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НН
есмотря на внедрение современных технологий
в практику терапии сахарного диабета (СД) (генноин-
женерный инсулин человека и его аналоги, шприц-

ручки и инсулиновые помпы, глюкометры), вопросы строгой
компенсации углеводного обмена и предупреждение развития
сосудистых осложнений диабета остаются актуальными. Уста-
новлено, что для уменьшения частоты развития сердечно-со-
судистых заболеваний, их стабилизации и профилактики
необходима строгая компенсация углеводного обмена, близкая
к нормогликемии, а также сохранение нормальных показате-
лей липидного обмена и артериального давления. Достижение
перечисленного на протяжении длительного времени сопря-
жено с высоким риском частых гипогликемий, которые могут
быть причиной летального исхода. Именно этим объясняется
стремление разработать такие методы лечения СД, которые
предполагали бы достижение целевых установок по компенса-
ции углеводного и липидного обмена при отсутствии гипогли-
кемии, что может быть достигнуто только применением
технологий, предусматривающих наличие нормальной обрат-
ной связи регуляции углеводного обмена, что имеет место
у здорового человека. 

На протяжении десятилетий проводятся исследования, на-
правленные на возможность замещения утраченной функции
островков поджелудочной железы, восстановления функции ин-
сулярного аппарата поджелудочной железы и нор мальной регу-
ляции углеводного обмена. Научные исследования проводятся
по нескольким направлениям: аллогенная трансплантация под-
желудочной железы или ее фрагментов; пересадка островков
поджелудочной железы, полученных от аллогенного или ксено-
генного донора; разработка и создание искусственной поджелу-
дочной железы. 

По данным Международного регистра по трансплантации
поджелудочной железы (IPTR – International Pancreas Transplant
Registry), из более чем 23 000 зарегистрированных в мире пере-

садок поджелудочной железы 75% было проведено в США
и 23% – в Европе. Одной из возможных причин такого расхож-
дения может быть неполнота базы данных: IPTR находится
в тесном контакте с объединенной сетью по обеспечению до-
норскими органами США (UNOS – United Network for Organ
Sharing), и обмен информацией о пересадках, производимых
в США, для него является обязательным, в отличие от регистров
других стран. Другими факторами, обусловливающими разли-
чие, могут быть вопросы донорства трупных органов, актив-
ность использования разных органов от одного трупного
донора, критерии включения в лист ожидания [1–2].

Возможными вариантами трансплантации органов, приме-
няемыми в клинической практике для пациентов с СД 1 типа
(СД1), осложненным диабетической нефропатией (ДН) в тер-
минальной стадии почечной недостаточности (ПН), являются:
сочетанная пересадка поджелудочной железы и почки (SPK –
simultaneous pancreas-kidney transplantation), пересадка только
почки от живого донора (LDKA – living donor kidney transplant
alone) или пересадка только трупной почки (DDKA – deceased
donor kidney transplant alone), а также последовательная пере-
садка поджелудочной железы на фоне функционирующего по-
чечного трансплантата (PAK – pancreas-after-kidney
trans plant) [3]. Сочетанная трансплантация панкреато-дуоде-
нального комплекса и почки (SPK) на сегодняшний день яв-
ляется наиболее радикальным методом лечения терминальной
ПН (ТПН) в исходе ДН, рассматриваемым Американской диа-
бетической ассоциацией как метод выбора для данной катего-
рии больных. Сохранность функциональной активности почек
выражена в большей степени после сочетанной пересадки под-
желудочной железы и почки, чем после трансплантации только
почки. Сообщается также о снижении смертности пациентов
после сочетанной пересадки поджелудочной железы и почки
по сравнению с диализными больными в листе ожидания по пе-
ресадке трупной почки [4]. 
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Наиболее частым показанием к пересадке поджелудочной
железы при СД1 является развитие ПН и, следовательно, при
этом производится сочетанная пересадка одновременно с поч-
кой. У некоторых пациентов производится изолированная пе-
ресадка поджелудочной железы, хотя считается, что ее
результаты хуже, чем при сочетанном варианте трансплантации.
Что касается преимущества в выживаемости реципиентов при
последовательной пересадке поджелудочной железы на фоне
функционирующего трансплантата почки (PAK) по сравнению
с изолированной трансплантацией поджелудочной железы
(PTA – Pancreas Transplant Alone), данные остаются противо-
речивыми [5–9]. 

В ряде европейских стран (Дания, Финляндия) при лечении
пациентов с СД1 и ТПН предпочтение отдается пересадке
только почки на фоне максимальной оптимизации инсулино-
терапии, так как считается, что сочетанная трансплантация
поджелудочной железы и почки сопряжена с относительно
более высокими рисками осложнений. Показатели выживаемо-
сти реципиентов при изолированной трансплантации только
почки, по данным регистров этих стран, выше [10–11]. 

Хотя пересадка поджелудочной железы (сочетанная или
изолированная) проводится в первую очередь пациентам с СД1,
в США примерно в 7% случаев сочетанная трансплантация под-
желудочной железы и почки проводится пациентам с СД 2 типа
(СД2) [12]. 

По данным нескольких больших одноцентровых и много-
центровых исследований по сравнению исходов разных вари-
антов пересадки, выявлено преимущество в выживаемости
реципиентов при сочетанной трансплантации поджелудочной
железы и почки по сравнению с реципиентами только почки.
Однако при анализе баз данных регистров (OPTN/UNOS –
Organ Procurement and Transplant Network/United Network for
Organ Sharing) результаты оказались противоречивыми [13–15].
У пациентов с СД1 в терминальной стадии ПН, согласно ана-
лизу баз данных OPTN/UNOS, предпочтение следует отдавать
пересадке почки от живого донора (LDKA), особенно потому,
что данный вид пересадки был связан с более низким риском
потери трансплантата и смертности реципиентов. В случаях,
когда нет потенциального живого донора почки, сочетанная
трансплантация поджелудочной железы и почки (SPK) является
предпочтительной по сравнению с пересадкой трупной почки
[3]. Следует отметить, что отчетливо выявляемое снижение
риска смертности у реципиентов через 3 месяца после транс-
плантации при сочетанной пересадке поджелудочной железы и
почки по сравнению с диализными пациентами в листе ожида-
ния является менее выраженным при последовательной транс-
плантации поджелудочной железы (PAK) или при пересадке
только почки [5, 6, 9].

Анализ баз данных OPTN/UNOS показал, что у пациентов
с СД1 в терминальной стадии ПН сочетанная трансплантация
(SPK) ассоциирована с более высокими показателями выжи-
ваемости трансплантата почки и реципиента по сравнению
с исходами пересадки трупной почки. Однако, при сопоставле-
нии исходов сочетанной трансплантации и пересадки почки от
живого донора (LDKA), показатели выживаемости были
сравнимы [16–18]. 

Учитывая высокую смертность больных, ожидающих пере-
садки, а также то обстоятельство, что пересадка почки от жи-
вого донора (LDKA) с наибольшей вероятностью позволяет
минимизировать диализное время, NKF (National Kidney Foun-
dation) рекомендовал LDKA как метод выбора у пациентов
с СД1 в терминальной стадии ПН с потенциальным живым до-
нором почки [19, 20]. 

На материале баз данных OPTN/UNOS был проведен
сравнительный анализ выживаемости реципиентов и почечного
трансплантата при сочетанной пересадке (SPK), пересадке
почки от живого донора (LDKA) и пересадке почки от трупного

донора (DDKA) [3]. Были отобраны данные о пациентах с СД1
в возрасте 20-59 лет, которым с 2000 по 2007 гг. впервые была
пересажена почка. Среди 11 362 больных из исследуемой по-
пуляции 5352 (47,1%), 3309 (29,1%) и 2701 (23,8%) была прове-
дена сочетанная трансплантация (SPK), трансплантация почки
от живого донора (LDKA) и пересадка трупной почки (DDKA)
соответственно. В случае сочетанной трансплантации доноры
были моложе (26±10 лет), чем при трансплантации почки
от живого донора (40,8±10,6 лет). Среди живых доноров пре-
обладали женщины (59,8%) и было меньше афроамериканцев.
Индивидов с диабетом, артериальной гипертонией (АГ) и уров-
нем креатинина в сыворотке более 1,5 мг% в группе трансплан-
тации почки от живого донора практически не было, при
сочетанной трансплантации их было мало, значительно чаще
они встречались при трансплантации трупной почки. Реципи-
енты при сочетанной трансплантации также были моложе
по сравнению с реципиентами почки от живого донора и имели
меньшую предрасположенность к сопутствующим заболева-
ниям (АГ, сердечные и цереброваскулярные заболевания, ожи-
рение). Время в листе ожидания и продолжительность диализа
были меньше у реципиентов почки от живого донора по сравне-
нию с реципиентами почки от трупного донора. Приоритетная
(без диализа) трансплантация отмечалась чаще при пересадке
почки от живого донора по сравнению с сочетанной трансплан-
тацией или при пересадке трупной почки. При сочетанной
трансплантации встречалось больше HLA-несовместимых
трансплантатов по сравнению с пересадкой почки от живого до-
нора или трупной почки. Отсроченная функция трансплантата
почки отмечалась реже всего при пересадке почки от живого до-
нора. Частота отторжения трансплантата почки через 1 год была
больше при сочетанной трансплантации, чем при пересадке
почки от живого донора, хотя функция почек по клиренсу креа-
тинина в данных группах не различалась. Но в группе реципи-
ентов трупной почки исход раннего посттрансплантационного
периода был хуже и частота выявляемости первично не функ-
ционирующего трансплантата или отсроченной функции
трансплантата была выше, чем во всех остальных. Время госпи-
тализации было больше всего при сочетанной трансплантации.
Хотя выживаемость почечного трансплантата была несколько
лучше при пересадке почки от живого донора, чем при сочетан-
ной трансплантации, статистически значимой разницы в вы-
живаемости реципиентов в обеих группах при длительном
наблюдении (более чем 72 мес.) не было. При этом пересадка
трупной почки была ассоциирована с наиболее низкой выжи-
ваемостью почечного трансплантата и реципиентов по сравне-
нию с двумя другими группами при наблюдении более 72 мес.
Некоторые преимущества в выживаемости трансплантата
при пересадке почки от живого донора частично могут быть
объяснены такими факторами, как сокращение времени пре-
бывания на диализе, более высокая частота приоритетной
трансплантации (пересадка до диализа), более высокая пропор-
ция доноров и реципиентов, не являющихся афроамерикан-
цами, короткое время холодовой ишемии трансплантата, более
низкие терминальные значения креатинина у донора, большее
совпадение по HLA-антигенам [19, 21, 22]. По данным других
наблюдений, статистически значимой разницы в выживаемости
между реципиентами при пересадке почки от живого донора
и при сочетанной трансплантации (SPK) также не отмечено.
По сравнению с реципиентами при сочетанной транспланта-
ции, у реципиентов почки от живого донора отмечались фак-
торы повышенного риска, такие как старший возраст донора
и реципиента, более высокая частота сопутствующих заболева-
ний, включая сердечную патологию [23, 24]. После коррекции
указанных и других факторов, потенциально влияющих на мно-
гофакторный анализ, пересадка почки от живого донора была
ассоциирована с более высокой выживаемостью по сравнению
с сочетанной трансплантацией. Такой результат частично может
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быть объяснен более сложным характером самой процедуры со-
четанной трансплантации (SPK) с более высоким риском ин-
фаркта миокарда, инфекции и острого отторжения трансплантата
в раннем посттрансплантационном периоде [25]. 

Высокая смертность реципиентов была наиболее значи-
тельной причиной потери трансплантата при пересадке труп-
ной почки по сравнению с другими видами трансплантации.
После многофакторного анализа разницы в отношении выжи-
ваемости трансплантата или реципиента при сочетанной
трансплантации или пересадке трупной почки не было, в от-
личие от расхождения, наблюдаемого при отсутствии коррек-
ции. Вероятно, популяции реципиентов при сочетанной
трансплантации и трупной почки являются несопоставимыми
и не могут быть сравнимы без учета корригирующих (потенци-
ально влияющих) факторов. Лучшие исходы сочетанной транс-
плантации, вероятно, объясняются более выгодными
характеристиками донора, реципиента и трансплантата. При
сочетанной трансплантации доноры и реципиенты были мо-
ложе с меньшей частотой сопутствующих заболеваний, с более
низкими терминальными значениями креатинина у донора
и с меньшей продолжительностью диализа и холодовой ише-
мии трансплантата [3]. При наблюдении более 6 лет отмечалось
некоторое преимущество сочетанной трансплантации над пе-
ресадкой почки от живого донора. Данный результат может
быть следствием реализации отдаленных преимуществ, связан-
ных с функционирующей поджелудочной железой. Возможно,
эугликемия способствует снижению частоты диабетических
осложнений, в том числе и сердечно-сосудистых заболеваний,
основной причины смертности в пост трансплантационном пе-
риоде. Хотя, по другим данным, подобный положительный ре-
зультат не всегда очевиден в периоде от 5 до 10 лет после
сочетанной трансплантации [26, 27].

Вопрос о преимуществах последовательной пересадки под-
желудочной железы у реципиентов почки (PAK) является спор-
ным. В связи с повторным оперативным вмешательством
при этом появляются дополнительные риски, связанные с по-
тенциальными хирургическими и анестезиологическими
осложнениями. Кроме того, реципиенты сталкиваются с не-
обходимостью дополнительной иммуносупрессии. Более высо-
кие дозы ингибиторов кальциневрина, общая иммуносупрессия
могут отрицательно влиять на функцию почечного трансплан-
тата и выживаемость в данной группе. С другой стороны, в дли-
тельной перспективе удачная последовательная пересадка
поджелудочной железы у определенной части реципиентов
почки от живого донора или трупной почки может положи-
тельно влиять на исходы вследствие продукции эндогенного
инсулина [25, 28]. Лист ожидания по пересадке почки продол-
жает расти с каждым годом, и количество пациентов в листе
ожидания значительно превосходит возможности пересадки.
В США к 2004 г. при наличии в листе ожидания 58 000 пациен-
тов для трансплантации были доступны чуть более 9000 трупных
почек [29]. В этой связи для пациентов с имеющимся живым
донором почки последовательная пересадка поджелудочной
железы (PAK) может быть предпочтительнее, чем годы в листе
ожидания по сочетанной пересадке поджелудочной железы и
почки трупного донора.

Для клинициста важно знать, какой вариант транспланта-
ции может быть подходящим для конкретного пациента и ре-
комендован ему. Для пациента с потенциально имеющимся
живым донором почки может возникнуть выбор между преиму-
ществом эугликемии, которая может быть достигнута в случае
сочетанной трансплантации, с одной стороны, и увеличением
времени ожидания пересадки, а также рисков, связанных
с более обширным оперативным вмешательством, с другой.
Еще более неоднозначным может быть ответ, когда речь идет
о возможной последовательной пересадке поджелудочной же-
лезы реципиенту почки от живого донора (PAK) [30]. 

Операция по сочетанной трансплантации поджелудочной
железы и почки характеризуется сложным послеоперационным
периодом и чревата серьезными осложнениями, развивающи-
мися не только в результате травматического воздействия
на трансплантат поджелудочной железы во время операции,
но и в результате реперфузионного повреждения трансплантата
поджелудочной железы. У пациентов после сочетанной пере-
садки отмечались повышенная периоперативная смертность,
более высокая частота потери трансплантата из-за технических
проблем, возрастание количества случаев релапаротомии и ин-
фекционных осложнений, что примерно в 15% случаев обуслов-
ливало потерю трансплантата поджелудочной железы в течение
первого года [31–34]. 

Используя базы данных Научного регистра по транспланта-
ции (SRTR – Scientific Registry of Transplant Recipients), был про-
веден сравнительный анализ исходов у реципиентов
по сочетанной пересадке поджелудочной железы и почки (SPK),
реципиентов почки от живого донора (LDKA) и последователь-
ной пересадки поджелудочной железы (PAK) [30]. При сравне-
нии SPK и LDKA авторы стремились определить степень
воздействия ранней потери трансплантата поджелудочной же-
лезы на функционирование почечного трансплантата и выжи-
ваемость пациентов после сочетанной пересадки. Кроме того,
анализировалось, была ли последующая пересадка поджелудоч-
ной железы на фоне функционирующего трансплантата почки
(PAK) сопоставима с удачной SPK у реципиентов с СД1; оцени-
валось потенциальное влияние последовательной пересадки
поджелудочной железы после почки на продолжительность
жизни и функционирование трансплантата у реци пиентов
почки. Согласно базе данных SRTR, с 1997 г. по 2005 г. из листа
ожидания по сочетанной трансплантации было произведено
9630 пересадок, из них 7952 – сочетанных пересадок поджелу-
дочной железы и почки, 1062 – пересадок почки от живого до-
нора и 616 – пересадок трупной почки. Реципиенты
с функ ци онирующим почечным трансплантатом к 12 мес после
пересадки были разделены на 4 группы: 1-я – реципиенты по со-
четанной пересадке с функционирующим трансплантатом под-
желудочной железы через 12 мес после пересадки (SPK, Р+);
2-я – реципиенты по сочетанной пересадке с потерей транс-
плантата поджелудочной железы в течение 12 мес после пере-
садки (SPK, P-); 3-я – реципиенты почки от трупного донора
(DDKA); 4-я – реципиенты почки от живого донора (LDKA).
По данным регистра за период с 1999 по 2004 гг., однолетняя вы-
живаемость трансплантата поджелудочной железы у реципиен-
тов при сочетанной пересадке (SPK) была около 85%. Доли
реципиентов, выживших к 12 мес с функционирующим почеч-
ным трансплантатом из группы сочетанной пересадки (SPK),
пересадки почки от живого донора (LDKA) и пересадки трупной
почки (DDKA), составили 86%, 85% и 84% соответственно. Ко-
нечные цели анализа предполагали определение выживаемости
реципиентов и трансплантата почки в течение 84 мес. На более
ранних сроках после пересадки 12-месячная выживаемость ре-
ципиентов и трансплантата была выше в группе реципиентов
почки от живого донора (LDKA) по сравнению с реципиентами
по сочетанной пересадке (SPK) (выживаемость реципиентов
LDKA и SPK к 12 мес после пересадки составляла 97,2% и 95,9%,
соответственно; р=0,04; выживаемость почечного трансплан-
тата – 94,8% и 92% соответственно; р<0,001). В предыдущих со-
общениях при сравнении SPK с LDKA также было обнаружено
увеличение частоты смертности и потери трансплантата почки
примерно на 2–3% в течение первого года после сочетанной пе-
ресадки [5, 34]. Но при наблюдении в течение 84 мес с функцио-
нирующим почечным трансплантатом выживаемость была
значимо выше в группе сочетанной пересадки с сохранной
функцией трансплантата поджелудочной железы в течение
12 мес. после пересадки (SPK, Р+) по сравнению с реципиен-
тами почки от живого донора (LDKA): 88,6% и 80,0% (р<0,001)



Сахарный диабетДиабетическая нефропатия

794/2010

соответственно. Утеря функции трансплантата поджелудочной
железы в течение первых 12 мес. после сочетанной пересадки
(SPK, P-) значимо ухудшала выживаемость реципиентов (73,9%;
р<0,001) по сравнению с группой с функционирующим транс-
плантатом (SPK, Р+). При этом выживаемость в группе реципи-
ентов трупной почки при наблюдении в течение 84 мес. была
наиболее низкой (64,8%). 

На основе базы данных SRTR был проведен анализ потен-
циальных преимуществ последовательной пересадки поджелу-
дочной железы (PAK) у реципиентов только почечного
трансплантата (от живого или трупного донора) или у реципи-
ентов при сочетанной пересадке (SPK) в случае ранней потери
трансплантата поджелудочной железы. Последовательная пере-
садка поджелудочной железы положительно влияла на выживае-
мость трансплантата и реципиентов в каждой подгруппе, но при
этом статистически значимо частота выживаемости почечного
трансплантата увеличивалась в группе реципиентов почки от
живого донора. Последовательная пересадка поджелудочной же-
лезы у реципиентов почки (PAK) номинально улучшает показа-
тели выживаемости, они остаются ниже, чем при удачной
сочетанной трансплантации. По данным регистра, выживае-
мость реципиентов была максимальной в группе сочетанной пе-
ресадки с функционирующим трансплантатом поджелудочной
железы к концу 1 года пересадки (SPK, Р+) по сравнению
со всеми другими группами. В группе реципиентов по сочетан-
ной пересадке с потерей функции трансплантата поджелудочной
железы в течение первого года показатели выживаемости сни-
жались и становились эквивалентными показателям в группе ре-
ципиентов трупной почки [30]. 

Существует несколько потенциальных причин, которые
приводят к улучшению выживаемости реципиентов при удач-
ной сочетанной трансплантации. Хорошо известно, что тща-
тельный контроль гликемии приводит к снижению как микро-,
так и макрососудистых осложнений при СД1, но влияние пере-
садки поджелудочной железы на осложнения диабета, включая
нефропатию, ретинопатию и нейропатию, является менее вы-
раженным [25]. Одно из возможных объяснений улучшения вы-
живаемости реципиентов состоит в том, что стабильный
контроль гликемии может приводить к снижению кардиальных
осложнений [12, 35]. Однако так как 5-летняя выживаемость
трансплантата поджелудочной железы после сочетанной пере-
садки составляет только 71%, в расчет помимо эугликемии
должны приниматься и другие объяснения [36]. Можно пред-
положить, что помимо восстановления функций b-клеток су-
ществуют и другие положительные неучтенные факторы,
касающиеся характеристик донора, реципиента и трансплан-
тата, обусловливающие преимущество у реципиентов по соче-

танной пересадке [30]. По данным одного из длительных на-
блюдений за реципиентами по сочетанной пересадке поджелу-
дочной железы и почки и реципиентами только почки
с функционирующим почечным трансплантатом в течение
10 лет, продемонстрирована более высокая выживаемость па-
циентов после сочетанной пересадки (до 18 лет) по сравнению
с реципиентами почки от живого донора. При этом отмечается,
что реципиенты по сочетанной трансплантации демонстриро-
вали высокую выживаемость, если трансплантат поджелудоч-
ной железы функционировал не менее 10 лет [37]. 

Хирургическая техника трансплантации поджелудочной же-
лезы различна, и стандартной единой методики, используемой
всеми центрами, нет. Однако принципиальные особенности яв-
ляются общими и включают обеспечение адекватного артери-
ального кровотока трансплантата поджелудочной железы
и сегмента двенадцатиперстной кишки, адекватного венозного
оттока через воротную вену и обеспечение оттока экзокринного
панкреатического секрета. Собственная поджелудочная железа
не удаляется. При сочетанной трансплантации сначала обычно
пересаживается почка. Время холодовой ишемии поджелудоч-
ной железы должно быть минимизировано. В идеале железа
должна быть реваскуляризирована в течение 24 часов после
изъятия органа (прекращения кровообращения). Изъятие под-
желудочной железы с целью пересадки производится у трупа,
хотя было произведено несколько пересадок поджелудочной
железы и от живого донора. У пациентов с СД1 и уремией около
75% пересадок поджелудочной железы в США осуществляется
одновременно с трансплантацией почки (SPK). Около 15% пе-
ресадок поджелудочной железы осуществляется после предва-
рительной успешной трансплантации почки (PAK).
Оставшиеся 10% пересадок являются изолированными для па-
циентов без уремии с лабильным течением диабета [38]. Для пе-
ресадки используется либо сегмент (хвост и тело), либо вся
поджелудочная железа вместе с сегментом двенадцатиперстной
кишки. Обычно пересаживается панкреато-дуоденальный ком-
плекс. Так как экзокринная часть поджелудочной железы сек-
ретирует около 800–1000 мл жидкости в сутки, она должна быть
отведена либо в мочевой пузырь, либо в кишечник. При пере-
садке целой поджелудочной железы вместе с сегментом двена-
дцатиперстной кишки последний соединяют анастомозом бок
в бок с тонкой кишкой или мочевым пузырем (рис. 1, 2).
При отведении панкреатического сока в мочевой пузырь умень-
шается опасность инфекции, появляется возможность контро-
лировать содержание амилазы в моче и судить о начинающейся
реакции отторжения и функциональном состоянии трансплан-
тата, поэтому эту методику часто используют в ряде центров.
Недостатком соединения протока железы с мочевым пузырем

Рис. 1. Сочетанная трансплантация поджелудочной железы и почки
(кишечный дренаж экзогенного секрета поджелудочной железы)

Рис. 2. Трансплантация поджелудочной железы (дренаж экзогенного
секрета поджелудочной железы в мочевой пузырь)
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является потеря большого количества бикарбонатов с панкреа-
тическим соком, развитие ацидоза, гематурии, инфекции моче-
вого пузыря, стриктуры уретры [38]. 

В последние годы все чаще регистрируется возникновение
посттрансплантационного сахарного диабета (ПТСД) после пе-
ресадки поджелудочной железы. Данный факт связывают с ре-
жимами иммуносупрессии, используемыми в настоящее время.
Критерием диагноза ПТСД является гипергликемия, нуждаю-
щаяся в постоянной фармакологической коррекции, несмотря
на доказанное функционирование аллотрансплантата (т.е. от-
сутствие признаков отторжения). Патогенез ПТСД, подобно
СД2, многофакторный. Главную роль в развитии заболевания
играют сниженная чувствительность к инсулину и уменьшение
его секреции. Наибольший риск развития ПТСД имеют боль-
ные с ИМТ более 28 кг/м2. Среднее время возникновения
ПТСД в одном из наблюдений за реципиентами поджелудочной
железы составило 87 дней после операции [39]. 

Метод трансплантации изолированных островковых клеток
относится к одним из самых многообещающих лечебных тактик
улучшения контроля уровня гликемии у пациентов, страдаю-
щих диабетом. Данный метод открывает большие перспективы
лечения больных СД1, поскольку является относительно неин-
вазивной процедурой и привлекательной альтернативой транс-
плантации поджелудочной железы с целью восстановления
эндогенной секреции инсулина. Но пока многочисленные не-
достатки этого метода все еще препятствуют тому, чтобы транс-
плантация островковых клеток стала золотым стандартом
лечения СД1 [40, 41]. 

В клинической практике наиболее распространенным ме-
тодом трансплантации островковых клеток является пересадка
в печень путем инфузии клеточной взвеси через систему пор-
тальной вены (рис. 3). 

Ткань поджелудочной железы донора обрабатывается кол-
лагеназой для очищения от соединительной и внешнесекретор-
ной ткани, полученная взвесь островковых клеток
инфузируется с помощью катетера в портальную вену печени.
С током крови островки попадают и локализуются в синусоид-
ных капиллярах печени.

Для успешной трансплантации требуется около 6000 остров-
ков/кг массы тела реципиента (т.е. 420 000 островков, что со-
ставляет примерно 40–50% от количества островков в норме),
для извлечения такого количества островков может понадо-
биться не менее 2 донорских органов из-за частичного повреж-
дения островковых клеток во время соответствующей
обработки. Трансплантация островковых клеток в печень обла-
дает своими недостатками: кровотечение и тромбозы, низкая
эффективность из-за первичной потери функционирующих
островковых клеток (до 50–60%) вследствие немедленной вос-
палительной реакции крови (IBMIR – immediate blood-mediated
inflammatory reaction), невозможность извлечения трансплан-
тата, прогрессирующая потеря функции островковых клеток.
Альтернативой печени для пересадки островковых клеток могут
быть почки (субкапсулярно), брюшина, мышцы, подкожная
клетчатка, селезенка [42].

Последующий опыт значительно охладил энтузиазм, кото-
рый первоначально сопровождал «эдмонтонский протокол»
(доклад группы ученых из Эдмонтона во главе с A. Shapiro,
опубликованный в 2000 г.), в котором сообщалось о 7 пациентах
с СД1 с изолированной пересадкой островковых клеток, оста-
вавшихся инсулиннезависимыми в течение 1 года [43, 44].
При длительном наблюдении немногие пациенты оставались
независимыми от инсулина. К 2005 г. группа пациентов эдмон-
тонской серии составляла 66 человек, из которых 85% были по-
зитивными по С-пептиду (C-пептид >0,5 нг/мл), но только 15%
были инсулиннезависимыми. Остальные 85% вернулись к лече-
нию инсулином, хотя и в меньших дозах, чем до пересадки. Ме-
диана времени возврата к инсулинотерапии составляла
примерно 15 мес. [44].

Пока ни одно контролируемое исследование не дало ясного
ответа на вопрос, может ли трансплантация островковых клеток
поджелудочной железы остановить развитие долгосрочных диа-
бетических осложнений. Большая часть опубликованных ис-
следований является неконтролируемыми, ретроспективными
и часто сравнивает разные периоды и разные группы пациен-
тов [38]. Однако нужно признать наличие трудностей в прове-
дении крупных клинических испытаний из-за различия
процедур выделения островковых клеток, отсутствия стандар-
тизированных протоколов и использования множества местных
методов иммуносупрессии. Одним из перспективных способов
предотвращения иммунологической несовместимости пред-
ставляется использование инкапсулированных островковых
клеток. В основе метода лежит идея исключения распознавания
антигенов и защиты островковых клеток от иммунного ответа.
Данный эффект достигается благодаря свойствам полупрони-
цаемых мембран, полученных на основе нанотехнологий,
для инкапсулирования островковых клеток. Такие мембраны
проницаемы только для мелких молекул (например, инсулина
и глюкозы), но не антител или крупных клеток. Это эффек-
тивно предотвратило бы разрушение, вызываемое гуморальным
и клеточно-опосредованным иммунитетом. Данный метод рас-
сматривается на уровне клинического эксперимента [38, 45]. 

Хотя после трансплантации островковых клеток поджелу-
дочной железы способность подавления эндогенной секреции
инсулина или реакция симпатоадреналовой системы на гипо-
гликемию восстанавливаются, обратная регуляция образования
глюкагона не налаживается полностью. Неясно, почему внут-
рипеченочная трансплантация островковых клеток поджелу-
дочной железы не восстанавливает нормальную реакцию
на гипогликемию и восстанавливается ли симптоматическая ре-
активность при трансплантации островковых клеток поджелу-
дочной железы. Причиной такой неправильной активации
могут быть нарушение нервной активации α-клеток, уменьше-
ние массы b-клеток или увеличение печеночного клиренса [46].

Как считают более скептически настроенные авторы, учи-
тывая риски, связанные с трансплантацией островковых кле-

эндокринные
фрагменты

очищенные
островки

поджелудочная
железа

печень

центральная
венаостровки между

синусоидами

ветвь
воротной

вены

трансфузия очищен-
ных островков через
катетер (чрескожный)

бета-клетки
альфа-клетки
дельта-клетки

Рис. 3. Общие принципы пересадки островковых клеток в печень

Ткань поджелудочной железы донора обрабатывается коллагеназой
для очищения от соединительной и внешнесекреторной ткани, получен-
ная взвесь островковых клеток инфузируется с помощью катетера в пор-
тальную вену печени. С током крови островки попадают и локализуются
в синусоидных капиллярах печени.

(N Engl J Med 2004; 350: 694–705)
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ток, данная процедура должна проводиться редко, если ее во-
обще следует проводить. Современные методы инсулинотера-
пии могут достигнуть той же самой цели улучшения
метаболического контроля или уменьшения риска гипоглике-
мии при СД1 с гораздо меньшей стоимостью и минимальным
риском почти для всех пациентов. И только пересадка подже-
лудочной железы при неэффективности оптимальной инсули-
нотерапии на современном этапе может рассматриваться
методом выбора [41]. 

Тем не менее, S. Deng и соавт. приводят сравнительные данные
о изолированной трансплантации островковых клеток (ITA – islet
transplantation alone) у 8 пациентов и последовательной трансплан-
тации островков после почки (IAK – islet after kidney) у 6 пациен-
тов. Через 2 года после пересадки они наблюдали частичное
функционирование трансплантата (C-пептид >0,5 нг/мл) у 4 из 8
в 1-й группе и у 6 из 6 во 2-й; инсулин независимость к концу 2-го
года наблюдалась также у 4 из 8 в 1-й группе и у 5 из 6 во 2-й [47].

В настоящее время трансплантация островковых клеток
остается больше исследовательской процедурой, чем общепри-
нятым методом лечения пациентов с СД1. С другой стороны,
если вспомнить историю пересадки поджелудочной железы,
примерно 25 лет назад 15-месячная выживаемость трансплан-
тата поджелудочной железы составляла 50% – показатель, иден-
тичный выживаемости пересаженных островковых клеток
в первой половине последнего десятилетия. В настоящее время
хирургическая техника пересадки поджелудочной железы и ме-
тоды иммуносупрессии позволяют обеспечить в среднем функ-
ционирование трансплантата в 80% случаев через 3 года

посттрансплантационного периода [44]. Пересадка островко-
вых клеток на современном этапе не может стать рутинным ме-
тодом лечения при СД1, хотя бы потому, что невозможно найти
соответствующее количество доноров и является очень дорого-
стоящей процедурой. Но, по-видимому, определенная часть па-
циентов с СД1 все-таки будут нуждаться в пересадке
поджелудочной железы или островковых клеток. К ним отно-
сятся пациенты с быстрым развитием вторичных осложнений
диабета, несмотря на оптимальную терапию. Другую группу об-
разуют пациенты с неврологическими нарушениями и тяжелой
автономной нейропатией, которая характеризуется 50% смерт-
ностью в течение 5 лет. Удачная пересадка поджелудочной же-
лезы снижает смертность от 50 до 10% в данной группе больных.
Пересадка поджелудочной железы (сочетанная или последова-
тельная) у пациентов с СД1 и терминальной ПН продлевает
функционирование почечного трансплантата и увеличивает вы-
живаемость. 

Опыт, полученный с пересадкой островковых клеток, может
послужить важной информацией для дальнейших научных раз-
работок при использовании суррогатов b-клеток, будут ли они
дериватами стволовых клеток или модифицированными кле-
точными линиями. Были изучены способы культивирования
клеток, изоляции островков и b-клеток, были выявлены без-
опасные и физиологичные места для локализации трансплан-
татов, было обнаружено токсическое воздействие некоторых
иммуносупрессивных препаратов на b-клетки. Эта информация
важна в поиске новых путей создания лучшего контроля гипер-
гликемии и способов устранения ее осложнений [44]. 
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