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Введение. В условиях реформирования здравоохранения, осущ
лено кризисными явлениями 
обращаемости населения за

стан
ляемого на фоне

тинге

облеме лечения и профилактики рецидивов 
менные диагностические возможности, 

ный характер. При выборе диагностического

ухудшения общего состояния здоровья населения, что об 
в экономике страны, повышается уровень заболевае 
медицинской помощью.

Мочекаменная болезнь (МКБ) занимает од 
заболеваний, составляя в среднем по Рос 
нефролитиазом, составляют 30-40 % всего к 
большинства пациентов мочекаменная болез 
возрасте - 30-50 лет [2,7,10].

Большинство трудов, посвящён 
мочекаменной болезни, не учитыв 
Обследование больных носит непоследб 
метода не учитывается его и матив

Значительные достиже 
высокоинформативных 
верхних мочевых путей. Это 
в генезе мочекаме 
сведений о еди 
актуальность б

До настоящего вре
больных 
образ 
соверше 
позволяю

отношение по мере развития патологического процесса.
группой методов является хромато-масс-спектрометрия основных групп 

ных веществ и соединений, определяющих условия образования и развития камня, 
же агрегатометрия, позволяющая определять возможность возникновения в 

перенасыщенной литогенными веществами моче агрегатов кристаллов с необходимыми 
для дальнейшего роста камня минимальными размерами [3,4,9,13].

Целью нашей работы явилась оценка информативности хромато-масс-спектрометрии и 
агрегатометрии в диагностике, прогнозе, возникновения и развития мочекаменной болезни.

Материалы и методы исследования. Работа основывается на данных клинико
лабораторного обследования 123 больных МКБ (табл. 1).

Максимальное количество пациентов (76) было в возрасте от 31 до 50 лет, что составило 
61,8 % от общего количества больных. Заболевание одинаково часто встречается как у 
мужчин, так и у женщин.

из первые мест среди урологических
,2% [4,8]. Пациенты, страдающие 

а урологических стационаров. У 
ется в наиболее трудоспособном

уки и техники предоставили возможность внедрения 
нки анатомо-функционального состояния почек и 

ило расширить представления о роли местных факторов 
[7]. Однако сохраняющая до сих пор недостаточностьболез

онцепции камнеобразования обуславливает перспективность и 
учных исследований в этой отрасли..

и нет ответов на вопросы, достоверно указывающих на наличие у 
екаменной болезнью метаболических нарушений, которые способствуют 

ня. Для оценки многообразия действующих патогенетических механизмов 
ходимым является наличие универсального метода или группы методов, 

оперативно определять комплекс основных показателей и контролировать
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тивной 
вании 
почек

атации 
камней

У 14 пациентов (11,4%), несмотря на наличие выраженного болевого приступа, 
односторонней дилатации чашечно-лоханочной системы (ЧЛС), ир 
симптоматики, эритроцитурии, конкременты при рентгеноурологическо 
не обнаружены. При этом, в ходе повторного ультразвукового исследов 
(после стихания клинических проявлений заболевания), нами не обнаружен 
ЧЛС, что, вероятнее всего, было связано с самостоятельным 
небольшого размера или слизисто-солевого сгустка на 
спазмолитической терапии в первые часы госпитализации в с 
группы больных определение формы МКБ и типа нарушения о 
преимущественно на результатах исследования уровня

ждением
нсервативной 

менно у этой 
а основывалось 

енных веществ в моче.
Таблица 1 

асту и полу (п=123)Распределение больных мочекаменной болезнь

Пол Возраст (у^В^ Всего:
15-30 31-40 41-50 Я-60 161-70 71-81 п %

Мужчины 13 26 14 V9 1 61 49,6

Женщины 10 23 10 3 3 62 50,4

Всего: 23 49 VT17 3 4 123 100

намнестических данных всем больным проводилось 
бе обследование, в котором использованы следующие

Кроме тщательного с 
комплексное стационарн 
методы:

1. Общеклиниче 
показателей, 
антибактериаль

2. Комплексное рент
CD-РАф
диагн
локализ 
системы в

Ультразвуковое исследование почек и мочевых путей, проведённое на аппарате Krets 
30 фирмы General Electrics. В подавляющем большинстве случаев нами отмечена 

бронняя дилатация ЧЛС, у 21 пациента (17,1%) диагностированы камни почек.
грегатометрия (моделирование процесса камнеобразования in vitro) проводилась 

на'приборах KZM-1M (Германия), оптическом агрегометре серии 490 Chronolog (США) 
и лазерном агрегометре LA-230 фирмы Биола (Россия) спектрофотометрическим 
способом. Индуцирование процесса агрегатообразования выполнялось на аппарате 
фирмы Sigma-Aldrich (Швейцария) по методике Born, с использованием химически чистых 
соединений - солей фосфорной, щавелевой и мочевой кислот.

5.Хроматографическое и масс-спектрометрическое определение уровня литогенных 
веществ (щавелевой, мочевой и фосфорной кислот), летучих жирных кислот, фенолов и 
крезолов; оно выполнялось с использованием газовой хромато-масс-спектрометрической 
системы Hewlett-Packard с газовым хроматографом НР-6890 и масс-селективным

вклю ющие наряду с определением основных лабораторных 
риологическое исследование мочи и чувствительности к 

аратам.
оурологическое исследование, которое выполнялось на аппарате 

I Philips Medical Systems (Германия). По его результатам у 62 больных (58,5%) 
ы рентгенопозитивные камни мочевыводящего тракта различной 

этом у 19 пациентов (15,4%) обнаружены аномалии развития мочевой 
неполного удвоения ВМП, уровазального конфликта.
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дазы 
iasys

детектором MSD-5973. Идентификация соединений проводилась с помощью химической 
станции GS/MSD - Chemt/Station, работающей в режиме Microsoft Window

6.Энзимологические исследования пептидогидролаз-лейцинам 
(микросомальной и цитозольной) проводились с использованием набор 
(Германия).

7.Статистическая обработка данных клинико-лабораторных ис 
с применением многомерной статистики - корреляционного, ф 
анализов - по программе Гарвардского университета BMDP- 
исследований. Также использовался пакет примерных про 
программ «Анализ данных». Различия между сравнива 
статистически достоверными при уровне значимости

Комплексное обследование, включающее б 
спектрометрические исследования, агрегатом 
биохимической лаборатории клинико-диагно 
им. А.В. Вишневского РАМН.

Результаты. С учётом типа нарушения о 
группы:

1 группу составил 31 больной ( 
болезни, высоким содержанием в мо 
по сравнению с контрольной группой), 
со значениями - 0,201 ч 0,212

2 группа - 29 человек 
повышенными концент 
0,01 по сравнению с контро 
0,249 ч 0,313 ммоль

3 группа - 44 
содержанием м 
группой), низким уро 
от 4,31 д

4 г
концент 
кислот (р 

еобразбвания.
не консервативной терапии самостоятельное отхождение конкрементов 

ми не более 4-6 мм отмечено у 72 из 123 пациентов, что составило 58,5%. 
больным (30,1%) с конкрементами размерами от 7 до 10 мм, ввиду некупирующегося 

приступа почечной колики и наличия дилатации ЧЛС на стороне поражения, были 
проведены сеансы ДЛТ с удовлетворительной фрагментацией и последующим 
отхождением камней. У оставшихся 14 больных (6,4%), несмотря на выраженный болевой 
приступ, наличие ирритативной симптоматики, односторонней дилатации ЧЛС, 
эритроцитурии, конкременты при рентгеноурологическом обследовании не обнаружены.

Существенным вкладом в изучение патогенеза и диагностики мочекаменной болезни

про

амм Ех

ований выполнена 
и кластерного 
омедицинских 

ерсия 7.О., раздел 
нами признавалисьвелич

по критерию Стьюдента. 
еские, хромато-масс- 

бдилось на базе клинико-ню,
кого отдела ГУ Института хирургии

е пациенты были разделены на 4

с кальций-оксалатной формой мочекаменной 
ой кислоты - 4,82 ± 0,59 ммоль/сут (р < 0,5 

но высоким уровнем летучих жирных кислот 
р < 0,01); pH мочи от 4,49 до 6,06;оль/су

с кальций-фосфатной формой мочекаменной болезни, 
че фосфорной кислоты - 8,78 ± 0,94 ммоль/сут (р < 

у группой), высоким уровнем летучих жирных кислот - 
; pH мочи от 7,71 до 8,02;(Р<0,

ента (35,8%) с мочекислой формой мочекаменной болезни, высоким 
лоты - 5,70 ± 0,6 ммоль/сут (р < 0,5 по сравнению с контрольной 

м летучих жирных кислот - от 0,096 до 0,126 ммоль/сут; pH мочи

больных (15,4%), У которых отмечено одновременное увеличение 
велевой - 7,59 ± 0,68, мочевой - 6,26 ± 0,57 и фосфорной - 8,11 ± 0,76 

,5), что позволило предположить наличие «смешанного» типа

является использование метода агрегатометрии для моделирования процесса 
камнеобразования [4,5, 9,11,12].

Основными моментами использования этого метода являются:
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• инициация процесса образования агрегатов кристаллов в моче конкретного 
больного;

• определение размеров агрегатов;
• определение типа агрегатограмм - одно- или двухфазных.
Оптимальные значения pH для кристаллизации солей мочевой кислоты

щавелевой кислоты - 6.0-6.8, фосфорной кислоты - выше 7.0 [4,5,
Оценивая типы агрегатограмм, необходимо иметь вв 

агрегатограммы нормальной мочи со временем максимальной^ 
скоростью агрегации - 3,56 ± 0,31 с и размером агрегатов^менее 1,0

Отмечено изменение скорости агрегации в моче 
мочекаменной болезни:

при кальций-оксалатной форме - 7,42 ± 0,085 с; 
при кальций-фосфатной форме - 4,22 ± 0,0 
при мочекислой форме - 6,40 ± 0,075 с;
при «смешанных» формах: кальций-фосф

оксалатном фрагменте - 7,94 ± 0,08 с, оксалат 
Размеры агрегатов составили:

ных с

солей

ие эталонной 
- 0,65 ± 0,07 с, 

(рис. 1).
азными формами

ом ф^гменте - 4,06 ± 0,05 с, при кальций- 
ислом - 7,1 ± 0,07 с.

для кальций-оксалатной формь
для кальций-фосфатной формы
для мочекислой - 4,2 ч6,8 мкм;
для «смешанных» форэд альций сфатный фрагмент - 10,1ч 12,3 мкм, кальций- 

алатно-мочекислый - 6,6 ч 8,2 мкм.
Рис.1. Агрегатограмма нормальной 

мочи (схема)
Параметры агрегации:
Н - максимально возможная агрегация 

(мм)
h - максимальная агрегация для 

данного образца (мм)
г - время максимальной агрегации (с) 
б - угол наклона кривой агрегации, 

характеризующий скорость процесса 
агрегации

в - угол спада кривой дезагрегации, 
характеризующий распад
образовавшихся агрегатов

,1 мкм;
2 мкм;

оксалатный -16,3 ч 20,1 м^Л
% д

100--

Соотношение показателей агрегации при различных формах МКБ представлено в табл. 2.
Полученные данные агрегатометрии при моделировании процесса камнеобразования, 

индуцированного введением чистых химических соединений - щавелевой кислоты, 
фосфорнокислого кальция и мочевой кислоты в концентрациях, выявленных нами при 
хромато-масс-спектрометрическом исследовании литогенных веществ в моче больных, 
позволили определить основные типы агрегатограмм.

Двухфазные агрегатограммы характеризовали «смешанную» форму мочекаменной 
болезни и имели следующие параметры:
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альной
меры

- вевеллит-брушит - время максимальной агрегации в первой фазе 8,19 ± 0,76с, скорость 
агрегации 6,76 ± 0,71с и размеры агрегатов - 12,13 ± 1,79мкм. Время м 
агрегации во второй фазе 10,21 ± 1,07 с, скорость агрегации 4,81 ± 0, 
агрегатов - 9,09 ±1,73 мкм;

- вевеллит-мочевая кислота - время максимальной агрегации в первой фаЗ 
с, скорость агрегации 6,93 ± 0,77 с и размеры агрегатов - 13 
максимальной агрегации во второй фазе 5,13 ± 0,67 с, скорость 
размеры агрегатов - 4,77 ± 0,81 мкм.

± 0,79
Время 

6,26 ± 0,57 с и

различных
123)

Соотношение показателей агрегаци 
формах мочекаменной боле

Таблица 2

Параметры 
агрегации

Фо эмы мочекаменной болезь^Гn= 123 )

1-я
группа 
(п=31)

2-я 
группа 
(п=29)

3-я J
группа
(п=44) ’

4 -я группа (п= 19)
г калмий- 
^ксаЛгный
W^4)

кальций
фосфатный 

(п=6)

оксалатно- 
мочекислый 
(п=9)

Скорость 
агрегации 

с
(3,66±0,31)

7,42±
0,085 

р<0,01*

4,22±
0,055

7,94 ±0,08

р<0,01*

4,06±0,05 7,1±0,07

р<0,01*

Размеры 
агрегатов, 
мкм (<1,0)

14,6-
19,1

* 4,2-6.8 16,3-20,1 10,1-12,3 6,6-8,2

Фазность 
процесса 
агрегации

Однофазная Двухфазная

* По ению с контрольной группой
На рис. 2 представлена агрегатограмма больной со 

«смешанной» формой МКБ.
Рис. 2 Агрегатограмма больной В (и/б №34457) со 

«смешанной» оксалатно-фосфатной формой уролитиаза

Для изучения патогенеза МКБ мы использовали как 
классические показатели - pH мочи, содержание 
литогенных веществ - солей щавелевой, фосфорной и 
мочевой кислот, так и разработанные нами новые 
критерии - содержание пептидогидролаз мочи: 
лейцинаминопептидазы цитозольной (ЛАП-С) - как 
показателя формирования органической матрицы камня, 
лейцинаминопептидазы микросомальной (ЛАП-М) - 
фермента, локализующегося в клетках канальцев почки и 
характеризующего степень поражения паренхимы почки. 
Содержание пептидогидролаз в моче больных с 
различными формами МКБ представлено в табл. 3.
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Таблица 3

Основные факторы 
камнеобразования

ОФормы мочекаменной болезни (n=123)

pH мочи

Активность ЛАП-С 
в ед. (0,72±0,13)

Активность ЛАП-М в 
ед. (2,74±0,38)

Содержание пептидогидролаз в моче больных с 
различными формами мочекаменной болезни

кальций
оксалатная (п=31)

5,27 ± 0,56

3,47 ± 0,73
(р<0.05)

4,62 ± 0,58

3,39 ± 0,5 
(р<0.05)

кальций
фосфатная (п=29)

7,86 ±0,73 6,53 ± 0,37

34 ± 0,29 3,33 ± 0,49
(р<0.05)

«смешанная»
(п=19)

<0.5
3,07 ± 0,32 6,68 ± 0,69

(р<0.05)

увеличение показателей ЛАП-С.Во всех группах обследованных больных
При этом в группе пациентов с кальций-фосфатнойи «смешанной» формами МКБ, наряду 
с увеличением показателей ЛАП-С, 
5,89 ± 0,80 (р<0,5) и 6,68 ± 0,69 (р 
сопутствующего воспалительного про

Обсуждение. Современнь 
формами мочекаменной б 
однако нуждается в ут 
состояния, течения патолог

Оценивая резул i пров 
камнеобразован 
щавелевой, фос 
готовое к агрегации к

дении сравнительного анализа данных хромато-масс-спектрометрии и 
результатами пламенной атомно-абсорбционной спектрофотометрии, 
висимость между высоким уровнем содержания литогенных веществ в 

трами агрегации и минеральным составом камня, что позволяет 
льзовать данный метод для оценки типа нарушения обмена и определения формы 

иной болезни.
сновании данных агрегатометрии можно определить фазность течения процесса, 

теризующего структуру камня, разрабатывать и применять различные методы 
патогенетического лечения мочекаменной болезни преимущественно на начальной стадии 
развития патологического процесса [4,9,6,8,11,12].

Заключение. При оценке эффективности результатов проведённого обследования, 
нами определены приоритетные клинико-лабораторные показатели для использования в 
качестве диагностических и прогностических критериев развития МКБ. Наиболее 
информативными из них являются pH мочи, агрегатометрия, уровень содержания 
лейцинаминопептидазы цитозольной, крезолов, фенолов и литогенных веществ.

Таким образом, использование современных методов лабораторного анализа позволяет 
не только улучшить качество диагностики, но и повысить эффективность

^ено достоверное увеличение уровня ЛАП-М- 
тветственно, что указывало на наличие

зможен в

При 
агрега 
нами от 
моче, пар

иагностику и лечение больных с различными 
тражает основные положения патогенеза нефролитиаза, 

кольку не учитывает изменений метаболического 
го про-щесса [7,9].

ённого обследования, мы склонны считать, что процесс 
условиях высокого уровня литогенных веществ - солей 

мочевой кислот, создающих метастабильное состояние мочи, 
таллических структур [3,5,6,9].

згляд н
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стота
йского

енной болезни.

хромато-масс- 
агностики и лечениятодыд

анов С.И. Клинико-лабораторные показатели 
тики и лечения в клинической практике, 

civile конференции ФГУ КБУДП. Москва - 2005.

озирование и принципы профилактики мочекаменной

лечебнопрофилактических мероприятий, направленных на предупреждение рецидивов 
образования камня у больных с различными формами нефролитиаза.
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