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Introduction
The patients undergoing hematopoietic stem cell transplan-
tation (HCT) are at a high risk of acute kidney injury (AKI), 
which is further associated with significantly prolonged hos-
pital stay, higher mortality and costs. A conventional diag-
nostics of AKI is based on functional parameters: >1,5-fold 
increase of serum creatinine, as a marker of glomerular fil-
tration rate (GFR), and the rate of diuresis decline (AKIN 
classification – Acute Kidney Injury Network). However, the 
use of these criteria in clinical practice does not solve the 
problem of early diagnostics, as it reflects the development 
of advanced AKI lesions. Early stages of AKI (with poten-
tially reversible structural alterations) are associated with 
up-regulation of biomarker (BMKI) molecules synthesized 
by resident and immune cells, which takes place during the 
first hours following the damage. The aim of our study was 
to determine diagnostic value of some biomarkers for early 
AKI detection in patients following hematopoietic stem cell 
transplantation (HSCT), as compared to routine methods. 

Methods
The study involved 30 patients who underwent allogeneic 
HSCT. The AKIN criteria were limited to serum creatinine 
monitoring, since common HSCT treatment protocols re-
quire intensive hydration, maintaining the diuresis rates at 
3-4 L. The urine samples were taken 7 days prior to HSCT 
(week 0), in the 1st, 2nd ,3rd, and 4th weeks post-transplant. 
Concentrations of the biomarker molecules (calbindin, clus-
terin, IL-18, KIM-1, GST-n, MCP-1) were measured in the 
samples.

Results
Diagnostics according to the AKIN criteria yielded the fol-
lowing results: proportion of AKI (AKIN) cases in the 1st 
and 2nd weeks after HSCT was 7%, by the 3rd week, 17%; in 

the 4th week, 54% (p<0,05). Prevalence of cases with, at least, 
one increased BMKI was 79% in the 1st week, and 85% in 
the 2nd week, further remaining approximately at the same 
level. A proportion of cases with simultaneous elevation 
of several biomarkers was increased from 6% (pre-trans-
plant) to 23% (week 1), 27% (week 2), 31% (week 3), and 
up to 38% 4 weeks after HSCT. In the 4th week, only 6% 
of cases did not show any increase of the BMKI, while the 
cumulative proportion of cases without clinical AKI (AKIN) 
comprised 40%. AKI (AKIN) is clearly related to the num-
ber of simultaneously elevated BMKI. The proportion of AKI 
cases (AKIN) with increase in 1 biomarker was 5%, with >4 
biomarkers, 29%. ROC analysis showed that the number of 
elevated biomarkers has sufficient sensitivity, with regard to 
prediction of a clinical AKI (AKIN). SAUC= 0,69 (p=0,006).

Conclusion
1) Prevalence of increased biomarker concentrations follow-
ing HSCT-related kidney damage is extremely high (93%).

2) Rising concentrations of the biomarkers precede clinical 
AKI (AKIN) manifestations.

3) The studied biomarkers exhibit a high predictive value, 
in terms of AKI (AKIN) development. The study was spon-
sored by the Committee on Science and Higher Education of 
the St. Petersburg Government.
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Введение
Пациенты, перенёсшие трансплантацию гемопоэти-
ческих стволовых клеток (ТГСК), находятся в группе 
высокого риска развития острого повреждения почек 
(ОПП), которое  связано с увеличением сроков госпита-
лизации, смертности, экономических затрат на лечение. 
Рутинная диагностика ОПП базируется на функцио-
нальных параметрах: повышении концентрации креати-
нина (Cr) сыворотки крови в 1,5 раза и более, как марке-
ра скорости клубочковой фильтрации (СКФ), и темпах 
снижения диуреза (классификация AKIN- acute kidney 
injury network). Однако применение этих показателей в 
клинической практике не решает проблему ранней ди-
агностики, поскольку отражает формирование далеко 
зашедшего ОПП. C развитием ранних стадий ОПП (с 
потенциально обратимыми структурными изменения-
ми) связано увеличение экспрессии ряда молекул (био-
маркеров-БМ) резидентными и иммунными клетками, 
происходящее в первые часы после повреждающего 
воздействия. Цель исследования заключалась в оценке 
диагностической значимости БМ в сравнении с рутин-
ными методами для детекции ранних стадий ОПП у 
больных перенёсших ТГСК.

Пациенты и методы
Обследовано 30 пациентов после аллогенной ТГСК. 
Критерии ОПП(AKIN) были ограничены возможно-
стью мониторинга Cr, поскольку специфика ведения 
этих больных предполагает интенсивную гидратацию с 
поддержанием диуреза на уровне 3-4 л. В образцах мочи 
за 7 дней до ТГСК (нед.0), на 1-й, 2-й, 3-й  и 4-й нед. 
измерены концентрации БМ  (кальбиндин, кластерин, 
ИЛ-18, KIM-1, GST-п, MCP-1).

Результаты
Диагностика ОПП (AKIN): доля случаев с ОПП(AKIN) 
в 1 и 2 нед. после ТГСК составила 7%, на 3 нед. – 17%, на 
4 нед. – 54% (р<0,05). Распространенность случаев по-
вышения концентраций БМ: на 1 нед. – повышение ми-

нимум 1-го БМ – 79%, на 2-й нед. – 85% и в дальнейшем 
сохранялось приблизительно на этом уровне. Отмечено 
увеличение доли случаев повышения концентраций не-
скольких БМ одновременно с 6%-нед.0 до 23% на 1 нед., 
27% на 2-й, 31% на 3-й, 38% на 4 нед. К 4 неделе только в 
6% случаев не было повышения хотя бы 1 БМ, в то время 
как кумулятивная доля случаев без клинического ОП-
П(AKIN) на 4 неделе составила 40%. ОПП(AKIN) отчет-
ливо связано с числом одновременно повышенных БМ. 
Доля случаев ОПП(AKIN) на фоне увеличения концен-
трации 1 БМ – 5 %, более 4-х – 29%. При ROC анализе 
было установлено: количество БМ обладает достаточ-
ной чувствительностью в отношении прогноза разви-
тия ОПП (AKIN). SAUC= 0,69 (р=0,006).

Заключение
1) Распростаненность повышения концентраций БМ 
повреждения почек после ТГСК чрезвычайно высока 
(93%).

2) Увеличение концентраций БМ предшествует разви-
тию клинического ОПП (AKIN).

3) Изученные БМ обладают прогностической значимо-
стью в отношении развития ОПП (AKIN). Исследование 
выполнено при финансовой поддержке Комитета по на-
уке и высшей школе правительства Санкт-Петербурга.
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