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Актуальность. Инфекционные осложнения 
представляют собой одну из главных проблем 
современной трансплантологии. Одним из 
маркеров инфекционного процесса у  реципи-
ентов почечного трансплантата может быть 
suPAR (soluble urokinase-type plasminogen 
activator receptor  – растворимый рецептор ак-
тиватора плазминогена урокиназного типа). 
Цель – установить возможность практического 
применения suPAR для выбора тактики веде-
ния реципиентов почки с  инфекционными ос-
ложнениями. Материал и методы. Проведено 
пилотное одноцентровое открытое исследова-
ние, в  которое вошли 30  реципиентов почеч-
ного трансплантата в  возрасте старше 18  лет, 
имеющих клинические признаки инфекцион-
но-воспалительного процесса: повышение 
температуры тела более 37,5  °С, дизурические 
либо респираторные проявления инфекции. 
Критериями исключения были наличие у  ре-
ципиентов сахарного диабета, фокально-сег-
ментарного гломерулосклероза, хронической 
сердечной недостаточности и  онкологических 
заболеваний, а  также скорость клубочковой 
фильтрации менее 15 мл/мин/1,73 м2. Пациенты 
были разделены на 2  группы: госпитализиро-
ванные в  нефрологический стационар и  полу-
чавшие амбулаторное лечение. Результаты. 
Статистически значимых различий в  уровне 
suPAR среди госпитализированных и  получав-
ших амбулаторное лечение реципиентов поч-
ки с  инфекционно-воспалительными ослож-
нениями не выявлено (12,8 [10,4; 15] и 10,8  [7,6; 
14,5] нг/мл соответственно, р = 0,194). Средняя 
длительность госпитализации при инфекци-
онных осложнениях составила 17,9 ± 10  суток. 
Уровень suPAR у пациентов с коротким сроком 
госпитализации составил 12,35  [9,6; 15] нг/мл, 
что статистически значимо не отличалось от 

показателей пациентов, длительно находив-
шихся в стационаре: 15 [10,4; 15] нг/мл (р = 0,347). 
Заключение. Впервые нами использовано 
определение фактора проницаемости suPAR 
у пациентов с почечным трансплантатом и кли-
ническими признаками инфекционно-воспа-
лительного процесса на этапе амбулаторного 
осмотра пациента с  целью принятия решения 
о  госпитализации в  нефрологическое отделе-
ние для проведения лечения. Полученные дан-
ные свидетельствуют о том, что разработанная 
для общей популяции стратификация риска 
смерти и неблагоприятного течения заболева-
ния, а также рекомендации по тактике ведения 
пациентов неприменимы для реципиентов по-
чечного трансплантата. Pезультаты нашего пи-
лотного исследования показали: высокие уров-
ни suPAR не всегда сигнализируют о  тяжелом 
состоянии реципиентов почечного трансплан-
тата с  инфекционно-воспалительными заболе-
ваниями; предикторная способность маркера 
в  отношении неблагоприятного течения забо-
левания, летального исхода у  этой категории 
пациентов остается неопределенной.
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Инфекционные осложнения представ-
ляют собой одну из главных проблем 
современной трансплантологии. Что 
касается инфекционно-воспалитель-

ных заболеваний, реципиенты почечного транс-
плантата имеют более высокий риск заболева-
ния и смерти в сравнении с общей популяцией. 
Применение иммуносупрессивных препара-
тов повышает восприимчивость реципиентов 
к  ряду оппортунистических инфекций, вклю-
чая бактериальные, вирусные и  грибковые [1]. 
Поиск баланса между назначением эффектив-
ной иммуносупрессивной терапии, препятству-
ющей развитию отторжения трансплантата, 
и  сохранением достаточного для предотвраще-
ния инфекций иммунного статуса реципиента 
остается сложной задачей. Частота инфекцион-
ных осложнений после трансплантации почки, 
по данным разных источников, составляет от 49 
до 80%, при этом наиболее распространены ин-
фекции мочевыводящих путей [2–4].

Негативное влияние инфекционных ослож-
нений на исход трансплантации почки оче-
видно. Именно поэтому актуален поиск новых 
диагностических маркеров, способствующих 
совершенствованию тактики ведения реципи-
ентов почечного трансплантата, имеющих ин-
фекционно-воспалительные заболевания.

Впервые описанный в  1990  г. suPAR (англ. 
soluble urokinase-type plasminogen activator 
receptor) представляет собой растворимую фор-
му рецептора активатора плазминогена уроки-
назного типа (uPAR), являющегося гликозил-
фосфатидилинозитолсвязанным мембранным 
белком. Уровень suPAR повышается при акти-
вации клеток иммунной системы [5].

В настоящий момент идет активное изучение 
suPAR в  качестве биомаркера при различных 
клинических состояниях. Проведенные иссле-
дования демонстрируют его прогностический 
потенциал. Однако препятствием для широко-
го использования становится его неспецифич-
ность: помимо инфекционно-воспалительных 
заболеваний повышение уровня suPAR отмеча-
ется при онкологических, аутоиммунных забо-
леваниях, хронической сердечной недостаточ-
ности, сахарном диабете [6, 7].

Стоит отметить, что в  источниках литера-
туры уровень suPAR у  реципиентов почечного 
трансплантата описан только в  контексте изу-
чения фокально-сегментарного гломерулоскле-
роза.

Целью нашего исследования было уста-
новить возможность практического исполь-

зования suPAR при выборе тактики ведения 
реципиентов почки с  инфекционно-воспали-
тельными заболеваниями.

Материал и методы
Проведено пилотное одноцентровое открытое 
исследование, в  состав которого вошли 30  ре-
ципиентов почечного трансплантата в  возрас-
те старше 18 лет, находящихся на диспансерном 
наблюдении на базе ГУ «Минский научно-прак-
тический центр хирургии, трансплантологии 
и  гематологии» и  имеющих клинические при-
знаки инфекционного заболевания (повышение 
температуры тела более 37,5  °С, дизурические 
либо респираторные проявления инфекции). 
Критериями исключения были наличие у  ре-
ципиентов сахарного диабета, фокально-сег-
ментарного гломерулосклероза, хронической 
сердечной недостаточности и  онкологических 
заболеваний, а  также снижение скорости клу-
бочковой фильтрации менее 15 мл/мин/1,73 м2.

Помимо стандартных лабораторных те-
стов, включающих общий анализ мочи, общий 
анализ крови, биохимический анализ крови, 
выполнялось определение уровня suPAR в  сы-
воротке крови с  помощью диагностической 
системы suPARnostic Quick Triage (Virogates, 
Дания).

Поскольку определение уровня suPAR не 
входит в  стандартный протокол обследования 
пациентов, данный протокол был рассмотрен 
этическим комитетом. Получено заключение 
комитета по этике ГУ «Минский научно-прак-
тический центр хирургии, трансплантологии 
и  гематологии» от 15.05.2019  №  6: «Одобрить 
форму информированного согласия и проведе-
ние исследования с участием человека в рамках 
пилотного исследовательского проекта «Роль 
suPAR в  выборе тактики лечения инфекци-
онных заболеваний у  пациентов с  почечным 
трансплантатом» на базе ГУ «Минский на-
учно-практический центр хирургии, транс-
плантологии и  гематологии»». Все пациенты, 
принявшие участие в  исследовании, дали до-
бровольное информированное согласие.

Реципиентам почечного трансплантата, 
имеющим респираторные симптомы инфек-
ции, выполняли рентгенографию органов груд-
ной клетки. Пациентам с  признаками инфек-
ции мочевыводящих путей (ИМВП) проводили 
ультразвуковое исследование трансплантата. 
Степень тяжести ИМВП определяли по шка-
ле Европейского общества урологов (European 
Association of Urology) с  градацией от  1 до  6. 
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Первая степень тяжести соответствует лег-
кому течению ИМВП, 2-я  – среднетяжело-
му, 3–6-я  степени  – тяжелому течению [8]. 
Показанием к  госпитализации было наличие 
ИМВП среднетяжелой и тяжелой степени либо 
инфекции нижних дыхательных путей.

Дополнительно изучали продолжитель-
ность нахождения пациента в  стационаре 
и влияние уровня suPAR на срок госпитализа-
ции, который, с  учетом среднего фактическо-
го койко-дня в отделении нефрологии в 2019 г. 
(11,5  суток), был разделен на короткий (менее 
11 дней) и длительный (11 дней и более).

Статистическая обработка проводилась с ис-
пользованием пакета программ Statistica  10.0 
(StatSoft, США). Для количественных пере-
менных рассчитывали медианы и  квартили 
(Me [LQ; UQ]). Количественные переменные 
в  двух группах сравнивали с  помощью крите-
рия Манна – Уитни. Проводился корреляцион-
ный анализ Спирмена с оценкой уровней suPAR 
и C-реактивного белка.

Результаты 
Первую группу составили 15  реципиентов 
почки со среднетяжелым и  тяжелым течени-
ем ИМВП, наличием инфекции нижних дыха-
тельных путей, состояние которых требовало 
госпитализации в  отделение нефрологии. Еще 
15 пациентов с легким течением ИМВП, остры-
ми инфекциями верхних дыхательный путей 
получали лечение амбулаторно и были включе-
ны во 2-ю группу.

Половозрастная характеристика групп, 
а также характер инфекции приведены в табл. 1. 
Как видно из ее данных, основной причиной 
госпитализации в 1-й группе была ИМВП, тог-
да как во 2-й  группе, которая продолжила ам-
булаторное наблюдение и лечение, преобладали 
пациенты с респираторными инфекциями.

Статистически значимых различий по уров-
ню suPAR в группах не выявлено (12,8 [10,4; 15] 

и 10,8 [7,6; 14,5] нг/мл соответственно, р = 0,194). 
Высокий уровень suPAR в  равной степени 
встречался в обеих группах, однако в 1-й груп-
пе количество пациентов с предельным для ана-
лизатора значением (15  нг/мл) было выше, чем 
во 2-й (табл. 2).

При выполнении корреляционного анализа 
между уровнями suPAR и С-реактивного белка 
статистически значимые связи не обнаружены 
(p = 0,6521).

Дополнительно мы проанализировали про-
должительность госпитализации в  зависимо-
сти от уровня suPAR. Средние сроки нахож-
дения пациентов первой группы в  стационаре 
составили 17,9 ± 10 суток. Короткий срок госпи-
тализации отмечался у 6 из 15 (40%) пациентов, 
тогда как остальные реципиенты (9 из 15, 60%) 
получали длительное стационарное лечение. 
Уровень suPAR у пациентов с коротким сроком 
госпитализации составил 12,35  [9,6; 15] нг/мл 
против 15  [10,4; 15] нг/мл в  подгруппе с  дли-
тельным нахождением в стационаре (р = 0,347).

Обсуждение
Важность изучения и  совершенствования 
диагностики и  лечения инфекционных ос-
ложнений после трансплантации почки обу-
словлена выраженным негативным влиянием 
инфекционно-воспалительных заболеваний на 
ранние и  отдаленные исходы трансплантации, 
вероятным ухудшением функции почечного 

Таблица 1. Характеристика групп исследования по половозрастной структуре и заболеваниям

Группа пациентов Количество больных, 
абс.

Пол, абс. (%) Средний возраст, 
годы

Количество больных с инфекцией, абс. (%)

женщины мужчины ИМВП респираторные 
инфекции

Первая 15 14 (93,3) 1 (6,7) 45,3 ± 12,9 13 (86,7) 2 (13,3)

Вторая 15 10 (66,7) 5 (33,3) 48,1 ± 14,2 4 (27,7) 11 (73,3)

ИМВП – инфекция мочевыводящих путей

Таблица 2. Сравнение групп по уровню suPAR

Уровень suPAR, нг/мл Первая группа, абс. (%) Вторая группа, абс. (%)

Низкий (< 4) 0 0

Умеренно высокий (4–9) 3 (20) 6 (40)

Высокий (9–15) 5 (33,3) 5 (33,3)

Максимальный (> 15) 7 (46,7) 4 (26,7)
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аллографта, повышением риска смерти реци-
пиентов с функционирующим трансплантатом, 
а  также увеличением количества и  длительно-
сти госпитализаций [9, 10].

Опубликованы результаты исследований, 
проведенных среди пациентов, не принимаю-
щих иммуносупрессивные препараты, согласно 
которым более высокие уровни suPAR отмеча-
ются у больных с тяжелым течением инфекци-
онного заболевания в  сравнении со здоровым 
контролем; кроме того, уровни suPAR коррели-
руют с  тяжестью заболевания и  степенью ор-
ганной дисфункции [11–13]. Опыт работы круп-
ного клинического госпиталя показал: уровень 
suPAR выше 5,5  нг/мл считается диагностиче-
ским для госпитализации среднестатистиче-
ского пациента приемного отделения в одно из 
отделений стационара [14]. По данным, полу-
ченным нами на небольшой выборке, уровень 
suPAR среди пациентов, госпитализирован-
ных в  нефрологическое отделение, был равен 
12,8 [10,4; 15] нг/мл.

Ранее было установлено, что высокие уровни 
suPAR также могут свидетельствовать о  необ-
ходимости госпитализации и  ведения пациен-
та в  условиях отделения интенсивной терапии 
[15]. Как показало наше наблюдение реципи-
ентов трансплантата почки, 13,3%  из числа 
госпитализированных пациентов нуждались 
в  лечении в  условиях отделения интенсивной 
терапии и  реанимации в  связи с  тяжелым те-
чением инфекционного заболевания. Уровень 
suPAR у  всех этих пациентов достигал макси-
мальных значений в 15,0 нг/мл.

В свою очередь пациенты, находившиеся на 
амбулаторном лечении, имели величину suPAR 
10,8 [7,6; 14,5] нг/мл, при этом ни одному из них, 
независимо от уровня suPAR, в дальнейшем не 
потребовалась госпитализация в  стационар. 
Это разнится с рекомендациями производителя 
тест-системы, в которых содержится утвержде-
ние, что пациенты с  высоким уровнем suPAR 
имеют высокие риски развития осложнений, 
требующих интенсивной терапии, а  значит, 
должны находиться под наблюдением меди-
цинского персонала [16]. В нескольких исследо-
ваниях было показано, что suPAR превосходит 
стандартные лабораторные тесты в предикции 
летального исхода у  пациентов в  общей попу-
ляции с  воспалительными заболеваниями [13, 
17]. По данным компании-производителя, риск 
смерти в  течение 90  дней у  пациентов с  высо-
ким уровнем suPAR составляет 23,1%  (табл. 3) 
[16].

Такое различие показателей можно объ-
яснить высоким уровнем полиморбидности 
у  больных, поступающих по линии скорой 
медицинской помощи, или индивидуальны-
ми особенностями реципиентов почки. Мы не 
исключаем влияния приема иммуносупрес-
сивных препаратов на синтез suPAR, который 
генерируется многими иммунологически ак-
тивными клетками, включая моноциты, ак-
тивированные Т-лимфоциты и  макрофаги, 
а  также эндотелиальными клетками, керати-
ноцитами, фибробластами, мегакариоцитами 
и  некоторыми опухолевыми клетками. SuPAR 
образуется при расщеплении и  высвобожде-
нии мембраносвязанного uPAR и  циркулирует 
в  плазме крови, моче, серозной и  цереброспи-
нальной жидкости [5, 18].

Несмотря на то что высокие уровни suPAR 
могут указывать на возможный неблагоприят-
ный исход заболевания, 40% наших пациентов 
имели благоприятное течение болезни и  были 
выписаны за короткий срок госпитализации. 
Подчеркнем: среди пациентов, вошедших 
в  группы исследования, отсутствовали случаи 
утраты функции трансплантата и  летальные 
исходы.

Заключение
Впервые мы использовали определение фактора 
проницаемости suPAR у пациентов с почечным 
трансплантатом и  клиническими признака-
ми инфекционно-воспалительного процесса на 
этапе амбулаторного осмотра пациента с целью 
принятия решения о госпитализации в нефро-
логическое отделение для проведения лечения. 
Полученные данные свидетельствуют о том, что 
разработанная для общей популяции стратифи-
кация риска смерти и неблагоприятного течения 
заболевания, а  также рекомендации по такти-
ке ведения пациентов неприменимы для реци-
пиентов почечного трансплантата. Результаты 
нашего пилотного исследования показали: вы-
сокие уровни suPAR не всегда сигнализируют 

Таблица 3. Риск смерти пациентов моложе 70 лет через 30 и 90 дней наблюдения, %

Уровень suPAR, нг/мл 30 дней 90 дней

0–3 0,2 0,5

3–6 1,7 3,4

6–9 7,3 11,1

> 9 16,6 23,1
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ными заболеваниями; предикторная способ-
ность маркера в  отношении неблагоприятного 
течения заболевания, летального исхода у этой 

категории пациентов остается неопределен-
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для более полного раскрытия диагностического 
и прогностического потенциала suPAR в клини-
ческой трансплантологии. 
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Background: Infectious complications are a ma-
jor problem in transplantology of today. Soluble 
urokinase-type plasminogen activator receptor 
(suPAR) could be one of the markers of infection 
in kidney transplant recipients. Aim: To determine 
the potential of suPAR implementation into clini-
cal practice to choose the management strategy 
in kidney graft recipients with infectious compli-
cations. Materials and methods: We conducted 
a single center, open-label pilot trial in 30 kidney 
graft recipients aged above 18 years, with clini-
cal signs of infection (body temperature above 
37.5  °С, dysuria or respiratory manifestations). 
Patients with diabetes mellitus, focal segmental 
glomerulosclerosis, chronic heart failure and can-
cer, as well as those with glomerular filtration rate 
below 15 mL/min/1.73 m2 were excluded. The pa-
tients were divided into 2 groups: those who were 
hospitalized to the nephrology department and 
those who were treated as outpatients. Results: 
There was no difference in suPAR levels between 
the in- and out-patients with kidney transplant 
and infectious complications (12.8 [10.4; 15] and 
10.8 [7.6; 14.5]  ng/mL, respectively, р = 0.194). 
The mean duration of hospitalization for infec-
tious complications was 17.9 ± 10 days. SuPAR 
levels in the patients with a short in-hospital stay 
was 12.35 [9.6; 15] ng/mL, being not significantly 
different from that in the patients who required 

prolonged hospitalization (15 [10.4; 15] ng/mL, 
р = 0.347). Conclusion: We have made the first 
attempt to use the permeability factor suPAR in 
kidney transplant patients with clinical signs of 
infections at an out-patient visit to decide if they 
should be hospitalized to the nephrology depart-
ment for in-patient treatment. The results ob-
tained indicate that the stratification of the risk of 
death and unfavorable disease course, as well as 
the recommendations for patient managements 
developed for the general population, are not 
applicable to kidney transplant recipients. The re-
sults of this pilot trial have shown that high suPAR 
levels are not always indicative of severe status in 
the patients with kidney transplant and infectious 
complications. The predictive value of the marker 
for unfavorable disease course and death in this 
patient category remains vague.
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