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Проанализирован зарубежный опыт трансплантаций органов от доноров, зараженных гемоконтактными 
вирусными инфекциями (ГВИ). Снятие запрета на трансплантацию таких органов способствует расширению 
донорского пула и сокращает время нахождения больных в Листах ожидания. Вместе с тем использование 
донорских органов с маркерами ГВИ зачастую связано с повышенным риском осложнений и смертельных 
исходов среди реципиентов.
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We have analyzed the foreign experience of organ transplantation from donors infected with blood-borne viruses 
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По данным глобальной обсерватории донор-

ства и трансплантации, в 2013 г. в мире было 

выполнено свыше 117 000 трансплантаций орга-

нов. Из них около 79 000 приходилось на транс-

плантации почек, 25 000 – печени, 6000 – сердца, 

4800 – легких, 2400 – поджелудочной железы 

[1]. Несмотря на высокие показатели транс-

плантационной активности, реальная потреб-

ность в подобных операциях остается в десятки 

раз выше. Например, в США к концу 2012 г. в 

Листах ожидания (ЛО) по всей стране находи-

лись 76 047 человек, в 2016 г. их число увеличи-

лось до 120 921 (по состоянию на 19.04.16). По дан-

ным United Network for Organ Sharing (UNOS), 

продолжает увеличиваться доля лиц с цирро-

зами вирусной этиологии и гепатоцеллюлярным 

раком печени [2]. Растет количество случаев хро-

нических почечных заболеваний и хронической 

почечной недостаточности [3].

Основная причина увеличения случаев хрони-

ческих заболеваний внутренних органов связа-

на с распространением ГВИ, к которым относят 

HIV-инфекцию, гепатиты В (HBV) и С (HCV). 

По данным ВОЗ, к концу 2014 г. в мире насчи-

тывались около 36 900 000 человек, живущих с 

HIV, 240 000 000 человек – с хронической формой 

HBV, от 130 000 000 до 150 000 000 – с хрониче-

ской формой HCV [4–6].
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Широкая распространенность ГВИ сопряжена 

с тяжелыми медико-социальными последствиями 

в виде прогнозируемого роста числа пациентов, 

нуждающихся в трансплантации. Данный вид 

специализированной высокотехнологичной меди-

цинской помощи нередко является единственным 

радикальным методом лечения, успех которого 

во многом зависит от качества донорского органа.

В настоящее время определены показания для 

трансплантации органов, критерии для включе-

ния в ЛО трансплантации, а также очередность 

оказания данного вида помощи. Вместе с тем 

включение в ЛО не гарантирует получения донор-

ского органа из-за дефицита органов. Данные 

UNOS и Eurotransplant свидетельствуют о том, 

что фактическая потребность в органах превы-

шает существующие возможности пула живых 

и умерших доноров [2, 7]. Постоянно растущий 

спрос на донорские органы в условиях существу-

ющего дефицита подтолкнул ученых и врачей к 

проведению научных изысканий, направленных 

на пересмотр существующих противопоказаний 

к донорству органов. Исследования касались, 

прежде всего, пересмотра перечня относитель-

ных и абсолютных противопоказаний. Сегодня 

прослеживается тенденция к активному исполь-

зованию донорских органов от пожилых доно-

ров и доноров с расширенными критериями. В 

некоторых странах пул таких доноров превышает 

25% [8]. Использование органов от этих доноров 

сопряжено с высоким риском нарушения функ-

ции трансплантата и смертельного исхода [9, 10].

В последние годы в трансплантологическом 

сообществе обсуждаются вопросы и предприни-

маются попытки изменить общепринятые кри-

терии отбора потенциальных доноров органов с 

целью расширения пула, прежде всего, за счет 

доноров, инфицированных ГВИ [11]. Это стало 

возможным благодаря достижениям современной 

медицины, клинической фармакологии, а также 

приемлемым результатам 3- и 5-летней выжива-

емости реципиентов. Учитывая крайне высокую 

потребность в донорских органах, а также успе-

хи в лечении ГВИ, возникает резонный вопрос: 

“А возможно ли использовать органы и ткани от 

доноров с лабораторными маркерами ГВИ?”

Актуальность данной проблемы обусловлена 

большой долей реципиентов органов, инфициро-

ванных ГВИ, и тем, что существующий алгоритм 

обследования потенциального донора на ГВИ 

полностью не исключает риск передачи данных 

инфекций при трансплантации органа от донора 

реципиенту [12].

Цель: проанализировать зарубежный опыт 

использования донорских органов, инфициро-

ванных ГВИ.

По данным ряда исследований в США, зареги-

стрированы от 847 000 до 2 200 000 человек, инфи-

цированных HBV, от 2 700 000 до 3 500 000 чело-

век – HCV; более 1 200 000 человек живут с HIV 

[13–16]. В странах Европейского союза данные 

показатели составляют 4,2, 10,8 и 5,7 человека на 

100 000 населения соответственно [17].

Ранее считалось, что наличие в сыворотке 

крови пациентов антител к капсидному антигену 

(анти-HBc) при отсутствии HBsAg и ДНК HBV 

является свидетельством перенесенного острого 

либо разрешившегося хронического гепатита В. 

В 1978 г. J.N. Katchaki et al. [20] описали случай 

развития острой HBV-инфекции у реципиента 

после переливания крови, содержащей анти-НВс 

при отсутствии HBsAg. В дальнейшем было пока-

зано, что ДНК вируса можно определить в сыво-

ротке крови и ткани печени пациентов, у которых 

доступными методами не выявляется поверх-

ностный антиген. Такие случаи стали рассмат-

ривать как “скрытую” форму HBV-инфекции. 

В 2008 г. экспертами Европейской ассоциации 

по изучению болезней печени (EASL) понятие 

“скрытая HBV-инфекция” было определено как 

“присутствие ДНК HBV в печени пациентов, вне 

зависимости от наличия ДНК HBV в сыворотке 

крови, в сыворотке крови которых доступными 

методами не определяется HBsAg”. В основе 

этого явления лежит механизм репликации виру-

са. Генетический материал вируса присутствует 

в гепатоцитах в виде ковалентно замкнутой ДНК 

(сссDNA) с возможностью дальнейшей интегра-

ции в геном клетки [19].

Частота встречаемости анти-HBc у доноров 

печени варьирует от 5–15% в США и Европейских 

странах до 53% в странах Юго-Восточной Азии 

[20–22]. Показано, что свыше половины случаев 

(58%) трансплантаций печени от доноров с изоли-

рованным анти-HBc заканчивается развитием у 

реципиентов de novo HBV и отрицательно сказы-

вается на посттрансплантационной выживаемо-

сти [23]. При трансплантации сердца или почки 

вероятность передачи HBV от анти-HBc-пози-

тивного донора значительно ниже, однако полно-

стью не исключена [24, 25]. Вероятность развития 

HBV-инфекции многократно уменьшается, если 
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в сыворотке крови реципиента присутствуют 

антитела к гепатиту В (HBsAb) или проводится 

профилактика специфическим иммуноглобули-

ном (HBIg) и (или) противовирусным препаратом, 

например, ламивудином [25–28].

Использование средств неспецифической про-

филактики позволяет снизить риск de novo HBV 

и возврата инфекции, а также увеличить 5-лет-

нюю выживаемость пациентов и трансплантата на 

уровне, превышающем 80% [28, 29]. Применение 

лекарственной профилактики дает возмож-

ность уменьшить риск de novo HBV-инфекции 

при использовании HBIg до 19%, ламивудина – 

до 2,6%, комбинации препаратов (HBIg + аналог 

нуклеоз(т)идов) – до 2,8% соответственно [30].

Применение современных противовирусных 

препаратов позволяет использовать пул доноров 

с HBsAg “+”. Группой исследователей под руко-

водством Y. Choi at al. [31] показана возможность 

нормального функционирования печеночного 

трансплантата на протяжении 2 лет у 62,5% паци-

ентов после трансплантации органов от HBsAg-

позитивных доноров реципиентам с хронически-

ми заболеваниями печени HBV-этиологии. В ряде 

исследований показано, что назначение проти-

вовирусной терапии не всегда сопровождается 

исчезновением HBsAg и снижением репликаци-

онной активности HBV [32, 33]. Использование 

HBsAg-позитивного трансплантата у пациентов 

с циррозом печени HBV/HDV-этиологии приво-

дит к необходимости ретрансплантации в течение 

2 лет [34]. Длительная противовирусная терапия, 

прежде всего ламивудином, ассоциирована с 

высоким риском формирования лекарственной 

(вторичной) резистентности [35]. Использование 

новых противовирусных препаратов, таких как 

энтекавир, тенофовир и адефовир, имеющих 

высокий уровень генетического барьера и низ-

кий показатель резистентности, позволяет мак-

симально снизить возможность возвратной HBV-

инфекции. Необходимо отметить, что варианты 

HBV с мутациями в Р-гене (первичная резистент-

ность) могут быть выявлены среди пациентов до 

начала проведения терапии нуклеоз(т)идными 

аналогами. По данным S. Mirandola at al. [36], доля 

таких пациентов может достигать 5%.

У реципиентов печени, имеющих лабораторные 

маркеры перенесенной HBV-инфекции (наличие 

анти-HBc в сыворотке крови), в результате про-

ведения иммуносупрессивной терапии в течение 

посттрансплантационного периода может наблю-

даться реактивация HBV. Риск реактивации в 

условиях лекарственной иммуносупрессии не 

определен и зависит от ряда факторов – возраста 

пациентов, наличия сопутствующих заболеваний 

и др. Особенно высока вероятность реактивации 

HBV-инфекции при использовании глюкокорти-

костероидов и противоопухолевых препаратов, в 

частности ритуксимаба [37]. Случаи реактивации 

HBV редки у пациентов, принимающих имму-

носупрессивную терапию, при наличии титра 

HBsAb выше 100 МЕ/л [38]. Как правило, случаи 

реактивации HBV в ходе лечения иммуносупрес-

сивными препаратами эффективно поддаются 

терапии аналогами нуклеоз(т)идов. 

Разработанные Международным обществом 

трансплантологов клинические руководства по 

ведению пациентов с пересаженными органами 

допускают использование умерших доноров, име-

ющих в анамнезе перенесенную HBV-инфекцию, 

в случае трансплантации только тем реципиен-

там, у которых в анамнезе также имеется HBV-

инфекция, или пациентам, находящимся в ЛО 

1-го класса неотложности по UNOS. Выполнение 

подобных трансплантаций возможно лишь при 

полном информированном согласии реципиента 

(и/или родственников) [39].

Гепатит С является наиболее частой причиной 

развития хронических терминальных заболева-

ний печени и гепатоцеллюлярной карциномы. 

Пациенты с терминальными стадиями цирроза 

печени в исходе HCV составляют до 25% в ЛО 

трансплантации печени [2].

По данным одного из исследований, количе-

ство потенциальных доноров органов, имеющих 

антитела к гепатиту С, в зависимости от группы 

риска варьирует от 3,45 до 18,20% [40]. Показано, 

что у реципиентов печени, у которых на момент 

трансплантации в крови определяли РНК HCV, 

реинфекция трансплантата происходит в 100% 

случаев при условии отсутствия противовирусно-

го лечения. Возвратная HCV-инфекция является 

ведущей причиной потери трансплантата и смер-

ти реципиентов. Чем быстрее происходит реин-

фицирование трансплантата, тем хуже после-

операционные результаты. У большинства паци-

ентов после трансплантации вирусная нагрузка 

РНК HCV может превышать дотрансплантацион-

ный уровень, а инфекция прогрессирует быстрее, 

чем у не подвергавшихся пересадке [41].

Опубликованы противоречивые результаты 

относительно влияния использования органов с 
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маркерами HCV на выживаемость реципиентов. 

Так, группа исследователей под руководством 

P.G. Northup et al. [42] проанализировала данные 

научного реестра UNOS/OPTN за период с 1994 

по 2008 г. и показала, что выявление анти-HCV у 

доноров органов не должно быть абсолютным про-

тивопоказанием к трансплантации. Применение 

современной противовирусной терапии позво-

ляет нивелировать различия в сроках выжива-

емости пациентов и функциональной активно-

сти трансплантатов после пересадки органов от 

анти-HCV-позитивного донора анти-HCV-пози-

тивному реципиенту при сравнении с результа-

тами трансплантаций от анти-HCV-негативно-

го донора анти-HCV-позитивному реципиенту. 

Аналогичные результаты получены A.T. Burr 

et al. [43]. Использование почечных трансплан-

татов от доноров с анти-HCV позволяет сокра-

тить срок нахождения в ЛО в среднем на 1 год и 

достичь 1- и 3-летней выживаемости пациентов 

на уровне 91% и 77% соответственно [44]. При 

отсутствии адекватной противовирусной терапии 

цирроз печеночного трансплантата развивается у 

20–30% реципиентов [45].

В многоцентровом когортном исследовании 

J.C. Lai et al. [46] показано, что при использова-

нии печени от донора с лабораторными маркера-

ми HCV-инфекции на 58% увеличивается риск 

выраженного фиброза в случае, если донор был 

старше 45 лет. Использование органов от доноров 

с маркерами HCV-инфекции при трансплантации 

HCV-негативным реципиентам может значитель-

но (p = 0,002) снижать показатели выживаемости 

пациентов [47].

Группой исследователей под руководством 

M.I. Montenovo показано, что 1-, 5- и 10-летние 

показатели выживаемости у реципиентов с HCV, 

получивших донорский орган от донора с марке-

рами HCV-инфекции и без них, не имели стати-

стически значимых различий [48]. Вместе с тем 

было отмечено, что выживаемость реципиентов 

без маркеров HCV была выше (p < 0,0001), чем 

инфицированных гепатитом С [49]. На выжи-

ваемость реципиентов и трансплантатов могут 

оказывать влияние социальные и экономические 

факторы – раса, средний доход семьи [50].

Активное применение современных противо-

вирусных средств позволяет снизить риск потери 

трансплантата. В настоящее время предложено 

несколько групп противовирусных препаратов, 

обладающих высокой противовирусной эффек-

тивностью: рекомбинантные и пегилированные 

интерфероны, рибавирин, ингибиторы серино-

вых протеаз NS3 (боцепревир), NS3/4A (телапре-

вир, симепревир) и РНК-полимеразы NS5B 

HCV (софосбувир) и др. [49, 51]. Согласно дан-

ным сотрудников Университета Индианаполиса 

(США), новые препараты прямого противови-

русного действия для лечения гепатита С, по 

результатам клинических исследований, облада-

ют 97% эффективностью [52]. Лечение гепатита С 

современными противовирусными препаратами 

требует учета их лекарственного взаимодействия 

с иммуносупрессорами (циклоспорином и такро-

лимусом), поскольку оказывает влияние на их 

фармакокинетику [51].

Активное применение противовирусной 

терапии после трансплантации органов ограни-

чено большим количеством побочных явлений, 

разнообразием используемых схем лечения и 

лекарственных взаимодействий, требующих 

тщательного фармакологического контроля [53]. 

Широкому внедрению в клиническую практи-

ку современных противовирусных препаратов 

прямого противовирусного действия препятству-

ет их высокая стоимость. Так, например, если 

48-недельный курс пегилированных интерферо-

нов в сочетании с рибавирином стоит в среднем 

около 35 000 долларов США, то использование 

новых противовирусных препаратов прямого 

противовирусного действия в комбинированной 

терапии может варьировать от 92 000 до 155 000 

долларов за 12-недельный курс [54].

Решение о пересадке органов от донора с мар-

керами HCV-инфекции – баланс между риском 

передачи вируса, который может привести к тер-

минальному поражению трансплантированного 

органа, и эффективностью помощи пациенту, 

находящемуся в ургентном состоянии. Учитывая 

большую распространенность гепатита С в попу-

ляции, сложность лечения пациентов после 

трансплантации и малую доступность современ-

ной терапии, использование органов от доноров 

с HCV-инфекцией по-прежнему дискутабельно. 

Основными условиями для возможного примене-

ния донорского пула с анти-HCV являются отсут-

ствие репликации вируса гепатита С и тщатель-

ное гистологическое исследование трансплантата 

до пересадки [46].

В апреле 2016 г. хирурги из Университета 

Джона Хопкинса осуществили первую в исто-

рии США трансплантацию печени и почки 

от HIV-инфицированного донора двум HIV-
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инфицированным реципиентам [55]. Это стало 

возможным благодаря принятию соответству-

ющего закона (HIV Organ Policy Equity Act, 

HOPE) в 2013 г. и одобрению UNOS в феврале 

2016 г. До этого момента наличие у донора HIV 

было абсолютным противопоказанием к донор-

ству начиная с 1988 г. Наличие HIV у реципиен-

тов ранее также считалось противопоказанием, 

поскольку предполагалось, что у таких пациен-

тов крайне высок риск развития оппортунисти-

ческих инфекций и онкологических заболеваний. 

В 2008 г. M.E. Roland et al. [56] опубликовали дан-

ные о пересадке органов HIV-инфицированным 

реципиентам за период с 2000 по 2003 г. В иссле-

дование были включены 11 реципиентов пече-

ни и 18 – почек с маркерами HIV. Результаты 

1- и 3-летней выживаемости реципиентов после 

трансплантации печени и почек составили 91%, 

64% и 94%, 94% соответственно. Авторами отме-

чено, что результаты 3-летней выживаемости у 

реципиентов почек были сопоставимы с когортой 

неинфицированных реципиентов, которым была 

выполнена аналогичная операция, согласно дан-

ным национальной базы данных UNOS за период 

1999–2004 гг.

Доктор Elmi Muller – хирург-трансплантолог 

из Кейптаунского университета (ЮАР) – являет-

ся основоположником в области транспланта-

ции органов от HIV-инфицированных доноров. 

Начиная с 2008 г. в рамках проспективного неран-

домизированного исследования она выполнила 

27 пересадок почек от умерших HIV-позитивных 

доноров HIV-инфицированным реципиентам. 

Основным условием включения в исследование 

доноров стало отсутствие в анамнезе приема 

антиретровирусной терапии, реципиентов – 

получение антиретровирусной терапии, уровень 

CD4 > 200 клеток/мм3, РНК HIV < 50 копий/

мл. В первый год после трансплантации пока-

затель выживаемости пациентов составил 84%, 

3- и 5-летняя выживаемость – 84% и 74% соот-

ветственно; отторжение донорской почки зафик-

сировано у 8% больных в 1-й год, у 22% – на 3-й 

год после трансплантации. В большинстве слу-

чаев реакцию отторжения удалось купировать 

благодаря коррекции дозировки иммуносупрес-

сивных препаратов и использованию плазмафе-

реза в сочетании с кроличьим антитимоцитарным 

иммуноглобулином. Несмотря на то, что общесо-

матическое состояние реципиентов и функция 

трансплантатов после пересадки были удовле-

творительными, в 11,1% случаев зафиксирована 

HIV-ассоциированная нефропатия, не требующая 

проведения диализа [57]. По данным P.G. Stock 

et al. [58], у HIV-инфицированных реципиентов 

существует чрезвычайно высокий риск оттор-

жения пересаженных органов. Реакцию оттор-

жения трансплантата регистрировали в тече-

ние 1 и 3 лет наблюдений в 31% и 41% случаев 

соответственно. Пока четких объяснений реак-

ции отторжения нет. Возможно, причиной этого 

может служить фармакологическое взаимодей-

ствие антиретровирусных препаратов и имму-

носупрессоров. Существует также определенная 

настороженность насчет возможности инфици-

рования HIV-позитивного реципиента штам-

мами HIV донора, резистентными к действию 

антиретровирусных препаратов. Результаты 

исследований E. Muller и P.G. Stock указывают 

на необходимость проведения дальнейших изыс-

каний, направленных на оценку безопасности и 

эффективности пересадки органов, полученных 

от HIV-инфицированных доноров. Скорейшее 

решение этих проблем позволит увеличить пул 

потенциальных доноров только в США, по оценке 

B.J. Boyarsky, в среднем на 500 человек в год [59]. 

Вместе с тем необходимо учитывать, что почти 

четверть HIV-инфицированных имеют HCV. И 

если эффективность современной антиретро-

вирусной терапии позволяет существенно уве-

личить продолжительность жизни, то наличие 

коинфекции неминуемо приведет к необходимо-

сти повторной трансплантации.

В 1994 г. специалистами службы здравоохра-

нения США были подготовлены методические 

рекомендации по предотвращению передачи HIV 

при трансплантации органов и тканей. В 2013 г. 

данный документ был дополнен, в него были 

включены рекомендации по предотвращению 

передачи HBV и HCV от донора реципиенту [60]. 

Параллельно с этим в странах Европы и США, 

благодаря различным научно-исследовательским 

программам, было показано, что наличие у паци-

ентов маркеров HIV-, HBV- и HCV-инфекции 

не является абсолютным противопоказанием к 

донорству органов. Использование современных 

медицинских технологий в сочетании с эффек-

тивной противовирусной терапией обеспечивает 

экономическую обоснованность трансплантации. 

Например, затраты на гемодиализ у пациен-

тов с хронической почечной недостаточностью 

могут значительно превышать стоимость транс-

плантологической помощи и сопутствующего 
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лекарственного обеспечения. Для пациентов с 

хроническими терминальными заболеваниями 

сердца, печени и легких использование инфи-

цированных ГВИ органов – шанс, позволяющий 

получить необходимый орган. Для таких боль-

ных не существует других видов заместитель-

ной терапии, без трансплантации они неминуе-

мо погибнут. Применение органов от доноров с 

маркерами ГВИ имеет множество “подводных 

камней” этического и медицинского характера, 

требующих комплексного и всестороннего изу-

чения. Например, использование доноров с мар-

керами HBV-инфекции вряд ли сможет оказать 

существенное влияние на имеющийся дефицит 

в регионах, не эндемичных по HBV-инфекции, 

таких как Северная Америка и Западная Европа, 

где распространенность данной инфекции состав-

ляет менее 1–2%. Можно смело утверждать, что 

данная проблема более актуальна для средне- и 

высокоэндемичных регионов, таких как страны 

Средиземноморья и Юго-Восточной Азии, где 

5–15% населения имеют хроническую HBV-

инфекцию и где значительное число потенци-

альных доноров являются носителями маркеров 

HBV. Снятие запрета на трансплантацию орга-

нов с маркерами HIV- и HCV-инфекции может 

способствовать расширению пула доноров, а в 

перспективе позволит сократить длительность 

нахождения в ЛО и улучшить качество жизни. 

Вместе с тем в настоящий момент существует 

ряд ограничений, касающихся доступности и 

лекарственного мониторинга современных имму-

носупрессивных и противовирусных препаратов 

для реципиентов органов, а также сложностей с 

дополнительным дорогостоящим лабораторным 

обследованием потенциальных доноров органов 

с ГВИ. Трансплантация органов зачастую свя-

зана с большим риском для жизни пациентов, 

а протоколы лечения ГВИ у реципиентов после 

трансплантации до сих пор находятся в катего-

рии экспериментов и не везде вошли в клиниче-

скую практику.
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