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Вторым по значимости осложнением после острого 
отторжения является хроническая нефропатия транс-
плантата. Развитие этих осложнений зависит не только 
от режима иммуносупрессии и степени совместимости, 
но и от качества донорского органа, на которое, в свою 
очередь, могут влиять и такие моменты, как предаго-
нальный период у трупного донора или обстоятельства 
операции у живого донора, продолжительность кон-
сервации и вид консерванта, обстоятельства операции 
у реципиента; другими словами, реперфузионное по-
вреждение трансплантата.

Морфологической характеристике пересаженных 
почек как в ранние, так и отдаленные сроки после опе-
рации посвящено большое количество публикаций [3, 4, 
7, 10, 12, 17, 21, 23]. Для проведения морфологического 
исследования функционирующего трансплантата ис-
пользуется биопсийный материал. Вопрос о проведе-
нии пункционной биопсии трансплантата возникает, 
как правило, тогда, когда констатируют ухудшение 
функции пересаженного органа. Чтобы выбрать этио-
патогенетическое лечение, нужна точная диагностика 
состояния аллогенной почки, и в первую очередь кли-
ницисту нужно знать: есть отторжение или нет.

В течение последних лет для оценки морфологи-
ческого статуса пересаженных почек патоморфологи 
всего мира пользуются классификацией Banff (1997), 
которая основана на количественной оценке биоптата 
трансплантированного органа по 10 параметрам:

1) тубулит (t);
2) интимальный артериит (v);
3) интерстициальная инфильтрация (i);
4) гломерулит (g);
5) интерстициальный фиброз (ci);
6) атрофия канальцев (ct);
7) трансплантационная гломерулопатия (сg);
8) увеличение мезангиального матрикса (mm);
9) артериальный интимальный фиброз (сv);
10) артериологиалиноз (ah).
Представляет несомненный интерес попытка 

изучить, влияет ли лечебная тактика в раннем после-
операционном периоде на морфологию почечного 
аллотрансплантата.

Материалы и методы

Ранее мы сообщали о возможности эффективной 
коррекции реперфузионной травмы путем проведения 
плазмафереза в первые часы после трансплантации 
почки и о позитивном влиянии такой коррекции не 
только на течение раннего, но и отдаленного после-
операционного периода [1]. Выводы были сделаны на 
основании наблюдения за 95 реципиентами трупных 
почек, оперированных с июня 1995 по июнь 2000 гг. 
Пациенты были разбиты на три группы в зависимости 
от ведения ближайшего послеоперационного периода. 
В исследуемую группу вошли 32 больных, оперирован-
ных с 11.01.97 по 1.12.98 гг., и которым в первые 4 часа 
после реперфузии трансплантата был проведен сеанс 
плазмафереза. Ниже эта группа пациентов обознача-
ется «ПФ».

Для контроля были сформированы следующие груп-
пы. Первая: 32 пересадки, выполненные непосредствен-
но перед началом серии «ПФ» (с 6.06.95 по 9.09.96). Ниже 

эта группа обозначается «до ПФ». Вторая: 31 транс-
плантация, выполненная после завершения серии «ПФ» 
(с 7.01.99 по 18.06.00). Ниже эта группа обозначается 
«после ПФ». Необходимость формирования двух кон-
трольных групп связана с тем, что исследуемая группа 
имеет существенные и разнонаправленные различия 
с каждой из контрольных по исходным характеристи-
кам, влияние которых на результат трансплантации 
бесспорно.

Подробные характеристики трех групп пациентов 
и особенности течения послеоперационного периода 
приведены в упомянутой публикации [1].

Настоящая работа посвящена сравнительному ана-
лизу результатов биопсий у этих пациентов в зависимо-
сти от того, проводился ли плазмаферез в ближайшем 
послеоперационном периоде.

Анализировалось 94 биопсии, сделанных 58 боль-
ным исследуемой и контрольных групп в разные сроки 
после операций. Сведения о количестве биопсий и 
сроке после трансплантации по группам представлены 
в табл. 1.

Показания к проведению биопсий приведены в 
табл. 2. Биопсию выполняли с помощью ультразву-
кового контроля под местной анестезией раствором 
новокаина 0,5%, гильотинной иглой фирмы «Urotech 
Medical Technology» (Германия), ∅ Gauge 16, столбик 
паренхимы почки составлял 1,7 см. Полученный для 
гистологического исследования материал фиксировали 
в 10% нейтральном формалине. Парафиновые срезы 
окрашивали гематоксилином и эозином, по Ван-Гизону, 
применяли PAS-реакцию.

Оценивались биопсии по Международной класси-
фикации Banff (версия 1997 года). Благодаря полуколи-

Т а б л и ц а  1
Количество биопсий и количество больных, 

подвергнутых биопсии, срок проведения биопсии 
(дни после трансплантации)

Т а б л и ц а  2
Показания к биопсии
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чественному характеру используемой морфологиче-
ской классификации стал возможным математический 
анализ наших наблюдений. Статистическая достовер-
ность различия оценивалась с использованием крите-
риев Стьюдента и Фишера. Математическая обработка 
данных проведена математиком нашего центра Л.И. 
Агуреевой.

Анализ результатов биопсий

При сравнении результатов биопсий в исследуемой 
и трех контрольных группах обнаружено следующее 
(табл. 3).

биопсии в объединенной группе уменьшился, что 
снижает риск развития хронической нефропатии. Это 
подтверждается тем, что частота встречаемости этого 
осложнения в объединенной группе уменьшилась. Тем 
не менее это осложнение остается более редким в груп-
пе «ПФ», и это различие приобретает статистическую 
достоверность.

Морфологическая характеристика острого 
отторжения

В задачу данного раздела входит оценка морфо-
логического характера острого отторжения в каждой 
из групп, а также выявление корреляционной зависи-
мости между морфологией и временем, прошедшим 
после трансплантации почки. Из 94 пункционных 
биопсий острое отторжение было отмечено в 27 слу-
чаях (28,72%). Частотная характеристика этого ослож-
нения в каждой из групп была приведена выше (табл. 
3). Распределение острого отторжения по степени 
представлено в табл. 4.

Число больных, у которых было диагностировано 
острое отторжение и доля от общего числа больных, 
подвергнутых биопсии, по группам приведены в табл. 
5. В этой же таблице указан срок выявления острого 
отторжения.

Суммарный результат показывает, что более легкие 
типы отторжения 1а и 1b составляют 59,2% случаев, но 
при более детальном рассмотрении данной таблицы 
все-таки обращает на себя внимание сдвиг типа от-
торжения в более тяжелую степень в группах «ПФ» 
и «после ПФ», хотя должно быть наоборот: меньшая 
частота острого отторжения в группах «ПФ» и «после 
ПФ» свидетельствует о большей степени подавлен-
ности трансплантационного иммунитета, а более 
выраженная морфологическая степень этого ослож-
нения свидетельствует об обратном. Напрашивается 
вопрос: а адекватно ли используемая гистологическая 
классификация характеризует степень выраженности 
отторжения?

Возможно также, что это противоречие является 
следствием разницы в сроке после трансплантации: 
позднее диагностируемое отторжение может быть бо-
лее длительно существующим и, следовательно, более 
далеко зашедшим.

Т а б л и ц а  3
Результаты морфологического исследования 

биоптатов по группам

При анализе данной таблицы обращает на себя 
внимание то, что удельный вес нормы практически 
одинаков во всех группах, зато от группы к группе 
снижается удельный вес острого отторжения. Следует 
отметить, что приведенные цифры указывают процент 
от числа биопсий. При определении процента больных 
с острым отторжением различий между группами «ПФ» 
и «после ПФ» нет (см. ниже). Удельный вес хронической 
нефропатии трансплантата резко возрастает во 2-й 
и 3-й группах. Это объясняется тем, что во второй и 
третьей группах биопсия выполнялась в значительно 
более отдаленные сроки. В группе «до ПФ» средний 
срок после трансплантации при выполнении биопсии 
был достоверно ниже, чем в других группах (t < 2,82; p 
< 0,05). Между группами «ПФ» и «после ПФ» различие в 
сроке после трансплантации при выполнении биопсии 

Т а б л и ц а  4
Частотное распределение типов острого отторжения

Т а б л и ц а  5
Частота встречаемости и срок выявления острого отторжения

статистически недостоверно (t = 0,97; p > 0,1). 
При этом, несмотря на то, что срок биопсии в 
группе «ПФ» был больше, чем в группе «после 
ПФ», хроническая нефропатия трансплантата 
встречалась более чем в 2 раза реже.

В результате небольшого числа наблю-
дений статистический анализ с использо-
ванием теста Фишера не дал статистически 
достоверной разницы (р > 0,05). Увеличить 
число наблюдений позволило объединение 
групп «до ПФ» и «после ПФ» в одну. В итоге 
встречаемость хронической нефропатии 
трансплантата составила 39,3%, и статисти-
ческий анализ с использованием критерия χ2 
показал статистически достоверную разницу 
(p = 0,043). Такое объединение представляет-
ся корректным, так как в его результате срок 
после трансплантации при выполнении 
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Большая частота встречаемости острого отторже-
ния и более ранний срок его диагностирования в группе 
«до ПФ» объясняется менее совершенной иммуносу-
прессией у этой группы больных, оперированных в 
1995–1996 годах [1]. Разница в частоте встречаемости 
острого отторжения и в сроке его выявления между 
группами «ПФ» и «после ПФ» статистически недосто-
верна (p > 0,05).

Математический анализ частоты встречаемости 
различных параметров биоптатов и их количественной 
оценки по трехбалльной шкале (Banff-97) при остром 
отторжении дал результаты, представленные в табл. 6 и 7.

Данные, представленные в табл. 6, позволяют соста-
вить впечатление о морфологической характеристике 
острого отторжения для каждой группы. В группе «до 
ПФ» преобладают по частоте: тубулит (50% положи-
тельных значений), интимальный васкулит (75%) и 
интерстициальная инфильтрация (100%), гораздо реже 
встречаются увеличение мезангиального матрикса 
(25%), гломерулит (12,5%) и трансплантационная гло-
мерулопатия (12,5%). Остальные параметры (гиалиноз 
артериол, интерстициальный фиброз, атрофия каналь-
цев и артериальный интимальный фиброз) в данной 
группе не встречались совсем.

В группе «ПФ» структурная характеристика острого 
отторжения меняется. Процент тубулитов повышается 
до 62,5% в противоположность васкулиту, частота кото-
рого снижается с 75 до 42,8%. Следует также отметить, 
что те параметры, которые в группе «до ПФ» практически 
не встречались (ah, ci, ct, cv) в группе «ПФ» встречаются 
значительно чаще, зато исчезли полностью такие мор-
фологические параметры, как mm и cg. Опять же, если 
принять во внимание тот факт, что у больных группы 
«ПФ» процент отторжений снизился, то это может быть 
признаком более эффективной иммунодепрессии.

При сравнении группы «ПФ» с группой «после ПФ» 
упомянутая выше тенденция сохраняется: продолжает 
нарастать процент тубулитов (100%), гиалиноза ар-
териол (66,7%), интерстициального фиброза (66,7%), 
атрофии канальцев (66,7%). Одновременно отсутствуют 
такие параметры, как увеличение мезангиального ма-
трикса, трансплантационная гломерулопатия, относи-
тельно низким остается процент гломерулита.

При анализе средних значений (трехбалльная шка-
ла) морфологических критериев в табл. 7 впечатление 

острого отторжения. Если уменьшение частоты встре-
чаемости в группе «до ПФ» таких характеристик, как 
ah, ci, g, ct, cv, является следствием того, что биопсии 
выполнялись в раннем послеоперационном периоде 
(45 ± 7 дней), то статистически достоверное снижение 
частоты таких характеристик, как ah, ci, ct, t, в группе 
«ПФ» по сравнению с группой «после ПФ» может быть 
объяснено только изменением свойств трансплантата 
в результате проведенного плазмафереза.

Увеличение частоты встречаемости интимального 
артериального фиброза (cv) в группе «ПФ» по срав-
нению с группой «после ПФ», во-первых, может быть 
следствием большего срока наблюдения, во-вторых, 
при анализе степени выраженности этого параметра 
различие уменьшается и теряет достоверность.

Следует иметь в виду, что группа «ПФ» отличается от 
группы «после ПФ» по параметрам, способствующим 
развитию именно этих признаков хронической нефро-
патии трансплантата: больший срок после транспланта-
ции при взятии биопсии, менее частое использование 
АТГ для индукции иммуносупрессии. Следовательно, 
имеется выраженный параллелизм между включением 
в схему лечения плазмафереза и изменением морфоло-
гической структуры острого отторжения.

Морфологическая характеристика 
хронической нефропатии трансплантата

В задачу данного раздела входит оценка морфологи-
ческого характера хронической нефропатии в каждой 
из групп, а также выявление корреляционной зависи-
мости между морфологией и временем, прошедшим 
после трансплантации почки. Из 94 пункционных 
биопсий хроническая нефропатия была отмечена в 
21 случае (22,34%). Частотная характеристика данного 
осложнения в каждой из групп была приведена выше 
(табл. 3). Распределение хронической нефропатии по 
степени представлено в табл. 8. Число больных, у кото-
рых была диагностирована хроническая нефропатия, 
и процент от общего числа больных, подвергнутых 
биопсии по группам приведены в табл. 9. В этой же та-
блице указан срок выявления хронической нефропатии 
трансплантата.

Группу «до ПФ» трудно сравнивать с другими груп-
пами по частоте встречаемости хронической нефропа-

Т а б л и ц а  6
Частота встречаемости различных параметров морфологической оценки 

биоптатов по Banff при остром отторжении (указан процент положительных 
значений)

Т а б л и ц а  7
Количественная характеристика по трехбалльной шкале различных 

параметров морфологической оценки биоптатов по Banff при остром 
отторжении (указано среднее значение)

о меньшей выраженности 
патологии в группе «ПФ» по 
сравнению с группой «по-
сле ПФ» усиливается: степень 
атрофии канальцев меньше в 
пять раз, интерстициального 
фиброза в три раза, гиалиноза 
артериол и тубулита более чем 
в два раза (р < 0,05).

Подводя итог проведен-
ного структурного анализа 
морфологической картины 
острого отторжения, можно 
сказать следующее: изменение 
тактики ведения непосред-
ственного и раннего пост-
трансплантационного перио-
да сказывается на морфологии 
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тии вследствие большой разницы в сроке выполнения 
биопсии. Тем не менее следует отметить тот факт, что 
минимальный срок выявления хронической нефро-
патии в группе «ПФ» составил 231 день, в то время как 
в группе «после ПФ» минимальный срок был 71 день, а 
в группе «до ПФ» единственный случай хронической 
нефропатии трансплантата был выявлен на 51-й день 
после трансплантации.

Средний срок обнаружения этого осложнения в 
группе «ПФ» значительно отличается от этого пока-
зателя в группе «после ПФ». Процент больных с этим 
осложнением в группе «ПФ» ниже, чем в группе «после 
ПФ». К сожалению, небольшое количество наблюдений 
не позволяет продемонстрировать статистическую 
достоверность различия.

Анализ морфологической характеристики хрони-
ческой нефропатии представлен в табл. 10 и 11.

Поскольку в группе «до ПФ» хроническая неф-
ропатия наблюдалась только в одном случае, то ни 
о каком морфологическом анализе данного ослож-
нения у больных этой группы говорить невозможно. 
Что касается групп «ПФ» и «после ПФ», то в основном 
морфологическая картина хронической нефропатии 
практически идентична как в количественном, так и в 
качественном отношении.

При анализе количественной оценки морфологи-
ческих параметров по трехбалльной шкале (табл. 11) 
впечатление об идентичности основных морфоло-
гических характеристик хронической нефропатии 
трансплантата подтверждается. Меньшая встречае-
мость тубулита в группе «ПФ» по сравнению с группой 
«после ПФ», отмеченная выше, подтверждается и при 
количественной оценке этого параметра: степень вы-
раженности тубулита в группе «ПФ» в два раза ниже, чем 
в группе «после ПФ».

Кратко резюмируя вышеизложенное, можно сказать, 
что морфологический спектр данной патологии у групп 
«ПФ» и «после ПФ» идентичен в той его части, которая 
специфична именно для хронической нефропатии 
и отличается по частоте тубулита, характерного для 
острого отторжения, несмотря на некоторое различие 
в тактике ведения послеоперационного периода (более 
частое применение АТГ в группе «после ПФ»); а также 
несмотря на то, что у больных группы «ПФ» пункцион-
ную биопсию проводили в более поздние сроки после 
трансплантации.

Выводы

1. Морфологическая картина нормального транс-
плантата представлена в 27–34% случаев, при сравне-
нии групп обращает на себя внимание практическое 
отсутствие разницы в этом показателе.

2. Прослеживая от группы к группе частоту острого 
отторжения, мы заметили, что частота данного ослож-
нения резко падает, причем статистическая обработка 
показала, что эта разница между и группами «до ПФ» 
и «ПФ» статистически недостоверна (р = 0,13) так же, 
как и между группами «ПФ» и «после ПФ» (р = 0,36). В 
обоих случаях разница статистически недостоверна, 
но в первом случае величина р в 2,5 раза ниже, чем во 
втором. Следовательно, эта разница ближе к достовер-
ной. Малое число наблюдений не дает возможности 
получить статистически достоверную разницу. При ана-
лизе морфологической структуры острого отторжения 
обнаружена меньшая его агрессивность в группе «ПФ», 
проявляющаяся в меньшей выраженности признаков 
структурной перестройки почечной ткани (гиалиноз 
артериол, фиброз интерстиция, атрофия канальцев) по 
сравнению с группой «после ПФ» при р < 0,05.

Т а б л и ц а  8
Частотное распределение степени тяжести 

хронической нефропатии

Т а б л и ц а  9
Частота встречаемости и срок выявления 
хронической нефропатии трансплантата

Т а б л и ц а  1 0
Морфологическая характеристика хронической нефропатии трансплантата 

(% положительных значений)

Т а б л и ц а  1 1
Количественная характеристика различных параметров морфологической 
оценки биоптатов по Banff при хронической нефропатии (указано среднее 

значение)

На первом месте по частоте 
стоят такие параметры, как 
интерстициальный фиброз 
(86–100%) и атрофия каналь-
цев (80–100%); такие параме-
тры, как инфильтрация ин-
терстиция, гиалиноз артериол, 
трансплантационная гломеру-
лопатия и артериолосклероз, 
встречаются значительно 
реже (20–57%), а васкулит и 
гломерулит не встречаются 
вообще. Любопытно, что у 
больных группы «ПФ» по срав-
нению с группой «после ПФ» 
при хронической нефропатии 
трансплантата более чем в 4 
раза реже встречается тубулит.
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3. Что касается динамики хронической нефропа-
тии трансплантата, то при сравнении группы «ПФ» с 
контрольными группами хроническая нефропатия 
трансплантата встречается реже в первой группе, чем 
в последних (р < 0,05), несмотря на больший срок на-
блюдения. При анализе морфологической структуры 
этого осложнения отмечена меньшая встречаемость и 
меньшая степень выраженности тубулита в группе «ПФ», 
чем в группе «после ПФ», что может быть признаком 
менее выраженного продолжающегося иммунологи-
ческого конфликта.

Поскольку иммуносупрессия в группе «после ПФ» 
была более совершенной, чем в группе «ПФ» (более 
частое использование АТГ для индукции иммуносу-
прессии), исходные характеристики пациентов были 
более благоприятными (меньше повторных транс-
плантаций), а донорский материал был идентичным 
[1], меньшая встречаемость и меньшая выраженность 
признаков иммунологической агрессии при хрони-
ческой нефропатии, меньшая агрессивность острого 
отторжения в группе «ПФ» может быть только след-
ствием изменений свойств трансплантата в результате 
проведенного плазмафереза.
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