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Аннотация:  
 
Введение. Влияние различных методов малоинвазивного лечения мочекаменной болезни на функцию почки изучено недостаточно. Для 
оценки характера, тяжести и прогностической значимости повреждения почек при мочекаменной болезни и ее малоинвазивном лечении 
необходим поиск так называемых «биомаркеров повреждения», поскольку привычно используемые в рутинной клинической практике 
концентрация мочевины и креатинина сыворотки крови, скорость клубочковой фильтрации изменяются на поздних стадиях заболе-
вания и являются функциональными параметрами.  
Материалы и методы. Поиск научных публикаций осуществлялся в базах PubMed, Web of Science, Google Scholar по  ключевым словам: 
«acute kidney injury», «KIM-1», «kidney injury molecule 1», «NGAL», «neutrophil gelatinase- associated lipocalin», «L-FABP», «liver-type fatty acid 
binding protein», «cystatin C», «retrograde intrarenal surgery», «percutaneous nephrolithotomy», «kidney injury urolithiasis», «kidney injury nephro-
lithiasis», а также в научной электронной библиотеке eLibrary.ru по ключевым словам «острое повреждение почек», «NGAL», «KIM-1», 
«цистатин С», «перкутанная нефролитолапаксия», «ретроградная интраренальная хирургия» 
Результаты. В настоящее время предложены новые биомаркеры, позволяющие выявлять повреждение почек на самых ранних этапах. 
Это липокалин, ассоциированный с желатиназой нейтрофилов (NGAL), цистатин С, молекула повреждения почек-1 (KIM-1) и белок, 
связывающий жирные кислоты печеночного типа (L-FABP). Уровень NGAL и KIM-1 увеличивается до повышения уровня креатинина в 
сыворотке крови и развития соответствующих гистологических изменений в почечной паренхиме. При перкутанной нефролитотомии 
множественные пункции и послеоперационные кровотечения являются независимыми факторами риска ухудшения функции почек в 
долгосрочной перспективе, а большие размеры и высокая плотность конкрементов, коралловидный нефролитиаз, большая продолжи-
тельность вмешательства в значительной степени связаны с развитием острого повреждения почек в раннем послеоперационном пе-
риоде. На повреждение почек в послеоперационном периоде оказывает влияние сопутствующая нефролитиазу обструктивная уропатия. 
Ликвидация обструкции приводит к снижению KIM-1 в моче уже в раннем послеоперационном периоде, несмотря на хирургическую 
травму. Динамика уровней биомаркеров позволяет высказать предположение, что перкутанная нефролитотомия наносит больший 
ущерб почкам, чем ретроградная интраренальная хирургия (РИРХ).  
Заключение. Любые малоинвазивные методы лечения мочекаменной болезни (МКБ) могут привести к повреждению почек, которое 
далеко не во всех случаях сопровождается нарушением функции. Механизмы повреждения почек при различных вариантах малоинва-
зивного лечения МКБ имеют специфические особенности, а краткосрочные и отдаленные последствия такого повреждения в настоящее 
время до конца не определены. Существует необходимость проведения дальнейших исследований, оценивающих влияние различных ма-
лоинвазивных способов лечения МКБ на состояние почечных канальцев с использованием современных биомаркеров. 
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Summary: 
 
Introduction. The effect of various minimally invasive treatment for kidney stones on renal function has not been sufficiently studied. To assess 
the specificity, severity, and prognostic significance of renal injury of urolithiasis and its minimally invasive treatment, it is necessary to search 
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ВВЕДЕНИЕ 
 

За последние два десятилетия в хирургическом 
лечении мочекаменной болезни (МКБ) был совершен 
очевидный прорыв вследствие технологического про-
гресса. На смену традиционным хирургическим вмеша-
тельствам пришли эндоурологические процедуры, 
несомненными преимуществами которых являются 
низкая частота послеоперационных осложнений, высо-
кая эффективность и сокращение сроков пребывания в 
стационаре. Однако нельзя не согласиться с мнением  
I. Mykoniatis и соавт., что исследования последних лет в 
большей степени были сосредоточены на сравнитель-
ном анализе эффективности малоинвазивных методов 
в достижении состояния, свободного от камней («stone 
free»), в то время как влияние этих методов на функцию 
почки изучено недостаточно [1]. В зависимости от ме-
тода лечения повреждение почечной паренхимы может 
быть:  

1) связано с развитием синдрома ишемии-репер-
фузии вследствие дистанционной ударно-волновой ли-
тотрипсии (ДУВЛТ);  

2) обусловлено вазоконстрикцией, сопровождаю-
щей манипуляции по созданию доступа к конкрементам 
в полостной системе почки при перкутанной нефроли-
тотомии;        

3) инициировано повышением гидростатического 
давления в чашечно-лоханочной системе (ЧЛС) и раз-
витием обструктивной уропатии при ретроградной  
интраренальной хирургии (РИРХ).  

Традиционно в клинике острое повреждение почек 
(ОПП) определяется олигурией, сопровождающейся по-
вышением уровня креатинина (Cr) в сыворотке в тече-
ние 48 часов до ≥26,5 мкмоль/л (0,3 мг/дл) или ≥50% по 
сравнению с исходными значениями в течение первой 

недели с момента воздействия повреждающего фактора 
[2]. Повреждение почек и нарушение их функции могут 
возникать последовательно или параллельно.  В ряде 
случаев повреждение почек не сопровождается наруше-
нием их функции, что часто наблюдается в урологиче-
ской практике, особенно в ситуациях, когда патоло- 
гический процесс носит односторонний характер.  Для 
оценки характера, тяжести и прогностической значимо-
сти повреждения почек при МКБ и ее малоинвазивном 
лечении необходим поиск  так называемых «биомарке-
ров повреждения», поскольку показатели, привычно ис-
пользуемые в рутинной клинической практике, такие 
как концентрация мочевины и Cr сыворотки крови, 
скорость клубочковой фильтрации (СКФ), изменяются 
на достаточно поздних стадиях заболевания и являются 
исключительно функциональными параметрами [3]. 

 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  
 

Поиск научных публикаций осуществлялся в базах 
PubMed, Web of Science, Google Scholar по cледующим 
ключевым словам: «acute kidney injury», «KIM-1», «kid-
ney injury molecule 1», «NGAL», «neutrophil gelatinase-as-
sociated lipocalin», «L-FABP», «liver-type fatty acid binding 
protein», «cystatin C», «retrograde intrarenal surgery», 
«percutaneous nephrolithotomy», «kidney injury urolithia-
sis», «kidney injury nephrolithiasis», а также в научной 
электронной библиотеке eLibrary.ru по ключевым сло-
вам «острое повреждение почек», «NGAL», «KIM-1», 
«цистатин С», «перкутанная нефролитолапаксия», «рет-
роградная интраренальная хирургия». В настоящем об-
зоре cделан акцент на анализе научных публикаций, 
обсуждающих возможность применения новых био- 
маркеров в оценке повреждения почек вследствие  
применения малоинвазивных методов лечения  МКБ. 

for «biomarkers of injury». The concentration of serum urea and creatinine used in routine clinical practice, the glomerular filtration rate 
change in the later stages of the disease and are functional parameters.  
Materials and methods. The data were searched in the PubMed, Web of Science, Google Scholar, еLibrary.ru using the following keywords: «acute 
kidney injury», «KIM-1», «kidney injury molecule 1», «NGAL», «neutrophil gelatinase- associated lipocalin», «L-FABP», «liver-type fatty acid binding 
protein», «cystatin C», «retrograde intrarenal surgery», «percutaneous nephrolithotomy», «kidney injury urolithiasis», «kidney injury nephrolithiasis». 
Results. Today new biomarkers have been proposed to detect renal injury at the initial stages. These are neutrophil gelatinase-associated 
lipocalin (NGAL), cystatin C, kidney injury molecule-1 (KIM-1) and liver-type fatty acid binding protein (L-FABP). The level of NGAL and 
KIM-1 increases until the serum creatinine level increases and the corresponding histological changes in the renal parenchyma develop. In per-
cutaneous nephrolithotomy, multiple punctures and postoperative bleeding are independent risk factors for deterioration of renal function in 
the long term, and the large size and high density of stones, staghorn stones, and long duration of intervention are largely associated with the 
development of acute renal injury in the early postoperative period. Obstructive uropathy affects kidney damage in the postoperative period. 
The elimination of obstruction leads to a decrease in KIM-1 in urine already in the early postoperative period. The dynamics of biomarker 
levels suggests that percutaneous nephrolithotomy causes more renal injury than retrograde intrarenal surgery (RIRS).  
Conclusion. Аny minimally invasive treatment for kidney stones may lead to renal injury, which is not always accompanied by impaired func-
tion. The mechanisms of renal injury in various variants of minimally invasive treatment for kidney stones have specific features, and the 
short-term and long-term consequences are currently not fully determined. Further research evaluating the effect of various minimally invasive 
methods of urolithiasis treatment on the condition of the renal tubules using modern biomarkers is needed.  
  
Key words: urolithiasis; renal injury; urine biomarkers; KIM-1; NGAL; percutaneous nephrolithotomy; retrograde intrarenal surgery. 
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После проверки достоверности источников, импакт-
факторов журналов в обзор для цитирования было 
включено 72 источника.  

Биомаркеры повреждения почек. Общеизвестно, 
что исследование экскреции с мочой различных белков 
ренального происхождения может быть полезно в 
оценке тяжести острого повреждения почек (ОПП). В 
прошлом в качестве маркеров повреждения почек был 
использован ряд ферментов, таких как N-ацетил-β-D-
глюкозаминидаза, γ-глутамилтранспептидаза и лактат-
дегидрогеназа [4–6]. Было установлено, что экскреция 
этих молекул повышается, например, после ударно-вол-
нового воздействия на почечную паренхиму в экспери-
менте на животных, но результаты оценки повреждения 
почек в исследованиях на людях оказались неодно-
значны [7].   

На смену вышеназванным ферментам сегодня 
предложены новые биомаркеры, позволяющие вы-
являть повреждение почек на самом раннем этапе. Это 
липокалин, ассоциированный с желатиназой нейтрофи-
лов (NGAL), цистатин C (Cys-C), молекула повреждения 
почек-1 (KIM-1) и белок, связывающий жирные кис-
лоты печеночного типа (L-FABP) [8]. В ряде исследова-
ний было продемонстрировано, что уровень NGAL и 
KIM-1 увеличивается до повышения уровня Cr в сыво-
ротке крови и развития соответствующих гистологиче-
ских изменений в почечной паренхиме [9, 10].  

Однако необходимо признать, что сегодня не су-
ществует некого идеального биомаркера почечной не-
достаточности и его поиск вряд ли будет завершен 
успехом.  Экспрессия различных молекул может указы-
вать на совершенно разные механизмы повреждения 
почки. Так, экспрессия L-FABP, как правило, ассоцииро-
вана с гипоксией почечной ткани, а экспрессия KIM-1 и 
NGAL – с ее ишемией [11].  Интерпретируя показатели 
тех или иных биомаркеров в моче, следует учитывать 
механизм активации экспрессии, время, прошедшее 
после воздействия повреждающего фактора, исходное 
состояние функции почек [12].  

 Молекула повреждения почек (kidney injury mo-
lecule-1, KIM-1) является апикальным белком прокси-
мального канальца нефрона. KIM-1 локализуется на 
плазматической мембране и состоит из трех доменов: 
внеклеточного, трансмембранного и цитоплазматиче-
ского. Внеклеточная часть KIM-1 включает домены  
О-гликозилированного муцина и 6-цистеина, напоми-
нающего иммуноглобулины [13].  

Впервые KIM-1 был идентифицирован с помощью 
полимеразной цепной реакции. У человека это молеку-
лярное семейство (KIM/TIM) включает три схожих гли-
копротеина, в отличие от восьми, обнаруживаемых у 
грызунов [14]. В нормальных условиях уровень KIM-1 
в моче ничтожно низок, в то время как уже через двое 
суток после ишемически-реперфузионного поврежде-
ния KIM-1 определяется в недифференцированных эпи-

телиальных клетках проксимальных канальцев [15].  
При ишемическом повреждении почки внеклеточный 
домен KIM-1 отделяется от апикальной мембраны эпи-
телия проксимального канальца, что объясняет его по-
вышенные уровни в моче.  

В экспериментальной модели двустороннего 20-ми-
нутного ишемически-реперфузионного повреждения 
почек крыс через 6 ч после реперфузии наблюдалось 
примерно 6-кратное увеличение KIM-1, через 24 часа 
был достигнут максимальный уровень KIM-1 в моче 
(увеличение в 700 раз), через 4-5 суток  уровень KIM-1 в 
70 раз был выше исходного уровня.  Изменение уровня 
KIM-1 в моче коррелировало с патогистологической кар-
тиной в почечной паренхиме. Так, через 6 часов с мо-
мента реперфузии наблюдались дилатация канальцев и 
некроз единичных эпителиальных клеток проксималь-
ных канальцев, тогда как через 12–24 часа уже наблю-
дался значительный некроз проксимальных канальцев с 
сопутствующим воспалением и образованием цилинд-
ров. Наряду с этим, в первые 3–9 часов уровни мочевины 
и Cr сыворотки крови повысились лишь в 1,4 и 1,5 раза, 
а через 18 часов – в 2,1 и 2,4 раза соответственно [7]. 

В ходе гистологических исследований установлено, 
что повышенные уровни KIM-1 коррелируют с воспа-
лением и фиброзом в паренхиме почки [16]. По данным 
L. Tian и соавт., молекула KIM-1, как связанная с мем-
браной, так и отделенная от нее, участвует в сигнальных 
взаимодействиях между клетками поврежденных про-
ксимальных канальцев и макрофагами, выступая в ка-
честве аутокринно-паракринного фактора [17]. 

Таким образом, с одной стороны, KIM-1 вовлечена 
в поддержание гомеостаза, участвуя в регуляции им-
мунных реакций и поддерживая функциональную со-
стоятельность эпителия почечных канальцев в условиях 
ишемического и токсического стресса. С другой сто-
роны, длительная экспрессия KIM-1 в клетках прокси-
мальных канальцев способствует развитию фиброти- 
ческих изменений в почках [18]. 

В ходе целого ряда недавних исследований были 
изучены диагностические возможности и прогностиче-
ская ценность использования KIM-1 при ОПП различ-
ной этиологии. Так, определение активности KIM-1 в 
моче оказалось удобным инструментом в прогнозиро-
вании ОПП после операции на сердце, для выявления 
повреждения почек, вызванного применением нефро-
токсических лекарственных средств [19, 20]. Повышен-
ные уровни KIM-1 были установлены при диабети- 
ческой нефропатии, фокальном гломерулосклерозе, 
пролиферативном и мембранном гломерулонефрите, 
IgA-нефропатии [21, 22]. У пациентов после трансплан-
тации почек определение KIM-1 в моче может быть  
полезно в ранней диагностике ОПП, связанного с от-
торжением аллотрансплантата [23]. Повышенная экс-
прессия KIM-1 имеет место при почечно-клеточной 
карциноме [24].  
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Липокалин, связанный с нейтрофильной жела-
тиназой (Neutrophil gelatinase-associated lipocalin – 
NGAL). NGAL представляет собой белок с молекуляр-
ной массой 25 кДа из семейства липокалинов. Впервые 
NGAL был обнаружен в нейтрофилах, но позднее была 
установлена его экспрессия в почках, печени и различ-
ных эпителиальных клетках в ответ на воспаление, ин-
фекцию, интоксикацию и ишемию [25]. С одной сто- 
роны, это указывает на возможность использования 
данной молекулы в качестве клинического биомаркера 
различных заболеваний и органных дисфункции, а с 
другой стороны, подчеркивает возможное наличие про-
блем с ее специфичностью как диагностического мар-
кера [25, 26]. 

NGAL ингибирует рост бактерий, связывая сиде-
рофоры, и может эффективно транспортировать железо 
в клетки. Кроме этого, NGAL обладает антиапоптоти-
ческим действием, способствует пролиферации каналь-
цевого эпителия, что фактически является механизмом 
NGAL-опосредованной защиты почек при их остром 
повреждении [25]. 

Изначально было широко распространено мнение, 
что источником NGAL, обнаруживаемого в моче при 
развитии ОПП, является поврежденный канальцевый 
эпителий [27]. Однако убедительных доказательств, 
подтверждающих данную гипотезу, не представлено. 
Поскольку молекула NGAL обладает относительно не-
большой молекулярной массой, она способна легко пре-
одолевать клубочковый фильтр, после чего большая 
часть профильтрованного NGAL подвергнется реаб-
сорбции в проксимальных канальцах. По данным  
K. Helanova и соавт., лишь 0,1–0,2% профильтрованного 
NGAL выводится с мочой [28]. Результаты эксперимен-
тов также подтвердили, что практически все молекулы 
NGAL, прошедшие клубочковый фильтр, подвергаются 
реабсорбции, однако, если канальцы повреждены или 
нарушена их функция, эффективность реабсорбции 
снижается, и NGAL можно обнаружить в окончатель-
ной моче [29] И.В. Мирошкина и соавт. указывают, что 
в ответ на повреждение почечных канальцев уровень 
NGAL возрастает в плазме крови в 7–16 раз, а в моче – 
в 25–1000 раз. Экскреция NGAL с мочой на 24–48 часов 
опережает повышение концентрации креатинина в сы-
воротке крови [30]. 

Если обсуждать причину повышения NGAL в 
плазме крови, то поврежденная почка, по-видимому, яв-
ляется лишь одним из основных (но не единственным) 
его источников. Так, в исследованиях на животных уста-
новлено, что в крови, полученной из ипсилатеральной 
почечной вены после ишемии, не происходит стреми-
тельного роста концентрации NGAL, в то время как ко-
личество NGAL в моче, полученной из ипсилатераль- 
ного мочеточника, достоверно растет. ОПП приводит к 
резкому увеличению экспрессии мРНК NGAL и в дру-
гих органах, особенно в печени и легких. Системный 

пул NGAL в случаях повреждения почек может расти за 
счет высвобождения NGAL из нейтрофилов, макрофа-
гов и других иммунных клеток [31].  Важно, что повы-
шенный уровень NGAL может иметь место при 
отсутствии повреждения почек, например, при злокаче-
ственных новообразованиях и сепсисе [32, 33].  Лейко-
цитурия при инфекциях мочевыводящих путей также 
может привести к повышению уровня NGAL в моче 
[34].  

Белок, связывающий жирные кислоты печеноч-
ного типа (L-FABP), представляет собой белок массой 
14 кДа из большого суперсемейства липид-связываю-
щих протеинов, регулирующих поглощение жирных 
кислот и их внутриклеточный транспорт [35]. L-FABP 
экспрессируется в печени, кишечнике, желудке, легких 
и почках [36]. Под воздействием самых разных факто-
ров (гипергликемия, ишемия почечных канальцев, дей-
ствие токсинов и др.) экспрессия L-FABP в клетках 
проксимальных почечных канальцев повышается, что 
приводит к экскреции L-FABP с мочой [37].  L-FABP 
имеет диагностическую ценность при ОПП, хрониче-
ской болезни почек и диабетической нефропатии  
[38–40].    

Цистатин С (Cys-C), белок-ингибитор цистеин-
протеиназы с молекулярной массой 13 кДа. Cys-C выра-
батывается с постоянной скоростью всеми клетками, 
имеющими ядро, свободно фильтруется почками, прак-
тически полностью реабсорбируется в проксимальных 
канальцах, не подвергаясь значимой экскреции с мочой 
[41, 42].  

Утверждалось, что уровни Cys-C в сыворотке 
крови более точно отражают функцию почек, чем уро-
вень Cr, поскольку считалось, что поступление Cys-C в 
кровь идет с постоянной и неизменной скоростью, а ос-
новным фактором, определяющим уровень Cys-C в 
крови, является скорость, с которой он фильтруется  
в клубочках  [43]. По сравнению c Cr, Cys-C в меньшей 
степени зависит от расовой принадлежности, пола,  
мышечной массы или рациона питания  [44]. В то  
же время на концентрацию Cys-C могут влиять изме-
нения функции щитовидной железы, применение  
глюкокортикоидов, курение, беременность, онкологи-
ческие заболевания, ВИЧ, болезни сердца и сосудов 
[45–47]. 

О.И. Кит и соавт. в эксперименте моделировали 
ишемическое повреждение почки у 130 белых беспо-
родных крыс обоего пола массой 180–200 г (молодые 
животные) и 300–350 г (старые животные). Внимание 
исследователей привлекло различное содержание ци-
статина С в корковом веществе почек в зависимости от 
половых и возрастных особенностей. Так, в корковом 
веществе интактных почек старых самок уровень мар-
кера был в среднем в 1,9 раза ниже, чем у молодых 
самок. Напротив, в корковом веществе интактных 
почек старых самцов содержание цистатина С было 
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выше, чем у молодых, в среднем в 1,7 раза.  Результаты 
исследования демонстрируют существование как воз-
растной, так и половой специфики влияния острого 
прекращения кровотока в органе на выраженность экс-
прессии молекулярных биомаркеров ОПП [48]. 

Определение Cys-C в сыворотке крови является 
полезным инструментом оценки функции почек при 
развитии контраст-индуцированного ОПП [49]. Изме-
нение уровня Cys-C использовалось для оценки эффек-
тивности хирургического вмешательства у детей со 
стриктурой лоханочно-мочеточникового сегмента [50]. 
Установлено, что рост концентрации Cys-C в сыво-
ротке крови при нормальном уровне Cr имеет место у 
пациентов с камнями мочеточника по мере увеличения 
степени гидронефротической трансформации ча-
шечно-лоханочной системы почки [51].  

В.И. Кирпатовским и соавт. в эксперименте дока-
зано, что  определение уровня цистатина С в крови 
коррелирует со степенью нарушения функции почек: 
при более выраженных функциональных расстрой-
ствах степень увеличения уровня этого маркера возрас-
тает и не имеет тенденции к нормализации в отличии 
от умеренных функциональных расстройств, когда 
нормализация нарушенных показателей происходит 
параллельно снижению уровня цистатина С. Динами-
ческий мониторинг уровня цистатина С может слу-
жить критерием обратимости развившегося ОПП. 
Стойкое сохранение высоких значений маркера может 
служить значимым индикатором риска развития хро-
нической болезни почек [52]. 

Таким образом, в качестве биомаркеров ОПП се-
годня могут быть использованы низкомолекулярные 
белковые молекулы, которые либо легко преодолевают 
клубочковый фильтр и далее подвергаются полной ре-
абсорбции в проксимальных канальцах, либо белки, 
входящие в состав самих клеток канальцев. При по-
вреждении паренхимы почек концентрация этих бел-
ков в моче и даже в сыворотке крови может повы- 
шаться стремительными темпами и достигать очень 
высоких значений.  

При малоинвазивном лечении МКБ существует 
угроза развития нарушений функции почек и ОПП. 
Это связано с возможным возникновением острой об-
структивной уропатии, механическим повреждением 
почечной паренхимы и инфекцией мочевых путей. Как 
правило, большинство проведенных малоинвазивных 
эндоурологических вмешательств завершается ус-
пешно, и пациенты покидают лечебное учреждение в 
самые ранние сроки при отсутствии контроля за функ-
цией почек. Если в первые дни после вмешательства 
функция почек все-таки подвергается оценке, то ру-
тинно используемые маркеры, такие как мочевина и Cr 
сыворотки крови, не отражают степень повреждения 
почки и не позволяют судить о долгосрочных послед-
ствиях [1]. 

Преимуществами обсуждаемых выше биомаркеров 
является, во-первых, возможность раннего выявления 
ОПП до повышения уровня Cr в сыворотке крови [53], а 
во-вторых, способность обнаруживать неазотемические 
субклинические случаи [29]. Кроме того, по результатам 
S. Pillai и соавт., у 10% пациентов, перенесших перкутан-
ную литотомию (ПНЛ), может развиться ОПП с после-
дующей трансформацией в хроническую болезнь почек 
у каждого пятого [54]. Это обстоятельство также свиде-
тельствует о необходимости обязательного мониторинга 
функции почек в раннем послеоперационном периоде. 

Повреждение почек при перкутанной нефроли-
толапаксии. Во время обеспечения хирургического до-
ступа к конкрементам в полостной системе почки 
возникает локальное повреждение почечной ткани, 
что, очевидно, приводит к ишемии вследствие вазокон-
стрикции, вызванной механической травмой.  

В экспериментальном исследовании R.K. Handa и 
соавт. было проведено сравнительное изучение показате-
лей почечной гемодинамики и выделительной функции 
почек у самок свиней непосредственно перед чрескожной 
нефростомией и спустя 5 часов после ее выполнения с ис-
пользованием различных вариантов дилатации нефро-
скопического канала. Независимо от способа дилатации 
СКФ, почечный плазмоток и экскреция натрия с мочой 
значительно снизились в течение 5-часового периода 
наблюдения, примерно на 50%, 60 % и 80% соответ-
ственно. Примечательно, что в контралатеральной 
почке наблюдались изменения функции, аналогичные 
таковым в почке, подвергшейся вмешательству [55]. 

Факторам риска ухудшения функции почки после 
ПНЛ было посвящено исследование, в котором прове-
ден анализ результатов лечения 200 пациентов с един-
ственной почкой. Средний период наблюдения 
составил 3±1,4 года (диапазон от 2 до 8). Было обнару-
жено, что СКФ увеличилась с 57 до 64 мл/мин (p<0,001), 
однако у 15,5% пациентов отмечено ухудшение функ-
ции почек. Установлено, что множественные пункции 
и послеоперационные кровотечения являются незави-
симыми факторами риска ухудшения функции почек в 
долгосрочной перспективе [56]. 

S. Pillai и соавт. сообщают о развитии ОПП у 9,2% 
из 509 пациентов, подвергшихся ПНЛ. Большие раз-
меры и плотность конкрементов, коралловидный неф-
ролитиаз, множественные пункции и более длительное 
время вмешательства были в значительной степени 
связаны с послеоперационным ОПП [54].  

В то же время в исследовании J. Fulla и соавт. не 
было обнаружено значимой связи между продолжи-
тельностью операции и риском ОПП.  Факторами 
риска ОПП после ПНЛ выступали исходный уровень 
Cr больше 1,54 нг/дл и дооперационный уровень гемо-
глобина менее 10,6 г /дл [57].  

Раннее выявление степени поражения почек и 
прогнозирование ОПП способствуют скорейшему  



мочекаменная  болезнь
экспериментальная  и  клиническая  у роло гия  ¹2  2 0 2 3  w w w . e c u r o . r u  

72

началу лечения [58]. Хотя такие биомаркеры, как KIM-
1, NGAL и L-FABP, применялись для оценки ОПП при 
самых разных патологических состояниях, их исполь-
зование у пациентов, перенесших ПНЛ, пока не полу-
чило широкого распространения. 

M. Daggülli и соавт. определяли в моче уровни 
KIM-1, NGAL, LFABP и Cr у подвергшихся  ПНЛ паци-
ентов с камнями почек, размер которых был больше   
2 см. Биомаркеры  определяли в моче, полученной за  
2 часа до операции, через 2 и 24 часа после ее проведе-
ния. Средние значения соотношений KIM-1/Cr, 
NGAL/Cr, измеренные через 24 ч после операции, были 
статистически значимо выше дооперационного уровня.  
Средние значения соотношения LFABP/Cr не претерпе-
вали статистически значимых достоверных изменений 
после ПНЛ [58]. В работе M. MohamadiSichani и соавт. 
выполнена оценка повреждения почек у 41 пациента с 
коралловидными камнями почек, подвергшихся ПНЛ. 
Уровни NGAL в моче измеряли за 2 часа до и через 12 
часов после вмешательства, а Cr сыворотки – за 12 ч до 
и через 48 ч после операции. Произошло достоверное 
увеличение уровня Cr, снижение СКФ. Изменения 
уровня NGAL в моче были значительными (p<0,02): 
среднее значение выросло с 20,63 нг/мл (до операции) 
до 56,28 нг/мл (после процедуры ПНЛ) [59]. 

Ожидаемые последствия повреждающего воздей-
ствия на почечную паренхиму являются важным фак-
тором, определяющим выбор метода хирургического 
лечения нефролитиаза. Изучив динамику уровней  
KIM-1 и миоинозитолоксигеназы (MIOX) в сыворотке 
крови, у пациентов, перенесших ПНЛ и РИРХ, A. Altun 
и соавт. пришли к заключению, что процедура ПНЛ на-
носит больший ущерб почкам, чем РИРХ [60]. 

Однако концепция, согласно которой поврежде-
ние почек ведет к повышению уровня биомаркеров в 
раннем послеоперационном периоде, не столь одно-
значна. Степень повреждения почечных канальцев до 
и после проведения малоинвазивного лечения МКБ 
была изучена М. Balasar и соавт [61]. 60 пациентов с 
камнями почек размером 10–20 мм были разделены на 
три когорты в зависимости от вида вмешательства: 
ПНЛ, микро-ПНЛ, РИРХ. В образцах мочи, получен-
ных до операции, через 4 часа и 14 дней после вмеша-
тельства, оценивали уровни KIM-1 и Cr, рассчитывали 
их соотношение. Было установлено, что KIM-1/Cr до 
операции выше, нежели чем на 14-й день после вмеша-
тельства. Чем больше размеры конкремента, тем выше 
значение KIM-1/Cr, а чем успешнее проведенное вме-
шательство (РИРХ или ПНЛ, но не микро-ПНЛ), тем 
более значимо снижение KIM-1/Cr с течением времени.  
Легко заметить, что в этом исследовании динамика 
KIM-1/Cr совершенно иная, нежели, чем в приведен-
ных выше исследованиях [58–60]. Возможно, это свя-
зано с часто сопутствующей МКБ обструктивной 
уропатией. Так, в исследовании D.  Olvera-Posada и 

соавт. изучалась динамика KIM-1 и NGAL в моче у па-
циентов с гидронефрозом на фоне МКБ.  Было установ-
лено, что уровень KIM-1 был значительно выше у тех 
пациентов, у которых МКБ сопровождалась обструк-
тивной уропатией. В послеоперационном периоде кон-
центрация в моче KIM-1 снижалась, что, по мнению 
авторов, в первую очередь связано с ликвидацией об-
струкции, и KIM-1 является многообещающим биомар-
кером субклинического ОПП, связанного с обструк- 
тивной уропатией. На значения NGAL влияло наличие 
лейкоцитурии, что ограничивало его полезность у этой 
категории пациентов. [62]. 

Выводам об ограниченной полезности NGAL про-
тиворечат результаты исследования A. Ghadian и соавт., 
посвященного изучению функции единственной почки 
через 12 часов после перенесенной ПНЛ. Наряду с до-
стоверным увеличением СКФ через 12 часов произошло 
достоверное снижение уровня Cys-C, Cr и NGAL.  Такая 
динамика, по мнению авторов, обусловлена наличием 
единственной почки, функция, которой изначально 
подвергалась негативному воздействию вследствие 
МКБ, а проведенная ПНЛ в самые ранние сроки эту 
функцию улучшила [63]. 

Повреждение почек при РИРХ. Влияние этого ма-
лоинвазивного варианта лечения МКБ на функцию 
почек изучено недостаточно. G. Caddeo и соавт.  анали-
зировали частоту развития ОПП после РИРХ. Было 
установлено, что ОПП развивается почти в 3,6% слу-
чаев. Нужно отметить, что в данном исследовании 
оценка функции почек проводилась в позднем периоде 
на основании концентрации Cr в сыворотке крови [64]. 

 Недостаточная изученность влияния подобных 
вмешательств на функцию почек в раннем послеопера-
ционном периоде, возможно, связана с тем, что при 
РИРХ отсутствует очевидное механическое поврежде-
ние почечной паренхимы. Одним из ключевых факто-
ров повреждения почечной паренхимы вследствие 
РИРХ является повышение гидростатического давления 
в полостной системе почки. H. Jung и соавт. указывают, 
что базовое давление в почечной лоханке составляет в 
среднем 10±4 мм рт. ст. При простой уретерореноско-
пии (УРС) давление в полостной системе почки в сред-
нем повышается до 35±10 мм рт. ст. Во время 
литотрипсии давление составляет 54±18 мм рт. ст., с пи-
ками повышения, достигающими 328 мм рт. ст. В тече-
ние 5 минут стандартной УРС у одного пациента 
регистрировалось в среднем 83 пика повышения давле-
ния более 50 мм рт. ст. [65].  P.J. Osther и соавт. указы-
вают, что   среднее давление в полостной системе почки 
во время УРС находится в диапазоне 60–100 мм рт. ст.  
[66]. 

 В исследовании N. Hoarau и соавт.  при наблюде-
нии за 163 пациентами, подвергшимися РИРХ, в тече-
ние 15,5±11,5 месяцев значительное ухудшение функ- 
ции почек произошло лишь 8 случаях (4,9%), а значи-
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тельное улучшение функции почек - в 23 случаях (14,1%). 
Почечная функция страдала лишь в случаях, если выпол-
ненная операция была повторной или вмешательству 
предшествовала хроническая болезнь почек [67]. 

В.Н. Павлов и соавт., оценивая ОПП после урете-
ролитотрипсии, установили повышение уровня NGAL 
в моче более чем в два раза, что, по мнению авторов, 
может быть связано как с восстановлением оттока 
мочи из лоханки, так и с прямым повреждающий воз-
действием внутрилоханочной гипертензии во время 
вмешательства [68]. 

По мнению О. Dede и соавт., с точки зрения риска 
развития ОПП, РИРХ – безопасный метод. У 30 паци-
ентов с камнями почек меньше 2 см до операции и 
через 2 и 24 ч после окончания вмешательства в моче 
были оценены уровни KIM-1, NAG, NGAL, L-FABP и Cr.  
Отношения NGAL/Cr и KIM-1/Cr достоверно увеличи-
вались через 2 часа после операции по сравнению с ис-
ходным уровнем, но возвращались к нормальным 
значениям через сутки [69]. 

В пилотном исследовании S.F. Hughes у  37 паци-
ентов, которым была выполнена плановая гибкая уре-
терореноскопия по поводу камней в почках, изучали 
концентрацию NGAL в  сыворотке  крови, полученной 
до операции, через 30 минут, 2 и 4 часа после ее завер-
шения.  Было продемонстрировано значительное уве-
личение уровней NGAL после гибкой уретероскопии  
(p = 0,034) с пиковыми уровнями между 30 минутами 
и 2 часами после операции [70]. 

L. Stächele и соавт. у 21 пациента с камнями почек, 
подвергшихся РИРХ, исследовали динамику уровня 12 
различных биомаркеров. В моче оценивали KIM-1, хе-
моаттрактантный протеин моноцитов-1 (MCP-1), NGAL, 
интерлейкин-18, кальбиндин, альбумин, кластерин, глу-
татион-S-трансферазу-π (GST-π), β-2-микроглобулин, 
остеопонтин, Cys-C и фактор трилистника-3 (TFF3). В 
образцах крови анализировали уровни Cr, Cys-C и моче-
вой кислоты. В послеоперационном периоде имело 
место значительное увеличение уровней кластерина, 
GST-π, β-2-микроглобулин, NGAL и Cys-C. Увеличение 

было временным, и все маркеры нормализовались в 
течение 14 дней [71]. 

C. Mertoglu и соавт. для изучения влияния РИРХ 
на функцию почек использовали фермент MIOX, яв-
ляющийся канальцево-специфичным маркером ранней 
диагностики ОПП. Биохимические исследования сыво-
ротки крови проводили до РИРХ, а также через 6 и 24 
часа после завершения вмешательства. Увеличения 
концентраций Cr, Cys-C и MIOX в послеоперационном 
периоде отмечено не было, что позволяет говорить о 
безопасности РИРХ.  Более низкое значение MIOX на 
6-м часу по сравнению с исходным значением, более 
низкое значение MIOX/Cr на 6-м часу по сравнению с 
0-м и 24-м часами и более низкое значение Cys-C на 6-
м часу по сравнению с 0-м и 24-м часами авторы объ-
ясняют проводимой инфузионной терапией в 
послеоперационном периоде [72]. 
 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
 

На основании анализа современной литературы 
можно констатировать, что любые малоинвазивные ме-
тоды лечения МКБ могут привести к повреждению 
почек, которое далеко не во всех случаях сопровожда-
ется нарушением функции. 

Механизмы повреждения почек при различных 
вариантах малоинвазивного лечения МКБ имеют спе-
цифические особенности, а краткосрочные и отдален-
ные последствия такого повреждения в настоящее 
время не определены. Иными словами, необходимы ис-
следования влияния всех применяемых сегодня мето-
дов (ДУВЛТ, ПНЛ, РИРХ) на функцию почек как в 
краткосрочной, так и в долгосрочной перспективе. 

Эффективность лечения МКБ заключается в до-
стижении stone-free при условии минимального по-
вреждения почки и ее функции, что делает очевидной 
необходимость проведения исследований, оцениваю-
щих влияние различных высокотехнологичных спосо-
бов лечения МКБ на состояние почечных канальцев с 
использованием современных биомаркеров.  
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