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Коронавирусная инфекция оказала значительное влияние на людей во всем мире, однако существует кате-
гория пациентов, которые относятся к группе высокого риска тяжелого течения заболевания – реципиенты 
почечного трансплантата. Высокий риск обусловлен наличием выраженного коморбидного фона, длитель-
ной фоновой иммуносупрессией, высоким риском возникновения вторичной инфекции, а также дисфункцией 
трансплантата, как следствие тяжелого течения инфекции.

В данной работе представлена серия клинических случаев тяжелого течения инфекции COVID-19 у реци-
пиентов почечных трансплантатов. Нами продемонстрировано, что своевременная диагностика и интен-
сивная терапия,  включающая как адекватную медикаментозную терапию, так и применение почечно-заме-
стительной терапии в виде гемодиализа и методов экстракорпоральной детоксикации, позволяет не только 
спасти жизнь таким пациентам, но и сохранить функционирующий почечный трансплантат.
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Введение
COVID-19 инфекция, признанная пандеми-

ей, и оказавшая влияние практически на все на-
селение мира, особо опасна для определенных 
категорий людей, что отражается не только в 
их высоких показателях заболеваемости, но и в 
показателях госпитализации в отделения интен-
сивной терапии и высоком уровне летальности. 
Коронавирусная инфекция в первую очередь 
проявляется как острая респираторная инфекция 
с альвеолярной и интерстициальной пневмони-
ей, однако заболевание проявляется и пораже-
нием других органов, таких как почки, сердце, 
желудочно-кишечный тракт, костный мозг, цен-
тральная нервная система и опорно-двигатель-
ный аппарат [1, 2]. Приблизительно у 80% паци-
ентов наблюдается легкое течение заболевания, 
при этом пожилые люди (≥65 лет) и пациенты 
с сопутствующими заболеваниями и иммуносу-
прессией подвергаются повышенному риску бы-
строго прогрессирования тяжелого течения бо-
лезни, требующего госпитализации в отделение 
интенсивной терапии (ОИТ) [3, 4].

Отдельно стоит выделить такую категорию 
пациентов, как реципиенты почечных транс-
плантатов, так как, кроме длительной иммуно-
супрессии, тяжесть их состояния обусловлена, 
как правило, выраженным коморбидным фоном 
(сахарный диабет, артериальная гипертензия) 
на фоне хронического заболевания почек [5]. С 
другой стороны, учеными высказываются пред-
положения, что гипериммунное состояние, из-
вестное как «цитокиновый шторм», ответствен-
ное за развитие органной дисфункции и острого 
респираторного дистресс-синдрома (ОРДС) при 
тяжелом течении инфекции COVID-19, потен-
циально может подавляться иммунодепрессан-
тами, которые у данной категории пациентов 

используются в качестве терапии, предотвраща-
ющей отторжение аллотрансплантата [6, 7].

По результатам исследований, проведен-
ных в США в медицинском центре Монтфиор, 
установлено более низкое количество клеток 
CD3, CD4, CD8 и быстрое клиническое про-
грессирование болезни у реципиентов с почеч-
ными трансплантатами по сравнению с людьми 
с коронавирусной инфекцией в общей популя-
ции. Результаты данного исследования проде-
монстрировали высокую раннюю смертность 
среди реципиентов почечного трансплантата с 
COVID-19 – 28% через 3 недели по сравнению 
с зарегистрированной смертностью 1-5% среди 
пациентов с коронавирусной инфекцией в об-
щей популяции [8]. Анализ серии клинических 
случаев, состоящих из 20 реципиентов почечных 
трансплантатов с тяжелым течением COVID-19, 
проведенных в Италии, продемонстрировал, что 
агрессивная отмена иммуносупрессивных пре-
паратов в комбинации с применением противо-
воспалительных средств не приводит к повыше-
нию выживаемости среди исследуемых пациен-
тов. В исследовании также продемонстрирована 
возможность применения тоцилизумаба при раз-
витии у пациентов цитокинового шторма [9]. По 
результатам анализа серии случаев в Испании 
установлено, что реципиенты паренхиматозных 
органов с COVID-19 имеют более высокие по-
казатели развития пневмонии (72,2% против 
31,1%), ОРДС (38,9% против 5,6%) и госпитали-
зации в ОИТ (11,1% против 5,1%) по сравнению 
с населением Испании в целом [10].

Материал и методы
Ретроспективно продольно изучены клини-

ко-лабораторные показатели 11 пациентов-реци-
пиентов почечного трансплантата, находивших-
ся на лечении в УЗ «Гродненская университет-
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ская клиника» в период с июня 2020 г. по апрель 
2022 г. с тяжелым течением коронавирусной ин-
фекции. Исследуемая группа включала 9 мужчин 
(82%) и 2 женщины (18%), средний возраст кото-
рых составил 52,6 (37,0-70,0) года, индекс комор-
бидности Charlson – 5,9 (4,0-8,0) баллов. Лишь у 
18% пациентов (2 чел.) до заболевания COVID-19 
была необходимость в плановом гемодиализе. 
Срок от перенесенной трансплантации до заболе-
вания составил 1732,46 (21,0-4155,0) дня. Среди 
всех исследуемых пациентов трупная почка была 
трансплантирована 8 (73%) пациентам.

Статистическую обработку полученного ма-
териала проводили с помощью лицензионной 
программы «Statistica version 10.0» (Statsoft Inc, 
USА). Статистические параметры нормально 
распределенных признаков описывали средни-
ми значениями (М). Медианами (Ме) и интерк-
вартильными размахами (значения 25-го и 75-го 
процентилей) выражали величины, распределе-
ние которых было отличным от нормального. 
Медианой (Ме), верхней и нижней квартилями 
представлены величины, не имеющие прибли-
женно нормального распределения. Значимость 
результатов оценивали методом зависимых при-
знаков – с помощью непараметрического кри-
терия Вилкоксона (Wilcoxon test). Для выявле-
ния независимых факторов, которые влияли на 
летальность в когорте пациентов, включенных 

в исследование, проведен многофакторный ана-
лиз методом расчета регрессии Кокса.

Результаты и обсуждение 
При поступлении в ОИТ состояние пациен-

тов оценивалось по шкале NEWS 2, количество 
баллов по которой составляло 7,23 (4,0-12,0). У 
всех 11 пациентов было установлено легочное 
повреждение разной степени тяжести, требую-
щее проведения оксигенотерапии, в частности 
3 (27%) пациента нуждались в искусственной 
вентиляции легких (ИВЛ). Дисфункция транс-
плантата была диагностирована у 9 (82%) паци-
ентов и в 64% случаев (7 пациентов) представ-
ляла собой токсическую нефропатию транс-
плантата. При этом у пациентов в исследуемой 
группе при поступлении в отделение интенсив-
ной терапии уровень мочевины составлял 25,09 
(10,4-60,6) ммоль/л, креатинина – 362,27 (141,0- 
1068) мкмоль/л, что значимо выше референтных 
значений, и указывает на дисфункцию почечного 
трансплантата. У пациентов было отмечено зна-
чимое повышение уровня С-реактивного белка 
(СРБ) – 73,48 (13,0-230,0) мг/л и лейкоцитарно-
го индекса интоксикации (ЛИИ) – 8,96 (2,92- 
28,75) ед., указывающие на выраженную воспа-
лительную реакцию. Некоторые показатели жиз-
недеятельности пациентов при поступлении в от-
деление анестезиологии-реанимации отражены в 
таблице 1.

Таблица 1. – Некоторые параметры жизнедеятельности пациентов при поступлении в отделение 
анестезиологии-реанимации
Table 1. – Some parameters of the vital activity of patients upon admission to the department of anesthesiology and 
intensive care 

Пациент
Шкала
NEWS2
(баллы)

Легочные 
повреждения при 

компьютерной 
томографии

Потребность 
в оксигено-

терапии/
ИВЛ

Дисфункция  
трансплантата/ 

отторжение

Мочевина,
ммоль/л

Креатинин,
мкмоль/л

СРБ,
мг/л

ЛИИ,  
ед.

1 4 КТ 2 да (3 л/мин) токсическая нефропатия 
трансплантата 39 302 55,6 4,45

2 12 КТ 4 да/ИВЛ (80%) отсроченная функция 
трансплантата 32,8 357 471 1,36

3 5 КТ 3 да (5 л/мин)

острое гуморальное 
отторжение транс-

плантата с выраженным 
канальцевым 

повреждением

19,8 713 79,7 3,32

4 5 КТ 1 да (10 л/мин)

нефрит и пиелонефрит 
трансплантированной 

почки, токсическая 
нефропатия 

трансплантата

18,9 221 15,3 4,1

5 8 КТ 4 да (30 л/мин) токсическая нефропатия 
трансплантата 11,7 141 230 6,79

6 11 КТ 3 да (10 л/мин) токсическая нефропатия 
трансплантата 60,6 1068 50,3 7,75

7 9 КТ 2 да/ИВЛ (60%) токсическая нефропатия 
трансплантата 10,4 158 63,95 28,75

8 9 КТ 3 да (30 л/мин) токсическая нефропатия 
трансплантата 31,9 243 13 11,9

9 10 КТ 2 да (7 л/мин) не установлено 13,6 178 50,2 2,92

10 8
Двусторонняя 

полисегментарная 
пневмония

да/ИВЛ (50%) токсическая нефропатия 
трансплантата 15,8 162 74,7 16

11 4 КТ 2 да (8 л/мин) не установлено 21,5 442 102 3,58
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При проведении интенсивной терапии у 

данной категории пациентов следует выделить 
несколько ключевых направлений: иммуносу-
прессивная, анти-COVID-19 и антибактериаль-
ная терапия. Всем пациентам была скорректи-
рована иммуноссупрессивная терапия посред-
ством редукции препаратов, которые пациенты  
принимали до COVID-19, в частности, отмена 
микофенолата мофетила (ММФ) и/или сниже-
ние дозы иммуносупрессоров. Другое направ-
ление – анти-COVID-19 терапия, включала  
антицитокиновую терапию, проводившуюся  

8 пациентам (73%) и заключающуюся в при-
менении антагонистов рецепторов интерлей-
кина-6 (тоцилизумаб, левилимаб) и/или проти-
вовирусного препарата ремдесивир, и терапию 
внутривенными иммуноглобулинами человека, 
применяемую в 18% случаях (2 пациента). Всем 
пациентам осуществляли антибактериальную 
терапию с учетом клинико-лабораторных пока-
зателей и результатов бактериологических посе-
вов. Основные направления терапии пациентов 
отображены в таблице 2.

Таблица 2. – Основные направления терапии пациентов
Table 2. – Main directions of patient therapy

Пациент Иммуносупрессивная терапия Анти-COVID-19 терапия Антибактериальная терапия

1 Экворал 200 мг/сутки, ММФ  
1000 мг/сутки, преднизолон 5 мг/сутки Имипенем 1г/1 г/сутки 

2 Преднизолон 300 мг/сутки Меропенем 1,5 г/сутки, 
линезолид 600 мг/сутки

3 Экворал 200 мг/сутки, дексаметазон 16 
мг/сутки

Меропенем 3 г/сутки, моксифлоксацин  
200 мг/сутки

4 Медрол 10 мг/сутки, экворал 200 мг/
сутки, преднизолон 5 мг/сутки

Биовен моно 27,5 г  
в течение 4 дней

Колистат 6 млн ед/сутки системно,
меропенем 4,0 г/сутки, линезолид  

800 мг /сутки

5 Адваграф 6,5 мг/сутки,
дексаметазон 8 мг/сутки

Тоцилизумаб 400 мг однократно, 
ремдесивир 200 мг в первый день, 

затем 100 мг/сутки
Меропенем 2 г/сутки

6
Адваграф 1 мг/сутки, ММФ 1000 мг/
сутки,
преднизолон 300 мг/сутки

Биовен моно 27,5 г  
в течение 4 дней

Колистин 9 мл МЕ/сутки, имипенем  
500 мг/500 мг/сутки

7 Адваграф 9 мг/сутки,
дексаметазон 8 мг/сутки Меропенем 2 /сутки, линезолид 600 мг/сутки

8 Экворал 100 мг/сутки,
дексаметазон 20 мг/сутки

Левилимаб 324 мг однократно п/к, 
ремдесивир 200 мг в первый день 

затем 100 мг/сутки

Меропенем 
2 г/сутки,

линезолид 1200 мг/сутки

9 Адваграф 8 мг/сутки,
дексаметазон 20 мг/сутки

Ремдесивир 200 мг в первый день, 
затем 100 мг/сутки Меропенем 2 г/сутки

10 Экворал 75 мг/сутки Левилимаб 324 мг однократно п/к Меропенем 3 г/сутки, колистат 6 млн ЕД/
сутки, ванкомицин 2 г /сутки

11 Адваграф 10 мг/сутки, преднизолон 20 
мг/сутки

Ремдесивир 200 мг в первый день, 
затем 100 мг/сутки

Линезолид 800 мг /сутки, доксициклин  
200 мг/сутки,  ко-тримаксазол 480 мг/сутки

Проведение почечно-заместительной тера-
пии в виде гемодиализа потребовалось 6 (55%) 
пациентам во время COVID-19, из них в 2 случа-
ях (33%) имело место проведение гемодиализа 
до заболевания. Потребность в плановом гемо-
диализе после перенесенной коронавирусной 
инфекции отмечена у 2 (18%) пациентов, одна-
ко следует отметить, что у одного из них (№ 3) 
была необходимость в проведении гемодиализа 
до заболевания, а у второго (№ 6) она возникла 
как следствие дисфункции трасплантата, воз-
никшего во время инфекции. Для подавления 
клинических проявлений «цитокинового штор-
ма» 6 (55%) пациентам в лечение была включена 
антицитокиновая и антипротеиназная гемосорб-
ция (ГС) через сорбент «Гемо-Протеазосорб» в 
сочетании с аутогемомагнитотерапией (МОК), 
применяемой с антигипоксической целью. Дан-
ные о включении экстракорпоральной гемокор-
рекции в комплекс интенсивной терапии до, во 
время и после лечения отражены в таблице 3. 

Летальность в исследуемой группе составила 
36% (4 пациента), среди них 3 мужчин (75%) 
и 1 женщина (25%). Для выявления независи-
мых факторов, которые влияли на летальность 
в когорте пациентов, включенных в исследова-
ние, проведен многофакторный анализ модели 
пропорциональных рисков – регрессия Кокса.  
При изучении влияния на летальность пациен-
тов-реципиентов почечного трансплантата отме-
чено воздействие таких факторов,  как дисфунк-
ция трансплантата, необходимость в гемодиа-
лизе до COVID-19, пол, возраст. Установлено,  
что больший срок после трансплантации ассо-
циирован с более высокой вероятностью ле-
тального исхода. Результаты множественного  
регрессионного анализа Кокса представлены  
в таблице 4.

Выводы
Установлено, что пациенты-реципиенты по-

чечного трансплантата требуют особого внима-



Journal of the Grodno State Medical University, Vol. 21, № 1, 2023  92

Практикующему врачу
Таблица 3. – Методы экстракорпоральной гемо-
коррекции, применяемые у реципиентов почеч-
ных трансплантатов с тяжелым течением инфек-
ции COVID-19
Table 3. – Methods of extracorporeal hemocorrection 
used in kidney transplant recipients with severe 
COVID-19 infection

Пациент

Необхо- 
димость  

в гемодиализе  
до COVID-19

Гемодиализ
во время

COVID-19

Необхо- 
димость в 

гемодиализе 
после  

COVID-19

Методы 

1 нет да нет

2 да да умер

3 да да да ГС+МОК

4 нет нет нет ГС+МОК

5 нет нет умер МОК

6 нет да да

7 нет да умер ГС+МОК

8 нет нет умер ГС+МОК

9 нет нет нет ГС+МОК

10 нет да нет ГС+МОК

11 нет нет нет

Таблица 4. – Результаты множественного ре-
грессионного анализа Кокса для оценки факто-
ров риска развития комбинированной конечной 
точки (летальности) у пациентов-реципиентов 
почечного трансплантата с тяжелым течением 
COVID-19 
Table 4. – Results of multiple Cox regression analysis 
of risk factors for the composite endpoint (mortality) in 
renal transplant recipients with severe COVID-19

Показатель
Многофакторный анализ Кокса

Exp (B) 95% ДИ p

Дисфункция 
трансплантата 3,94 0,00-1,678 0,973

Необходимость 
в гемодиализе  
до COVID-19

163,97 0,00-3,183 0,982

Срок после 
трансплантации 1,001 0,999-1,003 0,202

Пол 18,809 0,00-7,908 0,937

Возраст 1,344 0,78-2,316 0,286

Коморбидность 0,424 0,027-6,613 0,540

ния при тяжелом течении инфекции COVID-19, 
учитывая выраженную коморбидность, дли-
тельную иммуносупрессию, обуславливающую 
высокий риск развития бактериальных ослож-
нений, а также дисфункцию трансплантата как 
следствие тяжелого течения инфекции. 

Результаты данного исследования показы-
вают, что летальность реципиентов почечного 
трансплантата при правильных подходах к ин-
тенсивной терапии, включающих как адекват-
ную медикаментозную терапию, так и приме-
нение почечно-заместительной терапии в виде 

гемодиализа и методов экстракорпоральной де-
токсикации, не превышает уровня летальности в 
общей популяции. 

По результатам проведенного исследования, 
следует констатировать, что своевременная ди-
агностика и интенсивная терапия позволяет не 
только спасти жизнь пациентов, но и сохранить 
функционирующий почечный трансплантат.

Примечания – Exp (B) – отношение рисков (Hazard ratio);  
ДИ – доверительный интервал; р – статистическая значимость; 
если значение Exp (B) или отношения рисков больше единицы,   
положительное значение данного фактора будет фактором,  
связанным с риском развития исхода, если меньше единицы –  
будет ассоциировано с увеличением времени дожития (то есть 
выступать защитным фактором относительно исхода)
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CLINICAL CASE SERIES OF SEVERE COVID-19 INFECTION IN RENAL 
TRANSPLANT RECIPIENTS

R. E. Yakubtsevich1, D. N. Rakashevich1, A. A. Balla2, O. N. Barkova2 

1Grodno State Medical University, Grodno, Belarus   
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Coronavirus infection has had a significant impact on people around the world, however, there is a category of 
patients who are at high risk of severe disease - kidney transplant recipients. The high risk is due to the presence of a 
pronounced comorbid background, long-term background immunosuppression, a high risk of secondary infection, and 
graft dysfunction as a result of a severe infection. 

This paper presents a series of clinical cases of severe COVID-19 infection in kidney transplant recipients. We 
have demonstrated that timely diagnosis and intensive therapy, including both adequate drug therapy and the use of 
renal replacement therapy in the form of hemodialysis and extracorporeal detoxification methods, can not only save 
the lives of such patients, but also preserve a functioning kidney transplant.
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