артерию лигировали. 
Лигирование селезеночной артерии производилось 
на уровне ворот селезенки или на уровне чревного 
ствола. Для профилактики недостаточного артери-
ального кровоснабжения и уменьшения портальной 
гиперперфузии [10–11] мы старались использовать 
трансплантаты с GRWR более 0,9%.

Для билиарной реконструкции мы использовали 
билио-билиарные и билиодигестивные анастомозы 
на выключенной по методике Ру петле тонкой кишки 
с применением каркасного дренирования [12]. Если 
трансплантат имел единственный желчный проток 

диаметром >3 мм, накладывался билио-билиарный 
анастомоз. В остальных случаях накладывался би
лиодигестивный анастомоз на выключенной по мето-
дике Ру петле тонкой кишки с каркасным наружным 
дренированием желчных протоков [26].

Иммуносупрессивная терапия
Индукционная иммуносупрессия осуществля-

лась с применением басиликсимаба 20 мг. После 
этого вводился метилпреднизолон (10 мг/кг) пос-
ле портальной реперфузии. Поддерживающая им-
муносупрессивная схема включала такролимус и 
метилпреднизолон в низких дозах. Микофенолата 
мофетил назначался по показаниям. Целевая концен-
трация такролимуса в сыворотке крови составляла  
6–9 нг/мл. Побочные эффекты иммуносупрессивных 
препаратов учитывались при принятии решения об 
отмене или замене препарата.

Послеоперационный сосудистый 
мониторинг и профилактика сосудистых 
осложнений

Всем пациентам проводилась комплексная тром-
бопрофилактика для снижения риска сосудистых ос-
ложнений. Рутинная профилактика послеоперацион-
ных артериальных осложнений включала введение 
алпростадила (простагландина Е1) после артериаль-
ной реперфузии. Далее, начиная с первых послеопе-
рационных суток, назначался низкомолекулярный 
гепарин, и низкие дозы аспирина – начиная с 4-х пос-

Рис. 1. Варианты реконструкции венозного оттока: а – пластика вен 5-го и 8-го сегментов с использованием серпо-
видной связки донора; б – пластика вен 5-го и 8-го сегментов с использованием протеза из политетрафторэтилена

Fig 1. Venous outflow reconstruction variations: a – vein reconstruction of segments 5 and 8 using the donor’s falciform liga-
ment; б – vein reconstruction of segments 5 and 8 using a polytetrafluoroethylene graft

а б
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леоперационных суток. Алпростадил отменяли через 
7 дней после операции. Лечение НМГ продолжалось 
в течение 2 недель после трансплантации. В течение 
3 месяцев после операции пациенты получали аспи-
рин. В случаях значительной коагулопатии, призна-
ков кровотечения или количества тромбоцитов менее 
50 × 109/л тромбопрофилактику полностью или час-
тично отменяли до тех пор, пока соответствующее 
осложнение не было купировано. Также мы прово-
дили внутривенную поддержку объема жидкости с 
ежедневным контролем гидробаланса.

Первые 7 дней после трансплантации регулярно 
проводился УЗ-мониторинг. Для рутинного УЗ-мо-
ниторинга использовались ультразвуковые системы 
GE Logiq P6 (General Electric, США) и Mindray DC-40 
(Mindray Medical International Limited, КНР) со стан-
дартными блоками конвекционных датчиков C6-2. 
Первый послеоперационный контроль артериаль-
ного кровотока с помощью УЗИ выполнялся после 
транспортировки пациента в отделение реанимации. 
Последующие исследования проводились каждые 
6 часов в течение первой недели после операции. 
Через неделю контроль УЗИ проводился один раз в 
день. В сложных случаях период УЗ-мониторинга 
мог длиться более 1 недели [11].

Значимыми изменениями при допплерографии 
мы считали: затруднение визуализации артерии, из-
менение индекса резистентности (RI, resistance index) 
с его возрастанием до более 0,85 или снижением до 
менее 0,5, а также снижение пиковой скорости ар-
териального кровотока до менее 15 см/с. В таких 
случаях начинали перманентную инфузию гепарина 
(болюсная доза 80 ЕД/кг и поддерживающая доза 
18 ЕД/кг/ч) с частичным контролем тромбопластино-
вого времени каждые 6 часов [11, 13, 14]. В случаях 
когда печеночный артериальный кровоток не удалось 
визуализировать с помощью УЗИ, выполняли сроч-
ную контрастную МСКТ или же пациента срочно 
доставляли в эндоваскулярную операционную для 
проведения диагностической ангиографии. После 
подтверждения нарушения артериального крово
снабжения трансплантата выполнялось немедленное 
восстановление кровотока [15].

Для контроля кровотока по воротной вене оце-
нивали объем и линейную скорость кровотока по 
данным допплерографии. Если в первые 72  часа 
после трансплантации проявлялись признаки ок-
клюзивного тромбоза воротной вены, выполнялась 
релапаротомия и ревизия анастомоза. В остальных 
случаях начиналась терапия гепарином.

Оцениваемые переменные 
и статистическая обработка

Для доноров и реципиентов были проанализи-
рованы исходные переменные, такие как возраст, 

пол, масса тела и дата операции. Послеопераци-
онные осложнения оценивали по классификации 
Clavien–Dindo [16] и для пациентов с осложнени-
ями рассчитывали комплексный индекс осложне-
ний (Comprehensive Complication Index, CCI) [17] 
для оценки тяжести течения каждого конкретного 
случая, поскольку классификация Clavien–Dindo не 
учитывает случаи, когда у одного и того же пациен-
та развивается несколько осложнений, а CCI дает 
возможность понять и оценить тяжесть пациента с 
учетом всех перенесенных осложнений.

Результаты во время госпитализации мы рассмат-
ривали как краткосрочные результаты. Отдаленные 
результаты охватывают период наблюдения в течение 
26 месяцев после операции.

Непрерывные переменные представлены в виде 
медиан и диапазонов. Категориальные переменные 
выражаются в виде чисел и процентов. Показатели 
выживаемости пациентов рассчитывались с исполь-
зованием метода Каплана–Мейера. Переменные со 
значением p < 0,05 считались статистически значи-
мыми. Статистическая обработка проводилась с ис-
пользованием программного обеспечения Microsoft 
Excel (США), Orange3 (Словения), IBM SPSS 26 
(США).

Результаты
Реципиенты

Медианное время операции у реципиентов соста-
вило 570 (410–785) минут, а медианная кровопотеря 
составила 1200 (600–5000) миллилитров. У 28 (80%) 
трансплантатов правой доли была единственная пра-
вая печеночная вена без значимых дополнительных 
вен, в данных случаях венопластика не выполнялась 
и был наложен единственный кавальный анастомоз. 
В пяти случаях (12,5%) были дополнительные ниж-
ние правые печеночные вены (НППВ): одна допол-
нительная НППВ в трех случаях (7,5%) и две допол-
нительные НППВ в двух случаях (5%). У пациентов 
с двумя дополнительными НППВ выполнено объ-
единение НППВ в одно устье, и было наложено два 
кавальных анастомоза во время кавальной реконс-
трукции. В случаях с одной дополнительной НППВ 
выполнялось наложение двух кавальных анастомозов 
без дополнительной венопластики. У трех пациентов 
мы использовали протезы из политетрафторэтилена 
для венозной пластики на фоне наличия значимых 
вен сегментов 5 и 8 на трансплантате. В 1 (2,5%) 
случае для пластики вен 5-го и 8-го сегментов мы 
использовали кондуит, созданный из серповидной 
связки донорской печени. Еще в одном случае для 
аналогичной пластики использовалась расширенная 
пупочная вена реципиента. Всего у 14 (35%) паци-
ентов потребовалось выполнение двух кавальных 
анастомозов.
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Все артериальные анастомозы были выполнены 
с общей печеночной артерией реципиента, но в двух 
случаях использовалась селезеночная артерия из-
за тяжелых атеросклеротических поражений общей 
печеночной артерии у реципиентов. В 35 (87,5%) 
случаях диаметр селезеночной артерии (СА) пре-
вышал диаметр печеночной артерии (ПА) реципи-
ента на 50% и более. Средний диаметр ПА составил 
4,2 мм (2,8–6,0 мм), а средний диаметр СА – 8,8 мм 
(5,2–10,3 мм). Медиана разницы диаметров СА и ПА 
составила 95% (4–241%). Медиана соотношения ко-
эффициента массы трансплантата к весу реципиента 
(Graft to Recipient Weight Ratio, GRWR) составляла 
1,1 (0,7–2,0). Среди всех 40 пациентов селезеноч-
ная артерия была лигирована во всех случаях, когда 
диаметр СА превышал диаметр печеночной артерии 
на 50% или более – 35 (87,5%), из них перевязка СА 
выполнялась на воротах селезенки в 3 случаях и на 
уровне чревного ствола в 27 случаях.

Ввиду различных анатомических особенностей 
донорских трансплантатов мы использовали различ-
ные техники билиарной реконструкции (см. рис. 2). 
У 11 пациентов был выполнен билио-билиарный 
анастомоз. Билиодигестивные анастомозы с исполь-
зованием выключенной по методике Ру петли тонкой 
кишки были выполнены в 28 случаях. У одного па-
циента трансплантат имел дополнительный правый 
нижний желчный проток, поэтому был выполнен 
билиодигестивный анастомоз с использованием вы-
ключенной по методике Ру петли тонкой кишки с 
основным протоком и билио-билиарный анастомоз 
с дополнительным правым печеночным протоком. 
Периоперационные характеристики пациентов сум-
мированы в табл. 1.

Отторжение. Среди проанализированных на-
блюдений у 10% пациентов произошел острый криз 

отторжения, на сроках от 2 до 14 дней после транс-
плантации. Положительный результат пульс-терапии 
метилпреднизолоном был достигнут в 50% случаев, 
два пациента умерли в раннем послеоперационном 
периоде из-за острой дисфункции трансплантата. 
Для всех пациентов с признаками отторжения транс-
плантата снижение дозы кортикостероидов после 
пульс-терапии сопровождалось назначением мико-
феноловой кислоты в качестве третьего компонента 
иммуносупрессивной терапии.

Сосудистые осложнения. Осложнения, связан-
ные с печеночной артерией, возникли у 7 пациен-
тов. Данные осложнения суммированы в табл. 2. Все 
эпизоды недостаточного артериального кровоснаб-
жения печени развились в течение первой недели 
послеоперационного периода. У одного пациента 
произошел тромбоз артерии трансплантата печени 
(ТАТП). У трех пациентов (42,8%) наблюдался стеноз 
артерии трансплантата печени (САТП), и еще у трех 
развился синдром обкрадывания селезеночной арте-
рией (steal-синдром). Все эпизоды синдрома обкра-
дывания произошли у пациентов с нелигированной 
селезеночной артерией.

Во всех случаях при развитии нарушения артери-
ального кровотока проводилась селективная целиа-
кография. Пациенту с тромбозом артерии выполнена 
баллонная ангиопластика со стентированием ПА. 
Всем пациентам с САТП была выполнена баллон-
ная ангиопластика без стентирования. Пациентам с 
синдромом обкрадывания выполнялась эмболизация 
СА при помощи спиралей. У одного пациента с син-
дромом обкрадывания при селективной ангиогра-
фии был поврежден артериальный анастомоз транс-
плантата, ввиду чего была выполнена экстренная 
релапаротомия с целью остановки кровотечения из 
анастомоза с последующей перевязкой СА. За период 

Рис. 2. Варианты реконструкции желчеотведения: а – билио-билиарный анастомоз; б – билиодигестивный анастомоз 
на выключенной по Ру петле тонкой кишки; в – дуктопластика (объединение) двух или трех протоков и билиодигес-
тивный анастомоз на выключенной по Ру петле тонкой кишки; г – два отдельных анастомоза желчных протоков с 
выключенной по Ру петлей тонкой кишки; д – три желчных протока на трансплантате – дуктопластика (объединение) 
двух протоков и наложение двух отдельных анастомозов желчных протоков с петлей Ру; е – анастомоз общего желч-
ного протока с петлей Ру и билио-билиарный анастомоз с аберрантным желчным протоком правой доли печени

Fig. 2. Biliary reconstruction variations: a – bilio-biliary anastomosis; б – biliodigestive anastomosis on the Roux-en-Y jejunal 
loop; в – ductoplasty (joining) of two or three ducts and biliodigestive anastomosis on the Roux-en-Y jejunal loop; г – two 
separate bile duct anastomoses with the Roux-en-Y jejunal loop; д – three bile ducts on the graft – ductoplasty (joining) of two 
ducts and imposition of two separate bile duct anastomoses with Roux-en-Y jejunal loop; е – common bile duct anastomosis 
with Roux-en-Y jejunal loop and bilo-biliary anastomosis with aberrant bile duct of the liver right lobe

д еа вб г
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наблюдения повторных эпизодов снижения артери-
ального кровоснабжения не выявлено.

Осложнения, связанные с воротной веной, так-
же суммированы в табл. 2. Так, у трех наблюдались 
осложнения воротной вены. У одного пациента раз-
вился острый окклюзивный тромбоз воротной вены 
(ТВВ) на 2-й день после трансплантации. Диагноз 
был подтвержден при помощи допплеровской уль-
трасонографии. Состояние сопровождалось резким 
подъемом печеночных трансаминаз (АЛТ 2500, АСТ 
1800 Ед/л), а также билирубинемией (210 мкмоль/л). 
Пациенту была выполнена экстренная лапаротомия, 
ревизия портального анастомоза, тромбоэкстракция. 
У данного пациента развилась тяжелая дисфункция 
трансплантата печени, несмотря на дальнейшее адек-
ватное кровоснабжение и проводимую комплексную 
терапию (в том числе методы экстракорпоральной 
детоксикации), пациент умер на 9-е сутки после 

повторной операции. У двух пациентов наблюдался 
стеноз воротной вены (СВВ), который развился в 
течение года после трансплантации. У данных па-
циентов СВВ клинически проявлялся признаками 
дисфункции трансплантата (билирубинемия, цито-
литический синдром), а также развитием синдрома 
портальной гипертензии (цитопения, асцит). Данным 
пациентам была проведена перкутанная баллонная 
ангиопластика стеноза воротной вены [18]. Эти па-
циенты живы и наблюдаются амбулаторно с удовлет-
ворительной функцией трансплантата печени.

Билиарные осложнения. Билиарные ослож-
нения возникли у 16 пациентов. Наиболее частым 
клиническим осложнением было желчеистечение – 
14 случаев. Также у двух пациентов развились позд
ние стриктуры желчных протоков: у одного через 
18 месяцев после трансплантации развилась анасто-
мотическая стриктура билио-билиарного анастомоза, 
а у другого – через 12 мес. после трансплантации 
стриктура билиодигестивного анастомоза.

Билиарные осложнения возникли у 4 пациентов 
(57,1%) с артериальными осложнениями: у одного 
пациента с тромбозом печеночной артерии, у двух 
пациентов с синдромом обкрадывания и у одного 
пациента со стенозом печеночной артерии. Во всех 
случаях наблюдалось желчеистечение, стриктур 
желчных путей не возникало. У одного пациента с 
билиодигестивным анастомозом выполнено пунк
ционное дренирование биломы под контролем 
ультразвуковой навигации. Еще одному пациенту 
с билиарно-билиарным анастомозом при помощи 
эндоскопической ретроградной холангиографии 
(ЭРХПГ) был установлен билиарный стент, что поз-
волило остановить желчеистечение. У остальных 
пациентов желчеистечение развилось при наличии 
страховочных дренажных трубок и закрылось само-
стоятельно, без какого-либо дополнительного вме-
шательства.

Для сравнения, у пациентов без артериальных ос-
ложнений желчеистечение возникло у 10 больных 
(30,3%, р = 0,039) в раннем послеоперационном пе-
риоде. В этой же группе больных развились поздние 
стриктуры анастомотических желчных протоков, ко-
торые были описаны выше. Этим пациентам были 
проведены реконструктивные операции.

Прочие осложнения. Все осложнения были раз-
делены на ранние и поздние и представлены в табл. 3. 
Среди ранних осложнений у двух пациентов были 
раневые серомы (1-я степень по Clavien–Dindo), у 
7 пациентов выполнено дренирование плевральных 
полостей по поводу плевритов, у одного пациента 
развилось желудочно-кишечное кровотечение (сте-
пень 3а по Clavien–Dindo). Тяжелые осложнения 
включали два желчных перитонита, потребовавших 
хирургического вмешательства, два внутренних кро-
вотечения (диффузное кровотечение вследствие дис-

Таблица 2
Сосудистые осложнения

Vascular complications
Всего осложнений, n 8 из 40 (20%)

Артериальные осложнения, n (%)
ТАТП 1 (14,4%)
САТП 3 (42,8%)
Синдром обкрадывания 3 (42,8%)
САТП при лигировании СА 
в воротах селезенки 3 из 3 (100%)

САТП при лигировании СА 
у чревного ствола –

Синдром обкрадывания 
после лигирования СА –

Синдром обкрадывания 
без лигирования СА 3 из 5 (60%)

Послеоперационный день развития осложнения 
(диапазон)

ТАТП 7 (7)
САТП 3 (3)
Синдром обкрадывания 4 (0–7)

Осложнения воротной вены, n (%)
ТВВ 1 (2,5%)
СВВ 2 (5%)

Послеоперационный день развития осложнения 
(диапазон)

ТВВ 2-е п/о сутки

СВВ 10,5 (9–12) п/о 
мес.

Примечание. ТАТП  – тромбоз артерии трансплантата 
печени; САТП  – стеноз артерии трансплантата печени; 
СА  – селезеночная артерия; ТВВ  – тромбоз воротной 
вены; СВВ – стеноз воротной вены; п/о – послеопераци-
онный.

Note. ТАТП – hepatic artery thrombosis; САТП – hepatic ar-
tery stenosis; СА – splenic artery; ТВВ – portal vein throm-
bosis; СВВ – portal vein stenosis; п/о – postoperative.
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снижением дозировки такролимуса и назначением 
вальпроевой кислоты. У одного пациента наблюда-
лась демиелинизация моста головного мозга, которая 
проявлялась неврологическим дефицитом, снижени-
ем сознания и потерей речи. Случай сопровождался 
повышением уровня натрия в плазме на 11 мкмоль/л 
в течение 24 часов в первые сутки после трансплан-
тации. Клиника данного состояния развилась на 8-е 
сутки после трансплантации. Диагноз был подтверж-

Таблица 3
Ранние и поздние посттрансплантационные осложнения

Early and late post-transplant complications
Осложнение, Clavien–Dindo Ранние осложнения, n Поздние осложнения, n

Стадия 1
Серома/раневая инфекция 2

Стадия 2
Желчеистечение 6
Острое отторжение 2
Хроническое отторжение 1
Вирусный гепатит В de novo 1

Стадия 3a
Желчеистечение 6
Правосторонний плеврит 5
Двусторонний плеврит 2
Желудочно-кишечное кровотечение 1
Абсцессы тарансплантата печени 3
ТАТП 1
САТП 3
Синдром обкрадывания 2
СВВ 2

Стадия 3b
Желчный перитонит 2
Анастомотическая стриктура 2
Внутрибрюшное кровотечение 2
Синдром обкрадывания 1

Стадия 4
Судорожный синдром 1
Демиелинизация моста головного мозга 1
Холангиогенный сепсис 1
Аспирация 1
Сепсис 3

Стадия 5
ТВВ 1
Сепсис, ПОН 2
Острое отторжение 2
Covid-19 пневмония 1
Аспирация 1
Хроническое отторжение (некомплаентность) 1

Медиана CCI (для пациентов с осложнениями) 42,6 (8,7–100) 80,1 (39,7–100)
Примечание. ТАТП – тромбоз артерии трансплантата печени; САТП – стеноз артерии трансплантата печени; ТВВ – 
тромбоз воротной вены; СВВ – стеноз воротной вены; ПОН – полиорганная недостаточность; CCI – комплексный 
индекс осложнений.

Note. ТАТП – hepatic artery thrombosis; САТП – hepatic artery stenosis; ТВВ – portal vein stenosis; СВВ – portal vein 
thrombosis; ПОН – multiple organ dysfunction; CCI – comprehensive complication index.

семинированного внутрисосудистого свертывания 
крови в одном случае и артериальное кровотечение 
из культи коронарной связки печени у второго па-
циента) (степень 3b по Clavien–Dindo). Также мы 
успешно вылечили 3 случая сепсиса и 1 случай тя-
желой аспирации, который произошел на 7-е после-
операционные сутки. У одного пациента развились 
судороги из-за высокой концентрации такролимуса 
в сыворотке крови. Судорожный синдром купирован 
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ден при помощи магнитно-резонансной томографии 
головного мозга. Пациент был выписан с улучшени-
ем на 30-е сутки после трансплантации и находится 
под наблюдением невролога.

Среди поздних осложнений был 1 эпизод хрони-
ческого отторжения и 1 случай вирусного гепатита В 
de novo, лечение которого проводилось консерватив-
но. У 3 пациентов наблюдались абсцессы печени, 
которые удалось вылечить путем пункционного дре-
нирования. Один пациент был экстренно госпитали-
зирован в отделение интенсивной терапии нашего 
центра через 35 дней после трансплантации с острым 
холангиогенным сепсисом. Состояние купировано 
отменой иммуносупрессивных препаратов и назна-
чением антибиотиков широкого спектра действия. 
Пациент был выписан через 10 дней и в настоящий 
момент наблюдается амбулаторно.

Летальность. За период наблюдения погибло 
8 пациентов. Госпитальная летальность составила 
12,5%. Причинами летальных исходов стали: сепсис 
в двух случаях, острое отторжение в двух случаях, 
печеночная недостаточность на фоне тромбоза ворот-
ной вены в одном случае. Среди пациентов, которые 
погибли в отдаленные сроки после трансплантации, 
причинами летальных исходов стали COVID-19-ас-
социированная пневмония, аспирация и хроническое 
отторжение у некомплаентного пациента. Выживае-
мость пациентов представлена на рис. 3.

Результаты у доноров
Среди доноров было 13 женщин и 27 мужчин. 

Средний индекс массы тела составил 23,2. По пери-
операционным данным, медиана времени операции 
у доноров составила 342,5 (230–440) минуты, кро-
вопотеря – 250 (50–850) мл (табл. 4).

Среди осложнений в двух случаях наблюдалась 
раневая серома. У одного донора на фоне антибак-
териальной профилактики сульперазоном разви-
лась почечная недостаточность, которая проявилась 
олигурией, протеинурией, гематурией, отеками 
и плевральным выпотом. Больному был отменен 
сульперазон и назначена диуретическая терапия, в 
ходе которой почечная недостаточность купирова-
лась. У двух доноров развились раневые инфекции, 
потребовавшие длительных перевязок и терапии ан-
тибиотиками. У одного пациента развилась госпи-
тальная пневмония (2-я степень по Clavien–Dindo). 
У двух пациентов был обнаружен плевральный вы-
пот, который потребовал пункции. У двух пациентов 
развились биломы, потребовавшие дренирования. 
Еще двум пациентам с желчеистечением пришлось 
провести открытую ревизию. Еще у одного пациента 
из-за соскальзывания клипсы с нижней полой вены 
развилось кровотечение, что также потребовало экс-
тренного хирургического вмешательства. Средняя 
продолжительность пребывания в стационаре после 
резекции печени составила 10 (7–28) дней. Поздних 
осложнений у доноров не наблюдалось.

Рис. 3. Выживаемость реципиентов правой доли печени

Fig. 3. Survival of right lobe liver recipients
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Обсуждение
Трансплантация печени от живого донора (ТПЖД) 

стала вариантом спасения жизни для взрослых па-
циентов, столкнувшихся с терминальной стадией 
заболевания печени при отсутствии возможности 
проведения трансплантации печени от посмертного 
донора [19]. Несмотря на хорошие результаты, ТПЖД 
взрослым пациентам сопряжена с присущими ей про-
блемами и рисками. Например, доноры переносят 
серьезную операцию, что подвергает их потенци-
альным осложнениям и необходимости длительного 
периода восстановления. Также возникают этические 
проблемы, поскольку решение пожертвовать часть 
своей печени предполагает сложный баланс между 
альтруизмом и потенциальным воздействием на здо-
ровье донора [20]. С другой стороны, в Республике 
Узбекистан в настоящее время отсутствуют право-
вые предпосылки для проведения трансплантации 
печени от посмертных доноров, и ТПЖД остается 
единственным шансом для тяжелобольных людей.

Кроме того, ТПЖД связана с более высокой час-
тотой хирургических осложнений после трансплан-

тации, а госпитальная летальность после данного 
вида операций, по литературным данным, колеблет-
ся от 3,6 до 18,9% [21–23]. По нашим результатам, 
осложнениями с наибольшим вкладом в леталь-
ность были инфекции, эпизоды острого отторжения 
трансплантата и дисфункция трансплантата печени 
вследствие тромбоза воротной вены. Что касается 
двух случаев отторжения трансплантата, у пациентов 
наблюдалось неконтролируемое повышение уровня 
ферментов (АЛТ и АСТ) и билирубина без призна-
ков механической желтухи. Мы также исключили 
инфекции, в том числе острую цитомегаловирусную 
инфекцию и сосудистые осложнения. Показаниями к 
трансплантации у этих больных были аутоиммунный 
гепатит и вирусный гепатит В. Несмотря на проводи-
мую терапию (пульс-терапия метилпреднизолоном, 
экстракорпоральная детоксикация), к сожалению, 
функция трансплантата печени у этих больных не 
восстановилась.

Сосудистые осложнения в нашей серии встреча-
лись несколько чаще, чем по данным литературы [11], 
мы связываем это с фактом, что первые 15–20 слу-
чаев ТПЖД связаны с наработкой кривой обучения 
выполнению данных операций [24, 25]. За период 
наблюдения умерли трое пациентов с артериальны-
ми осложнениями. Во всех случаях причины смерти 
не были связаны с артериальными осложнениями. 
Один пациент со стенозом артерии через 2 месяца 
после ТП заболел тяжелой пневмонией, вызванной 
COVID-19, и умер от ее осложнений. Второй паци-
ент с синдромом обкрадывания умер от аспирации 
дома через месяц после выписки. Еще один пациент 
с синдромом обкрадывания погиб через 2 месяца 
после ТП от апоплексии яичника (сепсиса), не диаг
ностированной по месту жительства.

Билиарные осложнения по-прежнему остаются 
ахиллесовой пятой трансплантации печени и чаще 
возникают у реципиентов после трансплантации 
печени от живого донора. Заболеваемость варьи-
рует в разных центрах до 30%, а связанная с этим 
смертность составляет 10%, они остаются серьезной 
проблемой у пациентов после трансплантации [26]. 
Большинство осложнений (желчеистечений) у на-
ших реципиентов возникало у пациентов со сложной 
анатомией донорских желчных протоков и с артери-
альными осложнениями.

Госпитальная летальность составила 12,5%, что 
сопоставимо с данными литературы [19, 21]. Выжи-
ваемость за 26 месяцев наблюдения составила 80%.

Частота осложнений у доноров, по литературным 
данным, в среднем составляет около 25% [27], но в 
некоторых случаях сообщалось о частоте осложне-
ний в 40% [28]. Частота легких осложнений состав-
ляет 17%, а частота серьезных осложнений составля-
ет около 5,5%. По нашим наблюдениям, результаты 
у доноров сопоставимы с литературными данными.

Таблица 4
Характеристики доноров и результаты 

донорских операций
Donor characteristics and results of donor 

operations
Данные Значения (n = 40)

Возраст, лет 40 (18–56)
Пол

Мужской 27 (67,5%)
Женский 13 (32,5%)

ИМТ 23,2 (18–28,3)
Время операции 342,5 (230–440)
Кровопотеря 250 (50–850)
Осложнения, Clavien–Dindo
Стадия 1

Серома 1
Стадия 2

Почечная недостаточность 1
Пневмония 1
Раневая инфекция 2
Геморрагическое отделяемое 
по дренажу 2

Стадия 3a
Правосторонний плеврит 2
Желчеистечение (билома) 2

Стадия 3b
Кровотечение из нижней полой 
вены 1

Желчеистечение 2
Медиана CCI (для доноров 
с осложнениями) 33,7

Период госпитализации, дни 10 (7–28)
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Заключение
Результаты нашего опыта и анализ посттранс-

плантационных осложнений сопоставимы с данными 
мировой литературы и приемлемы на этапе внедре-
ния программы трансплантации печени. Трансплан-
тация выполнима в условиях нашего центра, однако 
необходимо улучшать хирургические и консерватив-
ные методы лечения с целью минимизации развития 
как ранних, так и отдаленных послеоперационных 
осложнений.
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Периоперационная профилактика 
ишемически‑реперфузионного повреждения почки
С.В. Попов, Р.Г. Гусейнов, К.В. Сивак, В.В. Перепелица, А. Бештоев, Т.А. Лелявина
ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр имени В.А. Алмазова» 
Минздрава России, Санкт-Петербург, Российская Федерация

Работа посвящена обзору обсуждаемых и предлагаемых в современной литературе способов коррекции 
ишемически-реперфузионного повреждения (ИРП) почек при операциях и трансплантации. Рассмотрены 
патофизиологические механизмы ИРП и широкий спектр предлагаемых методов уменьшения степени 
выраженности повреждения. Применение в комбинации таких методов, как сочетание ишемического, 
фармакологического пре- и посткондиционирования, продолжают разрабатываться. Отмечен высокий 
интерес авторов к иммунологическим и биологическим (стволовые клетки) методам коррекции как к 
перспективному направлению для уменьшения степени выраженности ИРП.
Ключевые слова: ишемически-реперфузионное поражение почек, ИРП почек, антиоксиданты, 
методы коррекции ИРП.

Perioperative prophylaxis of renal 
ischemia‑reperfusion injury
S.V. Popov, R.G. Guseinov, K.V.  Sivak, V.V. Perepelitsa, A. Beshtoev, T.A. Lelyavina
Almazov National Medical Research Centre, St. Petersburg, Russian Federation
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В настоящее время ишемически-реперфузионное 
повреждение (ИРП) является актуальной проблемой, 
широко обсуждаемой в самых разных областях ме-
дицины в контексте трансплантации органов и при 
различных хирургических и сосудистых вмешатель-
ствах. Терапевтические подходы к коррекции ИРП 
различаются в зависимости от поврежденного ор-
гана.

В данной работе фокусом нашего внимания яви-
лось ИРП почек, развивающееся при хирургических 
операциях на почке и при трансплантации, возмож-
ные методы и способы уменьшения повреждения по-
чечной ткани на фоне развития ИРП при указанных 
вмешательствах.

Цель работы – обзор предлагаемых и разрабаты-
ваемых способов коррекции степени выраженности 
ИРП при операциях на почке и трансплантации поч-
ки, обсуждаемых в современной литературе.

Прежде чем перейти к методам коррекции, их 
обоснованности и этапов использования, необходимо 
рассмотреть механизм ИРП с учетом современных 
данных.

Механизм развития. Ишемически-реперфузион-
ное повреждение (ИРП) – это повреждение тканей, 
вызванное прекращением или истощением кровотока 
(кровопотерей, ишемией), за которой следует репер-
фузия, во время которой высвобождается большое 
количество различных медиаторов, ведущих к кле-
точной, и в конечном счете к органной дисфункции. 
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В период реперфузии процесс повреждения протека-
ет более интенсивно, чем в период ишемии. Ишемия 
лишает ткани метаболических запасов и кислорода, 
что приводит к накоплению метаболических отходов. 
Отсутствие поступления кислорода сопровождается 
истощением запасов энергии, аденозинтрифосфата 
(АТФ) и гликогена в ишемизированной ткани. Нат
риево-калиевые (Na+-K+) насосы, которые поддержи
вают градиент электролитов через клеточную мемб-
рану, зависят от энергии. Истощение запасов энергии 
в результате ишемии нарушает работу Nа+‑K+-на-
сосов, градиент ионов клеточной мембраны пере-
стает поддерживаться. Ионы натрия перемещаются 
из внеклеточного пространства в клетки, тогда как 
ионы калия перемещаются из внутриклеточного про-
странства во внеклеточную среду. Метаболическая 
активность в тканях переключается с аэробных пу-
тей на анаэробные, вызывая накопление лактата и 
внутриклеточный ацидоз. Создается порочный круг с 
прогрессирующим снижением эффективности энер-
гетического аппарата клеток [1, 2].

Пониженный внутриклеточный рН дополнитель-
но ингибирует гликолиз. Повышенная внутриклеточ-
ная концентрация натрия вызывает вторичное по-
вышение концентрации внутриклеточного кальция 
в цитозоле. Кальций также высвобождается из ми-
тохондрий через митохондриальные Na+-H+/Ca2+ об-
менные насосы. В дополнение к увеличению притока 
Ca2+ обратный захват Ca2+ в саркоплазматический ре-
тикулум снижается в результате подавленной актив-
ности Ca2+-насоса саркоплазматического ретикулума. 
Повышенная внутриклеточная концентрация ионов 
кальция связывает и активирует регуляторный белок 
кальмодулин, который затем активирует Са2+-каль-
модулин-зависимые протеинкиназы, фосфолипазу 
А2, протеазы и вызывает дегрануляцию везикул, тем 
самым высвобождая провоспалительные хемокины 
и цитокины, такие как интерлейкин-8, фактор фон 
Виллебранда, р-селектин и др. [3]. Внутриклеточ-
ный ацидоз нарушает градиент ионов водорода через 
мембрану митохондрий, и выработка АТФ прекраща-
ется. Увеличение активных форм кислорода (АФК) 
в митохондрии в условиях повышенного внутрикле-
точного Ca2+ и повышение уровня неорганического 
фосфата из-за ускоренного распада АТФ [4] влияют 
на состояние каналов проницаемости митохондри-
альной мембраны (MPTP). Но во время ишемиче
ской фазы низкий внутриклеточный рН ингибирует 
открытие MPTP [3].

Дефосфорилирование AMФ-активированной про-
теинкиназы усугубляет острое повреждение почек, 
вызванное ИПР, из-за митохондриальной дисфунк-
ции [5], также происходит сбой митохондриальной 
регуляции гомеостаза железа [6].

В настоящее время эти процессы называют те-
орией ишемического повреждения стерильных 

тканей, когда ишемия приводит к высвобождению 
эндогенных молекул, называемых молекулярными 
структурами, связанными с повреждением (DAMP), 
таких как аденозинтрифосфат (АТФ), кальций, мо-
чевая кислота и ДНК. Затем клетки врожденной 
иммунной системы распознают эти молекулярные 
сигналы, и их активация индуцирует каскад событий: 
высвобождение цитокинов для хемотаксиса, мечение 
поврежденных клеток (опсонизация) и прямое унич-
тожение клеток. Подобные нарушения активируют 
систему комплемента, провоцируют хемотаксис и 
гибель клеток (путем образования терминального 
комплекса; C5b-9) [7].

Реперфузия ишемизированной ткани запускает 
ряд локальных и системных патофизиологических 
процессов, кульминацией которых является гибель 
клеток в результате некроза, апоптоза и аутофагии. 
Некроз является неконтролируемым явлением и свя-
зан с состоянием воспаления [8], тогда как апоптоз – 
это регулируемая и запрограммированная гибель 
клеток без воспаления. Апоптоз как форма запрог-
раммированной гибели клеток достигается внутри
клеточными изменениями, связанными с реперфу-
зией после ишемии, и включает в себя повышенную 
выработку АТФ (ATP) и связывание внутриклеточно-
го Ca2+ в митохондриях с помощью Na+-Ca2+-антител 
при возвращении к нормальному внутриклеточному 
рН. Свободные радикалы кислорода, образующиеся 
во время ишемии и при реперфузии, являются клю-
чевыми для открытия MPTP. Во время ишемической 
фазы MPTP закрыты из-за низкого внутриклеточного 
уровня рН. Коррекция ацидоза при реперфузии поз-
воляет открыть MPTP и приводит к гибели клеток пу-
тем митоптоза [9, 10]. Открытие пор MPTP приводит 
к повышению проницаемости внешней мембраны 
митохондрий и высвобождению проапоптотических 
белков (таких как цитохром С). Есть данные, свиде-
тельствующие о том, что митофагия, опосредованная 
BNIP3, играет критическую роль в «контроле качес-
тва» митохондрий и выживаемости клеток во время 
ИРП [11]. Потеря цитохрома С из митохондриаль-
ной мембраны запускает порочный круг снижения 
аэробного клеточного дыхания и увеличения АФК 
и, следовательно, повышенной активности апоптоза.

Митохондрии содержат Mn-супероксиддисмутазу 
(Mn-SOD), глутатион и глутатионпероксидазу, тио-
редоксин-2 и глутаредоксин, которые нейтрализуют 
АФК и помогают восстанавливать клетку, но эти сис-
темы значительно перегружены во время ишемии и 
реперфузии. Выработка АФК митохондриального 
происхождения также стимулирует секрецию эпите-
лиальными клетками внеклеточных везикул, содер-
жащих РНК, липиды и белки, что позволяет пред-
положить, что эти везикулы участвуют в патогенезе 
процесса [12]. Пространственное транскриптомное 
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секвенирование выявило механизмы, приводящие 
к инфильтрации ткани иммунными клетками [13].

Параллельно ишемическое повреждение эндоте-
лиальных клеток ингибирует выработку NO, эндо-
телий-зависимого фактора гиперполяризации и про-
стациклина, возрастает риск микротромбирования. 
Свободные радикалы кислородного происхождения, 
образующиеся при реперфузии, могут дополнитель-
но повреждать эндотелий сосудов. Например, су-
пероксид непосредственно реагирует с NO, приводя 
к потере физиологической активности NO и образо-
ванию пероксинитрита, мощного цитотоксического 
свободного радикала [14].

Сообщается об идентифицированной OGG1 (8-ок-
согуаниновой ДНК-гликозилазы) как ключевом фак-
торе, опосредующем индуцированной гипоксией и 
реоксигенацией апоптоз in vitro и повреждение по-
чечной ткани в модели ИРП почек. Фермент извес-
тен своими функциями в эксцизионной репарации 
ядерной и митохондриальной ДНК, индуцируемой во 
время ИРП. Есть мнение, что OGG1, по-видимому, 
является новой клинической мишенью с терапевти-
ческим потенциалом [15, 16].

Показано, что метилаза мРНК N6-метиладено-
зина METTL14 способствует развитию ИРП почек 
посредством подавления YAP1. Открытие пути 
METTL14-YAP1 открывает важную новую перс-
пективу для понимания ИРП и также способствует 
выявлению новых терапевтических стратегий и ми-
шеней [17].

В дополнение к вышесказанному о патогенезе 
ИРП есть данные об экспрессии TRPM7 при ише-
мически-реперфузионном повреждении почек, о чем 
ранее не сообщалось, а были только данные о роли 
TRPM7 в развитии ИРП других органов [18]. Иссле-
дованы некоторые сигнальные пути, приводящие к 
усилению или ослаблению регуляции нескольких 
генов, таких как микроРНК (miRNAs), которые могут 
влиять на выраженность ИРП. Следовательно, уров-
ни микроРНК могут быть использованы в качестве 
биомаркера для ранней диагностики ИРП или пред-
положительно в качестве терапевтических агентов в 
клинической ситуации в будущем [19].

Сообщается о роли AMP-активируемой протеин-
киназы (AMPK) в развитии ИРП и рассматривают-
ся возможные механизмы воздействия [20], указана 
роль ренин-ангиотензиновой системы в ИРП [21].

Меры, используемые в трансплантологии и при 
операциях на почках, не подразумевающих транс-
плантацию, отличаются. При трансплантации первое 
серьезное повреждение аллотрансплантата проис-
ходит уже у донора органа. В частности, развитие 
окислительного стресса, опосредованного АФК, в 
условиях смерти мозга (BD) является существенным, 
что показано как на экспериментальных моделях, 
так и на органах умерших доноров. Считается, что 

условия BD способствуют развитию иммуностиму-
лирующих дендритных клеток как потенциальных 
источников эмиссии DAMP у умершего донора ор-
ганов. DAMPs активируют врожденную иммунную 
систему умерших доноров органов (особенно после 
тяжелой травмы), что приводит к развитию остро-
го системного аутоиммунного синдрома. DAMPs, 
высвобождаемые из поврежденных клеток транс-
плантата, активируют клетки врожденного иммуни-
тета, что приводит к секреции цитокинов, таких как 
фактор некроза опухоли (TNF) I типа, интерфероны, 
хемокины, интерлейкин (IL)-1 и IL-6.1. Нейтрофилы 
являются основными клетками, которые опосредуют 
закупорку микрососудов и локальную деструкцию 
тканей при ИРП [7].

В результате некроптоз, пироптоз и ферроптоз 
были описаны в многочисленных моделях постише-
мического реперфузионного повреждения, включая 
условия трансплантации. В частности, роль некро
птоза и ферроптоза все чаще исследуется в контексте 
трансплантации органов [2, 22, 23]. Утверждается, 
что ферроптоз является первой стадией ИРП, а не-
кроз клеток и воспаление являются последующими 
стадиями, уступающими ферроптозу [24]. После 
трансплантации донорских органов индуцирован-
ное реперфузией окислительное повреждение, свя-
занное с выделением DAMPs, повторно запускает 
воспалительную реакцию («бустерный эффект»). 
Митоглитазон улучшает состояние при ИРП по-
чек путем ингибирования ферроптоза, воздействуя 
на mitoNEET-регулируемый ферроптоз, что также 
рассматривается как мишень для терапевтического 
воздействия [25].

С целью уменьшения последствий ИРП при 
трансплантации изучены различные стратегии реа-
нимации донора и перфузии трансплантата. У людей 
профилактика ишемически-реперфузионного пов-
реждения является предметом исследований в отно-
шении кондиционирования донора, добавок молекул 
в консервирующие растворы, методов реперфузии 
трансплантата и выбора компонентов, вводимых 
реципиенту [26]. Есть исследования, посвященные 
различным температурам консервации при транс-
плантации почки и фармакологическим добавкам с 
сероводородом к растворам для консервации почек, 
с целью определения оптимальной температуры кон-
сервации для улучшения функции почечного транс-
плантата и выживаемости реципиента [27].

Потенциальные подходы к предотвращению рез-
кого увеличения накопления свободных радикалов, 
образующихся из кислорода, во время хранения ор-
ганов и реперфузии включают добавление к раствору 
для консервации фармакологического ингибитора 
ксантиноксидазы, такого как аллопуринол, и добав-
ление антиоксидантных нейтрализаторов свободных 
радикалов, таких как восстановленный глутатион, 
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маннит, супероксиддисмутаза, десферриоксамин 
и 21-аминостероиды [28]. Считается, что предва-
рительная обработка почечных трансплантатов и 
других пригодных для трансплантации органов H2S 
смягчает ИРП.

Как упоминалось выше, одним из факторов пато-
генеза является накопление внутриклеточного Ca2+ во 
время ИРП. Потенциальные подходы к предотвраще-
нию перегрузки Ca2+ во время реперфузии включа-
ют снижение концентрации Ca2+ в консервирующей 
жидкости, добавление в консервирующую жидкость 
Mg2+, который конкурирует с Ca2+ за обменники и 
насосы Ca2+, и добавление препаратов, которые ин-
гибируют приток Ca2+. К ним относятся блокаторы 
Са2+ каналов и ингибиторы Na-H-обмена, хотя име-
ются сообщения о неэффективности использования 
веропамила в эксперименте с целью уменьшения 
ИРП почек [29].

GM-CSF-индуцированная передача сигналов 
MCP-1/CCR2 играет важную роль в перекрестном 
реагировании между поврежденными клетками ка-
нальцев и инфильтрирующими иммунными клетка-
ми и миофибробластами, способствует устойчивому 
воспалению и повреждению канальцев с прогресси-
рующим интерстициальным фиброзом на поздних 
стадиях ИРП [30].

Было показано, что ингибитор гипергликемии 
eIF5A GC7 (N1-гуанил-1,7-диаминогептан) защи-
щает от ишемических повреждений. Лечение GC7 
защищает почки от повреждений, вызванных BD, во 
время ведения донора и впоследствии, по-видимому, 
способствует антиоксидантной защите и гомеостазу 
митохондрий; эти защитные эффекты сопровожда-
ются лучшим результатом трансплантации [31, 32].

Добавление агонистов сигма-1 рецептора (S1R) в 
консервирующий раствор улучшает функцию транс-
плантата и уменьшает структурные повреждения, 
тем самым улучшая отдаленные результаты. Аго-
нисты S1R уменьшают повреждение трансплантата 
при хранении в холодильнике, поэтому количество 
пригодных для трансплантации донорских органов 
может быть увеличено [33]. Количественная оцен-
ка ишемических поражений канальцев в биоптатах 
почек доноров после сердечной смерти является по-
лезным инструментом для прогнозирования функции 
почек после трансплантации и достоверным пара-
метром для оценки качества трансплантата [34].

Таким образом, глубокое понимание механизма 
ИРП и улучшение или обращение вспять его по
следствий являются важными вопросами, которые 
необходимо решать клинически. В то же время спра-
ведливо будет отметить, что патогенез ИРП на дан-
ный момент изучен значительно лучше, чем методы 
его коррекции [35].

В настоящее время методы, способствующие 
уменьшению ИРП, подразделяют на фармакологи-

ческие и нефармакологические. К нефармакологиче
ским методам относится ишемическое прекондицио-
нирование и ишемическое посткондиционирование. 
Ишемическое прекондиционирование (ИПК) – это 
метод, с помощью которого орган-мишень подвер-
гается кратковременному ишемическому периоду 
с последующей реперфузией перед последующим 
длительным ишемическим инсультом, чтобы умень-
шить степень повреждения [1]. В клинических и 
экспериментальных исследованиях сообщалось, 
что ишемическое прекондиционирование является 
достаточно эффективным планом для уменьшения 
повреждения органов, в частности печени [36]. Хотя 
защитный механизм ИПК до конца не выяснен, он 
может замедлять скорость истощения АТФ во время 
ишемии и последующих эпизодов ишемии. Кроме 
того, ИПК усиливает аутофагию и уменьшает по
вреждение клеток и митохондриальную дисфункцию 
при повреждении. Также предложено так называе-
мое предишемическое промывание почечной арте-
рии с целью уменьшения остаточного количества 
циркулирующих лейкоцитов на повреждение почек 
и воспаление (эксперимент на крысах) [37]. Ишеми-
ческое посткондиционирование (ИПостК) состоит 
из нескольких кратких последовательных предвари-
тельных реперфузий, каждая из которых разделяется 
коротким временем окклюзии, за которым следует 
длительная реперфузия. Благотворное воздействие 
ИПостК было задокументировано в эксперименталь-
ных исследованиях [38] и подтверждено в клиниче
ских исследованиях на людях в области сердца [39]. 
Патофизиологическая основа метода описана еще 
в 1989 г. отечественным автором М.В. Биленко, ко-
торый указал, что перфузия почки кровью (после 
периода ишемии), вдвое обедненной кислородом и 
обогащенной антиоксидантами, может значительно 
снизить тяжесть реперфузионных повреждений в 
органе [40]. В отличие от предварительной подго-
товки донора, которая не всегда выполнима, пост
кондиционирование трансплантата у реципиента 
представляется более привлекательным, поскольку 
его можно применять из-за факторов риска, свя-
занных с донором, и может оказаться полезным в 
сложных случаях, требующих длительных периодов 
ишемии [41]. ИПостК также может быть включено 
в сложные случаи без трансплантации, требующие 
длительных периодов ишемии.

К нефармакологическим методам также может 
быть отнесен метод специально разработанного 
электрического поля, которое эффективно задержи-
вает истощение АТФ во время ишемии и сохраняет 
активность Na/K-насоса, тем самым уменьшая по
вреждение почек примерно на 45% (уровень креа
тинина в плазме 1,17 ± 0,04 и 1,97 ± 0,06 мг/дл в 
группах, обработанных электрическим полем и не 
обработанных соответственно). В работе авторами 



50

ВЕСТНИК ТРАНСПЛАНТОЛОГИИ И ИСКУССТВЕННЫХ ОРГАНОВ	 том XXVI   № 4–2024

указывается, что функции аллотрансплантата уве-
личилась более чем на 50% по сравнению с конт-
ролем [42]. Есть исследования, показавшие успех 
фармакологического прекондиционирования и пост
кондиционирования метформином для уменьшения 
ишемического реперфузионного повреждения в изо-
лированной модели нормотермической машинной 
перфузии почек крысы и свиньи ex vivo. Указано, 
что метформин может оказывать ренопротективное 
действие перед трансплантацией почки, уменьшая 
ишемически-реперфузионное повреждение [43].

Фармакологические меры, используемые в насто-
ящее время, отличаются большим разнообразием. 
Если несколько десятков лет назад внимание было 
приковано преимущественно к антигипоксантам, 
то сейчас (наряду с антигипоксантами) все более 
широко рассматриваются меры иммунологическо-
го, ферментативного и биологического воздействия. 
Тем не менее зачастую имеются лишь косвенные или 
экспериментальные свидетельства того, что тяжесть 
ИРП может быть уменьшена за счет фармакопротек-
ции органа до изъятия, при консервации, а также в 
раннем послеоперационном периоде [35].

Ряд медикаментозных средств обладает способ-
ностью ограничивать или полностью блокировать 
образование АФК. К  таковым относят мочевину, 
церулоплазмин и никотиновую кислоту, маннитол, 
триметазидина дигидрохлорид (Триметазидин) и по-
лигидроксифенилентиосульфонат натрия (Гипоксен), 
мелатонин.

Есть также группа препаратов, получившая назва-
ние скевенджи – «ловушки» или «перехватчики» сво-
бодных радикалов. Механизм их антиоксидантного 
действия заключается в нейтрализации липидных ра-
дикалов, радикалов липоперекисей и гидроперекисей 
липидов, что обрывает цепочку образования ПОЛ. 
К ним относятся токоферолы, производные оксипи-
ридинов – этилметилгидроксипиридина сукцинат 
(Мексидол), метилэтилпиридинол (Эмоксипин), ио-
нол, флавоноиды, глутатион, ацетилцистеин и метио-
нин, производные янтарной, фумаровой и других ор-
ганических кислот, убихиноны, селениты, ретинолы 
и каротиноиды. Разработаны также рекомбинантные 
препараты, применяемые отечественными авторами, 
инактивирующие АФК или усиливающие эндоген-
ный биосинтез ингибиторов ПОЛ [44].

Витамины используются как способ снижения 
ИРП десятки лет. Но и в настоящее время сохраняет-
ся интерес к дальнейшему исследованию механизмов 
и возможного потенциала их использования. Обычно 
речь идет о двух основных видах: водорастворимых 
(гидрофильных), как аскорбиновая кислота (вита-
мин С), или жирорастворимых (гидрофобных), как 
β-каротин и α-токоферол (витамин Е). Гидрофильные 
антиоксиданты вступают в реакцию с окислителями 
плазмы крови и цитозоля клеток, тогда как гидрофоб-

ные антиоксиданты защищают клеточные мембраны 
от перекисного окисления липидов [45]. Показано 
позитивное влияние куркумина, обладающего вы-
раженными антиоксидантными и противовоспали-
тельными свойствами [46].

Мелатонин является мощным антиоксидантом, 
вырабатываемым шишковидной железой. Мелато-
нин и его метаболиты высокоэффективны при раз-
личных расстройствах, связанных с воспалением и 
окислительным стрессом [47]. Мелатонин не толь-
ко нейтрализует активные формы азота (АФА) и ак-
тивные формы кислорода (АФК), но и стимулирует 
несколько антиоксидантных ферментов, таких как 
СОД, ГР и ГПО, тем самым стабилизируя клеточные 
мембраны [36]. Поскольку мелатонин вырабатывает-
ся эндогенно и обладает низким профилем токсич-
ности, обычно он хорошо переносится [48, 49]. Есть 
исследование, свидетельствующее о потенциальном 
терапевтическом эффекте мелатонином [49] и ком-
бинированной терапии мелатонином, мезенхималь-
ными стволовыми клетками и их экзосомами для 
минимизации ишемически-реперфузионного пов-
реждения почек у крыс [48].

Прогноз ИРП может быть улучшен путем инги-
бирования экспрессии эндогенных цитокинов таким 
препаратом, как севофлуран (галогенсодержащий 
анестетик третьего поколения, оказывает действие 
на продолжительность нерво-мышечной блокады, 
вызванной недеполяризующими миорелаксантами). 
В группе предварительной обработки севофлураном 
концентрация TNF-альфа, IL-8 и IL-6 была значи-
тельно снижена. Сообщалось, что севофлуран значи-
тельно снижает ИРП за счет различных физиологи-
ческих процессов, таких как уменьшение количества 
свободных радикалов кислорода, ингибирование 
воспалительных реакций, уменьшение внутрикле-
точной перегрузки кальцием [50]. Есть данные, что 
севофлуран участвует в защите почек крыс от ИРП 
путем снижения экспрессии TRPM7 [15].

Анестетики помогают избежать повышения кон-
центрации внеклеточного глутамата и ослабить ак-
тивацию возбуждающих глутаматергических рецеп-
торов, которые усиливают окислительный стресс, 
связанный с ишемическим повреждением. На крысах 
получен положительный эффект при использовании 
кетамина [51].

Использование медицинских газов для терапии 
окислительного стресса – это развивающаяся воз-
можность. Медицинские газы могут вводиться не-
посредственно пациентам путем ингаляции с исполь-
зованием назальной канюли, аппарата искусственной 
вентиляции легких и маски для лица. Ишемическое 
реперфузионное повреждение лечили несколькими 
терапевтическими газами, включая водород (H2), 
сероводород (H2S), NO и монооксид углерода (CO). 
Сообщалось о терапевтических эффектах H2S на мо-
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делях ИПР у грызунов, показано, что H2S может вы-
зывать обратимую гипотермию и состояние, подоб-
ное анабиозу. Воздействие сероводорода на цитохром 
с-оксидазу и функции митохондрий может объяснить 
некоторые из его антиоксидантных эффектов; его 
влияние на экспрессию генов может быть связано с 
воздействием на ядерный фактор-jB (nuclear factor-
jB – NF-jB) и внеклеточные сигнально-регулируемые 
киназные пути [52].

В экспериментах на крысах показано, что приме-
нение эводиамина значительно уменьшало повреж-
дение почек, вызванное ишемией и реперфузией, 
благодаря его антиоксидантным, противовоспали-
тельным и антиапоптотическим свойствам [53].

Щелочная фосфатаза (ЩФ) – это фермент, кото-
рый потенциально может ослабить ИРП [54]. В двой-
ном слепом, рандомизированном, плацебо-контро-
лируемом, одноцентровом пилотном исследовании 
была проведена оценка безопасности и осуществи-
мости введения ЩФ при трансплантации почки от 
живого донора. Пациенты в группе лечения получа-
ли 1000 МЕ Брескапа (бычья щелочная фосфатаза – 
bRESCAP (bovine RESCue Alkaline Phosphatase, test 
substance name: bovine intestinal alkaline phosphatase/
bIAP, EC 3.1.3.1). Авторы заключили, что примене-
ние препарата bRESCAP при трансплантации почки 
осуществимо, не вызывает опасений по поводу бе-
зопасности и может ослабить воспаление, опосре-
дованное ИРП. До этого исследования препарат не 
тестировался в условиях трансплантации почки. Пла-
нируется дальнейшее исследование препарата [55].

Ингибирование киназы пируватдегидрогеназы-4 
улучшает состояние почек при ишемии-реперфу-
зии за счет уменьшения накопления сукцината во 
время ишемии и сохранения функции митохондрий 
во время реперфузии [56]. Подавление активности 
рецепторной киназы 4, связанной с G-белком, защи-
щает от ишемически-реперфузионного повреждения 
почек [57].

Ингибитор NFAT 11R-VIVIT уменьшает фиброз 
почек мышей после ИРП. Исследовался ренопротек-
торный эффект 11R-VIVIT, пептидного ингибитора 
NFAT, на фиброз почек при переходе к ХБП после 
ИРП и лежащие в его основе механизмы. Авторы 
считают, что ингибирование NFAT2 может быть мно-
гообещающей новой терапевтической стратегией для 
предотвращения фиброза почек после ИРП [58].

В эксперименте на мышах идентифицирован фу-
козилированный лиганд, связанный с повреждени-
ем при ишемии, инициирующий активацию комп-
лемента и острое повреждение почек. Результаты, 
свидетельствующие о терапевтическом эффекте 
сверхфизиологических уровней l-фукозы в корковом 
веществе почек в сочетании с эффектом in vitro на 
связывающие клетки свойства CL-11, дают основа-
ния для дальнейших исследований [59].

Есть сообщение о положительном влиянии про-
пофола при ИРП (точный механизм действия неиз-
вестен) [60].

Получен положительный эффект APP-103, это 
сополимер на основе полиоксилата, который содер-
жит ванилиловый спирт (VA), включенный в основу 
гидрофобного полимера, сохраняя высокую чувс-
твительность и специфичность к H2O2. В работе по-
казано, что APP-103 безопасен и что он эффективно 
улучшает функцию почек после ИРП и выживае-
мость после трансплантации почки [61].

Показано, что простациклин, или PGI2, является 
продуктом PGI-синтазы (PGIS), производный PGI2, 
и может защитить почку от острого повреждения, 
вызванного ишемией и реперфузией, а PGIS/PGI2 
является потенциальной мишенью вмешательства 
при ОПП [62].

Описан защитный эффект N-(п-амилциннамоил) 
антраниловой кислоты, ингибитора фермента фосфо-
липазы А2 и потенциального блокатора рецепторов 
меластатина-2 против ишемически-реперфузионного 
повреждения почек [63]. Семаглутид оказывал ре-
нопротекторное действие посредством модуляции 
воспалительной реакции и окислительного пути, воз-
действуя на сигнальный путь PI3K/AKT [64]. Дисуль-
фирам улучшает состояние при остром повреждении 
почек, вызванном ИРП, подавляя пути каспазы-11-
GSDMD. Дисульфирам блокировал повышающую 
регуляцию неклассических, но не всех классических 
белков пути пироптоза (NLRP3 и ASC). Предпола-
гается, что дисульфирам может уменьшать пироптоз 
путем ингибирования пути каспазы-11-GSDMD [65]. 
Показаны защитные эффекты ингибирования ни-
котинамидадениндинуклеотидфосфатоксидазы 
(NADPH), оксидазы (NOX)1 против ишемически-
реперфузионного повреждения почек  [66]. Холе-
кальциферол как клинический препарат обладает 
потенциалом для защиты функции почек при ИРП 
за счет снижения продукции АФК, активации NF-κB 
и пироптоза, опосредованного GSDMD [67].

Предложено использование золото-платиновых 
наночастиц (AuPt NPS) с золотым ядром, имеющим 
рыхлую и разветвленную внешнюю платиновую 
оболочку, обладающую превосходной способностью 
поглощать АФК, для лечения ИРП почек [68]. Митог-
литазон улучшает состояние при ишемии/реперфу-
зионном повреждении почек путем ингибирования 
ферроптоза [25, 69]. Модуляция передачи сигналов 
NF-βB посредством экзосомальной доставки может 
быть использована в качестве нового терапевтическо-
го метода при остром повреждении почек, вызванном 
ишемией-реперфузией [70].

Некоторые данные свидетельствуют о защитной 
роли женских половых гормонов, в то время как 
другие подчеркивают пагубное влияние мужских 
гормонов при ишемически-реперфузионном повреж-
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дении почек [71]. Показан положительный эффект 
эстрадиола и уменьшение повреждений в процессе 
ИРП в эксперименте у крыс [72] и защитное действие 
эстрадиола [73].

Мультипотентные взрослые клетки-предшествен-
ники (MAPC®) обладают мощными иммуномодули-
рующими свойствами, которые могут свести к мини-
муму повреждение при ишемии и реперфузии [74]. 
Это первая зарегистрированная серия клеточной 
терапии, успешно проведенная непосредственно в 
почках донора человека в виде изолированной пер-
фузионной платформы ex vivo. Почки, обработанные 
клетками MAPC, демонстририровали улучшение 
клинически значимых параметров и снижение уров-
ня повреждений и провоспалительных биомаркеров. 
Этот эффект может быть опосредован изменениями 
циркулирующих цитокинов или секретируемыми 
растворимыми противовоспалительными медиа-
торами. Работа потенциально может представлять 
собой смену парадигмы, предоставляя интересную 
возможность непосредственно обрабатывать органы 
перед трансплантацией, чтобы свести к минимуму 
ИРП [75].

Представляет интерес работа, описывающая пере-
довые технологии, такие как трехмерные почечные 
органоиды, почка на чипе. Обзор содержит информа-
цию для создания моделей для изучения острых по-
чечных патологий, ассоциированных с ИРП [76, 77].

Есть исследование, выявившее два различных 
кластера ИРП на основе DE-NRGs и разработавшее 
надежные методы прогнозирования DGF и выжи-
ваемости трансплантата, которые могут служить 
рекомендациями для ранней профилактики и инди-
видуального лечения различных послеоперационных 
осложнений после трансплантации почки [78].

Силами отечественных авторов также идет ак-
тивный поиск методов решения проблемы ИРП. 
В последние годы А.С. Нетребенко представлено 
несколько работ, исследующих влияние различных 
субстанций на степень выраженности ИРП почек, на-
пример, инфликсимаба [79–81], показавшего эффек-
тивность в эксперименте, в частности, разработаны 
модели ИРП почек, показано положительное влияние 
на уровень ИРП почек таких препаратов, как инфлик-
симаб, комбинации пептида, имитирующего альфа-
спираль эритропоэтина бета [81–83]. В эксперименте 
показана эффективность использования карбамили-
рованного дарбэпоэтина как способа профилакти-
ки ИРП почек [84] и аргиназы II [85]. В качестве 
постишемического фармакологического кондици-
онирования предлагается Ацизол (цинка бисвини-
лимидазола диацетат), который является противо-
гипоксантом, созданным на основе цинксодержащей 
соли винилимидазола, и способен стабилизировать 
работу ферментов. В эксперименте препарат показал 
хороший эффект при использовании с первого дня 

после операции [86]. Р.Г. Гончаровым с соавт. разра-
ботана генно-инженерная конструкция, кодирующая 
фермент PSH. В эксперименте на мышах показано, 
что введение рекомбинантного химерного фермента 
антиоксиданта PSH за 15 мин до ишемии способно 
уменьшать степень ИРП почек (фармакологическое 
ИПК) [87, 88]. Р.Г. Гончаровым с соавт. предложена 
для внутривенного введения с целью коррекции ос-
ложнений после ишемически-реперфузинонного по-
ражения почек новая конструкция рекомбинантного 
белка ТАТ-Prx2 (модифицированный пероксиредок-
син 2 человека), использование которого приводило 
в эксперименте к повышению устойчивости клеток 
к ишемически-реперфузионному поражению [89]. 
Позднее была показана и эффективность препарата 
при ИРП печени [90].

Научный и практический интерес представляют 
работы отечественных авторов, посвященные изу-
чению механизмов и профилактике ИРП различных 
органов. Большое количество работ К.А. Попова по
священо глубокому разностороннему анализу меха-
низмов развития и методов коррекции ИРП печени 
[91–100]. Есть работы и других авторов, посвящен-
ные методам коррекции ИРП печени [101–105]. Ряд 
работ отечественных авторов посвящен проблемам 
ИРП миокарда [106–113]. В рамках настоящего обзо-
ра не представляется возможным рассмотреть эти ра-
боты в деталях, но необходимо отметить их наличие, 
как подтверждающее широкий интерес к проблемам 
ИРП. Перспективно полезной в плане прогнозирова-
ния ИРП является модель биобанка, позволяющего 
проводить крупномасштабные исследования [114].

На основании проведенного анализа широкого 
спектра различных исследований, касающихся про-
блем коррекции ИРП, можно сказать, что в настоящее 
время идет активный разнонаправленный и пато-
физиологически обоснованный поиск эффективных 
средств для коррекции повреждений почечной ткани 
на фоне ИРП. Такие методы, как сочетание ишеми-
ческого пре- и посткондиционирования, фармаколо-
гического с механическим пре- и постишемическим 
прекондиционированием, продолжают разрабаты-
ваться. Некоторые представленные фармакологи-
ческие агенты (в том числе принципиально новые 
по структуре, механизмам действия и производству) 
представляют значительный интерес и намечают 
перспективы дальнейшей разработки проблемы. 
Работа будет продолжена до тех пор, пока не будет 
разработан стандартный протокол ишемического 
кондиционирования, специфичный для конкретной 
ситуации.
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ВВЕДЕНИЕ
Достоверно доказано, что метод трансплантации 

почки является наиболее эффективным методом ле-
чения пациентов, страдающих терминальной стадией 
хронической болезни почек. Данный вид лечения 
значительно увеличивает общую выживаемость и 
улучшает качество жизни по сравнению с пациента-
ми, получающими диализ [1].

Так, в Российской Федерации, согласно послед-
ним данным Общероссийского регистра замести-
тельной почечной терапии Российского диализного 
общества, отмечается 9984 реципиентов трансплан-
тированной почки, которые составляют 16,5% от всех 
пациентов, нуждающихся в заместительной почеч-
ной терапии [2]. Каждый год на территории нашей 
страны выполняется более тысячи трансплантаций 

DOI: 10.15825/1995-1191-2024-4-61-68

Особенности этиологии, патогенеза 
и эпидемиологии почечно-клеточного рака 
трансплантированной почки
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Почечно-клеточный рак трансплантированной почки представляет собой уникальное явление, поскольку 
возникает в донорской почке у реципиента, находящегося на иммуносупрессивной терапии, и имеет ис-
ключительные различия от аналогичного рака, возникающего в нативной почке. Учитывая относительную 
редкость, характерную специфику почечно-клеточного рака трансплантата, трудность для его диагности-
ки и лечения, данный вид опухоли изучен менее полно, чем «стандартный» почечно-клеточный рак, но 
в условиях нарастающего количества трансплантаций и, соответственно, увеличения числа выявления 
данной патологии у реципиентов, актуальность его изучения значительно нарастает.
Ключевые слова: трансплантированная почка, почечно-клеточный рак, этиология, патогенез, 
эпидемиология.
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and epidemiology of renal cell carcinoma 
in kidney t ransplant recipients
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Renal cell carcinoma (RCC) in a kidney transplant is a rare condition as it occurs in the donor kidney of a recipi-
ent undergoing immunosuppressive therapy and differs exceptionally from a similar cancer that develops in the 
native kidney. Given the relative rarity, characteristic specificity of RCC in transplant recipients, and the difficulty 
in diagnosis and treatment, this type of tumor is less thoroughly studied than the «standard» RCC. However, as 
more transplants are performed and recipients are being detected with this pathology more frequently, the study 
of this tumor becomes significantly relevant.
Keywords: kidney graft, renal cell carcinoma, etiology, pathogenesis, epidemiology.
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донорской почки, и в целом отмечается тенденция к 
увеличению их числа [3].

При этом, учитывая неоспоримые преимущества 
метода трансплантации почки, основной проблемой, 
несмотря на развитие современной трансплантоло-
гии, остается выживаемость почечных транспланта-
тов при длительном наблюдении [4].

Данные относительно выживаемости почечного 
трансплантата и реципиента отличаются большой ва-
риабельностью, как при сравнении между странами 
в целом, так и разными центрами трансплантологии 
внутри одной страны.

Так, например, согласно одноцентровому когорт
ному исследованию E. Van Loon et al. от 2020 года, 
посвященному долгосрочной выживаемости транс-
плантатов и реципиентов, сообщается, что в течение 
десяти лет после трансплантации у 42,2% отмечена 
потеря трансплантата, приведшая к необходимости 
возврата диализа или повторной трансплантации [5].

Согласно докладу American Society of Transplant 
Surgeons, опубликованному в 2013 году на основа-
нии изучения данных Научного реестра реципиен-
тов, отмечено, что 10-летняя общая выживаемость 
почечного трансплантата, полученного от живых 
и посмертных доноров, увеличилась с 35–40 до 
55–60% по сравнению с предыдущим десятилети-
ем. В отношении педиатрических трансплантаций 
наибольшая 5-летняя выживаемость трансплантата 
была самой высокой в группе реципиентов моложе 
11 лет, получивших почку от живого донора, которая 
составила 89%, а самая низкая (68%) – у реципиентов 
от 11 до 17 лет, которым трансплантирована почка 
от посмертного донора [6].

В итоге при изучении мировой литературы, усред-
нив совокупные данные большинства проведенных 
исследований на данную тему, можно сказать, что 
примерно 40–42% почечных трансплантатов по тем 
или иным причинам утрачивают свою функцию в 
течение десяти лет после трансплантации [4].

Одной из причин, способной привести к потере 
функции трансплантата, является развитие в нем 
злокачественных новообразований. Данная статья 
посвящена особенностям этиологии, патогенеза и 
эпидемиологии почечно-клеточного рака трансплан-
тированной почки.

ЭПИДЕМИОЛОГИЯ ЗАБОЛЕВАНИЯ
По данным проведенных исследований счита-

ется, что у реципиентов почечного трансплантата 
повышен риск развития почечно-клеточного рака по 
сравнению с пациентами без трансплантации [7–9], 
заболеваемость почечно-клеточным раком для кото-
рых в России в 2017 году, согласно Клиническим ре-
комендациям от 2023 года, достигла 16,9 на 100 тыс. 
населения, или 0,016% [10].

Ряд одноцентровых исследований, например 
Guillaume Ploussard et al. от 2012 года, оценивают 
частоту почечно-клеточного рака трансплантиро-
ванной почки порядка 0,5% [7], однако статисти-
ческая точность данных исследований ограничена 
небольшими выборками пациентов, достигающими 
нескольких десятков выявленных случаев.

Один из наиболее крупных метаанализов, опуб-
ликованный в 2017 году J.J. Griffith et al. на основе 
оценки данных мировой литературы, полученных с 
1988-го по 2015 год, в который вошло 56 исследова-
ний, также подтвердил, что заболеваемость почеч-
но-клеточным раком трансплантированной почки 
равняется 0,19–0,5%, что при сравнении с нетранс
плантированной популяцией (0,017%) составляет 
более чем 10-кратное увеличение. По результатам 
данного анализа, на 2017 год в мире зафиксировано 
174 случая почечно-клеточного рака трансплантиро-
ванной почки, выявленного у 163 реципиентов [11].

Однако со временем, по мере увеличения коли-
чества трансплантаций и сроков наблюдения за ре-
ципиентами, появляются научные исследования о 
различиях в частоте выявления почечно-клеточного 
рака в группе пациентов, перенесших транспланта-
цию почки, уже для разных популяций населения по 
географическому и расовому критерию.

Так, Chun-Chieh Yeh et al. в 2020 году опублико-
вали крупное исследование на основе базы данных 
Национального института здравоохранения Тайваня 
за период с 1997-го по 2011 год, которое включало 
5038 реципиентов (50% трансплантаций от живых 
родственных доноров, 50% от посмертных доноров). 
В ходе данного исследования было установлено, что 
в группе жителей Тайваня по сравнению с общей 
мировой популяцией вероятность развития почеч-
но-клеточного рака у реципиента выше в 37,3 раза. 
На основании чего авторы делают вывод, что «регио-
нальные эндемические факторы играют важную роль 
в развитии почечно-клеточного рака у реципиентов 
почечного трансплантата и каждая региональная про-
грамма трансплантации органов должна адаптиро-
вать и устанавливать свой протокол наблюдения на 
основе эпидемиологических данных» [12].

Следует отметить, что на почечно-клеточный рак 
трансплантата приходится около 10% выявленных 
случаев, тогда как 90% диагностируются в собствен-
ных почках реципиента [13].

Также можно предположить, что по мере увеличе-
ния количества трансплантаций и среднего возраста 
донора и реципиента можно ожидать увеличения 
количества случаев почечно-клеточного рака в транс-
плантате [14].

Так, при сравнении количества зафиксированных 
в мире случаев рака трансплантированной почки – 
163 случая от 2017 года, по данным метаанализа 
J.J. Griffith et al., и 357 на 2023 год, согласно мета-
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анализу C. Fabio et al., – отмечается увеличение числа 
выявленных случаев более чем в 2 раза за шестилет-
ний период [11, 13].

СОВРЕМЕННЫЕ ТЕНДЕНЦИИ 
В ВЫБОРЕ ДОНОРСКИХ ОРГАНОВ 
ПРИ ТР АНСПЛАНТАЦИИ ПОЧКИ

Для увеличения пула донорских органов на фоне 
прогрессирующего их дефицита в настоящее время в 
мире отмечается устойчивая тенденция к снижению 
требований, предъявляемых к почечному трансплан-
тату. Это приводит к активному использованию вос-
становленных донорских почек с впервые выявлен-
ным (или наличием в анамнезе) почечно-клеточным 
раком, а также органов от доноров пожилого воз-
раста, что дополнительно несет повышенные риски 
обнаружения в дальнейшем опухоли в трансплантате 
у реципиента [15–16].

Вышеописанные риски на фоне увеличения коли-
чества трансплантаций и более длительной выжива-
емости реципиентов могут со временем привести к 
увеличению количества вновь выявленных случаев 
почечно-клеточного рака трансплантата как в абсо-
лютных значениях, так и в процентных по отноше-
нию к раку собственных почек реципиента, так как 
ранее обозначенные 10% зафиксированы в период 
следования жестким критериям отбора донорской 
почки, применяемым ранее [17–18].

В доказательство этому Hendrik Eggers et al. в 
2019 году публикуют результаты ретроспективного 
исследования 5250 пациентов, перенесших транс-
плантацию почки в Hannover Medical School в Гер-
мании, в ходе которого частота выявления почечно-
клеточного рака трансплантата составила уже 2,36% 
вместо 0,5%, как считалось ранее [19].

Ряд авторов, таких как H. Warren, J. Olsburgh, де-
лают заключение, что в условиях растущего числа 
пожилых доноров органов и увеличения выживае-
мости трансплантатов новообразование в почечном 
трансплантате, вероятно, станет все более частой 
проблемой, с которой сталкиваются урологи и хи-
рурги-трансплантологи [20].

ЭТИОЛОГИЯ И ПАТОГЕНЕЗ
Почечно-клеточный рак трансплантированной 

почки представляет собой уникальную патологию. 
С одной стороны, опухоль возникает в донорской 
почке, ткани которой генетически отличны от ре-
ципиента. С другой стороны, данный трансплантат 
длительно функционирует в организме реципиента, 
является встроенным в систему гомеостаза и как 
чужеродная ткань испытывает на себе постоянное 
действие защитных факторов реципиента. Помимо 
всего прочего возникновение и рост опухоли проис-
ходит на фоне иммуносупрессивной терапии [21–22].

Иммуносупрессия является одним из факторов 
риска злокачественных новообразований в организ-
ме реципиента, в особенности инфекционно-инду-
цированных онкологических заболеваний, а также 
немеланомного рака кожи, так как снижает возмож-
ность иммунной системы выявлять и уничтожать 
раковые клетки [23]. Причинами этого является по-
вышенная восприимчивость к длительно текущим 
вирусным инфекциям с онкогенным потенциалом 
на фоне частичной утраты процессов иммунного 
надзора [24–25].

Был проведен ряд исследований, изучающих вли-
яние специфических иммунодепрессантов на риск 
развития рака у реципиентов после трансплантации 
почки, где доказывается роль NK, CD4+ и CD8+ 
T-клеток в вирусоспецифическом иммунитете и в 
элиминации опухолевых клеток [26]. Дополнительно 
выявлена роль агентов, истощающих лимфоциты, к 
которым относятся поликлональные анти-T-лимфо-
цитарные антитела (АТГ-Фрезениус С) [27], моно-
клональные антитела против CD52 алемтузумаб [28] 
и ингибиторы кальциневрина, циклоспорин и так-
ролимус [29]. В частности, показано, что ингибито-
ры кальциневрина оказывают свое действие путем 
косвенного ингибирования активации/пролиферации 
Т‑клеток через угнетение продукции интерлейки-
на 2 и прямого усиления факторов роста эндотелия 
сосудов, а также трансформирующего ростового 
фактора β-1 [29].

В исследовании E.A. Engels et al. установлено, 
что при использовании ингибиторов кальциневри-
на отмечается повышение уровней VEGF и TGF-β1, 
активация которых может привести к пролифера-
ции злокачественных клеток у пациентов [30]. При 
этом дозозависимое увеличение циркулирующего 
TGF-β1 было выявлено как в анализах in vitro, так 
и in vivo [29].

Таким образом, создается дилемма, заключаю-
щаяся в том, что использование схем ингибиторов 
кальциневрина в низких дозах связано со снижени-
ем риска злокачественных новообразований, но при 
этом отмечается повышенный риск острого оттор-
жения [31].

По мере изучения также развивается доказатель-
ная база, что такие ингибиторы сигналов пролифе-
рации, как сиролимус и эверолимус, относящиеся к 
группе ингибиторов мишени рапамицина (mTOR‑I), 
обладают важными противоопухолевыми свойст
вами [23, 32–33]. Основное иммунодепрессивное 
действие mTOR-I заключается в ингибировании ак-
тивации/пролиферации Т-клеток за счет подавления 
ИЛ-2 и блокады клеточного цикла [25, 27, 34]. При 
этом mTOR также регулирует биосинтез аминокис-
лот и рибосом, программы транскрипции, рост, про-
лиферацию, старение и продолжительность жизни 
каждой человеческой клетки, и как следствие, пе-
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редача сигналов mTOR участвует в ангиогенезе и 
способствует росту опухоли, а также метастазирова-
нию [35–38]. Использование ингибиторов mTOR для 
иммуносупрессии у реципиентов снижает уровень 
злокачественных новообразований de novo, однако 
при этом повышается риск побочных эффектов, что 
может приводить к прекращению лечения.

Помимо иммуносупрессивной терапии к факто-
рам риска почечно-клеточного рака трансплантата 
относят большую длительность терминальной ста-
дии хронической болезни почек, продолжительный 
диализ, возраст пациента и наличие в анамнезе у 
реципиента почечно-клеточного рака собственных 
почек [39–40].

ОСОБЕННОСТИ МОРФОЛОГИЧЕСКИХ 
ФОРМ ПОЧЕчНО-КЛЕТОЧНОГО РАКА 
ТРАНСПЛАНТИРОВАННОЙ ПОЧКИ

Относительно специфики морфологических 
особенностей при крупнейшем метаанализе, вклю-
чающем 129 исследований в период с 1980-го по 
2020 год, опубликованном в 2023 году C. Fabio et al., 
сообщается, что наиболее частым гистологическим 
типом почечно-клеточного рака трансплантата яв-
ляется папиллярный тип, который составляет 42,5% 
от общего числа выявленных случаев. Светлокле-
точная форма встречается в 40,2%, хромофобный 
рак – 3,5% [13].

В отличие от этого для «классического» почечно-
клеточного рака у пациентов, не перенесших транс-
плантацию почки или диализ, характерно полное 
преобладание светлоклеточного рака, частота кото-
рого достигает 90% случаев [41–42].

Вероятнее всего, преобладание папиллярных 
форм над светлоклеточными в отношении почечно-
клеточного рака трансплантата связано с влиянием 
вышеописанных факторов [39–40, 43].

Также есть данные крупного ретроспективного 
исследования A. Billis et al., в ходе которого проана-
лизированы случаи выявления почечно-клеточного 
рака у пациентов, находящихся на диализе или пере-
несших трансплантацию почки в период с 2003‑го по 
2016 год [44]. На основании данной работы выявлен 
повышенный риск возникновения у данной группы 
пациентов таких крайне редких (для группы пациен-
тов, не получающих диализ) новых гистологических 
форм, как приобретенный кистозно-ассоциирован-
ный почечно-клеточный рак [45–46] и светлоклеточ-
ный папиллярный почечно-клеточный рак, частота 
которых в данных группах составила 11,8 и 5,9% 
соответственно. Следует отметить, что оба гистоло-
гических типа опухолей являются новыми и впервые 
включены Всемирной организацией здравоохране-
ния в «Классификацию опухолей почек» в 2016 году. 
Особенно важно, что выявляемость папиллярного 

типа в группе пациентов, находящихся на гемодиа
лизе или перенесших трансплантацию, составила 
64,7% от всех опухолей [44].

Также есть предположения, что «папиллярный по-
чечно-клеточный рак может быть связан с активаци-
ей онкогена c-MET, трисомией хромосомы 7 или 17 
и потерей хромосомы Y» [11], однако данный вопрос 
еще изучается. Помимо этого, активно исследуется и 
вопрос влияния ишемии (тепловой и холодовой), воз-
никающей на этапе забора донорской почки и этапе 
трансплантации, как предиктора, способствующего 
повышенному риску возникновения папиллярного 
почечно-клеточного рака трансплантата [11].

В отношении третьего по частоте (3,5%) встреча-
емого гистологического типа – хромофобного рака 
отмечаются единичные публикации, посвященные 
описанию клинических случаев его выявления [13, 
47–48].

При этом одна из публикаций интересна тем, что 
хромофобный почечно-клеточный рак трансплантата 
был выявлен в связи с макрогематурией спустя три 
десятилетия после трансплантации почки у пациента 
с тремя трансплантациями в анамнезе [49].

Среди прочих гистологических форм опухоли 
трансплантированной почки следует отметить еди-
ничные, на данный момент наблюдения, случаи му-
цинозно-канальцевого и веретеноклеточного вариан-
та почечно-клеточного рака [50], онкоцитомы [51], 
а также доброкачественной анастомозирующей ге-
мангиомы, которая имитировала почечно-клеточный 
рак [52].

Таким образом, преобладание папиллярного типа 
над светлоклеточным является ключевым отличием 
почечно-клеточного рака, возникающего в транс-
плантате, от локализованного в нативных почках 
пациентов, не перенесших трансплантацию почки 
или диализ.

ИСТОЧНИК РАЗВИТИЯ ОПУХОЛИ 
ПОЧЕчНОГО ТРАНСПЛАНТАТА

В отношении источника развития опухоли дли-
тельное время ситуация оставалась неясной. Ранее 
считалось, что почечно-клеточный рак транспланта-
та развивается исключительно из донорских клеток. 
При этом данное утверждение подтверждалось ре-
зультатами проводимых генетических исследований 
вновь выявленных случаев [53].

Однако в 2009 году R. Boix et al. впервые в мире 
опубликовали результаты исследования, где был про-
веден микросателлитный анализ, подтверждающий 
возможность возникновения почечно-клеточного 
рака трансплантата из клеток реципиента [54–55].

Накопление случаев выявленного рака почечного 
трансплантата у реципиентов позволило в 2023 году 
на базе ГБУЗ «ГКБ № 52 ДЗМ» в Российской Федера-
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ции провести научное исследование для определения 
этиологии почечно-клеточного рака транспланти-
рованной почки. В данной работе проведен анализ 
хромосомной ДНК опухоли и нормальной ткани 
трансплантированной почки: по заявленным марке-
рам (коротким тандемным повторам) в 100% случаев 
подтверждено происхождение рака трансплантиро-
ванной почки из ткани донора. При этом впервые в 
мире осуществлялось определение экспрессии гена 
Von Hippel–Lindau в группе реципиентов почки, что 
в итоге позволило доказать генетическую детер-
минированность светлоклеточного рака почечного 
трансплантата. Таким образом, авторы делают вывод, 
что светлоклеточная форма почечно-клеточного рака 
почечного трансплантата возникает из-за начальной 
генетической предрасположенности почечной парен-
химы трансплантата (донорской ткани) к развитию 
почечно-клеточного рака, вероятнее всего, на фоне 
постоянно проводимой иммуносупрессивной тера-
пии [56].

ОСОБЕННОСТИ ОПУХОЛИ 
ТРАНСПЛАНТИРОВАННОЙ ПОЧКИ

Согласно данным исследования C. Fabio et al. 
относительно количественной характеристики опу-
холевого поражения – одиночная или мультифокаль-
ная опухоль, – было установлено, что большинство 
(84,5%) выявленных почечно-клеточных раков 
трансплантата представляли собой одиночную опу-
холь, основная масса которых соответствовала сT1a 
(83,6%). Среди группы с мультифокальным пораже-
нием доля сТ1а была снижена до 67,9%. Интересен 
факт, что при мультифокальном почечно-клеточном 
раке трансплантата преобладал светлоклеточный тип 
(39,6%), а на долю папиллярного типа приходилось 
35,4%. В отличие от этого для одиночных опухолей 
превалирующим (42,7%) был папиллярный тип, тогда 
как светлоклеточный составлял 40,2%. В отношении 
определения степени злокачественного процесса по 
системе классификации Фурмана одиночные опухо-
ли в основном имели 2-ю степень Фурмана (60,1%), 
в то время как мультифокальные характеризовались 
3-й степенью (41,7%), что позволяет сделать вывод 
о том, что мультифокальное поражение ассоцииро-
вано со светлоклеточным типом высокой степени 
злокачественности [13].

Также следует отметить, что в отличие от доста-
точно полно изученного «классического» почечно-
клеточного рака у пациентов, не перенесших транс-
плантацию, рак почечного трансплантата до сих пор 
мало изучен и является объектом активного иссле-
дования [57–58].

Так, например, по результатам вышеупомянуто-
го ранее крупнейшего метаанализа C. Fabio et al., 
опубликованного в 2023 году, отмечается относи-

тельно небольшое количество публикаций в миро-
вой литературе на данную тему. Большинство из них 
(73%) являются отчетами о клинических случаях, 
21% приходится на ретроспективные одноцентровые 
исследования, и только 4% соответствовали много-
центровым исследованиям, хотя также проведенным 
ретроспективно, а по состоянию на 2023 год в мире 
зафиксировано всего 357 пациентов с почечно-кле-
точным раком почечного трансплантата [13].

Относительно малое количество публикаций на 
тему почечно-клеточного рака трансплантата связано 
со специфичностью темы и малым числом медицин
ских центров, которые углубленно занимаются дан-
ной проблемой, количество которых редко превыша-
ет один-два на страну.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Почечно-клеточный рак трансплантированной 

почки отличается по ряду признаков от почечно-
клеточного рака, возникающего в собственных 
почках пациентов, не перенесших трансплантацию 
или диализ. Данный вид опухоли характеризуется 
генетической детерминированностью, тенденцией 
к мультифокальному поражению на фоне постоянно 
проводимой иммуносупрессивной терапии, а также 
вероятной большей частотой заболеваемости, кото-
рая может быть выявлена в дальнейшем при увели-
чении сроков наблюдения в современных условиях 
увеличения количества трансплантаций.

Авторы заявляют об отсутствии  
конфликта интересов.
The authors declare no conflict of interest.

Список литературы / References
1.	 Tonelli M, Wiebe N, Knoll G, Bello A, Browne S, Jad-

hav D et al. Systematic review: kidney transplantation 
compared with dialysis in clinically relevant outcomes. 
Am J Transplant. 2011 Oct; 11 (10): 2093–2109. doi: 
10.1111/j.1600-6143.2011.03686.x. Epub 2011 Aug 30. 
PMID: 21883901.

2.	 Андрусев АМ, Перегудова НГ, Шинкарев МБ, То-
милина НА. Заместительная почечная терапия хро-
нической болезни почек 5-й  стадии в Российской 
Федерации 2016–2020 гг. Краткий отчет по данным 
Общероссийского регистра заместительной почеч-
ной терапии Российского диализного общества. 
Нефрология и диализ. 2022; 24 (4): 555–565. Andru-
sev AM, Peregudova NG, Shinkarev MB, Tomilina NA. 
Kidney replacement therapy for end Stage Kidney di-
sease in Russian Federation, 2016–2020. Russian Na-
tional Kidney Replacement Therapy Registry Report 
of Russian Public Organization of Nephrologists «Rus-
sian Dialysis Society». Nephrologу and Dialуsis. 2022; 
24 (4): 555–565. [In Russ.]. doi: 10.28996/2618-9801-
2022-4-555-565.



66

ВЕСТНИК ТРАНСПЛАНТОЛОГИИ И ИСКУССТВЕННЫХ ОРГАНОВ	 том XXVI   № 4–2024

3.	 Готье СВ. Хомяков СМ. Донорство и транспланта-
ция органов в Российской Федерации в 2019  году. 
XII сообщение национального регистра Российского 
трансплантологического общества. Вестник транс-
плантологии и искусственных органов. 2020; 22 (2): 
8–34. Gautier SV, Khomyakov SM. Organ donation and 
transplantation in Russian Federation in 2019. 12th re-
port of National Registry. Russian Journal of Transplan-
tology and Artificial Organs. 2020; 22 (2): 8–34. [In 
Russ, English abstract]. doi: 10.15825/1995-1191-2020-
2-8-34.

4.	 Lai X, Zheng X, Mathew JM, Gallon L, Leventhal JR, 
Zhang ZJ. Tackling Chronic Kidney Transplant Rejec-
tion: Challenges and Promises. Front Immunol. 2021 
May 20; 12: 661643. doi: 10.3389/fimmu.2021.661643. 
eCollection 2021. PMID: 34093552.

5.	 Van Loon E, Senev A, Lerut E, Coemans M, Callemeyn J, 
Van Keer JM et al. Assessing the Complex Causes of 
Kidney. Transplantation. 2020 Dec; 104 (12): 2557–
2566. doi: 10.1097/TP.0000000000003192. PMID: 
32091487.

6.	 Matas AJ, Smith JM, Skeans MA, Thompson B, Gustaf-
son SK, Stewart DE et al. OPTN/SRTR 2013 Annual 
data report: Kidney. Am J Transplant. 2015 Jan; 2: 1–34. 
doi: 10.1111/ajt.13195.

7.	 Ploussard G, Chambade D, Meria P, Gaudez F, Ta-
riel E, Verine J et al. Biopsy-confirmed de novo renal 
cell carcinoma (RCC) in renal grafts: a single-centre 
management experience in a 2396 recipient cohort. BJU 
Int. 2012 Jan; 109 (2): 195–199. doi: 10.1111/j.1464-
410X.2011.10315.x. Epub 2011 Aug 2. PMID: 
21810160.

8.	 Chewcharat A, Thongprayoon C, Bathini T, Aeddula NR, 
Boonpheng B, Kaewput W et al. Incidence and Mortality 
of Renal Cell Carcinoma after Kidney Transplantation: A 
Meta-Analysis. J Clin Med. 2019 Apr 17; 8 (4): 530. doi: 
10.3390/jcm8040530. PMID: 30999706.

9.	 Favi E, Raison N, Ambrogi F, Delbue S, Clementi MC, 
Lamperti L et al. Systematic review of ablative thera-
py for the treatment of renal allograft neoplasms. World 
J Clin Cases. 2019 Sep 6; 7 (17): 2487–2504. doi: 
10.12998/wjcc.v7.i17.2487. PMID: 31559284.

10.	 Клинические рекомендации. Рак паренхимы 
почки  – 2021–2022–2023. Министерство здра-
воохранения Российской Федерации. Clinical 
recommendations. Cancer of the kidney parenchyma – 
2021–2022–2023. Ministry of Health of the Russian 
Federation. Available from: https://oncology-associ-
ation.ru/wp-content/uploads/2023/11/rak-pochki_23.
pdf?ysclid=lwuz3mnez3384504166.

11.	 Griffith JJ, Amin KA, Waingankar N, Lerner SM, Dela-
ney V, Ames SA et al. Solid Renal Masses in Transplanted 
Allograft Kidneys: A Closer Look at the Epidemiology 
and Management. Am J Transplant. 2017 Nov; 17 (11): 
2775–2781. doi: 10.1111/ajt.14366. Epub 2017 Jun 27. 
PMID: 28544435.

12.	 Yeh CC, Khan A, Muo CH, Yang HR, Li PC, Chang CH 
et al. De Novo Malignancy After Heart, Kidney, and Liver 
Transplant: A Nationwide Study in Taiwan. Exp Clin 

Transplant. 2020 Apr; 18 (2): 224–233. doi: 10.6002/
ect.2019.0210. Epub 2020 Mar 4. PMID: 32133940.

13.	Crocerossa F, Autorino R, Derweesh I, Carbonara U, 
Cantiello F, Damiano R et al. Management of renal cell 
carcinoma in transplant kidney: a systematic review and 
meta-analysis. Minerva Urol Nephrol. 2023 Feb; 75 
(1): 1–16. doi: 10.23736/S2724-6051.22.04881-9. Epub 
2022 Sep 12. PMID: 36094386.

14.	 Lentine KL, Smith JM, Hart A, Miller J, Skeans MA, 
Larkin L et al. OPTN/SRTR 2020 Annual Data Report: 
Kidney. Am J Transplant. 2022 Mar; 22 (2): 21–136. doi: 
10.1111/ajt.16982. PMID: 35266618.

15.	Ogawa Y, Kojima K, Mannami R, Mannami M, Kitaji-
ma K, Nishi M et al. Transplantation of Restored Kid-
neys From Unrelated Donors After Resection of Renal 
Cell Carcinoma: Results From 10 Patients. Transplant 
Proc. 2015 Jul-Aug; 47 (6): 1711–1719. doi: 10.1016/j.
transproceed.2015.06.030. PMID: 26293039.

16.	 Sultan S, Finn C, Craig-Schapiro R, Aull M, Watkins A, 
Kapur S et al. Simultaneous Living Donor Kidney 
Transplant and Laparoscopic Native Nephrectomy: An 
Approach to Kidney Transplant Candidates with Suspec-
ted Renal-Cell Carcinoma. J Endourol. 2021 Jul; 35 (7): 
1001–1005. doi: 10.1089/end.2020.0841. Epub 2020 
Dec 31. PMID: 33238756.

17.	 Ambrosi F, Ricci C, Malvi D, De Cillia C, Ravaioli M, 
Fiorentino M et al. Pathological features and outco-
mes of incidental renal cell carcinoma in candidate so-
lid organ donors. Kidney Res Clin Pract. 2020 Dec 31; 
39 (4): 487–494. doi: 10.23876/j.krcp.20.050. PMID: 
32855366.

18.	Musquera M, Sierra A, Diekmann F, Perez M, Merca-
der C, Peri L et al. Increasing kidney grafts for trans-
plantation. World J Urol. 2021 Jul; 39 (7): 2795–2800. 
doi: 10.1007/s00345-020-03463-x. Epub 2020 Sep 30. 
PMID: 33000340.

19.	 Eggers H, Güler F, Ehlers U, Ivanyi P, Peters I, Grün-
wald V. Renal cell carcinoma in kidney transplant recipi-
ents: descriptive analysis and overview of a major Ger-
man transplant center. Future Oncol. 2019 Nov; 15 (32): 
3739–3750. doi: 10.2217/fon-2019-0397. Epub 2019 
Oct 30. PMID: 31664864.

20.	Warren H, Olsburgh J. Management of Renal Cell Carci-
noma and Other Renal Masses in the Kidney Graft. Curr 
Urol Rep. 2020 Feb 11; 21 (1): 8. doi: 10.1007/s11934-
020-0959-4. PMID: 32048068.

21.	 Frohlich FA, Halleck F, Lehner L, Schrezenmeier EV, 
Naik M, Schmidt D et al. De-novo malignancies after 
kidney transplantation: A long-term observational stu-
dy. PLoS One. 2020 Nov 30; 15 (11): e0242805. doi: 
10.1371/journal.pone.0242805. PMID: 33253202.

22.	Nabi Z, Zahid T, Nabi R. Post Renal Transplant Malig-
nancies: A Basic Concept. J Ayub Med Coll Abbottabad. 
2023 Oct-Dec; 35 (4): 664–668. doi: 10.55519/JAMC-
04-12230. PMID: 38406957.

23.	Crespo E, Fernandez L, Lucia M, Melilli E, Lauzuri-
ca R, Penin RM et al. Effector Antitumor and Regulatory 
T Cell Responses Influence the Development of Non-
melanoma Skin Cancer in Kidney Transplant Patients. 



67

Клиническая трансплантология

Transplantation. 2017 Sep; 101 (9): 2102–2110. doi: 
10.1097/TP.0000000000001759. PMID: 28403126.

24.	 Buell JF, Gross TG, Woodle ES. Malignancy after trans-
plantation. Transplantation. 2005 Oct 15; 80 (2): 254–
264. doi: 10.1097/01.tp.0000186382.81130.ba. PMID: 
16251858.

25.	Krisl JC, Doan VP. Chemotherapy and Transplantation: 
The Role of Immunosuppression in Malignancy and a 
Review of Antineoplastic Agents in Solid Organ Trans-
plant Recipients. Am J Transplant. 2017 Aug; 17 (8): 
1974–1991. doi: 10.1111/ajt.14238. Epub 2017 Apr 10. 
PMID: 28394486.

26.	Morvan MG, Lanier LL. NK cells and cancer: you can 
teach innate cells new tricks. Nat Rev Cancer. 2016 Jan; 
16 (1): 7–19. doi: 10.1038/nrc.2015.5. PMID: 26694935.

27.	 Billups K, Neal J, Salyer J. Immunosuppressant-driven 
de novo malignant neoplasms after solid-organ trans-
plant. Prog Transplant. 2015 Jun; 25 (2): 182–188. doi: 
10.7182/pit2015826. PMID: 26107280.

28.	Wang K, Xu X, Fan M. Induction therapy of basiliximab 
versus antithymocyte globulin in renal allograft: a syste-
matic review and meta-analysis. Clin Exp Nephrol. 2018 
Jun; 22 (3): 684–693. doi: 10.1007/s10157-017-1480-z. 
Epub 2017 Oct 6. PMID: 28986715.

29.	Maluccio M, Sharma V, Lagman M, Vyas S, Yang H, 
Li B et al. Tacrolimus enhances transforming growth 
factor-beta1 expression and promotes tumor progres-
sion. Transplantation. 2003 Aug 15; 76 (3): 597–602. 
doi: 10.1097/01.TP.0000081399.75231.3B. PMID: 
12923450.

30.	 Engels EA, Jennings L, Kemp TJ, Chaturvedi AK, Pin-
to LA, Pfeiffer RM et al. Circulating TGF-β1 and VEGF 
and risk of cancer among liver transplant recipients. 
Cancer Med. 2015 Aug; 4 (8): 1252–1257. doi: 10.1002/
cam4.455. Epub 2015 Apr 27. PMID: 25919050.

31.	Dantal J, Hourmant M, Cantarovich D, Giral M, Blan-
cho G, Dreno B et al. Effect of long-term immunosup-
pression in kidney-graft recipients on cancer incidence: 
Randomized comparison of two cyclosporin regimens. 
Lancet. 1998 Feb 28; 351 (9103): 623–628. doi: 10.1016/
S0140-6736(97)08496-1. PMID: 9500317.

32.	Ghidini M, Petrelli F, Ghidini A, Tomasello G, Hah-
ne JC, Passalacqua R et al. Clinical development 
of mTor inhibitors for renal cancer. Expert Opin In-
vestig Drugs. 2017 Nov; 26 (11): 1229–1237. doi: 
10.1080/13543784.2017.1384813. Epub 2017 Oct 3. 
PMID: 28952411.

33.	Hall EC, Engels EA, Pfeiffer RM, Segev DL. Association 
of antibody induction immunosuppression with cancer 
after kidney transplantation. Transplantation. 2015 May; 
99 (5): 1051–1057. doi: 10.1097/TP.0000000000000449. 
PMID: 25340595.

34.	 Stucker F, Marti HP, Hunger RE. Immunosuppressive 
drugs in organ transplant recipients-rationale for criti-
cal selection. Curr Probl Dermatol. 2012; 43: 36–48. 
doi: 10.1159/000335148. Epub 2012 Feb 17. PMID: 
22377918.

35.	Campistol JM, Cuervas-Mons V, Manito N, Almenar L, 
Arias M, Casafont F et al. New concepts and best practi-
ces for management of pre- and post-transplantation can-

cer. Transplant Rev (Orlando). 2012 Oct; 26 (4): 261–
279. doi: 10.1016/j.trre.2012.07.001. Epub 2012 Aug 15. 
PMID: 22902168.

36.	Nguyen LS, Vautier M, Allenbach Y, Zahr N, Benvenis-
te O, Funck-Brentano C et al. Sirolimus and mTOR In-
hibitors: A Review of Side Effects and Specific Manage-
ment in Solid Organ Transplantation. Drug Saf. 2019 
Jul; 42 (7): 813–825. doi: 10.1007/s40264-019-00810-9. 
PMID: 30868436.

37.	 Populo H, Lopes JM, Soares P. The mTOR signalling 
pathway in human cancer. Int J Mol Sci. 2012; 13 (2): 
1886–1918. doi: 10.3390/ijms13021886. Epub 2012 Feb 
10. PMID: 22408430.

38.	 Lamberti G, Brighi N, Maggio I, Manuzzi L, Peterle C, 
Ambrosini V et al. The Role of mTOR in Neuroendocri-
ne Tumors: Future Cornerstone of a Winning Strategy? 
Int J Mol Sci. 2018 Mar 6; 19 (3): 747. doi: 10.3390/
ijms19030747. PMID: 29509701.

39.	 Au EH, Chapman JR, Craig JC, Lim WH, Teixeira-Pin-
to A, Ullah S et al. Overall and site-specific cancer mor-
tality in patients on dialysis and after kidney transplant. 
J  Am Soc Nephrol. 2019 Mar; 30 (3): 471–480. doi: 
10.1681/ASN.2018090906. Epub 2019 Feb 14. PMID: 
30765426.

40.	Cognard N, Anglicheau D, Gatault P, Girerd S, Essig M, 
Hurault de Ligny B et al. Recurrence of Renal Cell Can-
cer After Renal Transplantation in a Multicenter French 
Cohort. Transplantation. 2018 May; 102 (5): 860–867. 
doi: 10.1097/TP.0000000000002009. PMID: 29215458.

41.	Hsieh JJ, Purdue MP, Signoretti S, Swanton C, Albi-
ges L, Schmidinger M et al. Renal cell carcinoma. Nat 
Rev Dis Primers. 2017 Mar 9; 3: 17009. doi: 10.1038/
nrdp.2017.9. PMID: 28276433.

42.	 Bahadoram S, Davoodi M, Hassanzadeh S, Bahado-
ram M, Barahman M, Mafakher L. Renal cell carcinoma: 
an overview of the epidemiology, diagnosis, and treat-
ment. G Ital Nefrol. 2022 Jun 20; 39 (3): 20–22. PMID: 
35819037.

43.	 Tillou X, Doerfler A, Collon S, Kleinclauss F, Pa-
tard  JJ, Badet L et al. De  novo kidney graft tumors: 
results from a multicentric retrospective national study. 
Am J Transplant. 2012 Dec; 12 (12): 3308–3315. doi: 
10.1111/j.1600-6143.2012.04248.x. Epub 2012 Sep 7. 
PMID: 22959020.

44.	 Billis A, Freitas LL, Costa LB, Barreto IS, Asato MA, 
Araujo KS et al. Genitourinary Malignancies in Trans-
plant or Dialysis Patients: The Frequency of Two Newly 
Described 2016 World Health Organization Histopatho-
logic Types. Transplant Proc. 2017 Oct; 49 (8): 1783–
1785. doi: 10.1016/j.transproceed.2017.06.035. PMID: 
28923625.

45.	Hubatsch M, Peters R, Maxeiner A, El-Bandar N, 
Weinberger S, Friedersdorff F. Nephron Sparing Sur-
gery in Renal Allograft in Recipients with de novo Re-
nal Cell Carcinoma: Two Case Reports and Review of 
the Literature. Urol Int. 2020; 104 (11–12): 997–999. 
doi: 10.1159/000509292. Epub 2020 Sep 23. PMID: 
32966984.

46.	 Song Y, Zheng J, Guo S, Fan L. An  intracapsular ne-
phrectomy for the acquired cystic disease-associated re-



68

ВЕСТНИК ТРАНСПЛАНТОЛОГИИ И ИСКУССТВЕННЫХ ОРГАНОВ	 том XXVI   № 4–2024

nal cell carcinoma in renal transplant allograft: A clinical 
case report. Medicine (Baltimore). 2021 May 14; 100 
(19): 258. doi: 10.1097/MD.0000000000025858. PMID: 
34106631.

47.	 Saparbay J, Assykbayev M, Abdugafarov S. Chromo-
phobe Renal Cell Carcinoma of a Renal Allograft. Am 
J Case Rep. 2021 Oct 8; 22: 933168. doi: 10.12659/
AJCR.933168. PMID: 34620815.

48.	Casuscelli J, Weinhold N, Gundem G, Wang L, 
Zabor EC, Drill E et al. Genomic landscape and evoluti-
on of metastatic chromophobe renal cell carcinoma. JCI 
Insight. 2017 Jun 15; 2 (12): e92688. doi: 10.1172/jci.
insight.92688. PMID: 28614790.

49.	 Zahran MH, Soltan MA, Kamal AI, Abdelrahim M, 
Fakhreldin I, Osman Y et al. De  novo chromophobe 
renal cell carcinoma in the graft three decades after re-
nal transplantation in a patient with a history of three 
renal transplants. Saudi J Kidney Dis Transpl. 2020 Jan-
Feb; 31 (1): 271–275. doi: 10.4103/1319-2442.279952. 
PMID: 32129224.

50.	Dincer E, Ipek OM, Kayipmaz SS, Akca O. Solid Renal 
Mass in a Transplanted Allograft Kidney: Mucinous 
Tubular and Spindle Cell Renal Cell Carcinoma. J Coll 
Physicians Surg Pak. 2022 Aug; 32 (8): 192–194. doi: 
10.29271/jcpsp.2022.Supp2.S192. PMID: 36210692.

51.	 Pagano D, Francesco F, Rosa L, Nwaiwu CA, Pet-
ri SL, Gruttadauria S. Oncocytoma managed by active 
surveillance in a transplant allograft kidney: a case re-
port. World J Surg Oncol. 2018 Jul 2; 16 (1): 123. doi: 
10.1186/s12957-018-1426-2. PMID: 29966524.

52.	Kim CS, Choi SJ, Kim SS, Suh SH, Bae EH, Ma SK et al. 
An  anastomosing hemangioma mimicking a renal cell 
carcinoma in a kidney transplant recipient: a case report. 
BMC Nephrol. 2021 Jul 13; 22 (1): 262. doi: 10.1186/
s12882-021-02467-y. PMID: 34256731.

53.	 Rotman S, Deruaz C, Venetz JP, Chaubert P, Benhattar J, 
Meuwly JY et al. De novo concurrent papillary renal cell 
carcinoma and angiomyolipoma in a kidney allograft: 
evidence of donor origin. Hum Pathol. 2006 Apr; 37 (4): 
481–487. doi: 10.1016/j.humpath.2005.11.024. PMID: 
16564925.

54.	 Boix R, Sanz C, Mora M, Quer A, Beyer K, Musulen E 
et al. Primary renal cell carcinoma in a transplanted 
kidney: genetic evidence of recipient origin. Transplan-
tation. 2009 Apr 15; 87 (7): 1057–1061. doi: 10.1097/
TP.0b013e31819d1e5f. PMID: 19352128.

55.	 Paradis V, Dargere D, Bonvoust F, Rubbia-Brandt L, 
Ba N, Bioulac-Sage P et al. Clonal analysis of micro-
nodules in virus C-induced liver cirrhosis using laser 
capture microdissection (LCM) and HUMARA assay. 
Lab Invest. 2000 Oct; 80 (10): 1553–1559. doi: 10.1038/
labinvest.3780165. PMID: 11045572.

56.	Исаев ТК. Почечно-клеточный рак транспланти-
рованной почки: дис. … докт. мед. наук. М., 2023; 
162 с. Isaev TK. Renal cell carcinoma of the transplanted 
kidney. [Dissertation]. М., 2023; 162.

57.	 Tillou X, Guleryuz K, Collon S, Doerfler A. Renal cell 
carcinoma in functional renal graft: Toward ablative 
treatments. Transplant Rev (Orlando). 2016 Jan; 30 
(1): 20–26. doi: 10.1016/j.trre.2015.07.001. PMID: 
26318289.

58.	 Vasisth G, Kapoor A, Piercey K, Lambe S. Renal cell 
carcinoma in renal allograft: Case series and review of 
literature. Urol Ann. 2018 Apr-Jun; 10 (2): 229–232. doi: 
10.4103/UA.UA_66_17. PMID: 29719341.

Статья поступила в редакцию 08.04.2024 г.
The article was submitted to the journal on 08.04.2024



69

Клиническая трансплантология

DOI: 10.15825/1995-1191-2024-4-69-76

Редкий случай резекции трансплантированной 
печени по поводу метахронного колоректального 
метастаза (de novo)
В.Е.  Загайнов1, 3, Н.М. Киселев1, 3, Д.В. Комаров2, С.А. Васенин2, Э.А. Ашимов1, 3, 
Д.С. Мялик3, С.В. Гамаюнов1, 3, С.В. Романов2, Е.Н. Рябова1, 2
1 ФГБОУ ВПО «Приволжский исследовательский медицинский университет» Минздрава России, 
Нижний Новгород, Российская Федерация 
2 ФБУЗ «Приволжский окружной медицинский центр» Федерального медико-биологического 
агентства России, Нижний Новгород, Российская Федерация 
3 ГАУЗ НО НИИКО «Нижегородский областной клинический онкологический диспансер», 
Нижний Новгород, Российская Федерация

В представленном наблюдении у пациента после трансплантации печени, выполненной по поводу цирроза 
печени в исходе хронического вирусного гепатита С, через 12 лет после операции выявлен рак толстой 
кишки. Выполнено комбинированное лечение в объеме правосторонней гемиколэктомии с последующими 
9 курсами адъювантной полихимиотерапии по схеме FOLFOX6. Через 7 месяцев после окончания тера-
пии диагностировано метастатическое поражение трансплантата печени в виде очага размером 22×35 мм 
в 8-м сегменте. Пациенту была выполнена резекция трансплантата печени. В настоящее время период 
безрецидивного наблюдения за пациентом составляет 22 месяца.
Ключевые слова: трансплантация печени, резекция трансплантата печени, цирроз печени, 
колоректальный рак, метастазы печени.
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In the presented case, a patient who underwent liver transplant procedure for cirrhosis resulting from chronic he-
patitis C was diagnosed with colorectal cancer 12 years after the operation. A combined treatment plan consisting 
of right hemicolectomy followed by nine cycles of adjuvant polychemotherapy using the FOLFOX6 regimen was 
performed. Seven months following the conclusion of treatment, 22×35 mm foci in segment 8 was detected as 
a sign of metastatic liver disease. The patient had a transplant hepatectomy. At present, the relapse-free survival 
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ВВЕДЕНИЕ
В результате развития трансплантологической 

помощи в нашей стране количество пациентов с пе-

ресаженными органами продолжает увеличиваться. 
По данным XV сообщения регистра РТО, на конец 
2022 года в нашей стране находилось под наблюде-
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нием 21 969 пациентов после трансплантации орга-
нов, или 151,0 на 1 млн населения [1]. Накапливается 
опыт их ведения и увеличиваются сроки наблюдения 
за пациентами. Использование после транспланта-
ции органов иммуносупрессивных препаратов яв-
ляется фактором риска развития онкологических 
заболеваний в различные сроки после операции [2].

Иммуносупрессивная терапия после трансплан-
тации органов уменьшает способность организма 
реципиента контролировать вирусные инфекции и 
увеличивает риск развития инфекционно-ассоции-
рованного рака – неходжкинской лимфомы, саркомы 
Капоши, рака печени, рака шейки матки. Ряд имму-
носупрессивных препаратов, таких как ингибиторы 
кальциневрина и азатиоприн, способствуют канце-
рогенезу de novo за счет механизмов, не зависящих 
от их иммунодепрессивного действия. Свой вклад 
вносит увеличение среднего возраста пациентов при 
трансплантации в увеличение общего риска развития 
рака. Достаточно часто развиваются рецидивы пос-
ле трансплантации печени при гепатоцеллюлярной 
карциноме. Следует различать рецидивы опухоли 
после трансплантации и развитие опухолей de novo. 
Меньшее значение имеют риски скрытого рака у до-
нора, не диагностированного до момента донорства 
органов и развивающегося в последующем у реци-
пиента. В литературе сообщается, что в настоящее 
время риск передачи рака от донора крайне низок и 
составляет не более 0,05% [3].

В отечественной литературе работы, касающиеся 
риска развития злокачественных новообразований 
у пациентов, перенесших трансплантацию, прак-
тически отсутствуют [4]. В зарубежной литературе 
исследований, касающихся факторов риска, частоты 
развития, видов злокачественных новообразований 
у пациентов после трансплантации органов, значи-
тельно больше. Злокачественные новообразования, 
диагностированные у больных после трансплан-
тации органов, имеют более агрессивное течение. 
Средняя выживаемость при таких видах рака, как рак 
толстой кишки, легких, молочной железы, простаты 
и мочевого пузыря, значительно ниже у пациентов, 
перенесших трансплантацию, чем в общей популя-
ции населения [5–8].

Исследования клиники Мейо, 2021 г., показали 
риск и сроки развития наиболее распространенных 
злокачественных новообразований желудочно-ки-
шечного тракта (ЖКТ), в частности колоректаль-
ного рака (КРР) и рака поджелудочной железы, у 
пациентов после трансплантации печени с целью 
оптимизации потенциальных методов скрининга у 
реципиентов. В работе проанализированы данные 
United Network for Organ Sharing по заболеваемости 
злокачественными опухолями за 20-летний период 
(с 1997-го по 2017 г.) у пациентов после трансплан-
тации в сравнении с общей популяцией населения. 

Было выявлено 866 злокачественных новообразо-
ваний ЖКТ de novo, в том числе 405 случаев КРР. 
Самая высокая заболеваемость КРР отмечена у реци-
пиентов с первичным склерозирующим холангитом, 
у реципиентов старше 50 лет с циррозом печени в 
исходе неалкогольного стеатогепатита и гепатоцел-
люлярной или холангиоцеллюлярной карциномой. 
Полученные данные позволяют выявить среди реци-
пиентов печени группу высокого риска по КРР для 
более пристального индивидуального скрининга [9].

В исследовании из Южной Кореи, 2021 г., проана-
лизировали 8734 реципиентов печени и почки, у 66 
из которых был диагностирован КРР de novo. Забо-
леваемость КРР de novo у реципиентов печени была 
выше у мужчин в 3,1 раза и в 2,25 раза у женщин. 
У 13,6% пациентов КРР de novo был диагностирован 
в течение первого года после операции, у 31,8% в 
период от 1 года до 5 лет и у 54,6% в сроки свыше 
5 лет после операции [10].

Большой интерес представляют работы, связан-
ные с появлением у пациентов метастазов КРР в 
трансплантированной печени, особенностях ведения 
и лечения таких пациентов.

Первый в мире случай метастазов КРР в транс-
плантат печени описан испанскими авторами в 
2017 году. У пациента через 12 лет после трансплан-
тации печени была выявлена высокодифференциро-
ванная аденокарцинома толстого кишечника, выпол-
нена резекция толстой кишки, произведена конверсия 
иммуносупрессивной терапии на ингибитор mTOR 
пролиферативного сигнала (эверолимус). При ди-
намическом наблюдении через 6 месяцев отмечены 
метастазы в 4-й и 7-й сегменты печени. Больному 
была выполнена левосторонняя гемигепатэктомия с 
радиочастотной абляцией 7-го сегмента печени [11].

В связи с этими причинами интересным пред-
ставляется случай пятнадцатилетнего наблюдения 
за пациентом после трансплантации печени в нашей 
клинической практике.

ОПИСАНИЕ НАБЛЮДЕНИЯ
Пациенту 67 лет (на момент выполнения транс-

плантации печени 52 года), 08.08.2009 г. была вы-
полнена ортотопическая трансплантация печени 
от посмертного донора по поводу цирроза печени 
вирусной (HCV) этиологии, класса С по Чайлд–Пью, 
в стадии декомпенсации, портальной гипертензии, 
варикозного расширения вен пищевода 1–2-й ст., 
спленомегалии с гиперспленизмом, асцита. После-
операционный период протекал без особенностей. 
Базовая иммуносупрессивная терапия: циклоспорин 
75 мг 2 р/сут. В октябре 2009 г. в биохимических 
анализах крови отмечено повышение печеночных 
ферментов, выполнена пункционная биопсия печени. 
По результатам биопсии печени диагностировано 
острое отторжение в трансплантате, проведена 
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пульс-терапия глюкокортикостероидными гормона-
ми в суммарной дозе 2000 мг. На фоне пульс-терапии 
глюкокортикостероидами через месяц у пациента 
отмечен рост вирусной нагрузки гепатита С в кро-
ви. В декабре 2009 г. начата противовирусная тера-
пия пегелированными интерферонами в сочетании 
с рибавирином. В июне 2010 г. достигнут поздний 
вирусологический ответ. В августе 2010 г. выпол-
нена «протокольная» биопсия трансплантата пе-
чени – умеренный фиброз (F2 по системам Knodell, 
Metavir, Ischak). Через 6 месяцев после окончания 
противовирусной терапии в декабре 2010 г. – вновь 
возврат вирусного гепатита С в крови.
С 27.05.2016 г. по 21.07.2016 г. пациент находил-

ся на стационарном лечении по поводу дисфункции 
трансплантата, острого отторжения тяжелой 
степени, морфологически подтвержденного. Прово-
дилось 2 курса пульс-терапии метилпреднизолоном. 
Произведена конверсия иммуносупрессии с цикло-
спорина на такролимус в дозе 2,5 мг 2 р/сут. При 
улучшении состояния был выписан на амбулаторное 
лечение.
В 2016 г. на протяжении 6 месяцев пациенту 

проводилась противовирусная терапия гепатита С 
препаратами прямого противовирусного действия 
(софосбувир + ледипасвир). С момента проведения 
терапии препаратами прямого противовирусного 
действия по настоящее время РНК гепатита С в 
крови методом ПЦР – отрицательная.
В сентябре 2017 г. у пациента появились выра-

женная общая слабость, желтушная окраска кожи, 
кожный зуд. При обследовании выявлена стриктура 
желчного анастомоза, механическая желтуха. Пер-
вым этапом осуществлено наружное дренирование 
желчных протоков – чрескожная чреспеченочная 

холангиостомия под УЗ-контролем. Вторым эта-
пом после снижения цифр билирубина и «разгрузки» 
билиарной гипертензии 17.09.2017 г. выполнена гепа-
тикоеюностомия на петле по Ру. Послеоперацион-
ный период осложнился развитием внутрибрюшного 
кровотечения и гематомы брюшной полости, что 
потребовало повторных релапаротомий и санации 
брюшной полости. Присоединились инфекционные 
осложнения, отмечалась клиника сепсиса, которую 
удалось купировать назначением массивной анти-
бактериальной терапии. В последующем пациент 
наблюдался амбулаторно.
В январе 2021 г. после перенесенной инфекции 

COVID-19 в ходе очередного планового осмотра у 
пациента впервые зафиксировано снижение цифр 
гемоглобина до 89 г/л. Пациенту были назначены 
стандартные обследования по протоколу при вы-
явлении анемии неясного генеза. При выполнении 
видеогастродуоденоскопии патологии не выявлено. 
В ходе видеоколоноскопии диагностировано ново-
образование печеночного изгиба ободочной кишки 
(рис. 1), выполнена биопсия, результат гистоло-
гии – умереннодиференцированная аденокарцинома 
толстой кишки.
При компьютерной томографии (КТ) органов 

брюшной полости и малого таза выявлено утолще-
ние стенки толстой кишки в проекции печеночного 
изгиба. Другой очаговой патологии в брюшной по-
лости не отмечено. При КТ органов грудной клет-
ки очаговой патологии не выявлено. Онкомаркеры 
крови: СА 19-9 15,4 ЕД/мл, РЭА 2,28 нг/мл. Паци-
енту установлен диагноз: рак печеночного изгиба 
ободочной кишки cT4аN0M0 G2 (умереннодифферен-
цированная аденокарцинома), stage IIB, клиническая 
группа 2. Выполнена коррекция иммуносупрессивной 
терапии – снижена доза такролимуса, добавлен эве-
ролимус.
12.02.2021  г. больному было выполнено ради-

кальное хирургическое лечение – правосторонняя 
расширенная гемиколэктомия, лимфодиссекция ДЗ. 
Гистологическое исследование опухоли: умеренно-
дифференцированная аденокарцинома pT4aN1c.
После хирургического лечения пациент получил 

9  курсов адъювантной полихимиотерапии (ПХТ) 
по схеме FOLFOX6, включающей оксалиплатин  
(85 мг/м2 внутривенно в виде 2-часовой инфузии в 
1-й день), кальция фолинат (400 мг/м2 внутривен-
но в течение 2 часов) с последующим внутривен-
ным болюсным введением фторурацила (400 мг/м2) 
и 46-часовой внутривенной инфузией фторурацила 
(в суточной дозе 2400 мг/м2, по 1200 мг/м2 в сутки). 
Курсы системной ПХТ без снижения дозы были за-
вершены в августе 2021 г.
Через 7  месяцев после окончания ПХТ в ходе 

планового обследования при КТ органов брюшной 
полости 22.03.2022 г. диагностировано объемное 

Рис. 1. Видеоколоноскопия. Рак печеночного изгиба обо-
дочной кишки у пациента (стрелка)

Fig. 1. Video colonoscopy. Hepatic flexure colon cancer in a 
patient (arrow)
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образование правой доли трансплантата печени 
размерами 22×35 мм (рис. 2).
При ПЭТ-КТ 07.04.2022 г. (рис. 3) – картина вто-

ричного поражения трансплантата печени с повы-
шенной метаболической активностью радиофарм
препарата SUVmax – 5,61. Других очагов не выявлено.
По протоколу пациенту выполнена видеоколо-

носкопия 11.04.2022  г.  – состояние после право-
сторонней гемиколэктомии, очаговой патологии не 
выявлено. Онкомаркеры крови: СА 19-9 20,1 ЕД/мл, 
РЭА 4,55 нг/мл. Оценка клинического риска рецидива 
колоректального рака по Фонгу (Fong clinical risk 
score) составила 2 балла, расчетная прогнозируемая 

годичная выживаемость после резекции метастазов 
89%, 5-летняя выживаемость 40%.
16.05.2022 г. пациенту выполнена атипичная ре-

зекция 8-го сегмента печени. Интраоперационно вы-
явлено: печень с признаками стеатогепатоза. В 8-м 
сегменте печени по диафрагмальной поверхности 
очаговое образование размерами 25×35 мм. В ходе 
интраоперационного ультразвукового исследования 
трансплантата печени другой очаговой патологии 
не выявлено (рис. 4).
Патологоанатомическое исследование операци-

онного материала: метастаз колоректальной аде-
нокарциномы. Промаркированный край проходит по 
неизмененной ткани печени R0 (рис. 5).

Рис. 2. КТ-моделирование очагового образования трансплантата печени у пациента. Метастаз обозначен стрелкой

Fig. 2. CT modeling of a focal liver graft mass in a patient. Metastasis is indicated by an arrow

Рис. 3. Картина компьютерной томографии и позитронно-эмиссионной томографии у пациента. Метастаз обозначен 
стрелкой

Fig. 3. Computed tomography and positron emission tomography images in a patient. Metastasis is indicated by an arrow
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При молекулярно-генетическом исследовании 
полученного образца ДНК выявлена активирующая 
мутация G13D во 2-м экзоне (12-й кодон) гена KRAS 
(NM_033360.3), ассоциирующихся с устойчивостью 
к анти-EGFR терапии.
Выполнена конверсия иммуносупрессивной тера-

пии на монотерапию ингибитором mTOR пролифе-
ративного сигнала – эверолимус.
На 7-е сутки был выписан из стационара в удов-

летворительном состоянии. На 14-е сутки после 
операции у пациента ухудшение самочувствия, при-
ступ тахиаритмии, машиной «скорой помощи» с 
клиникой некупированного пароксизма фибрилляции 
предсердий был доставлен в городской кардиоло-
гический дежурный стационар. Приступ удалось 
купировать консервативно. При лечении в дежурном 
стационаре в ходе дообследования диагностирован 
правосторонний гидроторакс, выполнялись неод-
нократные плевральные пункции, эвакуировалась 
серозная жидкость. В последующем развилась эмпи-
ема плевры, клиника сепсиса, в связи с чем переведен 
на стационарное лечение в онкологический диспан-
сер. Проходил лечение с 23.06.2022 г. по 01.08.2022 г. 
с диагнозом «эмпиема плевры, гематома правой 
плевральной полости». Проводились дренирование, 

санация правой плевральной полости, антибактери-
альная терапия. У пациента длительное время дер
жалась лихорадка до 38–39 °С. При стабилизации 
состояния был выписан на амбулаторное лечение.
В конце августа 2022 г. вновь отмечено повыше-

ние температуры тела до 38,9 °С. С 05.09.2022 г. по 
11.10.2022 г. находился на стационарном лечении в 
хирургическом отделении трансплантации органов 
Приволжского окружного медицинского центра с 
клиникой гидропневмоторакса справа, пневмонии 
верхней доли левого легкого. На фоне антибакте-
риальной терапии (тиенам 2 г/сут) лихорадка со-
хранялась. Посев из правой плевральной полости 
Acinetobacter baumanni 105 КОЕ/мл. На фоне назна-
чения бакцефорта 4 г/сут лихорадка у пациента 
купировалась, был выписан в удовлетворительном 
состоянии.
В настоящее время больной продолжает наблю-

даться амбулаторно. В соответствии с протокола-
ми выполняются колоноскопия, КТ органов брюшной 
полости и грудной клетки. На момент написания 
статьи данных за рецидив онкологического процесса 
нет, функция трансплантата печени удовлетвори-
тельная. Период наблюдения за пациентом с мо-

Рис. 5. Морфологическое исследование удаленного метастаза трансплантата печени

Fig. 5. Morphological examination of the removed liver graft metastasis

Рис. 4. Интраоперационное фото (стрелками обозначен метастаз трансплантата печени)

Fig. 4. Intraoperative photo (arrows indicate liver graft metastasis)
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мента выполнения резекции трансплантата печени 
составил 22 месяца.

ОБСУЖДЕНИЕ
Реципиенты трансплантата печени подвержены 

повышенному риску развития злокачественных но-
вообразований de novo из-за длительной иммуносуп-
рессии, необходимой для предотвращения острого 
и хронического отторжения. Общая заболеваемость 
КРР в этой группе больных отличается от таковой в 
общей популяции населения в сторону увеличения. 
Современные тренды в уменьшении иммуносупрес-
сии уменьшают риск онкопатологии de novo, но не 
исключают опасность развития фиброза трансплан-
тата и криза отторжения.

По данным Французского национального иссле-
дования, у 11 004 пациентов после транспланта-
ции печени в период с 2000-го по 2013 г. выявлено 
1480  случаев злокачественных новообразований 
de novo, что составило 13,45%. В структуре забо-
леваемости преимущественно выявляли опухоли 
кроветворной системы (22,36%), кожи (19,53%) и 
легких (12,36%) и на 6-м месте КРР (4,9%) [12]. 
Согласно систематическому обзору и метаанали-
зу, включающему 29 исследований, риск развития 
КРР у пациентов после трансплантации печени в 
2,6 раза (95% ДИ 1,7–4,1) больше по сравнению с 
общей популяцией, при этом риск развития рака de 
novo постепенно увеличивается, начиная с первого 
года после трансплантации, и достигает пика через 
6–10 лет наблюдения [13, 14]. В связи с этим экспер-
тами международного общества по трансплантации 
печени (ILTS) на конференции ILTS-SETH (2022 г.) 
был принят консенсус по профилактике и раннему 
выявлению злокачественных новообразований de 
novo после трансплантации печени с рекомендаци-
ями выполнения колоноскопии через 1 год после 
трансплантации, а затем через 3–5 лет. В группе па-
циентов высокого риска (трансплантация печени по 
поводу гепатоцеллюлярной карциномы, первичного 
склерозирующего холангита, возраст старше 50 лет, 
полипы толстой кишки в анамнезе) показан более 
ранний и частый скрининг [15].

В структуре заболеваемости злокачественными 
новообразованиями в общей популяции по-преж
нему КРР находится на 3-м месте, что составляет 
7,2% [16].

Длительная выживаемость реципиентов печени 
и растущая тенденция к тому, чтобы пациенты по-
лучали донорский орган в более старшем возрасте, 
добавили дополнительные риски развития КРР. КРР 
после трансплантации печени чаще бывает правосто-
ронним, имеет агрессивное течение, ассоциируется с 
более высокой частотой метастазирования и плохой 
выживаемостью [17].

Специализированное лечение по поводу рециди-
ва или возникшего de novo онкологического заболе-
вания у реципиента трансплантированного органа 
должно проводиться по общим принципам, согласно 
действующим клиническим рекомендациям [18].

В представленном нами клиническом случае 
пациенту первым этапом выполнено радикальное 
хирургическое лечение, что является оптимальным 
методом лечения при первично выявленном локаль-
ном злокачественном новообразовании ободочной 
кишки. По результатам прижизненного патолого
анатомического исследования послеоперационного 
материала, проведено рестадирование на pT4aN1c, 
с последующим назначением адъювантной терапии 
по схеме FOLFOX с целью снижения риска про-
грессирования заболевания [19]. Согласно крупным 
исследованиям, назначение адъювантной терапии 
статистически значимо увеличивает общую выжи
ваемость и время без прогрессирования у пациентов 
со стадией N ≥ 1 и более T3N0M0 [20, 21]. Проведе-
ние адъювантной терапии возможно на стандартной 
иммуносупрессивной терапии без редукции доз [22].

У 30–50% пациентов с КРР в общей популяции 
развиваются метастатические очаги в печени [23]. 
В нашем клиническом случае при динамическом на-
блюдении у пациента выявлено метастатическое по-
ражение трансплантата печени. Резекция трансплан-
тированной печени на современном этапе развития 
хирургии – относительно редкая операция. Один из 
самых больших материалов по резекциям трансплан-
тированной печени был представлен клиникой Ша-
рите в 2020 году. В период с 2004-го по 2017 г. среди 
4100 выполненных резекций печени было 14 случаев 
резекции трансплантированной печени, что соста-
вило 0,34%. Основным поводом для резекции после 
трансплантации были рецидивы гепатоцеллюлярной 
и холангиоцеллюлярной карциномы, билиарные и 
сосудистые осложнения трансплантации, приведшие 
к абсцессам печени. Метастатическое поражение 
трансплантата печени при de novo возникшем онко-
логическом заболевании – крайне редкая ситуация.

Согласно Европейским, Американским и Ази-
атским рекомендациям, при резектабельном коло-
ректальном метастатическом поражении печени 
рекомендовано выполнение оперативного лечения 
первым этапом, ввиду высокой эффективности по 
сравнению с другими методами [24–27]. Ориенти-
руясь на клинические рекомендации, пациенту вы-
полнено оперативное лечение, в объеме R0 резекции 
печени.

Своевременная диагностика, радикальное лече-
ние, согласно стандартам, в нашем наблюдении де-
монстрируют хороший отдаленный результат (22 ме-
сяца) безрецидивной выживаемости.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ
С ростом количества пациентов с транспланти-

рованными органами и увеличением возраста реци-
пиентов, а также времени, прошедшего с момента 
выполнения трансплантации, увеличиваются риски 
развития злокачественных новообразований. И это 
тренды нашего времени.

Для раннего выявления онкологических заболе-
ваний de novo у реципиентов солидных органов не-
обходимы регулярные осмотры у трансплантолога 
и онколога.

При выявлении онкопатологии должна быть про-
изведена конверсия иммуносупрессивной терапии в 
сторону препаратов из группы ингибиторов mTOR 
пролиферативного сигнала. Лечение злокачествен-
ных новообразований у пациентов после трансплан-
тации органов должно осуществляться по общим 
принципам согласно клиническим рекомендациям. 
Трансплантация солидного органа в анамнезе у он-
кологического пациента требует коррекции имму-
носупресии, но не является ограничивающим дозу 
фактором при проведении системной полихимио-
терапии.

Продемонстрированный клинический случай 
свидетельствует о необходимости мультидисципли-
нарного подхода к пациентам после трансплантации 
органов, совместной работы трансплантологов, гепа-
тологов, инфекционистов, онкологов, химиотерапев-
тов и врачей других специальностей.

Продемонстрированный клинический случай 
свидетельствует о необходимости мультидисципли-
нарного подхода к пациентам после трансплантации 
органов, совместной работы трансплантологов, гепа-
тологов, инфекционистов, онкологов, химиотерапев-
тов и врачей других специальностей.
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Эмфизематозный пиелонефрит (ЭП) – особая форма инфекционного некротизирующего процесса почечной 
паренхимы, собирательной системы и окружающих тканей с образованием газа в пораженных участках в 
процессе жизнедеятельности ряда микроорганизмов. В большинстве случаев ЭП развивается у пациентов 
с сахарным диабетом (СД). За последние 20 лет подходы к лечению ЭП изменились: нефрэктомия уступила 
место малоинвазивным вмешательствам, что привело к снижению показателей летальности (12,5–13%). 
ЭП у реципиентов почечного трансплантата (ПТ) встречается редко, для него характерно тяжелое, часто 
фульминантное, течение с высоким процентом неблагоприятных исходов, что определяется прежде всего 
фоновой иммуносупрессивной терапией. Консенсус по рентгенологической классификации ЭП ПТ и его 
лечению отсутствует. Мы представляем первое в РФ описание ЭП ПТ у 45-летней женщины с посттранс
плантационным СД, ожирением и рецидивирующими инфекциями мочевыводящих путей. Пациентка 
госпитализирована с нарастающей клиникой сепсиса и полиорганной недостаточностью, проводилась 
массивная антибактериальная терапия (АБТ), чрескожная пункционная нефростомия, трансплантатэктомия, 
заместительная почечная терапия, селективная сорбция цитокинов и ИВЛ. Летальный исход наступил на 
четвертые сутки после дебюта заболевания. В статье проанализировано 38 клинических наблюдений из 
англоязычного сегмента медицинской литературы периода с конца 70-х годов по настоящее время. Для 
ЭП ПТ характерно преобладание мужского пола, в том числе среди умерших, быстрое развитие сепсиса 
и острого почечного повреждения. Частота экстренных трансплантатэктомий статистически значимо не 
отличалась среди выживших и умерших пациентов. Летальность составила 28%. Проблема ЭП ПТ тре-
бует дальнейшего изучения и выработки оптимальных лечебных, в том числе хирургических стратегий.
Ключевые слова: эмфизематозный пиелонефрит, почечный трансплантат, сахарный диабет, 
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Введение
Эмфизематозный пиелонефрит (ЭП)  – редкая 

форма инфекционно-воспалительного некротизи-
рующего процесса почечной паренхимы, собира-
тельной системы и окружающих почку тканей, для 
которого характерно наличие газа в пораженных об-
ластях [1, 2]. Образование газа происходит в процес-
се жизнедеятельности некоторых микроорганизмов 
(Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae и ряд дру-
гих) преимущественно путем ферментации глюкозы. 
Именно поэтому в подавляющем большинстве случа-
ев ЭП развивается у пациентов с сахарным диабетом 
(СД). Актуальные показатели летальности у паци-
ентов с ЭП нативных почек находятся в диапазоне 
12,5–13% [3, 4].

ЭП у реципиентов почечного трансплантата (ПТ) 
встречается крайне редко, к настоящему времени 
описано несколько десятков случаев в мире. Для 
ЭП ПТ характерно тяжелое, часто фульминантное, 
течение с высоким процентом неблагоприятных ис-

ходов и потерь функции трансплантата. Консенсуса 
по диагностике и тактике ведения ЭП у реципиентов 
ПТ не существует, что определяется, прежде всего, 
малым количеством наблюдений. Мы представляем 
первое в РФ описание клинического случая ЭП ПТ.

Цель исследования: на примере собственного на-
блюдения и данных литературы изучить особенности 
клинической картины и течения ЭП у реципиентов 
ПТ, сравнить подходы к рентгенологической клас-
сификации ЭП нативных почек и ЭП ПТ, обсудить 
современные представления об оптимальной, в том 
числе хирургической, тактике ведения пациентов.

Материалы и методы
Представлено клиническое наблюдение ЭП ПТ у 

пациентки с посттрансплантационным СД (ПТСД), 
ожирением и рецидивирующими инфекциями мо-
чевыводящих путей. Проанализированы исходные 
клинико-лабораторные данные, особенности течения 
заболевания, лучевой диагностики, консервативно-

Fulminant emphysematous pyelonephritis 
in a t ransplant kidney  
(clinical observation and literature review)
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Emphysematous pyelonephritis (EPN) is a necrotizing infection of the renal parenchyma and its surrounding 
areas that causes gas accumulation around the renal parenchyma, collecting system and surrounding tissues in 
the process of vital activity of several microorganisms. EPN occurs nearly exclusively in people with diabetes. 
Treatment strategies for EPN have evolved over the past 20 years, with minimally invasive procedures replacing 
nephrectomy, which has resulted in lower mortality rates (12.5–13%). EPN is rare in kidney transplant (KT) 
recipients and is characterized by a severe, often fulminant course with a high rate of adverse outcomes, which 
is determined primarily by background immunosuppressive therapy. There is no universally accepted consensus 
on the radiographic classification of EPN in KT recipients and its management. We present the first description of 
EPN in transplanted kidney in a 45-year-old woman with post-transplant diabetes, obesity and recurrent urinary 
tract infections. Massive antibiotic therapy (ABT), percutaneous nephrostomy, transplantectomy, renal replace-
ment therapy, selective cytokine adsorption, and ventilatory support were all administered on the patient after 
she was admitted to the hospital with increasing clinical symptoms of sepsis and multiple organ failure. Death 
occurred on the fourth day after disease onset. The article examines 38 clinical cases from the English-language 
segment of the medical literature from the late 1970s to the present. EPN in KT recipients is characterized by 
the predominance of male gender, including among the deceased, rapid development of sepsis and acute kidney 
injury. There was no statistically significant difference in the frequency of emergency transplantectomies among 
surviving and deceased patients. Mortality was 28%. The issue of EPN in transplanted kidney requires more 
research and the development of optimal therapeutic plans, including surgical strategies.
Keywords: emphysematous pyelonephritis, renal graft, diabetes mellitus, transplantectomy, clinical case.
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го и хирургического лечения, данные патоморфоло-
гического исследования ПТ. Изучены и обобщены 
данные 38 случаев ЭП ПТ с конца 70-х по настоящее 
время, доступных в англоязычной медицинской ли-
тературе.

Клиническое наблюдение
Пациентка 46  лет наблюдалась в консульта-

тивно-диагностическом нефрологическом центре 
с 2017 г. после аллогенной трансплантации почки 
(АТП) от посмертного донора. В анамнезе разви-
тие терминальной почечной недостаточности в 
исходе хронического гломерулонефрита в 2016 г., 
лечение программным гемодиализом. Функция ПТ 
немедленная, получала трехкомпонентную иммуно-
супрессивную терапию (ИСТ) (такролимус, микофе-
ноловая кислота, метилпреднизолон). В посттран-
сплантационном периоде имели место развитие 
инсулинопотребного СД с трудно контролируемой 
гипергликемией и рецидивирующие инфекции моче-
выводящих путей. Пациентка трижды проходила 
стационарное лечение, получала курсы антимик-
робной терапии. Привычный уровень креатинина 
не превышал 130 мкмоль/л. Резкое ухудшение со-
стояния наступило 09.02.2024 г.: на фоне подъема 

температуры до 38,5 °С появились боли в проекции 
ПТ, нарастающая общая слабость, тошнота, по
вторная рвота и анурия. Была госпитализирована 
в ближайший стационар, 10.02.2024 г. переведена 
в ГБУЗ «ГКБ № 52 ДЗМ» с диагнозом «дисфункция 
почечного трансплантата». При поступлении со-
хранялись вышеописанные жалобы, изменения мен-
тального статуса не отмечались. При физикальном 
осмотре: рост 155 см, вес 100 кг, ИМТ 41,6 кг/м2, 
гемодинамика стабильна. Выраженная пальпа-
торная болезненность левой подвздошной области 
(зона ПТ), отек прилежащих мягких тканей пере-
дней брюшной стенки. По данным лабораторного 
скрининга в приемном отделении выявлен метабо-
лический ацидоз и гиперлактатемия, лейкоциты 
14,86 × 109/л, Hb 128 г/л, СРБ 37,5 мг/л, креатинин 
256,4 мкмоль/л, глюкоза плазмы 10,35 ммоль/л, гли-
кированный Hb 9,9%. В связи с развитием острого 
почечного повреждения (ОПП) и метаболических 
нарушений пациентка госпитализирована в ОРИТ. 
Выполнена мультиспиральная компьютерная томо
графия с контрастным усилением (МСКТ) (рис. 1).
МСКТ органов брюшной полости и малого таза с 

в/в контрастированием (рис. 1) выявила отек клет-
чатки вокруг ПТ и мочеточника. В просвете лоханки 

	

Рис. 1. МСКТ органов брюшной полости и малого таза с в/в контрастированием, венозная фаза: а – сагиттальная 
проекция: пузырьки газа в чашечках ПТ (стрелка), сморщенная почка (голубая стрелка); б – реконструкция в косой 
проекции: сужение в области лоханочно-мочеточникового сегмента (стрелка), расширенные чашечки (голубая стрел-
ка), отек клетчатки вокруг ПТ (красная стрелка)

Fig. 1. Contrast-enhanced MSCT of abdominal and pelvic organs, venous phase: а – sagittal plane: gas bubbles in the kidney 
transplant calyxes (arrow), shriveled kidney (blue arrow); б – oblique plane: narrowing in the area of the ureteropelvic junc-
tion obstruction in kidney allograft (arrow), dilated calyxes (blue arrow), perigraft tissue edema (red arrow)

а б
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и чашечек аллографта определялись пузырьки газа 
(рис. 1, а). На фоне резкого сужения лоханочно-моче-
точникового сегмента с высокоплотным содержи-
мым в его просвете (рис. 1, б) выявлено расширение 
ЧЛС при нерасширенном мочеточнике. Паренхима 
ПТ контрастировалась однородно, без признаков 
деструкции. Экскреция контрастного вещества на 
момент исследования отсутствовала.
В экстренном порядке проведена чрескожная 

пункционная нефростомия (ЧПНС), получена моча 
с примесью сливкообразного гноя. Принимая во вни-
мание высокие исходные факторы риска наличия 
полирезистентной флоры (декомпенсированный СД, 
ожирение, постоянная ИСТ, предшествующая ан-
тимикробная терапия, рецидивирующая мочевая ин-
фекция, пребывание в другом стационаре), пациент
ке инициировали эмпирическую АБТ пиперациллин/
тазобактамом. Начата заместительная почечная 
терапия: продленная вено-венозная гемодиафиль-
трация. В течение последующих суток наблюдения 
отмечалось катастрофическое угнетение виталь-
ных функций с развитием дистрибутивного шока 
и полиорганной недостаточности, потребовавших 
проведения ИВЛ и вазопрессорной поддержки. В ла-
бораторных данных обращало на себя внимание рез-
кое нарастание показателей, характеризующих на-
пряженность системного воспалительного ответа: 
лейкоциты 47,8 × 109/л, СРБ 447,6 мг/л, ИЛ-6 более 
1000 пг/л (N 0,00–6,40), ИЛ-2 5054 ГЭ/мл (N 158–623), 

ПКТ более 13 нг/мл, общий белок 33,4 г/л, альбумин 
17 г/л, тромбоциты 34 × 109/л. С учетом фульми-
нантного течения ЭП ПТ, осложненного развити-
ем синдрома системного воспалительного ответа 
(ССВО) и синдрома полиорганной недостаточности, 
междисциплинарным консилиумом принято решение 
о проведении трансплантатэктомии по жизненным 
показаниям. 12.02.2024 г. выполнено хирургическое 
вмешательство (рис. 2).
В связи с выявлением в посевах мочи и крови куль-

туры Escherichia coli, продуцирующей бета-лакта-
мазы расширенного спектра, проведена смена ан-
тимикробной терапии на меропенем и амикацин. 
В комплекс интенсивной терапии была включена 
экстракорпоральная детоксикация: селективная ге-
мосорбция, сорбция цитокинов и терапевтический 
плазмообмен. На этом фоне состояние пациентки 
продолжало стремительно ухудшаться, через сутки 
после трансплантатэктомии и на четвертые сутки 
от дебюта заболевания она скончалась при нарас-
тающих явлениях полиорганной недостаточности 
и рефрактерного дистрибутивного шока. Данные 
патоморфологического исследования удаленного ПТ 
представлены на рис. 3.

Обсуждение
К концу XIX века было опубликовано несколько 

сообщений с описанием присутствия газа в почках и 
мочевыделительной системе (МВС). В 1898 г. Kelly 
и MacCallum представили собственное клиническое 
наблюдение и обобщили имевшиеся на тот момент 
данные. Авторы выделили 3  основные причины 
«пневматурии»: образование газа в МВС вследствие 
инвазивных вмешательств или травматизации (во 
время урологических процедур или мастурбации), 
наличие свищевых ходов между мочевым пузырем 
и кишечником (врожденные, приобретенные, ятро-
генные коммуникации) и мочевые инфекции, вы-
званные газообразующими микроорганизмами [5]. 
Привычный термин «эмфизематозный пиелонефрит» 
появился позже, после публикации в 1962 году статьи 
Schultz и Klorfein, в которой авторы проанализиро-
вали 13 сообщений о наличии газа в почках и МВС 
вследствие инфекционного процесса [6]. Таким об-
разом, при истинном ЭП появление газа обусловле-
но выработкой его патогенными микроорганизмами. 
Следует иметь в виду некоторую исторически сло-
жившуюся терминологическую путаницу: термин 
«эмфизематозный пиелонефрит» обозначает эмфизе-
матозное поражение почек и верхних мочевых путей 
в целом, именно поэтому в литературе изолирован-
ный эмфизематозный пиелит иногда обозначается 
как «эмфизематозный пиелонефрит с поражением 
собирательной системы».

Рис.  2. ПТ  во время проведения трансплантатэктомии. 
Сквозь капсулу трансплантата видны участки гнойного 
расплавления

Fig. 2. Renal allograft during transplantectomy. Purulent de-
bris areas are visible through the graft capsule
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Особенности возбудителей 
эмфизематозного пиелонефрита

Приблизительно в 70% случаев Escherichia сoli 
является причиной развития ЭП. В качестве менее 
распространенных возбудителей выступают дру-
гие бактерии порядка Enterobacterales, прежде все-
го – Klebsiella pneumoniae и Proteus species, а также 
неферментирующие грамотрицательные бактерии 
(Pseudomonas aeruginosa) [3, 7]. До 33% патогенов 
вырабатывают бета-лактамазы расширенного спект-
ра [1, 2], их структура характеризуется разнообрази-
ем и большой частотой выделения полирезистентных 
бактерий [2, 8, 9]. Предметом особого внимания яв-
ляется изучение факторов бактерий, которые могли 
бы обуславливать развитие ЭП и его фульминант-
ное течение. Tseng и Wu сравнили широкий спектр 
факторов патогенности штаммов Escherichia coli, 
вызывавших ЭП, и штаммов, ставших причиной ос-
трых почечных инфекций без газообразования. Гены 
вирулентности штаммов кишечной палочки в обеих 
группах были удивительно похожими, за исключе-
нием более частого наличия гена уроспецифичного 
белка (usp) (этот ген был обнаружен у 94% пациентов 
с ЭП и лишь у 67% пациентов с неэмфизематозным 
пиелонефритом) и тенденции к более низкой часто-
те встречаемости гена papG II в группе патогенов 
ЭП [10]. Интересно, что эпидемиологические ис-
следования у взрослых и детей продемонстрировали 
преимущественное присутствие papG в штаммах, 
вызывающих острый пиелонефрит и рецидивирую-
щие инфекции МВП у женщин [11].

Возбудители ЭП обладают высокой биохимиче
ской активностью, способны переходить на смешан-

ную кислотную и спиртовую ферментацию глюко-
зы, которая сопровождается выделением водорода 
и углекислого газа. Высокие уровни глюкозы в тка-
нях пациентов с СД обеспечивают газообразующим 
микроорганизмам благоприятную среду для роста и 
высокого катаболизма с массивным высвобождени-
ем газа. Кроме того, уропатогенные штаммы E. сoli 
продуцируют цитотоксический некротизирующий 
фактор, а некроз пораженных тканей способствует 
дополнительному образованию некоторого количес-
тва метана и аммиака вследствие распада аминокис-
лот [12].

Клиническая картина и факторы риска 
неблагоприятного течения

Клиническая картина ЭП во многом соответствует 
таковой при остром гнойном пиелонефрите [1, 2]. 
Характерны жалобы на лихорадку с ознобом, боль 
в поясничной области и/или подреберье, тошноту, 
рвоту. В случае фульминантного течения может при-
сутствовать развернутая симптоматика дистрибутив-
ного шока и синдрома системного воспалительного 
ответа. Возможны различные нарушения менталь-
ного статуса в диапазоне от легкого оглушения до 
комы. Причины спутанности сознания у пациентов 
с ЭП следует анализировать в каждом конкретном 
случае: интоксикация, неуправляемая гипотензия, 
декомпенсация СД (гипергликемия, кетоацидоз), воз-
душная эмболия венозного сегмента кровоснабжения 
головного мозга. Нарушение ментального статуса яв-
ляется симптомом, определяющим дальнейшую ди
агностическую и лечебную тактику. В медицинской 
литературе присутствуют единичные наблюдения 

	

Рис.  3. Кортикальный слой почки с диффузной, преимущественно нейтрофильной инфильтрацией интерстиция и 
формированием абсцессов. В просвете канальцев определяются лейкоцитарные цилиндры. Интерстициальный фиб-
роз и атрофия канальцев. Клубочек выглядит ишемизированным: а – окраска гематоксилин-эозином, ×40; б – окраска 
PAS, ×40

Fig. 3. Cortical layer of the kidney with diffuse, predominantly neutrophilic infiltration of the interstitium and abscess forma-
tion. Leukocytic cylinders are detected in the tubule lumen. Interstitial fibrosis and tubular atrophy. The glomerulus appears 
ischemic: a – H&E stain, magnification 40×; б – PAS, magnification 40×

а б
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так называемого феномена «газовой эмболии»: сре-
ди пациентов с ЭП нативных почек описаны случаи 
газовой эмболии в легочную артерию с развитием 
острого легочного сердца, эмболии в сосуды органов 
малого таза, в верхний сагиттальный и кавернозные 
синусы [13, 14].

Некоторое время считалось, что для развития ЭП 
необходимо сочетание трех условий, а именно на-
личие у пациента СД (особенно трудноконтролиру-
емого), обструкции МВС и возбудителя инфекции, 
способного продуцировать газ. По мере накопления 
опубликованных данных стало понятно, что для раз-
вития ЭП не обязательно присутствие всех компо-
нентов [15]. Huang et al. выделили четыре ключевых 
фактора, которые играют определяющую роль в па-
тогенезе ЭП: присутствие газообразующих бактерий, 
высокий уровень глюкозы в тканях, нарушенная тка-
невая перфузия и измененный иммунный ответ [12]. 
Согласно метаанализу Desai et al. (2022 г.), более 80% 
пациентов с ЭП страдают СД, у 16% диагностирова-
на мочекаменная болезнь, у 20,5% – обструктивная 
уропатия [3]. Для сравнения: в 80-е гг. прошлого века 
считалось, что обструкция МВП сопровождает ЭП 
не менее чем в 40% случаев, особенно при билате-
ральном поражении или ЭП единственной почки [7]. 
ЭП нативных почек чаще встречается у женщин (по 
разным данным, в 1,8–6 раз), предполагается, что за 
счет особенностей строения мочеполовой системы. 
Более уязвимой считается левая почка [5, 7, 12]. Инте-
ресно, что несмотря на преобладание женщин среди 
пациентов с ЭП, неблагоприятный исход чаще наблю-
дается у мужчин (метаанализ Ngo et al., 2022 г.) [4]. 
К другим факторам риска неблагоприятного исхода 
ЭП относят признаки развивающегося дистрибу-
тивного шока (нестабильность гемодинамики при 
поступлении, спутанность сознания, потребность в 
прессорной поддержке), спутанность сознания при 
стабильных показателях гемодинамики, лаборатор-
ные показатели, свидетельствующие о напряженно
сти системного воспалительного ответа и вторичных 
расстройств гемостаза и кислотно-основного состоя-
ния (исходная тромбоцитопения, гипоальбуминемия, 
гипонатриемия, гиперлактатемия, метаболический 
ацидоз), острое почечное повреждение, степень 
экспансии газа по данным КТ [1, 4, 12, 16, 17].

Подходы к диагностике
В 1930–1940 гг. появились сообщения о возмож-

ности визуализации газа в почках с помощью рент-
генографии [15]. В настоящее время основным ме-
тодом диагностики ЭП является нативная КТ. Метод 
позволяет не только объективизировать наличие газа, 
но и оценить степень его распространения. Наиболее 
известной рентгенологической классификацией ЭП 
считают классификацию, предложенную в 2000 году 
Huang и Tseng [12]. В зависимости от наличия газа в 

собирательной системе, почечной паренхиме, пери- и 
паранефральном пространствах, а также вовлечения 
в процесс обеих или единственной почки авторы вы-
делили 4 класса ЭП (табл. 1). Напоминаем, что по-
чечная фасция (передний ее листок называется «фас-
ция Герота») окружает почку вместе с прилежащей 
жировой клетчаткой и подразделяет забрюшинное 
пространство на перинефральное (расположенное 
кнутри от почечной фасции), и паранефральное, 
(расположенное кнаружи от нее) пространство.

Возможности ультразвуковой (УЗ) визуализации 
газа в почках у пациентов с ЭП ограничены. Основ-
ными УЗ-признаками присутствия газа в паренхиме 
и собирательной системе почки является наличие 
линейных гиперэхогенных фокусов различного раз-
мера с дистальными реверберациями. Именно тип 
дистальной акустической тени  – так называемая 
«грязная тень» – помогает отличить скопление газа 
от почечного конкремента. Иногда перемещение ги-
перэхогенных фокусов газа в собирательной систе-
ме почки при изменении положения тела пациента 
помогает провести дифференциальный диагноз с 
конкрементами [18]. Важным косвенным признаком 
присутствия газа в околопочечном пространстве мо-
жет быть феномен исчезновения визуализации почки 
(особенно при проведении УЗИ ПТ). Тем не менее 
следует помнить, что метод обладает низкой чувс-
твительностью в диагностике ЭП, то есть отсутствие 
УЗ‑признаков ЭП не исключает этот диагноз.

Подходы к лечению
За последние 20 лет подходы к лечению ЭП пре-

терпели существенные изменения. Нефрэктомия как 
стратегия первого выбора уступила место малоин-
вазивным вмешательствам, таким как чрескожная 
пункционная нефростомия (ЧПНС), стентирование 
мочеточника, дренирование абсцессов на фоне мас-
сивной АБТ [1]. Выбор менее агрессивной тактики 
определяется прежде всего более высокими пока-
зателями летальности при проведении экстренной 

Таблица 1
Рентгенологическая классификация ЭП 

(Huang-Tseng, 2000 [12])
Radiological classification of EPN  

(Huang-Tseng, 2000 [12])
Класс Зона обнаружения газа
1 Газ только в чашечно-лоханочной системе

2 Газ в почечной паренхиме почки без выхода 
за пределы органа

3А Газ и/или абсцесс с выходом в перинефральное 
пространство

3В Газ и/или абсцесс в паранефральном 
пространстве

4 Двусторонний ЭП или ЭП единственной почки
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нефрэктомии. Так, согласно результатам метаанализа 
Desai et al. (2022 г.) с включением данных 1146 па-
циентов (период 1980–2020 гг.), при совокупной ле-
тальности 12,5%, летальность при проведении экс-
тренной нефрэктомии составила 27% [3].

Выбор эмпирической АБТ представляет собой 
сложную задачу: необходимо оценить риск инфек-
ции, обусловленной полирезистентными бактериями, 
факторы неблагоприятного прогноза у конкретного 
пациента, изменения фармакокинетики лекарствен-
ных препаратов при развитии гипоальбуминемии 
и критического состояния. Рекомендованные ранее 
цефалоспорины III/IV поколения и фторхинолоны не 
могут быть назначены эффективно ввиду широкого 
распространения бактерий порядка Enterobactera-
les – продуцентов бета-лактамаз расширенного спек-
тра среди возбудителей инфекций мочевыводящих 
путей, в том числе ЭП [8, 9]. Наиболее адекватной 
опцией стартовой терапии остаются карбапенемы 
2‑й группы и «новые» ингибитор-защищенные це-
фалоспорины [19–21].

Попытка алгоритмизации ведения пациентов на 
основании принадлежности к определенному классу 
рентгенологической классификации и клинических 
особенностей ЭП (наличия факторов риска) была 
предпринята Huang и Tseng в 2000 г. Авторы про-
анализировали течение и исходы ЭП у 48 пациентов 
и предложили в качестве факторов риска наличие 
тромбоцитопении, ОПП, шока и нарушения созна-
ния. Согласно данному алгоритму, пациентам 1-го 
или 2-го класса показаны АБТ и проведение ЧПНС. 
Пациентам 3-го или 4-го класса при наличии одного 
фактора риска также показаны АБТ и проведение 
ЧПНС, при наличии двух и более факторов риска 
следует рассмотреть вопрос о проведении нефрэкто-
мии [12]. Представленный алгоритм нашел широкое 
применение в клинической практике, однако, с нашей 
точки зрения, в части факторов риска данный под-
ход нуждается в уточнении в свете изменившихся за 
25 лет с момента публикации статьи Huang и Tseng 
представлений современной реаниматологии. К на-
стоящему моменту выбор оптимальной лечебной 
стратегия ЭП является предметом обсуждения.

Эмфизематозный пиелонефрит почечного 
трансплантата

За период с конца 70-х годов по настоящее время 
в англоязычном сегменте медицинской литературы 
нам удалось найти 38 случаев развития ЭП ПТ [22–
58]. Особенности течения ЭП у реципиентов ПТ по 
результатам анализа литературных данных, включая 
текущее наблюдение, представлены в табл. 2.

Согласно результатам анализа источников, пред-
ставленных в таблице, совокупная летальность со-
ставила 28%. Среди реципиентов ПТ преобладали 

мужчины (59%), возраст варьировал от 12 до 76 лет, 
средний возраст – 51 ± 14 лет. Среди пациентов ле-
тального исхода отмечалось явное преобладание 
мужчин – 9 (82%), в группе выживших их количест-
во составило 14 (50%). Средний возраст выживших 
пациентов и пациентов с летальным исходом ста-
тистистически значимо не отличался 49 ± 15 vs 56 ± 
12 (p = 0,17). В 82% случаев пациенты страдали СД, 
ПТСД развился у 9 (23%). Частыми были указания 
на недостижение целевых показателей гликемии и 
гликированного гемоглобина. Важным анамнестиче
ским фактором риска развития ЭП ПТ было наличие 
рецидивирующих инфекций МВС (в 35% случаев). 
Крайне редко, в отличие от популяции пациентов с 
ЭП нативных почек, ЭП ПТ сопровождался обструк-
тивной уропатией. Единичные сообщения связывали 
развитие ЭП ПТ с урологическими или ангиографи-
ческими вмешательствами, проведенными незадол-
го до дебюта заболевания, особенно у пациентов в 
группе без СД. В частности, Althaf et al. [47] описали 
ЭП у пациента после трансуретральной резекции 
предстательной железы, Boltan et al. считают, что 
катетеризация мочевого пузыря стала ятрогенной 
причиной развития ЭП [38]. Salehipour et al. сооб-
щили о проведении стентирования почечной артерии 
трансплантата у лихорадящей пациентки, что при-
вело к стремительному развитию ЭП и потере ПТ 
[41]. Интересное наблюдение представили испанские 
коллеги: через 3 недели после проведения эмболи-
зации почечной артерии нефункционирующего ПТ 
был диагностирован ЭП ПТ [35].

Наиболее часто пациенты предъявляли жалобы на 
лихорадку (76%), боли в животе (58%) (в большинс-
тве случаев в проекции трансплантата, реже – напря-
жение в области ПТ или боль диффузного характера), 
спутанность сознания (30%), отсутствие мочи или 
резкое уменьшение ее количества (28%), тошноту 
или рвоту (20%). В единичных случаях отмечались 
диарея или запор. Описан случай одновременного 
развития ЭП в ПТ и обеих нативных почках [58]. 
В трех наблюдениях описаны ЭП нефункционирую-
щих ПТ [35, 51, 53], что подчеркивает необходимость 
проведения дифференциальной диагностики между 
синдромом непереносимости нефункционирующего 
ПТ и воспалительным процессом в ПТ, поскольку 
клиническая картина может быть схожа [59]. Отсут
ствие достаточного количества лабораторных данных 
не позволяет полноценно оценить уровень систем-
ного воспалительного ответа, однако у большинства 
пациентов наблюдался лейкоцитоз с нейтрофильным 
сдвигом.

У 33 пациентов из 39 присутствовали данные о 
возбудителе. У 20 пациентов (60,6%) в культуре мочи 
и/или крови была обнаружена E. сoli (в двух случаях 
в сочетании с K. pneumoniae и Staphylococcus epider-
midis), у 7 (21,2%) – K. pneumoniae.
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Таблица 2
Публикации клинических наблюдений эмфизематозного пиелонефрита (1977–2024 гг.)

Publications of clinical cases of emphysematous pyelonephritis in renal allografts
Автор, год 

публикации
Воз-
раст, 
пол

СД Не-
контр. 
глике-

мия

Реци-
див. 

ИМВС

Клиника при 
поступлении

Возбуди-
тель

Распростра-
нение газа 

при поступ-
лении

Лечение Исход

Parameswaran 
et Feest, 1977 
[22]

53, ж да 
(ПТСД) н/д нет

субфебрилитет, 
боль в области ПТ, 
ОПП, спутанность

Proteus spp. ПТ ТЭ + АБТ жива

Brenbridge 
et al., 1979 [23] 33, м да 

(ПТСД) н/д нет
субфебрилитет, 

боль в области ПТ, 
ОПП

Е. coli ПТ + пери-
нефрально ТЭ + АБТ жив

Balsara et al., 
1985 [18] 32, м нет – нет лихорадка, спутан-

ность Е. coli ПТ + ЧЛС ЧПНС + 
АБТ жив

Potter et al., 
1985 [24] 31, ж да н/д да лихорадка, боль 

в области ПТ, ОПП Е. coli ПТ + пери-
нефрально ТЭ + АБТ жива

O’Donnell 
et al., 1985 [25] 27, м да н/д н/д лихорадка, напря-

жение области ПТ
Enterobac-
ter spp.

ПТ + пери-
нефрально АБТ жив

Glen et al., 
1989 [26] 66, ж да н/д н/д лихорадка, спутан-

ность Е. coli н/д ЧПНС + 
АБТ жива

Kalra et al., 
1993 [27] 35, м нет – н/д дизурия K. pneumo-

niae н/д ТЭ + АБТ летал.

Akalin et al., 
1996 [28] 62, м да н/д н/д дизурия, спутан-

ность
K. pneumo-

niae ЧЛС АБТ жив

Cheng et al., 
2001 [29] 55, м да 

(ПТСД) нет нет лихорадка, боль 
в области ПТ Е. coli ПТ ЧПНС + 

АБТ жив

Iqubal et al., 
2004 [30] 39, ж да 

(ПТСД) нет да
лихорадка, боль 
в животе, ОПП, 

спутанность
Е. coli ПТ + пери-

нефрально
ЧПНС + 

АБТ жива

Ishigami et al., 
2004 [31] 67, ж да 

(ПТСД) нет нет субфебрилитет, 
боль в области ПТ

Не обнару-
жен ЧЛС ТЭ + АБТ жива

Al-Makadma et 
Al-Akash, 2005 
[32]

12, м нет – да
лихорадка, рвота, 
боль в животе, на-

пряжение в области 
ПТ, ОПП

Е. coli ЧЛС АБТ жив

Fujita et al., 
2005 [33] 49, ж да да нет

лихорадка, боль 
в области ПТ, 

гематурия, ОПП, 
спутанность

Salmonela 
spp. + En-
terobacter 
spp.

ПТ + пери-
нефрально ТЭ + АБТ жива

Arai et al., 
2006 [34] 61, м да н/д н/д боль в животе, 

ОПП, спутанность Е. coli ПТ + пери-
нефрально ТЭ + АБТ летал.

Ortiz et al., 
2007 [35] 40, м нет – нет лихорадка, боль 

в животе
Bacteroides 
capillosus ПТ + ЧЛС ТЭ + АБТ жив

Chuang et al., 
2007 [36] 51, м да 

(ПТСД) да нет лихорадка, боль 
в животе Е. coli ЧЛС ЧПНС + 

АБТ жив

Baliga et al., 
2007 [37] 52, ж да нет да

лихорадка, боль 
в области ПТ, рво-
та, ОПП, спутан-

ность
Е. coli ПТ АБТ жива

Boltan et al., 
2008 [38] 76, м да да нет лихорадка, ОПП K. pneumo-

niae
ПТ + пери-
нефрально

ЧПНС + 
ТЭ + АБТ жив

Debnath et al., 
2009 [39] 52, ж да н/д да лихорадка, боль 

в животе, ОПП н/д ПТ АБТ жива

Schmidt et al., 
2009 [40] 55, м да н/д нет лихорадка, боль 

в животе, ОПП Е. coli ПТ + пери-
нефрально ТЭ + АБТ жив

Salehipour 
et al., 2010 [41] 23, ж нет – нет

лихорадка, тошно-
та, рвота, гемату-

рия, боль в области 
ПТ, ОПП

н/д ПТ + пери-
нефрально ТЭ + АБТ жива
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Автор, год 
публикации

Воз-
раст, 
пол

СД Не-
контр. 
глике-

мия

Реци-
див. 

ИМВС

Клиника при 
поступлении

Возбуди-
тель

Распростра-
нение газа 

при поступ-
лении

Лечение Исход

Al-Geizawi 
et al., 2010 [42] 58, ж да да нет

лихорадка, тош-
нота, рвота, ОПП, 

спутанность
K. pneumo-

niae ПТ ЧПНС + 
АБТ жива

Alexander 
et al., 2012 [43] 51, ж да 

(ПТСД) нет да
лихорадка, боль 
в животе, рвота, 

ОПП, спутанность
K. pneumo-

niae
ПТ + пери-
нефрально

ЧПНС + 
АБТ жива

Tsai et al., 2012 
[44] 46, м да н/д нет лихорадка, боль 

при пальпации ПТ Е. coli ПТ АБТ летал.

Agreda 
Castaneda 
et al., 2014 [45]

74, ж да да нет лихорадка, ОПП Е. coli ПТ ТЭ + АБТ жива

Tienza et al., 
2014 [46] 53, м да да да субфебрилитет, 

слабость, ОПП
S. epidermi-
dis + E. coli ПТ + ЧЛС ЧПНС + 

АБТ жив

Althaf et al., 
2014 [47] 71, м нет – да

лихорадка, боль 
в животе, рвота, 

ОПП, спутанность
Е. coli ПТ + пери-

нефрально АБТ летал.

Narcisse et al., 
2016 [48] 62, ж да 

(ПТСД) нет нет
лихорадка, боль 

в животе, диарея, 
ОПП

K. pneumo-
niae ПТ ТЭ + АБТ жива

Alhajjaj et 
Pasha, 2016 
[49]

71, м да н/д н/д
одышка, запор, 

рвота, напряжение 
в области ПТ, ОПП

н/д ПТ + пери-
нефрально АБТ летал.

Oliveira et al., 
2016 [50] 58, м да н/д да лихорадка, сла-

бость
E. coli + 
K. pneumo-

niae
ПТ + пери-
нефрально

ЧПНС + 
ТЭ + АБТ летал.

Bansal et al., 
2016 [51] 60, м да да нет лихорадка, боль 

в животе Bacteroides ПТ ТЭ + АБТ летал.

Crouter et al., 
2017 [52] 61, м да да нет лихорадка, одышка, 

ОПП, спутанность н/д ПТ АБТ жив

Rajaian et al., 
2019 [53] 44, м да да да лихорадка, напря-

жение в области ПТ E. coli
2 ПТ + пе-
ринефраль-

но
ТЭ + АБТ жив

Ambinder 
et al., 2021 [54] 51, м нет – нет лихорадка, сла-

бость, ОПП н/д ПТ ЧПНС + 
ТЭ + АБТ летал.

Cases-Corona 
et al., 2022 [55] 53, м да нет да н/д Candida 

glabata н/д ТЭ + АБТ жив

Abu Jawdeh 
et al., 2022 [56] 49, ж да да да

нормотермия, боль 
в животе, ОПП, 

спутанность
E. coli ПТ + пери-

нефрально ТЭ + АБТ жива

Hassanein 
et al., 2022 [57] 51, ж да н/д нет стертая K. pneumo-

niae ПТ ТЭ + АБТ летал.

Chippa et al., 
2022 [58] 71, м да да да на ИВЛ из другого 

медучреждения E. coli ПТ + пери-
нефрально АБТ летал.

Трушкин 
и соавт., 2024 46, ж да 

(ПТСД) да да лихорадка, боль 
в области ПТ, ОПП E. coli ЧЛС ЧПНС + 

ТЭ + АБТ летал.

Примечание. СД – сахарный диабет; ПТСД – посттрансплантационный сахарный диабет; рецид. ИМВС – рециди-
вирующая инфекция мочевыводящей системы в анамнезе; ОПП – острое почечное повреждение; ПТ – почечный 
трансплантат; ЧЛС – чашечно-лоханочная система; ЧПНС – чрескожная пункционная нефростомия; АБТ – антибио-
тикотерапия, ТЭ – трансплантатэктомия.

Note. СД – diabetes mellitus; ПТСД – post-transplant diabetes mellitus; рецид. ИМВС – recurrent urinary tract infections; 
ОПП – acute kidney injury; ПТ – kidney transplant; ЧЛС – renal collecting system; ЧПНС – percutaneous drain; АБТ – an-
tibiotic therapy, ТЭ – transplantectomy.

Окончание табл. 2
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В остальных случаях были выделены: Bacteroi-
des (2), Enterobacter (1), Salmonella + Enterobacter (1), 
Proteus (1), Candida glabrata (1).

Несомненным фактором риска ЭП у реципиен-
тов ПТ является ИСТ. Диапазон времени от проведе-
ния АТП до развития ЭП (то есть продолжительность 
ИСТ) варьировал от 2 недель до 11 лет. Влияют ли 
длительность приема иммуносупрессивных пре-
паратов и конкретные схемы ИСТ на частоту ЭП 
ПТ, неизвестно. Интересно недавнее сообщение о 
тяжелом грибковом ЭП, потребовавшем проведе-
ния трансплантатэктомии, который развился через 
неделю после начала приема эмпаглифлозина, по-
видимому, на фоне медикаментозно обусловленной 
глюкозурии [55].

У большинства пациентов (26; 67%) имелись дан-
ные о развитии ОПП, в том числе и в нашем случае. 
Развитие олиго/анурии вследствие ОПП в дебюте 
ЭП ПТ типично для реципиентов ПТ, поскольку ин-
фекционный процесс поражает единственную почку. 
Очевидно, что ОПП при ЭП нативных почек встреча-
ется значительно реже, как правило, в случаях била-
терального поражения или ЭП единственной почки.

Отсутствие необходимых данных в анализиру-
емых наблюдениях не позволяет судить о влиянии 
ИМТ на течение и прогноз ЭП у реципиентов ПТ. 
Наша пациентка страдала морбидным ожирением, 
что как минимум создавало объективные сложности 
в соблюдении личной гигиены.

Вопросы инструментальной диагностики ЭП ПТ 
требуют отдельного обсуждения. Следует подчерк
нуть, что в 7 случаях имеется указание на то, что 
УЗИ ПТ выявило или заподозрило наличие газа в 
паренхиме или собирательной системе ПТ. Однако 
основным методом диагностики ЭП ПТ являлась КТ. 
По мере увеличения количества наблюдений ЭП у 
реципиентов ПТ стало очевидно, что рентгеноло-
гическая классификация Huang и Tseng имеет ряд 
ограничений. Во-первых, она автоматически при-
равнивает ЭП в ПТ к 4-му классу, поскольку процесс 
всегда развивается в единственной почке. Во-вторых, 
разделение на пери- и паранефральное пространс-
тво возможно только при наличии почечной фасции 
при забрюшинном расположении нативных почек. 
Отсутствие же фасции Герота в месте трансплан-
тации способствует более быстрому распростране-
нию гнойно-деструктивного процесса в брюшной 
полости у пациентов с ЭП ПТ. В 2010 г. Al-Geizawi 
et al. предложили классификацию, которая учитывает 
особенности ПТ и включает в себя оценку объема 
распространения газа в аллографте по данным КТ и 
некоторые клинические характеристики пациентов 
[42] (табл. 3).

По мнению авторов, КТ-диагностика способ
ствует раннему выявлению и мониторированию 
заболевания. Принадлежность к 1-й и 2-й стадии 

обосновывает преимущественное применение ма-
лоинвазивных нефронсохраняющих хирургических 
вмешательств, которые становятся альтернативой 
экстренной нефрэктомии, 3-я стадия предполагает 
более агрессивную хирургическую тактику ведения 
пациентов [42]. Для лучшей визуализации истинного 
распространения газа как в паренхиме аллографта, 
так и за его пределами, Schmidt et al. рекомендуют 
применять режим «легочного окна» [40].

Тем не менее анализ исходов ЭП ПТ в опубли-
кованных наблюдениях и собственного клиниче
ского случая демонстрирует, что принадлежность 
пациента к той или иной стадии классификации 
Al-Geizawi et al. не определяет исход заболевания. 
Так, рентгенологические данные нашей пациентки 
соответствовали 1-й стадии – самой прогностически 
благоприятной, по мнению авторов классификации. 
Кроме того, рядом исследователей отмечается отя-
гощенный коморбидный фон пациентов летального 
исхода: острый инфаркт миокарда у пациента с тя-
желым митральным пороком сердца [51], внезапная 
сердечная смерть [49], фульминантный гепатит [34], 
присоединение ЭП у пациента с COVID-19, ослож-
ненной криптококковой инфекцией [58]). Актуали-
зация тяжелой сопутствующей патологии на фоне 
ЭП ПТ могла сыграть ключевую роль в наступлении 
летального исхода независимо от конкретной рент-
генологической стадии патологического процесса.

Заключение
Анализ литературных данных и собственный 

клинический опыт позволяют сформулировать ряд 
практических соображений, способствующих струк-
турированному подходу к тактике ведения пациентов 
с ЭП ПТ.
1.	 Оптимальный алгоритм ведения пациентов с ЭП 

ПТ в настоящее время не разработан ввиду малого 
количества опубликованных данных.

Таблица 3
Стадии эмфизематозного пиелонефрита 

почечного трансплантата (Al-Geizawi, 2010 [42])
EPN stages in renal allografts  

(Al-Geizawi, 2010 [42])
1-я стадия Наличие газа в собирательной системе

2-я стадия
Газ занимает <50% паренхимы ПТ, 
минимальная распространенность 
газа в окружающих тканях. Быстрая 
стабилизация септического состояния

3-я стадия

Газ занимает >50% паренхимы ПТ 
или широкое распространение газа 
в перинефральном пространстве 
или развитие синдрома полиорганной 
недостаточности, прогрессирование 
сепсиса, развитие рефрактерного шока
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2.	 Наличие исходного СД и фоновой ИСТ создают 
высокую априорную вероятность генерализации 
инфекционного процесса с развитием ССВО, по-
лиорганной недостаточности и дистрибутивного 
шока.

3.	 Присутствие газа, независимо от его распростра-
нения согласно классификации Al-Geizawi et al., 
является прогностически неблагоприятным со-
бытием как в плане выживаемости ПТ, так и в 
отношении осложненного клинического течения 
заболевания в целом.

4.	 Пациенты с ЭП ПТ должны быть маршрутизиро-
ваны в ОРИТ независимо от исходных параметров 
гемодинамики, почечной функции и кислотно-
основного состояния для старта комплексной ин-
тенсивной терапии с учетом коморбидного фона.

5.	 Объем и последовательность хирургических вме-
шательств (ЧПНС и трансплантатэктомия) долж-
ны быть строго персонализированы на уровне 
междисциплинарного взаимодействия.
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Трансплантация почки 
в одном трансплантационном центре: 
результаты, выводы, перспективы
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Трансплантация почки остается лучшим методом лечения пациентов с хронической болезнью почек 
4–5‑й стадии, который способствует достижению наибольшей продолжительности и качества жизни, 
а также уровня медико-социальной реабилитации. В статье представлены результаты анализа исходов 
трансплантации почки, выполненных в период с 2019-го по 2023 г. Материалы и методы. В период с 
01.01.2019 г. по 31.12.2023 г. выполнили 1106 трансплантаций почек от посмертных доноров. Среди ре-
ципиентов было 664 мужчины (60%) и 442 женщины (40%), медиана возраста составила 45 (37–54) лет. 
Доноры были представлены в основном мужчинами (n = 706, 63,8%), медиана возраста доноров составила 
50 (43–57) лет. Индукционную иммуносупрессивную терапию моноклональными антителами назначали 
859 реципиентам (77,7%), поликлональными антителами – 122 реципиентам (11%), индукцию без использо-
вания антител – 125 реципиентам (11,3%). Трехкомпонентная базисная ИСТ была представлена сочетанием 
ингибиторов кальциневрина, антиметаболитов и глюкокортикостероидов. Из ингибиторов кальциневрина 
чаще применяли такролимус (n = 961, 86,9%), реже – циклоспорин (n = 145, 13,1%). В качестве второго 
компонента у большинства реципиентов применяли препараты микофеноловой кислоты (n = 1041, 94,1%), 
реже – эверолимус (n = 54, 4,9%) и азатиоприн (n = 11, 1%). Результаты. Первичную начальную функцию 
почечного трансплантата отметили у 714 пациентов (64,6%), отсроченную – у 392 реципиентов (35,4%). 
Общая частота хирургических осложнений составила 11,6% (n = 130), иммунологических – 9,9% (n = 109). 
На момент выписки из стационара у 768 реципиентов (69,4%) отметили удовлетворительную функцию 
ПАТ; 276 реципиентов (25%) были выписаны с дисфункцией трансплантата; медиана креатинина сыворотки 
крови и мочевины крови составила 158 (120–204) мкмоль/л и 11 (8–16) ммоль/л соответственно. 26 ре-
ципиентов (2,4%) были выписаны для продолжения заместительной почечной терапии; 28 реципиентам 
(2,6%) выполнили госпитальное удаление трансплантата. На госпитальном этапе умерли 12 пациентов. 
Суммарная не цензурированная по смерти госпитальная выживаемость почечного трансплантата составила 
97,5% (n = 1078), реципиентов – 98,9% (n = 1094). Заключение. Трансплантация почки представляет собой 
эффективный и безопасный способ трансплантационного лечения пациентов с хронической болезнью 
почек 4–5-й стадии. Полученные нами результаты трансплантации почки соответствуют показателям 
авторитетных мировых трансплантационных центров.
Ключевые слова: трансплантация почки, хирургические осложнения после трансплантации почки, 
иммунологические осложнения, острое отторжение трансплантата почки, выживаемость 
трансплантата почки, выживаемость реципиентов.
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Введение
Хроническая болезнь почек (ХБП) остается серь

езным финансовым бременем для мирового здраво-
охранения и вызовом современному медицинскому 
сообществу. Согласно мировым регистровым дан-
ным, заболеваниями почек страдает более 10% на-
селения нашей планеты [1]. Около 850 млн человек 
в мире страдают различными стадиями ХБП, терми-
нальную стадию имеют 3,9 млн человек [2]. Исходя 
из опубликованного Vivekanand Jha et al. исследо-
вания, средние годовые затраты на лечение ХБП в 
упомянутых в нем странах на современном этапе 
составляют 3060, 3544, 5332 и 8736 долларов США 
из расчета на 1 пациента со стадиями ХБП IIIa, IIIb, 
IV и V соответственно [3].

В нашей стране по состоянию на 31.12.2020 г. за-
местительную почечную терапию (ЗПТ) получали 

60 547 пациентов с ХБП 5-й стадии, 83,5% из них 
(n = 50 563) получали диализные методы ЗПТ [4]. 
Возможности нетрансплантационного лечения этой 
нозологии весьма ограничены, однако позволяют 
пациентам выжить в ожидании трансплантации 
почки, являясь своего рода мостом к транспланта-
ции, которая остается лучшим методом ее хирур-
гического лечения [5]. Пересадка почки позволяет 
статистически значимо увеличить продолжитель-
ность и качество жизни пациентов, а также уровень 
медико-социальной реабилитации по сравнению с 
группой пациентов, получающих диализные методы 
заместительной почечной терапии. Ежегодно в мире 
выполняют более 100 тыс. трансплантаций почки. 
Так, в 2022 году их было выполнено 102 090 [6], 
большую долю из них составляет трансплантация 
почки от посмертных доноров. Сохраняющееся несо-
ответствие между потребностью и обеспеченностью 
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V.O. Aleksandrova1, V.V.  Smirnova1, A.U. Rustambek1
1 Sklifosovsky Research Institute for Emergency Medicine, Moscow, Russian Federation
2 Moscow State University of Medicine and Dentistry, Moscow, Russian Federation
3 Research Institute for Healthcare Organization and Medical Management, Moscow, 
Russian Federation 
4 Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow, Russian Federation
5 Botkin Hospital, Moscow, Russian Federation

Kidney transplantation (KT) remains the best treatment for patients with chronic kidney disease (CKD) stage 
4–5. It helps patients live longer, have better quality of life, and undergo improved medical and social rehabili-
tation. This paper examines the outcomes of KT performed between 2019 and 2023. Materials and methods. 
There were 1,106 KTs deceased donor KTs performed between January 1, 2029, and December 31, 2023. The 
recipients had a median age of 45 (37–54) years, with 664 (60%) males and 442 (40%) females. Donors were 
mainly males (n = 706, 63.8%), with the median donor age being 50 (43–57) years. Induction immunosuppressive 
therapy (IST) with monoclonal antibodies was administered to 859 (77.7%) recipients, with polyclonal antibodies 
to 122 recipients (11%), and induction without antibodies to 125 recipients (11.3%). Triple-drug baseline IST 
consisted of a combination of calcineurin inhibitors, antimetabolites and glucocorticoids. Tacrolimus was the most 
often utilized calcineurin inhibitor (n = 961, 86.9%), while cyclosporine was used less often (n = 145, 13.1%). 
Mycophenolic acid (n = 1041, 94.1%) was used as the second medication in most recipients, while everolimus 
(n = 54, 4.9%) and azathioprine (n = 11, 1%) were used less often. Results. Primary initial renal graft function was 
noted in 714 patients (64.6%) and delayed in 392 recipients (35.4%). Overall incidence of surgical complications 
was 11.6% (n = 130), and immunological complications 9.9% (n = 109). At hospital discharge, 768 recipients 
(69.4%) had satisfactory kidney allograft (KAG) function, while 276 recipients (25%) were discharged with graft 
dysfunction; median serum creatinine and blood urea levels were 158 (120–204) μmol/L and 11 (8–16) mmol/L, 
respectively. Twenty-six recipients (2.4%) were discharged to continue renal replacement therapy; 28 recipients 
(2.6%) underwent in-hospital graft nephrectomy. Twelve individuals passed away during the hospitalization pha-
se. The cumulative uncensored in-hospital graft and recipient survival rates were 97.5% (n = 1078) and 98.9% 
(n = 1094), respectively. Conclusion. KT is an effective and safe transplant modality for stage 4–5 CKD. Our 
KT outcomes are consistent with those of reputable transplant centers around the globe.
Keywords: kidney transplantation, post-kidney transplant complications, immunological complications, 
acute kidney transplant rejection, kidney transplant survival, recipient survival.
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трансплантологической помощью обусловлено кри-
тическим дефицитом донорских органов, несмотря 
на разумное расширение критериев пригодности и 
совершенствование методик консервации органов 
[7–9]. Одной из актуальных проблем, наблюдаемых в 
клинической трансплантации почки, остается разра-
ботка методов профилактики и лечения отсроченной 
функции почечного трансплантата, увеличивающей 
продолжительность и стоимость трансплантацион-
ного лечения. На современном этапе частота отсро-
ченной функции почечного трансплантата варьирует 
в пределах от 20 до 62,2% [10–21]. Несмотря на на-
блюдаемое за последние 2–3 десятилетия совершенс-
твование протоколов профилактики, диагностики и 
лечения иммунологических осложнений, они сохра-
няют лидирующие позиции в структуре утрат почеч-
ных трансплантатов. Хирургические осложнения, 
наблюдаемые в 16–46% наблюдений, способствуют 
повышению показателей морбидности и продолжи-
тельности госпитализации [22–27]. Инфекционные 
осложнения продолжают значимо снижать показа-
тели выживаемости трансплантатов и реципиентов 
[28–36]. Разработка современных протоколов веде-
ния пациентов, диагностики и лечения посттранс
плантационных осложнений является ключевым ус-
ловием для улучшения показателей выживаемости 
трансплантатов и реципиентов. В трансплантоло-
гическом сообществе во всем мире распространена 
практика публикации результатов трансплантации 
почки в отдельных трансплантационных центрах, 
равно как и в отдельных странах. К сожалению, в оте-
чественной литературе подобные отчеты публикуют 
необоснованно редко [37]. Настоящей статьей мы 
хотим дать старт для публикации озвученных выше 
отчетов другими трансплантационными центрами 
нашей страны.

Цель: анализ результатов трансплантаций почки, 
выполненных в трансплантационном центре с самым 
большим ежегодным количеством ТП от посмертных 
доноров в РФ за период 2019–2023 гг.

Материалы и методы
В период с 1 января 2019 г. по 31 декабря 2023 г. в 

отделении трансплантации почки и поджелудочной 
железы ГБУЗ «НИИ СП имени Н.В. Склифосовско-
го ДЗМ» выполнили 1106 трансплантаций почки от 
посмертных доноров (рис. 1).

Реципиенты
Среди реципиентов было 664 мужчины (60%) и 

442 женщины (40%). Возраст реципиентов варьиро-
вал от 18 до 75 лет, медиана возраста составила 45 
(37–54) лет. Распределение пациентов по возрастным 
группам в соответствии с классификацией ВОЗ пред-
ставлено на рис. 2.

Индекс массы тела пациентов варьировал от 14 
до 39, медиана составила 25 (21–28). У 83 пациентов 
(7,5%) отметили дефицит массы тела, у 469 (42,4%) – 
нормальную массу тела, у 355 (32,1%) – избыточную 
массу тела, у 169 (15,3%) – ожирение 1-й степени, 
у 30 (2,7%) – ожирение 2-й степени. У 398 реципи-
ентов (36%) была первая группа крови 0(I), у 417 
(37,7%) – вторая A(II), у 210 (19%) – третья B(III), 
у 81 (7,3%) – четвертая AB(IV). В структуре заболе-
ваний, приведших к ХБП 4–5-й стадии, встречались 
такие нозологии, как хронический гломерулонефрит 
(n = 461; 41,7%), поликистозная болезнь (n = 142; 
12,8%), сахарный диабет (n = 127; 11,5%), тубулоин-
терстициальные заболевания (n = 101; 9,1%), артери-
альная гипертензия с развитием нефроангиосклероза 
(n = 80; 7,2%), нефропатия неясной этиологии (n = 59; 

Рис. 1. Количество трансплантаций почек от посмертных 
доноров по годам за период 2019–2023 гг.

Fig. 1. Number of deceased donor kidney transplants by year 
for the period 2019–2023

Рис. 2. Распределение пациентов по возрастным группам 
в соответствии с классификацией Всемирной ассоциа-
ции здравоохранения за период 2019–2023 гг.

Fig. 2. Distribution of patients by age group according to 
the World Health Association classification for the period 
2019–2023
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5,3%), врожденная аномалия развития мочевыдели-
тельной системы (n = 55; 5%) и некоторые другие 
заболевания (суммарно n = 81; 7,3%) (рис. 3).

Большинство пациентов (n = 1000; 90,4%) получа-
ли заместительную почечную терапию: 772 человека 
(69,8%) – посредством программного гемодиализа, 
228 (20,6%) человек – посредством программного 
амбулаторного перитонеального диализа. 106 реци-
пиентов (9,6%) имели преддиализную IV стадию 
хронической болезни почек.

У 103 пациентов (9,3%) отметили повышенный 
уровень предсуществующих анти-HLA антител. У 75 
из них были антитела к антигенам I класса HLA, 
уровень которых варьировал от 505 до 14 444 MFI, 

медиана составила 1567 (681,5–4188,5) MFI, у 66 – к 
антигенам II класса, уровень которых варьировал от 
503 до 14 116 MFI, медиана составила 1887 (788,8–
7539) MFI. При этом у 43 пациентов (41,7%) выяв-
ляли антитела к обоим классам HLA.

Трансплантация почки
Большинству реципиентов выполнили первичную 

трансплантацию почки (n = 990; 89,5%), остальным – 
повторную (вторую или третью) (n = 116; 10,5%). 
Срок холодовой ишемии почечных аллотрансплан-
татов был в диапазоне от 7 до 27 часов, медиана со-
ставляла 15 (12,5–17,5) часов.

Рис. 3. Структура основных заболеваний, приведших к хронической болезни почек 4–5-й стадии у пациентов иссле-
дуемой группы. СД – сахарный диабет; ВАРМС – врожденная аномалия развития мочевыделительной системы

Fig. 3. Structure of the main diseases that led to chronic kidney disease stage 4–5 in patients of the study group. СД – diabetes 
mellitus; ВАРМС – congenital anomalies of kidney and urinary tract

Доноры
Доноры были представлены в основном мужчи-

нами (n = 706; 63,8%). Возраст доноров варьировал 
от 18 до 73 лет, медиана составляла 50 (43–57) лет. 
В  соответствии с классификацией ВОЗ 56,7% 
доноров (n = 627) были среднего возраста, 28,7% 
(n = 317) – молодого, 14,5% (n = 160) – пожилого 
возраста, у двух доноров (0,2%) возраст был неиз-
вестен. В основном они были представлены доно-
рами с констатированной смертью головного мозга 
вследствие острого нарушения мозгового кровооб-
ращения (n = 861; 77,8%). Структура типов доноров 
представлена на рис. 4.

671 (60,7%) донор соответствовал стандартным 
критериям, 433 (39,2%) – расширенным критериям, 
данные о двух донорах (0,2%) отсутствовали. Ме-
диана времени нахождения донора в стационаре до 
эксплантации составила 2 (1–3,25) дня.

Характеристика иммунологической совместимос-
ти/несовместимости по антигенам системы HLA в 
паре «донор–реципиент» представлена в табл. 1.

Рис.  4. Структура типов доноров. DBD  – доноры со 
смертью головного мозга; ОНМК  – острое нарушение 
мозгового кровообращения; ЧМТ  – черепно-мозговая 
травма; DCD – доноры с небьющимся сердцем

Fig. 4. Structure of donor types. DBD – donation after brain 
death; ОНМК – acute cerebrovascular accident; ЧМТ – trau-
matic brain injury; DCD – donation after circulatory death
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Иммуносупрессивная терапия
Пациенты получали индукционную и трехком-

понентную базисную иммуносупрессивную тера-
пию (ИСТ). Индукционную ИСТ моноклональны-
ми антителами назначили 859 реципиентам (77,7%), 
поликлональными антитимоцитарными антитела-
ми  – 122  реципиентам (11%), индукцию без ис-
пользования антител применяли у 125 реципиентов 
(11,3%) (рис. 5). Трехкомпонентная базисная ИСТ 
была представлена сочетанием ингибиторов кальци-
неврина, антиметаболитов и глюкокортикостероидов. 

Из ингибиторов кальциневрина чаще применяли та-
кролимус (n = 961; 86,9%), реже – циклоспорин (n = 
145; 13,1%). В качестве второго компонента базис-
ной иммуносупрессивной терапии у большинства 
реципиентов применяли препараты микофеноловой 
кислоты (n = 1041; 94,1%), реже – эверолимус (n = 
54; 4,9%) и азатиоприн (n = 11; 1%). За указанный 
период бесстероидные схемы ИСТ не применяли.

Статистическая обработка данных
Статистический анализ проводился с исполь-

зованием программы StatTech v.  4.0.6 (разработ-
чик  – ООО «Статтех», Россия). Количественные 
показатели оценивались на предмет соответствия 
нормальному распределению с помощью критерия 
Шапиро–Уилка (при числе исследуемых менее 50) 
или критерия Колмогорова–Смирнова (при числе 
исследуемых более 50). Количественные показатели, 
имеющие нормальное распределение, описывались 
с помощью средних арифметических величин (M) и 
стандартных отклонений (SD), границ 95% довери-
тельного интервала (95% ДИ). В случае отсутствия 
нормального распределения количественные данные 
описывались с помощью медианы (Me) и нижнего и 
верхнего квартилей (Q1–Q3). Категориальные дан-
ные описывались с указанием абсолютных значений 
и процентных долей. Сравнение двух групп по ко-
личественному показателю, распределение которого 
отличалось от нормального, выполнялось с помощью 
U-критерия Манна–Уитни. Сравнение трех и более 
групп по количественному показателю, распределе-
ние которого отличалось от нормального, выполня-
лось с помощью критерия Краскела–Уоллиса, апос-
териорные сравнения – с помощью критерия Данна с 
поправкой Холма. Сравнение процентных долей при 
анализе четырехпольных таблиц сопряженности вы-
полнялось с помощью критерия хи-квадрат Пирсона 
(при значениях ожидаемого явления более 10), точ-
ного критерия Фишера (при значениях ожидаемого 
явления менее 10). Сравнение процентных долей при 
анализе многопольных таблиц сопряженности вы-
полнялось с помощью критерия хи-квадрат Пирсона.

Результаты
Функция почечного трансплантата

Первичную начальную функцию почечного 
трансплантата отметили у 714 пациентов (64,6%), 
отсроченную – у 392 (35,4%). Сроки нормализации 
азотемии варьировали от 1 до 66 суток, медиана со-
ставила 8 (4–14) суток. Медиана количества методов 
экстракорпоральной детоксикации у пациентов с от-
сроченной функцией составила 4 (2–8).

Таблица 1
Иммунологическая  

совместимость/несовместимость по антигенам 
системы HLA в паре «донор–реципиент»

Immunological HLA match/mismatch between 
donor and recipient

Показатель Me Q1–Q3
Количество несовпадений 
по антигенам I класса HLA (n, %)

2,00,
50,00

1,00–2,00,
25,00–50,00

Количество несовпадений 
по антигенам II класса HLA (n, %)

1,00,
50,00

1,00–2,00, 
50,00–100,00

Общее количество несовпадений 
(n, %)

3,00,
50,00

2,00–4,00, 
33,40–66,80

Количество совпадений 
по антигенам I класса HLA (n, %)

1,00, 
25,00

0,00–1,00
0,00–25,00

Количество совпадений по 
антигенам II класса HLA (n, %)

1,00,
50,00

0,00–1,00,
0,00–50,00

Общее количество совпадений 
(n, %)

1,00,
16,70

1,00–2,00,
16,70–33,40

Рис.  5. Структура индукционной иммуносупрессивной 
терапии. Sim – базиликсимаб (симулект); Thymo – поли-
клональные антитимоцитарные антитела – человеческий 
иммуноглобулин (кроличий); АТГАМ – поликлональные 
антитимоцитарные антитела – человеческий иммуногло-
булин (лошадиный); метипред – метилпреднизолон

Fig. 5. Structure of induction immunosuppressive thera-
py. Sim  – basiliximab (simulect); Thymo  – polyclonal an-
tithymocyte antibodies  – human immunoglobulin (rabbit); 
АТГАМ  – polyclonal antithymocyte antibodies  – human 
immunoglobulin (equine); метипред – methylprednisolone
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Хирургические осложнения
Общая частота хирургических осложнений со-

ставила 11,6% (у 128 пациентов развилось 130 ос-
ложнений). Структура хирургических осложнений 
исходя из классификации Clavien–Dindo представ-
лена в табл. 2.

Спецификация хирургических осложнений пред-
ставлена в табл. 3.

Иммунологические осложнения
Частота иммунологических осложнений соста-

вила 9,9% (у 107 пациентов отметили 109 эпизодов 
острого отторжения). Сроки возникновения острого 
отторжения почечного трансплантата варьировали 
от 1 до 58 суток, медиана составила 10 (6–17) суток. 
Пациентам проводили противокризовую терапию 
в следующем объеме: всем пациентам проводили 
пульс-терапию метипредом, 31 реципиенту потре-
бовались инфузии поликлональных антитимоци-
тарных антител (22 – антитимоцитарный кроличий 
иммуноглобулин, 9 – антитимоцитарный лошадиный 
иммуноглобулин), 21 реципиенту проводили сеансы 
плазмафереза в количестве от 1 до 6 сеансов с по
следующим введением иммоглобулинов (в среднем 
3,48 ± 1,25 сеанса).

Исходы
На момент выписки из стационара у 768 реци-

пиентов (69,4%) отметили удовлетворительную 
функцию ПАТ и снижение уровня креатинина ниже 
200 мкмоль/л; 276 реципиентов (25%) были выпи-
саны с дисфункцией ПАТ (креатинин сыворотки 
крови был выше 200 мкмоль/л, но отсутствовала не-
обходимость проведения заместительной почечной 
терапии); медиана креатинина сыворотки крови у 
пациентов этих двух подгрупп составила 158 (120–
204) мкмоль/л, мочевины – 11 (8–16) ммоль/л; 26 ре-
ципиентов (2,4%) с удовлетворительно кровоснабжа-
емым почечным трансплантатом были переведены на 
амбулаторный этап лечения для продолжения замес-
тительной почечной терапии; 28 реципиентам (2,6%) 
выполнили госпитальное удаление трансплантата по 
различным причинам (табл. 4).

На госпитальном этапе умерли 12 (1,1%) пациен-
тов: 8 из них – с функционирующим трансплантатом 
почки, 4 – после госпитального удаления трансплан-
тата. Причины летальных исходов представлены в 
табл. 5.

Таблица 2
Структура хирургических осложнений 

в соответствии с классификацией  
Clavien–Dindo

Structure of surgical complications according 
to the Clavien–Dindo  

Classification
Категория хирургических осложнений n, абс. %

I 4 3,1
II 6 4,6
IIIa 25 19,2
IIIb 70 53,8
IVa 21 16,2
IVb 4 3,1

Таблица 3
Виды хирургических осложнений

Types of surgical complications
Вид осложнения n, абс. %

Окклюзионный артериальный тромбоз 2 1,5
Неокклюзионный венозный тромбоз 17 13,1
Гематома ложа ПАТ 22 16,9
Кинкинг артерии ПАТ 1 0,8
Лимфоцеле ложа ПАТ 37 28,5
Мочевой затек 44 33,8
Стриктура мочеточника 4 3,1
Стриктура уретры 1 0,8
Кровотечение 2 1,5

Таблица 4
Причины госпитальной утраты почечных 

трансплантатов
Causes of in-hospital renal graft loss
Причина удаления ПАТ n, абс. %

ОКО 12 42,9
Венозный тромбоз 6 21,4
Сепсис 5 17,9
Донорская патология 1 3,6
Кортикальный некроз 1 3,6
Кровотечение из клетчатки ПАТ 1 3,6
Кровотечение из места биопсии 1 3,6
Некроз нижнего полюса ПАТ 1 3,6

Таблица 5
Причины госпитальных летальных исходов 

реципиентов
Causes of in-hospital recipient mortality
Причина летального исхода n, абс. %

Сепсис 5 41,7
Острая сердечно-сосудистая 
недостаточность 3 25,0

Covid-19 2 16,7
Гипоксическое повреждение 
головного мозга 1 8,3

Острое нарушение мозгового 
кровообращения 1 8,3
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Суммарная не цензурированная по смерти гос-
питальная выживаемость почечного трансплантата 
составила 97,5% (n = 1078), реципиентов – 98,9% 
(n = 1094).

Обсуждение
Согласно регистровым данным, на современном 

этапе отмечено увеличение заболеваемости хрони-
ческой болезни почек по всему миру [38]. Диализные 
методы заместительной почечной терапии позволяют 
пациентам выжить и дождаться трансплантацион-
ного лечения, что значительно увеличивает продол-
жительность и качество жизни указанной категории 
пациентов [5, 39]. К сожалению, на сегодняшний 
день сохраняется несоответствие между потреб-
ностью и возможностями выполнения трансплан-
таций почки, обусловленное критическим дефици-
том донорских органов. Даже разумное расширение 
критериев пригодности трансплантатов не может 
пока решить эту проблему. Ежегодное количество 
трансплантаций почки по всему миру превышает 
показатель в 100 000. Абсолютным лидером по вы-
полнению трансплантаций почки остаются США. 
Так, за 2021 год было выполнено 25 487 трансплан-
таций почки [40]. В 2022 году в РФ было выполнено 
1562 трансплантации почки: 1334 – от посмертных 
доноров, 228 – от живого родственного донора [41]. 
В отделении трансплантации почки и поджелудочной 
железы на протяжении последних 10 лет выполня-
ется наибольшее в нашей стране количество транс-
плантаций почки от посмертных доноров.

Отсроченная функция почечного транспланта-
та остается одним из наиболее распространенных 
осложнений после трансплантации почки, которое 
ухудшает ранние результаты, увеличивает частоту 
отторжения и длительность госпитализации, а со-
ответственно, и стоимость проведенного лечения 
[42–45]. В крупном исследовании, проведенном Kim 
et al., было рассчитано, что развитие отсроченной 
функции почечного трансплантата было связано с 
увеличением средних затрат примерно на $18 000 
(10%) ($130 492 по сравнению с $112 598, p < 0,0001), 
6 дополнительными днями госпитализации (14,7 по 
сравнению с 8,7, p < 0,0001) и 2 дополнительными 
днями в отделении интенсивной терапии (4,3 по срав-
нению с 2,1, p < 0,0001), а проведение нескольких 
сеансов диализа было связано с дополнительными 
затратами в объеме 10 000 долларов США по срав-
нению с теми, кому провели только один сеанс [46]. 
По данным разных авторов, частота отсроченной 
функции нефротрансплантата варьирует от 24 до 
62% [21, 40, 47–50]. Частота отсроченной функции 
трансплантата почки в нашем исследовании соста-
вила 35,4%.

Хирургические осложнения не часто являются 
причиной утраты почечных трансплантатов, однако 
значимо повышают морбидность пациентов и дли-
тельность госпитализации. На современном этапе 
общая частота хирургических осложнений может 
варьировать в диапазоне от 12 до 25%, частота со-
судистых осложнений после трансплантации поч-
ки может составлять 0,8–6% [22, 24, 26.] Наиболее 
частыми несосудистыми хирургическими ослож-
нениями после трансплантации почки являются 
урологические осложнения, частота которых может 
составлять 2,5–30%, а также лимфоцеле ложа нефро-
трансплантата с частотой 0,6–40% [22, 24]. Частота 
хирургических осложнений после трансплантации 
почки в нашем центре составила 11,6%. Частота ос-
трого отторжения почечного трансплантата в раннем 
послеоперационном периоде, по данным доступной 
медицинской литературы, варьирует в диапазоне 
10–30% [51–53]. В нашем центре частота иммуно-
логических осложнений составила 9,9%.

Нами были оценены показатели госпитальной 
выживаемости трансплантата почки и реципиентов, 
которые составили 97,5 и 98,9%, что соответствует 
показателям выживаемости в мировых трансплан-
тационных центрах с высокой хирургической актив-
ностью.

Заключение
Трансплантация почки представляет собой эффек-

тивный и безопасный способ трансплантационного 
лечения пациентов с хронической болезнью почек 
4–5-й стадии. Полученные нами результаты транс-
плантации почки (частота хирургических и имму-
нологических осложнений, госпитальная выживае-
мость трансплантатов и реципиентов) соответствуют 
показателям авторитетных мировых трансплантаци-
онных центров.
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Трансплантация сердца у пациентов, перенесших 
экстракорпоральную сердечно-легочную 
реанимацию при интрагоспитальной остановке 
эффективного кровообращения
В.Н. Попцов, Е.А. Спирина, А.К. Солодовникова, А.С. Епремян, А.А. Кузнецова, 
А.С. Игнаткина, Г.Б. Глинкин, С.А. Будагаев
ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр трансплантологии 
и искусственных органов имени академика В.И. Шумакова» Минздрава России, Москва, 
Российская Федерация

Цель исследования: анализ результатов трансплантации сердца у пациентов, перенесших остановку эф-
фективного кровообращения, потребовавшую проведения экстракорпоральной сердечно-легочной реани-
мации (эСЛР) методом периферической вено-артериальной экстракорпоральной мембранной оксигенации 
(пВАЭКМО). Материалы и методы. В исследование включили 41 пациента (14 (34,1%) женщин и 27 
(65,9%) мужчин, возраст 42,6 ± 16,8 года (40,0 [30,5; 54,0]) с интрагоспитальной остановкой эффективного 
кровообращения. Причины остановки эффективного кровообращения: острая декомпенсация ХСН (n = 
19; 46,3%), необратимая дисфункция сердечного трансплантата (n = 9; 22,0%), посткардиотомная ОСН 
(n = 5; 12,2%), острый инфаркт миокарда (n = 4; 9,8%), острое отторжение сердечного трансплантата 
(n = 4; 9,8%). Результаты. Остановка кровообращения у 27 (65,9%) пациентов произошла в ОРИТ, у 14 
(34,1%) – вне ОРИТ. Интервал «пункция бедренных сосудов – начало эСЛР» составил 4–17 (9 ± 5) мин, 
интервал «начало СЛР – пВАЭКМО» – 26 ± 9 мин. У 11 (26,8%) из 41 пациента на фоне ВАЭКМО развилась 
атоническая кома. У 30 (73,2%) из 41 отсутствовало необратимое повреждение головного мозга. Четыре 
(9,8%) пациента были выписаны из стационара без неврологических и полиорганных нарушений. У 26 
(63,4%) пациентов (10 (38,5%) женщин и 16 (61,5%) мужчин) в возрасте от 14 до 63 лет (40,7 ± 15,8) ре-
зультатом эСЛР и последующего лечения стало дожитие до трансплантации сердца (ТС) на фоне ВАЭКМО 
(продолжительность 1–11 (4,0 [1,5; 5,0]) дней). Возраст донора сердца (6 (23,1%) женщин и 20 (76,9%) 
мужчин) составил 44,0 ± 9,9 года, суммарный балл по шкале Eurotransplant Heart Donor Score – 16,9 ± 2,7, 
по шкале Donor Risk Index – 6,3 ± 1,5, предполагаемая частота развития тяжелой первичной дисфункции 
трансплантата (шкала RADIAL) – 15,4 ± 3,7%. Ишемия трансплантата составила 188 ± 72 (170,0 [141,25; 
185,0]) мин. У 5 (19,2%) реципиентов развилась тяжелая дисфункция, что потребовало продолжения 
пВАЭКМО в постперфузионном периоде. Причиной летального исхода (n = 4; 15,3%) в раннем периоде 
после ТС явилась необратимая полиорганная недостаточность. Заключение. Выживаемость в госпиталь-
ном периоде после неотложной ТС у реципиентов, перенесших экстракорпоральную сердечно-легочную 
реанимацию до трансплантации, составляет 84,7%.
Ключевые слова: остановка эффективного кровообращения, периферическая вено-артериальная 
экстракорпоральная мембранная оксигенация, трансплантация сердца.
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Трансплантация сердца и вспомогательное кровообращение

Введение
Потенциальные реципиенты сердца относят-

ся к группе повышенного риска внегоспитальной 
или внутригоспитальной остановки эффективного 
кровообращения на фоне необратимого заболева-
ния сердца и терминальной хронической сердечной 
недостаточности (ХСН) [1]. Экстракорпоральная 
сердечно-легочная реанимация (эСЛР, extracorporeal 
cardiopulmonary resuscitation, eCPR), основанная на 
экстренном подключении пациентов к вено-артери-
альной экстракорпоральной мембранной оксигена-
ции (ВАЭКМО) в связи с безуспешностью стандарт-
ной (конвекционной) СЛР с применением непрямого 
ручного или автоматического массажа (компрессии) 
грудной клетки, все чаще стала применяться при вне-
госпитальной или внутригоспитальной остановке 
эффективной сердечной деятельности в связи с воз-
можностью гарантированного немедленного вос-
становления системной гемодинамики и газообме-
на [2, 3]. Исследования эСЛР демонстрирует лучшие 
показатели выживаемости пациентов, перенесших 

остановку эффективного кровообращения, по срав-
нению со стандартной СЛР [4].

Целью исследования явился анализ результатов 
трансплантации сердца у пациентов, перенесших 
остановку эффективного кровообращения, потребо-
вавшую проведения эСЛР.

Материалы и методы
В исследование включили 41  пациента (14 

(34,1%) женщин и 27 (65,9%) мужчин) в возрасте 
42,6 ± 16,8 (40,0 [30,5; 54,0]) года, у которых в 2011–
2023 гг. произошла внутригоспитальная остановка 
эффективного кровообращения, потребовавшая 
эСЛР в связи с отсутствием восстановления сердеч-
ного ритма и эффективной гемодинамики на фоне 
проводимой традиционной (конвекционной) СЛР, 
что составило 3,4% от общего количества случаев 
(n = 1217) применения ВАЭКМО в нашем лечебном 
учреждении за анализируемый период.

Внезапная остановка эффективного кровообраще-
ния произошла на фоне декомпенсации ХСН (n = 19; 
46,3%), необратимой дисфункции сердечного транс-

Heart transplantation in patients undergoing 
extracorporeal cardiopulmonary resuscitation 
in  in‑hospital cardiac arrest
V.N. Poptsov, E.A.  Spirina, A.K.  Solodovnikova, A.S. Epremyan, A.A. Kuznetsova, 
A.S.  Ignatkina, G.B. Glinkin, S.A. Budagaev
Shumakov National Medical Research Center of Transplantology and Artificial Organs, Moscow, 
Russian Federation

Objective: to analyze heart transplant (HT) outcomes in patients who suffered cardiac arrest requiring extracor-
poreal cardiopulmonary resuscitation (ECPR) by peripheral veno-arterial extracorporeal membrane oxygenation 
(VA-ECMO). Materials and methods. The study included 41 patients (14 (34.1%) women and 27 (65.9%) men, 
aged 42.6 ± 16.8 (40.0 [30.5; 54.0]) years with in-hospital cardiac arrest. The causes of cardiac arrest were acute 
decompensated heart failure (n = 19; 46.3%), irreversible graft dysfunction (n = 9; 22.0%), postcardiotomy acute 
heart failure (n = 5; 12.2%), acute myocardial infarction (n = 4; 9.8%), and acute graft rejection (n = 4; 9.8%). 
Results. Twenty-seven (65.9%) patients had cardiac arrest in the intensive care unit (ICU) and 14 (34.1%) out-
side ICU. The interval between femoral artery puncture and ECPR initiation was 4-17 (9 ± 5) minutes, while that 
between cardiopulmonary resuscitation (CPR) initiation and peripheral VA-ECMO was 26 ± 9 minutes. Atonic 
seizure developed in 11 (26.8%) of 41 patients while receiving VA-ECMO. Of the 41 patients, 30 (73.2%) had 
irreversible brain damage. Four (9.8%) patients were discharged from the hospital without neurological or multiple 
organ dysfunction. In 26 (63.4%) patients (10 (38.5%) women and 16 (61.5%) men) aged 14 to 63 (40.7 ± 15.8) 
years, ECPR and subsequent treatment resulted in survival to HT while receiving VA-ECMO (duration 1-11 (4.0 
[1.5; 5.0]) days). The age of the heart donor (6 (23.1%) women and 20 (76.9%) men) was 44.0 ± 9.9 years, the 
cumulative Eurotransplant Heart Donor Score was 16.9 ± 2.7, the Donor Risk Index was 6.3 ± 1.5, and the esti-
mated incidence of severe primary graft dysfunction (RADIAL scale) was 15.4 ± 3.7%. Graft ischemia lasted for 
188 ± 72 (170.0 [141.25; 185.0]) minutes. Five (19.2%) recipients developed severe dysfunction, which required 
continuation of peripheral VA-ECMO in the postperfusion period. The cause of death (n = 4; 15.3%) in the early 
post-HT period was irreversible multiple organ dysfunction. Conclusion. In-hospital survival after emergency 
HT in recipients who underwent ECPR before transplantation is 84.7%.
Keywords: cardiac arrest, peripheral veno-arterial extracorporeal membrane oxygenation, 
heart  transplantation.



102

ВЕСТНИК ТРАНСПЛАНТОЛОГИИ И ИСКУССТВЕННЫХ ОРГАНОВ	 том XXVI   № 4–2024

плантата (n = 9; 22,0%), посткардиотомной острой 
сердечной недостаточности (n = 5; 12,2%), острой 
сердечной недостаточности, развившейся вследствие 
острого инфаркта миокарда (n = 4; 9,8%), криза ост
рого отторжения сердечного трансплантата (n = 4; 
9,8%).

Основным заболеванием (n = 41) являлись: ДКМП 
(n = 18; 43,9%), ИБС (n = 10; 24,4%), необратимая 
дисфункция сердечного трансплантата (n = 9; 22,0%), 
отторжение сердечного трансплантата (n = 4; 9,8%); 
14 (34,1%) были включены в лист ожидания транс-
плантации сердца (ТС) и находились в стационаре 
на предтрансплантационном лечении; 9 (22,0%) па-
циентов находились в стационаре на обследовании 
по программе потенциального реципиента сердца. 
Первоначально все пациенты подверглись конвекци-
онной СЛР в соответствии с общепринятыми прото-
колами с применением непрямого ручного или авто-
матического массажа (компрессии) грудной клетки 
[5, 6]. В связи с невозможностью восстановить элек-
трическую активность, насосную функцию сердца и 
системную гемодинамику в течение 20 мин от начала 
конвекционной СЛР принимали решение о необхо-
димости проведения эСЛР в соответствии с между-
народными рекомендациями и протоколами [7].

На фоне продолжающего ручного или автома-
тического массажа сердца производили пункцию и 
катетеризацию однопросветными внутрисосудисты-
ми катетерами размером 14–16 G общей бедренной 
артерии и общей бедренной вены на одной или обеих 
ногах. У пациентов, которым была предварительно 
выполнена катетеризация бедренной артерии с целью 
инвазивного мониторинга артериального давления 
(n = 21), для сокращения времени канюляции бедрен-
ных сосудов данный сосудистый доступ использова-
ли для установки артериальной бедренной ЭКМО-ка-
нюли. При пункции бедренных сосудов использовали 
анатомические ориентиры или ультразвуковую на-
вигацию с использованием переносного ультразву-
кового аппарата. После создания гарантированного 
сосудистого доступа для последующей канюляции 
бедренных сосудов с целью антикоагуляции внутри-
венно вводили 5000 ед. нефракционированного гепа-
рина. Через просвет предварительно установленного 
в общую бедренную вену однопросветного внут-
рисосудистого катетера проводили сверхжесткий 
внутрисосудистый металлический проводник Am-
platz Type Super Stiff J-Tip (толщина 0,89 мм, длина 
260 см) или его аналог. После последовательной ди-
латации чрескожного канала производили установку 
бедренной венозной ЭКМО-канюли на уроне кожной 
отметки 35–45 см в зависимости от антропометри-
ческих параметров пациента. Аналогичным обра-
зом производили установку бедренной артериальной 
ЭКМО-канюли. Затем соединяли установленные бед-
ренные ЭКМО-канюли с контуром ЭКМО и начина-

ли ВАЭКМО с начальными параметрами: объемная 
скорость кровотока 2,5–4,0 л/мин, поток проточного 
газа 4,0–8,0 л/мин, FiO2 проточного газа 1,0. Сразу 
после начала ВАЭКМО с целью нейропротекции и 
предупреждения необратимого повреждения голов
ного мозга производили охлаждение пациента до 
35,0–35,5 °С с помощью теплообменного устройства 
аппарата ЭКМО [8]. С этой же целью головной конец 
реанимационной кровати приподнимали на уровне 
35–45°, использовали обкладывание головы контей-
нерами со льдом, внутривенное введение маннитола 
и гипертонического раствора натрия до достижения 
целевого уровня осмолярности 310 мосмоль/л и на-
триемии 145–155 ммоль/л [9].

Для ТС использовали сердца от доноров с конс-
татированной смертью головного мозга. Регистриро-
вали наличие и количество факторов расширенного 
донорства в соответствии с общепринятыми кри-
териями стандартного и расширенного донорства 
сердца. Количественную оценку степени маргиналь-
ности донора сердца производили с помощью шкал 
Eurotransplant Heart Donor Score, Donor Risk Index, 
RADIAL score. Вероятность развития тяжелой пер-
вичной дисфункции сердечного трансплантата рас-
считывали по шкале RADIAL.

Количественные показатели представлены в виде 
среднего значения со стандартным отклонением 
(M ± σ) и медианы с нижним (25‑й процентиль) и 
верхним (75‑й процентиль) (Me [Q1; Q3]).

Результаты
Во всех наблюдениях остановка эффективного 

кровообращения произошла при свидетелях (ме-
дицинский персонал, пациенты), у 27 (65,9%) па-
циентов – в отделении реанимации и интенсивной 
терапии, у 12 (29,3%) – в палатном отделении, у 2 
(4,9%) – в рентгенохирургической операционной. 
Время дня, когда произошла остановка эффективного 
кровообращения: у 22 (53,7%) пациентов – от 9 до 
18 ч, у 11 (26,8%) – от 18 до 24 ч, у 8 (19,5%) – от 0 
до 9 ч.

Первичным зарегистрированным ритмом при 
подключении к ЭКГ-монитору были: фибрилляция 
желудочков – n = 26 (63,4%), трепетание желудоч-
ков – n = 4 (9,8%), брадиаритмия или асистолия – 
n = 11 (26,8%).

Во всех наблюдениях началу применения эСЛР 
предшествовала комплексная СЛР, включая ручную 
(n = 31; 75,6%) и/или автоматическую (n = 10; 24,4%) 
компрессию грудной клетки, установку эндокарди-
ального электрода в связи с асистолией или выра-
женной брадикардией (n = 8; 38,1%).

У 32 (78,0%) пациентов СЛР была начата или 
продолжена в условиях ОРИТ, так же как и после-
дующие мероприятия по подготовке и подключению 
ВАЭКМО. У 7 из 12 пациентов, у которых остановка 
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эффективного кровообращения произошла в палат-
ном отделении, СЛР была продолжена в условиях 
кардиохирургической операционной. У 8 из дан-
ной когорты пациентов (n = 12) с целью непреры-
вания СЛР и сокращения времени на подключение 
ВАЭКМО пункцию и канюляцию бедренных сосудов 
выполняли на транспортной тележке-каталке.

Интервал между началом СЛР и началом пункции 
бедренных сосудов для последующей канюляции со-
ставил от 14 до 35 (23 ± 8) мин у пациентов (n = 27) 
с остановкой эффективного кровообращения в па-
латном отделении или 4–20 (11 ± 7) мин у пациентов 
(n = 14) с остановкой эффективного кровообращения 
в условиях ОРИТ или рентгенохирургической опе-
рационной. Во всех наблюдениях выполнили пери-
ферическое подключение к аппарату ЭКМО через 
бедренные сосуды одной (n = 34; 82,9%) или обеих 
(n = 7; 17,1%) нижних конечностей. Для артери-
альной канюляции использовали периферическую 
ЭКМО-канюлю размером 15–19 F, для венозной ка-
нюляции – 21–28 F. Начальные параметры ВАЭКМО 
составили: 7167 ± 320 об./мин, экстракорпоральный 
кровоток – 3,91 ± 0,27 л/мин или 2,14 ± 0,19 л/мин/м2, 
поток проточного газа 5,7 ± 0,9 л/мин, FiO2 проточ-
ного газа – 1,0. Интервал между началом СЛР и на-
чалом ВАЭКМО составил 26 ± 9 мин, интервал меж-
ду началом пункции бедренных сосудов и началом 
эСЛР – 4–17 (9 ± 5) мин. Интервал между началом 
СЛР и началом ВАЭКМО был короче (p = 0,001) у 
пациентов с остановкой эффективного кровообраще-
ния в условиях ОРИТ по сравнению с пациентами с 
остановкой эффективного кровообращения в услови-
ях палатного отделения (соответственно 22 ± 8 мин 
против 38 ± 13 мин).

В 100% наблюдений зарегистрировано спонтан-
ное (n = 10; 24,4%) или после повторной антиарит-
мической или электроимпульсной (дефибрилляция) 
терапии (n = 30; 75,6%) восстановление сердечного 
ритма и механической работы сердца (появление 
пульсовой кривой артериального давления, сокра-
щение желудочков сердца по данным трансторакаль-
ного или транспищеводного эхокардиографического 
исследования) в пределах 3–20 мин после начала 
ВАЭКМО. До момента восстановления сердечного 
ритма и механической активности желудочков серд
ца продолжали непрямой массаж сердца с целью 
поддержания перфузии верхней части туловища и 
декомпрессии камер сердца.

Во всех случаях после инициализации пВАЭКМО 
и окончания активных реанимационных мероприя-
тий выполнили катетеризацию поверхностной бед-
ренной артерии для профилактики ишемии нижней 
конечности пункционным (n = 33; 80,5%) или откры-
тым хирургическим (n = 8; 19,5%) методом.

У 6 (14,6%) пациентов в связи с клинико-рент-
генологическими проявлениями отека легких на 
фоне прогрессирующего ухудшения систолической 
функции левого желудочка и развитием отека лег-
ких потребовалось чрескожное дренирование левого 
предсердия с целью устранения объемной перегруз-
ки левых отделов сердца дополнительной венозной 
дренажной канюлей (18–21 F), установленной через 
межпредсердную перегородку из чрескожного транс-
феморального венозного доступа.

У 11 (26,8%) из 41 пациента на фоне ВАЭКМО 
выявили необратимое повреждение головного моз-
га с развитием атонической комы и последующего 
летального исхода (рис.). У 30 (73,2%) из 41 отсут

Рис. Схема исследования

Fig. Study flow diagram



104

ВЕСТНИК ТРАНСПЛАНТОЛОГИИ И ИСКУССТВЕННЫХ ОРГАНОВ	 том XXVI   № 4–2024

ствовало необратимое повреждение головного моз-
га. У 4 (9,8%) пациентов с отторжением сердечно-
го трансплантата (n = 3) и посткардиотомной ОСН 
(n = 1) ВАЭКМО была прекращена на 3–6-е сутки, 
и пациенты были выписаны из стационара без про-
явлений клинически значимого неврологического 
дефицита и полиорганной дисфункции.

У 26 (63,4%) пациентов (16 (61,5%) мужчин и 10 
(38,5%) женщин) в возрасте от 14 до 63 лет (40,7 ± 
15,8) результатом эСЛР и последующего лечения 
стало дожитие до трансплантации сердца (ТС) на 
фоне ВАЭКМО. Основным заболеванием у этих па-
циентов (n = 26) была ДКМП (n = 12; 46,2%), ИБС 
(n = 7; 26,9%), необратимая дисфункция сердечного 
трансплантата (n = 7; 26,9%). Все пациенты были 
активизированы и переведены на самостоятельное 
дыхание на фоне продолжающейся ВАЭКМО с объ-
емной скоростью экстракорпорального кровотока 
3,1 ± 0,5 л/мин или 1,78 ± 0,46 л/мин/м2. Дополни-
тельно к экстракорпоральной поддержке кровообра-
щения для поддержания системной гемодинамики и 
остаточной (резидуальной) насосной функции левого 
желудочка у всех пациентов (n = 26) использовали 
симпатомиметическую кардиотоническую или ва-
зопрессорную терапию: допамин (n = 23; 88,5%) в 
дозировке 5,7 ± 2,1 мкг/кг/мин (или 6,0 [4,0; 7,0]), 
адреналин (n = 10; 38,5%) – 22,0 ± 12,9 нг/кг/мин 
(или 17,5 [10,0; 37,75]), добутамин (n = 5; 19,2%) – 
4,0 ± 2,7 мкг/кг/мин (или 3,0 [2,5; 4,0]), норадреналин 
(n = 2) – 50 и 80 нг/кг/мин.

Отсутствие нарушения сознания, грубых рас-
стройств органной функции, электролитных и ме-
таболических нарушений и высокой легочной гипер-
тензии на момент получения извещения о наличии 
подходящего донорского сердца явилось показанием 
к выполнению ТС (табл. 1). Продолжительность при-
менения ВАЭКМО у этих пациентов до ТС составила 
от 1 до 11 суток (4,1 ± 2,9; или 4,0 [1,5; 5,0]).

Возраст донора сердца (20 (76,9%) мужчин и 6 
(23,1%) женщин) составил 44,0 ± 9,9 года (45,0 [36,0; 
52,0]), вес – 86,8 ± 14,9 кг (85,0 [75,0; 100,0]), отно-
шение «вес донора / вес реципиента» – 1,20 ± 0,54 
(1,10 [0,90; 1,30]). Причиной смерти головного мозга 
явилось его травматическое (n = 9; 34,6%) или не-
травматическое повреждение (n = 17; 65,4%). В связи 
с остановкой эффективного кровообращения 2 (7,7%) 
донора подверглись СЛР продолжительностью 6 и 
11 мин. Длительность ИВЛ составила 2,4 ± 1,7 сут 
(2,0 [1,0; 3,0]). В 23 (88,5%) наблюдениях в процессе 
кондиционирования требовалась симпатомиметиче
ская поддержка норадреналином (n = 23 (88,5%), 
621 ± 388 (550,0 [300,0; 900,0]) нг/кг/мин) и допами-
ном (n = 8; 30,8%). Данные эхокардиографического и 
лабораторного обследования донора сердца (n = 26) 
представлены в табл. 2. У 16 (61,5%) выявлен 1 и 
более факторов расширенного донорства сердца. Ко-

личество факторов расширенного донорства у этих 
доноров (n = 16) составило 1,4 ± 0,4. Суммарный 
оценочный балл по шкале Eurotransplant Heart Donor 
Score составил 16,9 ± 2,7 (16,5 [15,5; 18,0]), по шкале 
Donor Risk Index – 6,3 ± 1,5 (6,0 [5,5; 7,75]), предпо-
лагаемая частота развития тяжелой первичной дис-
функции сердечного трансплантата в соответствии со 
шкалой RADIAL – 15,4 ± 3,7% (16,25 [12,50; 18,50]).

Продолжительность анестезиологического посо-
бия составила 463 ± 159 мин (435,0 [407,5; 482,5]), 
оперативного вмешательства – 307 ± 64 мин (320,0 
[262,5; 358,5]), ишемии сердечного трансплантата – 
188 ± 72 мин (170,0 [141,25; 185,0]), искусственного 
кровообращения – 119 ± 39 мин (109,0 [96,25; 125,0]). 
Наибольшие дозировки симпатомиметических 
кардиотоников составили: допамина гидрохлорид 
(n = 26; 100%) – 6,2 ± 2,0 мкг/кг/мин (6,0 [6,0; 7,5]), 
адреналина гидрохлорид (n = 25; 96,2%) – 42,7 ± 18,2 
(40,0 [40,0; 60,0]) нг/кг/мин, добутамина гидрохлорид 
(n = 5; 19,2%) – 4,0 ± 1,4 мкг/кг/мин (4,0 [4,0; 4,0]). 
В предперфузионном периоде количество оборо-
тов центрифужного насоса (ВАЭКМО) и объемная 
скорость экстракорпорального кровотока состави-
ли соответственно 6778 ± 358 об./мин (6600 [6600; 
6800]) и 2,90 ± 0,44 л/мин (2,80 [2,60; 3,23]), в конце 
операции – соответственно 5274 ± 711 об./мин (4950 
[4725; 5975]) и 1,65 ± 0,75 л/мин (1,50 [1,13; 2,23]). 
У 5 (19,2%) реципиентов имелись гемодинамические 
проявления ранней дисфункции сердечного транс-
плантата, что потребовало продолжения ВАЭКМО 
в постперфузионном периоде с объемной скоростью 
экстракорпорального кровотока более 2,0 л/мин – от 
2,3 до 3,7 л/мин (3,2 ± 0,4). Для коррекции периопе-
рационной кровопотери, которая составила 3499 ± 
3679 мл (2000 [1550; 4400]), потребовалось проведе-
ние трансфузионной терапии, включившей: эритро-
цитарную массу в объеме 1735,0 ± 1173,2 мл (1240,0 
[1052,25; 1798,25]), свежезамороженную плазму – 
2413,2 ± 2012,9 мл (1820,0 [1066,25; 2495,0]), тромбо-
цитарную массу – 276,4 ± 135,9 (240,0 [157,5; 397,5]). 
Продолжительность искусственной вентиляции лег-
ких составила 12,6 ± 6,9 ч (12,0 [9,5; 16,5]), послео-
перационного применения ВАЭКМО у пациентов без 
гемодинамических проявлений ранней дисфункции 
сердечного трансплантата (n = 21) – 1,8 ± 0,4 сут 
(1,8 [1,6; 1,9]), у пациентов с ранней дисфункцией 
сердечного трансплантата (n = 5) – 4–7 сут (5,7 ± 0,7). 
Семь (26,9%) пациентов нуждались в послеопераци-
онной заместительной почечной терапии методом 
постоянной вено-венозной гемофильтрации. В гос-
питальном периоде умерли 4 (15,3%) реципиента. 
Причиной летального исхода явилась полиорганная 
недостаточность, развившаяся на фоне (n = 2) и в 
отсутствие (n = 2) ранней дисфункции сердечного 
трансплантата.
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Обсуждение
В последние годы количество пациентов, вклю-

ченных в лист ожидания ТС, значимо (более чем на 
25%) возросло, что привело к увеличению длитель-
ности ожидания ТС и повышения риска развития 
тяжелых неблагоприятных сердечно-сосудистых 

событий. Потенциальные реципиенты сердца, на-
ходящиеся на амбулаторном или госпитальном ле-
чении, имеют повышенный риск внезапной смерти 
вследствие жизнеугрожающих нарушений ритма 
(желудочковая тахикардия, фибрилляция желудоч-
ков и брадиаритмий), особенно в отсутствие имп-
лантируемого кардиовертера-дефибриллятора [10]. 

Таблица 1
Данные (M ± σ и Me [Q1; Q3]) предоперационного обследования реципиентов сердца, перенесших 

экстракорпоральную сердечно-легочную реанимацию на дотрансплантационном этапе (n = 26)
Data (M ± σ and Me [Q1; Q3]) from preoperative examination of heart recipients who underwent 

extracorporeal cardiopulmonary resuscitation at the pre-transplant stage (n = 26)
Параметр Значение

Возраст, пол и антропометрические параметры
Возраст, лет 40,7 ± 15,8 (39,0 [30,0; 53,0])
Женский пол, n 10 (38,5%)
Рост, см 171,6 ± 10,7 (170,0 [166,6; 176,0])
Вес, кг 73,3 ± 15,9 (77,5 [63,5; 84,25])
Поверхность тела, м2 1,87 ± 0,24 (1,90 [1,70; 2,04])
ИМТ, кг/м2 24,6 ± 4,0 (24,80 [22,87; 27,04])

Инвазивное исследование центральной гемодинамики и эхокардиографическое исследование
АДср., мм рт. ст. 66,8 ± 12,8 (74,5 [66,5; 80,75])
ЧСС в мин 107,7 ± 25,6 (107,5 [86,5; 130,25])
ДПП, мм рт. ст. 8,6 ± 3,4 (8,0 [5,25; 12,0])
ДЛАср., мм рт. ст. 28,5 ± 10,3 (26,0 (20,0; 27,75)]
ЗДЛА, мм рт. ст. 20,8 ± 9,9 (20,0 [12,5; 27,75])
СИ, л/мин/м2 1,57 ± 0,53 (1,50 [1,30; 1,70])
ТПГ, мм рт. ст. 7,7 ± 3,0 (8,0 [5,0; 10,0])
ЛСС, ед. Вуда 2,99 ± 1,94 (2,70 [1,70; 3,30])

Лабораторное обследование
Hb, г/л 102,6 ± 19,1 (95,0 [90,5; 118,5])
Эритроциты, 109/л 3,6 ± 0,7 (3,4 [3,18; 3,76])
Тромбоциты, 109/л 139,4 ± 103,0 (102,0 [79,25; 191,25])
Лейкоциты, 109/л 11,7 ± 6,1 (10,1 [7,08; 15,68])
Альбумин, г/л 36,1 ± 6,8 (35,0 [32,5; 40,0])
Общий белок, г/л 62,4 ± 10,7 (35,0 [32,5; 40,0])
Мочевина, ммоль/л 11,4 ± 5,8 (10,1 [7,43; 14,4])
Креатинин, мкмоль/л 111,1 ± 49,1 (110,0 [85,58; 131,80])
Общий билирубин, мкмоль/л 50,7 ± 43,6 (33,4 [17,48; 80,97])
АЛТ, ед./л 66,9 ± 122,4 (36,6 [26,0; 48,28])
АСТ, ед./л 82,0 ± 123,8 (36,0 [33,0; 38,0])
МНО 1,47 ± 0,17 (1,40 [1,34; 1,58])
pHв 7,43 ± 0,09 (7,40 [7,40; 7,50])
BEв, ммоль/л 1,6 ± 3,7 (2,6 [–0,9; 3,4])
PвО2, мм рт. ст. 33,6 ± 6,6 (33,8 [28,1; 37,5])
SвО2, % 60,9 ± 15,8 (58,7 [46,5; 71,5])
Лактат крови, ммоль/л 2,1 ± 1,7 (1,4 [1,0; 2,4])
Na+ крови, ммоль/л 138,3 ± 3,1 (138,0 [136,0; 141,0)]
Примечание. ИМТ – индекс массы тела; АДср. – среднее артериальное давление; ЧСС – частота сердечных сокра-
щений; ДПП – давление правого предсердия; ДЛАср. – среднее давление легочной артерии; ЗДЛА – заклинивающее 
давление легочной артерии; СИ – сердечный индекс; ТПГ – транспульмональный градиент; ЛСС – легочное сосудис-
тое сопротивление.

Note. ИМТ – body mass index; АДср. – mean arterial pressure; ЧСС – heart rate; ДПП – right atrial pressure; ДЛАср. – mean 
pulmonary artery pressure; ЗДЛА – pulmonary capillary wedge pressure; СИ – cardiac index; ТПГ – transpulmonary pressure 
gradient; ЛСС – pulmonary artery pressure.
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Характер основного заболевания (дилатационная или 
ишемическая кардиомиопатия) не влияет на частоту 
внезапной смерти у данной категории пациентов.

На внезапную остановку эффективного крово-
обращения приходится до 40–70% всех случаев ле-
тального исхода у пациентов, ожидающих ТС [10]. 
Несмотря на снижение риска летального исхода на 
13% и более на этапе ожидания донорского сердца 
при использовании имплантируемого кардиовертера-
дефибриллятора, летальность потенциальных реци-
пиентов сердца от внезапной остановки эффектив-
ного кровообращения остается высокой [11]. Одной 
из причин этого является отсутствие показаний для 
рутинного использования кардиовертера-дефибрил-
лятора у пациентов с ХСН и 4 ФК в связи с большей 
долей летальных исходов не от внезапной остановки 
эффективного кровообращения [12]. В соответствии 
с международными рекомендациями имплантация 
кардиовертера-дефибриллятора показана потенци-
альным реципиентам сердца, находящимся на амбу-
латорном лечении (класс и уровень доказательности 
соответственно IIa и С) [13].

эСЛР обеспечивает не только быстрое восста-
новление системного кровообращения и коррекцию 
сопутствующих нарушений газового состава крови, 
но и создает временные условия для установления 
возможных причин, вызвавших внезапную останов-
ку сердечной деятельности, и для проведения целе-
направленных лечебных мероприятий [2].

Внедрение методики эСЛР привело к улучшению 
ранней и отдаленной выживаемости пациентов с вне-
запной остановкой эффективной сердечной деятель-
ности и неврологического исхода по сравнению со 
стандартной СЛР, основанной на ручной или автома-
тической компрессии грудной клетки [14].

Результативность эСЛР колеблется в широких 
пределах, так, благоприятный неврологический 
исход и выживаемость пациентов составляют соот-
ветственно от 0,33 до 70,4% и от 0,24 до 43,1% [3]. 
По данным регистра ELSO, за весь период наблюде-
ния задокументировано 28 007 случаев эСЛР у взрос-
лых, детей и новорожденных, что составило 12,6% 
от общего количества наблюдений (n  = 222  383) 
[15]. Выживаемость взрослых пациентов, детей и 

Таблица 2
Данные (M ± σ и медиана с межквартильными интервалами) обследования донора сердца 
при трансплантации реципиентам, перенесшим экстракорпоральную сердечно-легочную 

реанимацию на дотрансплантационном этапе (n = 26)
Data (M ± σ and median with interquartile intervals) obtained from heart donor examination 

at transplantation to recipients who underwent ECPR at the pre-transplant stage (n = 26)
Параметр Значение

Параметры эхокардиографического исследования
Аорта, см 3,1 ± 0,4 (3,0 [2,8; 3,5])
Левое предсердие, см 3,9 ± 10,7 (170,0 [166,6; 176,0])
Правый желудочек, см 2,5 ± 0,2 (2,50 [2,40; 84,25])
МЖП, см 1,15 ± 0,16 (1,10 [1,00; 1,20])
КДОЛЖ, мл 96,6 ± 32,1 (88,0 [80,0; 102,0])
УО, мл 60,5 ± 20,2 (58,0 [63,0; 68,0])
ФИЛЖ, % 64,4 ± 7,0 (65,0 [63,0; 68,0])
Митральный клапан (регургитация), степень 1,0 ± 0,3 (1,0 [1,0; 1,0])
Трикуспидальный клапан (регургитация), степень 0,94 ± 0,17 (1,0 [1,0; 1,0])

Лабораторное обследование
Hb, г/л 102,6 ± 19,1 (95,0 [90,5; 118,5])
Лейкоциты, 109/л 12,4 ± 3,2 (12,5 [11,0; 13,75])
Общий белок, г/л 65,6 ± 7,5 (67,0 [60,0; 72,5])
Мочевина, ммоль/л 6,8 ± 2,9 (5,20 [3,50; 7,40])
Креатинин, мкмоль/л 97,8 ± 23,9 (87,5 [72,25; 98,5])
Общий билирубин, мкмоль/л 50,7 ± 43,6 (33,4 [17,48; 80,97])
Глюкоза крови, ммоль/л 10,8 ± 4,7 (8,9 [7,5; 11,5])
Тропонин I, пг/мл 0,19 ± 0,08 (0,10 [0,02; 0,45])
pHв 7,44 ± 0,16 (7,40 [7,30; 7,50])
BEв, ммоль/л 2,2 ± 1,5 (2,3 [0,55; 3,25])
Примечание. МЖП – межжелудочковая перегородка; КДОЛЖ – конечно-диастолический объем левого желудочка; 
УО – ударный объем; ФИЛЖ – фракция изгнания левого желудочка; Hb – гемоглобин.

Note. МЖП – interventricular septum; КДОЛЖ – left ventricular end-diastolic volume; УО – stroke volume; ФИЛЖ – left 
ventricular ejection fraction; Hb – hemoglobin.
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новорожденных, перенесших эСЛР, составила со-
ответственно 30, 41 и 42%. В большинстве зарегис-
трированных наблюдений остановка эффективного 
кровообращения произошла во внутрибольничных 
условиях [15].

Показатели неврологического исхода и выжи-
ваемости пациентов, перенесших эСЛР при внут-
ригоспитальной остановке эффективного кровооб-
ращения, выше по сравнению с внегоспитальной 
остановкой сердечной деятельности и составляют 
20–40% [16]. Результативность эСЛР при внутри-
госпитальном прекращении эффективной сердечной 
деятельности во многом зависит от длительности и 
протокола проведения реанимационных мероприя-
тий [17]. В исследовании J.A. Bartos et al. (2020 г.) 
установлено, что эСЛР при продолжительности не 
более 60 мин сопровождалась более благоприятным 
неврологическим и функциональным исходом по 
сравнению с традиционной СЛР [18]. Также было 
выявлено, что после 30 мин от начала СЛР каждые 
последующие 10 мин увеличения ее продолжитель-
ности снижают выживаемость пациентов на 25%. 
На результативность эСЛР влияют выраженность 
исходных метаболических нарушений (pH, лактат 
крови), возраст пациента, соблюдение протокола 
гипотермии, быстрота выполнения коронароангио
графии и внутрикоронарного вмешательства (ангио
пластика, стентирование) при коронароангиогенной 
причине внезапной смерти [2]. Комбинация пожило-
го возраста и длительного периода неэффективной 
гемодинамики, предшествующего эСЛР, оказывает 
выраженное негативное влияние на эффективность 
реанимационных мероприятий и последующей ин-
тенсивной терапии [19].

Разработаны критерии предполагаемой успешной 
эСЛР у пациентов с внезапной остановкой крово-
обращения: отсутствие системного кровотока ме-
нее 5 мин до начала СЛР («no-flow» time); низкий 
системный кровоток менее 60 мин до начала СЛР 
(«low-flow» time); остановка эффективного крово-
обращения при свидетелях; возраст пациента менее 
60–65 лет; восстановление сердечного ритма с по-
мощью электроимпульсной терапии [20]. В связи с 
большим количеством факторов, влияющих на ре-
зультативность эСЛР при внутригоспитальном пре-
кращении эффективного кровообращения, была раз-
работана шкала RESCUE-IHCA mortality prediction 
score, основанная на балльной оценке 6 факторов 
риска летального исхода у пациентов, подвергшихся 
эСЛР: 1) возраст; 2) наличие предсуществующей по-
чечной недостаточности; 3) категория основного за-
болевания (кардиологическая; кардиохирургическая; 
некардиохирургическая); 4) время суток остановки 
эффективной сердечной деятельности; 5) зарегист-
рованный сердечный ритм на момент начала эСЛР; 
6) продолжительность остановки эффективной сер-

дечной деятельности [21]. Величина оценочных 
баллов варьировалась от –11 до +13 и при величине 
более 0 баллов указывала на 50% вероятность ле-
тального исхода, при 20 баллах – более 75%, при 
40 баллах – более 85%. Международной организа-
цией Extracorporeal Life Support Organization (ELSO) 
разработаны протоколы эСЛР для разных возрастных 
категорий пациентов и их ведения в постреанимаци-
онном периоде [7].

Показано влияние ежегодного объема ЭКМО-
процедур на результативность программы эСЛР. 
Госпитали с количеством применения ЭКМО в год 
более 30 случаев демонстрируют лучшие показатели 
выживаемости пациентов, перенесших еСЛР, в связи 
с опытом канюляции и ведения пациентов [22]. Для 
повышения результативности эСЛР рекомендовано 
создание специализированных эСЛР-команд, вклю-
чающих следующий врачебный состав: врач анесте-
зиолог-реаниматолог; врач, специализирующий на 
чрескожной и открытой (хирургической) канюляции 
бедренных сосудов; врач-кардиолог, специализирую-
щийся на неотложных состояниях и лечении сердеч-
ной недостаточности) [23]. Кроме того, предполага-
ется кооперация с кардиошоковой командой.

В связи с высокой стоимостью лечения пациен-
тов, подвергшихся эСЛР, составляющей от 12 000 до 
156 000 EUR, этот вид высокотехнологичной реани-
мационной медицинской помощи остается недоступ-
ным для медицинских учреждений с ограниченным 
бюджетным финансированием [3].

Наше исследование демонстрирует высокую ре-
зультативность эСЛР у кандидатов и реципиентов 
сердца с интрагоспитальной остановкой эффек-
тивного кровообращения. Ежегодное количество 
процедур применения ВАЭКМО при реализации 
программ трансплантации сердца, трансплантации 
легких, а также при посткардиотомной ОСН и дру-
гих неотложных состояниях превышает 80 в нашем 
центре. Многолетний опыт чрескожной канюляции 
бедренных сосудов при применении ВАЭКМО как 
метода краткосрочной МПК перед ТС создал пред-
посылки для быстрого подключения пациентов к 
контуру ВАЭКМО на фоне проводимой ручной или 
автоматической компрессии грудной клетки и комп-
лекса СЛР. У 73,2% пациентов удалось избежать не 
только необратимого повреждения головного мозга, 
но и полиорганных нарушений, что создало пред-
посылки для выполнения неотложной первичной 
или повторной ТС у 63,4% пациентов. Несмотря на 
тяжесть предтрансплантационного периода, приме-
нение краткосрочной МПК, использование в 61,5% 
наблюдений сердец от доноров с наличием одного 
или нескольких факторов расширенного донорства, 
развитие ранней дисфункции у 19,2% реципиентов, 
показатель выживаемости в госпитальном периоде 
после ТС составил 84,7%. Наши результаты сопос-
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тавимы или даже лучше показателей неотложной 
ТС в трансплантационных центрах, выполняющих 
пересадку сердца у пациентов с предтрансплантаци-
онной МПК методом ВАЭКМО [24–26].

Выводы
1.	 В 100% наблюдений при внутригоспитальной 

остановке эффективного кровообращения экс-
тракорпоральная сердечно-легочная реанимация, 
основанная на периферической ВАЭКМО, сопро-
вождается восстановлением сердечной деятель-
ности.

2.	 Частота необратимого повреждения головного 
мозга у пациентов, перенесших эСЛР в связи с 
интрагоспитальной остановкой эффективного 
кровообращения, развившейся при свидетелях 
(медицинский или обслуживающий персонал, 
пациенты), составляет 26,8%.

3.	 У 73,2% пациентов, перенесших интрагоспиталь-
ную остановку эффективного кровообращения 
при свидетелях с последующей экстракорпо-
ральной сердечно-легочной реанимацией, пост-
реанимационный период характеризуется полным 
восстановлением сознания и отсутствием выра-
женных полиорганных осложнений, что явилось 
основанием для последующей трансплантации 
сердца (63,4%) или выписки из стационара (9,8%).

4.	 Выживаемость реципиентов в госпитальном пе-
риоде после неотложной трансплантации сердца 
у реципиентов, перенесших экстракорпоральную 
сердечно-легочную реанимацию до транспланта-
ции, составляет 84,7%.
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трансплантации сердца в Кузбассе
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2 ФГБОУ ВО «Кемеровский государственный медицинский университет» Минздрава России, 
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Введение. Ортотопическая трансплантация сердца (ОТС) является «золотым стандартом» лечения пациен-
тов с терминальной сердечной недостаточностью (СН), обеспечивающим наилучшие показатели выжива-
емости и качества жизни. В России в последние годы наблюдается значительное увеличение числа ОТС и 
других органов. При этом отмечается снижение периоперационной смертности и улучшение выживаемости 
в отдаленном периоде после ОТС. Цель исследования: анализ результатов ОТС в Кузбассе за 10-летний 
период. Материал и методы. С января 2013-го по декабрь 2023 г. в НИИ КПССЗ было выполнено 72 ОТС 
(36,7% от включенных в лист ожидания трансплантации сердца (ЛОТС) за 10 лет). Медиана возраста 
реципиентов (61 мужчина и 11 женщин) составила 56 [50,5; 61,0] лет. Среди этиологических причин 
терминальной СН превалирующей явилась ишемическая кардиомиопатия – 65,3% (n = 47) реципиентов, 
в то время как дилатационная кардиомиопатия была представлена у 25% (n = 18) реципиентов. На долю 
прочих кардиомиопатий приходилось 9,7% (n = 7) пациентов. Результаты. Всего за 10 лет в ЛОТС было 
включено 196 пациентов с терминальной СН, из них 74 (37,8%) пациента не дожили до ОТС. Среднее 
время нахождения в ЛОТС составило 173 дня (5,77 мес.), что несколько больше в сравнении с данными 
европейских регистров, среднее время ожидания ОТС в которых составляет 3,9 мес. Смертность пациентов 
в ЛОТС – 19,6%. Средние показатели госпитальной летальности среди пациентов после ОТС за 10 лет 
составили 16,7%, годовой – 15,3%, что соответствует мировым трендам для данной высокотехнологичной 
медицинской помощи. Кумулятивная доля выживших на конец 2023 года – 51,4% (36 пациентов после 
ОТС). Медиана продолжительности госпитализации составила 28 дней, из них длительность нахожде-
ния в отделении реанимации – 14 суток. Время аноксии донорского сердца составило 112 [85,25; 170,5] 
мин, время искусственного кровообращения – 145 [124; 169,5] мин. Потребность в экстракорпоральной 
мембранной оксигенации была у 10 пациентов (13,9%), в экстракорпоральной коррекции гомеостаза – в 
8,3% случаев. Заключение. Успешные результаты десятилетнего опыта работы НИИ КПССЗ подтверж-
дают необходимость развития программы ОТС в Кузбассе как «золотого стандарта» лечения пациентов 
с терминальной СН.
Ключевые слова: трансплантация сердца, сердечная недостаточность, органное донорство.
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Сердечная недостаточность (СН) является быстро 
растущей проблемой здравоохранения в мире, рас-
пространенность которой составляет 64 миллиона 
человек, и по-прежнему ассоциируется с высокой 
смертностью и заболеваемостью, низким качест-
вом жизни [1]. Прогнозируется, что распространен-
ность СН будет прогрессивно увеличиваться ввиду 
нарастающего старения населения [1]. Исследова-
ние репрезентативной выборки европейской части 
Российской Федерации (РФ) (ЭПОХА–ХСН) также 
продемонстрировало значительное увеличение числа 
пациентов с хронической СН (ХСН) за последние 
16 лет – с 4,9 до 8,5%. При этом абсолютное число па-
циентов, страдающих ХСН, увеличилось с 1998 года 
более чем в 2 раза (с 7,18 до 12,35 млн человек), а 
пациентов с тяжелой ХСН III–IV функциональных 
классов (ФК) – с 1,8 до 3,1% (с 1,76 до 4,5 млн че-
ловек) [2].

Несмотря на внедрение новых терапевтических 
стратегий лечения СН, доля пациентов, достигаю-

щих терминальной стадии СН, неуклонно растет. 
По данным крупных метаанализов, чуть менее 10% 
пациентов страдают от терминальной СН, характе-
ризующейся III–IV ФК Нью-Йоркской кардиологиче
ской ассоциации (NYHA), несмотря на оптимальное 
лечение [3]. Терминальная стадия СН ассоциируется 
с высокой смертностью, которая превышает 50% в 
течение года после установки диагноза [3]. Для паци-
ентов с тяжелой СН трансплантация сердца или лево-
желудочковые вспомогательные устройства (LVAD) 
являются наиболее успешными и наиболее часто 
рекомендуемыми методами лечения [3]. По данным 
Глобального регистра трансплантированных орга-
нов ВОЗ, трансплантация органов выполняется в 
104 странах мира, численность населения которых 
составляет 90% от общей численности населения в 
мире [4]. По последним данным, собранным Глобаль-
ной обсерваторией по донорству и трансплантации, 
в мире ежегодно проводится более 150 000 операций 

10-year experience in orthotopic heart 
transplantation in Kuzbass
L.S. Barbarash 1, O.L. Barbarash1, 2, E.V. Grigoriev1, 2, D.L.  Shukevich1, 2, T.B. Pecherina1, 
M.G. Zinets1, A.V.  Sotnikov1, I.K. Halivopulo1, T.S. Golovina1, E.M. Kurguzova1, 
A.V.  Ivanova1, Yu.S.  Ignatova1, A.V. Yurkina1, D.P. Golubovskaya1, P.G. Parfenov1, 
Yu.I. Guselnikova1, E.V. Dren1
1 Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases, Kemerovo, 
Russian Federation 
2 Kemerovo State Medical University, Kemerovo, Russian Federation

Background. Orthotopic heart transplantation (OHT) is the gold standard treatment for individuals with end-
stage heart failure (HF), providing the best survival and quality of life. In Russia, the number of OHT procedures 
and transplantation of other organs have significantly increased in recent years. At the same time, there is lower 
perioperative mortality and higher survival in the post-OHT long-period. Objective: to analyze OHT outcomes 
in Kuzbass over a 10-year period. Material and methods. From January 2013 to December 2023, 72 OHTs 
(36.7% of those included on the heart transplant waiting list (HTWL) over a 10-year period) were performed 
at the Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases. Recipient median age was 56 [50.5; 
61.0] years, which included 61 men and 11 women. Among the etiologic causes of end-stage HF, ischemic car-
diomyopathy was predominant in 65.3% (n = 47) of recipients, whereas dilated cardiomyopathy was present in 
25% (n = 18) of recipients. Other cardiomyopathies accounted for 9.7% (n = 7). Results. A total of 196 patients 
with end-stage HF were included in the HTWL over a 10-year period; 74 (37.8%) of these did not live to get a 
transplant. The waitlist time was 173 days (5.77 months) – which is slightly longer than the average waiting time 
of 3.9 months for OHT according to data from European registries. Waitlist mortality was 19.6%. The 10-year 
average in-hospital mortality rates among patients after OHT were 16.7% and 1-year mortality was 15.3%. These 
rates are consistent with worldwide trends for this high-tech medical care. Cumulative survival at the end of 2023 
was 51.4% (36 patients after OHT). Median length of stay in the hospital was 28 days, with 14 days spent in the 
intensive care unit. Donor heart anoxia time was 112 [85.25; 170.5] minutes, and cardiopulmonary bypass time 
was 145 [124; 169.5] minutes. Ten patients (13.9%) required extracorporeal membrane oxygenation, while 8.3% 
of cases required extracorporeal homeostasis correction. Conclusion. The 10 years of successful experience at 
the Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases validates the need to develop the OHT 
program in Kuzbass as a gold standard for treating end-stage HF.
Keywords: heart transplantation, heart failure, organ donation.
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по пересадке органов, что на 52% больше по сравне-
нию с данными за 2010 г.1

Ортотопическая трансплантация сердца (ОТС) 
является «золотым стандартом» лечения пациентов 
с терминальной СН, обеспечивающим наилучшие 
показатели выживаемости и качества жизни [5]. Еже-
годно во всем мире выполняется более 6000 транс-
плантаций сердца, при этом годовая выживаемость 
после трансплантации сердца составляет около 85%, 
а медиана выживаемости в настоящее время пре-
вышает 12 лет [6, 7]. Анализ результатов Междуна-
родного регистра трансплантатов органов грудной 
клетки Международного общества трансплантации 
сердца и легких (The International Thoracic Organ 
Transplant Registry of the International Society for Heart 
and Lung Transplantation) продемонстрировал, что 
число случаев ОТС во всем мире выросло за послед-
ние пару десятилетий с одновременным улучшением 
результатов после оперативного лечения [8]. Тем не 
менее имеются ограничения для отбора в лист ожи-
дания и реализации данного метода в реальной кли-
нической практике, в том числе ввиду ограничений 
донорской активности.

В России в последние годы наблюдается значи-
тельное увеличение числа трансплантаций сердца 
и других органов. При этом отмечается снижение 
периоперационной смертности и улучшение выжива-
емости в отдаленном периоде после трансплантации 
сердца [9, 10].

В Кузбассе первая операция по пересадке сердца 
была проведена 31 января 2013 года под руковод
ством академика РАН Леонида Семеновича Барба-
раша, основателя Кузбасского кардиологического 
центра. При поддержке Национального медицин
ского исследовательского центра трансплантологии 
и искусственных органов имени академика В.И. Шу-
макова (Москва, руководитель академик РАН Сергей 
Владимирович Готье) Кемерово стал первым городом 
в России с населением менее 1 млн человек, полу-
чившим такой опыт.

Цель исследования: анализ результатов ОТС в 
Кузбассе за 10-летний период.

Материал и методы
В рамках ретро- и проспективного этапов ре-

гистрового исследования, организованного на базе 
ФГБНУ «Научно-исследовательский институт комп
лексных проблем сердечно-сосудистых заболева-
ний» (НИИ КПССЗ), был проведен сбор и анализ 
данных по результатам работы: листа ожидания на 
трансплантацию сердца (ЛОТС) и регистра паци-
ентов после ОТС. Исследование было выполнено в 

соответствии со стандартами надлежащей клиниче
ской практики (Good Clinical Practive) и принципами 
Хельсинкской декларации. Протокол исследования 
одобрен объединенным локальным этическим коми-
тетом учреждения. Конфликт интересов не заявлялся.

Реципиенты были представлены терминальной 
стадией ХСН (согласно клиническим рекомендациям 
РФ с критериями/показаниями к ОТС): рефрактер-
ность к оптимальной медикаментозной терапии и 
прогноз однолетней выживаемости без ОТС <50%; 
фракция выброса левого желудочка (ФВ ЛЖ) ме-
нее 20%; давление заклинивания в легочной арте-
рии >20 мм рт. ст.; снижение пикового потребления 
кислорода (пик VO2) <12 мл/кг/мин у пациентов, не 
получающих бета-адреноблокаторы, или <14 мл/кг/
мин на фоне приема максимально переносимой дозы 
бета-адреноблокаторов; признаки тяжелой ишемии 
миокарда у пациентов с ишемической болезнью серд
ца, которые значительно ограничивают повседнев-
ную деятельность при невозможности проведения 
реваскуляризации методами коронарного шунтиро-
вания или чрескожной ангиопластики коронарных 
артерий; рецидивирующие жизнеугрожающие на-
рушения ритма, рефрактерные к медикаментозной 
терапии, а также к электрофизиологическим методам 
лечения (катетерная абляция и/или имплантация кар-
диовертера-дефибриллятора – КДФ) [9, 11, 12].

Основным противопоказанием для включения 
в ЛОТС были [11, 12]:
–	 высокое сосудистое сопротивление малого круга 

кровообращения (более 5 ед. Вуда) без эффекта 
на ингаляцию вазодилататоров;

–	 ИМТ >35 кг/м2;
–	 возраст старше 80 лет при наличии сопутству-

ющих заболеваний, повышающих периопера-
ционный риск и ограничивающих отдаленный 
прогноз;

–	 выраженный атеросклероз сонных, мозговых и 
периферических артерий, сопровождающийся 
ишемией органов и тканей при невозможности 
хирургического лечения;

–	 легочная гипертензия с транспульмональным гра-
диентом >15 мм рт. ст. или легочно-сосудистым 
сопротивлением >5 единиц Вуда, рефрактерная 
к медикаментозной терапии (NO, силденафил)  
и/или механической поддержке кровообращения;

–	 выраженные нарушения функции печени и/или 
почек;

–	 аутоиммунные заболевания (системная красная 
волчанка, саркоидоз или системный амилоидоз).
С января 2013-го по декабрь 2023  г. в НИИ 

КПССЗ было выполнено 72 ОТС (36,7% от вклю-

1 https://apps.who.int/gb/ebwha/pdf_files/WHA75/A75_41-ru.pdf.
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ченных в ЛОТС за 10 лет). Медиана возраста паци-
ентов (61 мужчина и 11 женщин) составила 56 [50,5; 
61,0] лет (табл. 1). Среди этиологических причин 
терминальной СН превалирующей явилась ишеми-
ческая кардиомиопатия – 47 (65,3%) реципиентов, в 
то время как дилатационная кардиомиопатия была 
представлена у 18 (25%) реципиентов. На долю про-
чих кардиомиопатий приходилось 7 (9,7%) пациен-
тов. Большинство реципиентов были представлены 
традиционным фенотипом больного сердечно-сосу-
дистым заболеванием: артериальная гипертензия – 
51 (61,3%), гипер- и дислипидемия – 40 (55,6%), 
реваскуляризация в анамнезе – 38 (52,8%), наруше-
ния ритма сердца (из них фибрилляция предсердий 
(ФП) / трепетание предсердий (ТП) – 38,9%, а так-
же желудочковые нарушения ритма сердца (59,7%). 
КДФ были имплантированы 24 (33,3%) больным и 
7 (9,7%) – КДФ с функцией сердечной ресинхрони-
зирующей терапии (CRT-D). По данным выполнения 
теста 6-минутной ходьбы, ХСН была представлена III 
(77,8%) и IV (22,2%) ФК по NYHA. Все реципиенты 
соответствовали статусу неотложности в ЛОТС (по 
UNOS) – 2.

Большинство пациентов были прооперированы 
по биатриальной методике (n = 71, 98,6%), и один 
пациент – по бикавальной методике (n = 1, 1,4%).

Были оценены конечные точки госпитального и 
годового этапов наблюдения:
–	 госпитальные (нарушения ритма и проводимости 

трансплантированного сердца; отторжение транс-
плантата и его дисфункция; инфекционные ослож
нения; кровотечения; синдром полиорганной не-
достаточности (СПОН); почечная дисфункция; 
острое нарушение мозгового кровообращения / 
транзиторная ишемическая атака (ОНМК/ТИА); 
инфаркт миокарда (ИМ); потребность в экстра-
корпоральной мембранной оксигенации (ЭКМО); 
передозировка такролимуса; смерть);

–	 годовые (нарушения ритма и проводимости транс-
платированного сердца; отторжение трансплан-
тата и его дисфункция; инфекционные осложне-
ния; кровотечения; СПОН; почечная дисфункция; 
ОНМК/ТИА; ИМ; сахарный диабет; онкология; 
хроническая/острая почечная недостаточность; 
потребность в ЭКМО; болезнь коронарных арте-
рий пересаженного сердца (БКАПС); передози-
ровка такролимуса; повторные госпитализации; 
смерть).
Статистический анализ был выполнен с помощью 

программного обеспечения «STATISTICA 10.0» 
(StatSoftInc., USA). С целью надежной оценки соот-
ветствия изучаемого признака закону нормального 
распределения использовался критерий Лиллиефор-
са (если полученное значение р > 0,05, распределение 

Таблица 1
Характеристика реципиентов

Recipient characteristics
Показатель Результат

Возраст, лет, Me [LQ; UQ] 56 [50,5; 61,0]
Мужчины, n (%) 61 (84,7)
Женщины, n (%) 11 (14,3)
Количество дней в ЛОТС 140 [48,0; 339,8]
UNOS-2, n (%) 72 (100)

Генез сердечной недостаточности
ИКМП, n (%) 47 (65,3)
ДКМП, n (%) 18 (25,0)
Прочие КМП, n (%) 7 (9,7)

Анамнез заболевания и факторы риска

ФК ХСН, n (%) ФК III 56 (77,8)
ФК IV 16 (22,2)

АГ, n (%) 51 (61,3)
ФП-ТП, n (%) 28 (38,9)
Желудочковые НРС, n (%) 43 (59,7)
Нарушения проводимости сердца, 
n (%) 21 (29,2)

ЭКС, n (%) 5 (6,9)
КДФ, n (%) 24 (33,3)
CRT-D, n (%) 9 (12,5)
ЧКВ, n (%) 27 (37,5)
КШ, n (%) 11 (15,3)
СД/НТГ, n (%) 13 (18,1)
Гипер/дислипидемия, n (%) 40 (55,6)
ХБП С3а/С3б, n (%) 14 (19,4)
ОНМК, n (%) 8 (11,1)
ХОБЛ/БА, n (%) 5 (6,9)
Курение, n (%) 8 (11,1)
ИМТ, кг/м2 Me [LQ; UQ] 26,4 [22,7; 29,1]
Примечание. ЛОТС  – лист ожидания транспланта-
ции сердца; ИКМП  – ишемическая кардиомиопатия; 
ДКМП  – дилатационная кардиомиопатия; КМП  – кар-
диомиопатия; ФК – функциональный класс; ХСН – хро-
ническая сердечная недостаточность; АГ – артериальная 
гипертензия; ФП – фибрилляция предсердий; ТП – тре-
петание предсердий; НРС  – нарушения ритма сердца; 
ЭКС  – электрокардиостимулятор; КДФ  – кардиовер-
тер-дефибриллятор; CRT-D  – кардиовертер-дефибрил-
лятор с функцией сердечной ресинхронизирующей те-
рапии; ЧКВ  – чрескожное коронарное вмешательство; 
КШ – коронарное шунтирование; СД – сахарный диабет; 
НТГ  – нарушение толерантности к углеводам; ХБП  – 
хроническая болезнь почек; ОНМК – острое нарушение 
мозгового кровообращения; ХОБЛ  – хроническая об-
структивная болезнь легких; БА – бронхиальная астма; 
ИМТ – индекс массы тела.
Note. ЛОТС – heart transplant waiting list; ИКМП – ische-
mic cardiomyopathy; ДКМП  – dilated cardiomyopathy; 
КМП  – cardiomyopathies; ФК  – functional class; ХСН  – 
chronic heart failure; АГ – arterial hypertension; ФП – atrial 
fibrillation; ТП – atrial flutter; НРС – ventricular arrhythmia; 
ЭКС  – pacemaker; КДФ  – implantable cardioverter-defib-
rillators; CRT-D  – cardiac resynchronization therapy with 
defibrillator; ЧКВ  – percutaneous coronary intervention; 
КШ – coronary artery bypass grafting; СД – diabetes melli-
tus; НТГ – carbohydrate intolerance; ХБП – chronic kidney 
disease; ОНМК – acute cerebrovascular accident; ХОБЛ – 
chronic obstructive pulmonary disease; БА – bronchial asth-
ma; ИМТ – body mass index.
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исследуемого признака считалось нормальным) и 
проверка на симметричность. Результаты пред-
ставлены в виде медианы (Ме), а также нижнего и 
верхнего квартилей [LQ; UQ] для распределения, не 
отвечающего нормам нормального распределения. 
Критерием статистической значимости полученных 
выводов считали р < 0,05, рассчитанным с помощью 
непараметрических критериев Манна–Уитни для 
независимых выборок, Вилкоксона для зависимых 
выборок. Для построения функции выживаемости 
был применен анализ Каплана–Майера.

Результаты исследования
Анализ 10-летнего периода проведения транс-

плантации сердца продемонстрировал неуклонный 
рост в количестве проведенных вмешательств в Куз-
бассе. В 2023 г. проведено рекордное количество опе-
раций – 13 ОТС, при этом 2 из них были проведены 
одномоментно (рис. 1).

ЛОТС ежегодно представлен в среднем 29,6 па-
циентами (min/max: 21/44 пациента) – рис. 2. Все-
го за 10 лет в ЛОТС было включено 196 пациентов 
с терминальной ХСН, из них 74 (37,8%) пациента 
не дожили до ОТС. Среднее время нахождения в 
ЛОТС составило 173 дня (5,77 мес.) – что несколь-
ко больше в сравнении с данными европейских ре-
гистров, среднее время ожидания ОТС в которых 
составляет 3,9 мес. [13]. Смертность пациентов в 

ЛОТС – 19,6%, при этом минимальная смертность 
приходилась на 2014 г. – 6,7% и 2023 г. – 7,5%; в то 
время как максимальная – на 2019 и 2020 гг.: 43,3 
и 37,5% соответственно. Увеличение показателей 
смертности в 2019–2020 гг. было ассоциировано с 
пандемией COVID-19, особенно среди пациентов 
с терминальной ХСН. При полиноминальном ана-
лизе смертности среди реципиентов, включенных 
в ЛОТС, отмечается ее снижение с 2021 г. и увели-
чение тренда дожития до ОТС – предположительно 
связано с применением новых классов препаратов 
(ингибитора ангиотензиновых рецепторов и непри-
лизина (АРНИ) и ингибиторов натрий-глюкозного 
котранспортера 2-го типа (SGLT2) в лечении паци-
ентов с СН и низкой ФВ (СНнФВ).

Средние показатели госпитальной летальности 
среди пациентов после ОТС за 10 лет составили 
16,7%, годовой – 15,3%, что соответствует мировым 
трендам для данной высокотехнологичной медицин-
ской помощи [14, 15]. Кумулятивная доля выживших 
на конец 2023 года составила 51,4% (36 пациентов 
после ОТС).

Медиана продолжительности госпитализации со-
ставила 28 дней, из них длительность нахождения 
в отделении реанимации – 14 суток (табл. 2). При 
анализе операционного и периоперационного эта-
пов: время аноксии донорского сердца составило 112 
[85,25; 170,5] мин, время искусственного кровообра-

Рис. 1. Средние показатели выживаемости в период с 2013-го по 2023 г. ОТС – ортотопическая трансплантация серд-
ца; Госп. Л – госпитальная летальность; Год. Л – годовая летальность

Fig. 1. Average survival from 2013 to 2023. ОТС – orthotopic heart transplant; Госп. Л – hospital mortality; Год. Л – annual 
mortality
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щения – 145 [124; 169,5] мин. Потребность в ЭКМО 
была у 10 пациентов (13,9%), в экстракорпоральной 
коррекции гомеостаза – в 8,3% случаев.

Среди нефатальных осложнений периода госпи-
тализации большая часть приходилась на нарушения 
ритма/проводимости (ФП, желудочковая экстрасис-
толия, блокады ножек пучка Гиса); СПОН (как пра-
вило, среди пациентов с клеточным отторжением или 
дисфункцией трансплантата) – рис. 3.

На годовом этапе наблюдения количество паци-
ентов под наблюдением составило 48 (24 пациента 
умерли до года, включая госпитальный этап), ввиду 
чего анализ терапии на годовом этапе проводился из 
расчета выживших на годовом этапе (табл. 3). Все па-
циенты демонстрировали высокую комплаентность 
к назначенной специфичной терапии. На госпиталь-
ном этапе специфичную иммуносупрессивную тера-
пию получали 100% пациентов. Все пациенты как в 
периоде госпитализации, так и через год получали 
статины и антиагреганты. Вазопрессорная терапия 
в раннем послеоперационном периоде была назна-
чена 50% больных и инотропные средства – 62,5%. 
Селективные ингибиторы циклогуанозинмонофос-
фата принимали 29,2% пациентов на госпитальном 
этапе. Назначение петлевых диуретиков уменьши-
лось на годовом этапе до 18,8% (с 76,4% на этапе 
госпитализации), так же как и амиодарона (с 20,8% 

на госпитальном этапе до 4,2% – через год). Приме-
нение ингибиторов -SGLT2 на этапе госпитализации 
не проводилось, в то время как на годовом этапе – у 
одного пациента.

Также через год 5 (10,4%) пациентов были пере-
ведены на избирательный ингибитор серин-треони-

Рис. 2. Динамика числа пациентов в ЛОТС с 2013-го по 2023 г.

Fig. 2. Trends in the number of HTWL patients from 2013 to 2023

Таблица 2
Операционные и периоперационные показатели 

трансплантации сердца
Operative and perioperative indicators of heart 

transplantation
Показатель Результата

Время ИК, мин 145 [124; 169,5]
Время аноксии донорского сердца, 
мин 112 [85,25; 170,5]

Длительность операции, мин 283 [247; 330]
Длительность нахождения 
в отделении реанимации, день 14 [9; 28]

Длительность госпитализации, день 28 [23; 36]
Потребность в ЭКС, n (%) 37 (51,4)
Применение ЭКМО, n (%) 10 (13,9)
Экстракорпоральная коррекция 
гомеостаза, n (%) 6 (8,3)

Примечание. ИК  – искусственное кровообращение; 
ЭКС – электрокардиостимулятор; ЭКМО – экстракорпо-
ральная мембранная оксигенация.

Note. ИК  – cardiopulmonary bypass; ЭКС  – pacemaker; 
ЭКМО – extracorporeal membrane oxygenation.
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новой киназы mTOR (эверолимус) и 2 (4,2%) нахо-
дились на терапии кортикостероидами.

На годовом периоде наблюдения превалирующее 
количество нефатальных осложнений пришлось на 
клеточное отторжение трансплантата (26,7%) и дис-
функцию трансплантата (21,7%), кроме того, у 15% 
пациентов была выявлена БКАПС и у 5% – признаки 
состоявшегося ИМ (рис. 4). Частота вторичных ин-
фекционных осложнений имела тенденцию к сниже-

Рис. 3. Нефатальные осложнения госпитального периода наблюдения. СПОН – синдром полиорганной недостаточ-
ности; ОНМК – острое нарушение мозгового кровообращения; ТИА – транзиторная ишемическая атака

Fig. 3. Non-fatal complications during in-hospital follow-up. СПОН – multiple organ dysfunction syndrome; ОНМК – acute 
stroke; ТИА – transient ischemic attack

нию в сравнении с госпитальным этапом наблюдения 
(8,2% vs 16,5%; р = 0,023).

Детальный анализ структуры смертельных исхо-
дов в 2015 и 2018 гг. был представлен нулевой как 
госпитальной, так и годовой летальностью. В 2017, 
2019 и 2021 гг. зарегистрирована нулевая летальность 
исключительно в периоде стационарного наблюде-
ния. Нулевая годовая летальность после ОТС заре-
гистрирована в 2016 и 2020 гг. (рис. 5 и 6). Наиболь-

Рис. 4. Нефатальные осложнения годового периода наблюдения. БКАПС – болезнь коронарных артерий пересажен-
ного сердца; СПОН – синдром полиорганной недостаточности; ИМ – инфаркт миокарда; ОНМК – острое нарушение 
мозгового кровообращения; ТИА – транзиторная ишемическая атака; ХПН – хроническая почечная недостаточность; 
ОПН – острая почечная недостаточность; СД – сахарный диабет

Fig. 4. Non-fatal complications during 1-year follow-up. БКАПС – transplant coronary artery disease; СПОН – multiple 
organ dysfunction syndrome; ИМ – myocardial infarction; ОНМК – acute stroke; ТИА – transient ischemic attack; ХПН – 
chronic kidney disease; ОПН – acute kidney injury; СД – diabetes mellitus
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Рис. 5. Динамика летальности до года пациентов после трансплантации сердца в период с 2013-го по 2023 г.

Fig. 5. Trends in 1-year patient mortality after heart transplantation in the period from 2013 to 2023

Рис. 6. Полиномиальный анализ трендов летальности пациентов после трансплантации сердца в период с 2013-го по 
2023 г.

Fig. 6. Polynomial trend analysis of patient mortality after heart transplantation from 2013 to 2023
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Обсуждение
Кузбасс является крупным промышленным реги-

оном, в структуре общей заболеваемости взрослого 
населения которого 1-е место занимают болезни сис-
темы кровообращения (БСК) – 20,6%. По данным Ке-
меровостата, смертность от БСК по Кемеровской об-
ласти – Кузбассу в 2023 г. составила 532,7 на 100 тыс. 
населения (38,2% от всех причин смертности), при 
этом по сравнению с 2022 г. данный показатель сни-
зился на 18,8%2. СН также является одним из рас-
пространенных состояний в структуре БСК Кузбасса, 
достигая в 2023 г. критических значений, что делает 
необходимым активное внедрение современных ме-
тодов терапевтического и хирургического лечения.

шая частота смертельных исходов на этапе лечения 
в стационаре за 10 лет приходилась на 2016 г. (60%) 
и 2020 г. (43%), которые также были ассоциированы 
с большим количеством нефатальных осложнений 
данного периода (рис. 3 и 5).

Анализ трендов продемонстрировал ежегодное 
нарастание количества ОТС, но вместе с тем и ле-
тальности до года (госпитальная + годовая). Тренд 
госпитальной летальности не имеет значимых откло-
нений (рис. 6). По данным анализа Каплана–Майера, 
медиана выживаемости пациентов после ОТС (среди 
пациентов с давностью ОТС более 5 лет) составила 
3,07 [1,19; 6,09] года (рис. 7).

2 https://rustransplant.com/

Таблица 3
Терапия после ОТС (госпитальный и годовой этапы)

Therapy after OHT (hospital and yearly stage)
Терапия (групп/препарат) В стационаре (n = 72), 

n (%)
На годовом этапе (n = 48), 

n (%)
Специфичная терапия

Индукция иммуносупрессии антагонистом рецепторов 
интерлейкина-2 (базиликсимаб) 72 (100) –

Ингибитор кальциневрина (такролимус) 72 (100) 48 (100)
Микофенолаты 72 (100) 48 (100)
Избирательный ингибитор серин‑треониновой киназы 
mTOR (эверолимус) 0 (0) 5 (10,4)

Кортикостероиды 72 (100) 2 (4,2)
Антибактериальные 72 (100) 27 (56,3)
Противогрибковые 32 (44,4) 26 (54,2)
Противовирусные 72 (100) 26 (54,2)
Ацетилсалициловая кислота 72 (100) 48 (100)
Статины 72 (100) 48 (100)
Ингибиторы РААС 37 (51,4) 26 (54,2)

Другая терапия
Вазопрессоры 36 (50) 0 (0)
Инотропные средства 45 (62,5)
Селективный ингибитор циклогуанозинмонофосфат 
(цГМФ) 21 (29,2) 0 (0)

НФГ 34 (47,2) 0 (0)
Петлевые диуретики 55 (76,4) 9 (18,8)
Антагонисты кальция 7 (9,7) 4 (8,3)
Амиодарон 15 (20,8) 2 (4,2)
ПОАК 2 (2,8) 2 (4,2)
БАБ 0 (0) 2 (4,2)
АРНИ 0 (0) 1 (2,1)
SGLT2 0 (0) 1 (2,1)
Примечание. РААС – ренин-ангиотензин-альдостероновая система; НФГ – нефракционированный гепарин; ПОАК – 
пероральный антикоагулянт; БАБ – бета-адреноблокатор; АРНИ – ангиотензиновых рецепторов и неприлизина инги-
битор; SGLT2 – ингибитор натрий-глюкозного котранспортера 2-го типа.

Note. РААС – renin-angiotensin-aldosterone system; НФГ – unfractionated heparin; ПОАК – oral anticoagulant; БАБ – beta 
blockers; АРНИ – angiotensin receptor neprilysin inhibitor; SGLT2 – sodium-glucose cotransporter 2 inhibitor.



119

Трансплантация сердца и вспомогательное кровообращение

Распространенность терминальной СН в катего-
рии пациентов с СНнФВ может достигать 40%, тем 
самым обуславливая необходимость рассмотрения 
возможности включения данной категории пациен-
тов в ЛОТС [16, 17]. По данным мировой статис-
тики, доступность трансплантации сердца в 2022 г. 
составила 1,5 случая на 1 млн населения3. В России 
данный показатель составляет 1,7 случая на 1 млн 
населения. В то же время в Кузбассе в 2023 г. до-
ступность процедуры составила 5 случаев на 1 млн 
населения, что более чем в 2,9 раза выше среднего 
показателя по РФ. В 2023 году в России были актив-
ны 16 центров трансплантации сердца: за 12 меся-
цев 2023 г. выполнено суммарно 381 трансплантация 
сердца, что на 73 трансплантации больше, чем за 
аналогичный период 2022 года (+19,16%). Всего в РФ 
с начала 2004-го по декабрь 2023 г. было выполнено 
3275 ОТС4.

Потенциальная потребность в ОТС определяется 
из расчета 10 случаев на 1 млн населения. В Кузбассе 
проживает 2600 тыс. человек (данные на 2023 г.), что 
соответствует выполнению 25 возможных ОТС в год. 
Однако несмотря на достаточный объем пациентов, 
включенных в ЛОТС, и его постоянное обновление, 
актуальной проблемой остается невысокая донорская 
активность, обусловленная, в том числе, большой 
площадью региона и низкой транспортной доступ-

ностью, что является лимитирующим фактором с 
позиции времени аноксии донорского органа. Огра-
ниченное число доноров и растущее число канди-
датов ограничивают доступность к трансплантации 
сердца не только во многих регионах РФ, но и во 
многих странах мира [18–22].

По данным мировой статистики, наиболее вы-
сокий уровень смертности приходится на первые 
полгода после ОТС, при этом период госпитализации 
имеет самый большой риск летального исхода по 
сравнению с другими периодами [23]. Показатели 
выживаемости пациентов нашего центра (госпиталь-
ная выживаемость составила 83,3%, годовая – 84,7%, 
5-летняя – 54,2%) были сопоставимы с показателями 
ведущих центров кардиохирургии: ФГБУ «НМИЦ 
им. акад. Е.Н. Мешалкина» (г. Новосибирск), где, 
по результатам 10-летнего опыта, госпитальная вы-
живаемость составила 82%, 5-летняя – 69% (при 
анализе 66 ОТС) [19]; ГБУЗ «НИИ скорой помощи 
им. Н.В. Склифосовского ДЗМ» (г. Москва) – вы-
живаемость на этапе стационарного лечения также 
составила 82% от проведенных 70 ОТС [20]; ГБУЗ 
«Краевая клиническая больница №  1 им. проф. 
С.В. Очаповского» (г. Краснодар) – годовая выжи-
ваемость достигла 83,1% (230  ОТС с 2010-го по 
2023 г.) [21].

Рис. 7. Кривая выживаемости Каплана–Майера

Fig. 7. Kaplan–Meier survival curve

3 https://www.statista.com/
4 Публичный отчет, Готье С.В., декабрь 2023; https://rustransplant.com/
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Заключение
Современная медикаментозная терапия, предус-

мотренная клиническими рекомендациями, значи-
тельно помогла улучшить симптомы и выживаемость 
пациентов с СН с сохранной ФВ, однако количество 
пациентов с терминальной стадией СН все еще про-
должает расти. Успешные результаты десятилетнего 
опыта работы НИИ КПССЗ подтверждают необхо-
димость совершенствования программы трансплан-
тации сердца в Кузбассе как «золотого стандарта» 
лечения пациентов с терминальной стадией СН. Од-
нако успех результата зависит не только от опыта 
кардиохирургического центра, но и от подготовки 
реципиента мультидисциплинарной командой, орга-
низации донорской службы, а также непрерывного и 
долгосрочного наблюдения за пациентами, перенес-
шими трансплантацию сердца.
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Полипрагмазия, терапевтическая инертность 
и приверженность реципиентов сердца 
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В настоящее время «золотым стандартном» лечения терминальной стадии сердечной недостаточности ос-
тается трансплантация сердца. Пожизненный прием иммуносупрессивной и адъювантной терапии требует 
постоянного врачебного контроля с целью оптимизации схем лечения и увеличения приверженности реци-
пиентов трансплантированного сердца к проводимому лечению. Цель: изучение и адаптация метода сис-
тематической оценки сложности схемы лечения с использованием индекса MRCI и его связь с отдаленным 
прогнозом у реципиентов трансплантированного сердца. Материалы методы. Результаты исследования 
были получены при анализе данных реципиентов трансплантированного сердца, наблюдавшихся в консуль-
тативно-диагностическом отделении в НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумакова. Для оценки медикаментозной 
терапии использовался «индекс сложности» схемы приема медикаментов (MRCI – Medication Regimen 
Complexity Index – индекс сложности схем лечения). В нашем исследовании полипрагмазия определялась 
как прием пяти и более лекарственных препаратов, а полипрагмазия высокого риска – использование бо-
лее восьми лекарственных наименований. Реципиенты трансплантированного сердца были разделены на 
две группы в зависимости от количества ежедневно получаемых лекарственных препаратов. Результаты. 
В исследование были включены пациенты, наблюдающиеся в консультативно-диагностическом отделении 
НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумакова в период с января 2008‑го по декабрь 2017 года. Показатель количества 
лекарственных препаратов, применяемых пациентом, к пятому году наблюдения составил 9,2 ± 4,2. В ходе 
проведенного анализа данных средний общий балл MRCI составил 48,72 ± 19,15 (от 32 до 70); лекарствен-
ные препараты для лечения сопутствующих заболеваний составили 42,9% от общего балла MRCI, а на 
иммуносупрессивную терапию пришлось 28,7%. Общий балл MRCI в группе с полипрагмазией высокого 
риска составил 58,49 ± 17,41; 50,27% от общего балла MRCI приходилось на препараты, используемые 
для лечения сопутствующих заболеваний. В ходе анализа была выявлена корреляционная связь общего 
балла MRCI с частотой госпитализаций. Выводы. Приверженность пациентов к назначенному лечению 
является предиктором благоприятного прогноза отдаленной выживаемости без нежелательных событий, 
однако низкая приверженность и терапевтическая инертность сопровождается снижением качества жизни, 
повышением частоты госпитализаций и увеличивает риск развития нежелательных событий. При пра-
вильном амбулаторном курировании данной группы пациентов достоверных различий выживаемости в 
группе пациентов с полипрагмазией и полипрагмазией высокого риска не отмечалось.
Ключевые слова: трансплантация сердца, полипрагмазия, коморбидность, иммуносупрессивная 
терапия, амбулаторное наблюдение.
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ВВЕДЕНИЕ
На фоне увеличения трансплантационной актив-

ности за последнее десятилетие увеличилось коли-
чество реципиентов трансплантированного сердца, 
требующих динамического амбулаторного наблю-
дения с целью контроля за проводимой иммуно-
супрессивной терапией, функцией трансплантата, 
развитием осложнений на фоне длительного приема 
иммуносупрессантов, а также лечения и профилак-
тики сопутствующих состояний [1]. На сегодняшний 
день в консультативно-диагностическом отделении 
НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумакова наблюдается 
более 1500 реципиентов с трансплантированным 
сердцем из различных регионов Российской Феде-
рации [2]. Благодаря накопленному опыту и персо-
нализированному подходу ведения данной категории 
пациентов значительно улучшились показатели от-
даленной выживаемости, которая в среднем превы-
шает 12 лет [3]. Особенностью ведения реципиентов 
трансплантированного сердца является пожизнен-

ный прием иммуносупрессивной терапии в сочета-
нии с препаратами, направленными на профилактику 
побочных эффектов длительной иммуносупрессии, 
и с адъювантной терапией, используемой при ле-
чении сопутствующей патологии [4]. Отдаленный 
период реципиентов трансплантированного серд
ца определяется, с одной стороны, особенностями 
взаимодействия трансплантированного органа и ре-
ципиента, качеством иммуносупрессивной терапии 
и ее побочными эффектами, с другой – взаимодей
ствием внешних факторов, а также особенностями 
генотипа пациента и его когнитивными способностя-
ми [5]. В связи с этим актуальной становится оценка 
адекватности назначения, а также приверженности 
пациента к приему лекарственных средств. Термин 
«сложность режима приема лекарственных средств» 
используется для описания множества характерис-
тик назначенного пациенту режима приема медика-
ментозных препаратов [6]. По данным литературы, 
частота несоблюдения режима приема иммуносуп-
рессивной терапии у реципиентов трансплантиро-

Polypharmacy, therapeutic inertia, and adherence 
of heart recipients to drug therapy
I.I. Muminov1, A.O.  Shevchenko1–3, V.N. Poptsov1, N.N. Koloskova1, A.A. Yusova1, 
S.A.  Sakhovsky1, D.D. Uvarova1
1 Shumakov National Medical Research Center of Transplantology and Artificial Organs, Moscow, 
Russian Federation 
2 Sechenov University, Moscow, Russian Federation
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Heart transplantation remains the gold standard treatment for end-stage heart failure. Lifelong immunosuppressive 
and adjuvant therapy requires constant medical follow-up in order to optimize treatment regimens and increase the 
adherence of heart recipients to treatment. Objective: to study and adapt a method for systematic assessment of 
the complexity of treatment regimen using the MRCI index, and its link to long-term prognosis in heart recipients. 
Materials and methods. Results of the study were obtained by analyzing the data of heart recipients observed at 
the Consultative & Diagnostic Department, Shumakov National Medical Research Center of Transplantology and 
Artificial Organs (Shumakov Center). The Medication Regimen Complexity Index (MRCI) was used to assess drug 
therapy. In our study, polypharmacy was defined as taking five or more medications, and high-risk polypharmacy 
was defined as the use of more than eight medications. The heart recipients were divided into two groups based on 
how many medications they received daily. Results. The study included patients observed at the Consultative & 
Diagnostic Department, Shumakov Center from January 2008 to December 2017. The number of drugs taken by 
the patient at year 5 of follow-up was 9.2 ± 4.2. During the conducted data analysis, the mean total MRCI score 
was 48.72 ± 19.15 (from 32 to 70); medications used to treat comorbidities accounted for 42.9% of the total MRCI 
score, and immunosuppressive therapy accounted for 28.7%. The total MRCI score in the high-risk polypharmacy 
group was 58.49 ± 17.41; medications used to treat comorbidities accounted for 50.27% of the total MRCI score. 
The analysis revealed a correlation between the total MRCI score and the frequency of hospitalizations. Con-
clusions. Patient adherence to prescribed treatment is a predictor of favorable prognosis of event-free long-term 
survival, but low adherence and therapeutic inertness are associated with decreased quality of life, more frequent 
hospitalizations and higher risk of adverse events. With proper outpatient follow-up of this patient cohort, there 
were no significant differences in survival in the polypharmacy and high-risk polypharmacy group.
Keywords: heart transplantation, polypharmacy, comorbidity, immunosuppressive therapy, outpatient 
follow-up.
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ванного сердца составляет 19%, а частота ошибок в 
приеме адъювантной терапии может превышать 43%, 
что в первую очередь связано с необходимостью 
ежедневного приема большого числа различных ле-
карственных препаратов [7]. Количественную оценку 
сложности схем приема лекарственных препаратов 
можно выявить путем расчета «индекса сложнос-
ти» схемы приема медикаментов (MRCI – Medication 
Regimen Complexity Index – индекс сложности схем 
лечения) на примере конкретного пациента. По мне-
нию ряда авторов, расчет индекса MRCI может быть 
эффективным инструментом для предупреждения 
неблагоприятных событий, которые возникают у ре-
ципиентов с полипрагмазией после трансплантации 
сердца [8–10].

Целью нашего исследования явилось изучение и 
адаптация метода систематической оценки сложнос-
ти схемы лечения с использованием индекса MRCI 
и его связь с отдаленным прогнозом у реципиентов 
трансплантированного сердца.

МАТЕРИАЛЫ МЕТОДЫ
Результаты исследования были получены при 

анализе исходов у реципиентов трансплантиро-
ванного сердца, наблюдавшихся в НМИЦ  ТИО 
им. ак. В.И. Шумакова. Амбулаторный контроль за 
состоянием здоровья реципиентов трансплантиро-
ванного сердца осуществлялся врачами-кардиоло-
гами консультативно-диагностического отделения 
НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумакова, а также спе-
циалистами здравоохранения по месту жительства. 
При необходимости специалистами института про-
водились дистанционные консультации с врачами 
на местах и при помощи системы телемедицинских 
консультаций. Коррекция медикаментозной терапии 
осуществлялась амбулаторно на основании данных 
проведенного клинико-инструментального обследо-
вания, при наличии показаний для госпитализации 
реципиенты госпитализировались в кардиологиче
ское отделение НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумакова. 

Все пациенты проходили регулярные обследования: 
клиническую оценку состояния, общий и биохими-
ческий анализы крови, измерение концентрации 
иммуносупрессивных препаратов в крови, эхокар-
диографическое исследование, а также проведение 
ежегодной коронарографии и эндомиокардиальной 
биопсии. Ретроспективно были собраны социально‐
демографические показатели (регион проживания, 
социально-бытовые условия, семейное положение, 
уровень образования), данные из историй болезни, а 
также амбулаторных карт пациентов, наблюдающих-
ся в НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумакова. Реципиенты, 
включенные в это исследование, проходили лечение в 
соответствии с клиническими рекомендациями [11].

Мы использовали адаптированный модифици-
рованный показатель индекса MRCI. Для его опре-
деления лекарственные средства, применявшиеся у 
реципиентов трансплантированного сердца, были 
разделены на три основные группы (табл. 1).

В исследование не были включены не являющиеся 
лекарственными препаратами и, соответственно, не 
рекомендованные к приему биологически активные 
добавки и растительные препараты. Все пациенты 
принимали многокомпонентную иммуносупрессив-
ную терапию, состоящую из ингибиторов кальцинев-
рина (такролимус) в сочетании с антиметаболитами 
(микофеноловая кислота или микофенолата мофетил) 
или ингибиторами пролиферативного сигнала (эве-
ролимус), а также метилпреднизолона. Дозировка 
иммуносупрессивных препаратов зависела от сро-
ков после трансплантации сердца и риска развития 
отторжения трансплантата. Контроль за проводимой 
иммуносупрессивной терапией осуществлялся при 
помощи оценки целевых концентраций иммуносуп-
рессивных препаратов в сыворотке крови на ана-
лизаторе Cobas e411 (Roche, Швейцария) методом 
иммуноэлектрохемилюминесценции.

В литературе термин «полипрагмазия» исполь-
зовался при приеме пяти и более лекарственных 
препаратов, понятие полипрагмазии высокого риска 

Таблица 1
Группы лекарственных средств, применяемых у реципиентов после трансплантации сердца

Groups of medications used in recipients after heart transplantation
1-я группа

Иммуносупрессивные 
препараты

2-я группа
Дополнительные препараты (профилактика 
осложнений иммуносупрессивной терапии)

3-я группа
Препараты для лечения коморбидных 

состояний
Циклоспорин/Такролимус
Эверолимус
Метилпреднизолон
Микофенолата мофетил/
Микофеноловая кислота

Кальций/Витамин D
Статины
Ацетилсалициловая кислота
Антибактериальные
Противовирусные
Антациды
Ингибиторы протонного нососа
Препараты для лечения остеопороза

Антидепрессанты
Гипотензивные препараты
Антиаритмические препараты
Препараты для лечения сахарного 
диабета (пероральные)
Антикоагулянты
Диуретики
Др.
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подразумевало использование более восьми лекарст
венных наименований [12]. Реципиенты трансплан-
тированного сердца были разделены на две группы 
в зависимости от количества ежедневно получаемых 
лекарственных препаратов. Первая группа включала 
в себя пациентов, принимающих от 5 до 8 препара-
тов, во вторую группу были включены реципиенты, 
принимавшие более 9 медикаментов ежедневно [13].

К коморбидным пациентам были отнесены реци-
пиенты с наличием двух и более сопутствующих за-
болеваний без учета основного диагноза (код МКБ10: 
Z94.1 Наличие трансплантированного сердца).

Расчет индекса сложности схемы приема медика-
ментов осуществлялся для всех лекарственных пре-

паратов, применяемых пациентом самостоятельно и 
единовременно. Индекс MRCI представляет собой 
сумму баллов, полученных на основании оценки ха-
рактеристик каждого конкретного лекарственного 
наименования, которые включают: лекарственную 
форму, частоту приема и дополнительные сведения 
о препарате. В табл. 2 представлены показатели для 
суммирования баллов при расчете общего индекса 
MRCI [6].

Минимальный балл индекса MRCI составляет 1,5, 
что соответствует одной таблетке или капсуле, при-
нимаемой один раз в сутки по мере необходимости. 
Максимального значения для данного индекса не 

Таблица 2
Разделы индекса сложности схем лечения MRCI

MRCI sections

Раздел А: Лекарственные формы препаратов и способ применения
Section А: Dosage form and drug administration route

Способ применения Лекарственные формы Количество баллов

Пероральный

Капсулы/таблетки 1
Средства для полоскания полости рта 2
Жевательные пастилки 2
Порошки/гранулы 2
Суспензии
Сублингвальные спреи/таблетки 2

Препараты для местного 
применения

Крем/гель/мазь 2
Растворы 2
Лекарственные повязки 2
Лекарственные пасты 3
Пластыри 2
Спреи 1

Препараты для глаз, 
носа и ушей

Капли/кремы/мази для ушей 3
Глазные капли 3
Глазные гели/мази 3
Назальные спреи 2
Назальные капли/кремы/мази 3

Ингаляционное 
применение

Дозированные ингаляторы 4
Небулайзер 5
Турбухалеры 3
Аккухалеры 3
Аэрозоли 3
Кислородный концентратор 3
Порошковый ингалятор 3

Другое

Клизмы 2
Ампулы/флаконы 4
Пескарии 3
Суппозитории 2
Инъекционные формы лекарственных препаратов 3
Вагинальные кремы 2
Диализат 5
Различные виды аналгезии, применяемые пациентом 
самостоятельно (аналгезия, контролируемая пациентом) 2
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Раздел В: Частота приема препарата
Section B: Dosing frequency

Частота приема Количество баллов
Один раз в сутки 1
Один раз в сутки при необходимости 0,5
Два раза в сутки 2
Два раза в сутки при необходимости 1
Три раза в сутки 3
Три раза в сутки при необходимости 1,5
Четыре раза в сутки 4
Четыре раза в сутки при необходимости 2
Каждые 12 часов 2,5
Каждые 12 часов по необходимости 1,5
Каждые 8 часов 3,5
Каждые 8 часов по необходимости 2
Каждые 6 часов 4,5
Каждые 6 часов по необходимости 2,5
Каждые 4 часа 6,5
Каждые 4 часа по необходимости 3,5
Каждые 2 часа 12,5
Каждые 2 часа по необходимости 6,5
Использование препаратов по необходимости 0,5
Использование кислородного концентратора по потребности 1
Использование кислорода <15 часов в сутки 2
Использование кислорода >15 часов в сутки 3

Раздел С: дополнительные сведения по применению препарата
Section С: Additional directions

Дополнительные сведения по применению препарата Количество баллов
Измельчение 1
Растворить таблетку/порошок 1
Одновременное применение нескольких таблеток/ингаляций 1
Применение в указанный промежуток времени 1
В зависимости от приема пищи 1
Принимать, используя жидкость для запивания 1
Принимать согласно инструкции 2
Снижение/увеличение дозы 2
Чередование доз в зависимости от времени суток 2

Окончание табл. 2

существует, и оно индивидуально для каждого кон-
кретного реципиента.

Данные представлены как среднее арифметиче
ское и стандартное отклонение (M ± SD). Для оценки 
выживаемости без нежелательных событий приме-
нялся метод регрессионного анализа выживаемости 
Каплана–Майера (IBM SPSS Statistics 23). Для срав-
нения выборок использовали логранговый критерий 
(Log rank), U-критерий Манна–Уитни, медианный 
критерий, критерий Краскала–Уоллиса, критерий 
Колмогорова–Смирнова, критерий упорядоченных 
альтернатив Джонкхиера–Тепстра. Для всех крите-
риев считались достоверными данные при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ
В период с января 2008-го по декабрь 2017 года 

в НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумакова выполнена 
771 трансплантация сердца. Из исследования были 
исключены случаи ретрансплантации сердца, гос-
питальная летальность, а также реципиенты возрас-
том моложе 18 лет. Таким образом, было включено 
607 пациентов с трансплантированным сердцем, про-
ходивших амбулаторное наблюдение в НМИЦ ТИО 
им. ак. В.И. Шумакова. На момент исследования 
средний возраст реципиентов составил 47,84  ± 
11,83 года. Период наблюдения после транспланта-
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ции сердца составил 8,2 ± 2,8 года (от 2 до 15 лет) 
(табл. 3).

Количество лекарственных препаратов, назначен-
ных реципиентам трансплантированного сердца на 
разных сроках наблюдения, представлено в табл. 4.

К концу первого года наблюдения показатель 
среднего значения общего количества лекарственных 
препаратов незначительно снизился в сравнении с 

количеством медикаментов, назначенных реципи-
ентам при выписке из стационара, и составил 6,8 ± 
4,2 и 8,9 ± 2,7 соответственно. Однако к пятому году 
наблюдения отмечается увеличение данного показа-
теля до 9,2 ± 4,2 (р < 0,05). При анализе показателя 
среднего значения общего количества лекарственных 
препаратов в зависимости от групп лекарственных 
средств видно, что в первой группе к пятому году 
наблюдения отмечается снижение количества приме-
няемых иммуносупрессивных препаратов (р = 0,02). 
Не было выявлено достоверного увеличения коли-
чества принимаемых препаратов во второй группе 
на сроке наблюдения от года до пяти лет (р = 0,42). 
К пятому году наблюдения отмечено достоверное 
увеличение количества принимаемых лекарствен-
ных препаратов в третьей группе (р = 0,001). К кон-
цу третьего года наблюдения среднее количество 
препаратов, применяемых для лечения коморбидной 
патологии, составило 1,2 ± 1,3, а к пятому году уве-
личилось до 4,3 ± 2,5 соответственно.

Оценивая многокомпонентную терапию, всем ре-
ципиентам, включенным в исследование, был про-
изведен расчет индекса MRCI (табл. 5).

Средний общий балл MRCI составил 48,72 ± 19,15 
(от 32 до 70). Использование лекарственных пре-
паратов для лечения сопутствующих заболеваний 
составило 42,9%, на иммуносупрессивную терапию 
пришлось 28,7% от общего балла MRCI.

Для оценки полипрагмазии и полипрагмазии вы-
сокого риска был проведен сравнительный анализ 

Таблица 3
Общая характеристика реципиентов (n = 607)

General characteristics of recipients (n = 607)
Показатель Значения

Возраст, лет 47,84 ± 11,83
Мужской пол, n (%) 526 (86,66)
Женский пол, n (%) 81 (13,34)
ИМТ, кг/м2 26,87 ± 4,78

Дотрансплантационный диагноз
ИКМП, n (%) 237 (39,04)
ДКМП, n (%) 334 (55,02)
ГКМП, n (%) 7 (1,15)
Другое, n (%) 29 (4,77)

Статус UNOS до трансплантации
1A, n (%) 150 (2,47)
1В, n (%) 214 (35,26)
2, n (%) 243 (40,03)
Данные донора
Возраст, лет 42,25 ± 11,6
Мужской пол, n (%) 470 (77,43)
Женский пол, n (%) 137 (22,57)

Таблица 4
Количество лекарственных препаратов, применяемых реципиентами после трансплантации 

сердца на различных периодах наблюдения
Number of medications taken by recipients after heart transplantation at different follow-up periods

Значение На момент выписки 
после ТС (n = 607)

1-й год после ТС 
(n = 604)

3-й год после ТС 
(n = 595)

5-й год после ТС 
(n = 571)

Общее количество лекарственных 
препаратов 8,9 ± 2,7 6,8 ± 4,2 8,8 ± 4,3 9,2 ± 4,2

1-я группа препаратов 2,9 ± 0,2 2,5 ± 0,4 2,1 ± 0,2 2,1 ± 0,3
2-я группа препаратов 4,8 ± 1,2 3,0 ± 1,3 2,7 ± 1,6 2,8 ± 1,4
3-я группа препаратов 1,2 ± 1,3 1,3 ± 2,5 4,0 ± 2,5 4,3 ± 2,5

Таблица 5
Индекс MRCI трех групп лекарственных 

препаратов для всех реципиентов, включенных 
в исследование (n = 607)

MRCI index of the three drug groups for all 
recipients included in the study (n = 607)

Лекарственная группа препаратов Значение
Группа препаратов 1 14,02 ± 2,51
Группа препаратов 2 13,76 ± 4,58
Группа препаратов 3 20,93 ± 10,42

двух групп пациентов в зависимости от количества 
самостоятельно и единовременно применяемых ле-
карственных препаратов (табл. 6).

В группе пациентов с полипрагмазией высокого 
риска чаще диагностировались такие заболевания, 
как артериальная гипертензия, сахарный диабет, на-
рушение липидного обмена и ожирение различной 
степени тяжести (р < 0,05) (рис. 1).

Для оценки сложности схем лечения был произ-
веден расчет индекса MRCI для двух групп.
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Рис. 1. Сопутствующие заболевания у реципиентов в зависимости от количества применяемых лекарственных пре-
паратов

Fig. 1. Concomitant diseases of recipients depending on the number of drugs used

Таблица 6
Общая характеристика реципиентов в зависимости от приема лекарственных препаратов

General characteristics of recipients, depending on administration of medication
Показатель 1-я группа (применение 

от 5 до 8 препаратов), n = 312
2-я группа (применение 9 и бо-

лее препаратов), n = 295
P

Возраст, лет 46,09 ± 12,31 49,68 ± 10,99 0,02
Мужской пол, n (%) 270 (86,54) 256 (86,78) 0,93Женский пол, n (%) 42 (13,46) 39 (13,22)
ИМТ, кг/м2 23,07 ± 4,51 28,12 ± 4,93 0,027

Уровень образования
Среднее полное общее образование 37 (11,86) 31 (10,51)

0,82Среднее специальное образование 143 (45,83) 145 (49,15)
Высшее образование 132 (42,31) 119 (40,34)

Дотрансплантационный диагноз
ИКМП, n (%) 103 (33,01) 134 (45,42)

0,69ДКМП, n (%) 186 (59,62) 148 (50,17)
ГКМП, n (%) 3 (0,96) 4 (1,36)
Другие, n (%) 20 (6,41) 9 (3,05)

Сопутствующие заболевания
Сахарный диабет 57 (18,2) 102 (34,5) 0,002
Другие эндокринологические заболевания 
(кроме сахарного диабета) 132 (42,3) 188 (63,7) 0,415

Цереброваскулярные заболевания 119 (38,1) 118 (40,0) 0,639
Заболевания легких 62 (19,8) 58 (19,6) 0,948
Заболевания ЖКТ 254 (81,4) 286 (96,9) 0,936
Дислипидемия 205 (65,7) 265 (89,9) 0,001
Остеопороз 113 (36,2) 197 (66,7) 0,174
Подагра 60 (19,2) 107 (36,2) 0,172
Артериальная гипертезия 239 (76,6) 274 (92,8) 0,039
Ревматические заболевания 18 (5,7) 25 (8,4) 0,194
Заболевания почек 207 (66,3) 255 (86,4) 0,640

Оценка общего балла рMRCI
Группа препаратов 1 15,2 ± 4,98 13,71 ± 2,05
Группа препаратов 2 12,48 ± 3,16 15,38 ± 5,42
Группа препаратов 3 11,45 ± 5,48 29,4 ± 9,94
Общий балл рMRCI 39,13 ± 13,62 58,49 ± 17,41
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Рис. 2. Частота госпитализаций реципиентов в зависимости от общего балла MRCI

Fig. 2. Frequency of hospitalization of recipients depending on the total MRCI score

Общий балл MRCI в группе полипрагмазии высо-
кого риска составил 58,49 ± 17,41; 50,27% от общего 
балла MRCI приходилось на препараты, используе-
мые для лечения сопутствующих заболеваний. Также 
был проведен сравнительный анализ частоты гос-
питализаций реципиентов в зависимости от общего 
балла MRCI (рис. 2).

В ходе анализа была выявлена корреляционная 
связь общего балла MRCI с частотой госпитали-
заций. Пациенты с полипрагмазией высокого рис-

ка чаще нуждались в стационарном лечении как в 
НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумакова, так и в других 
медицинских организациях системы здравоохране-
ния (p < 0,05). Несмотря на различие в потребности 
госпитализаций, сравнительный анализ выживае-
мости реципиентов трансплантированного сердца с 
полипрагмазией и полипрагмазией высокого риска не 
выявил достоверных различий между этими группа-
ми реципиентов (рис. 3).

Рис. 3. Кривые выживаемости реципиентов в зависимости от количества применяемых лекарственных препаратов

Fig. 3. Survival curves of recipients depending on the number of drugs used
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ОБСУЖДЕНИЕ
Результаты исследования показали, что в отдален-

ном периоде после трансплантации сердца реципи-
енты принимали в среднем от 5 до 15 наименований 
лекарственных средств. Значение показателя индекса 
MRCI коррелировало с количеством сопутствующих 
заболеваний и осложнений иммуносупрессивной те-
рапии. Таким образом, была выявлена связь данного 
показателя с частотой госпитализаций. Это первое 
исследование, оценивающее влияние индекса MRCI 
на отдаленные результаты наблюдения у реципиентов 
после трансплантации сердца. На сегодняшний день 
в зарубежной литературе существует ограниченное 
количество исследований, в которых оценивался ин-
декс MRCI у реципиентов трансплантированного 
сердца. Результаты нашего анализа могут стать ос-
новой для будущих исследований по данной теме.

При оценке количества сопутствующих заболе-
ваний в среднем у каждого реципиента после транс-
плантации сердца было диагностировано четыре со-
путствующих заболевания, требующих приема от 5 
до 15 лекарственных препаратов. Коморбидность 
реципиентов и пожизненный прием иммуносупрес-
сивной терапии являются факторами риска возникно-
вения полипрагмазии [12], поскольку с увеличением 
количества сопутствующих заболеваний у данных 
пациентов возрастает потребность увеличения объ-
ема медикаментозной терапии.

В этом исследовании был проведен количествен-
ный анализ медикаментозной терапии у реципиен-
тов трансплантированного сердца с использовани-
ем индекса MRCI. В исследовании, проведенном в 
Испании, показатель MRCI составил 42 [14], в то 
время как общий балл MRCI нашего исследования 
был равен 49, что можно объяснить при детальном 
сравнительном анализе компонентов групп медика-
ментозной терапии: были выявлены значимые от-
личия результатов компонентов индекса MRСI для 
иммуносупрессивной терапии и препаратов для лече-
ния сопутствующих заболеваний. При оценке компо-
нентов обращают на себя внимание высокие баллы, 
полученные при подсчете частоты приема лекарст
венных наименований и дополнительных сведений 
трех групп препаратов, что в совокупности отражает 
значимость более углубленного анализа медикамен-
тозной терапии у реципиентов после трансплантации 
сердца для повышения приверженности к терапии.

При сравнительной оценке медикаментозной те-
рапии пациентов, не перенесших трансплантацию 
сердца, выявлены достоверные отличия результа-
тов индекса MRCI. Так, например, в исследовании 
C. Suzanne et al. [9] общий балл MRCI у пациентов, 
имеющих психические заболевания и длительно 

принимающих специфическую терапию, составил 
от 6,21 до 25, в то время как результаты нашего ис-
следования продемонстрировали более высокий по-
казатель данного индекса.

Также высокие показатели MRCI продемонс-
трировали P. Kamila et al. [15] у реципиентов после 
трансплантации печени и почек. В данном исследо-
вании авторы установили, что медикаментозная те-
рапия, оцененная путем применения индекса MRCI, 
является полезным инструментом для анализа назна-
ченного лечения у реципиентов после транспланта-
ции печени и почек помимо количественной оценки 
применяемых препаратов.

В нашем исследовании было показано, что ре-
ципиенты в группе полипрагмазии высокого риска 
были более старшего возраста и имели больше со-
путствующих патологий, что объясняет более высо-
кий общий балл MRCI за счет препаратов, приме-
няемых для лечения коморбидных состояний. При 
анализе показателей выживаемости реципиентов 
двух групп не было выявлено значимых отличий, 
что свидетельствует о персонализированном под-
ходе при комбинации схем лечения специалистами 
нашего Центра, а также о высокой приверженности 
реципиентов к назначенной терапии.

В исследовании A.C. Colavecchia et al. [16] была 
показана достоверная взаимосвязь между показате-
лями индекса MRCI и частотой госпитализаций в 
стационар для компенсации различных состояний. 
Результаты нашего исследования также выявили кор-
реляцию между частотой госпитализаций реципиен-
тов трансплантированного сердца и более высокими 
показателями MRCI.

Оценивая назначаемую медикаментозную тера-
пию путем расчета индекса MRCI, практикующие 
врачи могут использовать его в качестве дополни-
тельного инструмента для более легкого выявления 
пациентов, требующих более пристального внимания 
при назначении и коррекции терапии с целью умень-
шения осложнений на фоне приема многокомпонент
ной схемы лечения. Поскольку реципиенты после 
трансплантации сердца вынуждены принимать боль-
шое количество жизненно необходимых препаратов, 
врачи-кардиологи консультативно-диагностического 
отделения НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумакова долж-
ны уделять особое внимание оценке назначаемой 
терапии с целью увеличения приверженности к ле-
чению и минимизации осложнений.

ВЫВОДЫ
Реципиенты трансплантированного сердца в от-

даленном послеоперационном периоде вынуждены 
получать широкий спектр лекарственных средств, 
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включающий иммуносупрессивную и адъювантную 
терапию. В связи с этим необходим тщательный кон-
троль за проводимой медикаментозной терапией со 
стороны специалистов, наблюдающих за реципиен-
тами трансплантированного сердца, с целью оценки 
лекарственного взаимодействия назначаемых пре-
паратов и повышения приверженности пациентов 
к режиму врачебных назначений. Своевременный 
пересмотр врачом дозировок и схем лечения является 
предиктором благоприятного прогноза отдаленной 
выживаемости без нежелательных событий. Напро-
тив, низкая приверженность к проводимой терапии и 
терапевтическая инертность сопровождается сниже-
нием качества жизни, повышением частоты госпита-
лизаций и увеличивает риск развития нежелательных 
событий. В нашем исследовании было показано, что 
при правильном амбулаторном курировании данной 
группы пациентов достоверных различий выживае-
мости в группе пациентов с полипрагмазией и поли-
прагмазией высокого риска не выявлено.
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Цель: на сегодняшний день системы ЭКМО остаются основным видом кратковременной поддержки кро-
вообращения при различных клинических ситуациях. Одним из главных элементов этой системы является 
насос крови. Целью данного исследования является разработка первого отечественного центробежного 
насоса для применения в системах ЭКМО. Материалы и методы. На основе систематического литера-
турного анализа были сформулированы основные медико-технические требования к экстракорпоральному 
центробежному насосу. Для создания 3-мерных математических моделей внешнего корпуса насоса и всех 
его внутренних компонентов проведены расчеты в программном комплексе САПР SolidWorks (SolidWorks 
Corp., США). Спроектированы и разработаны гидродинамические стенды для оценки работы макета 
центробежного насоса. Проведены исследования насоса для получения расходно-напорных и гемолиз-
ных характеристик. Результаты. Проведено 3D-моделирование геометрических параметров проточного 
рабочего колеса насоса. Выполнена оценка потока жидкости в диапазоне вращения ротора при скоростях 
от 3000 до 7000 об/мин. Испытания на гидродиначеском стенде проходили в условиях, имитирующих 
сопротивление оксигенатора и соединительных канюлей. Расходно-напорная характеристика получена 
исходя из заданных медико-технических требований для рабочего диапазона расхода от 1 до 5 л/мин при 
перепадах давления в 200–400 мм рт. ст. Заключение. По полученным данным 3-мерного моделирования 
и стендовых экспериментов получена модель экстракорпорального центробежного насоса, которая при 
первых исследованиях показала свою эффективность. Будут проведены дальнейшие экспериментальные 
исследования для получения энергетических и биологических характеристик разрабатываемого устройства.
Ключевые слова: 3-мерная компьютерная модель, центробежный насос, экстракорпоральный насос, 
расходно-напорная характеристика, гемолиз, ЭКМО.

Development of an extracorporeal pump 
for ECMO systems
A.P. Kuleshov, N.V. Grudinin, V.K. Bogdanov, A.S. Buchnev, O.Yu. Esipova
Shumakov National Medical Research Center of Transplantology and Artificial Organs, Moscow, 
Russian Federation

Objective: today, extracorporeal membrane oxygenation (ECMO) systems remain the main type of short-term 
circulatory support in various clinical situations. One of the main elements of this system is a blood pump. The 
objective of this study is to develop the first domestic centrifugal pump for use in ECMO systems. Materials and 
methods. Based on a systematic literature review, the main medical and technical requirements for an extracorpo-
real centrifugal pump were formulated. To create 3D mathematical models of the outer casing of the pump and all 
its internal components, calculations were performed in CAD software package SolidWorks (SolidWorks Corp., 
USA). Hydrodynamic test benches were designed and developed to evaluate the performance of the centrifugal 
pump mockup. The pump was studied to obtain its head-capacity curve (HCC) and hemolytic characteristics. 
Results. 3D modeling of geometrical parameters of the pump flow impeller was performed. Fluid flow was assessed 
in the rotor rotation range at speeds from 3000 to 7000 rpm. Hydrodynamic bench tests were performed under 
conditions simulating the resistance of the oxygenator and connecting cannulas. The HCC was obtained based 
on the given medical and technical requirements for the operating flow range from 1 to 5 l/min at pressure drops 
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ВВЕДЕНИЕ
В результате многочисленных технических инно-

ваций в последние годы системы экстракорпораль-
ной мембранной оксигенации (ЭКМО) получили ши-
рокое применение у пациентов с легочной, сердечной 
и сердечно-легочной недостаточностью. Системы 
стали более эффективными, компактными и даже 
портативными [1–2].

Центробежный насос (ЦН), являясь неотъемле-
мой составляющей экстракорпорального контура в 
системе ЭКМО, обеспечивает поддержание гемоди-
намических параметров пациентов во время проце-
дуры, компенсирует недостаточность кровообраще-
ния или частично замещает сниженную насосную 
функцию сердца, обеспечивает ток крови через мем-
бранный оксигенатор для насыщения ее кислородом 
и элиминации углекислого газа, протезируя легочную 
функцию.

Увеличение количества выполняемых процедур 
установки систем ЭКМО в отделениях интенсивной 
терапии и кардиореанимации на протяжении десяти-
летий демонстрирует высокие показатели выживае-
мости у пациентов в критических состояниях, а раз-
работка и внедрение отечественного центробежного 
насоса позволят повысить качество и доступность 
высокотехнологичных медицинских услуг.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
На основе аналитического обзора библиографи-

ческих источников по направлению развития экс-
тракорпоральных насосов для систем ЭКМО были 
сформулированы основные медико-технические тре-
бования к разрабатываемому ЦН:
–	 длина корпуса до 80 мм;
–	 максимальный внешний диаметр 50 мм;
–	 диаметр импеллера до 30 мм;
–	 масса до 50 г.

Разрабатываемый насос имеет встроенный длин-
ный цилиндрический электродвигатель [3].

Новый центробежный насос имеет посадочное 
место и магнитную муфту, позволяющую беспре-
пятственно использовать двигатель. Головка насоса 
фиксируется на двигателе таким образом, что коль-
цевая проточная часть обеспечивает достаточное 
охлаждение двигателя кровью при разных условиях 
эксплуатации.

Разрабатываемое устройство представляет собой 
колбу, в которой находится 8-лопастной импеллер за-

крытого типа, фиксированный на шарнирной опоре. 
Рабочее колесо, диаметр которого практически равен 
диаметру двигателя, расположено между входом на-
соса и корпусом двигателя. ЦН, предназначенные 
для искусственного кровообращения, имеют рабо-
чие колеса довольно большого диаметра, порядка 
50 мм (например, Rotaflow, Maquet, Германия), что 
позволяет перекачивать кровь при низкой скорости 
вращения. По предварительным расчетам, головка 
разрабатываемого насоса должна обеспечивать до-
статочную окружную скорость импеллера диамет-
ром около 30 мм. При этом данная скорость может 
быть чрезмерной и создавать высокую нагрузку на 
эритроциты, увеличивая касательные напряжения в 
пристеночном слое и напряжения, пропорциональ-
ные градиенту скорости, возникающие при обмене 
количества движения между эритроцитами в пото-
ке [4]. Поэтому одним из основных направлений, 
дополнительно нуждающимся в проработке, был 
детальный расчет конструкции импеллера при ми-
нимизации скорости вращения ротора.

Методы 3D-моделирования
Для создания трехмерной модели ЦН использо-

валась программа SolidWorks (Dassault Systèmes, 
Франция). С помощью компьютерного моделирова-
ния потока для анализа модели была спроектирована 
теоретическая расходно-напорная характеристика 
(РНХ) насоса. Исследование литературных источ-
ников по компьютерному моделированию потока в 
насосах показало, что основное внимание уделяется 
построению расчетной сетки и выбору модели тур-
булентности. Недостатки моделей турбулентности 
могут привести к ошибкам в расчетах [5, 6]. Были 
использованы программные методы для расчета 
гидродинамики потока внутри полостей насоса, 
чтобы получить более точные характеристики. Ос-
новные параметры моделирования включали оцен-
ку напряжений и скорости потока для минимизации 
зон стагнации и рециркуляции. Также сравнивали 
теоретические данные с реальными результатами 
макета насоса на гидродинамическом стенде, имити-
рующем условия процедуры ЭКМО с оксигенатором 
LivaNova (INSPIRE, США). Для выбора рабочих ха-
рактеристик насоса в режиме использовались пара-
метры ЦН RotaFlow, который широко применяется 
в медицинской практике [7].

of 200 to 400 mm Hg. Conclusion. Based on results from the 3D modeling and bench experiments, a model of 
extracorporeal centrifugal pump was obtained, which showed its efficiency during the first trials. Further expe-
rimental studies will be conducted to obtain the energy and biological characteristics of the developed device.
Keywords: 3D computer model, centrifugal pump, extracorporeal pump, head-capacity curve, hemolysis, 
ECMO.
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Разработанная конструкция импеллера 
центробежного насоса

Конструкция рабочего колеса разработана таким 
образом, что крыльчатка состоит из 4 радиальных 
лопастей, между которыми добавлены 4 промежу-
точные лопатки, формой повторяющие радиальные 
и составляющие половину их длины. Углы входа и 
выхода лопастей импеллера перпендикулярны к оси 
(рис. 1). Вариация углов закрутки лопастей не при-
вела к существенным изменениям гидродинамики и 
технологически затрудняла производственную реа-
лизацию.

Проектируемая конструкция ЦН содержит 
4 входных в импеллер канала, каждый из которых 
раздваивается за счет коротких лопаток. Входная и 
выходная площади сечений проточного тракта им-
пеллера соразмерны, а обтекаемость канала позво-
ляет беспрепятственно переносить объем жидкости. 
Экспоненциальная геометрия канала обеспечивает 
ламинарный поток внутри насоса и оптимальное со-
пряжение этого потока с корпусом насоса.

В импеллере на уровне шарнирной опоры содер-
жатся отверстия, которые способствуют промыванию 
насоса и, следовательно, снижению тромбогенности 
без какого-либо измеримого ухудшения гидравли-
ческих характеристик.

Вычислительная гидродинамика
Помимо экспериментальных исследований 

свойств насоса конструкция была рассчитана ме-
тодом вычислительной гидродинамики, для чего 
использовался пакет программного обеспечения 
SolidWorks (Dassault Systèmes, Франция) и Ansys 
(ANSYS Inc., США). Для всей области течения была 
создана сетка, содержащая примерно 220 000 эле-
ментов. Кровь для расчетов рассматривалась как 
ньютоновская жидкость с вязкостью 5,0 мПа·с и 
плотностью 1055 г/см3. Пример результатов расчетов 
приведен на рис. 2, на котором показано распределе-
ние давления и траектории потока жидкости.

а б

Рис. 1. Модель рабочего колеса: а – модификация 8-ло-
пастной структуры крыльчатки импеллера; б  – 3D-мо-
дель импеллера

Fig. 1. Impeller model: a – modification of the 8-blade impel-
ler structure; б – 3D model of the impeller

Поверхностные параметры 2
Давление, среднерасходный 339,98 мм рт. ст.
Полное давление, среднерасходный 347,71 мм рт. ст.
Динамическое давление, среднерасходный 7,73 мм рт. ст.
Скорость, среднерасходный 1,337 м/с
Характерное давление, среднерасходный 22,41 мм рт. ст.
Объемный расход –2,7547 л/мин

Рис. 2. Траектории движения частиц при скорости вращения импеллера 7000 об/мин, потоке 2,7 л/мин и давлении 
340 мм рт. ст. (режим ЭКМО)

Fig. 2. Particle trajectories at 7000 rpm impeller speed, 2.7 L/min flow and 340 mmHg pressure (ECMO mode)
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Получена расчетная расходно-напорная характе-
ристика, которая приведена в качестве наглядности 
исследований в части экспериментов для сравнения 
со стендовыми результатами работы насоса в контуре 
циркуляции потока.

В процессе компьютерных исследований и ма-
тематических расчетов выяснилось незначительное 
наличие падения КПД рабочего колеса на величину 
5–7%. На это повлияло в первую очередь наличие 
рециркуляционного потока с сопутствующими гид-
родинамическими потерями. Численные расчеты вы-
явили высокие поток и скорость на задней стороне 
рабочего колеса и внутри отверстий. Исследования 
показали, что поток рециркуляции через отверстия 

рабочего колеса имеет значения в диапазоне от 0,3 
до 1,0 л/мин на отверстие в зависимости от скорости 
вращения и разницы давлений. Объем заполнения на-
соса составил 16 мл. Поток имеет плавные переходы 
в области спирального отвода. Наибольшее значение 
касательных напряжения в режиме ЭКМО (давление 
350 мм рт. ст. и расход 5 л/мин) составило 125 Па при 
среднем значении 40 Па.

Прототип центробежного  
насоса

В результате предварительных компьютерных 
исследований была построена 3-мерная модель ЦН 
(рис.  3,  а). На  ее основе с помощью крупнофор-
матного медицинского 3D-принтера Formlabs 3bl 
(США) были напечатаны детали макетного образца. 
Качество образцов, полученных стереолитографией 
(SLA) – лазерной технологией печати из биосовмес-
тимого стерилизуемого хирургического фотополи-
мера Gorky Liquid (хирургический), имеет точность 
25 мкм. При этом ротор состоит из рабочей части с 
диском, фиксируемым на шариковом подшипнике, в 
котором размещается магнит, используемый для при-
вода. Макетный образец насоса, собранный для про-
ведения стендовых испытаний, показан на рис. 3, б.

В сборочную единицу был добавлен 4-полюсный 
магнит с замыкающим кольцом из стали 10 и опор-
ный шарик, изготовленный на заказ из прочного ок-
сида алюминия AL2O3 (корунд, алунд). Корпус ЦН 
содержит выходной штуцер с внутренним диаметром 
3/8 дюйма. Вращение рабочего колеса осуществляет-
ся за счет внешнего привода с помощью магнитной 
муфты.

Экспериментальное  
исследование РНХ

Испытания макетного образца состояли из двух 
направлений, проведенных последовательно. Пер-
вый эксперимент заключался в оценке корреляции 
РНХ, полученной в программных расчетах на замк
нутом контуре [8, 9]. Исследования в режиме пос-
тоянных оборотов были выполнены в рамках петли 
кровообращения, которая имитирует основные эле-
менты, такие как сопротивление, инерция жидкости 
и податливость аорты. Головка насоса запускалась 
на приводе Deltastream (Medos, Германия) (рис. 4). 
В качестве модельной жидкости использовалась дис-
тиллированная вода. Скорости вращения от 3000 до  
7000  об/мин оказалось достаточно для реализа-
ции режима ЭКМО. При увеличении оборотов до 
8500 об/мин импеллер соприкасался с корпусом из-
за возрастающей гидравлической подъемной силы.

На втором этапе был собран гидродинамический 
перфузионный стенд, описанный подробно в ста-

а б

Рис.  3. Разрабатываемый центробежный насос: а  – 3D-
модель спроектированного насоса; б – макет спроекти-
рованного насоса

Fig. 3. Centrifugal pump under development: а – 3D model 
of the designed pump; б – model of the designed pump

Рис. 4. Оценка РНХ изготовленной головки центробеж-
ного насоса

Fig. 4. Evaluation of the HCC of the fabricated centrifugal 
pump head
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РЕЗУЛЬТАТЫ
График РНХ представлен на рис. 6 и показывает 

сопоставимость ожидаемых и полученных результа-
тов с точностью 2,5 ± 0,5%.

Рис. 5. Оценка оксигенирующих свойств и гемолиза в ре-
жиме ЭКМО. 1 – оксигенатор LivaNova (INSPIRE, USA); 
2 – деоксигенатор; 3 – разработанный центробежный на-
сос

Fig. 5. Evaluation of oxygenating properties and hemolysis 
in ECMO mode. 1 – LivaNova oxygenator (INSPIRE, USA); 
2 – deoxygenator; 3 – developed centrifugal pump

1

2
3

Рис. 6. Расходно-напорная характеристика насоса. Пунктирная линия – компьютерное моделирование, сплошная ли-
ния – результаты стендовых испытаний

Fig. 6. Head-capacity curve of the pump. Dotted line indicates computer modeling, solid line shows bench test results

тье [10]. Стенд имитирует систему ЭКМО, в которой 
последовательно включена линия из насоса, оксиге-
натора с теплообменником, а также дополнительного 
оксигенатора, который подключен к деоксигенирую-
щей газовой 5% смеси CO2 и выступает в роли «па-
циента» (рис. 5).

При исследовании эффективности насоса в конту-
ре использовалась донорская кровь с антикоагулян-
том, разбавленная до гематокрита 25% ввиду тре-
буемого объема заполнения контура минимальным 
объемом 700 мл.

Были проведены исследования (n = 4) парамет-
ров гемолиза на основе оценки нормализованного 
индекса гемолиза (формула) [4].

,

где Δfree Hb – увеличение свободного гемоглобина 
плазмы (г/л) в течение интервала времени выборки; 
V – объем контура (л); Q – расход крови (л/мин); 
Ht – гематокрит (%); T – время работы насоса (мин).

Температура жидкости внутри контура поддержи-
валась постоянной на уровне 37,5 °C. Продолжитель-
ность экспериментов составляла 6 часов. По завер-
шении исследований насосы проверяли на предмет 
образования тромбов.
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Успешные результаты работоспособности и 
эффективности экспериментального образца цен-
тробежного насоса позволили перейти ко второму 
этапу – проведению серий исследований по оцен-
ке оксигенирующих свойств и гемолиза в режиме 
ЭКМО.

Насос успешно перекачивал кровь через два ок-
сигенатора, при этом насыщение кислородом кро-
ви получено на высоком уровне. Нормализованный 
индекс гемолиза исследуемого насоса в начале и в 
конце эксперимента составляли 0,001 ± 0,001 г/100 л 
и 0,002 ± 0,001 г/100 л соответственно, что удовлет-
воряет динамике заданных условий эксплуатации. 
Гематокрит крови в процессе исследований снизился 
по усредненным данным с 25 ± 2 до 24 ± 2%.

ОБСУЖДЕНИЕ
Проведенные расчеты и испытания макетного 

образца ЦН показали высокую корреляцию с задан-
ными медико-техническими требованиями. Насос 
имеет небольшие габариты, но при этом обеспечи-
вает требуемую гидравлическую мощность для до-
стижения перепада давления 300–400 мм рт. ст. при 
расходе 5–6 л/мин.

Реальный перепад давления отличается от тео-
ретического не более чем на 3%. РНХ имеет поло-
гую структуру, свойственную характеристикам ЦН. 
В режиме ЭКМО скорость вращения ротора состав-
ляет 6000–6500 об/мин, что значительно меньше по 
сравнению с применяемым в клинической практике 
насосом Deltastream (Medos, США) [11]. Разработан-
ная конструкция рабочего колеса позволила получить 
минимальные вихревые потоки, отсутствие застоя 
жидкости. Расчетное среднее значение касательных 
напряжений составило 40 Па, не превысив макси-
мальные допустимые значения порога разрушения 
эритроцитов в 150 Па [4]. С учетом уменьшения ско-
рости вращения ротора на 500–600 оборотов значе-
ния гемолиза, ожидаемые в дальнейших эксперимен-
тах, находятся в допустимых пределах.

Разработка прямых лопастей упрощает дальней-
шее производство насоса. Исследование рабочего 
колеса с предложенной конфигурацией лопастного 
аппарата показало увеличение уровня напора при со-
хранении скорости жидкости через проточный тракт. 
РНХ данной модели позволяет увеличить чувстви-
тельность к преднагрузке, что в свою очередь увели-
чивает значение пульсации в условиях применения 
оксигенатора и канюль низкого диаметра.

Дополнительные отверстия представляют собой 
эффективную модификацию, которая способству-
ет промыванию насоса и, следовательно, нетром-
богенности без какого-либо измеримого ухудшения 
гидравлических характеристик. Наблюдалось лишь 

незначительное увеличение крутящего момента ра-
бочего колеса в пределах до 7%, что указывает на 
снижение КПД рабочего колеса на эту величину. 
Это можно объяснить наличием рециркуляционно-
го потока с сопутствующими гидродинамическими 
потерями. Численные расчеты выявили высокие по-
ток и скорость на задней стороне рабочего колеса и 
внутри отверстий, которые составили 0,3–1,0 л/мин 
в зависимости от напора и расхода.

При разработке окончательной конструкции было 
выбрано закрытое рабочее колесо, чтобы минимизи-
ровать поток внутренних утечек и обеспечить боль-
шой зазор.

В экспериментах на перфузионном стенде, в кото-
ром насос был интегрирован в контур, имитирующий 
ЭКМО, была продемонстрирована общая биосов-
местимость насоса и низкое повреждение крови в 
течение 6 часов исследований (n = 4). Максимальное 
значение нормализованного индекса гемолиза соста-
вило 0,003 г/100 л, что явилось следствием неиде-
альных возможностей 3D-печати. В экспериментах 
тромбов не обнаружено. Насос успешно преодолел 
сопротивление двух оксигенаторов, которое соста-
вило около 200 мм рт. ст.

ВЫВОДЫ
Представленные результаты показывают, что раз-

работанный макет центробежного насоса продемонс-
трировал большой потенциал для систем ЭКМО. 
Гидравлические возможности достаточны для при-
менения в традиционных системах вспомогательно-
го кровообращения. Дальнейшие разработки будут 
направлены на оптимизацию ротора, сравнительные 
исследования различных конструкций, создание ма-
лообъемного типа насоса и адаптацию эксперимен-
тальных моделей к производству методом литья.
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Влияние длительной консервации сердечного 
трансплантата на активацию белков адгезии 
и синтетическую эндотелиальную функцию
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Цель. Провести сравнительное исследование эффективности фармакохолодовой консервации раствором 
Kустодиола® (Custodiol HTK, Dr Franz Köhler Chemie GmbH, Бенсхайм, Германия) и нормотермической 
аутоперфузии сердечного трансплантата в составе сердечно-легочного комплекса ex vivo. Материалы и 
методы. В качестве модели для проведения серии острых экспериментов использовали свиней породы 
ландрас весом 50 ± 5 кг в возрасте 4–5 мес. (n = 10). В экспериментальной группе (n = 5) кондиционирова-
ние сердечно-легочного комплекса проводили методом аутоперфузии в течение 6 ч. В контрольной группе 
восстановление насосной функции сердца осуществляли после 6-часовой фармакохолодовой консервации 
Кустодиолом®. Эффективность методов консервации сердечного трансплантата оценивали путем изме-
рения маркеров ишемии миокарда, синтетической функции эндотелиоцитов, маркеров эндотелиальной 
активации (селектины Е/Р, эндотелиальный фактор роста). Результаты. После реперфузии сердечного 
трансплантата было обнаружено статистически значимое повышение концентрации маркеров ишемии 
миокарда в контрольной группе, также отмечалось значительное снижение синтеза эндотелиального релак-
сирующего фактора в группе консервации раствором Кустодиола® (378,5 [226,4; 539,7] против 542,1 [377,6; 
853,2] мкмоль/мл в группе аутоперфузии, р < 0,05). Степень реперфузионного повреждения/активации 
коронарного эндотелия в контрольной группе была в несколько раз выше, чем в группе нормотермического 
аутоперфузионного кондиционирования. При этом сердечный выброс после 6-часового кондиционирования 
трансплантатов составил 0,63 [0,37; 0,80] и 0,37 [0,23; 0,37] л/мин в экспериментальной и контрольной 
группах соответственно (р < 0,05). Заключение. Нормотермическая аутоперфузия показала значительное 
преимущество в сохранении морфофункционального статуса донорского сердца по сравнению с фарма-
кохолодовой консервацией кустодиолом® в течение 6 ч кондиционирования трансплантата ex vivo.
Ключевые слова: аутоперфузия, консервация сердца, нормотермическая перфузия, реперфузионное 
повреждение, трансплантация сердца, фармакохолодовая консервация.
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Введение
Первичная дисфункция трансплантата является 

наиболее частой причиной смерти и заболеваемости 
реципиентов сердца [1]. Время ишемии, состав кон-
сервирующего раствора, а также способ консервации 
являются потенциальными факторами, ответствен-
ными за начальную эндотелиальную дисфункцию, 
и возможно, модулируют поздние эндотелиальные 
функциональные изменения – васкулопатию транс-
плантата. Именно поэтому экспериментальные и 
клинические исследования все чаще используют 
миокардиальные и эндотелиальные конечные точки 
как маркер качества сохранения функции трансплан-
тата [2].

Одним из неизбежных явлений на этапе реперфу-
зии трансплантата является взаимодействие между 
эндотелием коронарных сосудов и циркулирующими 
в крови нейтрофилами. Именно повреждение эндо-
телия является первичным результатом реперфузии, 
приводящим к перегрузке кардиомиоцитов кальцием 
(«кальциевый парадокс»), развитию отека и образо-
ванию кислородных радикалов нейтрофилами. Это 
повреждение происходит через 2,5–5 минут после 

начала реперфузии и предполагает первоначальное 
замедление или ролинг (от англ. rolling – перека-
тывание) нейтрофилов вдоль эндотелия в первые 
моменты реперфузии с последующей прочной фик-
сацией и диапедезом нейтрофилов в миокард, где 
происходит взаимодействие нейтрофилов и миоци-
тов, приводящее к некрозу [3]. Адгезия лейкоцитов к 
сосудистой стенке является первоначальным этапом 
не только иммунного ответа, но и воспалительного 
компонента реперфузии. Особенно при постише-
мической реперфузии миокарда инфильтрация лей-
коцитов (преимущественно нейтрофилов) вызыва-
ет значительные функциональные нарушения [4]. 
Ишемия с последующией реперфузией также спо-
собствует уменьшению стимулируемого агонистами 
базального синтеза оксида азота (NO) [5], которое, 
как было показано ранее, увеличивает адгезию лей-
коцитов к эндотелию [6]. Более того, начало репер-
фузии совпадает с выраженным снижением синте-
за эндотелий-релаксирующего фактора, всплеском 
образования свободных радикалов и экспрессией 
P-селектина [3, 7].

Антиадгезионная терапия – это новый подход к 
ингибированию процессов ишемически реперфу-

Effect of prolonged cardiac graft preservation 
on adhesion protein activation and synthetic 
endothelial function
M.O. Zhulkov1, N.A. Karmadonova1, M.A.  Surovtseva1, 2, I.I. Kim1, 2, O.V. Poveshchenko1, 2, 
I.S. Zykov1, A.R. Tarkova1, D.A.  Sirota1, 3, A.V. Protopopov1, A.G. Makaev1, F.Yu. Kosimov1, 
M.N. Murtazaliev1, A.V. Guseva1, K.A. Agaeva1
1 Meshalkin National Medical Research Center, Novosibirsk, Russian Federation
2 Research Institute of Clinical and Experimental Lymphology, Novosibirsk, Russian Federation
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Objective: to conduct a comparative study of the efficacy of Custodiol® cardioplegia (Custodiol HTK, Dr. Franz 
Köhler Chemie GmbH, Bensheim, Germany) and normothermic autoperfusion of heart graft as a part of an ex vivo 
cardiopulmonary complex (CPC). Methods. Landrace pigs weighing 50 ± 5 kg and aged 4–5 months (n = 10) were 
used as the model for a series of acute experiments. In the experimental group (n = 5), the CPC was conditioned 
by autoperfusion for 6 hours. In the control group, the heart’s pumping function was restored after a 6-hour cold 
preservation with Custodiol®. The effectiveness of cardiac graft preservation methods was evaluated by measu-
ring myocardial ischemic markers, endothelial synthetic function, and endothelial cell activation markers (E- and  
P-selectins, endothelial growth factor). Results. Following cardiac graft reperfusion, the control group exhibited 
a statistically significant increase in the concentration of myocardial ischemia markers; also, there was a signi-
ficant decrease in the synthesis of endothelium-derived relaxing factor in the Custodiol® solution preservation 
group (378.5 [226.4; 539.7] vs. 542.1 [377.6; 853.2] μM/mL in the autoperfusion group, p < 0.05). The degree 
of coronary endothelial reperfusion injury/activation was several times higher in the control group than in the 
normothermic autoperfusion conditioning group. Moreover, cardiac output after a 6-hour graft conditioning was 
0.63 [0.37; 0.80] and 0.37 [0.23; 0.37] L/min in the experimental and control groups, respectively (p < 0.05). Con-
clusion. Normothermic autoperfusion showed a significant advantage in preserving the morphofunctional status 
of the donor heart compared with cold preservation with Custodiol® during 6 hours of ex vivo graft conditioning.
Keywords: autoperfusion, heart preservation, normothermic perfusion, reperfusion injury, heart 
transplantation, cold preservation.
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зионного повреждения. Один из таких подходов 
заключается в использовании моноклональных ан-
тител против специфических молекул адгезии [8]. 
Антитела, блокирующие адгезию, способствуют 
уменьшению степени реперфузионного поврежде-
ния миокарда [9]. Терапевтическое использование 
этой или подобных антиадгезионных стратегий мо-
жет улучшить восстановление функции миокарда и 
коронарных сосудов после операции на сердце или 
трансплантации, однако по-прежнему подобные 
подходы ограничиваются исключительно экспери-
ментальными работами. Поэтому исследование и 
внедрение в клиническую практику эффективных 
и экономически выгодных способов длительного 
кондиционирования сердечных трансплантатов поз-
волит не только увеличить число трансплантаций 
за счет расширения географии донорских баз, но и 
значительно улучшить отдаленные результаты транс-
плантации, уменьшая риск развития васкулопатии 
трансплантата.

Материалы и методы
В качестве модели для проведения серии экспе-

риментов были использованы свиньи породы ланд-
рас, самки, весом 50 ± 5 кг в возрасте 4–5 месяцев 
(n = 10). Уход, обеспечение эксперимента, наблюде-
ние и вывод животных из него выполняли в соответс-
твии с Европейской конвенцией о защите позвоноч-
ных животных, используемых для экспериментов 
или в иных научных целях (Страсбург, 18.03.1986). 
Проведение экспериментального исследования было 
одобрено локальной комиссией по биоэтике (Прото-
кол № 2 от 01.09.2022 года).

В экспериментальной группе (n = 5) кондицио-
нирование сердца проводили в условиях 6-часовой 
нормотермической аутоперфузии сердечно-легоч-
ного комплекса ex vivo, затем выполняли фармако-
холодовую консервацию раствором Кустодиола® при 
4 °С в течение 1 часа с последующей реперфузией 
аппаратом искусственного кровообращения. В качес-
тве группы контроля (n = 5) выступали сердца, кон-
сервированные в течение 6 часов согласно принятому 
к клинике протоколу фармакохолодовой консервации 
трансплантата раствором Кустодиола® (рис. 1).

Предоперационная подготовка 
и анестезиологическое пособие

В день эксперимента всем животным натощак 
выполняли премедикацию (золетил-100). Дозу под-
бирали индивидуально, согласно весо-ростовым па-
раметрам. После наступления сна подготавливали 
операционное поле и область катетеризации сосудов 
шеи. Затем животное транспортировали на операци-
онный стол и закрепляли в положении «на спине» 
для последующей интубации трахеи, установки цен-
трального артериального и венозного катетеров. Эк-
сперимент выполняли в условиях эндотрахеального 
наркоза севофлюраном и миорелаксации (рокурония 
бромид). Искусственную вентиляцию легких (ИВЛ) 
проводили с помощью наркозно-дыхательного ап-
парата FabiusPlus (Draeger, ФРГ) с положительным 
давлением на вдохе (20–30 см вод. ст.) и на выдохе 
(5–8 см вод. ст.) с дыхательным объемом 8 мл/кг с 
частотой 12–14 дыханий в минуту. Параметры жиз-
недеятельности фиксировали с помощью монитора 
типа IntelliVue MP70 (Philips, Нидерланды). Во время 
экспериментов проводили мониторинг инвазивного 

Рис. 1. Дизайн исследования

Fig. 1. Study design
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артериального давления в полостях сердца и магис-
тральных сосудах, нарушений ритма сердца (элек-
трокардиография), температуры органокомплекса. 
Анализ крови проводили с помощью автоматиче
ского гематологического анализатора ABL 800 FLEX 
(Radiometer, Дания) согласно рекомендациям произ-
водителя. Параметры центральной гемодинамики 
исследовали путем катетеризации правых отделов 
сердца катетером Свана–Ганса, а также с помощью 
портативной многофункциональной ультразвуко-
вой системы Philips CX50 (Philips Ultrasound, USA) 
c ЭКГ-синхронизацией. Коронарное сосудистое со-
противление (CVR) рассчитывали по формуле:

,

где иАДср  – среднее давление в корне аорты; 
иАДППср – среднее давление в правом предсердии; 
КК – коронарный кровоток.

Хирургическая техника эксперимента
Эксплантацию работающего сердечно-легочного 

комплекса (СЛК) выполняли через срединную стер-
нотомию. Изоляцию СЛК начинали с удаления пери-
карда и мобилизации верхней полой вены (ВПВ), за-
тем выделяли брахиоцефальный ствол (БЦС), левую 
подключичную артерию (ЛПкА), нижнюю полую 
вену (НПВ). Трахею осторожно отделяли от пище-
вода, используя электрокоагулятор, добиваясь гемо
стаза. После введения гепарина (3 мг/кг массы тела) 
ЛПкА перевязывали максимально дистально, через 
культю артерии устанавливали интродьюсер для из-
мерения иАД в корне аорты и проведения диагнос-
тических катетеров. Затем лигировали и пересекали 
БЦС, в культю артерии устанавливали артериальную 
канюлю 18 Fr, которую соединяли с артериальным 
резервуаром. После пережатия нисходящей грудной 
аорты на уровне перешейка открывали артериальную 
магистраль и начинали забор артериальной крови 
в резервуар. После стабилизации уровня крови и 
артериального давления в бедренную вену вводили 
1–1,5 литра раствора Рингера. После этого перевязы-
вали и пересекали полые вены, трахею пересекали и 
повторно интубировали трубкой с манжетой. Функ-
ционирующий СЛК окончательно отделяли от окру-
жающих тканей, переносили в контейнер с теплым 
физиологическим раствором (38 °С), пережимали 
артериальную магистраль и продолжали наблюдение 
в течение 6 часов (рис. 2).

На всем протяжении аутоперфузии производи-
ли непрерывную инфузию 5% раствора кальция 
хлорида (3–5 мл/ч) и 10% глюкозы (5–10 мл/ч) для 
поддержания уровня в крови в референтном интер-
вале. Через 6 часов нормотермической аутоперфузии 
СЛК выполняли кардиоплегию введением в корень 
аорты 2 литров раствора Кустодиола® (Custodiol®, 

Германия, HTK). Затем СЛК хранили в растворе 
Кустодиола® при температуре 4 °C в течение 1 часа. 
По прошествии этого времени сердце перфузировали 
в течение 15–20 минут с использованием аппарата 
искусственного кровообращения, заполненного собс-
твенной кровью животного. В случае необходимости 
проводили электрическую дефибрилляцию. После 
согревания и восстановления сердечной деятельнос-
ти СЛК наполняли кровью, изолировали и проводили 
ультразвуковое исследование.

Образцы тканей для гистологического исследова-
ния иссекали из верхушечной части левого желудоч-
ка сердца и средней доли левого и правого легких, 
фиксировали в 10% нейтральном формалине, после 
фиксации обезвоживали в спиртах возрастающей 
крепости и заливали в парафин с помощью дис-
пенсера с нагревающей и охлаждающей платами. 
Из парафиновых блоков на микротоме Microm HM 
550 (Thermo Scientific, Уолтем, США) приготавли-
вали гистологические срезы толщиной 4–5  мкм. 
Перед окраской проводили депарафинацию срезов 
по 10–15 минут в двух порциях чистого ксилола, с 
последующим удалением его в трех порциях спирта 
нисходящей крепости (абсолютный – 70°) до дистил-
лированной воды. Гистологические срезы окраши-
вали по стандартным методикам: гематоксилином и 
эозином, по методу Ван Гизона с комбинированной 
докраской эластических волокон орсеином, а так-
же проводили PAS реакцию. Поляризационно-мик-
роскопическое исследование миокарда проводили 
на микроскопе Axio Scope.A1 («Zeiss», Германия), 
снабженного анализатором и поляризатором, фото-
камерами AxioCam HRm и AxioCam HRс («Zeiss», 
Германия) и программным обеспечением ZEN blue 
(«Zeiss», Германия).

Для приготовления экстрактов ткань миокарда 
левого желудочка взвешивали, измельчали с добав-
лением 1 мл PBS и хранили при –70 °C. Исследуемые 
образцы гомогенизировали с помощью гомогениза-
тора тканей низкотемпературного (–40 °С) KZ-III-FP 
(Servicebio Technology Co., Ухань, Китай) со сталь-
ными шариками 3 мм×2/4 мм×1 в соответствии с 
рекомендациями производителя. Тканевые остатки 
удаляли центрифугированием при 16 100 g в тече-
ние 5 минут. Содержание эндотелиального фактора 
роста (VEGF – от англ. – vascular endothelial growth 
factor) и NO в тканевых экстрактах нормировали на 
концентрацию белка в каждом отдельном образце. 
Для определения VEGF («Вектор-БЕСТ», Новоси-
бирск, Россия) в экстрактах тканей левого желудочка 
сердца использовали коммерчески доступные ИФА-
наборы. Наборы применялись в соответствии с ре-
комендациями производителя. Концентрацию NO 
оценивали путем измерения уровней нитрита как 
стабильного конечного продукта с использованием 
реактива Грисса (Sigma-Aldrich, Дармштадт, Герма-
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Рис. 2. Схема изолированного сердечно-легочного комплекса: а – этап эксфузии крови в резервуар и подготовка к 
переносу комплекса в контейнер; б – этап окончательной гемодинамической изоляции рСЛК; 1 – сердце; 2 – правое 
легкое; 3 – левое легкое; 4 – интубационная трубка; 5 – катетер Свана–Ганса; 6 – артериальная канюля; 7 – резервуар 
с кровью; 8 – трахея; 9 – электроды электрокардиографа; 10 – зажим

Fig. 2. Diagram of the isolated cardiopulmonary complex: a – stage of blood exfusion into the reservoir and preparation for 
transfer of the complex into a container; б – stage of final hemodynamic isolation of the cardiopulmonary complex; 1 – heart; 
2 – right lung; 3 – left lung; 4 – intubation tube; 5 – Swan–Ganz catheter; 6 – arterial cannula; 7 – blood tank; 8 – trachea; 
9 – electrocardiograph electrodes; 10 – clamp

а б

ния) в соответствии с инструкциями производителя. 
К 50 мкл экстрактов тканей добавляли 50 мкл реакти-
ва Грисса в 96-луночный планшет. Поглощение при 
492 нм измеряли с помощью устройства для считы-
вания микропланшетов (Stat FAX-2100, Awareness 
Technology Inc., США), а концентрации нитритов 
оценивали с использованием стандартной калибро-
вочной кривой. Тропонин I определяли в сыворотке 
крови методом хемилюминесцентного иммуноана-
лиза реактивами ARCHITECT STAT Troponin-I с ис-
пользованием анализатора Architect I 2000sr (Abbott, 
США). Для определения концентрации тропонина Т, 
белка, связывающего жирные кислоты (H-FABP – от 
англ. – fatty-acid-binding proteins), Е-селектина (SelE) 
и P-селектина (SelP) использовали сыворотку крови, 
полученную путем центрифугирования в течение 
20 мин при 1000 g, которую сохраняли в аликвотах 
при –80 °С до момента постановки исследования. 
Данные аналиты определяли сэндвич-методом ИФА 
(Cloud-Clone Corp., Китай) с использованием ком-
мерчески доступных ИФА-наборов, специфичных 
для антигенов свиней.

Статистическую обработку проводили с помощью 
программного обеспечения Statistica 10.0 (StatSoft 
Inc., США). Для составления представления о вы-
борке применяли методы описательной статисти-
ки. Достоверность различий между сравниваемыми 
группами (р) для непрерывных данных рассчитыва-
ли с использованием непараметрических критериев 
Манна – Уитни в независимых группах и Уилкоксона 
в зависимых. Уровень значимости между сравнивае-
мыми группами считали достоверным при р < 0,05, 
что соответствует критериям, принятым в медико-
биологических исследованиях.

Результаты
Во всех экспериментах реперфузию сердечно-

го трансплантата проводили с помощью аппарата 
искусственного кровообращения при одинаковых 
параметрах перфузии (300–350 мл/мин), однако к 
15-й минуте во всех сердцах контрольной группы 
наблюдали значительное повышение давления и со-
противления в корне аорты (табл. 1).
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При этом во всех экспериментах контрольной 
группы восстановление сердечного ритма требовало 
проведения многократной электрической дефибрил-
ляции (до 10 разрядов) с последующей электрокар
диостимуляцией. Время реперфузии, необходимое 
для отлучения СЛК от искусственного кровообраще-
ния с возможностью самостоятельно поддерживать 
уровень артериального давления в корне аорты не 
ниже 60 мм рт. ст., составило 87 [67; 102] мин и 19 
[17,5; 22,5] мин (р < 0,05) в контрольной и экспери-
ментальной группах соответственно.

Степень ишемии и эффективность методики 
кондиционирования определяли по уровню лакта-
та, тропонина I, тропонина T и белка, связывающе-
го жирные кислоты (H-FABP) в крови, оттекающей 

от коронарного синуса (табл. 2). В группе контроля 
наблюдалось статистически значимое повышение 
уровня лактата, тропонина I и тропонина T после 
этапа реперфузии и восстановления самостоятельной 
работы сердечного трансплантата по сравнению с 
группой аутоперфузии (табл. 2).

Сохранность синтетической эндотелиальной 
функции исследовали путем оценки уровня вазоре-
лаксирующего эндотелиального фактора (NO), эн-
дотелиального фактора роста (VEGF), селектинов 
группы Е и Р (табл. 3).

В ходе исследования было показано, что после 
6-часовой консервации раствором Кустодиола® уро-
вень NO был ниже, чем в группе нормотермической 
аутоперфузии (378,5 и 542,1  мкмоль/мл соответ

Таблица 1
Основные параметры гемодинамики

Main hemodynamic parameters
Группа

Параметр
Контрольная (n = 5) Экспериментальная (n = 5)

До консервации После реперфузии Т1 Т6 После реперфузии

СВ, л/мин 0,83
[0,74; 1,86]

0,37*
[0,23; 0,37]

0,84
[0,78; 0,94]

0,57
[0,26; 0,88]

0,63#

[0,37; 0,8]

ЧСС, уд/мин 96
[86; 105]

100
(ЭКС)

87
[78; 96]

98
[83; 116]

100
(ЭКС)

иАД, мм рт. ст. 110
[75; 130]

162*
[158; 210]

115
[65; 134]

112
[57; 128]

108
[84; 137]

СКР, мм рт. ст.·мин/мл/100 г 5,4
[4,2; 7,6]

13,9*
[9,6; 15,8]

6,3
[5,3; 8,7]

7,1
[6,1; 10,3]

8,8#

[5,3; 10,7]
Примечание. Данные представлены как Me [Q1; Q3]. СВ – сердечный выброс; ЧСС – частота сердечных сокращений; 
иАД – инвазивное артериальное давление (корень аорты); СКР – сопротивление коронарного русла; Т1 – 1-й час ауто
перфузии; Т6 – 6-й час аутоперфузии; * – р < 0,05 в сравнении с исходными значениями; # – р < 0,05 в сравнении с 
группой контроля после реперфузии.

Note. Data are presented as Me [Q1; Q3]. СВ – cardiac output; ЧСС – heart rate; иАД – invasive arterial blood pressure 
(aortic root); СКР – coronary vascular resistance; T1 – 1st hour of autoperfusion; T6 – 6th hour of autoperfusion; * – p < 0.05 
compared with baseline (before preservation); # – p < 0.05 compared with control group after reperfusion.

Таблица 2
Маркеры ишемии миокарда
Myocardial ischemic markers

Группа
Показатель

Контрольная (n = 5) Экспериментальная (n = 5)
До консервации После реперфузии Т1 Т6 После реперфузии

Лактат, ммоль/л 3,3
[2,2; 4,5]

11,8*
[10,1; 13,5]

5,8
[5,1; 6,7]

5,3
[4,7; 5,9]

7,1#

[6,3; 8,4]

Тропонин I, нмоль/л 175,84
[57,7; 309,9]

317 803,98*
[44 509,9; 500 000,0]

144,8
[87,5; 187,7] – 126 069*#

[42 437,5; 141 583,1]

Тропонин Т, нмоль/л 0 988*
[648; 1815,5] 0 442*

[86,3; 881]
104,5*#

[55,3; 344,3]

H-FABP, пг/мл 0,2
[0,02; 1,1]

2,1*
[0,1; 2,1] 0 0 0

Примечание. Данные представлены как Me [Q1; Q3]; H-FABP – белок, связывающий жирные кислоты; Т1 – 1-й час 
аутоперфузии; Т6 – 6-й час аутоперфузии; * – р < 0,05 в сравнении с исходными значениями; # – р < 0,05 в сравнении 
с группой контроля после реперфузии.

Note. Data are presented as Me [Q1; Q3]; H-FABP – heart-type fatty acid-binding protein; T1 – 1st hour of autoperfusion; 
T6 – 6th hour of autoperfusion; * – p < 0.05 vs baseline (before preservation); # – p < 0.05 vs control group after reperfusion.
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ственно, р < 0,05), а концентрация молекул адгезии 
(селектины Е/Р) значительно выше по сравнению с 
группой аутоперфузии (4,4 нг/мл против 0,2 нг/мл 
для селектина Е и 5,6 нг/мл против 2,4 нг/мл для 
селектина Р соответственно, р < 0,05).

Обсуждение
Реперфузионное повреждение миокарда, по 

большому счету, является ятрогенным явлением. 
На сегодняшний день четко установлена причин-
но-следственная связь между степенью эндотели-
альной травмы и постишемической сократительной 
дисфункцией трансплантата сердца [10]. Несмотря 
на то что фармакохолодовая кардиоплегия является 
стандартом консервации донорских органов, уже че-
рез четыре часа функция трансплантата может быть 
скомпрометирована, особенно у органов от доноров 
старшей возрастной группы [11]. Этот способ кон-
сервации органов является наибольшим фактором 
риска развития первичной дисфункции аллотранс-
плантата и смерти [12].

Несмотря на множество положительных сторон 
активной аппаратной тепловой перфузии ex vivo, за 
последние десятилетия данная технология не ста-
ла рутиной в большинстве трансплантологических 
центров. Главная причина – высокая стоимость по-
добных систем, которая препятствует их широкому 
внедрению в клиническую практику [13]. Вместе с 
тем были получены убедительные данные превос-
ходства нормотермической аутоперфузии как метода 
пролонгированного нормотермического кондициони-
рования сердца ex vivo перед статической фармакохо-
лодовой консервацией трансплантата [14]. В отличие 
от методов аппаратной перфузии проведение ауто-
перфузии донорского сердца позволяет обеспечивать 

оптимальные условия доставки кислорода и макро-
эргов в трансплантате, а сохранение вазомоторной 
ауторегуляции коронарного кровотока – не подвер-
гать эндотелиальный слой избыточному сдвиговому 
напряжению [15].

Недавние исследования продемонстрировали, 
что реперфузионное повреждение включает в себя 
различные элементы воспалительной реакции и что 
лейкоцитарно-эндотелиальное взаимодействие иг-
рает в них центральную роль [16]. Первоначальное 
взаимодействие лейкоцитов и эндотелия запускает 
следующий патофизиологический этап реперфузи-
онного повреждения – адгезию и миграцию нейтро-
филов через эндотелий. В результате нейтрофилы 
оказываются в непосредственной близости от кар
диомиоцитов и могут высвобождать множество 
цитотоксических факторов, приводящих к некрозу 
миоцитов. Начальный процесс адгезии лейкоцитов 
к эндотелию начинается с роллинга по поверхности 
эндотелия, опосредованного высвобождением моле-
кул адгезии [17]. В проведенном исследовании было 
показано, что 6-часовая консервация сердечного 
трансплантата раствором Кустодиола® приводит к 
значительному росту концентрации P-селектина по 
сравнению с нормотермическим кондиционирова-
нием в условиях аутоперфузии. Исследование Р-се-
лектина представляет большой интерес, поскольку 
его экспрессия, как предполагается, играет важную 
роль в роллинге и адгезии лейкоцитов к эндотелию 
трансплантата [18].

Еще одной причиной интереса к изучению экс-
прессии молекул адгезии и эндотелиальной функ-
ции является высокая частота развития васкулопатии 
трансплантата и отсутствие эффективного лечения 
данного осложнения. Предыдущие отчеты показали, 

Таблица 3
Результаты исследования экстрактов миокарда левого желудочка сердца
Results of the study of myocardial extracts from the left ventricle of the heart

Группа
Показатель

Контрольная (n = 5) Экспериментальная (n = 5)
До консервации После реперфузии Т1 Т6 После реперфузии

NO, μM/мл 524,3
[335,1; 733,2]

378,5*
[226,4; 539,7]

626,8
[566,5; 1288,5]

593,1
[442,8; 1003,8]

542,1#

[377,6; 853,2]

VEGF, пг/мл 701,8
[397,3; 1034,2]

978,1
[732,8; 1265,7]

742,3
[464,2; 1152,1]

789,3
[465,2; 1115,1]

777,8
[407,6; 1140,8]

SelE, нг/мл 0,3
[0,05; 2,3]

4,4*
[0,3; 8,1] 0 0,2

[0,1; 0,4]
0,2#

[0,05; 0,2]

SelP, нг/мл 1,8
[0,9; 2,6]

5,6*
[2,8; 9,1]

1,3
[0,8; 1,8]

1,6
[1,1; 2,1]

2,4#

[1,2; 3,2]
Примечание. Данные представлены как Me [Q1; Q3]; NO – эндотелиальный релаксирующий фактор; VEGF – эндоте-
лиальный фактор роста; SelE – селектин Е; SelP – селектин Р; Т1 – 1-й час аутоперфузии; Т6 – 6-й час аутоперфузии; 
* – р < 0;05 в сравнении с исходными значениями; # – р < 0,05 в сравнении с группой контроля.

Note. Data are presented as Me [Q1; Q3]; NO – endothelium-derived relaxing factor; VEGF – vascular endothelial growth 
factor; SelE – selectin E; SelP – selectin P; T1 – 1st hour of autoperfusion; T6 – 6th hour of autoperfusion; * – p < 0.05 vs 
baseline (before preservation); # – p < 0.05 vs control group after reperfusion.
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что степень утолщения артериальной интимы корре-
лирует с интенсивностью эндотелиальной экспрес-
сии P-селектина и молекул сосудистой клеточной 
адгезии-1 в модели хронического отторжения алло-
трансплантата сердца крыс [19]. Введение антител 
против P-селектина во время реперфузии уменьшало 
размер инфаркта, снижало адгезию лейкоцитов к ко-
ронарному эндотелию и способствовало сохранению 
эндотелия [20]. Особый интерес представляют иссле-
дования, в которых было показано, что экспрессия 
P-селектина активировалась, когда изолированные 
сердца подвергались непрерывной перфузии пер-
фузатом на основе крови [10]. Эти данные позволя-
ют предположить, что выброс P-селектина может 
быть не только признаком ишемии и реперфузии (где 
реперфузия, по-видимому, действует как быстрый 
триггер для усиление экспрессии P-селектина), но 
и общим следствием непрерывной перфузии через 
контур экстракорпорального кровообращения, при 
том что ранее было показано, что перфузия серд-
ца крысы кристаллоидным раствором без контура 
циркуляции не приводит к повышению концентра-
ции Р-селектина [19]. Нами также было обнаружено 
увеличение экспрессии Р-селектина в группе ауто-
перфузии после этапа восстановления сердечной 
деятельности с использованием экстракорпораль-
ного контура кровообращения. Однако несмотря на 
двукратное увеличение концентрации Р-селектина 
после реперфузии по сравнению с исходными зна-
чениями, данные изменения были статистически не 
значимыми (р > 0,05). Аналогичные данные были по-
лучены и при исследовании экспрессии E-селектина. 
Концентрация Е-селектина статистически значимо 
увеличивалась в группе контроля, что, по-видимому, 
указывает на значительную степень эндотелиального 
реперфузионного повреждения в контрольной группе 
по сравнению с группой аутоперфузии.

Еще одним маркером ишемического поврежде-
ния миокарда является белок, связывающий жир-
ные кислоты (H-FABP), участвующий в клеточном 
метаболизме жирных кислот за счет обратимого 
связывания и транспорта длинноцепочечных поли-
ненасыщенных жирных кислот от клеточных мем-
бран в митохондрии. Уровень H-FABP в плазме на-
чинает повышаться в течение 1 часа после ишемии 
миокарда, достигает максимума через 4–6 часов и 
возвращается к исходному уровню примерно через 
24 часа [7]. В проведенном исследовании в конт-
рольной группе наблюдается статистически значи-
мое повышение концентрации H-FABP по сравнению 
с группой аутоперфузии. Повышение же H-FABP в 
группе аутоперфузии не наблюдалось даже спустя 
6 часов кондиционирования сердца ex vivo, холодо-
вой ишемии в течение 60 минут и этапа реперфузии, 
что позволяет предположить высокую эффектив-
ность аутоперфузии как метода пролонгированной 

защиты донорского сердца. Аналогичные результаты 
были получены и при исследовании концентрации 
лактата, тропонина I и T в оттекающей от коронарно-
го синуса крови, что доказывает недостаточную эф-
фективность раствора Кустодиола® при проведении 
пролонгированной (6 часов) консервации сердечного 
трансплантата. Однако изучение прогностической 
ценности маркеров повреждения миокарда и эндо-
телиальной дисфункции в определении функцио-
нального исхода трансплантации требует проведения 
дополнительных исследований.

Заключение
Проведение длительной нормотермической ауто-

перфузии сердечного трансплантата в отличие от ста-
тической фармакохолодовой консервации раствором 
Кустодиола® позволяет сохранить физиологические 
условия функционирования коронарного эндотелия 
и синтез эндотелиоцитами регулирующих агентов, 
и следовательно, уменьшить степень ишемически-
реперфузионного повреждения. Полученные дан-
ные позволяют предположить высокий потенциал 
данного способа длительного кондиционирования 
сердечного трансплантата в предупреждении раз-
вития васкулопатии.

Исследование выполнено в рамках проекта № 23-
25-10013 (Соглашение № 23-25-10013 от 20.04.2023 г. 
с РНФ, Соглашение № р-52 от 03.04.2023 г. с Минис-
терством науки и инновационной политики НСО).
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Современные экстракорпоральные системы 
вспомогательного кровообращения 
(центробежные насосы и оксигенаторы). 
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Более 70 лет непрерывно развиваются и совершенствуются устройства кратковременной механической 
поддержки кровообращения, а также методы и навыки их имплантаций. Глубокое изучение каждого из 
существующих устройств важно не только для оптимизации результатов лечения пациентов, но и для 
создания более безопасного, эффективного, малогабаритного нового устройства. В данном обзоре рассмот-
рены существующие устройства временной поддержки кровообращения, а также оксигенаторы, которыми 
дополняют систему с целью протектирования функции легких. Приведены их основные технические ха-
рактеристики, а также особенности применения в клинической практике. На основе литературного анализа 
были сформулированы основные направления развития технологии ЭКМО в нашей стране.
Ключевые слова: механическая поддержка кровообращения, центробежный насос, оксигенатор, 
ЭКМО.
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For more than 70 years, short-term mechanical circulatory support devices, as well as methods and skills for 
their implantation, have been continuously developed and improved. An in-depth study of each of the existing 
devices is important not only to optimize patient outcomes, but also to create a safer, more effective, smaller-
sized new device. This review considers existing temporary circulatory support devices, as well as oxygenators, 
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Введение
Современная трансплантология значительно 

расширила возможности лечения пациентов, нахо-
дящихся в критических состояниях, благодаря но-

вейшим методам медикаментозной терапии и раз-
работанным медицинским изделиям, позволяющим 
замещать утраченную или сниженную функцию жиз-
ненно важных органов. В число последних входят 
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применение систем экстракорпоральной мембранной 
оксигенации (ЭКМО) [1–3]. Имплантация ЭКМО на 
сегодняшний день является высокоэффективным ме-
тодом компенсации острой сердечной и дыхательной 
недостаточности, а также мостом к трансплантации 
донорских сердца или легких. Возникнув как экс-
периментальное направление физиологии, ЭКМО 
стала значимым клиническим направлением, от ко-
торого зависит возможность либо восстановления 
функций пораженных органов и выздоровления 
пациента, либо выполнения дальнейших процедур 
трансплантации органов [4–10].

ЭКМО представляет собой подключение посред
ством канюляции крупных магистральных сосудов 
экстракорпорального контура, содержащего компо-
ненты, без которых не обходится ни одна импланта-
ция данной системы: канюли, оксигенатор и экстра-
корпоральный насос. Оксигенаторы используются 
в качестве элементов насыщения крови кислородом 
и одновременно для элиминации углекислого газа 
[11–13]. Различия в используемых оксигенаторах 
сводятся к особенностям их конструкции, объему 
заполнения и газотранспортным свойствам мемб-
раны, а также требуемому давлению для создания 
потока крови 1–5 л/мин, требуемого для обеспечения 
удовлетворительных показателей оксигенации.

В качестве элементов, создающих требуемые па-
раметры давления и расхода, используются экстра-
корпоральные насосы. По ряду свойств практически 
все насосы используют центробежный тип генерации 
напора [14, 15].

В данной обзорной статье были рассмотрены 
основные достижения в разработке и применении 
в клинической практике двух основных элементов 
системы экстракорпоральной мембранной оксигена-
ции: насосов для перекачки крови и оксигенаторов.

Экстракорпоральные насосы 
для системы ЭКМО

Центробежные насосы, являясь неотъемлемой 
составляющей экстракорпорального контура в сис-
теме ЭКМО, обеспечивают поддержание гемодина-
мических констант пациента во время процедуры 
при заданных параметрах, способны компенсиро-
вать недостаточность кровообращения или частично 
заместить сниженную насосную функцию сердца, 
обеспечивают ток крови через мембранный оксиге-
натор для насыщения ее кислородом и элиминации 
углекислого газа, протезируя легочную функцию.

Maquet Rotaflow (Maquet, Getinge Group, 
Германия)

Maquet Rotaflow – центробежный насос (ЦН), 
предназначенный для обеспечения непрерывного 
потока крови для поддержания и/или замены насос-

ной функции сердца (рис. 1) [16–19]. В дополнение 
к ЦН была разработана система постоянного жизне-
обеспечения (PLT), которая может обеспечивать не 
только сердечную поддержку, но и респираторную. 
Диапазон кровотока, который создает система, от 0,5 
до 7 л/мин. Набор PLT разработан с ограниченным 
количеством основных компонентов для миними-
зации напряжения сдвига и турбулентного потока.

Эта система состоит из насоса с шарнирным под-
шипником в виде прецизионного шарика диаметром 
3 мм, выполненного из оксида алюминия с низким 
трением, который поддерживает рабочее колесо с 
4-лопастным импеллером. Головка насоса сконстру-
ирована для использования потенциала радиального 
магнитного привода. Система автоматическая, но в 
случае отказа может быть запущена вручную.

Объем заполнения насоса составляет 32 мл. Диа-
метр входных и выходных канюль составляет 3/8′′; 
однако система использовалась у новорожденных и 
младенцев с применением специальных переходни-
ков на размер 1/4′′.

Набор PLS включает в себя высокоплазмостой-
кий полиметилпентеновый оксигенатор Quadrox iD, 
одобренный для непрерывного использования в те-
чение 14 дней (рис. 2).

Рис. 1. Внешний вид Maquet Rotaflow

Fig. 1. Appearance of Maquet Rotaflow

Рис. 2. Оксигенатор Quadrox iD

Fig. 2. Oxygenator Quadrox iD
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В этой системе оксигенатор и насос объединены, 
что позволяет осуществлять экстракорпоральную 
поддержку кровообращения непрерывно до 30 дней.

Эта система имеет входные/выходные разъемы 
3/8′′ и обеспечивает поток до 7 л/мин. Эти компо-
ненты изготавливаются с биосовместимыми покры
тиями BIOLINE или SOFTLINE (без гепарина) [20]. 
Оксигенатор имеет неповторимую структуру распо-
ложения волокна мембраны относительно потока 
крови.

Medos Deltastream DP3 Pump (XENIOS AG, 
Германия)

Medos Deltastream DP3 – насос для ЭКМО, одоб-
рен для среднесрочного использования до 14 дней 
[21–24]. Это диагональный насос, сочетающий в себе 
характеристики как центробежного, так и осевого 
насоса (рис. 3). DP3 имеет входные и выходные разъ-
емы 3/8′′ и 1/4′′. Объем заполнения составляет 16 мл 
и при этом создает поток до 8 л/мин.

Скорости потока достигают 8 л/мин для выход-
ного диаметра канюли 3/8′′ и до 2,4 л/мин для 1/4′′. 

Скорость насоса регулируется в диапазоне от 100 до 
10 000 об/мин. Режим «нулевого потока» позволяет 
немедленно остановить работу насоса путем сниже-
ния оборотов, предотвращая обратный поток. Medos 
Deltastream DP3 включает в себя керамический под-
шипник и магнитную муфту с дополнительным ре-
жимом пульсации в диапазоне от 40 до 90 уд/мин, 
его нельзя запускать вручную, но в случае отказа 
консоль, которая является портативной и легкой (до 
10 кг), содержит две 90-минутные батареи питания, 
способные поддержать систему во время отказа обо-
рудования. Одновременно у компании-производителя 
имеется линейка взрослых и детских оксигенаторов.

CentriMag/PediVas (Abbott, США)
CentriMag и PediVas – центробежные насосы на 

магнитном подвесе, предназначенные для экстракор-
поральной поддержки взрослых и педиатрических 
пациентов соответственно [25–30].

Устройство PediVAS используется как у новорож-
денных, так и у младенцев. Насос имеет малый объем 
заполнения – 14 мл по сравнению с CentriMag – 31 мл 
(рис. 4).

Диаметры входной и выходной канюль у PediVAS 
и CentriMag составляют 1/4′′ и 3/8′′ соответственно. 
Благодаря конструкции импеллера при одинаковых 
скоростях работы ротора (например, 5500 об/мин)  
PediVAS может достигать расхода жидкости до  
1,7 л/мин, в то время как CentriMag – до 9,9 л/мин. 
Это позволяет создавать максимальное рабочее дав-
ление 600 мм рт. ст. для CentriMag и 540 мм рт. ст. для 
PediVAS. Эти два насоса официально одобрены FDA 
на 30-дневное использование как для ЭКМО, так и 
для вспомогательного обхода желудочков сердца. Обе 
головки насоса работают с одной и той же консолью 
и оборудованием (рис. 5).

Данные ЦН работают на магнитном подвесе, 
функционируя без каких-либо подшипников, следо-
вательно, отсутствует контакт между рабочим коле-
сом и корпусом. Это исключает образование лишнего 
трения и тепла, снижая риск гемолиза и тромбоза. 

Рис. 3. Экстракорпоральная головка насоса Medos Delta-
stream DP3

Fig. 3. Extracorporeal head for the Medos Deltastream 
DP3 pump

      

Рис. 4. Центробежный насос: а – CentriMag; б – PediVas

Fig. 4. Centrifugal pump: а – CentriMag; б – PediVas centrifugal pump

а б
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насосы имеют две конфигурации: взрослая версия – 
BPX-80 с объемом заполнения 80 мл, и педиатриче
ская – BP-50 с объемом заполнения 48 мл. Каждый из 
ЦН обладает гладкой конструкцией вихревого конуса 
(рис. 6).

Оба насоса предназначены для кратковременного 
применения. Диаметр входных и выходных канюль 
ЦН BPX-80 составляет 3/8′′, и обеспечивает расход 
жидкости до 8 л/мин. Педиатрический насос обес-
печивает поток насоса – до 1,5 л/мин. К данным на-
сосам также разработан экстракорпоральный контур 
с гепариновым покрытием Carmeda (Carmeda AB, 
Швеция).

Центробежный насос крови Affinity (AP40) (второе 
поколение центробежного насоса BPX-80) представ-
ляет собой центробежный насос с малым объемом 
заполнения (40 мл) с гладким конусом и низкопро-
фильными ребрами, конструкция которых обеспе-
чивает низкие значения гемолиза (рис. 7, а). Данный 
ЦН совместим с консолью для управления скоростью 
вращения импеллера Medtronic Bio-Console с новым 
дистанционным приводом (рис. 7, б).

Рис. 5. Система привода CentriMag

Fig. 5. CentriMag drive system

Охлаждение двигателя происходит за счет конвек-
тивного потока воздуха окружающей температуры.

Medtronic Pumps (Medtronic Inc., США)
Центробежные насосы Medtronic (взрослый BPX-

80 и педиатрический BP-50) широко использовались 
во время операций на открытом сердце [31–35]. Эти 

ЦН Affinity обеспечивает расход крови до 10 л/
мин при более низких оборотах в минуту (по срав-
нению с предыдущими версиями насоса Medtronic), 
низкое тепловыделение, создаваемое несколькими 
движущимися частями и керамическими шарнир-
ными подшипниками. Этот насос показал низкие 
значения гемолиза  – менее 0,1  грамма гемогло-
бина, выделяемого на 100  л крови, при расходе  
5 л/мин [36].

LivaNova Revolution (Sorin Group, 
Великобритания)

LivaNova Revolution  – центробежный насос с 
объемом заполнения 57 мл и диаметром входного 
и выходного каналов – 3/8′′ (рис. 8, а) [37]. Насос 

      

Рис. 6. Центробежный насос: а – для взрослых пациентов BPX-80; б – для педиатрических пациентов BP-50

Fig. 6. Centrifugal pump: а – BPX-80 for adult patients; б – BP-50 for pediatric patients

а б

      

Рис. 7: а – центробежный насос крови Affinity; б – кон-
соль для управления насосом Medtronic Bio-Console

Fig. 7: а – Affinity centrifugal blood pump; б – Medtronic 
Bio-Console for pump control

а б
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устанавливается на специализированную консоль 
и управляется системой Sorin LivaNova (рис. 8, б).

Благодаря открытой конструкции рабочего коле-
са насос может легко заполнять и удалять воздух. 
Нейлоновый магнит в корпусе, пропитанный фер-
ромагнитными частицами, отлит под давлением, что 
повышает долговечность насоса. LivaNova может 
обеспечивать расход до 8 л/мин. Центробежный на-
сос Revolution 5 был одобрен FDA для использования 
в системе ЭКМО в течение 5 дней.

Оксигенаторы для системы ЭКМО
В настоящее время на рынке представлен ряд 

оксигенаторов для систем ЭКМО для взрослых и 
педиатрических пациентов. Были проанализирова-
ны основные их параметры, и полученные данные 
сведены в табл. 1 [38–44].

Таблица 1
Основные технические параметры оксигенаторов для системы ЭКМО

Main technical specifications of oxygenators for an ECMO system
Объем 
запол-
нения, 

мл

Максималь-
ный расход 

крови,  
об/мин

Площадь 
поверхнос-
ти газооб-
мена, м2

Площадь 
поверхнос-
ти тепло-

обмена, м2

Покрытие 
поверхности

Максимальное 
время  

использования

Medos HILITE 800  
(Для педиатрических пациентов) 55 0,8 0,32 0,074 Гепариновое 

покрытие
Длительное 

использование
Medos HILITE 2400  
(Для взрослых пациентов) 95 2,4 0,65 0,16 Гепариновое 

покрытие
Длительное 

использование
Medos HILITE 7000  
(Для взрослых пациентов) 275 7 1,9 0,45 Гепариновое 

покрытие
Длительное 

использование
Getinge QUADROX iD  
(Для взрослых пациентов) 250 7 1,8 – Покрытие 

«Bioline» до 30 дней

Getinge QUADROX iD  
(Для педиатрических пациентов) 81 2,8 0,8 0,15 Покрытие 

«Bioline» до 30 дней

Eurosets ECMO  
(Для взрослых пациентов) 225 7 1,81 0,08 Фосфорилхлолин до 14 дней

Eurosets ECMO  
(Для педиатрических пациентов) 190 4 1,35 0,08 Фосфорилхлолин до 14 дней

Paragon Pediatric  
(Для педиатрических пациентов) 175 4 1,23 0,2 Покрытие 

Rheopak Albumin до 15 дней

Paragon Mini  
(Для педиатрических пациентов) 225 5 1,78 0,2 Покрытие 

Rheopak Albumin до 15 дней

Paragon Midi  
(Для взрослых пациентов) 250 7 1,95 0,4 Покрытие 

Rheopak Albumin до 15 дней

Paragon Maxi  
(Для взрослых пациентов) 290 9 2,44 0,4 Покрытие 

Rheopak Albumin до 15 дней

LivaNova EOS  
(Для взрослых пациентов) 150 5 12 0,14 Фосфорилхлолин до 5 дней

LivaNova Lilliput II  
(Для педиатрических пациентов) 90 2,3 0,67 0,02 Фосфорилхлолин до 5 дней

Novalung Minilung  
(Для педиатрических пациентов) 95 2,4 0,65 0,074 Гепариновое 

покрытие до 29 дней

Novalung iLA Membrane  
(Для взрослых пациентов) 225 4,5 1,3 – Гепариновое 

покрытие до 29 дней

Novalung XLung  
(Для взрослых пациентов) 275 7 1,9 0,45 Гепариновое 

покрытие до 29 дней

   

Рис. 8: а – центробежный насос крови LivaNova Revoluti-
on; б – специализированная консоль для управления ЦН

Fig. 8: а  – LivaNova Revolution centrifugal blood pump; 
б – specialized pump control console

а б
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Таблица 2
Сводная таблица данных применения экстракорпоральных насосов

Summary data on extracorporeal pump application
Достоинства экстракорпорального насоса Недостатки 

экстракорпорального насоса

Maquet Rotaflow 
Pump

1. Минимальные значения напряжения сдвига внутри 
полостей насоса.
2. Есть переход на ручной режим работы.
3. Непрерывное использование до 14 дней

Высокие показатели гемолиза

Medos Delta 
Stream DP3 Pump

1. Возможность создания дополнительного пульсирующего 
режима работы от 40 до 90 уд/мин.
2. Уникальный режим нулевого потока, который 
предотвращает нежелательный обратный поток.
3. Есть портативная (~10 кг) консоль с 2 батареями питания 
на 90 минут

Нет перехода на ручной режим 
работы

CentriMag Pump / 
PediVas Pump

Магнитная левитация, которая снижает риск гемолиза 
и тромбоза Нет резервной системы питания

Medtronic  
BPX-80 / BP-50

1. Есть модификация с гепариновым покрытием.
2. Высокая чувствительность к предварительной нагрузке

Высокие показатели гемолиза.
Кратковременное использование

Medtronic 
Affinity

1. Низкие показатели гемолиза.
2. Высокий КПД насоса Кратковременное использование

Revolution 
LivaNova Pump

1. Низкий коэффициент трения за счет отсутствия уплотнения 
у подшипников.
2. Легкое заполнение и удаление воздуха из полостей насоса.
3. Нейлоновый магнит, пропитанный ферромагнитными 
частицами, отлит под давлением, с характеристиками, 
которые в сочетании с рабочим колесом повышают 
долговечность насоса

Только 2 канала для измерения 
давления, и можно установить 

два предела расхода.
Кратковременное использование

ОБСУЖДЕНИЕ
В данном обзоре обобщены основные характерис-

тики насосов и оксигенаторов, которые используют-
ся в современной клинической практике. Исходя из 
полученной информации выявили основные досто-
инства и недостатки экстракорпоральных насосов 
для ЭКМО (табл. 2).

В процессе исследования центробежных насосов 
для ЭКМО учитываются не только требования для 
функционирования различных оксигенаторов в раз-
ных расходно-напорных режимах, но и требования 
к обеспечению давления и потока в канюле, подклю-
чаемой к пациенту. Зачастую сосуды пациентов, в 
особенности пациентов с низкими антропометри-
ческими показателями, имеют малый диаметр, что 
ведет к использованию соответствующих канюль. 
В таком случае падение давления на канюле диа-
метром 5 мм при потоке в 5 л/мин может достигать 
нагрузки 150 мм рт. ст., что необходимо учитывать.

Увеличение количества выполняемых процедур 
имплантации систем ЭКМО в отделениях интен-
сивной терапии и кардиореанимации на протяже-
нии десятилетий демонстрирует высокие показатели 
выживаемости у пациентов в критических состоя-
ниях. На сегодняшний день используемые системы 
представлены в основном импортными образцами, 
что свидетельствует о необходимости создания оте-
чественного ЦН.

Разработка и внедрение отечественных центро-
бежных насосов крайне важны и актуальны. Это 
позволит повысить качество медицинских услуг и 
создать расходный материал для проведения клини-
ческих манипуляций.

На данном этапе представлены научные данные, 
обосновывающие выбор определенных моделей на-
сосов для дальнейшего совершенствования. Разра-
ботка и клиническое внедрение отечественных цент-
робежных насосов создаст предпосылки к созданию 
собственных расходных материалов для процедуры 
ЭКМО.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Исходя из полученных данных именно исполь-

зование технологии магнитной левитации и центро-
бежного потока эффективно и безопасно для лечения 
пациентов. Снижение нежелательных послеопераци-
онных явлений и функциональное восстановление 
пациентов – одни из главных клинических целей 
применения систем экстракорпоральной мембран-
ной оксигенации в клинической практике. Поэто-
му на базе мировых стандартов создания подобных 
систем были сформулированы медико-технические 
требования к первому отечественному разрабатыва-
емому экстракорпоральному насосу для применения 
в контурах ЭКМО. В продолжающихся исследовани-
ях будут произведены трехмерные математические 
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расчеты конструкции ЦН, расчеты основных узлов, 
создание макетов и испытание их на гидродинами-
ческих стендах на предмет соответствия заявленным 
медико-техническим требованиям.
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Шелк благодаря своим уникальным физико-химическим и биологическим свойствам становится одним из 
ключевых материалов в современной биоинженерии и медицине. В данной обзорной статье обсуждаются 
основные компоненты шелка – фиброин и серицин, их структура и функциональные характеристики, а 
также их значение для создания биосовместимых и биодеградируемых материалов. Рассматриваются 
современные подходы к модификации шелка, включая физическую, химическую и генетическую мо-
дификацию, с целью улучшения его механических и биологических свойств. Особое внимание уделено 
применению шелка в тканевой инженерии, разработке медицинских имплантатов, систем контролируемой 
доставки лекарств и биосенсоров. В заключение обсуждаются перспективы дальнейших исследований 
шелка, направленных на создание инновационных биоматериалов для медицинских применений.
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Silk is becoming one of the key materials in contemporary bioengineering and medicine due to its unique physico-
chemical and biological properties. This review article discusses the main components of silk, fibroin and sericin, 
their structure and functional characteristics, as well as their importance in the production of biocompatible and 
biodegradable materials. Modern methods of modifying silk to enhance its mechanical and biological properties 
are considered, including physical, chemical, and genetic manipulation. The use of silk in tissue engineering, 
development of medical implants, controlled drug delivery systems, and biosensors is given particular considera-
tion. In conclusion, the prospects for further silk research targeted at creating innovative biomaterials for medical 
applications are discussed.
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Шелк уже не одно столетие привлекает внима-
ние ученых и исследователей благодаря своим уни-
кальным свойствам и разнообразным применениям. 
В современном научном контексте интерес к шелку 
значительно возрос из-за его уникальных биологи-
ческих, химических и физико-механических харак-
теристик. Благодаря своим уникальным свойствам, 
таким как биосовместимость, способность к биоде-
градации, механическая прочность и возможность 
функционализации, шелк стал важным материалом 

для разработки различных медицинских изделий и 
биоинженерных конструкций.

Комплексные характеристики
Шелк является выдающимся примером натураль-

ного биополимера, обладающего исключительны-
ми физико-химическими свойствами, что делает 
его уникальным среди других волокон. Основные 
компоненты шелка, фиброин и серицин, определяют 
его структуру и функции, а их химический состав и 
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взаимодействие играют ключевую роль в формиро-
вании и применении этого материала.

Фиброин является основным структурным ком-
понентом шелка, отвечающим за его прочность и 
упругость [1]. Химическая структура фиброина пред-
ставляет собой полипептид, состоящий из длинных 
цепочек аминокислот, которые формируют упорядо-
ченные структуры в виде β-слоев (бета-листов). Эти 
β-слои создают прочные водородные связи между по-
липептидными цепочками, что придает фиброину его 
отличительные механические свойства [2]. Помимо 
β-листов в фиброине могут присутствовать аморф-
ные участки, которые обеспечивают дополнитель-
ную гибкость материала. Структурные особенности 
фиброина включают межмолекулярные водородные 
связи, стабилизирующие его трехмерную структуру 
и придающие дополнительную прочность.

Фиброин состоит в основном из глицина, аланина 
и серина. Глицин составляет около 50% аминокис-
лотной последовательности, что является ключе-
вым для формирования тесно упакованных β-слоев. 
Аланин составляет примерно 30%, а серин – около 
10% [3]. Высокое содержание глицина и аланина 
способствует образованию прочной и устойчивой 
формы. Высокая частота глицина и аланина в пер-
вичной структуре фиброина является ключевым фак-
тором для формирования его уникальной вторичной 
структуры. Глицин, обладая самым коротким боко-
вым радикалом (водород), позволяет полипептид-
ным цепочкам плотно упаковываться и образовывать 
компактные структуры. Аланин с более длинным 
боковым радикалом (метильная группа) помогает 
стабилизировать и укреплять эти структуры.

Высокая прочность фиброина делает его идеаль-
ным материалом для создания шовных материалов 
и биосовместимых имплантатов, которые должны 
выдерживать механические нагрузки внутри тела [4]. 
Стоит также отметить эластичность фиброина. Элас-
тичность обеспечивает комфорт при использовании 
материалов, а также позволяет имплантатам и швам 
приспосабливаться к движениям и изменениям в 
тканях [5].

Физико-химические характеристики фиброина 
играют ключевую роль в его применении. Эти харак-
теристики включают водоотталкивающие свойства, 
устойчивость к химическим воздействиям и способ-
ность к образованию различных форм и структур. 
Фиброин обладает низкой гигроскопичностью [4], 
что помогает сохранить его прочность и стабиль-
ность в условиях, где влажность может быть про-
блемой. В медицинских применениях это свойство 
может быть особенно полезным для предотвращения 
инфицирования.

Устойчивость фиброина к химическим воздейст
виям также является важным аспектом. Фиброин 
обладает хорошей стойкостью к различным хими-

ческим веществам, включая некоторые кислоты и 
щелочи. Это свойство делает его подходящим для 
использования в медицинских продуктах, которые 
могут подвергаться контакту с различными химиче
скими веществами и растворами. Из фиброина могут 
быть сформированы различные изделия, в том числе 
пленки, гели и шовные материалы, что расширяет 
его применение [6].

Серицин является вторым ключевым белком шел-
ка и представляет собой водорастворимый белок, 
который служит связующим элементом между фиб-
роиновыми волокнами. Серицин обладает аморфной 
структурой по сравнению с фиброином и содержит 
значительное количество полярных аминокислот, 
таких как серин, тирозин и аспарагиновая кислота. 
Эти аминокислоты способствуют образованию во-
дородных связей и взаимодействию с молекулами 
воды, что и придает серицину его гидрофильные 
свойства [7, 8].

Серицин имеет сложную и не столь упорядочен-
ную структуру по сравнению с фиброином. Он со-
держит большое количество гидрофильных амино-
кислот, которые взаимодействуют с водой и образуют 
водородные связи. Это взаимодействие делает се-
рицин способным удерживать воду и образовывать 
гидрогели. Серицин служит как естественный клей, 
который связывает фиброиновые волокна и помогает 
формировать целостную структуру шелка.

Фиброин и серицин взаимодействуют друг с дру-
гом, образуя целостную и функционально эффек-
тивную структуру шелка [9]. В природных коконах 
шелка фиброиновые волокна образуют основную 
структуру, которая затем покрывается слоем сери-
цина. Серицин связывает фиброиновые волокна, что 
обеспечивает их прочность и устойчивость, а также 
защищает от внешних воздействий.

Химический состав шелка определяет его исполь-
зование в различных областях [10, 11]. Фиброиновые 
волокна, обладающие высокой прочностью и устой-
чивостью к внешним воздействиям, применяются в 
производстве перевязочных изделий, медицинских 
имплантатов, шовных материалов и других продук-
тов. Серицин с его гидрофильными свойствами ис-
пользуется в косметических и медицинских продук-
тах для улучшения увлажнения и адгезии.

Одним из ключевых преимуществ шелка является 
его биосовместимость [5]. Этот параметр является 
критическим для материалов, применяемых в ме-
дицинских и хирургических процедурах. Фиброин 
обладает способностью интегрироваться в биоло-
гические системы без значительных негативных ре-
акций со стороны организма. Этот аспект фиброина 
обусловлен его природным происхождением и струк-
турными характеристиками.

Фиброин шелка, будучи натуральным белком, лег-
ко распознается организмом как естественный ком-
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понент, что снижает риск воспалительных реакций 
и отторжения [12]. При контакте с живыми тканями 
фиброин не вызывает выраженных иммунных отве-
тов, таких как воспаление или аллергия. Это связано 
с тем, что фиброин обладает хорошей интеграцией с 
тканями и минимизирует механическое раздражение 
и токсичность [13].

Кроме того, фиброин шелка способствует образо-
ванию естественного слоя клеток, который помогает 
в заживлении и восстановлении тканей. Так, фиброи-
новые пленки и скаффолды могут служить в качестве 
временных субстратов, на которых клетки растут и 
развиваются, обеспечивая подходящие условия для 
регенерации тканей [14, 15].

Биодеградация
Биодеградация шелка является важным свойс-

твом, которое определяет его поведение в организме 
после имплантации. Биодеградация предполагает, 
что он может быть расщеплен и выведен из орга-
низма естественными биохимическими процессами 
благодаря действию ферментов и других биологи-
ческих агентов, которые разрушают полипептидные 
цепочки [16].

Это свойство делает шелк подходящим для ис-
пользования в медицинских имплантатах и других 
биоконструкциях, которые со временем рассасыва-
ются и заменяются естественными тканями. Таким 
образом, снижается необходимость в повторных 
хирургических вмешательствах и ускоряется вос-
становление пациента.

Кроме того, биодеградация шелковых изделий 
снижает риск долгосрочных воспалительных реак-
ций и других негативных последствий. Шелк, как 
биодеградируемый материал, может применяться для 
создания временных структур, которые поддержива-
ют функции до тех пор, пока организм не восстано-
вит утраченные ткани.

Фиброин шелка подвергается контролируемой 
биодеградации, что позволяет точно управлять вре-
менем и скоростью этого процесса [17]. Для управ-
ления процессом биодеградации используются раз-
личные способы обработки, например, модификация 
его структуры или применение специальных добавок 
[52, 53]. На скорость биодеградации также могут 
влиять такие факторы, как температура, влажность, а 
также уровень ферментативной активности в тканях 
организма.

Следует также отметить, что серицин, второй бе-
лок шелка, тоже подвержен биодеградации. Исследо-
вания показали, что в отличие от фиброина, который 
обладает более плотной и устойчивой структурой, 
серицин растворим в воде и поэтому легче подда-
ется биодеградации [54]. Это свойство делает его 
полезным для создания материалов, которые требуют 
более быстрого распада в организме.

Применение фиброина шелка 
в  тканевой инженерии и регенеративной 
медицине

Фиброин шелка находит широкое применение в 
тканевой инженерии, где используется для созда-
ния биосовместимых скаффолдов, поддержива-
ющих рост и регенерацию тканей [18]. Благодаря 
своей структурной прочности и гибкости матриксы 
на основе фиброина шелка могут быть изготовлены 
в различных формах: пленки, скаффолды и гидроге-
ли, которые имитируют естественную внеклеточную 
структуру тканей. Эти матриксы способствуют адге-
зии, пролиферации и дифференциации клеток, что 
делает их эффективными в регенерации кожи, костей, 
хрящей и других тканей. В исследованиях показано, 
что скаффолды из фиброина шелка поддерживают 
рост и миграцию клеток, в том числе фибробластов, 
остеобластов и хондроцитов, что способствует ре-
генерации поврежденных тканей [14, 15, 19]. Кро-
ме того, данный белок может быть модифицирован 
различными биологически активными молекулами, 
такими как факторы роста, что улучшает его взаи-
модействие с клетками и усиливает регенеративные 
процессы.

Примеры использования фиброина шелка в тка-
невой инженерии включают создание кожных по
крытий для лечения ожогов и ран, а также костных 
и хрящевых заменителей [10, 14, 19]. Шелковые 
скаффолды и гидрогели могут быть использованы 
в качестве временных имплантатов для поддержки 
регенерации тканей после хирургических операций. 
В некоторых случаях они комбинируются с другими 
биоматериалами, например коллагеном или гиалуро-
новой кислотой, для улучшения их механических и 
биологических свойств. Также проводятся исследо-
вания по созданию трехмерных печатных конструк-
ций на основе белков шелка, которые могут быть 
использованы для точной реконструкции сложных 
анатомических структур [20].

Медицинские имплантаты
Шелк активно используется в создании медицин-

ских имплантатов [21]. Одним из наиболее извест
ных примеров являются хирургические шовные 
материалы, которые обладают высокой прочностью 
и минимальной ответной реакцией организма [22]. 
В дополнение к шовному материалу белки шелка ис-
пользуются для разработки различных имплантатов, 
таких как скелетные фиксаторы, сосудистые протезы 
и устройства для восстановления нервных тканей. 
Биосовместимость и механическая прочность обес-
печивают стабильную интеграцию этих имплантатов 
с биологическими тканями и их надежную работу в 
течение длительного времени.
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Например, скелетные фиксаторы из фиброина 
шелка применяются для поддержки и стабилизации 
костных структур при лечении переломов и других 
повреждений костей [23, 24]. В отличие от традици-
онных металлических фиксаторов конструкции из 
шелка не подвержены коррозии и могут быть пол-
ностью биорезорбируемыми после завершения про-
цесса заживления, что снижает риск долгосрочных 
осложнений и устраняет необходимость проведения 
повторных операций по удалению фиксаторов.

Сосудистые протезы из шелка разрабатываются 
для замены поврежденных или закупоренных крове-
носных сосудов [25–27]. Шелк обладает отличными 
механическими свойствами и может быть обработан 
так, чтобы имитировать эластичность и прочность 
естественных сосудов. Кроме того, шелковые сосу-
дистые протезы могут быть модифицированы для 
улучшения антикоагулянтных свойств, что снижает 
риск тромбообразования.

Для восстановления нервных тканей разрабатыва-
ются шелковые скаффолды, которые поддерживают 
рост и направленное восстановление нервных воло-
кон [28]. Шелк может быть использован для создания 
микротрубок и других структур, направляющих рост 
аксонов, способствуя восстановлению функций пос-
ле повреждений периферической нервной системы. 
В экспериментальных исследованиях показано, что 
имплантаты на основе белков шелка могут улучшать 
регенерацию нервных волокон, восстанавливая чувс-
твительность и двигательную функцию у животных 
моделей [29–32].

Контролируемая доставка лекарств
Контролируемая доставка лекарств является еще 

одной важной областью применения белков шелка 
в медицине. Микросферы и наночастицы из фиб-
роина шелка могут использоваться для инкапсуля-
ции и доставки различных лекарственных средств, 
включая антибактериальные агенты, противораковые 
препараты и белки. Уникальные свойства фиброина 
позволяют регулировать скорость высвобождения 
лекарств, обеспечивая устойчивую и контролируе-
мую терапию [33, 34].

Например, фиброиновые наночастицы могут быть 
использованы для доставки противораковых препа-
ратов непосредственно в опухолевые клетки, мини-
мизируя воздействие на здоровые ткани и снижая 
побочные эффекты [35]. Кроме того, фиброиновые 
микросферы могут быть использованы для доставки 
вакцин, обеспечивая постепенное высвобождение 
антигенов и стимулируя устойчивый иммунный 
ответ [36, 37]. Это особенно важно для разработки 
вакцин против хронических инфекций и раковых 
заболеваний, где требуется длительная и стабильная 
стимуляция иммунной системы.

Биосенсоры и диагностические 
устройства

В последнее время исследователи также рассмат-
ривают возможность использования шелка в созда-
нии биосенсоров и диагностических устройств. 
Благодаря своей биосовместимости и способности 
к функционализации шелк может служить основой 
для сенсоров, которые могут обнаруживать биомо-
лекулы, патогены и другие важные аналитические 
мишени [38]. Такие сенсоры могут использоваться 
для диагностики заболеваний, мониторинга лечения 
и разработки персонализированных медицинских 
стратегий.

Примеры применения шелковых биосенсоров 
включают разработку устройств для мониторинга 
уровня глюкозы у пациентов с диабетом, детекции 
специфических биомаркеров для ранней диагнос-
тики раковых заболеваний и мониторинга состоя-
ния раневых поверхностей для предотвращения 
инфекций [39, 40]. Такие сенсоры могут использо-
ваться не только в медицинских учреждениях, но и 
в домашних условиях, что повышает доступность 
и удобство диагностики для пациентов. Они также 
могут быть интегрированы в носимые медицинские 
устройства, обеспечивая постоянный мониторинг 
состояния пациента и своевременное обнаружение 
изменений [55].

Модифицированный шелк
Генетически модифицированные шелкопряды мо-

гут производить шелк с добавлением функциональ-
ных пептидов и белков, таких как антибактериальные 
агенты или факторы роста [41]. Генетически моди-
фицированный шелк может обладать улучшенными 
механическими и биологическими свойствами по 
сравнению с натуральным. Например, включение 
генов, кодирующих эластиноподобные пептиды, мо-
жет повысить эластичность и прочность шелковых 
волокон [56]. Добавление антимикробных пептидов 
может сделать шелк устойчивым к бактериальным 
инфекциям [57].

Белки шелка также используются в создании ком-
позитных материалов с улучшенными свойствами. 
Комбинирование фиброина шелка с другими биома-
териалами, такими как коллаген, хитозан или угле-
родные нанотрубки, позволяет создавать материалы 
с уникальными механическими и биологическими 
характеристиками [42–44]. Такие композиты могут 
использоваться в медицинских имплантатах, ткане-
вой инженерии и биосенсорах. Так, композиты из 
фиброина шелка и углеродных нанотрубок могут 
использоваться для тканевой инженерии сердца [45].

Химическая модификация фиброина включает в 
себя добавление различных функциональных групп 
и молекул к его поверхности [46]. Например, мо-
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дификация антибактериальными агентами может 
сделать его устойчивым к бактериальным инфекци-
ям [47]. Модификация факторами роста и другими 
биологически активными молекулами может улуч-
шить взаимодействие фиброина шелка с клетками и 
усилить регенеративные процессы. В исследованиях 
показано, что химически модифицированный фиб-
роин может значительно улучшать приживление и 
регенерацию тканей [48].

Физическая модификация шелка включает в себя 
изменение его структуры и морфологии для улучше-
ния механических и биологических свойств. Напри-
мер, создание пористых структур может улучшить 
проницаемость и биосовместимость, что особенно 
важно для тканевой инженерии [49, 50]. Примене-
ние нанотехнологий позволяет создавать шелковые 

наноструктуры с уникальными свойствами, такими 
как повышенная прочность и эластичность. Также 
показано, что физически модифицированный фиб-
роин шелка может улучшать адгезию и пролифера-
цию клеток, что способствует регенерации тканей и 
заживлению ран.

Сравнительная характеристика 
материалов на основе шелка  
и их применений

Для наглядного сопоставления характеристик 
шелковых материалов в различных областях приме-
нения ниже представлена обзорная таблица. В ней 
приведены ключевые свойства и преимущества ис-
пользования фиброина и других компонентов шелка 

Таблица
Применение шелка в медицине и биотехнологиях

Silk application in medicine and biotechnology
Область 

применения
Материал Изделие Результат Метод изготовления Статья

Тканевая 
инженерия Фиброин Мембраны для 

регенерации роговицы

Стимулирует рост 
клеток, поддерживает 

функциональную 
активность клеток

Метод полива [14, 15]

Тканевая 
инженерия

Ткани из на-
турального 

шелка
Скаффолды для 

регенерации тканей
Поддержка регенерации 

тканей
Химическая 

обработка шелковых 
тканей

[18]

Тканевая 
инженерия Фиброин

Скаффолды для 
регенерации костной 

ткани
Поддержка клеточного 

роста и регенерации
Метод полива, 

замораживание–
оттаивание

[19]

Медицинские 
имплантаты

Шелковые 
нити Хирургические нити Минимальная реакция 

организма
Антибактериальная 
обработка, плетение 

трубок из нитей
[22]

Медицинские 
имплантаты

Шелковые 
нити Сосудистые протезы

Улучшенная интеграция 
с тканями, превосходная 

биосовместимость
Электроспиннинг [25]

Медицинские 
имплантаты

Шелковые 
нити

Эндоваскулярные 
протезы

Надежность и 
долгосрочная 
стабильность

Плетение трубок из 
нитей, химическая 

обработка
[26]

Медицинские 
имплантаты

Шелковые 
нити

Эластичные сосудистые 
протезы

Снижение риска 
тромбообразования

Плетение трубок из 
нитей, химическая 

обработка
[27]

Восстановление 
нервных тканей Фиброин Гидрогели для 

регенерации нервов
Улучшенная 
регенерация

Химическая 
модификация [29]

Восстановление 
нервных тканей Фиброин Нанофибровые трубки 

для регенерации
Поддержка 

направленного роста Электроспиннинг [30]

Восстановление 
нервных тканей Фиброин Скаффолды нервов Ускорение регенерации 3D-печать [31]

Восстановление 
нервных тканей Фиброин

Гидрогели со 
стволовыми клетками 
для регенерации мозга

Восстановление 
функций после инсульта

Интеграция клеток 
в гидрогели [32]

Доставка 
лекарств

Наночас-
тицы из 

фиброина

Инкапсуляция 
противораковых 

препаратов

Точная доставка, 
минимизация побочных 

эффектов
Инкапсуляция [35]

Доставка 
лекарств Фиброин Микросферы для 

доставки ДНК-вакцин
Улучшенная 

иммуногенность Инкапсуляция [36]
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Область 
применения

Материал Изделие Результат Метод изготовления Статья

Доставка 
лекарств Фиброин

Микроиглы для 
трансдермальной 
доставки вакцин

Эффективная и 
безболезненная 

доставка

Химическая обработ-
ка, заливка форм для 

формирования игл
[37]

Биосенсоры Фиброин
Электрохимический 

биосенсор для 
мониторинга глюкозы

Непрерывный 
мониторинг уровня 

глюкозы

Химическая обработ-
ка, заливка форм для 

формирования игл
[39]

Биосенсоры Фиброин
Цветометрические 

биосенсоры на 
устойчивых платформах

Точная диагностика, 
повторное 

использование
Химическая 

модификация [40]

Генетически 
модифициро-
ванный шелк

Фиброин
Компоненты 

для повышения 
механических свойств

Улучшенные 
механические свойства

Использование 
трансгенных 
шелкопрядов

[41]

Тканевая 
инженерия Фиброин Композитные матрицы 

для регенерации костей
Улучшение адгезии и 
пролиферации клеток

Модификация нано-
гидроксиапатитом 

и желатином
[42]

Тканевая 
инженерия Фиброин Матрицы для 

кардиомиоцитов
Улучшение функций 

кардиомиоцитов Электроспиннинг [45]

Химическая 
модификация Фиброин Модифицированный 

фиброин Улучшенные свойства
Химическая 

модификация с 
помощью серина

[46]

Тканевая 
инженерия Фиброин Гидрогели для доставки 

факторов роста
Доставка факторов 

роста
Химическая 

обработка, УФ-
облучение

[48]

Тканевая 
инженерия Фиброин

Гидрогели для 
инженерии костной 

ткани
Улучшение свойств

Последовательное 
добавление и вымы-

вание порогенов
[50]

Медицинские 
имплантаты

Фиброин 
Antheraea 

pernyi
Модифицированные 

имплантаты
Повышенная 

устойчивость к 
деградации

Ацилирование 
сукциниловым 

ангидридом
[52]

Фармакология
Наночасти-

цы на основе 
фиброина

Нанокапсулы для 
доставки лекарств

Контролируемое 
высвобождение 

лекарственных средств

Самоорганизация 
фиброина в 

наноструктуры
[53]

Биосенсоры Фиброин Биосенсоры и носимые 
устройства

Постоянный 
мониторинг состояния 

здоровья

Формирование 
гибких пленок из 

фиброина
[55]

Генетически 
модифициро-
ванный шелк

Трансген-
ный шелк с 
антибакте-
риальными 
пептидами

Антибактериальные 
шовные материалы

Устойчивость к 
бактериальным 

инфекциям

Генетическая 
модификация 
шелкопрядов

[57]

в тканевой инженерии, медицинских имплантатах, 
биосенсорах и системах доставки лекарств.

Заключение
Шелк и фиброин остаются одними из самых пер-

спективных материалов для исследований и разрабо-
ток в различных научных областях. Научный интерес 
к шелку продолжает расти, что обусловлено его уни-
кальными свойствами и широкими возможностями 
для применения.

Одним из ключевых направлений является со-
здание новых биомедицинских материалов. Напри-
мер, на основе шелка и фиброина разрабатываются 
биоразлагаемые имплантаты, которые могут быть 
использованы для восстановления поврежденных 

Окончание таблицы

тканей и органов [51]. Также ведутся исследования 
по созданию новых типов перевязочных и шовных 
материалов с улучшенными механическими и реге-
нерирующими свойствами [18].
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Фиброз нативной печени у детей – реципиентов 
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Цель: анализ связи фиброза нативной печени с полиморфизмом гена TGFB1 у детей – реципиентов пече-
ни. Материалы и методы. На основании гистологического анализа нативной печени детей (45 мальчиков 
и 62 девочки в возрасте от 3 до 73 месяцев) диагностирован фиброз различной степени тяжести (шкала 
METAVIR). Генотипирование проводили в геномной ДНК методом полимеразной цепной реакции в режиме 
реального времени с помощью зондов TaqMan. Результаты. Проанализировали частоту встречаемости 
однонуклеотидных полиморфизмов (ОНП) rs1800469, rs1800470, rs1800471 гена TGFB1 у детей с фиб-
розом печени различной степени тяжести и здоровых лиц. Распределение rs1800470 у детей с фиброзом 
составило 50% гомозигот мажорного аллеля, 29% гетерозигот и 21% гомозигот минорного аллеля, что 
отличалось от такового у здоровых лиц и не соответствовало закону Харди–Вайнберга (р = 0,00026). 
Заключение. Фиброз печени у детей – реципиентов печени ассоциирован с полиморфизмом rs1800470 
гена TGFB1. Носительство гетерозиготного генотипа rs1800470 может быть протективным фактором в 
отношении фиброза печени у детей с печеночной недостаточностью.
Ключевые слова: фиброз печени, атрезия и гипоплазия желчевыводящих путей, дети – реципиенты 
печени, rs1800469, rs1800470, rs1800471.
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Objective: to examine the relationship between native liver fibrosis and TGFB1 gene polymorphism in pediatric 
liver recipients. Materials and methods. Fibrosis of varying severity was diagnosed (METAVIR scale) based 
on histological analysis of the native liver of children (45 boys and 62 girls aged 3 to 73 months). Genomic 
DNA was genotyped by real-time polymerase chain reaction using TaqMan probes. Results. The prevalence of 
the TGFB1 single nucleotide polymorphisms (SNPs) rs1800469, rs1800470, and rs1800471 was examined in 
both children with liver fibrosis of varying severity and in healthy individuals. The distribution of rs1800470 in 
children with fibrosis was 50% homozygotes of major allele, 29% heterozygotes and 21% homozygotes of minor 
allele. This distribution was not consistent with the Hardy–Weinberg principle (p = 0.00026). Conclusion. Liver 

Для корреспонденции: Курабекова Ривада Мусабековна. Адрес: 123182, Москва, ул. Щукинская, 1. 
Тел. (499) 190-53-41. E-mail: kourabr@yandex.ru
Corresponding author: Rivada Kurabekova. Address: 1, Shchukinskaya str., Moscow, 123182, Russian Federation.
Phone: (499) 190-53-41. E-mail: kourabr@yandex.ru



167

Трансплантомика

Введение
В последние годы достигнуты значимые успехи 

в реализации высокоэффективной системы лечения 
детей, страдающих врожденными заболеваниями 
гепатобилиарной системы. Разработаны трансплан-
тационные хирургические технологии, значимая 
часть которых имеет мировой приоритет; технологии 
трансплантации печени от доноров, не совмести-
мых по группе крови; увеличилось число операций, 
в том числе детям самого раннего возраста. Пожалуй, 
наиболее значимым достижением в этой области в 
нашей стране является полное удовлетворение по
требности в трансплантации печени детям, с пол-
ным излечиванием исходно обреченных маленьких 
пациентов [1, 2].

Актуальными задачами являются выявление за-
кономерностей генетической предрасположеннос-
ти, путей прогнозирования развития заболевания и 
предотвращение осложнений после трансплантации 
печени.

К числу направлений, имеющих перспективы ре-
ализации в клинической педиатрической практике, 
относится исследование полиморфизмов генов, оп-
ределяющих экспрессию факторов, значимых для ре-
гуляции процессов формирования, развития и функ
ционирования гепатобилиарной системы ребенка до 
и после рождения.

Ранее было установлено, что у детей с печеночной 
недостаточностью различной этиологии встречае-
мость редких гаплотипов гена TGFB1 (трансформи-
рующий фактор роста B1), определяющего уровень 
экспрессии ключевого профиброгенного цитокина 
TGF-β1, отличается от такового у здоровых лиц. 
Для гена TGFB1 показана клиническая значимость 
трех однонуклеотидных полиморфизмов (ОНП): 
rs1800469, rs1800470 и rs1800471, в том числе в раз-
витии осложнений после трансплантации, таких как 
отторжение или инфекции [3, 4].

Разнообразие заболеваний печени у исследован-
ных пациентов, включавшее как врожденные холес-
татические или метаболические заболевания, так и 
приобретенные циррозы и гепатиты, не позволяет 
оценить вклад генетического полиморфизма TGFB1 
и требует изучения более гомогенных групп. Цир-
роз – терминальная стадия фиброза печени, проявля-
ющаяся в избыточной секреции и отложении экстра-
целлюлярного матрикса, в результате чего функция 
ткани может частично или полностью нарушаться. 
В процесс фиброзирования включены клетки печени, 

лимфоциты, провоспалительные и профиброгенные 
цитокины [5, 6].

В настоящей работе цель исследования состояла 
в анализе связи фиброза нативной печени с ОНП 
гена TGFB1 – rs1800469, rs1800470, rs1800471 – у 
реципиентов печени раннего возраста.

Результаты исследования позволят определить 
роль генетического полиморфизма гена TGFB1 в 
развитии фиброза печени и оценить клиническое 
значение для прогнозирования риска фиброза у де-
тей – реципиентов печени.

Материалы и методы
В исследование включено 107 детей – реципиен-

тов печени (45 мальчиков и 62 девочки) в возрасте 
от 3 до 73 месяцев (медиана – 8) и 199 здоровых лиц 
(контрольная группа), 79 мужчин и 120 женщин, в 
возрасте 32,7 ± 9,6 года.

Показанием к трансплантации была терминальная 
стадия болезней печени в исходе: атрезии (n = 61) и 
гипоплазии желчевыводящих путей (n = 8), синдрома 
Алажилля (n = 8), болезни Кароли (n = 8), болезни 
Байлера (n = 6) и других редких заболеваний печени 
(n = 16), в число которых вошли синдром Криглера–
Найяра, синдром Гирке, дефицит альфа 1 антитрип-
сина, тирозинемия, фульминантный и аутоиммунный 
гепатит, криптогенный цирроз.

У реципиентов фиброз печени различной степе-
ни тяжести: 5 случаев – F1 (звездчатое расширение 
портальных трактов без образования септ), 9 – F2 
(расширение портальных трактов с единичными 
портопортальными септами), 14 – F3 (многочислен-
ные портоцентральные септы без цирроза) и 79 – F4 
(цирроз) был диагностирован при морфологическом 
исследовании, включавшем макроскопическое опи-
сание и гистологический анализ образцов удаленной 
перед трансплантацией печени (шкала METAVIR).

Всем пациентам лечение и комплексное клинико-
лабораторное, инструментальное обследование про-
водились в соответствии с протоколами НМИЦ ТИО 
им. ак. В.И. Шумакова. Трансплантация печени вы-
полнялась от живого родственного донора. Реципи-
енты печени получали 2- или 3-компонентную им-
муносупрессивную терапию.

Описание методик работы и статистические 
расчеты описаны в нашей статье «Анализ ассоци-
аций гаплотипов гена Tgfb1 с болезнями печени у 
детей» [7].

fibrosis in pediatric liver recipients is linked to the rs1800470 polymorphism of the TGFB1 gene. Carriage of the 
heterozygous rs1800470 genotype may be a protective factor against liver fibrosis in children with liver failure.
Keywords: liver fibrosis, biliary atresia and hypoplasia, pediatric liver recipients, rs1800469, rs1800470, 
rs1800471.
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Результаты и обсуждение
На рис.  1 представлена частота встречаемо

сти трех полиморфных вариантов гена TGFB1  – 
rs1800469, rs1800470 и rs1800471 – у детей-реципи-
ентов с фиброзом печени.

Сравнительный анализ частот встречаемости ге-
нотипов исследованных ОНП у детей с фиброзом 
и здоровых лиц не показал значимых различий для 
rs1800469 и rs1800471. У детей с фиброзом печени 
распределение генотипов rs1800470 отличалось от 
такового у здоровых лиц (рис. 2).

Статистически достоверные различия выявлены в 
распределении гетерозиготного генотипа rs1800470 – 
у детей с фиброзом печени генотип AG встречался 
в 1,6 раза реже, чем у здоровых лиц (χ2 = 9,4778, 
p = 0,0236).

У здоровых лиц распределение трех ОНП было 
равновесным, а у детей с фиброзом печени равнове-

сию Харди–Вайнберга соответствовали rs1800469 и 
rs1800471 (χ2 = 1,7648, p = 0,23; χ2 = 0,1236, p = 0,99 
соответственно). Частота встречаемости полиморф
ного сайта rs1800470 у детей с фиброзом печени 
не соответствовала закону Харди–Вайнберга: χ2 = 
13,7673, p = 0,00026.

Таким образом, анализ частот встречаемости 
трех наиболее значимых ОНП гена TGFB1 показал 
отклонение от равновесия Харди–Вайнберга ОНП 
rs1800470 у детей с фиброзом печени, что может 
быть важным показателем медицинской значимости 
изучаемого локуса.

Проведен сравнительный анализ частоты встре-
чаемости генотипов у детей с фиброзом печени и 
здоровых лиц в различных моделях взаимодействия 
аллельных генов: кодоминантной, доминантной, ре-
цессивной и сверхдоминантной (табл.).

Рис. 1. Встречаемость генотипов rs1800469, rs1800470 и 
rs1800471 гена TGFB1 у детей-реципиентов с фиброзом 
печени

Fig. 1. Distribution of genotypes rs1800469, rs1800470 and 
rs1800471 of the TGFB1 gene in pediatric liver recipients 
with liver fibrosis

Рис. 2. Распределение генотипов rs1800470 гена TGFB1 у 
здоровых лиц и детей – реципиентов печени с фиброзом 
печени; * – p < 0,05 в сравнении со здоровыми лицами

Fig. 2. Distribution of rs1800470 genotypes of the TGFB1 
gene in healthy individuals and in pediatric liver recipients 
with liver fibrosis; * – p < 0.05 vs. healthy individuals

Таблица
Распределение полиморфизма rs1800470 гена TGFB1 у детей с фиброзом печени и здоровых лиц 

в разных моделях
Distribution of the TGFB1 polymorphism rs1800470 in children with liver fibrosis and in healthy 

individuals in different models
ОНП / Модель Генотип Частоты, % ОШ (95% ДИ) Значение p

Дети с фиброзом Здоровые лица

Кодоминантная
AA 50,0 39,4 1,00

0,0088*AG 29,2 47,0 0,49 (0,29–0,84)
GG 20,8 13,6 1,20 (0,62–2,33)

Доминантная AA 50,0 39,4 1,00 0,076AG-GG 50,0 60,6 0,65 (0,40–1,05)

Рецессивная AA-AG 79,2 86,4 1,00 0,11GG 20,8 13,6 1,66 (0,89–3,09)

Сверхдоминантная AA-GG 70,8 53,0 1,00 0,0024*AG 29,2 47,0 0,47 (0,28–0,77)
* – р < 0,05.
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Из таблицы видно, что достоверные различия в 
распределении генотипов ОНП rs1800470 выявле-
ны в кодоминантной (ОШ = 0,49, ДИ 0,29–0,84, р = 
0,0088) и сверхдоминантной (ОШ = 0,47, ДИ 0,28–
0,77, р = 0,0024) моделях. Представленный результат 
показывает, что в обеих моделях гетерозиготный ге-
нотип AG значительно реже встречается при фиброзе 
печени и может являться протективным фактором в 
отношении развития фиброза печени. В остальных 
моделях значимых различий в распределении частот 
генетических вариантов у детей с фиброзом и здоро-
вых лиц не выявлено.

Следует отметить, что в нашей предыдущей ра-
боте анализ распределения полиморфизма rs1800470 
у 225 детей в терминальной стадии печеночной не-
достаточности не выявил достоверных отличий от 
здоровых лиц, что можно объяснить отсутствием 
фиброза печени у части реципиентов, показанием 
к трансплантации которых в числе прочих были 
различные гепатиты и метаболические заболевания 
печени [7].

Таким образом, полученные нами данные показы-
вают достоверные различия в частоте встречаемости 
полиморфизма гена TGFB1 у детей с фиброзом и здо-
ровых лиц, что свидетельствует о возможной связи 
полиморфных вариантов гена TGFB1 с предрасполо-
женностью к развитию фиброза печени.

У взрослых пациентов роль полиморфизма гена 
TGFB1 в развитии фиброза печени исследована в 
нескольких работах, однако их результаты не всегда 
однозначны, что, как полагают авторы, может быть 
связано с этническим происхождением исследуемых 
пациентов [8–10]. В европейской популяции выяв-
лены ассоциации между фиброзом печени и поли-
морфизмом гена TGFB1, тогда как в ряде азиатских 
популяций такой связи не обнаружено. Кроме того, в 
ряде исследований показано, что полиморфизм гена 
TGFB1 может играть определенную роль в разви-
тии миокардиального фиброза и инфаркта миокарда 
[11–13].

Полученные в нашей работе данные могут иметь 
как научное, так и практическое значение: улучшить 
понимание роли генетического полиморфизма гена 
TGFB1 в развитии фиброза тканей, использовать-
ся при оценке риска развития фиброза или поиске 
новых мишеней для терапии фиброза. Кроме того, 
носительство генотипов с потенциальным риском 
фиброза может иметь значение при прогнозировании 
посттрансплантационных осложнений или ответа на 
иммуносупрессивную терапию, что является темой 
дальнейших исследований.

Заключение
Фиброз печени является важнейшей клинической 

проблемой, его причины и механизмы продолжа-
ют широко изучаться. В настоящей работе показана 

связь фиброза печени с полиморфизмом гена TGFB1: 
у детей – реципиентов печени с верифицированным 
фиброзом нативной печени гетерозиготный вариант 
локуса rs1800470 гена TGFB1 встречался в 1,6 раза 
реже, чем у здоровых лиц. Полученный результат 
позволяет предполагать протективное действие ге-
терозиготного варианта rs1800470 гена TGFB1 на 
развитие фиброза печени. Дальнейшее изучение по-
лиморфизмов гена TGFB1 позволит прогнозировать 
риск развития посттрансплантационных осложнений 
для каждого пациента.
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Первый опыт нормотермической машинной перфузии 
почки ex vivo (клинический случай)
А.В. Шабунин1, 2, М.Г. Минина1, 3, П.А. Дроздов1, 2, В.М. Севостьянов1, Н.В. Грудинин1, 3, 
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города Москвы, Москва, Российская Федерация 
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органов имени академика В.И. Шумакова» Минздрава России, Москва, Российская Федерация

Цель: оценить возможность и безопасность проведения нормотермической машинной перфузии донорской 
почки (ex vivo) от донора с расширенными критериями. Материалы и методы. На разработанном в ГКБ 
им. С.П. Боткина устройстве проведена нормотермическая машинная перфузия правой почки от донора с 
расширенными критериями. Для перфузии использовался раствор на основе крови донора с добавлением 
раствора Рингера лактата и человеческого альбумина. Температура в контуре поддерживалась на уровне 
37 °С. Время перфузии составило 203 минуты, по истечении которого индекс резистентности трансплан-
тата снизился практически вдвое – с 0,33 до 0,16. Получено 120 мл мочи. Результаты. После окончания 
перфузии правая почка была успешно трансплантирована. В послеоперационном периоде отмечается 
немедленная функция правого почечного трансплантата. Креатинин сыворотки крови реципиента в 1-е 
сутки после трансплантации составил 530 мкмоль/л, при выписке на 14-е сутки – 170 мкмоль/л. Левая 
почка консервирована статическим холодовым способом и далее пересажена реципиенту. Заключение. 
Применение нормотермической перфузионной методики ex vivo с целью сохранения трансплантатов от 
доноров с расширенными критериями безопасно и осуществимо в клинической практике. Требуются 
дальнейшие исследования для определения четких показаний к ее использованию и формирования опти-
мального протокола выполнения.
Ключевые слова: доноры с расширенными критериями, перфузионные устройства, трансплантация 
почек.

The first experience in normothermic ex vivo kidney 
perfusion (case report)
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Objective: to assess if normothermic ex vivo machine perfusion (NMP) of a kidney from an expanded criteria 
donor (ECD) is feasible and safe. Materials and methods. NMP of the right kidney from an ECD was perfor-
med on a device developed at Botkin Hospital. A solution based on donor’s blood with the addition of Ringer’s 
lactate solution and human albumin was used for perfusion. The temperature in the circuit was maintained at 
37 °C. Perfusion lasted for 203 minutes, after which the renal resistive index was almost halved from 0.33 to 0.16. 
120 ml of urine was obtained. Results. The right kidney was successfully transplanted after perfusion. There was 
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ВВЕДЕНИЕ
Трансплантация органов – достижение медици-

ны ХХ века, продлившее жизнь многим тысячам 
пациентов. Основным ограничением данного вида 
медицинской помощи является несоответствие коли-
чества доступных донорских органов и потребность 
в них [1]. Одним из возможных способов решения 
дефицита донорских органов является использова-
ние доноров с расширенными критериями (ДРК) [2]. 
Применительно к трансплантации почки к таким 
донорам относятся все доноры 60  лет и старше, 
возраста 50–59 лет при наличии минимум двух из 
трех учитываемых факторов коморбидности – це-
реброваскулярная причина смерти, гипертоническая 
болезнь и уровень креатинина крови, превышающий 
132 мкмоль/л [3]. Трансплантаты от ДРК часто при-
знаются не пригодными для трансплантации как по 
объективным причинам (патология донорских по-
чек), так и по причине неуверенности врачей-транс-
плантологов в адекватной функции такого органа 
после трансплантации.

Техники консервации почек для трансплантации 
традиционно базируются на принципе гипотермии. 
Понижение температуры замедляет работу фермент-
ных систем клетки, снижая метаболизм в 2–3 раза на 
каждые 10 °С снижения температуры [4]. Гипотермия 
замедляет истощение АТФ в клетке, предотвращая 
распад клеточных структур. Однако с увеличением 
времени консервации АТФ в клетке неизбежно сни-
жается и развивается ее некроз [4, 5]. Длительность 
времени холодовой ишемии – независимый фактор 
риска диcфункции органа после трансплантации и 
ассоциируется с отсроченной функцией трансплан-
тата [6]. Органы от ДРК наиболее восприимчивы к 
холодовой ишемии (ХИ), поскольку уже имеют фак-
торы риска, повышающие дисфункцию трансплан-
тата [7–9]. Донорскими программами предпринима-
ются организационные усилия с целью уменьшения 
времени холодовой ишемии органов, полученных от 
ДРК, но по логистическим причинам это не всегда 
возможно. Поэтому прогрессивно растет число моди-
фикаций механической (перфузионной) консервации 
донорских органов, сокращающих длительность ста-
тической холодовой ишемии. Перфузия органов при 
температуре, ниже или близкой к нормальной, стала 
предметом многочисленных исследований в послед-
нее десятилетие. Вместо подавления процессов в 
клетке создаются условия для поддержки аэробно-

го метаболизма и восстановления клеточных функ-
ций. Это имеет ряд потенциальных преимуществ в 
сравнении со статической холодовой консерваци-
ей (СХК) и машинных гипотермических методов. 
Повреждения органа, вызванного ХИ во время СХК, 
можно избежать или свести к минимуму, что поз-
волит активировать механизмы восстановления, и 
соответственно, предоставит возможность провести 
функциональную оценку почки в условиях нормо-
термической машинной перфузии (НМП). С целью 
исследования возможностей НМП в клинике мы раз-
работали собственный предварительный протокол, 
выполнили перфузию одной из почек, полученных от 
донора старше 60 лет, после чего обе почки донора 
были трансплантированы реципиентам в Боткинской 
больнице, что представлено далее в клиническом 
случае.

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Характеристики донора
Донор – мужчина 65 лет, умерший в результате 

травматического повреждения головного мозга. 
Срок пребывания в реанимации составил 55 часов. 
Остановок кровообращения, эпизодов гипотонии 
не отмечалось. Пиковое значение вазопрессорной 
поддержки не превышало 350 нг/кг/мин. Входящие 
показатели мочевины и креатинина сыворотки кро-
ви составили 4,3 ммоль/л и 92,0 мкмоль/л соответ
ственно. После констатации смерти головного моз-
га произведена эксплантация сердца, печени и почек. 
При осмотре правый и левый почечные трансплан-
таты средних размеров, однородной окраски, без 
опухолевидных образований с единственной почечной 
артерией, отходящей от аорты, которая имеет 
атеросклеротические изменения, и с единственной 
почечной веной. Почки признаны пригодными для 
трансплантации и доставлены в ГКБ им. С.П. Бот-
кина.

Консервация почки в условиях 
нормотермической машинной перфузии
Перфузионный контур для выполнения нормотер-

мической перфузии донорской почки разработан в 
ГКБ им. С.П. Боткина и включает в себя аппарат 
искусственного кровообращения (АИК) стационар-
ного типа Maque с роликовым насосом, оксигенатор 
Skipper AF Plus (Eurosets), контейнер собственной 
разработки с использованием 3D-моделирования для 

immediate function of the right renal graft in the postoperative period. The recipient’s serum creatinine level was 
530 μmol/L on day 1 following transplantation and 170 μmol/L on day 14 of discharge. The left kidney was pre-
served by static cold storage and further transplanted to the recipient. Conclusion. The use of NMP to preserve 
grafts obtained from ECDs is safe and feasible in clinical practice. Further studies are required to determine the 
clear indications for its use and to formulate an optimal procedure for its implementation.
Keywords: expanded criteria donor, kidney transplantation, perfusion devices.
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выполнения нормотермической перфузии почки. Вид 
правой почки в указанном контейнере в ходе выпол-
нения нормотермической перфузии представлен на 
рис. 1.
Перфузионный контур заполняли перфузионным 

раствором в объеме 1200 мл на основе крови донора, 
полученной перед холодовой перфузией органов in situ 
(800 мл), раствора лактата Рингера и альбумина 
человеческого до достижения целевого уровня гема-
токрита 15–25%. Правый почечный трансплантат 

помещен в контейнер для перфузии и подключен к 
артериальному и венозному контурам. В мочеточ-
ник установлен тонкий венозный катетер для от-
тока мочи. В процессе перфузии в контур вводили 
синтетические глюкокортикоиды, гепарин, глюкозу, 
инсулин, простагландин Е1, раствор аминокислот, 
антибиотики, раствор гидрокарбоната натрия. 
Температура в процессе перфузии поддерживалась 
на уровне 37 °С посредством стационарного тер-
морегулирующего устройства Maque. В процессе 
перфузии отбирали пробы артериальной крови для 
контроля кислотно-щелочного состояния и элект-
ролитов, и биохимических показателей крови. Дав-
ление в почечной артерии измерялось постоянно, 
показатели выводились на отдельный монитор. Пер-
фузионное давление на старте и в конце перфузии 
составляло 90 и 130 мм рт. ст. соответственно. Из-
мерялись количественные показатели диуреза. Вре-
мя от начала холодовой перфузии in situ в процессе 
эксплантации органов до начала нормотермической 
перфузии почки ex vivo составило 300 мин (5 часов). 
Длительность нормотермической машинной перфу-
зии составила 203 минуты (табл. 1).
На 15-й минуте от начала перфузии зафиксиро-

вано мочеотделение в количестве 10 мл, суммарно 
за время перфузии получено 120,0 мл мочи. Выполнен 
клинический и биохимический анализ мочи (табл. 2).
По окончании перфузии правая почка была при-

знана пригодной для трансплантации и успешно пе-
ресажена реципиенту, левая почка пересажена без 
дополнительной перфузии.

Рис. 1. Вид донорской почки в контейнере для нормотер-
мической перфузии

Fig. 1. View of a donor kidney in a normothermic perfusion 
container

Таблица 1
Параметры нормотермической перфузии почки ex vivo

Parameters of normothermic ex vivo kidney perfusion
Временные точки измерения

Параметры перфузии

Кровь донора 
из пакета (до начала 

перфузии)

0 мин, 
начало 

перфузии

15 мин 45 мин 90 мин 180 мин

Давление в почечной артерии, мм рт. ст. 60 90 96 134 130
Скорость перфузии, мл/мин 180 400,0 430,0 800,0 800,0
Соотношение давление / скорость перфузии, 
индекс резистентности 0,33 0,22 0,22 0,16 0,16

Температура перфузии, °С – 37,0 37,1 37,1 37,0
Диурез, мл – 10,0 – 30,0 80,0
pH 6,83 6,72 7,22 7,48 7,56 7,99
pO2, мм. рт. ст. 153,0 190,0 180,0 197,0 278,0 293,0
pCO2, мм. рт. ст. 120,8 34,4 16,8 9,3 9,4 7,0
K+, ммоль/л 2,6 3,0 2,9 2,8 3,0 3,3
Na, ммоль/л 153,0 152,0 149,0 151,0 154,0 162,0
BE, ммоль/л –13,0 –30,0 –21,0 –17,0 –14,0 2,0
Нct, % <15,0 <15,0 <15,0 <15,0 <15,0 <15,0
Глюкоза, ммоль/л 35,2 10,7 8,3 8,3 9,4 15,0
Мочевина, ммоль/л 2,0 1,7
Креатинин, мкмоль/л 44,0 44,0
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Результат «zero» биопсии правой и левой 
почек донора
Правая почка – 15 клубочков, малокровные, ише-

мизированы. В канальцах зернистая белковая дис-
трофия и некроз эпителиоцитов, артериолы без 

особенностей. Интерстиций без особенностей. Ле-
вая почка – 7 клубочков, 1 тотально склерозирован, 
отдельные клубочки ишемизированы, малокровные. 
В канальцах зернистая белковая дистрофия и некроз 
эпителиоцитов, 2 артерии мышечного типа – без 
особенностей, артериолы – без особенностей, мик-
роочаговый склероз интерстиция.
Заключение: острый канальцевый некроз легкой/

умеренной степени обеих почек.
Реципиент правого почечного транспланта-

та – женщина 52 лет, терминальная стадия ХБП, 
поликистозная болезнь почек. Заместительная по-
чечная терапия в виде гемодиализа с 2019 г. В лис-
те ожидания с 09.01.2020 г. Трансплантация почки 
выполнена 10 октября 2023 г. Срок СХК почки до 
нормотермической перфузии составил 300 минут, 
после нормотермической перфузии – 132 минуты. 
После пуска кровотока визуальных признаков репер-
фузионного синдрома не отмечено, по мочеточнику 
визуализируется поступление мочи. По данным уль-
тразвукового допплеровского сканирования, выпол-
ненного сразу после трансплантации, индекс резис-
тентности RI составил 0,75 (рис. 2).
В 1-е сутки после операции диурез составил 

600 мл. В послеоперационном периоде необходимос-
ти в проведении гемодиализа не было. На момент 
выписки на 14-е сутки мочевина крови составила 
25,1 ммоль/л, креатинин – 170 мкмоль/л, диурез – 
1900 мл в сутки (табл. 3).

Реципиент левого почечного трансплантата 
(без перфузии) – женщина 54 года, терминальная 

Таблица 2
Анализ пробы мочи, выделенной почкой 

в процессе нормотермической перфузии ex vivo
Analysis of a urine sample produced by kidney 

during ex vivo normothermic perfusion
Параметры 120-я минута перфузии

Клинический анализ мочи
Цвет Светло-желтый
Прозрачность Полная
Удельный вес 1,018
рН 5,5
Глюкоза, ммоль/л Не обнаружено
Белок, г/л 0,1
Кетоновые тела, ммоль/л Не обнаружено
Уробилиноген, ммоль/л 3,4
Лейкоциты, количество/мкл 15,0
Эпителий, в п/зр 0–5
Эритроциты, в п/зр 40,0
Цилиндры, в п/зр 0

Биохимический анализ мочи
К+, ммоль/л 49,0
Na+, ммоль/л 62,0
Альбумин, мг/л 573,72
Креатинин, мкмоль/л 181,0

Рис. 2. Ультразвуковое допплеровское сканирование правого почечного трансплантата по завершении транспланта-
ции реципиенту

Fig. 2. Doppler ultrasound of the right kidney graft upon completion of transplantation to the recipient
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стадия ХБП, хронический гломерулонефрит, не-
фросклероз. Заместительная почечная терапия в 
виде гемодиализа с сентября 2021 г. С 13.05.2022 г. 
находилась в листе ожидания. Первая трансплан-
тация почки выполнена 18 ноября 2022 г., на 7-е 
сутки после операции трансплантат удален. Ре
трансплантация почки 10 октября 2023 г. Функция 
трансплантата первичная. В первые сутки после 
операции креатинин сыворотки крови составил 
752 мкмоль/л, мочевина – 20,6 ммоль/л. На момент 
выписки на 23-и сутки креатинин – 150 мкмоль/л, 
мочевина – 15,4 ммоль/л, диурез – 1600 мл.

ОБСУЖДЕНИЕ
НМП представляет собой смену парадигмы в кон-

сервации донорских органов для трансплантации, 
обладая потенциалом одновременного восстановле-
ния органа и возможностью его объективной оцен-
ки перед трансплантацией. Мы представили первый 
случай использования нормотермической перфузии 
почки в российской клинической практике. Выбор 

донора для перфузии донорской почки соответствует 
имеющейся на сегодня концепции использования 
нормотермической консервации органов для доно-
ров, имеющих расширенные критерии, и доноров с 
остановкой кровообращения. В нашем случае воз-
раст донора составлял 65 лет, при этом причиной 
смерти являлось травматическое повреждение голов
ного мозга, и биохимические показатели функции 
почек находились в пределах референсных значений. 
Перфузионный контур, состав перфузионного рас-
твора и протокол перфузии аналогичны таковым, 
опубликованным в статье авторов экспертного уров-
ня из Великобритании, имеющих наибольший опыт в 
выполнении данного вида перфузии, M.L. Nicholson, 
S.A. Hosgood [10]. Указанные авторы представили в 
2013 г. результаты первого клинического применения 
НМП. В период с декабря 2010-го по август 2012 г. 
18 почек от доноров с расширенными критериями 
подверглись НМП. Результаты их последующей 
трансплантации сравнивали с контрольной группой 
из 47 реципиентов почек от доноров с расширенными 
критериями, которые подвергались статической холо-
довой консервации с марта 2008-го по август 2012 г. в 
том же центре трансплантации. Группы были сопос-
тавимы по возрасту доноров и реципиентов, времени 
холодовой ишемии и включали только реципиентов 
с первой по счету трансплантацией почки. Почеч-
ный кровоток постоянно контролировали во время 
перфузии. Внутрипочечное сопротивление (индекс 
резистентности – ИР) рассчитывали как среднее ар-
териальное давление / скорость перфузии каждые 
5 минут в течение первых 15 минут, затем каждые 
15 минут до окончания перфузии. Регистрировали 
общий диурез. Анализ газов крови использовался для 
измерения кислотно-щелочного баланса до и после 
перфузии [10].

Мы начинали перфузию почки с артериального 
давления 60 мм рт. ст., на протяжении перфузии оно 
увеличивалось и к моменту окончания перфузии, 
на 180-й минуте, составило 130 мм рт. ст., при этом 
скорость перфузии на протяжении процедуры про-
грессивно увеличивалась от 180,0 до 800,0 мл. Ин-
декс резистентности за время перфузии снизился 
практически вдвое, с 0,33 до 0,16. Температура в 
контуре перфузии была постоянной, на уровне 37 °С.

M.L. Nicholson et al. приводят более умеренные 
характеристики перфузии. Почки перфузировали 
при установленном среднем артериальном давлении 
(52–70 мм рт. ст.). Наблюдались некоторые колеба-
ния ИР во время НМП в течение первых 15 минут 
во всех почках, но в целом авторы отмечают общее 
снижение ИР на протяжении перфузии и обращают 
внимание на значимую корреляцию ИР с возрастом 
донора (p = 0,027) и более низким выделением мочи 
во время НМП (p = 0,035).

Таблица 3
Характеристики реципиента правой почки

Characteristics of right kidney recipient
Характеристики Реципиент 

правой почки
Пол, муж/жен Женский
Возраст, лет 52

Диагноз
ХБП 5-й ст., 

поликистозная 
болезнь почек

Начало гемодиализа 2019 г.
Количество несовпадений 
по HLA-А, В, Dr 4

Общее время холодовой ишемии, 
мин 432,0

Индекс резистентности RI, 
по завершении операции 0,75

Индекс резистентности RI, 1-е сут 0,8
Индекс резистентности RI, 7-е сут 0,76
Индекс резистентности RI на момент 
выписки 0,67

Функция трансплантата Первичная
Число сеансов гемодиализа после 
трансплантации 0

Мочевина/креатинин, 1-е сут, 
ммоль/л, мкмоль/л 14,1/530

Мочевина/креатинин, 6-е сут, 
ммоль/л, мкмоль/л 26,7/300

Мочевина/креатинин на момент 
выписки, ммоль/л, мкмоль/л 25,1/170

Диурез, 1-е сутки, мл 600
Диурез на момент выписки, мл 1900
Пребывание в стационаре, 
койко‑дней 14
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Аналогичные характеристики перфузии приводят 
канадские авторы в публикации о результатах перво-
го клинического опыта применения нормотермиче
ской перфузии в Северной Америке [11]. Регулируя 
скорость центробежного насоса, артериальное дав-
ление первоначально было установлено на уровне 
75 мм рт. ст. и поддерживалось в пределах 65 мм рт. 
ст. Медиана кровотока в почечной артерии состави-
ла 279 мл/мин (диапазон 60–547 мл/мин) в начале 
перфузии (0 ч) и увеличивалась в течение перфузии 
(средний поток через 1 час составил 346 мл/мин; 
диапазон 206–680 мл/мин).

В нашем случае рО2 на начало НМП находилось 
на уровне менее 200,0 мм рт. ст., 190,0 мм рт. ст., 
прогрессивно увеличиваясь на протяжении перфу-
зии, составив к окончанию 293,0 мм рт. ст. Основу 
перфузата составляла кровь донора органов, транс-
портировка которой происходила в пакете для забора 
крови, и анализ ее кислотно-основного состояния 
соответствует выраженному ацидозу с рН = 6,83, 
многократно повышенным уровнем рСО2 = 120,8 мм 
рт. ст., значительным дефицитом оснований и чрез-
вычайно высоким уровнем глюкозы. Все изменения 
вполне объяснимы анаэробными условиями сохра-
нения донорской крови, и достаточно быстро боль-
шинство из них были компенсированы работой насо-
са и оксигенатора, введением в перфузионный контур 
раствора натрия гидрокарбоната, калия хлорида для 
компенсации гипокалиемии, инсулина короткого 
действия. Вместе с тем обращает на себя внимание 
сохранение на протяжении практически всей перфу-
зии выраженного дефицита оснований, несмотря на 
дополнительное введение в контур раствора натрия 
гидрокарбоната, что мы теоретически связываем с 
нарушением выделения ионов водорода и реабсорб
цией бикарбоната, косвенно указывающими на не-
достаточную работу перфузируемой почки. Однако 
данное заключение требует дальнейшего изучения. 
Выделение мочи отмечено на 15-й минуте перфузии, 
далее активного поступления не отмечалось, ввиду 
чего в перфузионный контур был добавлен раствор 
фуросемида, с хорошим эффектом. В целом, давая 
оценку показателям перфузии – как гемодинамиче
ским, так и характеризующим гомеостаз, – необходи-
мо заключить, что их регуляция в процессе перфузии 
требует четкого соблюдения протокола, введение ле-
карственных препаратов в контур необходимо вы-
полнять через перфузор, чтобы избежать «скачков» 
того или иного показателя, особенно когда речь идет 
о продолжительных многочасовых перфузиях. В рас-
сматриваемом клиническом случае продолжитель-
ность перфузии составила 203 минуты.

Медиана продолжительности перфузии 13 до-
норских почек в публикации L.I. Mazilescu et al. со-
ставила 171 мин (44–275 мин). Среди показателей 
перфузии, представленных этими же авторами, обра-

щает на себя внимание высокий уровень кислорода 
в перфузате, медиана 562 мм рт. ст. Раствор бикар-
боната добавляли в перфузат однократно, и уровень 
рН оставался стабильным на протяжении всей пер-
фузии. В 2 случаях перфузии из 13 диурез не был 
получен. Авторы отмечают высокую вариабельность 
диуреза, медиана 16 мл, диапазон 1–104,5 мл в ходе 
перфузии [11].

Мы не измеряли уровень лактата в перфуза-
те. По данным L.I. Mazilescu et al., уровни лактата 
в перфузате были постоянными в течение перфу-
зии (медиана лактата в 0 ч составила 11,6 ммоль/л; 
диапазон 7,9–15,25 ммоль/л, а в конце перфузии – 
10,13 ммоль/л; диапазон 3,06–15,6 ммоль/л), из чего 
мы делаем вывод, что стабильный уровень лактата 
можно рассматривать как признак удовлетвори-
тельной НМП почки, несмотря на то что его уро-
вень достаточно высок. Авторы не обнаружили су-
щественных различий в характеристиках перфузии 
между трансплантатами с отсроченной и первичной 
функцией. Почечный кровоток и внутрипочечная ре-
зистентность на исходном уровне (313 мл/ч против 
260, p = 0,23; 0,25 против 0,31, p = 0,41) и в конце 
перфузии (550 мл/ч против 372, p = 0,12; 0,14 против 
0,19, p = 0,12) были аналогичными в группе, в кото-
рой развилась отсроченная функция, и в группе, где 
функция была первичной. Также pH перфузата, лак-
тат, pO2, pCO2 и продукция мочи во время перфузии 
были одинаковыми между 2 группами. Производство 
мочи во время перфузии не коррелировало с функ-
цией трансплантата и выработкой мочи после транс-
плантации [11]. Примечательно, что в работе группы 
L.I. Mazilescu et al. перфузат состоял из декстрана/
альбумина (раствор Steen) с эритроцитами, которые 
широко используются в клинических исследованих 
легких и печени ex vivo [12,13]. Это приводит к вы-
сокому физиологическому онкотическому давлению, 
и как следствие, выработка мочи во время перфузии 
минимальная. В будущих исследованиях планирует-
ся лучше понять посттрансплантационную функцию 
почек путем анализа состава мочи, а не ее объема.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Наша первая выполненная нормотермическая 

перфузия донорской почки продемонстрировала бе-
зопасность и осуществимость данной технологии. 
В дальнейшем необходимо разработать дизайн ис-
следования с использованием НМП, нацеленного на 
оценку возможностей и эффективности данного ме-
тода в работе с донорскими почками, полученными в 
том числе от доноров с внегоспитальной остановкой 
кровообращения.

Авторы заявляют об отсутствии  
конфликта интересов.
The authors declare no conflict of interest.
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Транслокация кишечной микрофлоры у умерших 
органных доноров
О.В. Петкевич1, В.М. Мицура1, 2, В.Н. Мартинков1, Д.Л. Дугин1, З.А. Дундаров2
1 ГУ «Республиканский научно-практический центр радиационной медицины и экологии 
человека», Гомель, Республика Беларусь 
2 УО «Гомельский государственный медицинский университет», Гомель, Республика Беларусь

Цель: определить распространенность и факторы риска развития бактериальной транслокации (БТ) у 
эффективных органных доноров (ЭОД) при органных и тканевых заборах в учреждениях здравоохране-
ния. Материалы и методы. В исследование включены 62 ЭОД, 44 мужчины (71%) и 18 женщин (29%) 
в возрасте от 17 до 64 лет. Забор органов был проведен в учреждениях здравоохранения Гомельской 
области в 2019–2022 гг. Проводилось бактериологическое исследование биопсийного материала, взятого 
из разных отделов кишечника, мезентериальных лимфатических узлов (МЛУ) и селезенки. Наличие БТ 
подтверждалось при получении бактериального роста из гомогенизата МЛУ и(или) селезенки при выде-
лении идентичного штамма из просвета кишечника. Оценивались антропометрические характеристики 
ЭОД, гематологические, биохимические показатели, время нахождения пациента в отделении интенсивной 
терапии и реанимации (ОИТР). Результаты. Признаки бактериальной транслокации выявлены у 22 ЭОД 
(35,5%; 95% ДИ 24,7–48,0). У 21 пациента (95,5%) получен рост в МЛУ, а у 7 (31,8%) – в биоптате селезен-
ки. ЭОД были разбиты на две группы в зависимости от наличия факта БТ, проведено сравнение основных 
характеристик. С помощью ROC-анализа определены прогностические значения основных показателей. 
Факторами риска БТ являются уровень сывороточного натрия на момент забора более 144 ммоль/л (AUC = 
0,759), вес более 89 кг (AUC = 0,756), ИМТ более 27,5 (AUC = 0,709), снижение уровня гемоглобина 
менее 126 г/л (AUC = 0,665), нахождение в ОИТР более 2 суток (AUC = 0,656). Заключение. Среди эф-
фективных органных доноров бактериальная транслокация определяется с частотой 35,5% и сопровож-
дается проникновением бактерий и дрожжеподобных грибов в МЛУ и селезенку. Наличие бактериальной 
транслокации ассоциируется с избыточной массой тела, гипернатриемией, длительностью нахождения 
в условиях ОИТР, а также со снижением уровня гемоглобина на момент эксплантации. Данные факторы 
необходимо учитывать при медицинском сопровождении органного донора со смертью головного мозга 
(кондиционировании органных доноров).
Ключевые слова: умерший органный донор, бактериальная транслокация, трансплантация органов, 
трансплантационная координация.
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Введение
Несмотря на значительную эволюцию терапевти-

ческих методик, трансплантация органов остается 
единственным методом радикального лечения тер-
минальных стадий заболеваний внутренних орга-
нов и остается единственным выходом тогда, когда 
ресурсы консервативной терапии исчерпаны [1–3]. 
В связи с постоянным ростом количества пациен-
тов, состоящих в листе ожидания на трансплантацию 
органов, сокращением количества эффективных до-
норов возникает дефицит донорских органов и воз-
растает потребность в расширении критериев отбо-
ра эффективных доноров. В сложившейся ситуации 
прослеживается тенденция к повышению возраста 
эффективного органного донора (ЭОД), увеличению 
длительности нахождения донора в отделении интен-
сивной терапии и реанимации (ОИТР), более вольной 
трактовке нарушений многих гомеокинетических 
констант, в том числе уровня сывороточного натрия, 
гипергликемии, сдвига кислотно-основного равнове-
сия, рассмотрение к органному донорству пациентов 
с санированными инфекционными очагами [4–6].

Смерть головного мозга запускает многочислен-
ные патологические процессы, которые непосред
ственно влияют как на количество, так и на качество 
органов, доступных для трансплантации. В случае 
расширения критериев годности потенциально-
го органного донора для эксплантации, удлинения 
пребывания пациента в условиях отделений с высо-
коагрессивным, инвазивным медицинским сопро-
вождением, для полной оптимизации пула донорских 
органов необходимо более полное понимание основы 
патофизиологии дисфункций органов, связанных с 
трансплантацией [5]. При трансплантации почки и 
печени реципиенты, аллографты для пересадки ко-
торым были извлечены у умерших доноров с бью-
щимся сердцем, имеют значительно более высокий 
уровень послетрансплантационных осложнений в 
виде острых реакций отторжения или хронической 
дисфункции трансплантата по сравнению с реципи-
ентами органов, полученных от живых доноров, что 

приводит к худшему результату трансплантации в 
целом [6]. Ухудшение результативности трансплан-
тологической помощи нельзя относить только лишь 
на различия в антигенном составе пар «донор–реци-
пиент». Имеются публикации, указывающие на то, 
что мощность иммунного ответа в большей степени 
коррелирует с уровнем повреждения донорского ор-
гана, а не со степенью различия в HLA антигенах 
донора и реципиента [7].

Одним из цитотоксических факторов, приводя-
щих к повреждению потенциального донорского 
органа, является бактериальная эндотоксемия, раз-
вивающаяся и прогрессирующая ввиду повышения 
проницаемости кишечной стенки. Бактериальная 
транслокация, по данным разных источников, мо-
жет встречаться до 30–40% у пациентов в крити-
ческих состояниях, что напрямую коррелирует с 
увеличением маркеров воспаления наряду со сни-
жением активности факторов свертывания крови. 
Антигенпрезентирующие Т-лимфоциты реагируют 
на маркеры воспаления, запуская цитотоксические 
реакции, приводящие к поражению и дисфункции 
органа [8–11].

Основываясь на вышесказанном, можно утверж-
дать, что БТ не является редким состоянием у потен-
циальных органных доноров. Остаются неизвестны-
ми точные механизмы и факторы, коррелирующие 
с риском развития БТ у эффективных органных 
доноров. Выявление этих факторов, организация 
работы по их устранению может привести к сни-
жению частоты повреждения донорских органов, и 
соответственно, повлиять на результаты трансплан-
таций [6–8].

Цель: определить распространенность и факторы 
риска развития БТ у ЭОД при органных и тканевых 
заборах в учреждениях здравоохранения.

Материалы и методы
Критерием включения ЭОД в данное когортное 

обсервационное исследование являлся забор солид-
ного органа у пациента после констатации смерти 

noted in 21 (95.5%) and 7 (31.8%) patients, respectively. The BDDs were categorized into two groups depending 
on the presence of BT, and the main characteristics were compared. ROC analysis was used to determine the pro-
gnostic significance of the main parameters. Risk factors for BT were serum sodium level >144 mmol/L (AUC = 
0.759) at the time of retrieval, weight >89 kg (AUC = 0.756), BMI >27.5 (AUC = 0.709), decreased hemoglobin 
<126 g/L (AUC = 0.665), and ICU stay >2 days (AUC = 0.656). Conclusion. Bacterial translocation is found in 
35.5% of BDD cases, and it is accompanied by penetration of bacteria and yeast-like fungi into the MLNs and 
spleen. Bacterial translocation is linked to excess body weight, hypernatremia, prolonged ICU stay, and decreased 
hemoglobin levels at the time of retrieval. These factors should be taken into account in the medical management 
of brain-dead donors (organ donor conditioning).
Keywords: deceased organ donor, bacterial translocation, organ transplantation, transplantation 
coordination.
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головного мозга по установленной законодательст
вом методике. Забор органов был проведен в уч-
реждениях здравоохранения Гомельской области в 
2019–2022 гг. Критерием исключения являлась не-
возможность взятия биопсийного материала ввиду 
отсутствия доступа к брюшной полости на момент 
забора (монозабор сердца без лапаротомии, забор 
легких либо комплекса «сердце–легкие» без ла-
паротомии, забор сосудистых аллографтов и др.). 
Проведение исследования одобрено комитетом по 
этике Гомельского государственного медицинского 
университета.

В исследование включены 62 ЭОД, 44 мужчины 
(71%) и 18 женщин (29%) в возрасте от 17 до 64 лет. 
Причинами смерти головного мозга являлись: пора-
жения мозга травматического характера (открытые 
и закрытые) – 19 случаев (30,6%) и поражения голо-
вного мозга нетравматического характера – 43 случая 
(69,4%), из них 36 случаев (58,1%) внутричерепных 
кровоизлияний и 7 случаев (11,3%) атеротромботи-
ческих нарушений мозгового кровообращения.

Все ЭОД наблюдались в ОИТР, где получали эн-
теральную поддержку:
–	 энтеральное питание согласно клиническому про-

токолу Министерства здравоохранения Республи-
ки Беларусь – 16 человек (25,8%);

–	 стандартизированное энтеральное питание («Эн-
теролин» 1 ккал/мл из расчета 20 мл/кг/сут, соглас-
но национальным клиническим рекомендациям 
по интенсивной терапии пациентов с церебраль-
ной недостаточностью) – 19 человек (30,6%);

–	 стандартизированное энтеральное питание «Эн-
теролин» с непрерывной дотацией энтеральными 
помпами и лекарственной поддержкой (прокине-
тики, эубиотики, антациды) в терапевтических 
дозировках – 27 человек (43,6%).
Оценивались антропометрические характеристи-

ки ЭОД, основные гематологические, биохимические 
показатели, время нахождения пациента в ОИТР.

Характеристика ЭОД на момент проведения экс-
плантации приведена в табл. 1.

Проводилось бактериологическое исследование 
биопсийного материала, взятого из разных отделов 
кишечника, мезентериальных лимфатических узлов 
(МЛУ) и селезенки. Наличие БТ подтверждалось при 
получении бактериального роста из гомогенизата 
МЛУ и(или) селезенки при выделении идентичного 
штамма из просвета кишечника.

Статистическая обработка и анализ данных были 
выполнены в программе SPSS Statistics для Microsoft 
Windows v. 26 (США). Количественные данные в 
таблицах представлены как M ± SD. Для сравнения 
количественных показателей в двух независимых 

группах использовали U-критерий Манна–Уитни. 
Прогностическую значимость различных показате-
лей оценивали с помощью модуля ROC-анализа про-
граммы MedCalc v. 19.4.1. Оценивалась площадь под 
кривой (AUC) с ее 95% доверительным интервалом 
(95% ДИ), чувствительность (Se) и специфичность 
(Sp) показателей при найденной точке разделения 
(cut-off). Статистически значимыми различия счи-
тались при уровнях значимости р < 0,05.

Результаты
Признаки бактериальной транслокации выявле-

ны у 22 ЭОД (35,5%; 95% ДИ 24,7–48,0). При этом 
у 21  пациента (95,5%) выявлены представители 
кишечной микрофлоры в МЛУ, а у 7 (31,8%) – в 
биоптате селезенки. Выявлялись в различных со-
четаниях Enterococcus faecium, Escherichia coli, 
Klebsiella pneumoniae, клостридии, Staphylococcus 
haemolyticus, а также дрожжевые грибки Candida 
albicans и Saccharomyces cerevisiae.

ЭОД были разбиты на две группы в зависимости 
от наличия факта БТ, проведено сравнение основных 
характеристик в данных группах (табл. 2).

Для определения прогностической ценности по-
казателей, для которых установлены уровни значи-
мости различий p < 0,1 в группах, и установления 
их граничных значений использован ROC-анализ. 
Результаты в порядке убывания AUC представлены 
в табл. 3 и на рис. 1 и 2.

Таблица 1
Характеристика ЭОД  

на момент эксплантации
Characteristics of BDDs  
at the time of retrieval

Показатель М ± SD
Возраст, лет 46,8 ± 10,7
Рост, см 174,4 ± 6,7
Вес, кг 80,9 ± 10,9
Индекс массы тела, кг/м2 26,6 ± 3,5
Нахождение в ОИТР, сут 3,7 ± 2,3
Гемоглобин, г/л 139,7 ± 16,1
Эритроциты, ×1012 /л 4,19 ± 0,79
Гематокрит, л/л 0,42 ± 0,04
Тромбоциты, ×109/л 274,0 ± 72,5
Лейкоциты, ×109/л 11,4 ± 3,5
Мочевина, ммоль/л 5,9 ± 1,3
Креатинин, мкмоль/л 76,7 ± 21,0
pH 7,39 ± 0,03
Лактат, ммоль/л 1,28 ± 0,51
Na, ммоль/л 146,0 ± 8,6
K, ммоль/л 4,23 ± 0,44
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Таблица 2
Сравнение характеристик ЭОД в зависимости от наличия бактериальной транслокации

Comparison of the characteristics of BDDs by the presence of bacterial translocation
Показатель Группа 1 (БТ), n = 22 Группа 2 (без БТ), n = 40 р

Возраст, лет 48,0 ± 10,1 46,4 ± 11,2 0,802
Рост, см 175,0 ± 6,4 173,7 ± 6,9 0,338
Вес, кг 87,5 ± 10,8 77,0 ± 6,9 0,0007
Индекс массы тела, кг/м2 27,8 ± 3,6 26,1 ± 3,2 0,071
Нахождение в ОИТР, сут 4,0 ± 2,7 2,5 ± 1,9 0,044
Гемоглобин, г/л 130,5 ± 16,4 142,0 ± 15,3 0,033
Эритроциты, ×1012 /л 4,51 ± 0,80 4,05 ± 0,78 0,216
Гематокрит, л/л 0,41 ± 0,04 0,42 ± 0,05 0,844
Тромбоциты, ×109/л 250,0 ± 74,9 278,5 ± 71,2 0,353
Лейкоциты, ×109/л 12,0 ± 3,5 11,0 ± 3,5 0,269
Мочевина, ммоль/л 5,8 ± 4,3 5,7 ± 1,3 0,901
Креатинин, мкмоль/л 82,5 ± 21,8 72,0 ± 20,8 0,594
pH 7,38 ± 0,03 7,39 ± 0,03 0,901
Лактат, ммоль/л 1,25 ± 0,54 1,15 ± 0,48 0,765
Na, ммоль/л 152,5 ± 7,4 143,0 ± 8,1 0,0006
K, ммоль/л 4,20 ± 0,46 4,20 ± 0,42 0,594

Таблица 3
Прогностическая значимость лабораторных и клинических показателей (в порядке убывания AUC)

Prognostic significance of laboratory and clinical parameters (in descending order of AUC)
Показатель AUC; 95% ДИ Cut-off Se, % Sp, %

Na, ммоль/л 0,759; 0,633–0,858 >148 81,8 75,0
Вес, кг 0,756; 0,631–0,856 >89 50,0 87,5
Индекс массы тела, кг/м2 0,709; 0,579–0,817 >27,5 68,2 72,5
Hb, г/л 0,665; 0,534–0,780 ≤126 45,5 87,5
Нахождение в ОИТР, сут 0,656; 0,524–0,772 >2 72,7 50,0

Рис. 1. Прогностическое значение уровня натрия сыворотки крови на момент забора органов для наличия БТ у ЭОД

Fig. 1. Prognostic significance of serum sodium levels at the time of retrieval for the presence of BT in BDDs
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Обсуждение
Установлено, что наиболее значимым фактором 

в развитии транслокации кишечной микрофлоры у 
ЭОД являлся уровень натрия в сыворотке крови на 
момент эксплантации выше 148 ммоль/л и вес ЭОД 
выше 89 кг (ИМТ >27,5). Кроме того, факторами рис-
ка БТ можно считать уровень гемоглобина 126 г/л и 
ниже, нахождение в ОИТР более 2 суток. Учитывая, 
что вес и индекс массы тела обладают примерно оди-
наковой прогностической значимостью, мы считаем, 
что лучше использовать ИМТ как более объективный 
показатель, так как он учитывает и рост пациентов.

Наши данные совпадают с данными литерату-
ры, где гипернатриемия и избыточная масса тела у 
ЭОД указывались в качестве факторов, повышающих 
проницаемость кишечной стенки [8, 9]. Полученные 
данные следует учитывать при медицинском сопро-
вождении потенциальных органных доноров перед 
забором органов, так как БТ может сопровождаться 
эндотоксинемией и приводить к поражению донор
ских аллографтов, соответственно ухудшая прогноз 
их нормального функционирования после проведен-
ной трансплантации [12].

Заключение
Среди эффективных органных доноров бакте-

риальная транслокация определяется с частотой 
35,5% и сопровождается проникновением бактерий и 
дрожжеподобных грибов в мезентериальные лимфа-
тические узлы и селезенку. Наличие бактериальной 

транслокации ассоциируется с избыточной массой 
тела, гипернатриемией, длительностью нахождения 
в условиях ОИТР, а также со снижением уровня ге-
моглобина на момент эксплантации. Полученные 
данные необходимо учитывать при медицинском 
сопровождении потенциальных органных доноров 
перед эксплантацией, так как БТ может способство-
вать нарушению функции аллографтов и влиять на 
результаты пересадок органов.
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Трансплантация способствует сохранению жизни пациентов с терминальными заболеваниями различных 
солидных органов: печени, сердца, легких, почки. Цель: изучить подходы к продвижению идеи донорс-
тва органов в Российской Федерации. Материалы и методы. Научные работы отечественных ученых 
по исследуемой проблеме. В качестве методологической основы исследования были применены общие, 
частно- и общенаучные методы теоретического анализа. Результаты. Проведена оценка использования 
возможностей правомерного продвижения идеи донорства. Заключение. Современные способы и методы 
продвижения идеи донорства органов будут способствовать внедрению в общественное сознание важности 
донорства для трансплантации.
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Введение
Продвижение идеи донорства стало неотъем-

лемой частью развития программ трансплантации 
солидных органов в России [1]. Наблюдается устой-
чивый рост выполняемых из года в год операций 
(3057 трансплантаций органов в 2023 году) [2]. От-
крытие новых центров и программ трансплантации 
органов в субъектах РФ способствует увеличению 
трансплантационной активности центров и приросту 
числа пациентов в листах ожидания, обеспечивая 

доступность высокотехнологичной медицинской по-
мощи населению [2].

Рост числа трансплантационных центров, про-
фессиональная подготовка врачей различных спе-
циальностей и ведение активной просветительской 
деятельности в области трансплантации и донорства 
органов – эти процессы неизбежно способствуют 
формированию положительного мнения населения о 
данном виде медицинской помощи, помогают внут-
реннему принятию возможностей трансплантации, 
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пониманию ее социальной необходимости и роли в 
современном здравоохранении [1].

Цель: изучить подходы к продвижению идеи до-
норства органов в Российской Федерации.

Материалы и методы
Анализ отечественных научных публикаций по 

вопросам продвижения идеи донорства органов. 
На  основе общетеоретических (анализ, синтез, 
сравнение, обобщение), общенаучных (сравнитель-
но-правовой) и частнонаучных (конкретизация, срав-
нительное правоведение) методов проведен анализ 
отечественных научных публикаций по вопросам 
продвижения идеи донорства органов в России и 
других странах с учетом действующей правовой и 
социальной действительности.

Результаты и обсуждение
Перед государством и обществом стоит важная 

задача – внедрение в общественное сознание пред-
ставления о важности, гуманности и значимости до-
норства органов. Идея решения проблемы дефицита 
органов с помощью развития прижизненного донор
ства и его популяризации требует большего обсуж-
дения. Как отмечают Р.Р. Рустамов и С.Х. Тураева, 
первоочередная «цель любой пропаганды – формиро-
вание общественного мнения и жизненной позиции в 
интересах конкретного субъекта» [3]. В зависимости 
от характера данной цели пропаганду можно раз-
делить на два вида: конструктивная (объединение 
граждан вокруг общепризнанных ценностей) и де-
структивная (формирование антигуманистических 
убеждений у граждан) [3].

По способам распространения знаний и по фор-
мированию убеждений формы продвижения идеи 
донорства можно разделить на три вида: устные (жи-
вое общение, выступление по радио, телевидению), 
печатные (публикации в СМИ), виртуальные (ин-
тернет-порталы, интернет-сайты, социальные сети).

Устная форма, например лекция-беседа, встреча 
с врачами и т. д., предполагает личное общение, бо-
лее гибкое воздействие на аудиторию в зависимости 
от ее настроя и готовности принять эту идею. Рас-
пространение информации через печатные СМИ в 
большей степени воздействует на максимально боль-
шую аудиторию, но в основном на старшее и среднее 
поколение. В устной форме могут быть использо-
ваны возможности создания тематических теле- и 
радиопередач с участием общественных деятелей, 
артистов, спортсменов и т. д., создание документаль-
ных и игровых фильмов, где продвигалась бы данная 
важная тема. В социальных сетях продвижение идеи 
донорства возможно через блогеров, в том числе тех, 
кто ведет стримы о здоровом образе жизни, но не 
только, поскольку блогер – лидер общественного 
мнения, его аудитория – это его подписчики, число 

которых может исчисляться сотнями тысяч и мил-
лионами, и это больше молодежь и среднее поко-
ление. Распространение идеи донорства органов в 
многообразных формах преследует разные цели. Так, 
например, донесение информации в устной форме 
в большей степени направлено на личное общение, 
снятие страха, внутреннего табу на обсуждение этой 
темы. Использование СМИ направлено на то, чтобы 
показать социальную значимость этой темы макси-
мально большому количеству людей. Продвижение 
идеи донорства органов через социальные сети и 
блогеров стимулирует востребованность этой темы. 
Обобщая вышесказанное, следует сделать вывод о 
том, что устные беседы делают эту тему обсужда-
емой, СМИ – общественно значимой и социально 
поощряемой, а блогеры – отвечающей моде.

Кроме того, роль средств массовой информации 
в популяризации донорства нельзя недооценивать. 
Эффективные информационные проекты, вдохнов-
ляющие реальные истории пациентов различного 
возраста, получивших вторую жизнь благодаря 
трансплантации, способны изменить представления 
общества об этой уже неотъемлемой части современ-
ной медицины. Социальные сети выступают мощным 
инструментом в этой сфере, позволяя достучаться до 
значительного количества пользователей и создать 
активное сообщество сторонников донорства.

В соответствии со ст. 8 Закона Российской Феде-
рации от 22 декабря 1992 г. № 4180-I «О трансплан-
тации органов и(или) тканей человека» в отношении 
посмертного донорства органов действует презумп-
ция согласия граждан на их изъятие [4]. Несмотря 
на это, родственники умершего пациента часто за-
прещают вскрытие и посмертное донорство из-за 
личных и религиозных убеждений.

Так, например, согласно данным, приведенным 
в исследовании А.В. Решетникова в Приволжском 
координационном центре органного и тканевого 
донорства, у родственников возможных доноров 
просили разрешения на изъятие органов для транс-
плантации. Беседы осуществлялись с целью про-
филактики последующих конфликтных ситуаций. 
Из 124 человек только 79 выразили согласие, что 
составляет 63,7% от числа опрошенных, а 45 человек 
(36,3% соответственно) выразили отказ на изъятие 
органов у родственников [5]. Если учесть, что один 
донор может спасти примерно семь жизней, то от-
каз от изъятия органов у 45 потенциальных доноров 
привел к тому, что 315 тяжелобольных пациентов не 
получили бы трансплантационную помощь. В заклю-
чение А.В. Решетников сделал вывод, что «важней-
шим фактором, способным повлиять на отношение 
населения к органному донорству, является уровень 
информирования о гуманности трансплантологии и 
значимости данной отрасли медицины в деле спасе-
ния жизней» [5].



186

ВЕСТНИК ТРАНСПЛАНТОЛОГИИ И ИСКУССТВЕННЫХ ОРГАНОВ	 том XXVI   № 4–2024

В своей статье профессор О.Н. Резник описал эта-
пы продвижения «концепции социологии посмерт-
ного донорства»: 1) проведение социологических 
исследований на фокус-группах (студенты-медики, 
врачи разных специальностей, специалисты, участ-
вующие в донорских программах); 2) разработка ин-
формационно-образовательных материалов единого 
образца; 3) трансляция знаний о посмертном донор
стве как о форме социального взаимодействия [6].

Исследование духовно-нравственных и традици-
онных религиозных установок граждан свидетельст
вует о некоторых факторах в российском обществе, 
сдерживающих донорскую активность граждан. Так, 
выявлена фрагментарность правового регулирования 
информирования о важности донорства органов по
средством социальной рекламы.

В России среди традиционных религий, которых 
придерживаются верующие российские граждане, 
наибольшее распространение имеют православное 
христианство и ислам, поэтому важно изучить их 
отношение к донорству органов.

Некоторые исследования на эту тему уже пред-
ставлены в научной литературе. Например, по дан-
ным А.В. Кочеткова и С.Д. Зудина, в городской боль-
нице Нижегородской области был проведен анкетный 
опрос на тему отношения к развитию программ по
смертного органного донорства. В опросе приняли 
участие 130 пациентов, из которых 75,4% считают 
себя верующими, характерно, что именно среди них 
доля выразивших готовность к подписанию согласия 
на посмертное органное донорство была значимо 
ниже, чем у остальных респондентов [8].

Согласно результатам исследования «Готовность 
и отношение к видам донорства среди молодежи» 
(массовый опрос в г. Казани, 2023), 70% опрошен-
ных молодых людей положительно относятся к до-
норству, при этом личную готовность стать донором 
подтвердили только 53% [9].

Данные религии оказывают значительное влия-
ние на формирование традиционных ценностей, об-
щих для верующих и неверующих граждан, поэтому 
включение духовенства в просветительскую работу 
с населением относительно значимости донорства 
органов – важная составляющая мер просветитель-
ского характера [7].

Очевидно, что для повышения осведомленности 
о донорстве органов и его механизмах необходимо 
применять комплексный подход к продвижению этой 
идеи. Важным элементом является проведение об-
разовательных кампаний в учебных заведениях, где 
студенты получают базовые знания о транспланта-
ции органов и значении донорства для общества. 
Включение специальных курсов в учебный процесс и 
проведение различных мероприятий позволит сфор-
мировать у молодежи положительное отношение к 
донорству как индивидуально приемлемому и соци-

ально поощряемому поведению, направленному на 
сохранение здоровья, активного долголетия и прояв-
ление человеческой солидарности.

Наконец, необходимо развивать специализирован-
ные учреждения и программы, которые предлагают 
поддержку и консультации как потенциальным до-
норам, так и их родственникам. Прозрачность про-
цесса, обеспечение правовой защищенности и новые 
технологии в области индивидуального донорства 
будут способствовать росту доверия общества к нему 
и увеличению числа спасенных жизней.

Анализ научной литературы выявил перспектив-
ное направление развития информирования населе-
ния о важности и необходимости донорства органов: 
организация и реализация мероприятий: образова-
тельных и информационных, направленных на фор-
мирование среди широкой аудитории представления 
о донорстве органов.

В рамках данного направления следует выделить 
реализацию специальных программ, представляю-
щих собой комплекс мероприятий, целью которых 
является просветительская миссия, направленная на 
предоставление как можно большему числу людей 
наиболее полной и достоверной информации о до-
норстве и трансплантации.

Просветительские проекты должны стать важней-
шей составляющей работы по развитию трансплан-
тационных программ. Цель их реализации в распро-
странении более точных знаний о трансплантологии, 
пациентах и заболеваниях, когда пересадка органов 
становится единственной надеждой на выживание; 
разрушении мифов о донорстве и популяризации 
посмертного донорства [1].

Во многих зарубежных странах – Бразилии, Ита-
лии, Испании, Японии, Сингапуре, Германии, Фран-
ции – постоянно осуществляется социальная реклама 
донорства органов, особенно среди молодежи. Про-
изводится печатная наглядная продукция, которая 
размещается в общественных местах и в образова-
тельных организациях. Примером могут служить 
плакаты с призывами к донорству «Подари жизнь», 
«Спаси семь жизней», «Стань героем. Будь донором 
органов» [10].

В Казани в 2024  году прошла Всероссийская 
выставка социальной рекламы на тему донорства 
органов «Реальная сила – внутри тебя» для привле-
чения внимания общества к пациентам, ожидающим 
пересадку органа [11].

На официальном портале Министерства здравоох-
ранения Российской Федерации о донорстве костного 
мозга и органов в целях трансплантации в разделе 
«Донорство органов в целях трансплантации» мож-
но задать интересующие вопросы, ознакомиться с 
актуальными новостями и историями пациентов [1].

На информационном ресурсе «Национальная ас-
социация в области донорства и трансплантологии» 
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https://nadit.ru/ представлена социальная реклама в 
форме мультипликационных мини-роликов о важ-
ности органного донорства под названием «Жизнь – 
лучший подарок», «Спасибо, донор!», «Уходя, я дарю 
тебе жизнь», «Трансплантация? Я – за!», а также ре-
альные истории о людях, которые после внезапной 
смерти стали донорами и спасли другие жизни [12].

Стоит обратить внимание на деятельность неком-
мерческих организаций: благотворительный фонд 
«Жизнь как чудо» поддерживает детей, ожидающих 
и перенесших трансплантацию печени; благотво-
рительная организация «Своя атмосфера» помогает 
нуждающимся в пересадке легких; общественная ор-
ганизация «НЕФРО-ЛИГА» объединяет пациентов с 
заболеваниями почек, находящихся на лечении в диа-
лизных центрах и проходящих реабилитацию (вос-
станавливающихся) после трансплантации, а также 
их родственников; объединение «RusTransplant» со-
держит различную информацию для пациентов и 
специалистов в области трансплантации; сообщес-
тво «TransplantSportRus» организует спортивные ме-
роприятия (футбольные турниры, чемпионаты по 
плаванию, марафоны) для реципиентов органов и 
пациентов, находящихся в листе ожидания [10].

НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумакова – флагман в 
области трансплантологии – силами руководства и 
сотрудников проводит пресс-конференции, просвети-
тельские лекции, общественные акции по вопросам 
трансплантации и донорства органов. Центр прини-
мает активное участие в организации Всероссийской 
акции «День донора» в регионах Российской Феде-
рации, проведении Всероссийских трансплантаци-
онных игр для людей с пересаженными органами. 
Совместно с Фондом «Жизнь как чудо» были разра-
ботаны онлайн-ресурсы: «Пропечень.рф» и «100 воп-
росов трансплантологу» (ответы на вопросы в рамках 
проекта транслировались в московском метро) [1].

Демонстрация успехов медицины служит под-
тверждением того, что донорство не только спасает 
жизни и возвращает здоровье, позволяя людям рас-
ти, работать, рожать детей и радоваться жизни, но и 
позволяет обычным гражданам проникнуться важ-
ной социальной проблемой людей с заболеваниями 
жизненно важных органов в терминальной стадии, 
когда единственным шансом на спасение остается 
трансплантация. Благодаря публикациям историй 
пациентов в средствах массовой информации, спе-
циализированным фотовыставкам в парках Москвы 
и на территории НМИЦ ТИО им. ак. В.И. Шумакова 
и другим подобным мероприятиям российские граж-
дане узнают о возможностях современной медицины 
в области трансплантации и донорства органов.

Заключение
Продвижение идеи донорства органов – слож-

нейшая, но крайне необходимая просветительская 

работа, включающая целенаправленную и система-
тическую деятельность общественных организаций 
по распространению научных взглядов и формирова-
нию духовно-нравственных позиций, основанных на 
понимании важности донорства. Деликатность темы 
соотносится с ее высокогуманными целями.

Формирование «грамотной социальной рекламы 
на тему донорства органов – надежный инструмент 
для укрепления положительного общественного 
мнения по данному вопросу в Российской Федера-
ции» [10].

Проведенный анализ позволил сделать вывод о 
целесообразности усиления существующих обра-
зовательных и информационных мероприятий, на-
правленных на формирование среди широкой ауди-
тории более глубокого представления об органном 
донорстве, а создание новых площадок и проектов, 
транслирующих важность данной проблемы, обес-
печит рост позитивного принятия идеи донорства 
органов среди населения России.
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Экспериментальные исследования нового 
комбинированного раствора на основе 
декстрана-40 на модели мелких лабораторных 
животных
Н.В. Грудинин1, В.К. Богданов1, И.В. Пашков1, О.Ю. Есипова1, А.П. Кулешов1, 
Н.П. Можейко1, Е.А. Волкова1, С.В. Готье1, 2
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Актуальность. Существующий дефицит донорских органов остается нерешенной проблемой в области 
трансплантологии. Особенно остро это ощущается в таком прогрессивном направлении, как трансплан-
тация легких. Применение перфузионных технологий позволило значительно расширить возможности 
развития экстракорпоральных систем для реабилитации донорских органов, но до сих пор остается акту-
альным поиск оптимальных перфузионных и консервирующих растворов. Цель: оценить эффективность 
разработанного раствора для консервации и нормотермической ex vivo перфузии легких (EVLP), а также 
провести сравнительный анализ с официнальным раствором для процедуры EVLP. Материалы и методы. 
Проведены экспериментальные исследования на моделях мелких животных. Все животные были разделены 
на 2 группы: контрольную и экспериментальную. Этапы исследования состояли из эксплантации донорских 
легких, статического гипотермического хранения, ex vivo перфузии донорских легких и ортотопической 
трансплантации левого легкого. Консервация донорских легких проводилась в экспериментальной группе 
опытным раствором, в группе контроля – Perfadex Plus (XVIVO, Швеция). Период статического гипотерми-
ческого хранения составлял 10 часов. После ex vivo перфузии выполнялась ортотопическая трансплантация 
левого легкого, период наблюдения составлял 2 часа, после чего выполняли забор проб крови и участков 
трансплантированного легкого для морфологического исследования. По завершении эксперимента жи-
вотное выводилось из эксперимента посредствам обескровливания. Результаты. Респираторный индекс 
под конец перфузии был статистически значимо выше в экспериментальной группе и составил 434 мм 
рт. ст. против 394 мм рт. ст. в группе контроля. Показатели легочного сосудистого сопротивления в обеих 
группах имели динамику к снижению, что является хорошим прогностическим признаком эффективности 
перфузионных агентов. Легочное сосудистое сопротивление в экспериментальной группе было ниже и 
составляло 36 дин·с/см–5 против 89 дин·с/см–5 в контрольной группе. Заключение. Разработанный ком-
бинированный раствор на основе декстрана-40 показал свою эффективность как консервирующий агент 
для статического гипотермического хранения и как перфузионный раствор для EVLP.
Ключевые слова: трансплантация легких, ex vivo перфузия легких, консервирующий раствор, 
перфузионный раствор.
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ВВЕДЕНИЕ
На сегодняшний день одним из самых эффектив-

ных методов лечения пациентов с терминальной ста-
дией заболеваний респираторной системы является 
трансплантация легких. Доступность данного мето-
да ограничена дефицитом донорских органов [1, 2]. 
Благодаря расширению критериев увеличивается 
пул донорских органов для трансплантации, однако 
использование скомпрометированных органов со-
пряжено с рисками развития первичной дисфункции 
трансплантата [3, 4].

Процедура нормотермической ex vivo перфу-
зии легких (EVLP) позволяет объективно оценить 
скомпрометированные донорские легкие, считав-
шиеся ранее не пригодными для трансплантации. 
Помимо оценки донорского органа в условиях EVLP 
возможно пролонгировать время консервации, что 
обеспечивает ряд логистических и организационных 
преимуществ. Кроме того, в последние годы EVLP 
показала себя как терапевтическая платформа для 
восстановления донорских легких. К настоящему 
времени имеющийся клинический опыт уже про-
демонстрировал безопасность и целесообразность 
трансплантации органов после процедуры EVLP, по-

казав сопоставимую выживаемость с донорскими 
легкими, трансплантированными после традицион-
ного статического гипотермического хранения [5–7].

Успех метода EVLP основан на фундаментальных 
исследованиях профессора Стига Стина, который 
провел первую успешную однолегочную трансплан-
тацию после предварительной ex vivo перфузии [8]. 
Успех перфузии был обусловлен разработанным пер-
фузионным раствором на основе альбумина человека 
(Steen Solution™). Одним из основных компонентов 
раствора Стина является человеческий сывороточ-
ный альбумин, который поддерживает физиологи-
чески значимое коллоидно-осмотическое давление, 
минимизируя повреждение легких [9]. Наличие в 
составе раствора декстрана-40 позволяет снизить 
негативное воздействие лейкоцитов на эндотелий 
сосудов [10]. Несмотря на положительные свойства 
раствора во время EVLP, легкие неизбежно сталки-
ваются с ишемически-реперфузионным повреждени-
ем (ИРП). ИРП характеризуется острыми воспали-
тельными реакциями и повышением оксидативного 
стресса, что в свою очередь способствует развитию 
первичной дисфункции трансплантата в раннем 
послеоперационном периоде [11–13]. Хорошо из-

Experimental study of a new dextran-40-based 
combined solution on a small laboratory animal 
model
N.V. Grudinin1, V.K. Bogdanov1, I.V. Pashkov1, O.Yu. Esipova1, A.P. Kuleshov1, 
N.P. Mozheiko1, E.A. Volkova1, S.V. Gautier1, 2
1 Shumakov National Medical Research Center of Transplantology and Artificial Organs, Moscow, 
Russian Federation 
2 Sechenov University, Moscow, Russian Federation

Background. Organ shortage remains an unsolved issue in the field of transplantology. It is particularly severe 
in such a progressive area as lung transplantation. The creation of extracorporeal systems for rehabilitation of 
donor organs has been made possible by perfusion techniques; however, the search for the best perfusion and 
preservation solutions remains important. Objective: to evaluate the efficacy of the developed solution for pres-
ervation and normothermic ex vivo lung perfusion (EVLP), as well as to conduct a comparative analysis with the 
standard perfusion solution for EVLP. Materials and methods. Experimental studies on small animal models 
were conducted. All animals were divided into 2 groups – control and experimental. The study stages consisted 
of: procurement of donor lungs, static cold storage, EVLP and orthotopic left lung transplantation. In the experi-
mental group, the lungs were preserved using an experimental solution, while in the control group, they were 
preserved in PERFADEX® Plus (XVIVO, Sweden). Static cold storage lasted for 10 hours. Orthotopic left lung 
transplantation was performed after EVLP. The follow-up period was 2 hours, after which blood samples and 
sections of the transplanted lung were taken for morphological examination. Upon completion of the experiment, 
the animal was removed from the experiment by exsanguination. Results. Respiratory index at the end of perfu-
sion was statistically significantly higher in the experimental group (434 mmHg) than that of the control group 
(394 mmHg). Pulmonary vascular resistance (PVR) in both groups had a downward trend, which is a good prog-
nostic sign of the efficacy of perfusion agents. PVR was lower in the experimental group compared to the control 
group – 36 versus 89 dynes/sec/cm–5. Conclusion. The developed combined dextran-40-based solution showed 
its effectiveness as a preservation agent for static cold storage and as a perfusion solution for EVLP.
Keywords: lung transplantation, ex vivo lung perfusion, preservative solutions, perfusion solution.



191

Экспериментальные исследования

вестно, что уровень провоспалительных цитокинов 
в перфузате и тканях значительно увеличивается со 
временем даже в ходе проведения перфузий [14, 15]. 
Длительность перфузии напрямую влияет на сте-
пень и выраженность повреждений трансплантата 
легких [16, 17].

Нет полного понимания патофизиологических 
процессов, происходящих во время EVLP, а сущест
вующие перфузионные растворы продолжают мо-
дифицироваться по своему составу и добавлению 
новых адъювантов. Учитывая вышеизложенное, был 
разработан комбинированный раствор для консерва-
ции и нормотермической ex vivo перфузии. В отли-
чие от оригинального раствора Стина разработанный 
раствор в качестве основы содержит декстран-40 и 
модифицированный электролитный состав.

Целью данного исследования было оценить эф-
фективность экспериментального раствора в срав-
нении с оригинальным раствором Steen Solution™, 
который широко используется в клинической прак-
тике во всем мире и считается «золотым стандартом» 
для проведения EVLP.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Были проведены экспериментальные исследова-

ния на моделях мелких животных, а именно на сам-
цах крыс линии Wistar массой 250–300 г.

Этапы проведения серии экспериментов:
–	 эксплантация донорских легких;
–	 статическое гипотермическое хранение;
–	 ex vivo перфузия донорских легких;
–	 ортотопическая трансплантация левого легкого.

Консервация донорских легких проводилась в 
экспериментальной группе опытным раствором, в 
группе контроля в качестве консервирующего аген-
та выступал Perfadex Plus. Во всех случаях период 
статического гипотермического хранения составлял 
10 часов.

Все животные были разделены на две равные 
группы – доноры (n = 30) и реципиенты (n = 30). 
В свою очередь, животные-доноры были разделены 
на 2 группы:

1-я группа – EVLP с применением опытного рас-
твора (n = 15);

2-я группа – EVLP раствором Steen Solution™ 
(n = 15).

После ex vivo перфузии выполнялась ортотопи-
ческая трансплантация левого легкого, период на-
блюдения составлял 2 часа, после чего выполняли 
забор проб крови и участков трансплантированного 
легкого для морфологического исследования.

Процедура эксплантации донорских 
легких

Животного-донора помещали в специальную нар-
козную камеру, где с использованием испарителя для 

изофлурана (RWD R5835, Китай) в потоке 1 л/мин 
и концентрации 5 об/% выполняли седацию кры-
сы. Контроль глубины анестезии проводили путем 
оценки реакции на болевой импульс и частоты ды-
хательных движений. Интубацию трахеи проводили 
в/в катетером 14 G, интубационную трубку соединя-
ли с контуром аппарата ИВЛ SAR-830/AP Ventilator 
(CWE, США), а искусственную вентиляцию легких 
инициировали 100% кислородом в специально по-
добранных параметрах: ЧД – 85/мин, Vдых – 1,2 мл, 
Vпот – 700 мл/мин, Ppeak – 8 см вод. ст., РЕЕР – 3 см вод. 
ст., поток изофлурана 3,5 об/%. Выполняли средин-
ную стернотомию. После диссекции тканей легких 
и прикорневых структур вводили гепарин 500 ЕД 
путем пункции верхушки правого желудочка. Спус-
тя 3 минуты экспозиции выполняли забор цельной 
донорской крови у крысы-донора в объеме 12 мл в 
гепаринизированный шприц. Далее в правый желудо-
чек устанавливали канюлю 2,0/2,5 мм и продвигали в 
просвет легочной артерии, в левый желудочек сердца 
вводили металлическую угловую канюлю диаметром 
2 мм с целью адекватного дренажа перфузата. Кон-
сервацию донорских легких осуществляли посред
ством антеградной перфузии раствором Perfadex Plus 
с температурой 4 °С и объемом 20 мл через шприц-
дозатор со скоростью 200 мл/ч (3,3 мл/мин) и време-
нем экспозиции 6 минут [18].

Во время проведения консервации изменяли па-
раметры искусственной вентиляции легких атмос-
ферным воздухом: ЧД – 40/мин, Vдых – 1,5 мл, Vпот – 
300 мл/мин, Ppeak – 6 см вод. ст., РЕЕР – 3 см вод. 
ст. После проведения консервации трансплантата 
диафрагму и верхнюю полую вену, связки легких 
и плевру пересекали, трахею сепарировали от пи-
щевода. После полной мобилизации легких в про-
свет трахеи вводили пластиковую канюлю 14 G для 
последующей вентиляции в условиях EVLP. После 
завершения эксплантации трансплантат легких по-
мещали в стерильную емкость, заполненную 30 мл 
раствора Perfadex Plus для статического гипотерми-
ческого хранения в течение 10 часов.

Процедура нормотермической ex vivo 
перфузии

В экспериментальной группе перфузионный кон-
тур заполняли 10 мл опытного раствора на основе 
декстрана-40 и 12  мл цельной донорской крови. 
В контрольной группе экстракорпоральный контур 
заполнялся 20 мл раствора Steen Solution. Во всех 
группах к раствору добавляли следующие адъюван-
ты: глюкоза 40% – 4 Ед, NaHCO3 4,8% – 2 Ед, ваза-
простан – 10 мкг, инсулин Р – 3 Ед, метилпреднизо-
лон – 20 мг, цефазолин – 0,5 мг/мл, гепарин – 300 ЕД. 
По достижении температуры раствора 25 °С во время 
непрерывной рециркуляции проводили контрольный 



192

ВЕСТНИК ТРАНСПЛАНТОЛОГИИ И ИСКУССТВЕННЫХ ОРГАНОВ	 том XXVI   № 4–2024

анализ перфузата с целью определения кислотно-
основных и электролитных показателей, а также кон-
центрации глюкозы.

Для деаэрации заполнение трансплантата выпол-
няли ретроградно при скорости 1 мл/мин через каню-
лю в левом предсердии пассивно водным столбом до 
появления раствора в канюле легочной артерии. Да-
лее насос останавливали, перфузионную магистраль 
соединяли с канюлей в легочной артерии. Началь-
ную объемную скорость перфузии устанавливали 
на уровне 1,2 мл/мин, или 15% от целевой скорости 
перфузии. Расчет должной 100% скорости перфузии 
проводили на основе предполагаемой массы транс-
плантата легких, рассчитываемой по формуле (1):

	 V = 0,0053 × m – 0,48,	 (1)

где m – масса животного, г.
Был выполнен расчет 6 мл/мин/г предполагаемой 

массы трансплантата легких [18, 19].
Искусственную вентиляцию трансплантата лег-

ких инициировали спустя 15 минут после начала нор-
мотермической машинной перфузии и достижения 
температуры 33 °С. С учетом времени регистрации 
параметров перфузии рассчитывали сосудистое со-
противление в легких.

Анализ газового и электролитного составов пер-
фузата проводили до инициации перфузии транс-
плантата, и далее через каждые 15 минут. Пробы 
отбирали одновременно из двух участков перфузи-
онного контура – оттекающий перфузат из левого 
предсердия и циркулирующий  – из порта после 
оксигенатора. Сравнение двух полученных показа-
телей концентрации кислорода и углекислого газа 
позволяли сделать вывод об эффективности перфу-
зии и функциональном статусе трансплантата. При 
достижении 120 минут выполняли контрольное ис-
следование газового и ионного составов перфузион-
ного раствора, останавливали машинную перфузию, 
ИВЛ продолжали. Для дальнейшей консервации в 
легочную артерию через перфузор подавали опыт-
ный раствор на основе декстрана-40 температурой 
4 °С и объемом 20 мл со скоростью 200 мл/ч.

Ортотопическая трансплантация левого 
легкого

Легкое имплантировали с использованием kuff-
метода с целью сокращения времени тепловой ише-
мии трансплантата и уменьшения влияния на ре-
зультаты эксперимента хирургической техники [20]. 
Основная идея методики заключалась в использо-
вании манжет, изготовленных из внутривенных ка-
тетеров, для фиксации сосудов трансплантата и их 
имплантации в сосуды реципиента. Для имплантации 
бронхов использовали катетеры 14 G, для легочной 
артерии – 16 G, для легочной вены – 14–16 G в зави-
симости от диаметра сосуда [21, 22]. Чтобы снизить 

тепловую ишемию и обеспечить охлаждение в мо-
мент установки манжет, трансплантат обрабатывали 
консервирующим раствором на основе декстрана-40 
при температуре 4 °C. Трансплантат подвешивали 
за корень легкого и позиционировали с помощью 
гибкого держателя. Последовательно сосуды донор-
ского легкого проводили через манжету, сосудистый 
край загибали на тело манжеты и фиксировали шов-
ной лигатурой Prolene 7/0. Бронхиальную манжету 
имплантировали аналогично. Эта процедура зани-
мала в среднем 30 минут. После вводной анесте-
зии и начала искусственной вентиляции животно-
го-реципиента позиционировали на операционном 
столе, на правом боку, и выполняли торакотомию 
в 5-м межреберье с резекцией 4-го ребра [23, 24]. 
Сосудистые структуры легкого мобилизовали, затем 
на корень легкого накладывали сосудистый зажим, 
после чего легкое удалялось. Для предотвращения 
перекручивания сосудистых анастомозов в первую 
очередь имплантировали левый главный бронх. Для 
удобства имплантации манжет легочную артерию и 
вены вскрывали в поперечном направлении, после 
чего манжеты имплантировались и фиксировались 
лигатурой. По завершении анастомозов открывали 
сосудистый зажим и начинали реперфузию транс-
плантата. Период наблюдения составлял 2 часа, пос-
ле чего селективно из легочной артерии и легочных 
вен забирали кровь для газового анализа.

Морфологическое исследование
По завершении перфузии образцы паренхимы 

правых легких были фиксированы в 10% нейтраль-
ном забуференном растворе формальдегида (рН 7,4) 
в течение 24 часов. Через 2 часа после транспланта-
ции образцы паренхимы левых легких также про-
шли процедуру фиксации в 10% формальдегиде. Для 
закрепления материала в парафиновые блоки ис-
пользовались изопропиловый спирт и петролейный 
эфир. Затем парафиновые срезы толщиной 5 мкм 
окрашивались гематоксилином и эозином. Микро-
скопический анализ проводился при помощи свето-
вого микроскопа Leica DM 750 (Leica, Германия) с 
использованием окуляра 10 и объективов 4, 10, 40 и 
100. Фотографии полученных срезов были сделаны с 
фотокамеры ICC50 (Leica, Германия). Образцы оце-
нивали на предмет тромбоза сосудов, кровоизлияний, 
развития интерстициального и альвеолярного отеков, 
а также клеточной инфильтрации.

Методы статистической обработки 
данных

Статистическая обработка данных выполнялась 
с использованием лицензионной программы SAS 
Enterprise Guide 9.4. Все показатели проверялись на 
соответствие нормальному распределению (крите-
рии Колмогорова, Шапиро–Уилка). В случае нор-
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мального распределения применялись методы па-
раметрической статистики. В случае распределения, 
отличающегося от нормального, – методы непара-
метрической статистики. Сравнение групп по пока-
зателям (индекс оксигенации, легочное сосудистое 
сопротивление, давление в легочной артерии, лактат, 
глюкоза, буферные основания, пиковое давление на 
вдохе) выполнялось с использованием теста Крас-
кела–Уоллиса. Различия считались статистически 
значимыми при p < 0,05. Диаграммы размаха были 
построены в программе SAS Enterprise Guide 9.4.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Проведение экспериментального исследования 

сопровождалось двумя ключевыми этапами – нор-
мотермической машинной перфузией донорских 
легких ex vivo и ортотопической трансплантацией 
левого донорского легкого животному-реципиенту. 
На протяжении всей процедуры перфузии регист-
рировались основные показатели функционального 
статуса донорских легких в двух группах – индекс ок-
сигенации (ИО) (рис. 1), давление в легочной артерии 
(ДЛА) и периферическое сосудистое сопротивление 
(ПСС). Cравнение показателей выполнялось с помо-
щью теста Краскелла–Уоллиса, различия считались 
статистически значимыми при p < 0,05.

Индекс оксигенации – основной показатель, от-
ражающий газотранспортную функцию донорских 

легких во время процедуры перфузии, а его нижнее 
допустимое значение составляет 350. В результате 
проведенного исследования отмечались высокие 
показатели ИО. Так, в контрольной группе в начале 
процедуры медиана значений ИО составила 498,5 
[460; 537], а в группе сравнения медиана показателей 
индекса оксигенации составила 518 [483; 553], ста-
тистическая значимость различий не определялась 
(р > 0,05). На протяжении всего времени проведе-
ния процедуры ex vivo соотношение PaO2/FiO2 в двух 
группах было сопоставимо, но в заключительном ис-
следовании отмечалось значительное увеличение ИО 
в исследуемой группе. Так, в группе с применением 
Steen Solution медиана индекса оксигенации соста-
вила 394,4 [373; 416] против медианы показателя в 
группе с использованием опытного раствора – 434,7 
[422; 447] при р < 0,0001, различия были статисти-
чески значимы.

Несмотря на то что во время нормотермической 
перфузии донорских легких ex vivo значения объем-
ной скорости перфузии в двух группах были иден-
тичны, значения ДЛА отличались (рис. 2).

В контрольной группе начальные показатели ДЛА 
были в пределах допустимых пределов в 15 мм рт. 
ст., а медиана составила 9,07 [7,7; 10,4] мм рт. ст. 
На протяжении всей процедуры в данной группе 
колебания значений ДЛА были незначительны, и в 
исходе составили 8,47 [7,2; 9,8] мм рт. ст. В иссле-

Рис. 1. Динамика показателей индекса оксигенации во время процедуры нормотермической перфузии донорских лег-
ких ex vivo. Показатели представлены в виде медианы, вертикальными линиями обозначен интерквартильный размах, 
р – статистическая значимость

Fig. 1. Dynamics of oxygenation index during EVLP. The indices are presented as median, vertical lines indicate interquartile 
range, p is statistical significance
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дуемой же группе медиана показателей ДЛА имела 
выраженную тенденцию к снижению – от 4,45 [3,3; 
5,6] до 3,4 [2,9; 3,9] мм рт. ст. к концу процедуры, – 
демонстрируя статистически значимые различия. 
Данная особенность являлась ключевой при вычис-
лении показателей ПСС, которые были объективным 
отражением податливости сосудистого русла донор-
ских легких во время перфузии ex vivo (рис. 3).

В контрольной группе медиана значений ПСС в 
начале процедуры регистрировалась на уровне 604,3 
[515; 693] дин·с/см–5, в то время как в исследуемой 
группе медиана показателя не превышала 297,8 [223; 
373] дин·с/см–5, а различия были статистически зна-
чимы. Несмотря на выразительную тенденцию к сни-
жению значений ПСС в двух группах, в исходе нор-
мотермической перфузии в группе с применением 
опытного раствора на основе декстрана-40 медиана 
показателей сосудистого сопротивления была ниже, 
чем в группе с использованием перфузионного агента 
Steen Solution – 35,8 [31; 41] и 89,1 [75; 103] дин·с/
см–5 соответственно (р < 0,0001).

На протяжении всей процедуры перфузии ре-
гистрировалась динамика изменения концентрации 
лактата (рис. 4).

Динамика показателей лактата, безусловно, имела 
тенденцию прироста, поскольку отсутствовал меха-
низм утилизации данного метаболита. Несмотря на 
отсутствие достоверных различий в показателях во 

временных точках 60 и 90 минут, отмечались низкие 
диапазоны колебаний медианы значений лактата, а 
максимальные показатели были значительно ниже 
в группе опытного раствора в конечной точке из-
мерения 7,5 [7,2; 7,6] ммоль/л против 7,87 [7,8; 8,5] 
ммоль/л в группе с использованием раствора Steen 
Solution.

После проведения нормотермической перфузии 
донорских легких ex vivo выполнялась ортотопиче
ская трансплантация левого легкого. В течение пе-
риода всего наблюдения (120 минут) дважды выпол-
нялась оценка ИО (рис. 5) и лактата (рис. 6) с целью 
оценки функционального статуса трансплантата.

После имплантации донорского легкого показа-
тели индекса оксигенации в группе с применением 
опытного раствора на основе декстрана-40 в качес-
тве перфузионного агента были значительно выше 
и превышали пороговые значения в 350. В группе с 
применением во время EVLP раствора Steen Solution 
ИО был низким и находился на пограничных значе-
ниях, а медиана показателя спустя 2 часа наблюдения 
составляла 122 [113; 131], в группе с использованием 
опытного раствора медиана была на уровне 364 [353; 
375] при р = 0,000.

Лактат, как маркер ишемически-реперфузионного 
повреждения, не превышал предельно допустимых 
значений в 10 ммоль/л, однако был достоверно выше 
в группе, где нормотермическая машинная перфу-

Рис. 2. Динамика значений давления в легочной артерии во время процедуры нормотермической перфузии донорских 
легких ex vivo. Показатели представлены в виде медианы, вертикальными линиями обозначен интерквартильный 
размах, р – статистическая значимость

Fig. 2. Dynamics of pulmonary artery pressure during EVLP. The indices are presented as median, vertical lines indicate in-
terquartile range, p is statistical significance
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Рис. 3. Динамика показателей периферического сосудистого сопротивления во время процедуры нормотермической 
перфузии донорских легких ex vivo. Показатели представлены в виде медианы, вертикальными линиями обозначен 
интерквартильный размах, р – статистическая значимость

Fig. 3. Dynamics of peripheral vascular resistance during EVLP. The indices are presented as median, vertical lines indicate 
interquartile range, p is statistical significance

Рис. 4. Динамика изменения концентрации лактата во время процедуры нормотермической перфузии донорских лег-
ких ex vivo. Показатели представлены в виде медианы, вертикальными линиями обозначен интерквартильный размах, 
р – статистическая значимость

Fig. 4. Dynamics of changes in lactate levels during EVLP. The indices are presented as median, vertical lines indicate inter-
quartile range, p is statistical significance
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зия донорских легких проводилась с применением 
раствора Steen Solution – медиана значений лактата 
в контрольной группе после 120 минут наблюдения 
составила 8 [7; 9] ммоль/л, а в исследуемой группе с 
использованием опытного раствора медиана показа-
телей регистрировалась на уровне 6 [5; 6] ммоль/л, 
что в совокупности с показателями индекса окси-
генации свидетельствовало о сниженном функцио-

нальном статусе донорского легкого, различия были 
статистически значимы (р = 0,043).

Результаты морфологических 
исследований после процедуры EVLP

Оценка гистологических образцов проводилась 
при увеличении ×100 (рис. 7, а) и увеличении ×200 
(рис. 7, б) по всей площади образца в каждом случае.

Рис. 5. Динамика показателей индекса оксигенации после трансплантации. Показатели представлены в виде медиа-
ны, вертикальными линиями обозначен интерквартильный размах, р – статистическая значимость

Fig. 5. Dynamics of oxygenation index after transplantation. The indices are presented as median, vertical lines indicate inter-
quartile range, p is statistical significance

Рис. 6. Динамика изменения концентрации лактата после трансплантации. Показатели представлены в виде медианы, 
вертикальными линиями обозначен интерквартильный размах, р – статистическая значимость

Fig. 6. Dynamics of changes in lactate levels after transplantation. The indices are presented as median, vertical lines indicate 
interquartile range, p is statistical significance
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Рис.  7. Результаты морфологических исследований: а  – гистологическая картина паренхимы донорского правого 
легкого спустя 120 минут EVLP, ×100; б – гистологическая картина паренхимы донорского правого легкого спустя 
120 минут EVLP, ×200

Fig. 7. Results of morphologic studies: a – histologic picture of donor right lung parenchyma after 120 minutes of EVLP, 
100×; б – histologic picture of donor right lung parenchyma after 120 minutes of EVLP, 200×

а б

	

Рис. 8. Результаты морфологических исследований: а – гистологическая картина паренхимы донорского левого лег-
кого спустя 24 часа после трансплантации, ×100; б – гистологическая картина паренхимы донорского левого легкого 
спустя 24 часа после трансплантации, ×200

Fig. 8. Results of morphologic studies: a – histologic picture of donor left lung parenchyma 24 hours after transplantation, 
100×; б – histologic picture of donor left lung parenchyma 24 hours after transplantation, 200×

а б

После завершения перфузии, которая длилась 
120 минут, фрагменты исследуемых легких были 
взяты для проведения оценки морфологического 
материала. Были обнаружены единичные участки 
разрывов альвеолярно-капиллярной мембраны, но 
при этом сохранялась целостность легочной парен-
химы. При микроскопическом исследовании срезов 
были отмечены расправленные альвеолы. Отека не 
было обнаружено. Небольшие утолщения были за-
фиксированы в альвеолярных пространствах и в пе-
рибронховаскулярной ткани.

Результаты морфологических 
исследований после трансплантации

Оценка гистологических образцов проводилась 
при увеличении ×100 (рис. 8, а) и увеличении ×200 
(рис. 8, б) по всей площади образца в каждом случае.

После проведения процедуры ортотопической 
трансплантации левого легкого было также про-
ведено морфологическое исследование легких. 
В большинстве срезов была обнаружена нормаль-
ная структура легочной паренхимы. Практически 
во всех срезах наблюдали хорошо расправленные 
альвеолы, паренхима легких также была без дефек-
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тов. На отдельных сегментах легких встречались 
микроателектатические зоны. Небольшие утолщения 
были зафиксированы в альвеолярных пространствах 
и в перибронховаскулярной ткани. Было отмечено 
полнокровие сосудов микроциркуляторного русла, а 
также отдельные участки мелкоочаговой интрааль
веолярной геморрагии. Обнаружены незначитель-
ные очаговые отеки межальвеолярных перегородок. 
Представленная морфологическая картина в обеих 
группах соответствует физиологичным изменениям в 
трансплантате легких во время EVLP с последующей 
трансплантацией и не расценивается как патологи-
ческая.

ОБСУЖДЕНИЕ
В настоящее время EVLP является неотъемлемой 

частью программ трансплантации легких во всем 
мире. До сих пор EVLP использовалась в основном 
для оценки качества субоптимальных донорских ор-
ганов, однако она имеет еще больший потенциал для 
использования в активном лечении и восстановлении 
функциональных возможностей донорских легких. 
Одним из важнейших элементов концепции EVLP яв-
ляется перфузионный раствор, позволяющий прово-
дить перфузию изолированных легких без развития 
отека. На сегодняшний день коммерчески доступ-
ным является буферный раствор на основе альбумина 
человека (Steen Solution TM). В ряде клинических 
исследований доказана его высокая эффективность 
при проведении EVLP с использованием различных 
протоколов и продолжительности перфузии. Приме-
чательно, что раствор Стина может использоваться 
как с добавлением донорской крови, так и без клеточ-
ного компонента. В ряде исследований описываются 
как положительные, так и отрицательные стороны 
добавления эритроцитарной массы [25]. Несмотря 
на широкое клиническое применение раствора Сти-
на, множество научных коллективов разрабатывают 
собственные растворы для перфузии.

Разработка новых растворов связана с поиском на-
иболее оптимального раствора для перфузии легких. 
Один из немаловажных аспектов проведения поиско-
вых исследований заключается в высокой стоимости 
Steen SolutionTM, и как следствие, нерентабельнос-
ти процедуры EVLP. Высокая себестоимость про-
цедуры нормотермической ex vivo перфузии легких 
в значительной степени сдерживает повсеместное 
использование данного метода оценки и реабилита-
ции донорских легких. В данном исследовании была 
показана эффективность нового комбинированного 
раствора на основе декстрана-40. Главным преиму-
ществом является возможность использования пред-
ложенного раствора и как консервирующего агента 
для статического гипотермического хранения, и как 
перфузионного раствора для EVLP.

В исследовании проведена оценка эффективности 
экспериментального раствора на крысиной модели 
EVLP с последующей однолегочной трансплантаци-
ей. Период статического гипотермического хранения 
продолжительностью 12 часов был выбран как соот-
ветствующий клинической практике с целью моде-
лирования донорства с расширенными критериями.

В большинстве трансляционных исследований в 
области ex vivo перфузии проводятся преимущест-
венно на моделях свиньи [26].

Различные экспериментальные модели с исполь-
зованием крупных животных сопряжены с высокими 
затратами на содержание и сложной логистикой. Од-
ним из способов решения данной проблемы является 
использование мелких лабораторных животных в ка-
честве экспериментальной модели. Однако подобные 
исследования, несмотря на экономическую привле-
кательность, связаны с техническими сложностями 
при проведении перфузии. На сегодняшний день ком-
мерчески доступна только одна система для EVLP у 
крыс, разработанная компанией Harvard Apparatus. 
Многие исследовательские коллективы под конкрет-
ные задачи исследований, посвященные перфузии 
легких, моделируют собственные стенды с целью 
снижения затрат на расходные материалы [27]. Наше 
исследование проводилось на собственном разрабо-
танном малообъемном стенде с объемом заполнения 
всего 25 мл в сравнении с зарубежными аналога-
ми, где первичный объем заполнения составляет от 
150 мл [28–31]. Проведение перфузии легких с ис-
пользованием стенда позволило в полной мере про-
вести анализ свойств экспериментального раствора, 
так как в качестве основного адъюванта требовалось 
добавление крови. Использование эксперименталь-
ных платформ с объемом заполнения контура более 
50 мл затрудняет использование донорской крови, 
что значительно ограничивает возможности подоб-
ных устройств.

В результате проведенного исследования респира-
торный индекс под конец перфузии были статисти-
чески значимо выше в экспериментальной группе, и 
составил 434 мм рт. ст. против 394 мм рт. ст. в груп-
пе контроля. Несмотря на более высокие значения 
респираторного индекса в экспериментальной груп-
пе, обе группы превысили минимальное пороговое 
значение в 350 мм рт. ст., что говорит об эффектив-
ности перфузии. Показатели легочного сосудистого 
сопротивления в обеих группах имели динамику к 
снижению, что является хорошим прогностическим 
признаком эффективности перфузионных агентов. 
ЛСС в экспериментальной группе было достоверно 
ниже и составляло 36 дин·с/см–5 против 89 дин·с/
см–5 в контрольной группе. По данным морфологии 
отмечалось сохранение архитектоники паренхимы, 
отмечались единичные участки нейтрофильной ин-
фильтрации. Участки разрывов альвеолярно-капил-
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лярной мембраны встречались в единичных срезах. 
В обеих группах отмечалось незначительное утолще-
ние альвеолярных воздушных пространств и пери-
бронховаскулярной соединительной ткани. Все эти 
показатели говорят о положительных свойствах раз-
работанного раствора в сравнении с оригинальным 
раствором Steen Solution™. Возможность исполь-
зования разработанного раствора для консервации 
и нормотермической ex vivo перфузии дает явные 
преимущества перед зарубежным аналогом. В про-
веденном исследовании отмечается восстановление 
функции легких после продолжительного гипотер-
мического хранения, что убедительно отражается на 
росте респираторного индекса, снижении легочного 
сосудистого сопротивления во время перфузии.

ВЫВОДЫ
Разработанный комбинированный раствор на ос-

нове декстрана-40 показал свою эффективность как 
консервирующий агент для статического гипотер-
мического хранения и как перфузионный раствор 
для EVLP. Использование малообъемного стенда для 
экспериментальных исследований на модели крысы 
позволяет проводить анализ функции трансплантата 
легких более эффективно и снижает затраты на рас-
ходные материалы. Донорские легкие, консервируе-
мые и перфузируемые опытным раствором, показали 
лучшие значения респираторного индекса, более низ-
кое легочное сосудистое сопротивление по сравне-
нию с оригинальным раствором Steen SolutionTM, 
что свидетельствует о его эффективности. Восста-
новление функции легких после продолжительного 
гипотермического хранения подтверждается ростом 
респираторного индекса и снижением легочного со-
судистого сопротивления во время перфузии, что 
говорит об адекватной и безопасной консервации 
трансплантата. Таким образом, разработанный ком-
бинированный раствор на основе декстрана-40 обе-
щает быть эффективной альтернативой для консерва-
ции и ex vivo перфузии донорских легких в сравнении 
с существующими зарубежными аналогами.
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Способ численной оценки влияния кальцификаций 
на биомеханику ксеноперикардиальных протезов 
клапанов сердца
П.С. Онищенко1, К.Ю. Клышников1, А.А. Хромов2, А.Е. Костюнин1, Т.В. Глушкова1, 
Т.Н. Акентьева1, Е.А. Овчаренко1
1 ФГБНУ «Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых 
заболеваний», Кемерово, Российская Федерация 
2 ГБУЗ «Кузбасский клинический кардиологический диспансер имени академика 
Л.С. Барбараша», Кемерово, Российская Федерация

Цель: провести пилотное исследование влияния кальцификации створчатого аппарата биопротеза кла-
пана сердца на биомеханику и выявить взаимосвязь «напряжение в материале – дисфункция». Матери-
алы и методы. Объектом исследования выступили два коммерческих биопротеза митрального клапана 
«ЮниЛайн» 26-го и 30-го типоразмеров (ЗАО «НеоКор», Россия). Для реконструкции объемов кальция 
образцы подвергли микрокомпьютерному томографическому сканированию. Полученные трехмерные 
модели были соотнесены с протезами соответствующих размеров, и в программе инженерного анализа 
Abaqus CAE (Dassault Systemes, Франция) произвели проекцию на объем запирающего элемента. Резуль-
таты. Численное моделирование показывает значительное увеличение максимальных принципиальных 
напряжений в образцах до 90,8 МПа, качественное снижение открытия, а также возросшее воздействие на 
каркас протеза. Сопоставление эпюр напряжений численного моделирования с образцами демонстрирует 
связь пиковых значений амплитуд с локализацией разрывов и истончений в створчатом аппарате. Заклю-
чение. В представленной работе нами были продемонстрированы результаты пилотного исследования 
взаимосвязи биомеханики в пациент-специфическом кальцинированном митральном протезе клапана 
сердца «ЮниЛайн» с макроскопическим описанием эксплантированных образцов. Сравнительный этап 
продемонстрировал влияние величин напряжения с локализацией дисфункций створчатого аппарата.
Ключевые слова: биопротез клапана сердца, кальцификация, дисфункции, численное моделирование, 
биомеханика.

Numerical assessment of the effect of xenopericardial 
bioprosthetic heart valve calcifications 
on  its biomechanics
P.S. Onishchenko1, K.Yu. Klyshnikov1, A.A. Khromov2, A.E. Kostyunin1, T.V. Glushkova1, 
T.N. Akentieva1, E.A. Ovcharenko1
1 Research Institute for Complex Issues of Cardiovascular Diseases, Kemerovo, Russian Federation
2 Kuzbass Cardiology Center, Kemerovo, Russian Federation

Objective: to conduct a pilot study of the effect of bioprosthetic heart valve leaflet calcification on biomechanics 
and to identify the «stress in the material – dysfunction» relationship. Materials and methods. The study’s focus 
was on two commercially available UniLine bioprosthetic mitral valves sized 26 and 30 (NeoCor, Russia). The 
samples were subjected to microcomputer tomographic scanning in order to reconstruct calcium volumes. The 
resulting 3D models were correlated with prostheses of corresponding sizes and projected to the volume of the 
locking element in the Abaqus/CAE engineering analysis software (Dassault Systemes, France). Results. Accor-
ding to numerical modeling, the maximum principal stresses increased significantly to 90.8 MPa in the samples, 

Для корреспонденции: Онищенко Павел Сергеевич. Адрес: 650002, Кемерово, б-р им. акад. Л.С. Барбараша, д. 6.
Тел. (3842) 34-55-86. E-mail: onis.pavel@gmail.com
Corresponding author: Pavel Onishchenko. Address: 6, Barbarash boulevard, Kemerovo, 650002, Russian Federation.
Phone: (3842) 34-55-86. E-mail: onis.pavel@gmail.com



202

ВЕСТНИК ТРАНСПЛАНТОЛОГИИ И ИСКУССТВЕННЫХ ОРГАНОВ	 том XXVI   № 4–2024

Введение
По оценкам различных источников, на терри-

тории Российской Федерации ежегодно проводят 
более 9000 операций на клапанах сердца, причем 
доля биопротезов составляет не менее 19% [1]. Та-
кие заместители имеют преимущества перед меха-
ническими аналогами – отсутствие постоянного при-
ема антикоагулянтов и воспроизведение нативной 
гемодинамики за счет особенностей конструкции 
и материала запирающего элемента [2–4]. Однако 
более 30% биопротезов через 10–15 лет требуют за-
мены по причине развития дисфункций различного 
характера – кальцификации, образования паннуса, 
разрывов и перфораций [5]. В связи с этим задача 
исследования глубоких механизмов развития [6–8] и 
предотвращения [8, 9] дегенеративных изменений в 
биологической ткани запирающего элемента протеза 
привлекает большое количество групп исследовате-
лей. Среди основных подходов к изучению проблемы 
дисфункции биопротезов можно выделить:
–	 методы визуализации (рентген, компьютерная 

томография (КТ), микро-КТ) [10–12];
–	 гистологический анализ [13–16];
–	 иммуногистохимический анализ и иммунофлюо-

ресценцию [16–19];
–	 блоттинг и протеомное профилирование [20–22];
–	 секвенирование [23–25];
–	 сканирующую электронную микроскопию [16, 

26, 27].
Большинство вышеописанных методов в совре-

менных исследованиях используют совместно, по-
лучая развернутое описание характера присутствую-
щих дисфункций: разрушение тканей, инфильтрацию 
клетками, бактериями, белками.

С развитием методов компьютерного модели-
рования стали доступны подходы, оценивающие 
биомеханику протезов клапанов сердца с позиции 
механического поведения как его отдельных ком-
понентов, так и изделия в целом [28–33]. Одной из 
областей интереса исследователей является оценка 
напряженно-деформированного состояния материала 
и динамики развития дисфункции [32–35]. В ранних 
работах, освещающих биомеханику пораженного 
створчатого аппарата, используют способ описания 
запирающего элемента с помощью поверхностей 

(shell), при этом толщина материала является харак-
теристикой имитируемого объекта [28, 34]. Позднее 
исследователи стали использовать объемные моде-
ли [32], которые являются более точными с точки зре-
ния воспроизведения натурного поведения образца. 
Кальциевые депозиты аналогично могут быть заданы 
как характеристика элементов расчетной сетки (мо-
дели материала) [28] или описаны как трехмерное 
тело на поверхности створчатого аппарата [32, 34]. 
Однако, как известно из литературных источников 
[36–39], такое дегенеративное изменение структу-
ры запирающего элемента может быть локализова-
но в толще запирающего элемента. Таким образом, 
существенным недостатком описанных примеров 
является способ описания объекта исследования в 
математической постановке.

Для преодоления недостатков описанных работ, 
посвященных численному моделированию дисфунк-
ции биопротеза клапана сердца, нами был разработан 
подход к постановке эксперимента in silico и оценена 
его работа на примере интактной (исходной) и па-
циент-специфической модели биопротеза клапана 
сердца. А также проведено сравнение полученных 
результатов численного моделирования с дисфункци-
ями иссеченных ксеноперикардиальных митральных 
протезов.

Материалы и методы
Объектом исследования выступили два мит-

ральных биологических протеза «ЮниЛайн» (ЗАО 
«НеоКор», Россия) [40, 41] диаметром 26 и 30 мм 
(рис. 1, а), эксплантированные в плановом порядке 
по причине развившейся дисфункции спустя 4,3 и 
5,3 года соответственно. В течение 4 часов после 
эксплантации производили фотосъемку зон дисфунк-
ций, подробное макроскопическое визуальное описа-
ние для последующего сопоставления с результатами 
симуляции биомеханики. Далее оба образца были 
подвергнуты исследованию с использованием микро-
компьютерной томографии по методике, описанной 
нами ранее [27]. Полученные таким образом томо
графические срезы импортировали в программное 
обеспечение для медицинского трехмерного инжи-
ниринга Mimics (Materialise, Бельгия), где получали 
объемные модели кальцификатов (рис. 1, б) – как 

the opening decreased qualitatively, and impact on the prosthetic frame increased. Comparison of stress diagrams 
of numerical simulation with samples demonstrates the relationship between peak amplitude and rupture and 
thinning localizations in the flap apparatus. Conclusion. The work presented demonstrated the findings of a pilot 
study of the connection between biomechanics in a patient-specific calcified mitral prosthetic heart valve UniLine 
and macroscopic characterization of explanted samples. The comparative stage showed that stress values correlate 
with localization of leaflet dysfunction.
Keywords: bioprosthetic heart valves, calcification, dysfunctions, numerical modeling, biomechanics.
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рентгенологически плотных областей, по методике, 
описанной ранее [42].

Далее переходили к созданию расчетной моде-
ли в среде инженерного анализа Abaqus (Dassault 
Systemes, Франция) с использованием решателя 
Dynamic/Explicit. Для этого трехмерную модель 
биопротеза, состоящую из полипропиленового и 
проволочного опорных компонентов, трех створок 
(рис. 1, в), дополняли объемными моделями кальци-
фикатов (рис. 2, б). На основании такой комбинации 
объектов строили трехмерную расчетную сетку из 
шестигранных твердотельных элементов C3D8 для 
полипропиленового основания каркаса и створча-
того аппарата; тетраэдров C3D4 – для проволочных 

компонентов из никелида титана. Причем всего было 
использовано 15 862 и 21 031 элементов для протезов 
диаметра 26 и 30 мм соответственно.

Биомеханику створчатого аппарата с участка-
ми кальцификации исследовали при имитации 
двух сердечных циклов при частоте «сокращений»  
70 уд/мин – на временном промежутке 0–1,8 с вклю-
чительно. Модели материалов в данном исследова-
нии были заданы исходя из документации произ-
водителя [43] и литературных источников [44, 45]. 
Участки кальцификации описывали за счет придания 
им свойств жесткого материала, согласно литератур-
ным данным [44]. Данные одноосного растяжения 
материалов, применяемых для производства створ-

Рис. 1. Митральный биопротез «ЮниЛайн»: а – общий вид; б – сопоставление модели протеза и реконструированных 
из микро-КТ кальцификатов; в – описание компонентов сборки, визуализация приложенного давления и взаимодей
ствия пар элементов

Fig. 1. Mitral bioprosthesis UniLine: a – general view; б – comparison of the prosthesis model and calcificates reconstructed 
from micro-CT; в – description of the assembly components, visualization of applied pressure and interaction of the pairs of 
elements
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чатого аппарата [46], импортировали в среду Abaqus/
CAE, где были подобраны коэффициенты нелиней-
ной модели (табл.) для следующего уравнения:

,

где W – плотность энергии деформации; Ci0 – коэф-
фициент Ривлина; I1 – первая инварианта деформа-
ции тензора Грина.

Контактирование створок описывали с исполь-
зованием жестких («Hard contact») взаимодействий 
с коэффициентом трения, равным 0,2. Соединение 
всех компонентов протеза в единое «изделие» произ-
водили с помощью попарной связки типа «tie» между 
узлами полипропиленового каркаса и проволочными 
компонентами, верхним проволочным компонентом 

и нижним пришивным краем створки. Граничные 
условия полной фиксации – нулевого перемещения и 
отсутствия вращения – прилагали к нижнему кольце-
вому проволочному компоненту (рис. 1, в). Внешнее 
воздействие крови воспроизводили приложением к 
запирающему элементу давления (рис. 2, а) со сто-
роны левого желудочка (рис. 1, в).

Таблица
Коэффициенты нелинейной модели 

биоматериала
Coefficients of the nonlinear biomaterial  

model
C10, МПа C20, МПа C30, МПа C40, МПа

0,0071 0,5036 1,023 –0,651

Рис. 2. Методика моделирования: а – прилагаемое давление к запирающему элементу; б – расположение кальцифика-
тов (синий цвет) в объеме биоматериала створчатого аппарата (серый цвет)

Fig. 2. Modeling methodology: a – pressure applied to the valve plug; б – location of calcificates (blue) in the biomaterial of 
the flap apparatus (gray)
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В качестве образца сравнения в обоих случаях 
использовали модели «ЮниЛайн» без включения 
участков кальция, т. е. с однородными створками, 
выполненными из исходного материала – ксенопери-
карда. Количественной характеристикой биомехани-
ки всех исследованных объектов стало максимальное 
принципиальное напряжение.

Результаты
Моделирование биомеханики 
протеза  без дегенеративных  
изменений

На данном этапе проводили симуляцию функцио-
нирования моделей без кальцификации створчатого 
аппарата в интактном состоянии. Результаты пока-
заны на рис. 3.

Видны повышения напряжений в областях ко-
миссуральных стоек, равномерное распределение 
в объеме полипропиленового компонента, а также 
симметричное воздействие створчатого аппарата на 
проволочный компонент. При этом во время всего 
сердечного цикла пиковые претерпеваемые воздейс-
твия не превышают 11,5 и 16,5 МПа для диаметров 26 
и 30 мм соответственно, что значительно меньше по-
рогового значения необратимой деформации [44, 47].

Моделирование с учетом 
кальциевых депозитов в объеме 
створчатого аппарата

Включение в модель кальцификации створок 
ожидаемо изменило характер функционирования 

биопротеза: значительно возросли пиковые значе-
ния максимальных принципиальных напряжений, 
также качественно отмечено снижение степени от-
крытия (рис. 4).

Более всего на биомеханику оказало влияние 
включение кальцификатов в биопротез «ЮниЛайн» 
диаметра 26 мм. Так, пиковые максимальные прин
ципиальные напряжения в объеме кальцификатов 
варьируются от 30,5 до 48,8 МПа, причем они рас-
положены в области взаимодействия с проволочным 
элементом каркаса. Такой эффект является след
ствием растяжения материала в момент запирания, 
поскольку при открытии амплитуды снижаются в 
среднем до 20  МПа. Стоит отметить: в кальцие-
вых депозитах большого объема величина пиковых 
максимальных принципиальных напряжений ниже 
меньших скоплений (30 МПа в закрытом состоянии и 
6,3 МПа в открытом); как полипропиленовая основа, 
так и проволочный элемент каркаса претерпевают 
значительные воздействия по сравнению с интакт-
ным состоянием.

«ЮниЛайн» диаметра 30 мм ввиду большего ко-
личества биоматериала в составе запирающего эле-
мента показал более равномерное распределение 
напряжений, однако, как и у первого образца, эти 
значения значительно выше непораженного вариан-
та: до 90,8 МПа в закрытом состоянии и 55,9 МПа в 
фазе открытия в зоне свободного края створки. Зна-
чительного изменения воздействия на полипропиле-
новый компонент каркаса отмечено не было.

Рис. 3. Результаты численного моделирования биопротеза «ЮниЛайн» диаметра 26 мм (верхний ряд) и 30 мм (ниж-
ний ряд) в интактном состоянии: а – при закрытии, T = 1,188 с; б – при максимальном открытии, T = 1,584 с

Fig. 3. Results of numerical modeling of the UniLine bioprosthetic valve of 26 mm (top row) and 30 mm (bottom row) dia-
meter in an intact state: a – at closure, T = 1.188 sec; б – at maximum opening, T = 1.584 sec
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Рис. 4. Результаты численного моделирования биомеханики митрального протеза «ЮниЛайн» диаметра 26 и 30 мм: 
а – в закрытом состоянии, T = 1,188 с; б – в открытом состоянии, T = 1,584 с

Fig. 4. Results of numerical modeling of the biomechanics of the UniLine bioprosthetic mitral valve with a diameter of 26 and 
30 mm: а – in closed state, T = 1.188 sec; б – in open state, T = 1.584 sec

Сопоставление результатов биомеханики 
кальцинированных биопротезов 
и фотографий иссеченных образцов

На данном этапе был рассмотрен вопрос, каким 
образом включенные в объем створчатого аппарата 
кальцификаты и вызываемые ими зоны локальных 
увеличений напряжений (рис. 5, б, в) могут быть 
соотнесены с дисфункциями у рассматриваемых ис-
сеченных образцов биопротезов (рис. 5, а).

Исследование показывает неравномерность и 
значительные перепады в величинах возникающих 

напряжений, что соответствует наличию истонче-
ния ткани в таких зонах (рис. 5, б, в) и разрывов 
(рис. 5, в). Они локализованы в комиссуральных зо-
нах, что может свидетельствовать о значительном 
влиянии растяжения в механизм развития струк-
турных изменений. Один из возможных механиз-
мов развития дисфункции – истирание и нарушение 
поверхностное слоя створчатого аппарата в области 
крепления к проволочному компоненту каркаса, что 
облегчает проникновение кальция в объем запира-
ющего элемента.
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Обсуждение
С одной стороны, различные группы исследо-

вателей в своих работах показывают значительное 
влияние структурных изменений структуры искус-
ственного заместителя клапана сердца. M.S. Hamid в 
1987 году [28] рассматривал влияние расположения 
кальциевых депозитов и наличия перфорации на виб-
рации в куполе створчатого аппарата. Ввиду низких 
вычислительных возможностей того времени авторы 
производили оценку фундаментальной собственной 
частоты, которая является важным параметром для 
понимания механического поведения и эксплуатаци-
онных характеристик биопротезов. Она дает пред-
ставление о стабильности и долговечности клапана. 
Исследование показало снижение частот при на-

личии перфорации в центральной части протеза с 
55 Гц (нативный здоровый клапан) до 52 Гц, вклю-
чение кальция увеличило данную характеристику до 
62 Гц, а в случае поражения трех створок – до 145 Гц. 
С улучшением компонентной базы и значительным 
ростом производительности вычислительных машин 
в 2016 году [34] на примере коммерческого протеза 
Edward SAPIEN (Edward Lifescience Inc., США) была 
показана симуляция имплантации баллонорасширя-
емого протеза в кальцинированный нативный кла-
пан. В работе показаны распределения напряжений 
и приведены результаты биомеханики створчатого 
аппарата в зависимости от способа расположения 
имплантированного протеза. Приведенные резуль-
таты показывают увеличение амплитуд напряже-
ний в областях скопления кальция, превышающие 

Рис. 5. Сравнение иссеченных образцов (а) и сопоставление участков дисфункций с результатами моделирования 
биопротезов «ЮниЛайн» диаметром 26 мм (б) и 30 мм (в). Полупрозрачными указателями выделены соответствую-
щие участки сравнения. Окраска эпюр соответствует шкале максимального принципиального напряжения [0, 2] МПа

Fig. 5. Comparing of excised samples (a) and comparison of dysfunction areas with modeling results of calcified biopros-
theses UniLine 26 mm (б) and 30 mm (в) diameter. The corresponding comparison areas are highlighted with translucent 
pointers. The coloring of the diagrams corresponds to the scale of maximum principal stress [0, 2] MPa
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0,5 МПа по компоненту тензора напряжений σ1, при 
этом «чистая» поверхность не претерпевает таких 
воздействий (менее 0,15 МПа). Расширение подхода 
к моделированию стенозированных клапанов сердца 
продемонстрировали в 2020 году T. Qin et al. [32], 
показав взаимосвязь между распределением напря-
жений с расположением кальцификаций на примере 
нативных пациент-специфических клапанов. При-
веденные результаты демонстрируют значительное 
влияние на равномерность распределения напря-
жений в куполе створчатого аппарата, причем они 
сконцентрированы в зонах примыкания отложений и 
купола створки. Количественная оценка показывает 
увеличение амплитуд в среднем до 1,4 ± 0,08 раза 
относительно «чистой» модели в зависимости от 
степени поражения.

С другой стороны, в различных работах, описыва-
ющих структурные нарушения биологических про-
тезов клапанов сердца, можно увидеть на гистологи-
ческих срезах кальциевые депозиты с разрушенным 
клеточным матриксом вокруг них как на моделях 
животных, так и на иссеченных вследствие клапан-
ной недостаточности [36–39]. Принцип образования 
разрывов и перфораций ясен из рассмотрения окру-
жающей ткани – происходит «отслоение» коллагено-
вых волокон от минерального включения, который 
можно объяснить механическим воздействием во 
время сердечного цикла.

Аналогичное наблюдение было сделано в данной 
работе, где в зонах высоких напряжений наблюдались 
разрывы и истончения биоматериала на иссеченных 
образцах. Продемонстрированные результаты пока-
зывают значительный вклад кальцификации створча-
того аппарата в характер биомеханики, возникающие 
максимальные принципиальные напряжения и ка
чественно демонстрируют неспособность поражен-
ных запирающих элементов протеза обеспечивать 
схожую с нативной гемодинамику. Двух рассмотрен-
ных образцов достаточно для иллюстрации возмож-
ных взаимосвязей «напряжение–дисфункция». Для 
получения системных выводов и уточнения резуль-
татов необходимо провести многоцентровое иссле-
дование как со стороны биомеханического вклада 
с использованием методов неинвазивной визуали-
зации и реконструкции кальциевых депозитов, так 
и с применением современных подходов иммуно-
фенотипирования. Нами была продемонстрирована 
методика, позволяющая на примере используемых 
образцов провести пилотное исследование для по-
лучения предварительных выводов.

Выводы
В результате выполнения данной работы на при-

мере двух иссеченных по причине структурной де-

генерации биопротезов «ЮниЛайн» диаметра 26 и 
30 мм было проведено исследование биомеханиче
ского вклада включения кальцификации запирающе-
го элемента на распределение напряжений в каркасе 
и куполе створок, а также сравнение зон локальных 
повышенных напряжений с локализацией разры-
вов и истончений на эксплантированных образцах.  
Полученные данные показывают значительный рост 
амплитуд до 90,8 МПа в куполе створчатого аппарата 
в объемах кальциевых депозитов, оказывающих не-
гативное влияние на структуру окружающих тканей, 
приводящих к разрывам и истончениям. Отмечено 
увеличенное воздействие на проволочные элементы 
и полипропиленовый компонент («ЮниЛайн» 26 мм) 
при моделировании функционирования с учетом 
структурного изменения.
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ИТОГИ ПОСТЕРНОй СЕССИИ XII ВСЕРОССИйСКОГО СъЕздА ТРАНСПЛАНТОЛОГОВ

ПЕРВЫЙ В РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ ОПЫТ ТРАНСПЛАНТАЦИИ СЕРДЦА У РЕБЁНКА ПОСЛЕ
РАНЕЕ ВЫПОЛНЕННОЙ ОПЕРАЦИИ ФОНТЕНА

Рябцев Д.В., Попцов В.Н., Спирина Е.А., Беков М.М., Кавардакова Е.С., Колядина В.В., 
Чартаев А.Ч., Кузнецова А.А., Игнаткина А.С., Епремян А.С., Будагаев С.А.

ФГБУ «НМИЦ ТИО им. академика В.И. Шумакова» (Москва)

Введение. Трансплантация сердца (ТС) пациентам после операции Фонтена сопряжена с
высоким риском госпитальной летальности, что связано с предсуществующими Фонтен-
ассоцированными полиорганными расстройствами, повторным характером оперативного
вмешательства и осложнённым течением раннего посттрансплантационного периода
[Mauchley D. C. и соавт., 2015].
Цель: анализ непосредственных результатов первого опыта выполнения ТС у ребёнка, ранее
перенёсшего несколько последовательных кардиохирургических вмешательств, включая
операцию Фонтена.

• 08.06.2024 г. выполнена ТС по бикавальной
методике с одномоментной пластикой правой
ветви лёгочной артерии ксеноперикардиальной
заплатой. Ишемия трансплантата – 252 мин, ИК –
177 мин, время пришивания – 64 мин, время
реперфузии трансплантата – 20 мин.

Заключение. Первый опыт демонстрирует возможность успешного выполнения ТС у ребёнка,
перенёсшего несколько кардиохирургических вмешательств, включая операцию Фонтена.

Описание клинического случая. Пациент К., 14 лет (мальчик, рост 160 см, вес 54 кг, S тела
1,55 м2, ИМТ 21,1 кг/м2) с диагнозом: ВПС, двойное отхождение магистральных артерий от
правого желудочка, ДМЖП, межпредсердное сообщение. Гипоплазия левой лёгочной
артерии. Объёмная гипоплазия левого желудочка. Атрезия верхнедолевой левой лёгочной
артерии. Недостаточность АВ клапана I степени. Состояние после кардиохирургических
вмешательств (2011, 2012, 2014, 2015, 2017, 2019, 2023). ХСН 2Б ФК 3 по NYHA. Эрозивный
дуоденит, эзофагит. Белок-теряющая энтеропатия. Кардиогенный цирроз печени. Анемия.
Статус 1В по UNOS.

Донор сердца: мужчина, возраст 27 лет, вес 90 кг,
отношение  «вес  донора / вес  реципиента»  1,67,
причина смерти мозга – ОНМК, вазопрессорная
поддержка – норадреналин 280 нг/кг/мин, аорта
2,6 см, правый желудочек – 2,5 см, левое
предсердие – 3,3 см, межжелудочковая
перегородка 1,0 см, КДОЛЖ 81 мл, ФИЛЖ 63%,
нормокинезия. Правая 

легочная 
артерия 

Суженный левый 
главный бронх

Фонтен

Стент в левой 
легочной артерии

• Удовлетворительная начальная функция сердечного трансплантата: СИ 3,28 л/мин/м2,
добутамин 2 мкг/кг/мин. Периоперационная кровопотеря 200 мл.

• Ранний послеоперационный период осложнился
постэкстубационной ОДН вследствие
обтурационного ателектаза левого лёгкого,
вызванного компрессией левого главного бронха
стентированным участком левой ветви лёгочной
артерии. ОДН разрешилась после имплантации
внутрибронхиального нитинолового покрытого
стента (диаметр 8 мм, длина 40 мм). Пациент
выписан из ОРИТ на 7-е послеоперационные сутки.
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ФГБУ «НМИЦ ТИО им. академика В.И.Шумакова» (г. Москва)

Вуда

года,

3,0 балла. 

искусственного кровообращения – 93,1 ± 34,1 (медиана

(n = 12 (15,4%)), сердечно-лёгочная реанимация 
> 10 мин (n = 4 (5,3%)), высокая симпатомиметическая 
поддержка (n = 44 (56,4%)), систолическая дисфункция

Рис.  В исследование включили 78 реципиентов – 8 (10,2%) 
женщин и 70 (89,8%) мужчин, средний возраст которых 
составил 46,1 ± 12,0 (медиана 46,0) года, вес – 85,4 ± 
17,5 кг, ИМТ – 27,8 ± 5,1 кг/м2, основное заболевание 
сердца – ДКМП (n = 47 (60,2%), ИБС (n = 22 (28,2%)), 
необратимая дисфункция сердечного трансплантата
(n = 5 (6,4%)). Неотложность выполнения ТС соответ-
ствовала статусу 1В (n = 41 (52,6%)) и статусу 2 (n = 37 
(47,4%)), выраженность ХСН 3,5 ± 0,5 Ф К по классифи-
кации NYHA. Предтрансплантационные параметры 
гемодинамики: ЦВД – 9,9 ± 4,4 мм рт. ст., среднее ДЛА – 
32,3 ± 10,6 мм рт. ст., ЗДЛА – 19,9 ± 8,6 мм рт. ст., СИ – 
1,6 ± 0,6 л/мин/м2, транспульмональный градиент – 12,4 
± 4,2 мм рт. ст., лёгочное сосудистое сопротивление – 
3,1 ± 0,8 ед. Вуда.

объём трансфузии свежезамороженной плазмы 1030 мл. 
Заместительную  почечную  терапию  применили  в 

й
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По мировым стандартам, применение технологий магнитной левитации 
и центробежного потока эффективно и безопасно для терапии сердечной 
недостаточности, что подтверждается высокой выживаемостью, 
благоприятным профилем нежелательных явлений и улучшением качества 
жизни и функционального статуса. 

Рисунок 2. Кастомизированный набор для сборки двух моделей ЦН, состоящий из отдельных 
единиц: 1 – корпус имплантируемого центробежного насоса; 2 – кольцо с манжетой и 
уникальным механизмом крепления; 3 – спиральный отвод под взрослого пациента; 
4 – спиральный отвод под педиатрического пациента; 5–6 – роторы с импеллером различной 

конфигурации; 7–10 – входные канюли под различный объем желудочка 

р 
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Итоги постерной сессии XII Всероссийского съезда трансплантологовc

Влияние интраоперационного измерения артериального
кровотока почечного трансплантата на развитие и немедленную
коррекцию сосудистых осложнений
Жариков А.А.1, Сайдулаев Д.А.1

1 ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр трансплантологии и искусственных органов имени академика В.И. Шумакова» Минздрава 
России

Интраоперационная флоуметрия при пересадке почки обеспечивает
точную оценку качества сосудистых анастомозов и помогает
предотвратить необратимые тромботические осложнения, способствуя
сохранению трансплантата.

4 Заключение
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кровотока почечного трансплантата на развитие и немедленную
коррекцию сосудистых осложнений
Жариков А.А.1, Сайдулаев Д.А.1

1 ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр трансплантологии и искусственных органов имени академика В.И. Шумакова» Минздрава 
России

Интраоперационная флоуметрия при пересадке почки обеспечивает
точную оценку качества сосудистых анастомозов и помогает
предотвратить необратимые тромботические осложнения, способствуя
сохранению трансплантата.

4 Заключение

1 Введение
Сосудистые осложнения — основная причина потерь почечного трансплантата в раннем послеоперационном периоде. Они могут
быть связаны с техническими погрешностями при формировании сосудистых анастомозов, артериальными реконструкциями,
повреждением сосудов, компартмент-синдромом, спазмами подвздошных артерий, нарушением коагуляции и другими факторами.
В клинической практике тяжесть реперфузионного повреждения часто оценивается субъективно, что делает необходимым
использование инструментов, позволяющих проводить количественную оценку артериального кровотока и качества перфузии.
Интраоперационная флоуметрия (ИФ) — неинвазивный метод, который обеспечивает объективную информацию о качестве
артериального анастомоза, позволяет выявить возможные технические ошибки и прогнозировать сосудистые осложнения.
Применение ИФ при различных операциях снижает частоту интраоперационной ревизии анастомозов с 8% до 3%.

2 Материалы и методы
С мая 2022-го по июль 2023 года в ФГБУ «НМИЦ ТИО им. ак.
В.И. Шумакова» было выполнено 298 трансплантаций почки.
В исследование включены 285 пациентов с терминальной
стадией хронической болезни почек в возрасте от 1 до 70 лет
(средний возраст 38,1 ± 17,8 года), из них 160 мужчин и
125 женщин. 13 пациентов были исключены из-за
трансплантации органов от доноров с остановкой сердечной
деятельности. Пациенты были разделены на две группы:
49 человек (17,2%) прошли интраоперационную флоуметрию, а
236 человек (82,8%) – нет.
Техника трансплантации почки проводилась по стандартной
методике, 90% сосудистых анастомозов выполнены по типу
«конец в бок» с наружными подвздошными сосудами. Кровоток
нефротрансплантата измеряли в реальном времени с помощью
Veri-Q (Medistim ASA, Oslo, Норвегия) после реперфузии (рис. 1).

После уретеронеоцистоанастомоза трансплантат помещали в
подвздошную ямку, повторно измеряли кровоток и заполняли
пространство между датчиком и сосудом стерильным
физиологическим раствором.

Рис. 1. Интраоперационная флоуметрия: А – датчик-зонд; Б – интраоперационная
флоуметрия почечной артерии, выполненная после реперфузии трансплантата

Показатель Флоуметрия (n = 49) Без флоуметрии (n = 236) P-value

Возраст (лет, Ме) 46,4 (32,4 – 59) 37,9 (23,1 – 51,5) 0,007
ИМТ (кг/м², Ме) 25,8 (20,1 – 27,9) 22,4 (19,5 – 26) 0,043

Перитонеальный диализ (%) 14% 6% 0,058

Показатель Осложнения (n = 6) Без осложнений (n = 43) P-value

Q после реперфузии (мл/мин) 94±93 291±147 0,002
PI после реперфузии 2 (1,7 – 2,1) 1,3 (0,8 – 2) 0,037
Q после  
неоуретероцистоанастомоза  
(мл/мин)

160±88 349±157 0,006

3 Результаты исследования
Регрессионный анализ подтвердил, что повышение Q снижает
вероятность осложнений на 1% за каждую единицу (p = 0,011 и
p = 0,018). Значения Q после реперфузии оказались более надежными
предикторами, чем после неоуретероцистоанастомоза (рис. 2).

Анализ клинических данных 285 реципиентов почек (табл. 1)
показал, что пациенты в группе с флоуметрией (n = 49) были
статистически старше (p = 0,007) и имели более высокий ИМТ
(p = 0,043) по сравнению с группой без флоуметрии (n = 236).
По остальным параметрам значимых различий не выявлено
(p > 0,05).

Скорость кровотока менее 120 мл/мин приводила к решению 
о немедленной ревизии анастомоза, после чего повторных 
осложнений не наблюдалось. Анализ показал, что 
Q  является надежным предиктором сосудистых 
осложнений (p < 0,001) с точностью прогноза 
87,2–85,7%.

Табл. 1. Только статистически значимые результаты и тенденции к значимости

Среди пациентов с флоуметрией у 6 (12,2%) были сосудистые
осложнения (табл. 2). Объемная скорость кровотока (Q) была
ниже в группе с осложнениями (p = 0,002), а индекс пульсации
(PI) выше (p = 0,037).

Табл. 2. Q – объемная скорость кровотока; PI – индекс пульсации

Рис. 2. Расчет вероятностей развития осложнений

Интраоперационная флоуметрия при пересадке почки обеспечивает
точную оценку качества сосудистых анастомозов и помогает
предотвратить необратимые тромботические осложнения, способствуя
сохранению трансплантата.

4 Заключение
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Результаты трансплантации почки в ГБУЗ «НИИ СП имени 
Н.В. Склифосовского ДЗМ» в период 2019-2023 гг.

Дмитриев И.В.1, 2, Балкаров А.Г.1–3, Анисимов Ю.А.1, 4, Шмарина Н.В.1, 2, 
Загородникова Н.В.1, Боровкова Н.В.2, 5, Минина М.Г.4, 5, Лоньшаков Д.В.1, 

Александрова В.О.1, Смирнова В.В.1, Рустамбек А.1

1 ГБУЗ «Научно-исследовательский институт скорой помощи имени Н.В. Склифосовского 
Департамента здравоохранения города Москвы», Москва

2 ФГАОУ ВО «Российский национальный исследовательский медицинский университет 
имени Н.И. Пирогова» Минздрава России, Москва

3 ГБУ «Научно-исследовательский институт организации здравоохранения 
и медицинского менеджмента Департамента здравоохранения города Москвы», Москва

4 ФГБОУ ВО «Российский университет медицины» Минздрава России, Москва 
5 ГБУЗ «Городская клиническая больница имени С.П. Боткина 

Департамента здравоохранения города Москвы», Москва

Трансплантация почки остается лучшим методом лечения пациентов с хронической болезнью 
почек 4–5-й стадии, который способствует достижению наибольшей продолжительности 
и качества жизни, а также уровня медико-социальной  реабилитации.

Введение

Материалы и методы

С 01.01.2019 г. по 31.12.2023 г. 
выполнено 1106 трансплантаций 
почек от посмертных доноров.
Гендерный состав: 663 мужчины (60%) 
и 443 женщины (40%).
Возраст: 45 (37–54) лет.
Донорский пул: 711 мужчин (64,3%) и 395
женщин (35,7%). 
Медиана возраста доноров 50 (43–57) лет.
Индукционная ИСТ:  моноклональные 
антитела – 859 реципиентов (77,7%),
поликлональные антитела – 111 пациентов
(10%), без использования антител – 
136 реципиентов (12,3%).
Базисная ИСТ: ингибиторы кальциневрина 
(такролимус (n = 965, 87,3%), циклоспорин 
(n = 141, 12,8%), антиметаболиты 
(препараты микофеноловой кислоты 
(n = 1066, 96,4%), эверолимус (n = 27, 2,4%) 
и азатиоприн (n = 13, 1,2%), 
глюкокортикостероиды.

Результаты

Начальная функция: первичная – 709 пациентов 
(64,1%), отсроченная – 398 реципиентов (35,9%), 
на этапе восстановления 4 (2–7,5) сеансов ГД
нормализация азотемии 8 (5–14) суток.
Частота хирургических осложнений 11,1% (n = 123). 
Частота иммунологических осложнений – 9,1% 
(n = 101). 
Удовлетворительная функция трансплантата
на момент выписки – 768 реципиентов (69,4%),
дисфункция трансплантата – 276 реципиентов (25%). 
На момент выписки креатинин сыворотки 
крови – 158 (121–204) мкмоль/л,
мочевина крови – 11 (8–16) ммоль/л. 
24 пациента (2,2%) – продолжение ЗПТ.
30 реципиентов (2,7%) – удаление почечного
трансплантата на госпитальном этапе.
13 пациентов – летальный исход.
8 реципиентов (0,7%) – с функционирующим 
трансплантатом почки.
5 (0,5%) – после госпитального удаления
почечного трансплантата.
Госпитальная выживаемость: 
почечного трансплантата – 94,4% (n = 1051),
реципиентов – 98,8% (n = 1093).

Заключение

Результаты трансплантации почки в отделении трансплантации почки и поджелудочной железы
ГБУЗ «НИИ СП имени Н.В. Склифосовского ДЗМ» соответствуют показателям лидирующих
мировых трансплантационных центров в области трансплантации почки от посмертных доноров.
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ВОССТАНОВЛЕНИЕ ГЛОБАЛЬНОЙ СИСТОЛИЧЕСКОЙ ФУНКЦИИ 
ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА У ПАЦИЕНТОВ С УРЕМИЧЕСКОЙ 
КАРДИОМИОПАТИЕЙ ПОСЛЕ ТРАНСПЛАНТАЦИИ ПОЧКИ 

ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр трансплантологии и искусственных органов имени академика В.И. Шумакова» Минздрава России, 
Москва, Российская Федерация

Уремическая кардиомиопатия  является сердечно-сосудистым осложнением, 
которое широко распространено среди пациентов с терминальной стадией 
болезни почек (ТХБП), получающих заместительную почечную терапию 
методом диализа. Уремическая кардиомиопатия имеет сложный и 
многофакторный патогенез. С одной стороны, структурное ремоделирование 
сердца представляет собой адаптивную реакцию миокарда на повышенную 
нагрузку ввиду гипергидратации, и как следствие – повышение артериального 
давления. С другой стороны, структурные изменения миокарда связаны с 
токсическим действием мочевины. Особенностями уремической 
кардиомиопатии являются: аномальный фиброз миокарда, асимметричная 
гипертрофия желудочков с последующей систолической дисфункцией. 
Уремическая кардиомиопатия (с фракцией выброса левого желудочка (ФВ ЛЖ) менее 40%) исторически считалась 
противопоказанием к трансплантации почки. В настоящее время умеренная дисфункция (ФВ ЛЖ более 25%)  левого 
желудочка (ЛЖ) не исключает возможности трансплантации почки.

Сайдулаев Д.А., Карташев А.А., Петряев М.А., Жариков А.А., Качанова Ю.А. 

Введение 

Оценить возможности обратного восстановления сократительной способности миокарда, безопасность трансплантации 
почки у пациентов с ТХБП.

Цель исследования 

В исследование были включены десять пациентов старше 18 лет со сниженной сократительной функцией миокарда, 
перенесшие трансплантацию почки от посмертного донора (n = 6) и от живого родственного донора (n = 4). Средний возраст 
составил  33,4 ± 5,4 года (от 24 до 42 лет).  Все пациенты получали заместительную почечную терапию методом  программного 
гемодиализа; на этапе предоперационной подготовки к трансплантации почки, на 7-е и 30-е сутки выполнялась 
трансторакальная эхокардиография (4- +2-камерная позиция, Biplane), коронароангиография с целью исключения 
ишемического характера кардиомиопатий. Пациентам с ФВ левого желудочка менее 35% выполнялась катетеризация правых 
отделов сердца для оценки показателей центральной гемодинамики.
Были оценены следующие параметры: фракция выброса левого желудочка (ЛЖ), толщина задней стенки ЛЖ, толщина 
межжелудочковой перегородки (МЖП), конечный диастолический объем (КДО), конечный систолический объем (КСО).
Трансплантация почки выполнялась по стандартной методике. В послеоперационном периоде всем пациентам выполнялся 
мониторинг водного состава тела с целью эффективной кардиопротекции и снижения преднагрузки на миокард посредством  
поддержания отрицательного гидробаланса. 

Материалы и методы 

В предоперационном периоде средние показатели 
эхокардиографического исследования составили: ФВ левого 
желудочка – 34 ± 7%, толщина задней стенки ЛЖ – 1,1 ± 2 см, 
толщина МЖП – 1,1 ± 2 см, КДО – 120 ± 12 мл, КСО – 58 ± 9 мл. 
В послеоперационном периоде контрольная 
трансторакальная эхокардиография  выполнялась на 
7-е сутки после трансплантации почки. ФВ левого желудочка 
составила 44 ± 7%, толщина задней стенки ЛЖ – 1,1 ± 2 см, 
толщина МЖП – 1,1 ± 2 см, КДО – 105 ± 10 мл, КСО – 51 ± 7 мл. 
ЭХО-КГ выполнялась на 30-е сутки с момента операции: ФВ 
левого желудочка составила 49 ± 7% (4- +2-камерная 
позиция, Biplane), толщина задней стенки ЛЖ – 1,0 ± 2 см, 
толщина МЖП – 1,0 ± 2 см, КДО ЛЖ – 100 ± 9 мл, КСО ЛЖ –
48  7 мл. У данной группы пациентов послеоперационных 
осложнений отмечено не было. Можно отметить 
прогрессивное увеличение фракции выброса левого желудочка, уменьшение конечного диастолического и систолического 
объемов левого желудочка, что положительно сказывается на глобальной сократительной функции миокарда. 

Результаты 

Уремическая кардиомиопатия является примером вторичной кардиомиопатии с мультифакториальной этиологией. 
Увеличение глобальной систолической функции левого желудочка после трансплантации почки связано в основном со 
стабилизацией гемодинамических показателей, таких как нормализация артериального давления и уменьшение 
преднагрузки на сердечную мышцу за счет дегидратации, а также с коррекцией метаболических нарушений, таких как 
уремия. 
Таким образом, трансплантация почки является эффективным и безопасным методом лечения вторичной уремической 
кардиомиопатии.

Заключение 

±
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РЕЗУЛЬТАТЫ

РОЛЬ НУЛЕВОЙ БИОПСИИ 
В ОЦЕНКЕ ПОЧЕЧНОГО ТРАНСПЛАНТАТА

Беляева Э.В., Галеев Ш.Р.
ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр трансплантологии 

и искусственных органов им. ак. В.И. Шумакова» Минздрава России, филиал в г. Волжский

ВВЕДЕНИЕ/ЦЕЛЬ МЕТОДЫ И МАТЕРИАЛЫ

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Наиболее часто пересаживаемыми органами являются почки.
При этом потребность в трансплантациях значительно
превышает количество фактически проводимых операций.
В силу высокой вероятности прекращения функции
трансплантатов от доноров с расширенными критериями остро
встает проблема выявления предикторов дисфункции
трансплантата путем оценки ряда морфологических критериев
(выраженность уже имеющихся в донорском органе склероза
клубочков и стенок артериол, интерстициального фиброза,
атрофии канальцев, а также лимфоидной инфильтрации
стромы). В оценке предсуществующего физиологического
состояния трансплантируемых органов может помочь
гистологическое исследование нулевых биопсий почек.

За период с января 2023 года по сентябрь 2024 года в
патологоанатомическом отделении Филиала ФГБУ «НМИЦ ТИО
им. ак. В.И. Шумакова» Минздрава России в г. Волжский исследован
41 нулевой биоптат почечных трансплантатов от трупных доноров.
Эксплантация почек проводилась у посмертных доноров: 39 почек –
у пациентов со смертью мозга и 2 – у асистолического донора.
Возраст доноров от 18 до 68 лет. Забор биопсии выполнялся после
изъятия донорской почки из консервирующего раствора. Для
фиксации материала использовался 10% раствор нейтрального
формальдегида. Обезвоживание проводилось в вакуумном
гистологическом процессоре «Tissue-Tek® VIP® 6», заливка – в
парафиновые блоки, окрашивание – в автомате окрашивания «Leica
Autostainer XL (ST5010)». Кроме рутинной окраски гематоксилином-
эозином использовались также окраски трихром по Массону и PAS-
реакция.

Результат трансплантации зависит от ряда причин, в том числе от исходного состояния донорских почек. Для разработки прогностической
модели исходов трансплантации почки планируется проведение клинико-морфологического сопоставления в отдаленные сроки после
пересадки.

Рис. 1. Гломерулосклероз III степени 
(гиалинизированные клубочки указаны 
стрелками). Окраска – гематоксилин-
эозин.

Рис. 4. Очаговая лимфоцитарная
инфильтрация в строме почечного биоптата
(указана стрелками). Окраска – гематоксилин-
эозин.

Рис. 3. Интерстициальный фиброз 
(склерозированная строма окрашена в 
синий цвет). Окраска – трихром по 
Массону.

Рис. 5. Ишемически-реперфузионное
повреждение (ишемизированные
канальцы указаны стрелкой). Окраска – 
PAS.

Рис. 2. Склероз интимы артериолы
с сужением просвета более 30% 
(указана стрелкой). Окраска – 
гематоксилин-эозин.

ГЛОМЕРУЛОСКЛЕРОЗ
I степень 
(36,5%)
II степень 
(24,4%)
III степень 
(9,8%)
отсутствует 
(29,3%)

АРТЕРИОЛОСКЛЕРОЗ
легкая 
степень 
(21,9%)
умеренная 
степень 
(9,8%)
отсутствует 
(68,3%)

ИНТЕРСТИЦИАЛЬНЫЙ 
ФИБРОЗ

очаговый 
(41,5%) 

распростра-         
ненный 
(4,9%)
отсутствует 
(53,6%)

ЛИМФОЦИТАРНАЯ 
ИНФИЛЬТРАЦИЯ СТРОМЫ

слабая 
мелкоочаговая 
(46,3%)
выраженная 
(2,5%)

отсутствует 
(51,2%)

ИШЕМИЧЕСКИ-
РЕПЕРФУЗИОННОЕ 

ПОВРЕЖДЕНИЕ

легкая 
степень 
(92,7%)
средняя 
степень 
(7,3%)

В результате проведенных исследований в 15 биоптатах из 41 (36,5%) выявлена I степень
(менее 10% склерозированных клубочков) гломерулосклероза, в 10 (24,4%) – II степень (10–
20%), в 4 (9,8%) – III степень (более 20% склерозированных клубочков). В 12 биоптатах
(29,3%) склерозированные клубочки не определялись. Утолщение стенок артериол с сужением
просвета легкой степени (не более 25%) отмечено в 9 случаях (21,9%), умеренной степени
(более 25%, но менее 50%) – в 4 случаях (9,8%). В 28 биоптатах (68,3%) просвет сосудов без
изменений. Очаговый интерстициальный фиброз (менее 10% почечной паренхимы) выявлен в
17 случаях (41,5%), распространенный – в 2 (4,9%). В 22 биоптатах (53,6%) замещения
почечной ткани фиброзной не отмечено. Атрофии канальцев не выявлено ни в одном из биоптатов.
Легкая степень ишемически-реперфузионного повреждения в виде дистрофических изменений в
эпителиальных клетках извитых канальцев с некрозом отдельных клеток нефротелия отмечена в
38 исследованиях (92,7%), в 3 случаях (7,3%) выявлено ишемически-реперфузионное
повреждение средней степени (очаговый канальцевый некроз). В 19 биоптатах (46,3%)
выявлена слабая мелкоочаговая лимфоцитарная инфильтрация в строме, в 1 случае (2,5%) –
выраженная, в 21 случае (51,2%) стромальное воспаление отсутствовало. Все почки были 
трансплантированы и после пересадки демонстрировали удовлетворительную функцию.
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Трансплантация почки пациентам с аутосомно-доминантным 
поликистозом почек (АДПП) традиционно ассоциирована с 
повышенным риском инфекционных осложнений, связанных с 
инфицированием кист поликистозно-измененных почек (ПКП). 
Нефрэктомия ПКП по клиническим показаниям или с целью 
подготовки к трансплантации является важным этапом 
предтрансплантационной подготовки данной категории 
пациентов и позволяет значимо снизить риски осложнений.   

 
Проанализировать результаты трансплантации почки пациентам с 
терминальной почечной недостаточностью, обусловленной АДПП.  

 
 
В ходе исследования проведен проспективный и 
ретроспективный анализ результатов трансплантаций почки  
63 пациентам с АДПП, выполненных в период с 2008-го по 2023 год. 
Из них у 26 пациентов ПКП на момент трансплантации были 
сохранены (первая группа), 37 реципиентам ПКП были 
удалены (вторая группа). В качестве группы сравнения 
проанализированы результаты трансплантации почки  
129 пациентам с терминальной почечной недостаточностью другой 
этиологии в тот же период. Из исследования были исключены 
пациенты с сахарным диабетом, повторными трансплантациями 
и редкими генетическими заболеваниями. 

 

Группы значимо не отличались по возрасту, полу, 
длительности ЗПТ,  характеристикам доноров (p>0,05). 
Немедленная функция трансплантата в первой группе  имела 
место в 14 (53,8%) случаях, во второй – 22 (59,4%), в  группе 
сравнения – 76 (58,9%), p>0,05. Инфекционные осложнения в 
течение первого месяца после трансплантации наблюдались 
у 7 (26,9%) пациентов первой группы, 2 (5,4%) второй группы и 
8 (6,2%)  группы сравнения, p<0,05. В отдаленном периоде 
после трансплантации не выявлено отличий по частоте 
эпизодов пиелонефрита, гематурии, лейкоцитурии между 
второй группой и группой сравнения (0,21±0,11 и 0,23±0,15 слу-  
чаев в год соответственно, p>0,05). Тот же показатель 
в группе пациентов с сохраненными ПКП значимо отличался и 
составил 1,9±0,71, p<0,05. Не выявлено различий в частоте 
развития инфекционных осложнений других локализаций 
между второй группой и группой сравнения (2 (5,4%) и 8 (6,2%) 
соответственно, p>0,05). В первой группе этот показатель 
значимо повышен – 7 (26,9%), p<0,05. Десятилетняя 
выживаемость почечных  трансплантатов и реципиентов для 
первой, второй группы и группы сравнения составила 46,2%, 
73,1% и 74,1% (p=0,063), 84,6%, 89,2% и 88,3% (p=0,531) 
соответственно. Среди пациентов, которым на момент 
трансплантации ПКП были сохранены, нефрэктомия в связи 
с инфицированием кист потребовалась 6 (23,1%). 
 

Предтрансплантационная нефрэктомия ПКП позволяет 
значимо снизить риски осложнений трансплантации почки у 
пациентов с АДПП. Результаты трансплантации почки 
пациентам с АДПП аналогичны таковым при тХПН, 
обусловленной другими причинам. 

15-летний опыт трансплантации почки  
пациентам с аутосомно-доминантным поликистозом почек. 

В.С. Дайнеко1,3, Д.Д. Федотова2, А.Н. Ананьев 1,2 , И.В. Ульянкина 1,2, И.В. Логинов1, Д.В. Фитро1, А.А. Кутенков1,2, 
Д.О. Кузьмин1,2, М.Е. Малышев1,  В.Н. Кравчук3, О.Н. Резник1,2 
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Москва 

2024 

Материалы и методы 

Цель  

Введение Результаты 

Выводы 

Нативные почки удалены 
ранее – включение в лист 

ожидания. 

Пациент с АДПП 

Поликистозно-измененные 
почки сохранены 

Стандартный 
клинический минимум, 

ЭХО-кардиография 

Выявление абсолютных 
противопоказаний к 

трансплантации  или 
оперативному лечению 

- Болевой синдром. 
- Признаки обострений 

хронического 
пиелонефрита в течение 5 

лет,  
ССВР – в течение жизни. 
- Наличие доминантных и 

осложненных кист 

УЗИ органов брюшной 
полости, почек 

В случаях выявления  при 
обследовании 

сопутствующей сердечно-
сосудистой патологии, 

патологии клапанов сердца 
- их коррекция при 

необходимости 

Включение в лист ожидания трансплантации почки 

МРП≤170 мм 

Общий анализ, посев 
мочи. 

МСКТ брюшной полости, 
почек с ангиографией 

  

 

МРП>170 мм 

  

Поэтапная 
монолатеральная 

лапароскопическая 
нефрэктомия 

  

Поэтапная лапароскопическая 
монолатеральная 

нефрэктомия в условиях 
карбоксиперитонеума низкого 

давления 

Без патологии 

Лейкоцитурия, бактериурия, 
гематурия 

Нефрэктомия 

Алгоритм подготовки и включения в лист ожидания  
трансплантации почки пациента с АДПП 

Рисунок 1. Кумулятивная выживаемость трансплантатов 
почки (p=0,063) 
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АЛЛОТРАНСПЛАНТАЦИЯ ТКАНИ НЕОНАТАЛЬНОЙ ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 
В ПАРАВАЗАЛЬНОЕ ПРОСТРАНСТВО СЕМЕННИКА С ЦЕЛЬЮ КОМПЕНСАЦИИ 

АЛЛОКСАНОВОГО ДИАБЕТА У КРЫС 

Куликов А.В.1, Кистнер Ю.И.2, Александров Н.Ю.2
1ФГБУН Институт теоретической и экспериментальной биофизики РАН», г «      . Пущино, Россия 

2 Российский университет Дружбы народов, г. Москва, Россия

Введение. В организме млекопитающих есть несколько иммунопривилегированных зон, которые успешно используются в
экспериментальной биологии и медицине еще с конца XIX века. К таким зонам прежде всего относятся: передняя камера глаза,
головной мозг и тестикул. Иммунопривилегированность семенника обусловлена в основном наличием местных
иммуносупрессорных факторов, вырабатываемых клетками Сертоли. Наше исследование посвящено компенсации
экспериментального аллоксанового диабета с помощью аллотрансплантации поджелудочной железы в паравазальное
пространство семенника.

Материалы и методы. Эксперименты проводились на самцах белых крыс средним весом 200 г. Опытная серия включала
23 животных с экспериментальным сахарным диабетом, которым была проведена аллотрансплантация ткани неонатальной
поджелудочной железы. В контрольные серии были включены интактные животные без сахарного диабета – 16 крыс и
животные с экспериментальным сахарным диабетом без аллотрансплантации ткани поджелудочной железы – 12 крыс. Срок
наблюдения составил 9 недель со дня пересадки. Экспериментальный сахарный диабет создавался с помощью
внутрибрюшинного введения раствора аллоксантидрата в дозе 200 мг на килограмм массы животного. Для эксперимента
отбирались животные со стойким высоким уровнем гликемии не менее 20 ммоль/л и высокой глюкозурией. Трансплантация
проводилась через 2 недели после введения аллоксана. Оценка состояния животных осуществлялась каждые 5 дней с
измерением уровня сахара в крови и моче до кормления, определением веса и суточного потребления жидкости.

Результаты. В контрольной группе интактных животных в течение всего срока наблюдения сохранялась гликемия от 4 до
6,5 ммоль/л, аглюкозурия. Потребление жидкости колебалось от 25 до 35 мл/сут на 100 г веса. В контрольной группе животных
с экспериментальным сахарным диабетом без трансплантации средний срок выживания после создания диабета составил 21 день. 
На протяжении всего срока наблюдения определялся высокий уровень гликемии и глюкозурии (более 20-25 ммоль/л и 2%
соответственно), сохранялось повышенное потребление жидкости 70-75 мл/сут на 100 г веса и прогрессивно снижался вес.

В опытной серии из 23 животных 4 крысы погибли на второй неделе после трансплантации, 3 крысы – на 3-й неделе.
Всего к 9-й неделе выжило 16 животных. Из них у 8 крыс отмечалась гликемия до 8 ммоль/л и аглюкозурия. У 2 реципиентов
уровень гликемии снизился практически в 2 раза от исходного. Среднее потребление жидкости в опытной серии после
трансплантации снижалось с 70 мл/сутки на 100 г веса до нормы и к концу срока наблюдения составляло 34 мл на 100 г веса.
У большинства животных после трансплантации стабилизировался вес.

Морфологическое исследование гонад (гематоксилин-эозин) через 9 недель показало удовлетворительное состояние
трансплантата.

Прокол белочной оболочки семенника в бессосудистой зоне. Формирование кармана под белочной оболочкой с помощью
микродилататора.

Заключение. Аллотрансплантация ткани поджелудочной железы в паравазальное пространство семенников крыс с
экспериментальным сахарным диабетом улучшает показатели углеводного обмена (гликемии, глюкозурии, потребления
жидкости и динамики веса) в течение срока наблюдения до 9 недель и позволяет увеличить сроки выживания по сравнению с
животными контрольной группы (с сахарным диабетом без трансплантации).

Семенник после аллотрансплантации микрофрагментов ткани неонатальной поджелудочной железы. 
1 - трансплантат под белочной оболочкой; 2 - узловой шов в месте прокола белочной оболочки; 3 - придаток семенника.
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ТРЕБОВАНИЯ К ПУБЛИКАЦИЯМ

Статьи должны содержать оригинальные данные, 
нигде ранее не опубликованные и не направленные 
на публикацию в другие редакции. Плата за публи-
кацию рукописей не взимается.

Текстовый материал должен быть представлен в 
формате Microsoft Word (*.doc, *.docx), шрифт Times 
New Roman, 12 pt через 1,5 интервала, в электронную 
редакцию на сайте журнала.

Схема построения статьи
1.	 Титульная страница
Должна быть представлена на русском и англий-

ском языках и соответствовать шаблону:
•	 Название статьи

Англоязычное название должно быть грамот-
ным с точки зрения английского языка, при 
этом полностью соответствовать по смыслу 
русскоязычному названию.

•	 Авторы статьи
При написании авторов статьи инициалы име-
ни и отчества указываются перед фамилией. 
Ф. И. О. на английском языке необходимо пи-
сать так, как при регистрации для получения 
ORCID, или Open Researcher and Contributor 
ID (с англ. – «Открытый идентификатор иссле-
дователя и участника») – незапатентованного 
буквенно-цифрового кода, который однозначно 
идентифицирует научных авторов, или как в 
ранее опубликованных статьях в зарубежных 
журналах.

•	 Название учреждения 
–	 Полное официальное название учреждения, 

город, страна. Наиболее полный список на-
званий учреждений на русском и англий
ском языках можно найти на сайте РУНЭБ 
eLibrary.ru

–	 Если в написании рукописи принимали 
участие авторы из разных учреждений, не-
обходимо соотнести их названия с Ф. И. О. 
авторов путем добавления цифровых ин-
дексов в верхнем регистре после фамилии 
и перед названием учреждения.

•	 Для корреспонденции
Полностью указать фамилию, имя, отчество авто-

ра, с которым будет вестись переписка, адрес (с поч-
товым индексом), телефон, факс, e-mail.

Пример титульной страницы
Изменения показателей эластичности 
стенки общей сонной артерии у реципиентов 
солидных органов
А.О. Шевченко1–3, И.Ю. Тюняева1, М.М. Лысенко1, 
Н.Н. Колоскова1, Д.А. Сайдулаев1, С.И. Зубенко1, 
Е.А. Вакурова2, С.О. Шарапченко1

1 ФГБУ «Национальный медицинский исследова-
тельский центр трансплантологии и искусственных 
органов имени академика В.И. Шумакова» Мин
здрава России, Москва, Российская Федерация
2 ФГАОУ ВО Первый Московский государственный 
медицинский университет имени И.М. Сеченова 
Минздрава России (Сеченовский университет), 
Москва, Российская Федерация
3 ФГАОУ ВО «Российский национальный иссле-
довательский медицинский университет име-
ни Н.И. Пирогова» Минздрава России, Москва, 
Российская Федерация
Для корреспонденции:
Шарапченко Софья Олеговна
Адрес: 
Телефон:
E-mail:

Changes in common carotid artery elasticity 
in solid organ recipients
A.O. Shevchenko1–3, I.Yu. Tyunyaeva1, M.M. Lysenko1, 
N.N. Koloskova1, D.A. Saydulaev1, S.I. Zubenko1, 
E.A. Vakurova2, S.O. Sharapchenko1

1 Shumakov National Medical Research Center of 
Transplantology and Artificial Organs, Moscow, Rus-
sian Federation
2 Sechenov University, Moscow, Russian Federation
3 Pirogov Russian National Research Medical Univer-
sity, Moscow, Russian Federation
Corresponding author:
Sofya Sharapchenko
Address: 
Phone:
E-mail:

2.	 Реферат
К каждой статье должен быть приложен рефе-

рат на русском и английском языках. Объем тек-
ста реферата для оригинальной статьи – не более 
300  слов, для обзора литературы, клинического 
наблюдения – не более 200 слов. Реферат должен 
полностью соответствовать содержанию работы. 
Англоязычная версия реферата статьи должна по 
смыслу и структуре соответствовать русскоязычной 
и быть грамотной с точки зрения английского языка. 
Для перевода реферата не допускается использова-
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ние электронных программ-переводчиков (например, 
Google Переводчик) без последующей редакции.

В реферате не следует употреблять аббревиатуры 
без предварительного раскрытия.

Реферат оригинальной статьи должен содер-
жать следующие разделы:

Цель (Objective),
Материалы и методы (Materials and тethods),
Результаты (Results),
Заключение (Conclusion).
В реферате следует представить наиболее сущест

венные результаты проведенных исследований. 
Нельзя писать: «Проведен сравнительный анализ 

чувствительности и специфичности…». 
Следует писать: «Чувствительность составила 

…% и …%, р = , специфичность соответственно 
…% и …%, р = ».

3.	 Ключевые слова
В конце реферата должны быть приведены ключе-

вые слова (keywords) на русском и английском языках. 
Для выбора ключевых слов на английском языке сле-
дует использовать тезаурус Национальной медицин-
ской библиотеки США – Medical Subject Headings – 
MeSH. (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh).

4. Текст статьи
Оригинальная статья должна включать следу-

ющие разделы:
•	 Введение
•	 Материалы и методы
•	 Результаты
•	 Обсуждение
•	 Заключение
•	 Список литературы
Обзорная статья должна содержать анализ лите-

ратуры с представлением современных источников 
(в основном за последние 5 лет). 

Клиническое наблюдение должно быть хорошо 
иллюстрировано (отражать суть проблемы) и содер-
жать обсуждение вопроса с использованием данных 
литературы.
Библиографические ссылки в тексте статьи 

обозначаются порядковым номером в квадратных 
скобках: [1], [2, 5], [14–18] и в списке литературы 
представляются по порядку упоминания в тексте 
независимо от языка ссылки.

Все величины, приведенные в статье, должны 
быть выражены или дублированы в единицах СИ.

5.	 Список литературы / References
Автор несет полную ответственность за точность 

данных, приведенных в пристатейном списке ли-
тературы. В списке литературы ссылки на неопуб-
ликованные или находящиеся в печати работы не 
допускаются.

ИНФОРМАЦИЯ
Список литературы представляется на отдельной 

странице. Ссылки на источники располагаются в по-
рядке цитирования и приводятся на языке оригинала.

Названия журналов на русском языке в списке 
литературы не сокращаются. Если русскоязычный 
журнал имеет также название на английском языке, 
оно может быть указано в ссылке после транслите-
рированного названия. Названия иностранных жур-
налов могут сокращаться в соответствии с вариантом 
сокращения, принятым конкретным журналом.

Если цитируемая статья имеет DOI (digital object 
identifier, цифровой идентификатор объекта) и/или 
PMID (PubMed), его/их необходимо указать в конце 
ссылки.

В ссылках на русскоязычные статьи, имеющие 
также название на английском языке, вначале при-
водится русское, а затем английское название. Если 
статья не имеет английского названия, ссылка приво-
дится вначале на русском языке, а затем в транслите-
рированном виде, начиная на той же строке. Транс-
литерацию рекомендуется выполнять на сайте http://
www.translit.ru в формате BGN.

В ссылке на неанглоязычные статьи после выход-
ных данных необходимо указать язык публикации 
и наличие резюме на английском языке, например: 
[In Russ, English abstract].

Для составления описаний в cписке литерату-
ры используется стандарт на библиографическую 
ссылку NLM – National Library of Medicine (http://
www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html). 
Если количество авторов не превышает 6, в библио
графическом описании указываются все авторы. 
Если количество авторов более 6, следует указать 
шесть первых авторов и добавить «и др.» (et al.).

Примеры библиографических описаний

1. Статья из русскоязычного журнала,  
имеющая англоязычное название
Готье СВ, Хомяков СМ. Донорство и транс-
плантация органов в Российской Федерации в 
2015 году. VIII сообщение регистра Российско-
го трансплантологического общества. Вестник 
трансплантологии и искусственных органов. 
2016; 18 (2): 6–26. Gautier SV, Khomyakov SM. 
Organ donation and transplantation in Russian Fe-
deration in 2015. 8th report of National Register. 
Russian Journal of Transplantology and Artificial 
Organs. 2016; 18 (2): 6–26. [In Russ, English ab-
stract] DOI:10.15825/1995-1191-2016-2-6-26.
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2. Статья из русскоязычного журнала,  
не имеющая англоязычного названия
Трапезникова МФ, Филипцев ПЯ, Перлин ДВ, 
Кулачков СМ. Лечение стриктур мочеточника 
после трансплантации почки. Урология и 
нефрология. 1994; 3: 42–45. Trapeznikova MF, 
Filiptsev PYa, Perlin DV, Kulachkov SM. Lechenie 
striktur mochetochnika posle transplantatsii pochki. 
Urologiya i nefrologiya. 1994; 3: 42–45.

3. Статья из англоязычного журнала
Goldstein DJ, Oz MC, Rose EA. Implantable left 
ventricular assist devices. N Engl J Med. 1998; 339: 
1522–1533.

4. Англоязычная монография
Murray PR, Rosenthal KS, Kobayashi GS, Pfal-
ler MA. Medical microbiology. 4th ed. St. Louis: 
Mosby; 2002.

5. Русскоязычная монография
Готье СВ, Константинов БА, Цирульнико-
ва  ОМ. Трансплантация печени. М.: МИА 
(2008), 246 с. Gautier SV, Konstantinov BA, Tsi-
rulnikova OM. Transplantatsiya pecheni. M.: MIA 
(2008), 246.

6. Диссертация (автореферат диссертации)
Орлова ОВ. Роль маркеров воспаления, тромбоза, 
неоангиогенеза и апоптоза в прогнозировании 
васкулопатии сердечного трансплантата: дис. … 
докт. мед. наук. М., 2009, 84 с. Orlova OV. Rol' 
markerov vospaleniya, tromboza,neoangiogeneza 
i apoptoza v prognozirovanii vaskulopatii serdech-
nogo transplantata. [Dissertation]. M., 2009, 84.

7. Ресурс в сети Internet
Cancer-Pain.org [Internet]. New York: Association 
of Cancer Online Resources, Inc.; c2000-01 [upda-
ted 2002 May 16; cited 2002 Jul 9]. Available from: 
http://www.cancer-pain.org/.

Требования к таблицам и иллюстрациям
Таблицы должны иметь нумерованный заголовок 

и четко обозначенные графы, удобные и понятные 
для чтения. Данные таблицы должны соответство-
вать цифрам в тексте, однако не должны дублировать 
представленную в нем информацию. Ссылки на таб-
лицы в тексте обязательны.

Иллюстрации и рисунки должны быть представ-
лены в форматах JPEG или TIFF (*.jpg или *.tiff) с 
разрешением не менее 300 dpi, в объеме, близком к 
1 Мб. Рисунок должен содержать все авторские обоз-
начения – стрелки, цифры, указатели и пр. Подписи 

к рисункам должны быть представлены в отдельном 
файле с расширением *.doc. Сначала дается назва-
ние, а затем объясняются все цифровые и буквенные 
обозначения.

Названия и текст таблиц, иллюстраций и ри-
сунков, а также объяснения к ним должны быть 
представлены на русском и английском языках.

Конфликт интересов
Конфликт интересов – это условия, при которых у 

авторов возникают вступающие в конфликт или кон-
курирующие интересы, способные повлиять на при-
нятие редакторского решения. Конфликты интересов 
могут быть потенциальными или осознанными, а 
также реально существующими. На объективность 
могут повлиять личные, политические, финансовые, 
научные или религиозные факторы.

Автор обязан уведомить редактора о реальном 
или потенциальном конфликте интересов, включив 
информацию о конфликте интересов в соответству-
ющий раздел статьи.

Если конфликта интересов нет, автор должен 
также сообщить об этом. Пример формулировки: 
«Автор заявляет об отсутствии конфликта инте-
ресов».

Авторские права
Авторы, публикующие статьи в данном журнале, 

соглашаются со следующим:
1.	 Авторы сохраняют за собой авторские права на ра-

боту и предоставляют журналу право первой пуб-
ликации работы на условиях лицензии Creative 
Commons Attribution License, которая позволяет 
другим распространять данную работу с обяза-
тельным сохранением ссылок на авторов ориги-
нальной работы и оригинальную публикацию в 
этом журнале.

2.	 Авторы сохраняют право заключать отдельные 
контрактные договоренности, касающиеся не-
эксклюзивного распространения версии работы 
в опубликованном здесь виде (например, разме-
щение ее в институтском хранилище, публикацию 
в книге), со ссылкой на ее оригинальную публи-
кацию в этом журнале.

3.	 Авторы имеют право размещать свою работу в 
сети Интернет (например в институтском хра-
нилище или персональном сайте) до и во время 
процесса рассмотрения ее данным журналом, так 
как это может привести к продуктивному обсуж-
дению и большему количеству ссылок на данную 
работу (См. The Effect of Open Access).

Статьи направлять в электронную редакцию через сайт журнала   
«Вестник трансплантологии и искусственных органов» 

https://journal.transpl.ru/vtio
E-mail: vestniktranspl@gmail.com
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Instructions to authors
Articles should contain original information that has 

not been previously published and is not considered for 
publication in other editions. Fee for publication of ma-
nuscripts will not be charged. 

The manuscript should be presented in Microsoft 
Word format A4, 1.5 spacing, and Times New Roman 
font size 12. Submit your article to the online submis-
sion system in accordance with the instructions on the 
journal’s website https://journal.transpl.ru.

Structure of the article
The Title page should include:
–	 Initials (first name and patronymic) of the authors 

of the article should be specified before their res-
pective last names.

–	 Author names (list the author’s initials before 
listing his or her last name as when registering 
for ORCID, or Open Researcher and Contributor 
ID – a non-proprietary alphanumeric code that 
uniquely identifies scientific authors).

–	 Full official name of the institution, city and coun-
try.

–	 If authors from different institutions participated 
in writing of the manuscript, it is necessary to 
correlate those with the names of the authors by 
adding a digital index uppercase after last name, 
and right before the name of the institution.

Information about the authors
For each author fully specify the last and the first 

name, patronymic and position in the relevant depart-
ment/institution.

For correspondence
Fully specify the last and the first name, patrony-

mic of the author, who will be holding correspondence, 
address (including postal code), telephone, fax number, 
e-mail.

Abstract
Each article must be accompanied by an abstract. 

The amount of text for the abstract of the original article 
should be of no more than 300 words, for a literature 
review, clinical observation – no more than 200 words. 
The abstract must fully comply with the content of the 
work. The abstract should not use abbreviations without 
prior expansion.

Abstract of the original article should contain the 
following sections: Objective, Materials and methods, 
Results, Conclusion. The abstract should present the 
most important results of the research.

Do not write: «A comparative analysis of the sensi-
tivity and specificity was conducted …»

Should write: «The sensitivity was … % and …%, 
p = , specificity, respectively …% and …%, p = ».

Keywords
At the end of the abstract keywords must be given. 

To select the keywords a thesaurus of U.S. National Li-
brary of Medicine should be used – Medical Subject 
Headings (MeSH) at http://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh.

Conflict of interest
The author should inform the editor about the factual 

or potential conflict of interest have included the infor-
mation about such conflict into the respective section 
of an article.

If there is no conflict of interest, the author should 
say so in the form like the following: «Author declares 
unawareness of the conflict of interest».

This information is supposed to be placed before the 
article text.

Text of article
Original article should include the following sec-

tions:
•	 Introduction
•	 Materials and methods
•	 Results
•	 Discussion
•	 Conclusion
•	 References

Review article should include an analysis of the lite-
rature with the presentation of modern sources (mainly 
in the last 5 years).

Clinical observation should be well illustrated (to 
reflect the essence of the problem) and include discussion 
with the use of literature data.
References in the text are indicated by number in 

square brackets: [1], [2, 5], [14–18] and in the references 
section are presented in order of their appearance in the 
text. All values given in the article should be expressed 
or duplicated in SI units.

References
The author is solely responsible for the accuracy 

of the data included in the references section of the ar-
ticle. References to unpublished papers or papers in print 
works are not allowed.

References are presented on a separate page.
The names of journals can be contracted in ac-

cordance with an embodiment of reduction adopted by 
the specific journal.
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If the article quoted has DOI (a digital object iden-
tifier) or/and PMID (Pub Med identifier) they must be 
specified after the description of the article. To compile 
descriptions in References section NLM bibliographic 
reference citation standard is used – U.S. National Lib-
rary of Medicine (http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_
requirements.html). If the number of authors does not 
exceed 6, the bibliographic description includes all the 
authors. If the number of authors is more, only the first 
six authors should be indicated and then add et al.

Requirements for tables and figures
Tables should be placed into the text; they should 

have numbered heading and clearly labeled graphs, con-

venient and simple to read. Table’s data must comply 
with the numbers in the text, but should not duplicate 
the information therein. Table references in the text are 
required.

Illustrations and drawings should be submitted in 
electronic format (JPEG or TIFF format with a resolu-
tion of at least 300 dpi and no smaller than 6 × 9 cm), 
in a volume of close to 1 MB. Drawings must include 
all copyright symbols – arrows, numbers, signs, etc. 
Figure captions should be submitted in a separate file 
with the extension *.doc. First, the name is given, then 
all arithmetic and alphabetical symbols (lettering) are 
explained.

Articles should be addressed  
to the Russian Journal of Transplantology and Artificial Organs website:  

https://journal.transpl.ru/vtio
E-mail: vestniktranspl@gmail.com
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ФГБУ «Национальный медицинский 
исследовательский ЦЕНТР 
ТРАНСПЛАНТОЛОГИИ И ИСКУССТВЕННЫХ ОРГАНОВ 
ИМЕНИ АКАДЕМИКА В.И. ШУМАКОВА» 
МИНИСТЕРСТВА ЗДРАВООХРАНЕНИЯ РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ
ОТДЕЛ ПОДГОТОВКИ НАУЧНЫХ И МЕДИЦИНСКИХ КАДРОВ

Лицензия на осуществление образовательной деятельности  № 2643 от 21.09.2017 г.

Россия, 123182, г. Москва, ул. Щукинская, д. 1

ФГБУ «НМИЦ ТИО имени академика В.И. Шумакова» Минздрава России является ведущим на-
учно-исследовательским медицинским учреждением, успешно развивающим одно из приоритетных 
направлений в современной хирургической науке – трансплантологию.

В Центре осуществляются все виды трансплантации органов пациентам от 3 месяцев до старшего 
возраста, проводятся все виды кардиохирургических вмешательств. Учреждение оснащено новейшим 
высокотехнологичным оборудованием, на котором работают высококвалифицированные научные кадры 
и медицинские специалисты – доктора наук, осуществляющие подготовку врачей и научных работников 
для регионов Российской Федерации.

На базе клинических отделений Центра организовано проведение циклов повышения квалификации 
продолжительностью 72 и 144 часа по следующим дополнительным профессиональным программам:

•	 Анестезиологические пособия и интенсивная терапия при трансплантации жизненно важных органов.
•	 Болезни почек, почечная недостаточность и заместительная почечная терапия.
•	 Донорство в клинической трансплантологии.
•	 Клиническая трансплантация печени.
•	 Клиническая трансплантация печени у детей.
•	 Клиническая трансплантация почки.
•	 Клиническая трансплантация сердца.
•	 Основы трансплантологии и искусственных органов.
•	 Патологическая анатомия у больных после аллотрансплантации органов и имплантации искусст-

венных органов.
•	 Трансплантационная иммунология и иммуносупрессия.
•	 Деятельность операционной медицинской сестры в клинической трансплантологии.

Гарантийное письмо на обучение специалистов от организаций высылать на электронную почту. 
Е-mail: voselena35@mail.ru
Консультации организованы в отделе подготовки научных и медицинских кадров (Щукинская, 1, 

старый корпус, 3-й этаж, к. ф. н. Мироненко Елена Станиславовна).



246

ВЕСТНИК ТРАНСПЛАНТОЛОГИИ И ИСКУССТВЕННЫХ ОРГАНОВ	 том XXVI   № 4–2024

Перечень материалов, опубликованных в 2024 году   
в журнале «Вестник трансплантологии и искусственных органов»

Клиническая трансплантология
Д.А. Гранов, И.И. Тилеубергенов, А.Р. Шералиев, В.Н. Жуйков, А.А. Поликарпов, А.В. Моисеенко
Трансплантация печени при нерезектабельной опухоли Клацкина: первые отдаленные результаты  – 
опыт одного центра..................................................................................................................................................................... № 1 (8–19)
А.В. Шабунин, П.А. Дроздов, И.В. Нестеренко, Д.А. Макеев, С.А. Астапович, О.С. Журавель, Л.Р. Карапетян
Влияние начальной функции пересаженной почки на  ближайшие и отдаленные результаты............................ № 1 (20–25)
Ю.В. Семенова, Б.Л. Миронков, Я.Л. Поз
Лечение ишемической болезни сердца у пациентов с терминальной почечной недостаточностью 
на  заместительной почечной терапии.................................................................................................................................. № 1 (26–35)
Р.В. Коробка, С.В. Готье, В.Д. Пасечников, Е.С. Пак, А.М. Шаповалов, Ю.В. Хоронько, Д.В. Пасечников, 
И.А. Поршенников
Клиническое течение асцитического синдрома и острое повреждение почек в условиях использования 
неселективных бета-блокаторов или эндоскопического лигирования варикозных вен пищевода в целях 
первичной профилактики кровотечений у больных циррозом печени, ожидающих трансплантацию.............. № 1 (36–46)
М.Т. Беков, И.В. Пашков, К.С. Смирнов, Я.С. Якунин, Д.Н. Шилкин, И.С. Чащин, Н.М. Иванова, 
О.М. Цирульникова, С.В. Готье
Изготовление стента с лекарственным покрытием эверолимусом из термопластического полиуретана 
и полилактида с применением технологии 3D-печати.................................................................................................... № 1 (47–54)
Е.И. Прокопенко, И.Г. Никольская, А.В. Ватазин, Ф.Ф. Бурумкулова, Д.В. Губина
Беременность после трансплантации почки: особенности течения, осложнения и исходы.................................. № 2 (8–15)
Р.В. Коробка, С.В. Готье, Ю.В. Хоронько, В.Д. Пасечников, Н.Г. Сапронова, И.А. Поршенников, М.В. Малеванный, 
Е.С. Пак, Д.В. Пасечников
Трансъюгулярное внутрипеченочное портосистемное шунтирование или комбинация неселективных 
β-блокаторов с эндоскопическим лигированием варикозных вен пищевода в  целях профилактики 
кровотечений у больных циррозом печени, ожидающих трансплантацию............................................................... № 2 (16–27)
М.Т. Беков, А.Р. Монахов, К.С. Смирнов, Я.С. Якунин, Р.А. Латыпов, Д.О. Олешкевич, О.М. Цирульникова, 
С.В. Готье
Эндоскопическая полностенная резекция аденокарциномы сигмовидной кишки у  реципиента печени........ № 2 (28–33)
Р.В. Коробка, С.В. Готье, Ю.В. Хоронько, В.Д. Пасечников, А.М. Шаповалов, М.В. Малеванный, Е.С. Пак, 
Д.В. Пасечников, Е.В. Тадиева
Азигопортальное разобщение или комбинация неселективных β-блокаторов с эндоскопическим 
лигированием варикозных вен пищевода в целях профилактики повторных кровотечений у больных 
циррозом печени, ожидающих трансплантацию............................................................................................................. № 2 (34–41)
В.Л. Коробка, В.Д. Пасечников, Ю.В. Хоронько, Р.В. Коробка, Е.С. Пак, М.В. Малеванный, Д.В. Пасечников
Факторы риска и предикторы повторных кровотечений из варикозных вен пищевода у больных 
циррозом печени, ожидающих трансплантацию............................................................................................................. № 3 (32–42)
В.В. Боровик, И.И. Тилеубергенов, А.В. Моисеенко, Д.Н. Майстренко, Д.А. Гранов
Взаимосвязь режимов перфузионной подготовки аллографта и частоты развития артериальных 
и билиарных осложнений при ортотопической трансплантации печени................................................................... № 3 (43–55)
С.Н. Хостелиди, О.П Козлова, Е.В. Шагдилеева, Е.В. Семенова, Э.М. Квитко, А.В. Бердникова, Р.А. Осокина, 
Ю.Л. Авдеенко, А.Е. Тараскина
Мукормикоз у реципиентов трансплантатов внутренних органов (описание клинических случаев 
и обзор литературы).................................................................................................................................................................. № 3 (56–65)
У.Р. Салимов, П. Балачандран, Д.Б. Туляганов, М.Р. Рузибакиева, Ф.А. Хаджибаев, Х.Э. Анваров
Стремительное подавление HBV-репликации перед  родственной трансплантацией печени 
у пациентки с HDV-суперинфекцией. Клиническое  наблюдение................................................................................ № 3 (66–71)
К.О. Семаш
Билиарные осложнения после трансплантации печени................................................................................................. № 3 (72–90)
В.О. Александрова, И.В. Дмитриев, Н.В. Боровкова, А.Г. Балкаров, Н.А. Мушта, Н.В. Шмарина, Н.В. Доронина, 
К.Е. Лазарева
Значение мониторинга анти-HLA антител в  диагностике иммунологических осложнений после 
трансплантации почки............................................................................................................................................................... № 3 (91–98)
В.Л. Коробка, Ю.В. Хоронько, В.Д. Пасечников, Р.В. Коробка, Е.С. Пак, М.В. Малеванный, Д.В. Пасечников, 
И.А. Ашимов
Трансъюгулярное внутрипеченочное портосистемное шунтирование с эмболизацией желудочных вен 
при  циррозе печени................................................................................................................................................................ № 3 (99–110)
В.В. Смирнова, Н.В. Шмарина, И.В. Дмитриев, А.Г. Балкаров, Н.В. Загородникова, В.Е. Виноградов, М.Г. Минина
Ранние и отдаленные исходы трансплантации почек от посмертных доноров реципиентам 70  лет 
и старше.................................................................................................................................................................................. № 3 (111–116)



247

Перечень материалов, опубликованных в 2024 году

М.М. Лысенко, И.Ю. Тюняева, А.О. Шевченко
Функциональные показатели жесткости стенки периферических артерий у реципиентов солидных 
органов (обзор литературы)................................................................................................................................................ № 3 (117–123)
С.В. Попов, Р.Г. Гусейнов, К.В. Сивак, И.Н. Исакова-Сивак, В.В. Перепелица, Т.А. Лелявина
ВК-вирусная нефропатия при трансплантации почки (обзор литературы)............................................................ № 3 (124–133)
Д.А. Сайдулаев, А.А. Жариков, А.А. Карташев, П.М. Гаджиева, А.Р. Карапитьян
Трансплантация почки у детей с  компрометированной нижней полой веной: уникальный опыт 
НМИЦ ТИО имени академика В.И.  Шумакова..................................................................................................................... № 4 (8–13)
А.А. Жариков, Д.А. Банкеев, И.Р. Курбангулов, Д.В. Куковякин, А.Р. Карапитьян, М.А. Петряев, А.А. Карташев, 
З.А. Порчхидзе, Д.А. Сайдулаев
Влияние интраоперационной оценки артериального кровотока в трансплантате почки на развитие 
сосудистых осложнений и методы их  профилактики...................................................................................................... № 4 (14–23)
К.Е. Лазарева, И.В. Дмитриев, А.Г. Балкаров, Н.В. Шмарина, Н.С. Журавель, Ю.А. Анисимов, В.О. Александрова
Ранние исходы трансплантации почки реципиентам с сахарным диабетом 1‑го  типа и  хронической 
болезнью почек 5‑й  стадии в  исходе диабетической нефропатии............................................................................. № 4 (24–32)
К.О. Семаш, Т.А. Джанбеков
Трансплантация правой доли печени от живого донора  – опыт отделения гепатобилиарной хирургии........... № 4 (33–45)
С.В. Попов, Р.Г. Гусейнов, К.В. Сивак, В.В. Перепелица, А. Бештоев, Т.А. Лелявина
Периоперационная профилактика ишемически‑реперфузионного повреждения почки..................................... № 4 (46–60)
Р.Н. Трушкин, Т.К. Исаев, А.А. Соколов
Особенности этиологии, патогенеза и  эпидемиологии почечно-клеточного рака трансплантированной 
почки.............................................................................................................................................................................................. № 4 (61–68)
В.Е. Загайнов, Н.М. Киселев, Д.В. Комаров, С.А. Васенин, Э.А. Ашимов, Д.С. Мялик, С.В. Гамаюнов, С.В. Романов, 
Е.Н. Рябова
Редкий случай резекции трансплантированной печени по поводу метахронного колоректального 
метастаза (de novo).................................................................................................................................................................. № 4 (69–76)
Р.Н. Трушкин, С.С. Андреев, Н.И. Белавина, Т.К. Исаев, Д.Е. Оконская, Е.С. Столяревич, Н.Н. Клочкова, 
М.А. Лысенко
Фульминантный эмфизематозный пиелонефрит почечного трансплантата (клиническое наблюдение 
и обзор литературы).................................................................................................................................................................. № 4 (77–89)
М.Ш. Хубутия, И.В. Дмитриев, А.Г. Балкаров, Ю.А. Анисимов, Н.В. Шмарина, Н.В. Загородникова, 
Н.В. Боровкова, М.Г. Минина, Д.В. Лоньшаков, В.О. Александрова, В.В. Смирнова, А.У. Рустамбек
Трансплантация почки в  одном  трансплантационном центре: результаты,  выводы, перспективы...................... № 4 (90–99)

Трансплантация сердца и вспомога тельное кровообращение
В.Н. Попцов, В.М. Захаревич, Е.А. Спирина, А.И. Скокова, А.К. Солодовникова, А.С. Игнаткина, А.А. Кузнецова, 
Г.Б. Глинкин
Стратегия превентивного применения периферической вено-артериальной экстракорпоральной 
мембранной оксигенации при трансплантации с ожидаемой экстремальной длительной 
продолжительностью ишемии сердечного трансплантата............................................................................................. № 1 (55–66)
К.В. Шаталов, М.В. Махалин, М.А. Чупина, Е.З. Голухова
Первый опыт имплантации искусственного желудочка сердца HeartMate  III у детей 
после хирургической коррекции сложных врожденных пороков сердца.................................................................. № 1 (67–77)
О.Ю. Есипова, А.С. Есипов, А.П. Кулешов, Н.В. Грудинин
Механические устройства поддержки кровообращения для пациентов с малыми 
антропометрическими показателями................................................................................................................................... № 1 (78–87)
Н.Н. Колоскова, А.Г. Эйюбова, А.О. Шевченко
Комплексная неинвазивная оценка функционального статуса пациентов с  хронической сердечной 
недостаточностью....................................................................................................................................................................... № 1 (88–96)
А.Ю. Колесников, А.А. Арнт, Н.А. Кочергин
Возможности внутрисосудистых методов визуализации в диагностике васкулопатии 
трансплантированного сердца. Обзор  литературы....................................................................................................... № 1 (97–102)
Б.Л. Миронков, Д.Д. Уварова, Н.Н. Колоскова, Ю.В. Сапронова, И.И. Муминов, А.А. Юсова, С.А. Саховский
Васкулопатия трансплантата сердца – состояние проблемы...................................................................................... № 2 (42–47)
К.Г. Ганаев, С.К. Курбанов, Э.Е. Власова, Е.В. Дзыбинская, Р.С. Латыпов, К.В. Мершин, И.С. Стилиди, 
А.А. Ширяев, Р.С. Акчурин
Мост к лечению рака у больных с хронической сердечной недостаточностью: имплантация 
устройства поддержки функции левого желудочка перед хирургическим лечением рака желудка............... № 2 (48–50)
А.В. Фомичев, Г.Б. Гармаев, М.О. Жульков, И.С. Зыков, А.Г. Макаев, А.В. Протопопов, А.Р. Таркова, 
М.Н. Муртазалиев, Я.М. Смирнов, А.Д. Лиманский, А.В. Гусева, К.Н. Калдар, Д.А. Сирота
Оптимальные стратегии профилактики ишемического реперфузионного повреждения 
при  трансплантации сердца с длительной холодовой ишемией трансплантата (обзор).................................... № 2 (51–57)
P.P. Iablonskii, R. Natanov, C. Kuehn, A. Ruhparwar, I. Ismail
Preoperative extracorporeal mechanical circulatory support for patients with acute severe mitral valve 
regurgitation due to papillary muscle necrosis................................................................................................................... № 3 (134–140)



248

ВЕСТНИК ТРАНСПЛАНТОЛОГИИ И ИСКУССТВЕННЫХ ОРГАНОВ	 том XXVI   № 4–2024

А.О. Шевченко, И.Ю. Тюняева, М.М. Лысенко, Н.Н. Колоскова, И.И. Муминов, Н.Ю. Захаревич
Прогностическое значение неинвазивного индекса эластичности стенки общей сонной артерии 
у реципиентов сердца.......................................................................................................................................................... № 3 (141–146)
В.Н. Попцов, Е.А. Спирина, А.К. Солодовникова, А.С. Епремян, А.А. Кузнецова, А.С. Игнаткина, Г.Б. Глинкин, 
С.А. Будагаев
Трансплантация сердца у пациентов, перенесших экстракорпоральную сердечно‑легочную 
реанимацию при  интрагоспитальной остановке эффективного кровообращения........................................... № 4 (100–109)
Л.С. Барбараш , О.Л. Барбараш, Е.В. Григорьев, Д.Л. Шукевич, Т.Б. Печерина, М.Г. Зинец, А.В. Сотников, 
И.К. Халивопуло, Т.С. Головина, Е.М. Кургузова, А.В. Иванова, Ю.С. Игнатова, А.В. Юркина, Д.П. Голубовская, 
П.Г. Парфенов, Ю.И. Гусельникова, Е.В. Дрень
Десятилетний опыт ортотопической трансплантации  сердца в Кузбассе............................................................. № 4 (110–121)
И.И. Муминов, А.О. Шевченко, В.Н. Попцов, Н.Н. Колоскова, А.А. Юсова, С.А. Саховский, Д.Д. Уварова
Полипрагмазия, терапевтическая инертность и приверженность реципиентов сердца 
к медикаментозной терапии.............................................................................................................................................. № 4 (122–132)
А.П. Кулешов, Н.В. Грудинин, В.К. Богданов, А.С. Бучнев, О.Ю. Есипова
Разработка экстракорпорального насоса для  системы ЭКМО............................................................................... № 4 (133–139)
М.О. Жульков, Н.А. Кармадонова, М.А. Суровцева, И.И. Ким, О.В. Повещенко, И.С. Зыков, А.Р. Таркова, 
Д.А. Сирота, А.В. Протопопов, А.Г. Макаев, Ф.Ю. Косимов, М.Н. Муртазалиев, А.В. Гусева, Х.А. Агаева
Влияние длительной консервации сердечного трансплантата на активацию белков адгезии 
и синтетическую эндотелиальную функцию................................................................................................................... № 4 (140–148)
О.Ю. Есипова, А.П. Кулешов, В.К. Богданов, А.С. Есипов, Н.В. Грудинин
Современные экстракорпоральные системы вспомогательного кровообращения 
(центробежные насосы и оксигенаторы). Обзор  литературы................................................................................... № 4 (149–156)

РЕГЕНЕРАТИВНАЯ МЕДИЦИНА И  КЛЕТОЧНЫЕ ТЕХНОЛОГИИ
Д.С. Островский, С.А. Борзенок, Б.Э. Малюгин, О.П. Антонова, М.Х. Хубецова, Т.З. Керимов
Получение и оценка суспензии эндотелиальных клеток роговицы человека, выделенных из  глаз 
доноров-трупов, для  трансплантации в  эксперименте ex vivo.................................................................................. № 1 (103–112)
Е.В. Силина, Н.Е. Мантурова, А.Г. Ерохина, Е.А. Шатохина, В.А. Ступин
Наноматериалы на основе наночастиц оксида церия для регенерации ран: обзор литературы................ № 1 (113–124)
Н.В. Баранова, А.С. Пономарева, Л.А. Кирсанова, А.О. Никольская, Г.Н. Бубенцова, Ю.Б. Басок, 
В.И. Севастьянов
Функциональная эффективность клеточно‑инженерной конструкции поджелудочной железы 
в экспериментальной модели сахарного диабета I  типа............................................................................................ № 2 (94–104)
Е.А. Сенокосова, Е.О. Кривкина, Е.А. Великанова, А.В. Синицкая, А.В. Миронов, А.Р. Шабаев, М.Ю. Ханова, 
Е.А. Торгунакова, Л.В. Антонова
Гистологические и генетические особенности ремоделирования тканеинженерных сосудистых 
протезов малого диаметра: результаты шестимесячной имплантации на модели овцы................................. № 2 (105–118)
Г.Н. Скалецкая, Н.Н. Скалецкий, Г.Н. Бубенцова, Л.А. Кирсанова, Ю.Б. Басок, В.И. Севастьянов
Получение модели сахарного диабета 1-го  типа у  мышей с помощью стрептозотоцина.............................. № 2 (119–125)
Н.В. Пак, Е.В. Мурзина, Н.В. Аксенова, Т.Г. Крылова, В.Н. Александров
Влияние путей и доз введения мультипотентных мезенхимальных стволовых клеток на  эффективность 
клеточной терапии (обзор).................................................................................................................................................. № 2 (126–134)
Д.С. Островский, С.А. Борзенок, Б.Э. Малюгин, О.П. Антонова, М.Х. Хубецова, Т.З. Керимов
Проблема получения клеточной культуры эндотелиальных клеток роговицы для  регенеративных целей...... № 2 (135–144)
Е.А. Немец, Ю.В. Белов, К.С. Кирьяков, Н.В. Грудинин, В.К. Богданов, К.С. Филиппов, А.О. Никольская, 
И.Ю. Тюняева, А.А. Выпрышко, В.М. Захаревич, Ю.Б. Басок, В.И. Севастьянов
Биомиметический подход к разработке протезов кровеносных сосудов малого диаметра.......................... № 2 (145–155)
Н.А. Онищенко, М.Ю. Карганов, И.Б. Алчинова, А.Б. Черепов, О.И. Степанова, А.А. Метелкин, А.О. Никольская, 
Р.А. Клесов, Х.Х. Семенов, Е.А. Волкова, М.Ю. Шагидулин, Ю.Б. Басок
Нарушения в системе клеток крови и костного мозга на этапах прогрессирующего развития 
сахарного диабета у мышей............................................................................................................................................. № 3 (147–158)
Е.И. Подболотова, О.И. Агапова
Биодеградируемые изделия из натурального шелка для регенеративной медицины........................................ № 4 (157–165)

Трансплантомика
Д.А. Великий, С.О. Шарапченко, О.Е. Гичкун, Е.С. Столяревич, Д.А. Сайдулаев, М.А. Особливая, А.А. Мамедова, 
О.П. Шевченко
Галектин‑3 у реципиентов с дисфункцией трансплантированной почки: анализ  прогностической 
значимости............................................................................................................................................................................... № 3 (159–167)
Р.М. Курабекова, О.Е. Гичкун, О.М. Цирульникова, И.Е. Пашкова, Е.А. Вакурова, О.П. Шевченко, С.В. Готье
У детей с билиарной атрезией высокая встречаемость редких гаплотипов гена профиброгенного 
цитокина TGFB1....................................................................................................................................................................... № 3 (168–175)



249

Перечень материалов, опубликованных в 2024 году

О.М. Цирульникова, О.Е. Гичкун, Р.М. Курабекова, Е.А. Стаханова, И.Е. Пашкова, Е.А. Вакурова, О.П. Шевченко
Фиброз нативной печени у детей  – реципиентов печени: связь с генетическим полиморфизмом 
гена  TGFB1................................................................................................................................................................................ № 4 (166–170)

Заместительная почечная терапия
А.Г. Строков, Я.Л. Поз
Частота интрадиализной гипотензии при  использовании безацетатной гемодиафильтрации 
у реципиентов сердечного трансплантата с острым почечным повреждением................................................. № 1 (125–129)
О.Н. Ветчинникова
Гиперпаратиреоз у кандидатов на  трансплантацию почки и функция околощитовидных желез 
у реципиентов в ранние сроки послеоперационного периода................................................................................... № 2 (82–93)

Донорство органов
М.Г. Минина, П.А. Дроздов, В.М. Севостьянов, Э.А. Тенчурина, А.А. Невредимов, П.А. Давыдов, О.В. Шацкова
Неконтролируемые доноры органов с  внегоспитальной остановкой кровообращения. Обзор 
литературы............................................................................................................................................................................... № 1 (130–139)
В.К. Богданов, И.В. Пашков, Я.С. Якунин, Е.А. Стаханова, А.З. оглы Гулуев, А.П. Кулешов, О.Ю. Есипова, 
Н.В. Грудинин
Разработка экспериментальной методики ортотопической трансплантации левого легкого на  модели 
кролика..................................................................................................................................................................................... № 1 (140–148)
О.Н. Резник
Донорство органов после эвтаназии. Обзор и  критика зарубежной практики................................................... № 1 (149–159)
И.А. Кирилова
Правовое регулирование работы «костных» банков в Российской Федерации................................................... № 1 (160–170)
И.В. Пашков, М.Г. Минина, Н.В. Грудинин, В.К. Богданов
Донорство легких после остановки кровообращения. Проблемы и возможности. Обзор литературы........ № 1 (171–177)
A. González De Godos, B. Pérez Saborido, M. Bailón Cuadrado, D. Pacheco Sánchez
Management and Outcomes of Aneurysms Found in Deceased Donor Livers: A Review of Published Cases........ № 2 (58–62)
А.В. Шабунин, О.Б. Лоран, Д.Ю. Пушкарь, Е.И. Велиев, М.Г. Минина, П.А. Дроздов, С.А. Астапович, 
Э.А. Лиджиева
Гипотермическая оксигенированная перфузионная консервация при трансплантации печени 
от доноров с расширенными критериями......................................................................................................................... № 2 (63–72)
В.Г. Шестакова, В.К. Богданов, Р.Д. Павлов, В.М. Терехов, А.С. Тимановский, А.А. Жариков, А.Н. Шибаев, 
Н.В. Грудинин
Гипотермическая машинная перфузия донорской почки с использованием опытного раствора 
на  основе декстрана-40 и ортотопическая трансплантация (экспериментальное исследование)................... № 2 (73–81)
А.В. Шабунин, М.Г. Минина, П.А. Дроздов, В.М. Севостьянов, Н.В. Грудинин, В.К. Богданов, Д.А. Банкеев, 
Э.А. Тенчурина
Первый опыт нормотермической машинной перфузии почки ex vivo (клинический случай)......................... № 4 (171–177)
О.В. Петкевич, В.М. Мицура, В.Н. Мартинков, Д.Л. Дугин, З.А. Дундаров
Транслокация кишечной микрофлоры у  умерших органных доноров.................................................................. № 4 (178–183)
Г.Н. Комкова, Е.Н. Тогузаева, А.В. Басова, М.С. Карамышева
Продвижение идеи донорства органов в России: проблемы и перспективы....................................................... № 4 (184–188)

Экспериментальные исследования
О.Ю. Есипова, А.П. Кулешов, В.К. Богданов, А.С. Есипов, Е.А. Волкова, Н.В. Грудинин
Разработка малообъемного гидродинамического стенда для проведения процедуры изолированной 
ex vivo перфузии легких мелких животных...................................................................................................................... № 3 (176–182)
Н.С. Буненков, А.Л. Акопов, С.В. Попов, А.А. Карпов, С.М. Минасян, Р.Г. Гусейнов, В.В. Перепелица, 
М.М. Галагудза
Модели трансплантации легких для  доклинических исследований (обзор  литературы).................................... № 3 (183–194)
Н.В. Грудинин, В.К. Богданов, И.В. Пашков, О.Ю. Есипова, А.П. Кулешов, Н.П. Можейко, Е.А. Волкова, 
С.В. Готье
Экспериментальные исследования нового комбинированного раствора на основе декстрана-40 
на  модели мелких лабораторных животных................................................................................................................... № 4 (189–200)

Смежные дисциплины
М.А. Лепилин, А.В. Богачев-Прокофьев, М.О. Жульков, Д.С. Хван, Д.А. Сирота, А.Г. Макаев, А.В. Протопопов, 
А.С. Гренадеров, Х.А. Агаева, А.М. Чернявский
Структурная эволюция механических моделей искусственных клапанов сердца (обзор)............................... № 1 (178–190)
П.С. Онищенко, К.Ю. Клышников, А.А. Хромов, А.Е. Костюнин, Т.В. Глушкова, Т.Н. Акентьева, Е.А. Овчаренко
Способ численной оценки влияния кальцификаций на биомеханику ксеноперикардиальных протезов 
клапанов сердца.................................................................................................................................................................... № 4 (201–211)



Перепечатка опубликованных в журнале материалов 
допускается только с разрешения редакции.

При использовании материалов ссылка  
на журнал обязательна. 

Присланные материалы не возвращаются. 

Редакция не несет ответственности  
за достоверность рекламной информации.

Издание зарегистрировано в Госкомпечати РФ,  
№ 018616 от 23.03.99 г.

Подписано к печати 27.12.24.

Тираж 1000 экз.

ООО «Издательство «Триада».  
ИД № 06059 от 16.10.01 г. 
170034, г. Тверь, пр. Чайковского, 9, оф. 514,  
тел.: +7 (915) 730-10-37, +7 (910) 647-49-85 
Email: triadatver@yandex.ru    
http://www.triada.tver.ru

Заказ 52271


