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ных белков и мембран форменных элементов вещества не 
растворимые в воде. Делигандизация этих структур приво-
дит к ряду позитивных эффектов, таких как улучшение рео-
логических свойств крови, повышение чувствительности к 
лекарственным препаратам, иммунокоррекции и др. В этой 
связи, при оценке разрабатываемых устройств экстракор-
поральной коррекции гомеостаза изучение связывающей 
способности основного транспортного белка – альбумина, 
имеет важное значение. Как видно из данных таблицы 3, 
делигандизирующие свойства ныне применяемых в клинике 
гемосорбентов минимальны.

Достоверное увеличение связывающей способности 
альбумина отмечается лишь при исследовании таких 
гемосорбентов как «ГСГД» и «КАРБОН». Перфузия плазмы 
через гемосорбент «ГСГД» приводит к достоверному 
увеличивается интенсивности флуоресценции зонда АНС 
на 20 минуте после колонки на 5 % и к моменту окончания 
стендового опыта до 6 %. При этом следует отметить 
достоверное повышение интенсивности флуоресценции 
I
АНС

/С
ЧСА, 

рассчитанной на единицу концентрации альбумина 
на 20 минуте после колонки на 24 %, но к окончанию 
экспериментальной ПП этот показатель вернулся к 
исходному значению. Во время проведения ПП через 
гемосорбент «КАРБОН», по данным пиковой интенсивности 
зонда АНС, на 24 % достоверно увеличилась связывающая 
способность молекул альбумина. Интенсивность 
флуоресценции I

АНС
/С

ЧСА, 
рассчитанная на единицу 

концентрации альбумина, достоверно увеличивается на 
протяжении всей ПП: на 20 минуте до колонки на 27 %, после 
колонки на 28 % и до 34 % к моменту окончания ПП. Таким 
образом, происходит эффективное очищение поверхности 
белков от широкого спектра отрицательно заряженных 
гидрофобных метаболитов. Согласно полученным данным 
можно рекомендовать непокрытый угольный сорбент 
«КАРБОН» для проведения сорбции в любой стадии ЦП, 
т.к. он эффективно удаляет СМ, билирубин, повыша-
ет связывающую способность альбумина к анионным 
гидрофобным метаболитам, не изменяя его содержания в 
плазме, не приводит к неспецифической сорбции общего 
белка, проявляя при этом выраженный делигандизирующий 
характер.

Таким образом, проведенный сравнительный 
комплексный анализ полученных биохимических 
и флуоресцентных данных, данных литературы, 
показал, что гемосорбент «КАРБОН» обладает хорошей 
гемосовместимостью по отношению к форменным 
элементам крови, не оказывает отрицательного влияния 
на основные показатели белкового метаболизма, обладает 
наиболее выраженным сорбционным потенциалом и 
делигандизирующим действием по отношению к различным 
классам гидрофобных и гидрофильных метаболитов.
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Цитомегаловирусная инфекция – наиболее распространенное инфекционное осложнение после 
органной трансплантации. 

В данном исследовании частота ЦМВ была оценена методом ПЦР в отдаленном периоде 
после трансплантации почки. Результаты исследования демонстрируют частоту ЦМВ-инфекции 
20,7 %, что включает в себя 6,9 % случаев репликации ЦМВ и 13,8 % - ЦМВ-синдрома. Нами 
не выявлены различия в основной и контрольной группах во влиянии частоты ЦМВ-инфекции 
на функцию почечного трансплантата. В обеих группах стратегия профилактики не позволила 
избежать развития ЦМВ-болезни у  большинства ЦМВ-серонегативных реципиентов.

Ключевые слова: катамнез цитомегаловирусной инфекции, почечный трансплантат.
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KATAMNESIS OF THE CYTOMEGALOVIRUS INFECTION IN THE KIDNEY 
TRANSPLANT RECIPIENTS

CMV infection is the most common infection complication after solid organ transplantation. The 
prevalence of the CMV has been evaluated by the PCR DNA detection method in the medium late 
timeframe after kidney transplantation. Data shows the 20, 7% of CMV prevalence. That included 6, 9% 
of CMV PCR detected viral replication and 13, 8% of CMV syndrome. We didn’t find any difference 
in the CMV infection prevalence and kidney transplant function in the prophylactic and prevention 
strategies groups of patients. But they both failed to prevent CMN disease in the most of CMV negative 
recipients.

Key words: katamnesis sitomegalovirusny infection, kidney transplant.

Одной из основных задач современной 
трансплантологии является  повышение сроков 

выживаемости реципиентов и трансплантатов почки, 
ускорение реабилитации и снижение вторичной 
заболеваемости реципиентов почечного аллографта.  В 
Республике Беларусь ежегодно выполняется более 200 
трансплантаций почки. На диспансерном наблюдении 
находится более 800 пациентов с функционирующим 
трансплантатом почки. 

На сегодняшний день одной из основных проблем 
трансплантологии являются инфекционные осложнения. 
При этом вирусы становятся причиной не менее 50% 
всех инфекций у реципиентов почечных аллографтов 
[2]. Чаще всего (до 80% случаев) среди вирусных забо-
леваний после трансплантации органов встречается 
цитомегаловирусная (ЦМВ) инфекция [1,2]. ЦМВ-синдром 
(болезнь) и/или ЦМВ-виремия может проявиться в срок 
до шести месяцев после операции, но чаще в период 
с 1-го по 3-й месяц, что связано с высоким уровнем 
лекарственной иммуносупрессии в это время [1,2,3,4].

Ранее установлено, что риск развития ЦМВ-
инфекции в ранние сроки после трансплантации 
почки зависит от таких факторов, как серологический 
статус по ЦМВ у донора и реципиента до операции, 
наличие индукционной иммунодепрессии моно-, 
поликлональными антилимфоцитарными антителами, 
возраст реципиента, совместимость донора и реципиента 
по HLA. В зависимости от факторов риска существует 
несколько вариантов профилактики ЦМВ-инфекции 
в посттрансплантационном периоде. Универсальная 
профилактика заключается в пероральном применении 
всеми реципиентами профилактических доз 
валганцикловира («Вальцит», производства «Hoffman-
la-Roche», Швейцария) в течение 3-х месяцев после 
трансплантации. Альтернативно может применяться 
регулярный скрининг ЦМВ-методом ПЦР и профилактика 
ЦМВ-синдрома (болезни) в виде превентивной 
противовирусной терапии, показанием для которой 
является диагностически важный рост ЦМВ-виремии 
после трансплантации.  По литературным данным при 
исследовании двух стратегий показаны противоречивые 
результаты: одни авторы не выявляли статистически 
значимых различий между этими методами профилактики 
в функции трансплантатов, в летальности от разных 
причин или потери трансплантата, другие показали, что 
профилактика снизила количество заболеваний ЦМВ-
инфекцией и общей смертности [5,6,7,8,9]. 

До начала настоящих исследований в Республике 
Беларусь отсутствовали данные по заболеваемости ЦМВ-
инфекцией среди реципиентов  трансплантата почки, а 
также их выживаемости и функции почечных аллографтов 

в зависимости от примененной тактики профилактики 
ЦМВ в средне-отдалённые посттрансплантационные 
сроки (до 12 месяцев), когда, по общепринятому мнению, 
появление вирусных инфекций менее вероятно.

Цель исследования

Целью исследования было изучение заболеваемости 
ЦМВ-инфекцией среди пациентов после трансплантации 
почки в срок от 6 месяцев до 1 года с анализом 
выживаемости реципиентов и функции трансплантатов 
в зависимости от примененной тактики профилактики 
ЦМВ и других факторов.

Материалы и методы

Наличие ДНК ЦМВ и уровень вирусной нагрузки 
определяли в ранние  (до 3-х месяцев) и средне-
отдаленные сроки (от 3 до 12 месяцев) после трансплан-
тации почки методом количественной полимеразной 
цепной реакции на базе лаборатории инфекций с 
природным резервуаром ГУ «РНПЦ эпидемиологии и 
микробиологии». Исследовали образцы крови пациентов 
после трансплантации почки на 30, 60, 90, 180, 300, 365 
сутки. 

В исследование было включено 58 реципиентов со 
сроками наблюдения после трансплантации до 1 года. В 
исследуемой группе пациентов было 34 (59%) мужчины и 
24 (41%) женщины.

Причиной терминальной стадии хронической 
болезни почек стали в 37 случаях (63,8%)  – хронический 
нефритический синдром, в 7 случаях (12%) – врожденная 
аномалия мочевых путей, в 8 случаях (13,8%) – систем-
ные заболевания (сахарный диабет, СКВ и т.д.) и в 6 
случаях (10,4%) - поликистоз почек.

В исследуемой группе 49 реципиентов из 58 (84,4%) 
были изначально серопозитивными в отношении ЦМВ 
(IgG «+», IgМ «-»), остальные 9 пациентов (15,6%) не имели 
приобретенного иммунитета против ЦМВ на момент 
трансплантации почки (IgG «-», IgМ «-»).

Изучено три основных состояния, ассоциированных с 
ЦМВ после трансплантации почки. К ним относятся ЦМВ-
инфекция, ЦМВ-виремия и  ЦМВ-синдром (болезнь). 
ЦМВ-инфекция определена, как любая репликация ЦМВ 
у реципиента трансплантата почки, выявленная методом 
ПЦР. Она включает в себя ЦМВ-виремию (число копий 
ДНК ЦМВ менее диагностического порогового уровня) и 
ЦМВ-синдром (число копий ДНК ЦМВ более 2000 в мл в 
сочетании с появлением генерализованных симптомов 
вирусной инфекции (лихорадка без явной причины 
>38°С в течение 2-х и более дней, гриппоподобное 
состояние – миалгия, артралгия, анорексия, общая 
слабость, лейкопения, тромбоцитопения), признаки 
умеренного вирусного гепатита (повышение 
трансаминаз в 2 и более раз). 
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ЦМВ-синдром в сочетании с повреждением органов-
мишеней (ЖКТ, легкие, сетчатка глаз и т.д.) позволял 
диагностировать ЦМВ-болезнь (ЦМВ-гастроэнтерит, 
ЦМВ-пневмонит, ЦМВ-ретинит и т.д.).

Мероприятия по предупреждению развития ЦМВ-
болезни после трансплантации почки проводились в виде 
универсальной профилактики ЦМВ-синдрома или в виде 
превентивной профилактики. В случае универсальной 
тактики проводили терапию пациентов в соответствии 
с «Клиническим протоколом трансплантации почки», 
утвержденным Постановлением Минздрава Республики 
Беларусь от 05.01.2010 № 6. Всем реципиентам 
трансплантата почки назначали валганцикловир 450 мг 
1-2 раза в сутки (в зависимости от почечной функции и 
переносимости препарата), внутрь в течение 3 месяцев. 
Превентивная профилактика назначалась при выявлении 
ЦМВ-виремии выше порогового значения (2000 копий 

ДНК ЦМВ/мл). Она  заключалась в назначении лечебных 
доз ганцикловира - по 500 мг в сутки, парентераль-
но в течение 14-21 дня (в зависимости от достижения 
эффекта по снижению ЦМВ-виремии ниже порогового 
уровня).

Результаты и обсуждение

Генодианостический скрининг ЦМВ-инфекции у 
пациентов после трансплантации почки в срок от 6 
месяцев до 1 года показал, что частота выявления  ЦМВ- 
инфекции составила 20,7% (12/58).

Бессимптомная ЦМВ-виремия выявлялась только 
у ЦМВ-серопозитивных пациентов, и ее частота 
составила 6,7 % (4/58). В этих случаях мониторинг 
вирусной нагрузки выявил уровень ЦМВ-виремии 
ниже диагностически значимого порогового значения,  
характерного для активной ЦМВ-инфекции, и составил 
94,4±76,65 копий/мл. Это значение оказалось еще 

Таблица 1. Сравнительная характеристика реципиентов трансплантата почки с ЦМВ-синдромом.

Характеристика
c ЦМВ-синдромом
(n=8)

без ЦМВ-синдрома
(n=50)

р

Пол
Муж/жен 6(75%)/2(25%) 28(56%)/22(44%)

0,27 *

Возраст, лет 31(27;41) 41(23;63) 0,36**

ЦМВ-профилактика:
Превентивная/универсальная

3(37,5%)/5(62,5%) 18(36%)/32(64%) 0,6*

Индукция иммуносупрессии:
с/без

3(37,5%)/5(62,5%) 24(48%)/26(52%) 0,4*

Серостатус на момент трансплантации, ЦМВ+/
ЦМВ-

2(25%)/6(75%) 47(94%)/3(6%) 0,001*

СКФ, мл/мин 68 (9;88,7) 70 (26,6;113) 0,67**

Частота острого отторжения 1 (12,5%) 6 (12%) 0,4*

Частота всех причин потерь функции трансплан-
тата

0 1 (2%) 0,4*

*- Фишера,  **- Манн-Уитни 

Таблица 2. Влияние типа ЦМВ-профилактики на 

частоту ЦМВ-синдрома и функцию трансплантата.

Показатель
Количество и доля 
выявленных случа-
ев ЦМВ-синдрома

СКФ, мл/мин
(медиана)

Превентивная такти-
ка (n=21)

3(14,2%) 67(26,7;98)

Профилактическая
тактика (n=33)

5(15,6%) 72,6(26,6;113)

Таблица 3. Катамнез ЦМВ в зависимости от 

серостатуса реципиентов почки

Показатель ЦМВ-
серопозитивные
реципиенты
(n=49)

ЦМВ-
серонегативные
реципиенты
(n=9)

р

Возраст, лет 43(23;63) 31(24;41) 0,4**

Частота ЦМВ-
синдрома

2/49 (4%) 6/9 (66,7%) 0,001*

Время воз-
никновения 
симптомов ЦМВ-
инфекции, сутки 
после операции

108(96;120) 51,5(35;300) 0,5**

СКФ, мл/мин 66 (9; 93,4) 68,9 (26,6;113) 0,93**

*- Фишера,  **- Манн-Уитни



71

Оригинальные научные публикации

ниже, чем при ЦМВ-виремии, зафиксированной в раннем 
послеоперационном периоде (794±434,9 копий/мл).

Возраст реципиентов почечного трансплантата, 
у которых происходила активация ЦМВ в средне-
отдаленные сроки,  составил 47,0±15,9 лет, что 
оказалось выше по сравнению с группой пациентов с 
ЦМВ-активацией на ранних сроках после трансплантации 
(37,4±11,5 лет).

По своему серологическому статусу до 
трансплантации почки все реципиенты с подпороговыми 
уровнями активации ЦМВ были серопозитивными и 
получили почечный трансплантат от серопозитивного 
донора (ЦМВ-серостатус «D+/R+»).

Пациенты с подпороговой ЦМВ-виремией не имели 
симптомов ЦМВ-болезни и поэтому не нуждались 
в проведении специфической противовирусной 
химиотерапии. 

Все реципиенты с подпороговой ЦМВ-активацией 
получали универсальную противовирусную пероральную 
профилактику валганцикловиром в течение 3-х месяцев 
после трансплантации. Профилактическое назначение 
противовирусных средств было эффективным 

По нашим данным, ЦМВ-виремия в средне-
отдаленных сроках после трансплантации не 
сказывалась на функции почечного трансплантата. 
Скорость клубочковой фильтрации (СКФ) была 
в пределах нормы и составила у пациентов с 
подпороговой ЦМВ-виремией - 76 (64;101) мл/мин, а 
в группе пациентов без ЦМВ-активации – 70 (27;113) 
мл/мин, (р(Манна-Уитни)=0,56).

Характерным признаком для исследуемой группы 
пациентов было то, что даже в сроки более 1 года 
после трансплантации, на фоне относительно низких 
поддерживающих доз иммуносупрессантов, в 3,4% слу-
чаев (2/58) была зафиксирована ЦМВ-активация.

Также установлено, что в 1,7% (1/58) случаев при 
подпороговой активации ЦМВ в средне-отдаленных 
сроках ЦМВ-инфекция носила рецидивирующий характер, 
так как была зафиксирована и в ранние сроки после 
трансплантации (до 3-х месяцев). Еще  в 1,7 % (1/58) слу-
чаев пациенты из этой группы имели суперинфекцию, 
вызванную полиомавирусом (BKV).

В ходе исследования показано, что в средне-
отдаленном периоде после трансплантации почки ЦМВ-
синдром был зафиксирован у 8/58 (13,8%) реципиентов. 
При этом степень репликации ЦМВ была значительно 
выше, чем в группе с бессимптомной виремией, и со-
ставила 47196 ± 6823 копий/мл. В большинстве 
случаев - 75% (6/8) - пациенты с ЦМВ-синдромом 
были серонегативными на момент трансплантации 
почки, а остальные 25% (2/8) реципиентов были  
серопозитивными (таблица 1).

ЦМВ-синдром в исследуемой группе чаще всего 
(5/58 (8,6%) развивался в ранние сроки после операции, 
в средне-отдаленный период частота ЦМВ-синдрома 
составила 3/58 (5,2%).

При изучении заболеваемости ЦМВ-инфекцией 
среди реципиентов с различными вариантами 
профилактики ЦМВ-реактивации достоверных различий 
не установлено. Было зафиксировано 5/33 (15,6%) слу-
чаев болезни у пациентов с универсальной тактикой, 
3/21 (14,2%) - у пациентов с превентивной тактикой.  
Исследование функции трансплантатов почки также не 
показало достоверных отличий в зависимости от вида 
ЦМВ-профилактики (р(Манн-Уитни)>0,6) (таблица 2).

В исследовании проведено изучение влияния 
серостатуса реципиентов почечного трансплантата 
на заболеваемость ЦМВ-инфекцией и функцию 
трансплантата почки. В исследуемой группе пациентов 
было зафиксировано 49/58 ЦМВ-серопозитивных и 
9/58 ЦМВ-серонегативных реципиентов. 

Установлено, что ЦМВ-синдром достоверно более 
часто возникал у серонегативных пациентов, несмотря 
на применение профилактической тактики. Это состояние 
диагностировано у 6/9 (66,7%) серонегативных 
пациентов, и только у 2/49 (4%) серопозитивных 
реципиентов. Данные о заболеваемости ЦМВ в группах, 
различных по ЦМВ-серостатусу, приведены в таблице 3.

Таким образом, на основании данных, полученных в 
нашем исследовании можно сформулировать следующие 
выводы: 

1. ЦМВ-инфекция имеет достаточно высокую 
распространённость в средне-отдалённых сроках 
после трансплантации почки. Несмотря на проведение 
профилактических мероприятий, по данным ПЦР 
генодиагностического скрининга ее частота составляет 
20,7%. При этом в 4/58 (6,9%) случаях имеет место 
бессимптомная ЦМВ-виремия, и в 8/58 (13,8%) случаях 
у реципиентов почечного аллографта развивается ЦМВ- 
синдром.

2.  ЦМВ-серонегативный статус реципиента 
ассоциирован с достоверно более высокой частотой 
развития ЦМВ-синдрома.

3. Применение двух различных типов предупрежде-
ния ЦМВ-синдрома (универсальная профилактика или 
превентивная терапия) не имеет различий в частоте воз-
никновения этого осложнения.

4. В условиях примененной нами этиотропной 
профилактики и превентивной терапии ЦМВ-инфекция 
не влияла на функцию почечного трансплантата в 
средне-отдаленные сроки после трансплантации почки. 
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