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Резюме

Представлен анализ литературных данных о потенциальных маркерах объективизации диагностики течения 
калькулезного пиелонефрита, развивающегося на фоне мочекаменной болезни. Показано, что при выборе тактики 
лечения уролитиаза, осложненного острым пиелонефритом, необходимо уточнение ряда лабораторных критериев 
активности воспалительного процесса. При этом внедрение в последние годы в диагностическую практику новых 
биохимических и иммунологических методов позволило существенно повысить качество диагностики активности 
воспалительного процесса.

 Особое место при этом отводится исследованию маркеров клеточного повреждения, в то числе показателей ак-
тивности свободнорадикального окисления  и функции антиоксидантной системы. С целью выявления наиболее 
склонных к воспалительным осложнениям пациентов было предложено использование уровней провоспалитель-
ных цитокинов. Приведены результаты исследований по оценке концентраций интерлейкинов 1, 6, 8, 10, 12, фак-
тора некроза опухоли-α, при этом показано, что уровни цитокинов могут быть использованы в качестве маркеров 
воспаления и потенциальных инфекционных осложнений после уретероскопии с неблагоприятным исходом, эти 
показатели могут быть более точными критериями, чем данные посевов мочи. Сделано заключение о необходимо-
сти проведения дальнейших исследований, направленных на поиск и внедрение в клиническую практику методов 
объективизации диагностики течения калькулезного пиелонефрита.

Ключевые слова: мочекаменная болезнь, пиелонефрит, маркеры воспаления, цитокины, уретероскопия.
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Summary

The authors conducted an analysis of published data on the potential diagnostic markers objectification  of current 
calculous pyelonephritis, developing at the background of urolithiasis. It is shown that while choosing treatment tactics of 
urolithiasis complicated by acute pyelonephritis, it is necessary to clarify a number of laboratory criteria of  inflammatory 
activity. Thus, the introduction of new diagnostic practice in biochemical and immunological methods has significantly 
increased the quality of diagnostics of inflammatory activity.

A special place at the same time is given to study of  the markers of cellular damage, the number of indicators of activity 
of free radical oxidation and antioxidant system function. In order to identify the risk factors to inflammatory complica-
tions, patients were measured the levels of proinflammatory cytokines. We  analyzed the results of studies evaluating the 
concentrations of interleukin 1, 6, 8, 10, 12, tumor necrosis factor-α. It shows that cytokine levels can be used as markers 
of inflammation and potential infectious complications after ureteroscopy with unfavorable outcome. These indicators can  
be more precise criteria than the data of urine smeras. The study shows the necessity  for further research aimed at finding 
and introduction into clinical practice diagnostic techniques for objectification of  calculous pyelonephritis.

Key words: urolithiasis, pyelonephritis, markers of inflammation, cytokines, ureteroscopy.

Мочекаменная болезнь (МКБ)  занимает одно из 
ведущих мест в структуре урологической патологии, 
заболевание широко распространено во всем мире и 
встречается практически во всех возрастных группах 
[1, 9]. Одним из наиболее частых осложнений МКБ яв-
ляется хронический пиелонефрит, развитие которого 
сопровождается общими и иммунологическими реак-
циями в организме, что было подтверждено в ряде ис-
следований [10, 17]. Важность оценки выраженности 
воспаления при хроническом калькулезном пиелонеф-
рите в клинической практике обусловлена  необходи-
мостью своевременной коррекции лечения [3, 4, 6, 9].

В последние десятилетия в лечении мочекамен-
ной болезни был достигнут существенный прогресс. 
Специалисты научились разрушать и удалять конкре-
менты всех типов, независимо от их размера и хими-
ческого состава. В 80-е гг. XX в. урологу для извлече-
ния камней из мочевых путей чаще всего приходилось 
прибегать к открытой операции. Последние достиже-
ния в области эндоурологии, применение чрезкожной 
контактной нефролитотрипсии (ЧКНЛТ) и широкое 
внедрение лапароскопии способствовали быстрому 
снижению частоты применения более агрессивной 
тактики лечения. В настоящее время открытые опера-
ции в мировой практике  применяются только в 1,0-
5,4 % случаев [20]. 

В последние годы ведущую роль в экстренном ле-
чении больных с уретеролитиазом отдают различным 
методам литотрипсии – дистанционной (экстракор-
поральной) и контактной (эндоскопической, интра-
корпоральной) [11, 15]. эти методы характеризуются 
высокой клинической эффективностью, малой инва-
зивностью и низкой травматичностью,  В то же время, 
литотрипсия имеет свои недостатки и может вызывать 
ряд осложнений. При этом до настоящего времени 
не сформировано единого мнения о возможностях и 
клинических результатах использования литотрипсии 
в экстренных условиях при локализации камня в мо-
четочнике, осложненным пиелонефритом, а также о 
преимуществах и недостатках экстренного примене-
ния контактного и дистанционного методов, о целесо-
образности дифференцированного подхода к выбору 
каждого из них [24, 27]. 

Наиболее часто осложнения МКБ развиваются при 
локализации конкремента в мочеточнике. Камни мо-
четочников представляют собой спустившиеся камни 
почек, вследствие чего нарушается уродинамика.  В 
50 % случаев эти конкременты выступают в качестве  
причины развития такого осложнения, как пиелонеф-
рит, гнойные формы которого развиваются  примерно 
в одной трети случаев [5]. 

В настоящее время общепризнано, что особенность 
пиелонефрита на фоне мочекаменной болезни состоит 
в том, что инфекционный агент попадает в кровоток 
с бактериальных пленок, которые образуются на кам-
нях, далее происходит фагоцитоз микроорганизмов с 
последующим их распадом и проникновением эндо-
токсина в клубочек нефрона с повреждением его мем-
браны, что, в свою очередь, повышает проницаемость 
мембраны для микроорганизмов [2, 8].

Не вызывает сомнений тот факт, что пациенты с 
острым вторичным пиелонефритом нуждаются в оказа-
нии экстренной медицинской помощи. Первостепенное 
значение при этом, безусловно, отводится обеспечению 
надёжного дренирования поражённой почки.  В связи 
с этим, общепринятым считается разделение процесса 
лечения данной категории пациентов на два этапа: 

1) дренирование воспалённой почки различными 
способами с одновременным назначением антибакте-
риальной терапии; 

2) устранение причины обструкции, например, с 
помощью контактной литотрипсии в так называемом 
«холодном периоде» [4].

Возможно отступление от ряда вышеперечислен-
ных противопоказаний к проведению уретероскопии, в 
частности, наличия воспалительных процессов в верх-
них и нижних мочевых путях в стадии обострения. 
При этом контактная литотрипсия камней мочеточ-
ников, осложненных острым пиелонефритом, может 
быть выполнена без разделения на два вышеуказанных 
этапа [1, 4]. В связи с тем, что вопрос о применении 
одноэтапного подхода в качестве основного при уро-
литиазе, осложненного острым пиелонефритом, оста-
ется открытым, необходимым является уточнение ряда 
лабораторных критериев активности воспалительного 
процесса. 
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Топическая диагностика очага инфекции и опреде-
ление тяжести локального поражения почек представ-
ляет собой важнейший этап выбора тактики ведения 
таких пациентов. По мнению ряда авторов, внедрение 
в  последние годы в диагностическую практику  но-
вых биохимических и иммунологических методов по-
зволило  существенно повысить качество диагностики 
повреждения почечной паренхимы и активности вос-
палительного процесса [4, 18, 25]. Особое место от-
водится исследованию маркеров клеточного повреж-
дения,  экскретируемых с мочой, к которым можно 
отнести ферменты почечной ткани, изучаемые по их 
происхождению и внутриклеточному расположению, 
показатели активности свободнорадикального окис-
ления (в частности, малоновый диальдегид, диеновые 
конъюгаты, «молекулы средней массы») и активности 
антиоксидантной системы (ферментов каталазы и су-
пероксиддисмутазы) [7, 23].

Несмотря на то, что контактная литотрипсия 
(КЛТ) является высокоэффективным методом лече-
ния уретеролитиаза, применение этого метода не-
редко приводит к развитию ряда осложнений [29], в 
числе которых: боль, гематурия, перфорация и раз-
рыв мочеточника, сепсис [16]. Наиболее часто КЛТ 
сопровождается осложнениями воспалительного 
характера. С целью выявления наиболее склонных 
к воспалительным осложнениям пациентов было 
предложено использование ряда потенциальных про-
гностических маркеров, в частности, сывороточных 
маркеров, в первую очередь – уровней провоспали-
тельных цитокинов [21, 22]. Как известно, цитокины 
являются пептидными регуляторами гуморального и 
клеточного иммунитета, во многом определяющими 
выраженность воспалительного ответа в организме.  В 
частности, интерлейкин (ИЛ) -6 является индуктором 
активации и дифференцировки В- и Т-лимфоцитов, 
кроме того, этот ИЛ усиливает активность  клеток 
эндотелия в процессе развития воспаления [19]. Рас-
сматривают также использование такого цитокина, 
как фактор некроза опухоли- альфа (ФНО-α), который 
синтезируется в организме различными видами кле-
ток [12]. В настоящее время общепризнано, что уси-
ленный синтез и продолжительная секреция ФНО-α 
в целом  неблагоприятны для организма,  поскольку 
способствуют повреждению тканей [30].

В исследование Casey L., et al. (1993), в которое  
было включено 97 больных мочекаменной болез-
нью в момент оказания экстренной помощи.  Было 
установлено, что у 56 % пациентов на фоне сепсиса 
концентрация ФНО в сыворотке составила 26 пг/мл, 
у 37 % – 20 пг/мл ИЛ-1 и в 80 % случаев концентра-
ция ИЛ-6 составила 415 пг/мл. Средняя концентрация 
липополисахарида составила 2,6 единиц эндотоксина 
(endotoxin units — EU)/мл (1 КОЕ/мл = 0,6 нг/мл) [14]. 

В ходе данного исследования у пациентов с лихо-
радкой в послеоперационном периоде была обнару-
жена более высокая концентрация ФНО-α и ИЛ-6 по 
сравнению с исходным уровнем, измеренным в ходе 
предоперационной подготовки. Значения этих пока-
зателей оставались повышенными, их концентрация 
увеличилась в течение часа (40 и 45 пг/мл для ФНО-α) 
и двух часов (62 и 59 пг/мл для ИЛ). этим  пациентам 

была назначена внутривенная антибиотикотерапия и 
потребовалось более длительная госпитализация (4 
дополнительных дня). Авторы сделали заключение, 
что сывороточный уровень ИЛ-6 удобен в качестве 
клинического маркера, так как его пиковая концентра-
ция определяется непосредственно в день операции 
(от 14 до 20 ч после вмешательства) [14].  

В исследовании Igarashi t., et al. (1996) авторы 
оценивали уровни ИЛ-6 в сыворотке крови после при-
менения различных методов оперативного лечения 
уролитиаза. Было установлено, что открытая операция 
привела к наиболее выраженному увеличению сыво-
роточного уровня ИЛ-6. Менее выраженный подъем 
его концентрации наблюдался после лапароскопиче-
ского вмешательства, еще менее выраженный – после 
выполнения эндоскопии. Наименее выраженные от-
клонения концентрации сывороточного ИЛ-6 от ис-
ходных значений наблюдалось после выполнения экс-
тракорпоральной ударно-волновой литотрипсии [21].

Таким образом, результаты данного исследования 
свидетельствуют о том, что уровни цитокинов могут 
быть использованы в качестве маркеров воспаления 
и потенциальных инфекционных осложнений после 
уретероскопии с неблагоприятным исходом, эти по-
казатели могут быть более точными критериями, чем  
данные посевов мочи.

В работе Rieder J., et al. (2008) была предпринята 
попытка определения уровня  ИЛ-6 в моче как вос-
палительного маркера у рассматриваемой категории 
пациентов. При этом in vitro было выявлено увели-
чение секреции данного цитокина в эпителии прок-
симальных канальцев. Авторы оценивали, может ли 
быть использована оценка концентрации ИЛ-6 в каче-
стве скринингового теста для выявления уролитиаза. 
В исследование были включены 35 пациентов с моче-
каменной болезнью, у которых оценивали соотноше-
ние уровней ИЛ-6/креатинин. Было установлено, что 
среднее значение этого показателя составляло до вы-
полнения процедуры 1,63 пг/мл, в послеоперационном 
периоде при наличии конкрементов его значение со-
ставило 1,81 пг/мл. При этом было показано, что со-
отношение ИЛ-6/креатинин  слабо коррелировало с 
размером камня (r=0,15), в то время как наблюдалось 
корреляция между сроком после лечения и соотноше-
нием ИЛ-6/креатинин (r=0,48) [26]. 

В исследовании Boonla C. et al. (2008) изучалась 
внутрипочечная экспрессия мРНК хемоаттрактанта 
моноцитов протеина-1 (МСР-1) и ИЛ-6 у пациентов с 
мочекаменной болезнью. Авторы предприняли попыт-
ку выявить, в какой мере повышение концентрации 
этих факторов связано с нарушением функции почек, 
выраженностью окислительного стресса и воспале-
ния при почечнокаменной болезни.  Была выполнена 
биопсия ткани почки вблизи камня, анализы крови  и 
мочи у 29 пациентов с мочекаменной болезнью,  кон-
трольные образцы мочи были получены от 30 здоро-
вых субъектов.  

Исследование показало, что у пациентов с моче-
каменной болезнью признаки повреждения почечных 
канальцев более выражены, чем здоровых людей. При 
этом у данной категории больных и нарушенной функ-
цией почек отмечаются значимо повышенные уровни 
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мРНК, интраренального моноцитарного хемотаксиче-
ского белка (МСР)-1 и ИЛ-6, по сравнению с соответ-
ствующими уровнями у людей с отсутствием наруше-
ний  функции почек [13]. 

Suen J.L., et al. (2010) изучали роль воспалитель-
ных реакций в развитии уролитиаза. При этом автора-
ми бала предпринята попытка использовать  профили  
цитокинов и хемокинов у данной категории больных 
в качестве прогностических маркеров  при мочека-
менной болезни, для чего были оценены уровни 5 
провоспалительных цитокинов и хемокинов в моче 
29 больных и 38 здоровых добровольцев. Было уста-
новлено, что после проведенного лечения у больных 
мочекаменной болезнью наблюдалось значительное 
возрастание уровней интерлейкина (ИЛ)-8, хемоат-
трактанта моноцитов протеина-1, интерферон-гамма, 
а также ИЛ-6. При этом концентрации вышеперечис-
ленных факторов  были значительно увеличены по 
сравнению с референтными значениями. В то же вре-
мя, концентрации в моче ИЛ-1β, ИЛ-10, 12 и ФНО-α 
существенно не отличались у этих же пациентов от 
уровней соответствующих показателей у здоровых 
людей. 

Проведенный анализ показал, что определение 
концентраций ИЛ-8 можно использовать в качестве 
диагностического  признака выявления уролитиаза со 
следующими характеристиками: чувствительность – 
90 %, специфичность – 68 %. Полученные данные 
позволили утверждать, что наличие камней ассоции-
ровано с развитием каскада воспалительных реакций 
в организме, в частности, с усилением  секреции хемо-
кинов и ИЛ-8. Сделан вывод, что увеличение уровня 
этого цитокина может выступать в качестве  биомарке-
ра при скрининге и клиническом наблюдении больных 
мочекаменной болезнью [28].

Таким образом, результаты анализа литературных 
данных о  потенциальных маркерах  объективизации 
диагностики калькулезного пиелонефрита, развиваю-
щегося на фоне мочекаменной болезни свидетельству-
ют о том, что при выборе тактики лечения уролитиаза, 
осложненного острым пиелонефритом, необходимо 
уточнение ряда лабораторных критериев активности 
воспалительного процесса. При этом внедрение в  по-
следние годы в диагностическую практику  новых био-
химических и иммунологических методов позволяет 
повысить возможности диагностики активности вос-
палительного процесса. Особое место при этом ряд 
исследователей отводят оценке уровней провоспали-
тельных цитокинов. Приведены результаты исследова-
ний по оценке концентраций интерлейкинов 1, 6, 8, 10, 
12, фактора некроза опухоли-α, при этом показано, что 
уровни цитокинов могут быть использованы в качестве 
маркеров воспаления и потенциальных инфекционных 
осложнений после уретероскопии с неблагоприятным 
исходом,  причем эти параметры могут быть более точ-
ными критериями, чем  данные посевов мочи. 

Анализ литературных источников показывает, что 
оценка  степени активности пиелонефрита приобре-
тает особую актуальность с внедрением в урологиче-
скую практику методов контактного разрушения кон-
крементов в почках и верхних мочевых путях. В этом 
отношении представляется перспективным совершен-
ствование методов лечения уролитиаза, осложненного 
пиелонефритом, в частности,  одноэтапное лечение в 
экстренном порядке с использованием малоинвазив-
ных технологий, что в свою очередь свидетельствует 
о необходимости проведения дальнейших исследова-
ний, направленных на поиск и внедрение в клиниче-
скую практику методов объективизации диагностики 
течения калькулезного пиелонефрита. 
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