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Диагностика и лечение опухолей мочеполовой системы. Рак почки
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в моче больных почечно-клеточным раком

К. Ю. Канукоев1, Н. С. Сергеева1, 2, Т. А. Кармакова1, Н. В. Маршутина1, М. П. Солохина1,  
К. М. Нюшко1, Б. Я. Алексеев3, 4, А. Д. Каприн3

1Московский научно-исследовательский онкологический институт им. П. А. Герцена – филиал ФГБУ «Национальный 
медицинский исследовательский центр радиологии» Минздрава России; Россия, 125284 Москва, 2-й Боткинский проезд, 3; 

2ФГАОУ ВО «Российский национальный исследовательский медицинский университет им. Н. И. Пирогова»  
Минздрава России; Россия, 117997 Москва, ул. Островитянова, 1; 

3ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр радиологии» Минздрава России;  
Россия, 249031 Обнинск, ул. Королева, 4; 

4Медицинский институт непрерывного образования ФГБОУ ВО «Московский государственный университет пищевых 
производств»; Россия, 125080 Москва, Волоколамское шоссе, 11

Контакты: Наталья Сергеевна Сергеева prognoz.06@mail.ru

Цель исследования – оценка потенциальной клинической значимости KIM-1 (kidney injury molecule 1) как уринологического мар-
кера при раке почки.
Материалы и методы. Иммуноферментным методом исследованы уровни KIM-1 в моче (uKIM-1) 67 больных почечно-клеточным 
раком (ПКР) и 36 условно здоровых добровольцев (контрольная группа).
Результаты. Как у больных, так и у здоровых лиц уровни uKIM-1 не зависели от возраста. Средние концентрации uKIM-1 у боль-
ных ПКР (2,4 ± 0,2 нг / мл) и у лиц контрольной группы (0,7 ± 0,1 нг / мл) достоверно различались (p <0,0001). В группе больных 
ПКР средние уровни uKIM-1 возрастали с увеличением распространенности опухолевого процесса: от 2,0 ± 0,2 нг / мл при I ста-
дии заболевания до 3,0 ± 0,5 нг / мл при II–III стадиях и 4,4 ± 1,2  нг / мл при IV стадии. В наиболее репрезентативной по количе-
ству наблюдений группе больных с I стадией ПКР (n = 44) уровень uKIM-1 коррелировал с размером опухоли, а повышение концент-
рации uKIM-1 больных было выявлено при всех гистологических вариантах опухоли (светлоклеточном, папиллярном и хромофобном). 
После нефрэктомии наблюдалось монотонное снижение uKIM-1 и через 6 сут после операции значение показателя приближалось 
к среднему значению в контрольной группе. На 2-е сутки после резекции почки у больных отмечено транзиторное повышение уровня 
uKIM-1, в дальнейшем значение показателя снижалось, оставаясь повышенным до 6-х суток после операции.
Заключение. Полученные результаты свидетельствуют о том, что uKIM-1 может претендовать на роль потенциально значи-
мого уринологического маркера ПКР.
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KIM-1 (kidney injury molecule 1) in the urine of renal cell carcinoma patients
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Objective: to assess the potential clinical significance of KIM-1 (kidney injury molecule 1) as a urinological marker for kidney cancer.
Materials and methods. An enzyme-linked immunosorbent assay was used to assess urinary KIM-1 (uKIM-1 – kidney injury molecule 1) 
levels in 67 patients with renal cell carcinoma (RCC) and 36 healthy volunteers (a control group).
Results. Both in patients and in healthy individuals, uKIM-1 levels were age independent. A difference between mean uKIM-1 values in RCC patients 
(2.4 ± 0.2 ng / ml) and the control group (0.7 ± 0.1 ng / ml) was statistically significant (p <0.0001). In RCC patients the higher uKIM-1 level was 
observed at more advanced clinical disease stages: the values increased from 2.0 ± 0.2 ng / ml at the stage I and 3.0 ± 0.5 ng / ml at the stage II–III  
to 4.4 ± 1.2 ng / ml at the stage IV. In the group of patients with stage I RCC, most representative by the number of cases (n = 44) the uKIM-1 levels 
correlated with the tumor size and were increased in patients with different histological subtypes of the tumor, including clear cell, papillary and chro-
mophobe RCC. After nephrectomy, a monotonous decrease in uKIM-1 level was observed, and after 6 days its values approached the mean value  
in the control group. Two days after kidney resection, uKIM-1 increased and then decreased, remaining elevated after 6 days.
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Введение
В структуре онкологической заболеваемости 

в России доля почечно-клеточного рака (ПКР) сходна 
с соответствующими показателями в большинстве раз-
витых стран мира. По данным эпидемиологической 
статистики в 2018 г. ПКР составлял 4,7 % от общего 
числа выявляемых злокачественных опухолей у муж-
чин и 3,2 % – у женщин [1]. По темпам прироста за-
болеваемости за 10 лет (22,29 %) ПКР занимает одно 
из первых мест в российской популяции. Поскольку 
на ранних стадиях заболевание протекает асимптомно, 
доля случаев выявления ПКР на III и IV стадиях вы-
сока (14,8 и 20,0 % соответственно), при этом 5-летняя 
выживаемость больных составляет 50 и 10 % соответ-
ственно [1]. Очевидна необходимость совершенство-
вания методов ранней диагностики ПКР, в том числе 
поиск информативных опухолеассоциированных мар-
керов данного заболевания.

В последние годы в качестве потенциального био-
логического маркера ПКР рассматривается белок KIM-1 
(kidney injury molecule 1), который относят к группе 
ранних маркеров повреждения проксимальных почеч-
ных канальцев [2, 3]. Повышение экспрессии KIM-1 
в клетках проксимального отдела нефрона индуциру-
ется при острой и хронической ишемии почки и при 
токсическом воздействии различной природы [4]. Мо-
лекула KIM-1 представляет собой трансмембранный 
гликопротеин, и предполагают, что благодаря способ-
ности служить рецептором сигналов, поступающих 
от погибающих клеток, и непосредственной связи 
с цитоплазматическими сигнальными белками, он во-
влечен в молекулярные механизмы, направленные на 
поддержание жизнеспособности и восстановление 
почечного эпителия [2–4].

Считается, что экскреция KIM-1 с мочой доста-
точно специфична для повреждения почек, так как 
ткани других органов не экспрессируют KIM-1 в таких 
количествах, которые могли бы значимо изменить его 
концентрацию в моче [4, 5]. Определение уровня KIM-1 
в моче или плазме крови с использованием соответст-
вующих тест-систем в настоящее время активно при-
меняется для оценки функционального состояния 
почек при их остром ишемическом или септическом 
поражении, диабетической нефропатии, а также для 
оценки нефротоксичности химических агентов и ле-
карственных средств, в том числе противоопухолевых 
препаратов [6–8].

W. K. Han и соавт. первыми сообщили о повышен-
ной экспрессии белка KIM-1 в ткани ПКР и повы-
шенном уровне KIM-1 в моче больных [9]. Впоследствии 
эти наблюдения были подтверждены результатами 
исследований других авторов [10–15]. В ряде публи-
каций представлены данные, свидетельствующие 
о том, что при светлоклеточной карциноме почки уро-
вень этого маркера в моче больных достоверно превы-
шает таковой у здоровых лиц, а повышение концентра-
ции KIM-1 в моче коррелирует со стадией заболевания, 
размером и степенью дифференцировки опухоли [12, 
13, 15]. Содержание KIM-1 в моче больных ПКР сни-
жается после радикальной нефрэктомии [9, 12, 16].

У больных ПКР, по сравнению со здоровыми лица-
ми, наблюдается достоверное повышение концентрации 
KIM-1 в плазме крови, коррелирующее с распространен-
ностью опухолевого процесса [3, 17]. По данным много-
центрового проспективного когортного исследования 
EPIC (European Prospective Investigation into Cancer  
and Nutrition), повышение уровня KIM-1 в плазме крови 
может служить предиктором риска ПКР, а также факто-
ром плохого прогноза течения заболевания [18].

Публикации, посвященные исследованию уровня 
KIM-1 в моче при ПКР, на сегодняшний день в целом 
немногочисленны, но представленные в них данные 
убедительно свидетельствуют о том, что это направле-
ние перспективно и нуждается в дальнейшем разви-
тии.

Цель исследования – оценка потенциальной кли-
нической значимости KIM-1 как уринологического 
маркера при раке почки.

Материалы и методы
В исследование включены 67 больных ПКР (41 муж - 

чина, 26 женщин), проходивших обследование и лече-
ние в отделении онкоурологии МНИОИ им. П. А. Гер-
цена в период 2018–2019 гг., а также 36 условно 
здоровых добровольцев (9 мужчин, 27 женщин), соста-
вивших контрольную группу. Средний возраст в груп-
пе больных ПКР составил 58,4 (32–72) года, в конт-
рольной группе – 43,4 (22–69) года. Распределение 
обследованных пациентов и лиц контрольной группы 
по возрасту представлено на рис. 1.

У большинства больных ПКР (n = 44; 67 %) по ре-
зультатам послеоперационного патоморфологического 
исследования диагностирована I стадия опухолевого  
процесса, у 18 (26 %) больных – II или III стадия 

Conclusion. This study demonstrates that uKIM-1 can be attributed to potentially significant urine tumor-associated markers of RCC.

Key words: renal cell carcinoma, KIM-1 (kidney injury molecule 1), urine, enzyme immunoassay

For citation: Kanukoev K. Yu., Sergeeva N. S., Karmakova T. A. et al. KIM-1 (kidney injury molecule 1) in the urine of renal cell carcinoma 
patients. Onkourologiya = Cancer Urology 2020;16(3):21–8. (In Russ.).
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заболевания, у 5 (10 %) – IV стадия. В большинстве слу-
чаев (n = 50; 75 %) у пациентов установлен морфологи-
ческий диагноз светлоклеточного ПКР; папиллярный 
и хромофобный варианты ПКР были представлены 
меньшим количеством наблюдений – 9 (13 %) и 8 (12 %) 
соответственно.

Объектом исследования служила средняя порция 
утренней мочи. У больных мочу собирали до операции, 
до начала инвазивных диагностических процедур. По-
сле хирургического вмешательства в динамике в тече-
ние 6 сут обследованы 20 пациентов. У здоровых лиц 
мочу собирали в рамках профилактического осмотра.

Уровень KIM-1 в моче (uKIM-1) исследовали 
иммуноферментным методом с использованием тест-
системы EnzoLife Sciences KIM-1 ELISA (США). Пре-
аналитическая подготовка мочи включала ее цент-
рифугирование при 3000 g, 15 мин. Если анализ не 
проводили в течение суток, образцы мочи разливали 
по аликвотам и замораживали при температуре –80 °C. 
Срок хранения образцов не превышал 3 мес. В каждой 
сыворотке параллельно с KIM-1 исследовали уровень 
креатинина биохимическим методом на анализаторе 
Beckman Coulter AU680.

Статистическую обработку данных выполняли 
с использованием программы Statistica 10 (StatSoft 
Inc., США). Графики и диаграммы строили с помощью 
программы Microsoft Excel 2010.

Результаты
Вошедшие в исследование пациенты и лица конт-

рольной группы различались по возрастному и гендер-
ному составу. Поскольку нельзя было исключить, 
что эти особенности могут повлиять на средние зна-
чения показателя и интерпретацию данных, на первом 
этапе проведен анализ зависимости уровня uKIM-1 
от возраста и пола обследуемых лиц.

Среди больных преобладала старшая возрастная 
группа – лица 56 лет и более составляли в целом 67 % 
обследованных пациентов, в то время как в контроль-
ной группе эта возрастная категория составляла толь-
ко 31 % и возраст почти половины обследованных лиц 
(47 %) не превышал 44 лет (см. рис. 1). Сравнительный 
анализ уровней uKIM-1 в отдельных возрастных груп-
пах показал, что величина показателя как у здоровых лиц, 
так и у пациентов не зависит от возраста (рис. 2). Таким 
образом, сравнение значений показателя uKIM-1 в обсле-
дуемых группах было признано правомочным.

В контрольной группе преобладали женщины 
(75 %), среди больных ПКР – мужчины (61 %). Здо-
ровые мужчины и женщины статистически не разли-
чались по среднему уровню uKIM-1 (р = 0,269, 
t-критерий Стьюдента), однако средняя концентрация 
uKIM-1 у пациентов-мужчин оказалась достоверно вы-
ше среднего показателя у пациенток-женщин (2,8 ± 0,3 
и 1,8 ± 0,3 нг / мл соответственно; р = 0,027). Это обсто-
ятельство было особо рассмотрено в дальнейшем 
при анализе полученных данных.

Общее распределение индивидуальных значений 
uKIM-1 в группах больных ПКР и условно здоровых 
лиц представлено на рис. 3. Сравнительный анализ 
величин показателя в обследованных группах показал 
следующее.

Средний уровень uKIM-1 у больных ПКР составил 
2,4 ± 0,2 нг / мл (среднее ± стандартная ошибка средне-
го (SEM); медиана 1,8 нг / мл, интерквартильный размах 
(IQR) 1,0–3,2), у здоровых лиц – 0,7 ± 0,1 нг / мл 

a б

Рис. 1. Распределение по возрасту больных почечно-клеточным раком 
(n = 67) (a) и здоровых лиц контрольной группы (n = 36) (б)

Fig. 1. Age distribution of renal cell carcinoma patients (n = 67) (a) and healthy 
subjects in a control group (n = 36) (б)
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Рис. 2. Распределение значений уровня uKIM-1 в группе больных почеч-
но-клеточным раком и в группе здоровых лиц в зависимости от возра-
ста. Прямые линии – результат линейной аппроксимации данных

Fig. 2. Age-dependent distribution of uKIM-1 levels in renal cell carcinoma 
patients and healthy individuals. Straight lines correspond to the linear 
approximation of the data points
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(медиана 0,7 нг / мл, IQR 0,3–1,1). Различия между 
больными ПКР и контрольной группой статистически 
достоверны (р <0,0001, U-критерий Манна–Уитни).

У 2 больных ПКР наблюдались крайне низкие зна-
чения uKIM-1 (0,1 и 0,2 нг / мл), у 10 пациентов уро-
вень uKIM-1 в 2–3 раза превышал среднее значение 
показателя в данной группе, находясь в диапазоне 
от 5,0 до 7,8 нг / мл. Количество случаев, в которых 
величина uKIM-1 превышала 75 % квартиль распре-
деления показателя среди пациентов-мужчин, было 
почти в 2 раза больше, чем среди больных ПКР женщин 
(29,3 и 15,4 % соответственно).

В контрольной группе уровни uKIM-1 в отдельных 
случаях также существенно превышали среднее для 
группы значение показателя, причем эти случаи с рав-
ной частотой относились как к старшей (≥56 лет), так 
и к младшей (<44 лет) возрастной группе лиц и встре-
чались как у женщин, так и у мужчин.

В группе больных ПКР проведен анализ зависи-
мости уровня uKIM-1 от стадии заболевания. Выявле-
но, что средняя концентрация uKIM-1 повышается 

с увеличением распространенности опухолевого про-
цесса (рис. 4). Так, при I стадии ПКР средний уровень 
uKIM-1 составил 2,0 ± 0,2 нг / мл, при II–III стадиях – 
3,0 ± 0,5 нг / мл, при IV стадии – 4,4 ± 1,2 нг / мл. Раз-
личия средних значений показателя между отдельно 
взятыми I, II–III и IV стадиями ПКР были статисти-
чески недостоверны, однако значимый уровень разли-
чия был получен при сравнении I стадии ПКР и группы 
наблюдений, объединяющей II, III и IV стадии забо-
левания (р = 0,005, t-критерий Стьюдента).

В наиболее репрезентативной группе больных 
с I стадией заболевания (T1N0M0) повышение уровня 
uKIM-1 коррелировало с увеличением размера опу-
холи: при Т1а среднее значение показателя составило 
1,7 ± 0,3 нг / мл, при Т1b – 2,6 ± 0,4 нг / мл (см. рис. 4), 
однако различия между этими 2 группами были стати-
стически незначимы. Достоверные различия по уровню 
uKIM-1 выявлены между стадией заболевания I (T1a) 
и группой, объединяющей II и III стадии ПКР (р = 
0,017), а также между стадией I (T1a) и стадией IV (р = 
0,0017, t-критерий Стьюдента).

Сравнение уровней uKIM-1 в зависимости от ги-
стологического типа опухоли выполнено в доминиру-
ющей по числу наблюдений группе больных с I стади-
ей ПКР. Это позволяло исключить возможное 
искажение результатов анализа, обусловленное кор-
реляцией увеличения распространенности опухоли 
с повышением уровня uKIM-1.

Выявлено, что повышенный уровень uKIM-1 
встречается при всех гистологических вариантах ПКР. 
Так, средний уровень uKIM-1 при светлоклеточной 
карциноме почки у больных с I стадией ПКР составил 
1,8 ± 0,2 нг / мл, при папиллярной карциноме – 2,0 ± 
0,1 нг / мл, при хромофобном раке – 3,0 ± 1,3 нг / мл 
(рис. 5). Различия среднего уровня uKIM-1 у больных 
с разными гистологическими типами ПКР сохранялись 
и в подгруппе случаев, относящихся к категории Т1а.

Рис. 4. Уровень uKIM-1 у больных почечно-клеточным раком разных 
клинических стадий. Данные представлены в виде средних значений ± 
стандартная ошибка среднего

Fig. 4. uKIM-1 levels in patients with different clinical stages of renal cell 
carcinoma. Data are presented as means ± standard error of the mean

Рис. 3. Уровень uKIM-1 у больных почечно-клеточным раком и здоровых лиц 

Fig. 3. uKIM-1 levels in renal cell carcinoma patients and healthy individuals
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Диагностика и лечение опухолей мочеполовой системы. Рак почки

В группе случаев, объединяющей светлоклеточный 
и папиллярный ПКР, рассмотрена зависимость содер-
жания uKIM-1 от степени дифференцировки опухоли. 
Случаи, в которых при патоморфологическом иссле-
довании была установлена высокая и умеренная сте -
пень дифференцировки ПКР (G1 и G2; n = 10 и n = 41  
соответственно), были сопоставимы по уровню 
uKIM-1, и среднее значение показателя составило 
около 2,0 нг / мл (рис. 6). В группе наблюдений, кото-
рая включала случаи с низкой степенью дифференци-
ровки опухоли (G3; n = 7) и недифференцированного 
рака (G4; n = 1), выявлено значительное увеличение 
среднего уровня uKIM-1. Различия между группами 
G1–G2 и G3–G4 статистически достоверны (р <0,0001, 
t-кри терий Стьюдента). Однако степень дифференци-
ровки не являлась независимым параметром, так 
как в группе G1 преимущественно были случаи ПКР  
I стадии (9 / 10), в группе G2 доля случаев с I стадией  

заболевания составила 71 % (29 / 41), в группе G3–G4 пре-
обладали случаи с III и IV стадиями заболевания (7 / 8).

Тенденции, обнаруженные при анализе распреде-
ления значений показателя в зависимости от стадии 
заболевания и степени дифференцировки опухоли, 
указывают на основную причину различия уровней 
uKIM-1 у больных ПКР мужчин и женщин. Так, сре-
ди пациентов мужского пола чаще, чем среди женско-
го, ПКР был диагностирован на II или III стадии – 
в 32 % (13 / 41) и 19 % (5 / 26) случаев соответственно. 
К группе пациентов-мужчин относилась и бóльшая 
часть случаев, в которых была установлена IV стадия 
ПКР (4 / 5), а также все случаи, в которых морфологи-
ческая степень дифференцировки светлоклеточного 
или папиллярного рака почки была классифицирова-
на как G3–G4.

У 44 больных ПКР мы провели исследование уров-
ня uKIM-1 до хирургического лечения и на 6-е сутки 
после операции. Пациенты были разделены на 2 груп-
пы в соответствии с объемом хирургического вмеша-
тельства: нефрэктомия (n = 18) и резекция почки (n = 26). 
Выявлено, что динамика уровня uKIM-1 при разных 
объемах хирургического вмешательства различается 
принципиальным образом. Так, повышенный уровень 
uKIM-1 до операции после нефрэктомии существенно 
снижался: средние значения показателя составили 
3,3 ± 0,5 и 1,2 ± 0,2 нг / мл соответственно. В группе 
больных, которым выполняли резекцию почки, уро-
вень uKIM-1, напротив, возрастал: средние значения 
показателя до и после операции составили 1,6 ± 0,5 
и 2,5 ± 0,3 нг / мл соответственно.

У 13 из этих больных мы более детально проследи-
ли динамику изменения уровня uKIM-1 на протяже-
нии 6 сут после хирургического вмешательства (у 9 – 
после резекции почки и у 4 – после нефрэктомии). 
Выявлено, что после нефрэктомии у больных наблю-
далось плавное снижение уровня uKIM-1, и через 6 сут 
маркер достигал значений, приближающихся к тако-
вым у здоровых лиц. На 2-е сутки после резекции почки 
наблюдалось значимое повышение уровня uKIM-1, 
на 4-е сутки показатель снижался, но к 6-м суткам 
после операции его уровень оставался достоверно вы-
ше, чем у больных, перенесших нефрэктомию (рис. 7).

Обсуждение
В результате настоящего исследования показано, 

что больные ПКР достоверно отличаются от здоровых 
лиц повышенной концентрацией в моче белка KIM-1. 
Уровень uKIM-1 не зависит от возраста, а у больных 
ПКР возрастает с увеличением размера первичной 
опухоли и коррелирует со стадией заболевания. Полу-
ченные результаты согласуются с данными других ав-
торов [9, 12, 16].

Интересно отметить, что если в ряду категорий, от-
ражающих распространенность опухолевого процесса, 

Рис. 6. Уровень uKIM-1 у больных светлоклеточным и папиллярным 
почечно-клеточным раком в зависимости от степени дифференциров-
ки опухоли. Данные представлены в виде средних значений ± стандарт-
ная ошибка среднего

Fig. 6. uKIM-1 levels in patients with clear cell or papillary renal cell carci-
no ma in dependence of tumor grade. Data are presented as means ± standard 
error of the mean
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Fig. 5. uKIM-1 levels in patients with stage I renal cell carcinoma (RCC) and 
different histological subtypes of the tumor. Data are presented as means ± 
standard error of the mean
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концентрирует внимание на случаях светлоклеточной 
и папиллярной карциномы [12, 13, 16], а сведения 
об уровне uKIM-1 при хромофобном раке почки, ко-
торый к тому же встречается реже, чем другие гисто-
логические варианты карцином данной локализации, 
представлены единичными наблюдениями – всего 
11 случаев в 3 независимых публикациях [9, 14, 19]. 
При этом во всех описанных случаях у больных хро-
мофобным ПКР концентрация uKIM-1 превышает 
значения показателя у здоровых лиц.

В обследованную нами группу больных вошли 
8 наблюдений хромофобного ПКР, что сопоставимо 
со всеми случаями данного гистологического типа 
опухоли, для которых в литературе есть сведения об 
уровне uKIM-1. У большинства больных хромофоб-
ным ПКР нами выявлен повышенный уровень 
uKIM-1. При этом стратификация больных по стадии 
заболевания и размеру первичного узла показала, что 
в выборке наблюдений, соответствующих I стадии 
заболевания и категории T1a, концентрация uKIM-1 
при хромофобном раке может даже превышать зна-
чения показателя у пациентов с другими гистологи-
ческими вариантами ПКР.

Таким образом, с учетом данных литературы мож-
но заключить, что низкая экспрессия KIM-1 в клетках 
хромофобного рака почки, определяемая иммуноги-
стохимически, не является препятствием для исполь-
зования уровня uKIM-1 как показателя патологиче-
ских изменений в почечной ткани, обусловленных 
опухолевым ростом. Интересно отметить, что в плазме 
крови больных хромофобным ПКР уровень KIM-1 
практически не отличается от такового у здоровых 
лиц, в то время как при папиллярной или светлокле-
точной карциноме почки существенно повышен [3].

На сегодняшний день однозначного ответа на во-
прос, что является причиной увеличения содержания 
uKIM-1 при раке почки, нет. W. K. Han и соавт. пред-
положили, что повышение продукции KIM-1 в клет-
ках эпителия проксимальных почечных канальцев при 
ПКР может быть следствием их обструкции или ише-
мии, возникающей при сдавлении тканевых структур 
[9]. Источником повышенной концентрации uKIM-1 
при этом могут служить как клетки ПКР, так и окру-
жающая опухоль измененная паренхима почки. 
Как следствие, степень повышения уровня uKIM-1 
может определяться его экспрессией в опухолевых 
клетках, размером опухолевой массы, а также продук-
цией этого гликопротеина клетками поврежденных 
проксимальных канальцев [9]. Однако впоследствии 
T. Cuadros и соавт. пришли к выводу о том, что ишемия 
ткани, вызванная механическим сдавлением или хи-
рургическими манипуляциями, как и паракринные 
эффекты опухолевых клеток, не может служить убе-
дительным объяснением конститутивной активизации 
синтеза KIM-1 в тубулярном эпителии при ПКР. 

Рис. 7. Динамика уровня uKIM-1 у больных почечно-клеточным раком 
после резекции почки и нефрэктомии. Данные представлены в виде 
средних значений ± стандартная ошибка среднего

Fig. 7. The dynamics of uKIM-1 in renal cell carcinoma patients after partial 
nephrectomy or nephrectomy. Data are presented as means ± standard error 
of the mean
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нарастание уровня uKIM-1 прослеживается только 
в виде тенденции, то между «крайними» категориями 
(I (T1a) и IV стадии заболевания) эти различия ста-
новятся статистически достоверными. Это является 
дополнительным свидетельством того, что прямая кор-
реляция между увеличением уровня uKIM-1 и клини-
ческой стадией ПКР отражает реально происходящие 
в почке патофизиологические изменения. Поскольку 
развитие злокачественной опухоли – непрерывный 
процесс, который подразделяют на клинические ста-
дии условно для определенности в выборе тактики 
лечения, то достоверные различия по численным па-
раметрам между ближайшими категориями стадиро-
вания с биологических позиций маловероятны.

По данным литературы, различные гистологичес-
кие варианты ПКР различаются по уровню экспрес-
сии KIM-1 в опухолевых клетках. По результатам им-
муногистохимических исследований повышенная 
экспрессия KIM-1 наиболее характерна для опухолей, 
которые происходят из клеток эпителия проксималь-
ных канальцев почки: при светлоклеточной карцино-
ме, которая составляет до 75 % всех новообразований 
почки, экспрессия KIM-1 наблюдается достаточно 
часто (71–86 %), при папиллярном ПКР – обнаружи-
вается в подавляющем большинстве случаев (80–91 %) 
[9, 11, 13, 14]. Иммуногистохимически KIM-1 крайне 
редко выявляется в клетках хромофобного ПКР [9, 11, 
14], источником роста которого считаются дистальные 
отделы нефрона. Значительная часть исследований, 
посвященных оценке уровня uKIM-1 у больных ПКР, 
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Авторы заключили, что повышенная экспрессия KIM-
1 в морфологически неизмененной ткани, в частности 
при светлоклеточном варианте рака почки, может 
быть отражением индивидуальной наследственной 
предрасположенности к развитию данного типа опу-
холи [13]. Интересно отметить, что с этим предполо-
жением перекликаются результаты исследования 
EPIC, которые показали, что в группе лиц, у которых 
в рамках диагностического мониторинга был установ-
лен клинический диагноз ПКР, средний уровень KIM-
1 в плазме крови за 1–5 лет до выявления заболевания 
был в 2,5 раза выше, чем у здоровых лиц [18].

Полученные нами данные о характере динамики 
уровня uKIM-1 после операции в целом согласуются 
с результатами, полученными другими авторами [12, 
14, 16, 20], и позволяют сделать следующие важные 
за ключения. Прежде всего, повышение уровня 
uKIM-1 у первичных больных ПКР обусловлено на-
личием опухолевого процесса в почке, нефрэктомия 
приводит к его «нормализации». В нашем исследова-
нии на 6-е сутки после резекции почки средний 
по группе уровень uKIM-1, несмотря на общую тен-
денцию к снижению, превышал соответствующие зна-
чения в группе больных, которым выполнялась нефр-
эктомия, а также средние значения показателя 
в контрольной группе. Поскольку повышенная экс-
прессия KIM-1 является маркером повреждения эпи-

телия проксимальных канальцев почки, а увеличение 
его концентрации в моче может происходить при не-
фропатиях различного генеза, в том числе при интер-
стициальном воспалении [7], транзиторное повыше-
ние уровня uKIM-1 по сле резекции почки может быть 
последствием ишемии, возникающей при пережатии 
кровеносных сосудов, либо обусловлено воспалитель-
ным процессом в паренхиме органа после хирургиче-
ского вмешательства. С учетом данных аналогичных 
исследований можно полагать, что концентрация 
uKIM-1 у больных ПКР достигает базового уровня 
примерно через месяц после операции.

Заключение
Корреляция со стадией заболевания, размером 

и степенью дифференцировки опухоли у первичных 
больных ПКР, а также характер динамики показателя 
после хирургического удаления опухоли свидетельст-
вуют о том, что uKIM-1 может претендовать на роль 
уринологического маркера ПКР. Предположительно, 
в онкоурологии uKIM-1 может представлять практиче-
ский интерес не только для уточняющей диагностики 
ПКР, но и для мониторинга эффективности лечения 
и доклинического выявления рецидивов заболевания. 
Полученные результаты подтверждают необходимость 
углубленного и расширенного исследования uKIM-1 
как опухолеассоциированного маркера ПКР.
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