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Аннотация
Введение. Качество донорских органов является критически важным для сохранения текущей и отдаленной 
функции трансплантата. Более эффективные и диагностически значимые инструменты для определения ка-
чества пересаживаемого органа помогут оптимизировать посттрансплантационный мониторинг, выбрать 
верную клиническую тактику ведения пациента и увеличить срок выживаемости трансплантата. В каче-
стве подобных инструментов могут быть использованы микроРНК для ранней неинвазивной диагностики 
жизнеспособности донорского органа. Циркулирующие микроРНК обнаруживаются в различных биологиче-
ских жидкостях, они достаточно стабильны и обладают тканеспецифичностью. Кроме того, в настоящее 
время доступны точные лабораторные методы для анализирования экспрессии специфичных микроРНК.
Цель. Выявление прогностического значения микроРНК у реципиентов почки или печени для анализа состоя-
ния донорского органа в предтрансплантационном периоде.
Материал и методы. В представленной работе освещены результаты проведенных исследований по иденти-
фикации специфичных микроРНК для оценки качества донорского органа. Для анализа и структурирования 
литературных данных проводился поиск в электронных базах данных MIRBase, PubMed, MedLine, eLIBRARY, 
Google Scholar за период с 1995 по 2025 год. В настоящий обзор включены 60 публикаций из российских и зару-
бежных иностранных источников.
Заключение. Известные в настоящее время научные данные подтверждают возможность и перспективность 
применения микроРНК в качестве биомаркеров. Необходимо проведение дальнейших исследований для разра-
ботки и оптимизации диагностического алгоритма при органной трансплантации.
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Abstract
Introduction. Donor organ quality is critical for maintaining current and long-term graft function. More effective and 
diagnostically relevant tools for assessing the quality of a donor organ under transplantation will help optimize post-
transplant monitoring, select appropriate clinical management strategies, and increase graft survival. MiRNAs can be 
used as such tools for early, non-invasive diagnosis of donor organ viability. Circulating miRNAs are found in various 
biological fluids; they are relatively stable and tissue-specific. Furthermore, precise laboratory methods for analyzing the 
expression of specific miRNAs are now available.
Objective. The aim of the review is to identify the prognostic value of microRNA in kidney or liver transplant recipients 
for the analysis of the donor organ status in the pre-transplant period.
Material and methods. This paper presents the results of studies identifying specific microRNAs for assessing donor 
organ quality. To analyze and structurize the literature, we searched the electronic databases MIRBase, PubMed, MedLine, 
eLIBRARY, and Google Scholar for the period from 1995 to 2025. This review includes 60 publications from Russian and 
international sources.
Conclusion. Current scientific data confirm the feasibility and potential of using microRNAs as biomarkers. Further 
research is needed to develop and optimize a diagnostic algorithm for organ transplantation.
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ХБП	 – хроническая болезнь почек

Введение

Трансплантация является наиболее эффек-
тивным методом заместительной терапии, позво-
ляющим существенно улучшить качество жизни 
пациентов с терминальной стадией хронической 
болезни почек (ХБП) или спасти жизни паци-
ентов с сердечной, печеночной или легочной 
недостаточностью. Главной проблемой, лими-
тирующей доступность трансплантологической 
помощи для населения, остается дефицит донор-
ских органов [1]. Использование в клинической 
практике доноров с расширенными критерия-
ми и асистолических доноров представляется 
одним из путей решения этой проблемы [2, 3]. 

Однако трансплантаты, полученные у доноров 
с расширенными критериями, в значительно 
большей степени подвержены ишемически-ре-
перфузионным повреждениям, вследствие этого 
в посттрансплантационном периоде чаще раз-
виваются отсроченная функция трансплантата, 
нарушение функционирования трансплантата, 
кризы отторжения, а также уменьшается время 
выживаемости трансплантата [4–6]. Вследствие 
этого существует насущная необходимость оцен-
ки качества аллотрансплантата перед пересадкой 
для прогнозирования исхода операции.

Существуют два способа сохранения донор-
ского органа от момента эксплантации до про-
ведения трансплантации – простое холодовое 
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хранение и аппаратная перфузия [7]. При этом 
для восстановления и поддержания жизнеспособ-
ности органов, полученных от субоптимальных 
доноров, более предпочтительным было бы 
использование аппаратной перфузии [8–10]. В 
свою очередь, перфузат может послужить цен-
ным материалом для оценки качества донорского 
органа. Этот материал для исследования получа-
ется неинвазивно и может отражать состояние 
всего органа, а не отдельной области, материал 
из которой избирательно получен при биопсии. 
Кроме того, перфузат отражает качество орга-
на еще до трансплантации, на результат иссле-
дования не влияют манипуляции во время опе-
рации и в послеоперационном периоде [11, 12]. 
Опубликованы исследования, показывающие воз-
можность использования перфузата для прогноза 
дисфункции трансплантата печени с помощью 
измерения концентрации гиалуроновой кислоты 
и аминотрансфераз [13–15]. Проводились экспе-
рименты по идентификации в перфузате мар-
керов повреждения трансплантата, в частности 
провоспалительных цитокинов и ростовых фак-
торов, при гипотермической машинной перфу-
зии печеночного трансплантата [16, 17]. Однако 
все эти маркеры оказались недостаточно инфор-
мативны в плане прогностической диагностики 
повреждений трансплантата печени. Кроме того, 
для определения жизнеспособности почечного 
трансплантата во время гипотермической машин-
ной перфузии оценивают скорость почечного кро-
вотока и сосудистое сопротивление. Также для 
оценки ишемического повреждения трансплан-
тата используют ряд биохимических маркеров, 
однако прогностическая возможность этих мар-
керов не доказана и противоречива [18–20].

Возможности использования микроРНК
при трансплантации почки

В настоящее время вызывает особый интерес 
использование микроРНК в качестве неинва-
зивных маркеров при трансплантации солидных 
органов для оценки течения посттранспланта-
ционного периода, эффективности проводимой 
иммуносупрессивной терапии, а также прогно-
зирования риска отторжения [21, 22].

МикроРНК представляют собой класс малых 
эндогенных некодирующих РНК длиной 19–25 
нуклеотидов, участвующих в посттранскрипци-
онной регуляции экспрессии генов у всех эука-
риот [23, 24]. На сегодняшний день идентифи-
цировано свыше 28000 микроРНК, из которых 
более 2500 обнаружены у людей [25]. Экспрессия 

микроРНК играет важную роль в разнообразных 
биологических процессах, таких как дифферен-
цировка, апоптоз и пролиферация клеток [26, 27]. 
МикроРНК подавляют экспрессию гена посред-
ством комплементарного или частично компле-
ментарного связывания с его мРНК, что приво-
дит к ингибированию трансляции и разруше-
нию транскриптов-мишеней [28, 29]. Молекулы 
микроРНК обнаружены в стабильном состоянии 
во многих тканях организма и участвуют в пато-
генезе ряда патологических процессов, в частно-
сти при трансплантации почки [30].

Существующие данные свидетельствуют 
о наличии органоспецифических микроРНК. 
Так, Y. Sun et al. выявили пять микроРНК – 
микроРНК-192, микроРНК-194, микроРНК-204, 
микроРНК-215 и микроРНК-216а, главным 
образом экспрессирующихся в тканях почки [31]. 
Сообщается о существовании специфической для 
почечных тканей экспрессии микроРНК-146а, 
микроРНК-886, микроРНК-192, микроРНК-194, 
микроРНК-204, микроРНК-215, микроРНК-216, 
микроРНК-196a/b, микроРНК-10а/b, микро
РНК-130, микроРНК-146, микроРНК-200а, 
микроРНК-30а-е, микроРНК-872 и микро
РНК-21 [32-34]. В ряде исследований было про-
демонстрировано важнейшее значение TGF-b1-
ассоциированного сигнального пути при развитии 
отторжения в посттрансплантационном периоде 
и дальнейшем формировании склеротических 
изменений в тканях трансплантата [35–37]. В 
своих исследованиях J. Wilfingseder et al., Z. Xu 
et al. и D. Joshi et al. сообщают о роли микроРНК-
548d, микроРНК-203 и микроРНК-146a в каче-
стве регуляторов транскрипционного фактора 
SMAD4, инициирующего TGF-b-индуцированную 
транскрипцию. Кроме того, важнейшее влияние 
на развитие TGF-b1-индуцированных проскле-
ротических изменений оказывает микроРНК-21 
[38, 39]. Российские ученые обнаружили четкую 
зависимость величины экспрессии микроРНК-21 
с тяжестью повреждения почек [40].

Перспективы применения микроРНК
в качестве биомаркера

для оценки качества трансплантата печени
Известно, что нарушение функции трансплан-

тата и сроки выживаемости донорского органа в 
значительной степени связаны с качеством пере-
саживаемого органа. При этом ведущим патогене-
тическим механизмом являются ишемически-ре-
перфузионные повреждения трансплантата [41]. 
Ишемически-реперфузионные повреждения 
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повышают иммуногенность донорского органа, 
при этом возрастает риск развития кризов оттор-
жения и дисфункции трансплантата, понижается 
длительность функционирования пересаженного 
органа [42, 43]. Современные экспериментальные 
и клинические исследования показывают потен-
циал использования в диагностике ишемиче-
ски-реперфузионных повреждений трансплан-
тата органоспецифичных микроРНК [44]. Более 
эффективные и точные методы определения 
качества донорских органов позволят избежать 
трансплантации нежизнеспособных органов, 
оптимизировать режим иммуносупрессии и сни-
зить риск осложнений в посттрансплантационном 
периоде. Имеющиеся данные демонстрируют, что 
анализ профилирования микроРНК в перфузате 
является более прогностически значимым, чем 
непосредственно в ткани печени [45, 46]. В рамках 
исследования перфузионный раствор и биоптаты 
печеночных трансплантатов доноров с бьющим-
ся сердцем и асистолических доноров собрали в 
конце периода холодовой ишемии. Уровни гепа-
тоцит-специфичных микроРНК (микроРНК-122 
и микроРНК-148a) и холангиоцит-специфичных 
микроРНК (микроРНК-30e, микроРНК-222, и 
микроРНК-296) в образцах перфузата и биоп-
татах проанализировали методом полимеразной 
цепной реакции в реальном времени. Было уста-
новлено, что экспрессия микроРНК в перфуза-
те зависела от типа донора (донор с бьющимся 
сердцем и асистолический донор) и возрастала 
с увеличением времени холодовой ишемии и 
повышением уровня сывороточной гамма-глу-
тамилтрансферазы. Уровень микроРНК-122 был 
выше в перфузатах от трансплантатов с ишеми-
ческими повреждениями желчных путей. Уровни 
холангиоцит-специфичных микроРНК были зна-
чительно ниже в подобных перфузатах. Таким 
образом, увеличение отношения гепатоцит-спе-
цифичных микроРНК к холангиоцит-специфич-
ным микроРНК может свидетельствовать о риске 
развития ишемических повреждений желчных 
путей [47].

Ранняя дисфункция трансплантата пече-
ни связана с низкой жизнеспособностью органа 
после проведения машинной перфузии и непо-
средственно влияет на исход трансплантации. 
В связи с этим существует насущная необхо-
димость поиска надежных биомаркеров оцен-
ки качества и жизнеспособности органа еще до 
трансплантации. В предыдущих исследованиях 
сообщалось об использовании перфузатов для 
прогнозирования выживаемости трансплантата 

и предупреждения дисфункции транспланта-
та печени с помощью измерения уровней лак-
татдегидрогеназы, аланинаминотрансфервзы и 
аланинаминотрансферазы [48, 49]. Проводилось 
исследование по определению прогностической 
значимости анализирования уровня микроРНК в 
перфузате для диагностики ранней дисфункции 
трансплантата печени. Исследователи выявили 
повышенные уровни гепатоцит-специфичной 
микроРНК-122 и увеличение отношения гепа-
тоцит-специфичной микроРНК-122 к холангио-
цит-специфичной микроРНК-222 в перфузате 
трансплантатов печени от асистолических доно-
ров и трансплантатов печени с ранней дисфунк-
цией трансплантата. При этом увеличение отно-
шения гепатоцит-специфичной микроРНК-122 
к холангиоцит-специфичной микроРНК-222 
коррелировало с уровнем сывороточных транс-
аминаз в первые сутки после трансплантации. 
Долгосрочное выживание трансплантата пече-
ни было значительно снижено при повыше-
нии отношения концентрации микроРНК-122 к 
микроРНК-222 в перфузате. При этом уровни 
микроРНК-122 в биоптате печени не зависели 
от состояния органа перед трансплантацией и в 
посттрансплантационном периоде [50].

Возможность использования микроРНК
для оценки качества трансплантата почки

Исследование перфузата почечных транс-
плантатов, полученных от доноров с расширен-
ными критериями, показало значение перфузата 
в качестве ценного источника для определения 
экспрессии микроРНК с целью оценки жизне-
способности трансплантата в предтранспланта-
ционном периоде. Так, были идентифицированы 
10 микроРНК, связанные развитием отсрочен-
ной функции трансплантата – микроРНК-486-5p, 
микроРНК-18a, микроРНК-20a, микроРНК-
363-3p, микроРНК-144-3p, микроРНК-454-3p, 
микроРНК-223-3p, микроРНК-142-5p, микро
РНК-502-3p, микроРНК-144-5p [51]. Следующее 
исследование перфузата трансплантатов почки 
от доноров с расширенными критериями через 
60 минут после начала гипотермической машин-
ной перфузии показало статистически значимую 
корреляцию экспрессии микроРНК-21 и скорости 
клубочковой фильтрации через 6 и 12 месяцев 
после трансплантации, позволяя еще до пере-
садки предсказать функционирование органа в 
посттрансплантационный период [52].

В качестве маркеров сохранности трансплан-
тата для посттрансплантационного мониторин-
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га также можно проводить оценку содержания 
микроРНК в моче реципиентов. МикроРНК в 
мочу может попадать либо из клеток почечных 
тканей, либо из клеток, инфильтрировавших 
почечные ткани. При этом микроРНК достаточно 
стабильны в моче [53]. Стабильность концентра-
ции объясняется тем, что микроРНК образуют 
комплекс с белками Ago 2, липопротеиновыми 
комплексами или могут содержаться в мембра-
нах внеклеточных везикул [54, 55]. В частности, 
показано, что содержание микроРНК-146a в моче 
через 10 дней после трансплантации значительно 
повышалось у реципиентов с донорскими почка-
ми с ишемически-реперфузионными поврежде-
ниями [56]. 

При посттрансплантационном мониторинге 
важно дифференцировать начинающееся острое 
клеточное и гуморальное отторжение, являю-
щееся главной причиной потери трансплантата. 
Группа ученых изучала потенциал применения 
микроРНК для прогнозирования развития остро-
го отторжения и срока выживаемости транс-
плантата. Была выявлена ассоциация между 
клеточным отторжением и изменением содер-
жания ряда микроРНК в моче, при этом уровень 
микроРНК-10a повышался, в то время как уро-
вень микроРНК-10b и микроРНК-210 снижался у 
пациентов с Т-клеточным отторжением. Уровень 
микроРНК-210 обратно коррелировал с тяжестью 
процесса и нормализовался после проведения 
противокризовой терапии [57]. Еще одно иссле-
дование также показало значимое снижение кон-
центрации микроРНК-210 в моче реципиентов 
с доказанным Т-клеточным отторжением [58]. 
Другая группа исследователей выявила разный 
уровень содержания в тканях трансплантата и 
моче ряда специфичных микроРНК у пациен-
тов с хронической нефропатией трансплантата с 

интерстициальным фиброзом и тубулярной атро-
фией по сравнению с интактным транспланта-
том. При этом уровень микроРНК-142-3p, микро
РНК-204 и микроРНК-211 существенно разли-
чался среди данных групп пациентов в образцах 
тканей трансплантата почки и мочи [59]. 

Отсроченная функция трансплантата являет-
ся частым осложнением в послеоперационном 
периоде, непосредственно связанным с состоя-
нием пересаживаемого органа. Установлено, что 
с помощью анализирования панели специфич-
ных микроРНК в моче существует возможность 
оценки функционирования трансплантата после 
проведения операции. Авторы идентифициро-
вали в моче пациентов с отсроченной функци-
ей трансплантата почки панель из 6 микроРНК 
(микроРНК-9, микроРНК-10a, микроРНК-21, 
микроРНК-29a, микроРНК-221 и микроРНК-429), 
с помощью которой диагностируется поврежде-
ние почек [60]. 

Заключение

Таким образом, существующие на данный 
момент данные о ключевой роли микроРНК в 
физиологических и патофизиологических про-
цессах, различие уровней экспрессии микроРНК, 
специфичное для определенных тканей и органов 
доказывают возможность применения микроР-
НК в качестве ранних неинвазивных молекуляр-
но-генетических маркеров для точной адекватной 
оценки качества донорского органа и прогноза 
исхода трансплантации. В качестве материала 
для исследования может быть использован пер-
фузат, являющийся ценным источником биомар-
керов, позволяющих достоверно оценить состоя-
ние донорского органа в предтрансплантационном 
периоде.
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