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ВСТУП. Гіпероксалурія (екскреція окса-

латів з сечею більше 0,45 ммоль за добу) [9, 16, 

17] є основним фактором ризику сечокам’яної

хвороби (СКХ), яка в свою чергу, на думку ба-

гатьох авторів, може бути причиною хронічної 

хвороби нирок (ХХН) [3]. Розвиток ХХН у хво-

рих на СКХ традиційно пов’язують з обструкці-

єю сечової системи та/або пієлонефритом [16]. 

Останні дослідження свідчать про можливість 

формування ХХН унаслідок ушкодження па-

ренхіми після виконання ударно-хвильової лі-

тотрипсії [7, 12]. Деякі роботи демонструють 

ініціюючу роль оксидативного стресу в розвитку 

оксалат-індукованого пошкодження нирок [4, 6, 

10, 13]. Khan S. R. пов’язує надмірну концентра-

цію оксалатів у ниркових епітеліальних клітинах 

з підвищеним синтезом остеопонтіну, гепаран-

сульфату, моноцитарного хемоаттрактантного 

білку-1 (MCP-1) та простагландинів E2, які, як 
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Резюме. Мета роботи: порівняти клініко-лабораторні й імунологічні показники хворих на 

пієлонефрит залежно від наявності гіпероксалурії та визначити її потенційну роль у прогресуванні 
хронічної хвороби нирок.

Матеріали та методи: Нами обстежено 94 жінки, хворих на хронічний пієлонефрит (середній вік 
36,9±15,6 років). Залежно від наявності гіпероксалурії пацієнтки були розподілені на ІІ групи: І (n=50) 
склали жінки з гіпероксалурією (> 450 мкмоль за добу), до ІІ (n=44) увійшли пацієнтки без гіпероксалурії.

Результати: Встановлено, що концентрація оксалатів у сечі та їх добова екскреція мали зворотній 
кореляційний зв’язок зі ШКФ (r=-0,45; р=0,01 та r=-0,48; р<0,001 відповідно). Достовірний прямий 
кореляційний зв’язок з гіпероксалурією мали також рівні протеїнурії (r=0,47; р<0,001),  фібронектину 
сечі (r=0,38; р<0,001) та нітритів (r=0,22; р=0,03), підвищення артеріального тиску (r=0,23; р=0,02). 
Середній рівень ШКФ був достовірно нижчим у пацієнток з гіпероксалурією: 68,9±12,1 проти 81,2±13,6 
(р<0,001). Крім того визначено достовірне підвищення рівнів прозапальних цитокінів (ФНП-α й IL-1β) та 
β2-мікроглобуліну у пацієнток І групи. 

Висновки: Ми вважаємо, що гіпероксалурія є потенційним фактором ризику прогресування ХХН у 
хворих на пієлонефрит.

Summary. Aims: The purpose of the present study was to compare the clinical and laboratory characteristics 
of patients with pyelonephritis with and without hyperoxaluria (depending on the availability of hyperoxaluria) and 
to establish the effect of hyperoxaluria to progression of chronic kidney disease (CKD).

Materials and methods: We investigated 94 women with chronic pyelonephritis (mean age 36.9±15.6 years). 
Patients were divided into II groups depending on the presence of  hiperoxaluria.  In the I-st group (n=50) there 
were women with hiperoxaluria (>450 mmol per day), in to the II group (n=44) we included patients without hip-
eroxaluria.

Results: It was determined that the urine oxalate concentration and its daily excretion had inverse correlation 
with GFR (r=-0.45; p=0.01 and r=-0.48; p<0.001, respectively). Levels of proteinuria (r=0.47; p<0.001), urine 
fibronectin (r=0.38; p<0.001) and nitrite (r=0.22; p=0,03), and increased blood pressure (r=0.23; p=0.02) also 
had true direct correlation with hiperoxaluria. Average of GFR was significantly lower in patients with hiperoxaluria: 
68.9±12.1 vs 81.2±13.6 (p<0.001). Moreover, we identified the significant increase of levels of proinflammatory 
cytokines (TNF-α and IL-1β) and β2-microglobulin in patients of group I. 

Conclusions: We believe that hiperoxaluria is a potential risk factor for progression of CKD in patients with 
pyelonephritis.
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відомо, беруть участь у запальних процесах та 

виробництві позаклітинного матриксу [10]. На 

думку автора депозиція кристалів у проксималь-

них ниркових канальцях викликає запальну ре-

акцію, фіброз і, в кінцевому рахунку, ниркову 

недостатність [10].

Існує невелика кількість сучасних експери-

ментальних досліджень, присвячених нирко-

вому транспорту оксалатів, пошуку механізмів 

утворення конкрементів та їх впливу на розви-

ток ХХН [14, 16-18]. Проте, всі ці дослідження 

проведені на моделі СКХ, тоді як робіт присвя-

чених впливу гіпероксалурії на розвиток та про-

гресування ХХН у пацієнтів без конкрементів 

практично не існує. В загально-клінічній прак-

тиці лікарі всіх спеціальностей майже кожен 

день стикаються з наявністю гіпероксалурії у «не 

формувачів конкрементів», але до цих пір зали-

шаються не з’ясованими питання: чи є цей стан 

патологією, чи впливає на прогресування ХХН 

та чи потребує гіпероксалурія у хворих без СКХ 

додаткових лікувально-профілактичних захо-

дів? 

Метою нашого дослідження було порівняти 

клініко-лабораторні й імунологічні показники 

хворих на пієлонефрит залежно від наявності 

гіпероксалурії та визначити її потенційну роль у 

прогресуванні ХХН.

МАТЕРІАЛ ТА МЕТОДИ. Нами обстеже-

но 94 хворих на хронічний пієлонефрит, жіно-

чої статі, віком від 18 до 69 років (у середньому 

36,9±15,6 років). Тривалість захворювання па-

цієнток була від півроку до 30 років та у серед-

ньому становила 18,8±7,9 років. 

Критеріями включення пацієнток до до-

слідження були: наявність клінічних ознак за-

хворювання (дизурія, часте сечовипускання, 

підвищення температури тіла, відчуття болю та 

важкості у костовертебральному куті та інші), 

лейкоцитурія та бактеріурія. 

Критеріями виключення були: відмова хво-

рої від участі у досліджені, вагітність та період 

лактації, ознаки обструкції сечової системи, 

зниження швидкості клубочкової фільтрації 

(ШКФ) <60 мл/хв.

Серед обстежених хронічний неускладнений 

пієлонефрит (ХНПН) був діагностований у 60 

(64%) пацієнток, хронічний ускладнений пієло-

нефрит (ХУПН) – у 34 (36%) хворих. Основними 

ускладнюючими факторами були: постменопау-

зальний вік – 18 (53%) та підвищення артеріаль-

ного тиску – 16 (47%) пацієнток. 

Рецидивуючий перебіг захворювання (біль-

ше 2 рецидивів протягом півроку або 3 та біль-

ше протягом року) діагностовано у більшості 68 

(75,5%) обстежених хворих. 

Усім  хворим проводилось фізикальне об-

стеження, клінічне лабораторне (загальні ана-

лізи крові та сечі), біохімічне (рівні загально-

го білку і його фракцій, креатиніну, сечовини, 

електролітів, С-реактивний протеїну, сечової 

кислоти крові і сечі) та ультразвукове дослі-

дження органів черевної порожнини. Окрім 

того, визначали  концентрацію в сечі та екскре-

цію оксалатів. ШКФ підраховували за MDRD 

формулою.  

В якості біомаркерів прогресування ХХН, 

ми досліджували концентрацію фактору некрозу 

пухлин-альфа (ФНП-α) та інтерлейкіну-1β (ІЛ-

1β) в крові, рівні добової протеїнурії та артері-

ального тиску; β2-мікроглобулін, фібронектин 

та нітрити сечі. 

Для визначення гематологічних та біо-

хімічних показників крові використовува-

ли аналізатори «ABX Micros-60» (Франція) та 

«Flexor junior» (Нідерланди). Протеїнурію та β2-

мікроглобулінурію вивчали за допомогою біохі-

мічного аналізатора «PR2100-Sanofi» (Франція). 

Рівні цитокінів визначали за допомогою імуно-

ферментного аналізатору Stat Fax 303 Plus, вико-

ристовували тест-системи «Diaclone» (Франція) 

і TRG (США).

Після обстеження хворі на пієлонефрит були 

розподілені на ІІ групи: І (n=50) склали жін-

ки з гіпероксалурією (> 450 мкмоль за добу), ІІ 

(n=44) – без гіпероксалурії. Групи були ідентич-

ними за віком, нозологією та тривалістю захво-

рювання. Так, ХУПН констатовано у 19 (38%) 

пацієнток І групи  та у 15 (34%) жінок групи по-

рівняння (р=0,68). Середній вік жінок І групи 

склав 39,1±9,7 років, тоді як групи порівняння 

– 40,2±3,6років (р=0,58); тривалість захворю-

вання в основній групі в середньому становила 

11,7±9,01років, а в  групі порівняння 12,5±9,7 

років (р=0,65). Проте, рецидивуючий перебіг

пієлонефриту діагностовано частіше у жінок 

І групи – 42 (84%) проти 26 (59%) пацієнток

ІІ групи (р=0,008).

Середня концентрація оксалатів у сечі паці-

єнток І групи становила 48,5±11,3 мг/л, середня 

екскреція – 72,7±35,2 мг/д. 

Статистичну обробку отриманих результа-

тів проводили за допомогою програми «Statistica 

6,0 for Windows» з урахуванням перевірки по-

казників на нормальний розподіл з викорис-

танням критерію Колмогорова-Смірнова (dK-

S). Розраховували середні значення показників 

(М) та їх середні квадратичні відхилення (s). 

Для порівняння кількісних показників неза-

лежних груп, у випадку нормального розподі-

лу, використовували критерій Ст’юдента (kS). 

Кореляційний зв’язок кількісних показників, 

за умов їх нормального розподілу, визначали за 

методом Пірсона (r). Кореляційний аналіз за 

Спірменом (ρ) використовували у разі відсут-

ності нормального розподілу показників. Для 

визначення різниці між двома пропорціями ви-

користовували імовірний калькулятор програми 

“Statistica 6,0 for Windows”, достовірною вважа-

ли різницю при р<0,05 [1, 15].
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РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ ТА ЇХ 
ОБГОВОРЕННЯ. Першим етапом нашої ро-

боти був аналіз взаємозв’язку гіпероксалурії з 

основними клініко-лабораторними характерис-

тиками хворих. Визначено, що ШКФ мала по-

зитивний кореляційний зв’язок з рівнем сечової 

кислоти крові (рис. 1) і зворотній кореляційний 

зв’язок з концентрацією оксалатів у сечі та їх до-

бовою екскрецією (рис. 2). 

420 440 460 480 500 520 540 560 580 600 620 640 660 680
сечова кислота крові (мкмоль/л)

63,4

66,2

69,1

71,9

75,9

79,9

83,6

87,3

90,0

95,2

98,4

 сечова кислота крові:ШКФ:   r = 0,6909; p = 0,00002

Ш
КФ

 (м
л/

хв
/м

2 )

Рис. 1. Кореляційний зв’язок ШКФ з концентрацією сечової кислоти у крові хворих.
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Рис. 2. Кореляційний зв’язок ШКФ з концентрацією оксалатів у сечі та їх екскрецією.
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Тобто, чим вищою була концентрація окса-

латів у сечі та їх екскреція, тим повільнішою була 

ШКФ.

Крім того, встановлено прямий кореляцій-

ний зв’язок між гіпероксалурією та частотою ре-

цидивів пієлонефриту (рис. 3). Чим вищою була 

екскреція оксалатів, тим частіше відбувались за-

гострення пієлонефриту. 

Достовірний прямий кореляційний зв’язок 

з гіпероксалурією мали також рівні протеїнурії 

(r=0,47; р<0,001),  фібронектину сечі (r=0,38; 

р<0,001) та нітритів (r=0,22; р=0,03), підвищен-

ня артеріального тиску (r=0,23; р=0,02). 
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Рис. 3. Кореляційний зв’язок гіпероксалурії з частотою рецидивів пієлонефриту.

Наступним кроком нашої роботи був порівняльний аналіз ШКФ, продукції прозапальних ци-

токінів (ФНП-α та IL-1β) та екскреції β2-мікроглобуліну залежно від наявності гіпероксалурії. 

ШКФ≥90 мл/хв/1.73м2  була констатована у 4 (8%) хворих І групи та 12 (27%) жінок ІІ групи 

(р=0,05). Середній рівень ШКФ хоча і перебував у межах однієї стадії ХХН, але був достовірно ниж-

чим у пацієнток з гіпероксалурією: 68,9±12,1 проти 81,2±13,6 (р <0,001) (рис. 4). 
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Рис. 4. ШКФ у хворих на пієлонефрит залежно від наявності гіпероксалурії.
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У попередніх дослідженнях нами було пока-

зано, що прозапальні цитокіни, такі як  ФНП-α 

та IL-1β є важливими медіаторами у прогресу-

ванні ХХН, оскільки їх концентрація у хворих на 

пієлонефрит є істотно підвищеною та збільшу-

ється за умов зниження функціонального ста-

ну нирок [2]. Крім того відомо, що підвищення 

β
2
-мікроглобуліну сечі є раннім маркером ушко-

дження канальцевого апарату нирок [4]. З огляду 

на вищевикладене ми вважали за необхідне про-

аналізувати, в якості біомаркерів прогресування 

ХХН, ФНП-α, IL-1β та β
2
-мікроглобулін.

Як подано у таблиці 1, рівні досліджуваних 

цитокінів крові та екскреція β2-мікроглобуліну у 

жінок з гіпероксалурією були достовірно підви-

щеними порівняно з пацієнтками ІІ групи. 

Встановлений факт можна пояснити до-

стовірно частішим рецидивуванням пієлонеф-

риту у хворих з гіпероксалурією. Адже тривале 

використання антибактеріальних препаратів 

призводить до порушення мікрофлори піхви та 

кішківника з подальшим розвитком важких дис-

біозів цих органів [11]. Дисфункція шлунково-

кишкового тракту, в свою чергу, призводить до 

посиленого всмоктування оксалатів та набутої 

гіпероксалурії [5]. Разом з тим, матеріал бактері-

альної клітинної стінки сам по собі може спри-

яти утворенню кристалів в метастабільній сечі 

(перенасиченої сечі без утворення кристалів) [5]. 

Неабсорбовані вільні жирні кислоти зв’язуються 

з катіонами (Ca2, Mg2), збільшуючи таким чином 

загальний вміст незв’язаних негативних аніонів 

оксалатів. Цей ефект може бути посилений під-

вищеною здатністю товстої кишки до всмокту-

вання як за рахунок погано абсорбованих солей 

жовчних і жирних кислот, так і за рахунок недо-

ліку Oxalobacter formigenes [8]. 

ВИСНОВКИ. Гіпероксалурія є потенційним 

фактором ризику прогресування ХХН у хворих 

на пієлонефрит, оскільки асоційована зі зни-

женням ШКФ, можливо за рахунок збільшення 

частоти рецидивування захворювання, підви-

щення рівнів протеїнурії, β
2
-мікроглобулінурії, 

прозапальних цитокінів крові та артеріального 

тиску. Для вирішення питання про доцільність 

фармакологічної корекції гипероксалурії, з ме-

тою зниження швидкості прогресування ХХН, 

необхідні подальші дослідження.
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ВПЛИВ ВЕГЕТАТИВНОЇ НЕРВОВОЇ СИСТЕМИ НА КЛІНІЧНИЙ ПЕРЕБІГ 
ГІПЕРАКТИВНОГО СЕЧОВОГО МІХУРА
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EFFECT OF THE VEGETATIVE NERVOUS SYSTEM ON THE CLINICAL COURSE OF OVERACTIVE 
BLADDER
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Ключові слова: гіперактивний сечовий міхур, цисталгія, варіабельність ритму серця, сечовіпускання, 
веґетатівна регуляція.

Резюме: целью исследования было определить особенности вегетативного обеспечения реализации 
акта мочеиспускания при ГАМП и изучить возможности коррекции адаптационных возможностей моче-
вого пузыря с учетом фона вегетативной регуляции. Исследованием установлено, что у соматически здоро-
вых женщин реакцией на физиологическое наполнение мочевого пузыря (МП) с постепенным формированием 
позыва к мочеиспусканию является сегментарная парасимпатическая активация. В группе пациенток с 
ГАМП и цисталгией у 78% больных выявлено снижение активности сегментарных механизмов в регуляции 
тонуса детрузора с компенсаторным напряжением надсегментарных.Обеспечение адаптации при интен-
сивном позыве к мочеиспусканию достигается напряжением центральных симпатических влияний. У 61% 
пациенток ГАМП с ургентной инконтиненцией повышение симпатической активации наблюдается уже 
при незначительном наполнении МП. При императивном мочеиспускании выходные механизмы обеспечения 
тонуса детрузора реализуються активацией симпатической сегментарной звена при сохранении повышения 
надсегментарных симпатических влияний. Это свидетельствует о том, что даже незначительное напол-
нение МП рассматривается как существенный физиологический стресс, сопровождающийся увеличением 
симпатических влияний.

Summary: The aim of the study was to determine vegetative features of the act of urinating in overactive bladder 
and explore the possibility of correction adaptive capacity of the bladder, taking into account the background of vegeta-
tive regulation. Research has indicated that in somatically healthy women response to physiological filling bladder with 
the gradual formation of the urge to urinate is a segmental parasympathetic activation. In the group of patients with 
Overactive bladder and cystalgia in 78% of patients found decreased activity segmental mechanisms in the regula-
tion of detrusor tone of compensatory tension subsegmental. Adaptation to intense urge to urinate is achieved tension 
central sympathetic influences. In 61% of patients with urgent Overactive bladder incontinence increase sympathetic 

activation has been observed for small filling bladder. In 
imperative urination output mechanisms of detrusor tone 
activation of the sympathetic segmental level while main-
taining the increase subsegmental sympathetic influences. 
This suggests that even a slight filling bladder is seen as 
a significant physiological stress, accompanied by an in-
crease in sympathetic influences.
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