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Подходы к оценке литогенности мочи у пациентов с оксалатным
уролитиазом

Approaches to the urine 
lithogenicity  assessment in 
patients with oxalate urolithiasis 
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N.V. Anokhin, V.V. Drozhzheva

We have investigated the crystal-
forming activity of the urine in 111 
patients (age 23-67 years) with oxalate
urolithiasis, among them – 68 patients
with non-recurrent form (39 male and
29 female patients) and 43 patients with
recurrent form (27 men and 16
women). Eighty-six healthy patients
without urological diseases were used
as control (38 male and 48 female 
patients) with the age 21-62 years.
e speed of crystal formation of 
calcium oxalate was calculated based on
the dynamics of calcium concentration
decrease. e initial speed of crystal
formation (ISKF) was estimated when
urine from healthy patients or from 
patients with oxalate urolithiasis was
added into the model system.
Index of the relative oversaturation of
the urine – ROS (CaOx),  as surrogate
of the calcium oxalate lithogenesis, –
was 2.52 times more in patients com-
pared to healthy individuals. Diagnostic
specificity of the ROS (CaOx) index was
high – 87.5% with the sensitivity of
67.8% (p<0.0001). 
ROS (CaOx) was also considered in the
connection with ISKF, which reflects
the dynamics of the crystal formation
for calcium oxalate in system. 
Combined index showed better 
diagnostic properties with the sensitivity
of 74.4% (ISKF only – 59.6%, p=0.029)
and high specificity of 85.7%. 
Combined index of ROS (CaOx) and
ISKF allows the detailed estimation of
the lithogenic properties of the urine in
patients with oxalate urolithiasis and its
characterization from different sides,
showing the high sensitivity and 
specificity. is index could be used for
the estimation of the risk for development
of oxalate urolithiasis along with the
common metabolic lithogenic factors,
and also for efficacy control of the 
treatment.

астущая распространен-
ность мочекаменной бо-
лезни (МКБ) продолжает
оставаться серьезной про-
блемой для здравоохране-
ния развитых стран [1-6].
Воздействие социальных

факторов и изменение стиля жизни
населения считаются главными при-
чинами роста частоты случаев МКБ
за последние десятилетия [7]. 

Оксалат кальция представляет на
сегодняшний день основную мине-
ральную фазу, обнаруживаемую в уро-
литах  в 70-75% случаях МКБ [8, 9].
Высокая частота рецидивов кальций-
оксалатных камней (около 50%) [3] и
неудовлетворительные результаты ме-
тафилактики, проводимой зачастую
неадекватно, указывают на необходи-
мость разработки новых методов как
выявления индивидуальных причин
возникновения и развития оксалатного
уролитиаза, как и методов совершен-
ствования мониторинга  противореци-
дивного лечения.

Нередко оксалатный уролитиаз
развивается, несмотря на то, что ин-
дивидуальные лабораторные показа-
тели пациентов лежат в соответст-
вующих диапазонах нормы. И этот
факт  становится общей проблемой в
повседневной урологической прак-
тике. В большинстве случаев образо-
вание кальций-оксалатных камней
является процессом идиопатическим.
В 70-85% случаев у пациентов с окса-
латными камнями отсутствуют изме-
нения известных лабораторных пока-
зателей, свидетельствующих о лито-
генных нарушениях [10, 11, 12], по-
скольку процесс камнеобразования

является результатом сложного дис-
баланса между многочисленными
промоторными и ингибиторными
факторами мочи [13, 14].

К показателям риска развития
уролитиаза относят, главным обра-
зом, биохимические показатели мочи,
в частности,  показатели избыточной
экскреции с мочой таких литогенных
ионов и веществ, как кальций, окса-
латы, ураты, фосфаты и показатели
сниженной экскреция цитратов и маг-
ния. Важными параметрами являются
также значения рН мочи и объем су-
точной мочи. Степень риска камнеоб-
разования обычно оценивают по
соотношению между промоторами
(инициаторами и ускорителями) и ин-
гибиторами этого процесса.

С использованием биохимических
и физико-химических показателей мочи
было предложено большое разнообра-
зие диагностических индексов и коэф-
фициентов, отражающих соотношение
промоторов (кальция, оксалатов) и ин-
гибиторов (цитратов, магния) оксалат-
ного литогенеза [15-18].

Наиболее известен индекс Тизе-
лиуса [AP(CaOx)], применяемый для
оценки риска развития кальций-окса-
латного уролитиаза, наиболее распро-
страненного вида МКБ [19]. AP(CaOx)
индекс H.G. Tiselius разработал в каче-
стве аналитического инструмента для
расчета произведения ионной активно-
сти по отношению к оксалату кальция
на основе данных биохимических по-
казателей мочи [20]. AP(CaOx) объ-
единяет наиболее влияющие парамет-
ры мочи в соответствующий индекс 
и рассчитывается как: APCaOx = 
(1.9 х Ca0.84 х Ox)/(Mg0.12 х Cit0.22 х V1.03),
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где AP [activity product] – произведение
активности ионов кальция и оксалата;
V(мл) суточный объем мочи, значения
суточной экскреции (мМоль/сут) каль-
ция (Ca), оксалата (Ox), магния (Mg), и
цитратов (Cit) [20, 21].

Другой тип индексов риска ос-
нован на компьютерном воспроизве-
дении известных моделей термоди-
намического равновесия, описываю-
щих сложные химические взаимодей-
ствия наиболее важных компонентов
мочи. С помощью этих моделей в ре-
зультате многократных итераций рас-
считываются ионные активности и
концентрации потенциально возмож-
ных сосуществующих комплексов, на
основе анализа исходного химиче-
ского состава мочи. Учитываются
лишь некоторые важные компоненты,
такие как  [H3O+], [Na+], [K+], [Ca2+],
[Mg2+], [NH4+], [SO42−], [PO43−], [Cit2-] –
лимонная кислота, [Ox2-] – щавелевая
кислота, что позволяет в итоге рас-
считать  значения относительной пе-
ренасыщенности и индексы насы-
щения для всех возможных преципи-
тирующих солей.  Этими функциями
обладают компьютерные программы
EQUIL [22, 23] и JESS [24-26]. 

Такие  подходы на основе класси-
ческой термодинамики дают лучшие
результаты по оценке перенасыщенно-
сти мочи, но используют в анализе
большее количество исходных химиче-
ских компонентов мочи (23 параметра
в улучшенной версии EQUIL93 [22]).
Однако, по-видимому, именно большое
число вводимых переменных и связан-
ные с этим трудозатраты мешают,
также как и для индекса Тизелиуса, ши-
рокому использованию программ
EQUIL  и JESS.

В тоже время, описанные ме-
тоды и подходы  не способны учесть
влияния на процесс кристалло- и кам-
необразования целой группы веществ
более сложной структуры, обладаю-
щих способностью модулировать
процесс формирования кристаллов и
уролитов. Это так называемые макро-
молекулы мочи, экскретируемые в
мочу клетками тубулярного эпите-
лия [27-29].  Среди них –  гликопро-
теид Тамма-Хорсфалла [30-32], гли-

козаминогликаны [33, 34] остеопон-
тин (уропонтин) [35-37], нефрокаль-
цин [38, 39], протромбин F1 (фраг-
мент протромбина) [40, 41], бикунин
(фрагмент интер-альфа-ингибитора
(I-alpha-I) трипсина) [42, 43] и даже
«неидентифицированные биомакро-
молекулы» [44].

Влияние макромолекул на про-
цесс образования кристалло- и камне-
образование довольно сложное. При
одних условиях макромолекулы ока-
зывают ингибиторное влияние, при
других – промоторное. Например,
гликопротеид Тамма-Хорсфалла  у
здоровых лиц обладает ингибитор-
ным влиянием на нуклеацию и агре-
гацию кристаллов оксалата кальция.
У больных оксалатным уролитиазом,
особенно в сочетании с гипероксала-
турией и/или гиперкальцийурией,
этот белок способен активировать оба
эти процесса, а также процесс адгезии
микрокристаллов на поверхности
эпителия сосочков и чашечек [45].
Другой сложный белок мочи – нефро-
кальцин  способен ингибировать нук-
леацию и так же, как белок Тамма-
Хорсфалла замедляет агрегацию кри-
сталлов. Однако в отличие от здоро-
вых лиц оба этих белка у больных
уролитиазом проявляют лишь слабую
антиагрегационную активность, а при
гиперкальциурии белок Тамма-Хорс-
фалла может даже ускорять агрега-
цию кристаллов оксалата кальция
[45]. Подобные функциональные раз-
личия выявляются среди некоторых
фракций гликозаминогликанов. К
примеру, гепаран-сульфат мочи здо-
ровых людей активнее ингибирует
рост кристаллов оксалата кальция,
чем аналогичная фракция, выделен-
ная из мочи больных [46].

Таким образом, инициация про-
цесса кристаллообразования, а в
дальнейшем и камнеобразования, за-
висит от баланса трех важных сил, от-
ветственных за сохранение метаста-
бильного состояния мочи – промото-
ров, ингибиторов и макромолекул
мочи.

В связи с этим возникает не-
обходимость в разработке особых до-
полнительных методов и подходов в

диагностическом исследовании, кото-
рые позволили бы выявить этот дис-
баланс. Такие методы должны  давать
интегральную оценку литогенному
потенциалу мочи с учетом всех уча-
ствующих в кристаллообразовании
факторов.

Одним из методов такого рода
является метод расчета Боннского ин-
декса риска – Bonn-Risk-Index (BRI)
при оксалатном уролитиазе[47]. BRI
численно соответствует количеству
ионов оксалата [Ox2-] (или мМоль ок-
салата аммония), требуемого для ин-
дукции образования кристаллов
оксалата кальция  в 200,0 мл суточной
мочи, что регистрируется по началу
падения концентрации ионизирован-
ного кальция [Ca2+]. 

Однако в процессе сбора суточ-
ной мочи может происходить измене-
ние свойств макромолекул мочи
и/или других модификаторов кри-
сталлообразования. Предварительная
фильтрация мочи, применяемая в
этом методе, может менять литоген-
ные свойства мочи, поскольку при
этом удаляются нативные кристаллы
оксалата кальция. Отсутствие стан-
дартизации условий запуска кристал-
лообразования делает невозможным
нивелировать влияние различных
исходных концентраций главных
взаимодействующих ионов  [Ca2+] и
[Ox2-] на характер процесса формиро-
вания кристаллов, что, в конечном
счете, не дает полного представления
о состоянии системы промоторы-ин-
гибиторы у пациента.

В связи с этим предложен ме-
тод для оценки динамики кристалло-
образования, с помощью которого
можно оценить результирующий эф-
фект взаимовоздействия ингибито-
ров и промоторов, включая макро-
молекулы мочи и другие субстанции,
способные влиять на этот процесс.
При этом используется нативная ут-
ренняя моча пациентов, в которой
присутствуют естественные потен-
циальные модификаторы кристалло-
образования (например, макромо-
лекулы мочи и другие). Кроме того,
исключен прямой эффект различия
концентраций главных ионов, 
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формирующих кристаллы оксалата
кальция, так как индукция кристал-
лообразования  выполняется при
стандартных условиях (при одина-
ковых стартовых концентрациях
[Ca2+]  и [Ox2-]).  

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Кристаллообразующую актив-
ность мочи исследовали у 111 пациен-
тов (в возрасте 23 до 67 лет) с окса-
латным уролитиазом, который у 68
человек (39 мужчин и 29 женщин)
имел нерецидивное течение. У 43 па-
циентов  (27 мужчин и 16 женщин)
была выявлена рецидивная форма ок-
салатного уролитиаза. 

В качестве контроля исследова-
лись биохимические показатели 86
практически здоровых людей (38
мужчины и 48 женщин) в возрасте от
21 года до 62 лет, не имевших уроло-
гических заболеваний.

Скорость образования кристал-
лов оксалата кальция оценивали по
разработанной в лаборатории ориги-
нальной методике [48]. Регистриро-
вали показатель начальной скорости
кристаллообразования (НСК) по дина-
мике падения концентрации ионов
кальция с использованием прибора
Microlyte 3+2 (Kone, Финляндия) при
добавлении в модельную систему мочи
больных оксалатным уролитиазом. 

Цельная моча в большинстве
подобных экспериментальных систем
не используется, вследствие ее высо-
кой ингибиторной активности [49].
Требуется разведение мочи для до-
стижения полной ионизации каль-
ция и доведения его уровня до
стандартной концентрации [49, 50].
Учитывая это обстоятельство, в дан-
ной работе условия измерения были
подобраны таким образом, чтобы до-
стичь одинаковой стартовой концен-
трации общего кальция (4,0 мМоль/л)
и практически полной его ионизации.

Для исследования использовали
порцию утренней мочи. Всем больным
проводили клинический анализ мочи с
микроскопией осадка. При наличии
лабораторных признаков воспалитель-
ного процесса мочу пациента исклю-
чали из дальнейшего исследования.

Перед исследованием мочу раз-
водили в 5 раз физиологическим рас-
твором. Концентрацию ионизирован-
ного кальция (Ca2+) в разведенной моче
больных доводили 10% раствором
CaCl2 до 4 мМоль/л. Реакцию запус-
кали добавлением  равного объема
двух миллимолярного раствора окса-
лата натрия при постоянном переме-
шивании на магнитной мешалке.
Скорость падения ионов Ca2+ в си-
стеме регистрировали через 10 сек, 5
мин, 10 мин и 30 мин после инициа-
ции кристаллообразования.

Расчет индекса относительной
перенасыщенности мочи (ОПМ) 
при оксалатном уролитиазе [индекс
ОПМ(CaOx)] проводили с помощью
программы EQUIL2 [22, 23]. Входными
данными служили величины концент-
рации в моче калия, натрия, кальция,
магния, фосфатов, оксалатов, цитра-
тов, мочевой кислоты и значения рН.
Производили  расчет  параметров об-
разующихся в данных условиях и тео-
ретически возможных  ионных пар и,
в конечном счете – индекса относи-
тельной перенасыщенности мочи для
выбранной пары  ионов (в нашем слу-
чае – ионов [Ca+2]  и [Ox-2]). 

Рассчитывали также индекс
Тизелиуса [AP (CaOx)] [19] и сход-
ный с ним упрощенный концентра-
ционный коэффициент – индекс
CaOxCitr, предложенный нами. По-
следний представляет собой отноше-
ние концентраций в моче (мМоль/л)
основных промоторов и ингибито-
ров кальций-оксалатного кристал-
лообразования  и  рассчитывается
как: индекс CaOxCitr =  [Ca2+] x
[Ox2] / [Citr2-].

Для оценки диагностической
чувствительности и диагностической
специфичности данного индекса был
использован ROC-анализ (Receiver
Operator Characteristic – операцион-
ная характеристика приёмника, тех-
нический термин и статистический
метод, заимствованный из систем об-
работки сигналов). ROC-анализ вы-
полнялся с помощью программы
MedCalc.v12.3.0.0.

РЕЗУЛЬТАТЫ 

И ОБСУЖДЕНИЕ

Учитывая большие возможности
программы EQUIL2, эту программу
использовали для  расчета индекса
ОПМ(CaOx) у здоровых лиц и больных
оксалатным уролитиазом. Высокая
точность вычислений  с помощью про-
граммы EQUIL2  была подтверждена
эмпирическими данными лаборатор-
ных исследований физико-химических
свойств растворов в эксперименте, а
также результатами ряда клинических
наблюдений [51-54].

Таблица 1. Индексы риска камнеобразования у здоровых лиц и больных 
оксалатным уролитиазом

Индекс

ОПМ(СаОх)

НСК

ОПМ(СаОх)-НСК

CaOxCitr

CaOxCitr-НСК

AP(CaOx)

AP(CaOx)-НСК

M ± m

7,74 ± 0,702

1,58 ± 0,020

12,39 ± 1,205

0,50 ± 0,079

0,81 ± 0,131

1,51 ± 0,168

2,41 ± 0,280

P

<0,00001

<0,00005

<0,00001

<0,01

<0,005

<0,00001

<0,00001

AUC

0,865

0,685

0,875

0,806

0,811

0,776

0,787

ДЧ*
(%)

67,8

59,6

74,4

75,8

77,2

70,7

75,0

ДС*
(%)

87,5

76,2

85,7

75,0

75,0

75,0

73,5

n1

55

83

55

97

67

67

67

M ± m

19,54 ± 1,193

1,69 ± 0,017

32,12 ± 2,049

1,69 ± 0,379

2,85 ± 0,589

2,88 ± 0,217

4,86 ± 0,361

n2

90

109

90

91

92

92

92

Здоровые                    Больные 

р - статистический показатель достоверности различия между здоровыми (n1) и больными (n2); AUC (Area
Under Curve) – площадь под ROC-кривой; ДЧ – диагностическая чувствительность (Sensitivity) и ДС – диаг-
ностическая специфичность (Specificity); 
*P <0,0001 при указанных значениях AUC, ДЧ и ДС; 
ОПМ(СаОх) – индекс относительной перенасыщенности мочи, рассчитанный с помощью программы EQUIL2;
НСК – индекс начальной скорости кристаллообразования в значениях остаточной концентрации ионизиро-
ванного кальция (мМоль/л), регистрируемой через 10 сек. после индукции кристаллообразования;
ОПМ(СаОх)-НСК – комбинированный индекс, где ОПМ(СаОх)-НСК = ОПМ(СаОх) х НСК; CaOxCitr – ком-
бинированный индекс, равный  [Ca2+] x [Ox2-] / [Citr2-]; AP(CaOx) – индекс Тизелиуса (см. формулу в тексте);
AP(CaOx)-НСК - комбинированный индекс, равный AP(CaOx) х НСК 



Метастабильное состояние мо-
чи зависит от сложного взаимодей-
ствия различных видов ионов, рас-
творенных веществ и их производ-
ных. На метастабильное состояние
мочи оказывает влияние степень дис-
социации веществ, ионная сила и ак-
тивность ионов, что, в конечном
счете, определяет склонность лито-
генных соединений к формированию
твердых фаз, то есть кристаллов.   

Алгоритм оценки метастабиль-
ности мочи, реализованный в про-
грамме EQUIL2   [22, 23], учитывает
взаимовлияние ионов друг на друга в
моделях термодинамического равно-
весия, описывающих поведение каж-
дой ионной пары при данных усло-
виях температуры, ионного окруже-
ния и значениях рН.

Результаты значений всех индек-
сов и их производных представлены в
таблице 1 и на рисунках 1 и 2.

Можно видеть, что средние
значения всех индексов статистиче-
ски значимо отличались у больных и
здоровых. Так, индекс относительной
перенасыщенности мочи – индекс
ОПМ(CaOx) –  у больных оксалатным
уролитиазом более, чем вдвое превы-
шал соответствующий показатель у
здоровых лиц (19,54 ± 1,193 и 7,74 ±
0,702 соответственно, р < 0,00001). 

Однако для использования всех
указанных индексов в диагностиче-
ских целях требуется определять для
каждого из них значения диагности-
ческой чувствительности и диагно-

стической специфичности. Это вы-
полняется с помощью построения
ROC-кривых с вычислением величин
порога или точки отсечения (cut-off
value). 

В результате этого анализа стро-
ится ROC-кривая, отражающая зави-
симость количества верно классифици-
рованных положительных примеров
(наличие признака или заболевания) от
количества неверно классифицирован-
ных отрицательных примеров (отсут-
ствие признака или заболевания).

В идеальном случае график
ROC-кривой должен проходить через
верхний левый угол, где доля истинно
положительных случаев составляет
100% (идеальная чувствительность), а
доля ложно положительных примеров
равна нулю (идеальная специфич-
ность). Поэтому чем ближе кривая к
верхнему левому углу, тем выше пред-
сказательная способность модели. На-
оборот, чем ближе кривая к диаго-
нальной прямой (Рис. 2А, ROC-кри-
вая для индекса НСК), тем менее эф-
фективна модель при различении
двух классов (например, больных и
здоровых).

Применение индекса ОПМ(CaOx)
в ROC-анализе показало, что диагно-
стическая специфичность  его была до-
статочно высокой – 87,5% при уме-
ренно выраженной диагностической
чувствительности в 67,8%, (табл. 1), 
р < 0,0001).

Как отмечалось выше, индекс
ОПМ(CaOx) описывает только фи-

зико-химические взаимодействия
ионов, не учитывая влияния других
активных модификаторов мочи на
процесс кристаллообразования, на-
пример, группы макромолекул мочи.

В связи с этим был использован
метод, дающий возможность непо-
средственной регистрации парамет-
ров скорости формирования крис-
таллов. Для интегральной оценки ак-
тивности образования кристаллов ис-
пользовали такой физико-химичес-
кий параметр, как показатель началь-
ной скорости кристалообразования
(НСК). Этот показатель был выбран в
силу того, что, как ранее было нами
отмечено [48], гиперкальциурия у
больных оксалатным уролитиазом,
по-видимому, способна повреждать
защитные механизмы, направленные
на поддержание метастабильности
мочи, что проявляется замедлением
начальной скорости кристаллообра-
зования. 

Показатель начальной скорости
кристалообразования (НСК), выра-
жали величиной остаточной концент-
рации ионизированного кальция,
которую регистрировали через 10 сек.
после индукции кристаллообразова-
ния. У больных оксалатным уроли-
тиазом этот показатель был выше
(1,69 ± 0,017 мМоль/л), чем у здоровых
(1,58 ± 0,020 мМоль/л, р< 0,00005),
хотя диагностическая чувствитель-
ность показателя начальной скорости
кристалообразования (НСК)  была
невысокой и составляла 59,6%, при ди-
агностической специфичности 76,2%
(табл. 1, р < 0,0001)

Следует подчеркнуть, что оба
показателя характеризуют разные не-
зависимые процессы. Так, индекс
ОПМ(CaOx) указывает на степень пе-
ренасыщения мочи и уровень ее мета-
стабильности, а показатель НСК отра-
жает динамику процесса индуциро-
ванного кристаллообразования по
скорости включения ионизирован-
ного кальция в состав образующихся
кристаллов оксалата кальция.

Поэтому с целью повышения ка-
чества диагностики свойства каждого
из этих индексов были объединены в
единый комплексный показатель –  
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Рис. 1. Диагностические индексы  для здоровых лиц (1) и больных оксалатным уролитиазом (2).
ОПМ-СаОх – индекс относительной перенасыщенности мочи, рассчитанный с помощью программы EQUIL2;
НСК – индекс начальной скорости кристаллообразования в значениях остаточной концентрации ионизи-
рованного кальция (мМоль/л), регистрируемой через 10 сек. после индукции кристаллообразования;
ОПМ-СаОх-НСК – комбинированный индекс, рассчитанный как произведение индексов ОПМ-СаОх и НСК

1      2 1      2 1      2

р<0,00001 р<0,00001р<0,00005



индекс ОПМ(СаОх)-НСК, который
вычислялся как ОПМ(СаОх) х НСК.

Полученный комбинирован-
ный индекс ОПМ(СаОх)-НСК у здо-
ровых (12,39±1,205; n=55) и больных
(32,12±2,049; n=90)  имел выраженные
отличия при  высокой степени стати-
стической достоверности   (р < 0,00001,
фактически р = 0,00000000001).

Сочетание свойств обоих пока-
зателей в комбинированном индексе
ОПМ(СаОх)-НСК дает повышение
уровня диагностической чувстви-
тельности с 59,6% (при использова-
нии только индекса НСК) до 74,4% 
(р = 0,029) при сохранении достаточ-
но высокой диагностической специ-
фичности – 85,7% (табл. 1,  рис. 2)

Что касается других индексов –
CaOxCitr, AP(CaOx) и их сочетаний с
индексом НСК, то при почти одина-
ковых с индексом ОПМ(СаОх)-НСК
значениях  показателей диагностиче-
ской чувствительности (70,7 – 77,2%),
показатели диагностической специ-
фичности у них не смогли превысить
значения 85,7%, характерного для 
индекса ОПМ(СаОх)-НСК (табл. 1,
рис. 2Б).

Визуальное сравнение кривых
ROC не всегда позволяет выявить
наиболее эффективную модель клас-
сификации. Чаще всего методом
сравнения ROC-кривых является
оценка площади под кривыми, (Area

Under Curve) – показатель AUC. Су-
ществует экспертная шкала для значе-
ний AUC, по которой можно судить о
качестве модели [55], используемой
для классификации. 

Согласно этой шкале модель с
использованием только показателя
НСК относится к моделям среднего
качества (значение AUC в пределах
0,6-0,7). К моделям с хорошим каче-
ством классификации признаков
(AUC в пределах 0,7-0,8) относятся
индексы AP(CaOx) и AP(CaOx)-НСК.
Очень хорошим качеством классифи-
кации обладают индексы имеющие
AUC в пределах 0,8-0,9. 

Можно видеть, что индексы
ОПМ(СаОх) и особенно ОПМ(СаОх)-
НСК, имеющие значения AUC 0,865 и
0,875 соответственно,  обладают по-
этому более высоким качеством клас-
сификации и различения больных и
здоровых, по сравнению с индексами
CaOxCitr и CaOxCitr-НСК, имеющими
значения AUC, близкие к 0,8 (табл. 1,
рис. 2А).

Однако применение комбиниро-
ванного индекса ОПМ(СаОх)-НСК не
позволило  четко дифференцировать
больных с рецидивной формой (37
больных) от пациентов со спорадиче-
ским типом оксалатного уролитиаза
(56 больных). Уровень диагностиче-
ской чувствительности составлял
57,1%, диагностической специфично-

сти 54,1% (р =0,65), значение AUC
было равно  0,528, что характерно для
моделей классификации неудовлетво-
рительного качества.

По-видимому, в литогенезе ре-
цидивной формы оксалатного уроли-
тиаза в большей степени участвуют
другие механизмы, способные изме-
нять состав и пассаж внутриканаль-
цевой мочи, активируя тем самым
нуклеацию и рост кристаллов окса-
лата кальция [56]. Возможно, патоге-
нетические механизмы этой формы
уролитиаза способны проявлять себя,
нарушая адгезивные свойства уроте-
лия с образованием бляшек Рэндалла 
[57, 58], либо повреждая другие про-
цессы, ответственные за периодич-
ность формирования уролитов и тре-
бующие дальнейшего изучения.

Тем не менее, сочетание раз-
личных диагностических подходов
дает возможность выбрать комбини-
рованный диагностический индекс,
основанный на оценке степени пере-
насыщенности мочи и начальной
скорости кристаллообразования –
ОПМ(СаОх)-НСК. Этот индекс  поз-
воляет более детально оценивать ли-
тогенные свойства мочи у больных
оксалатным уролитиазом, характери-
зуется оптимальным сочетанием до-
статочно высоких значений диагнос-
тической чувствительности и специ-
фичности. С практической точки зре-
ния  альтернативой ему может быть
выбор более простого индек-са CaOx-
Citr, дающего удовлетворительные
результаты  по диагностической чув-
ствительности и специфичности. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Предложенные подходы могут
быть использованы для оценки
риска развития оксалатной формы
МКБ наряду с общепринятым опре-
делением метаболических литоген-
ных факторов, а также для контроля
качества проводимого профилакти-
ческого лечения.  
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Ключевые слова: формирование кристаллов оксалата кальция в моче, оксалатный уролитиаз, оксалатная форма мочекаменной
болезни, относительная перенасыщенность мочи при оксалатных камнях, индексы риска развития оксалатного уролитиаза.

Кey words: formation of calcium oxalate crystals in the urine, oxalate urolithiasis,  form of oxalate urolithiasis,  relative saturation of
urine with calcium oxalate stones,  indices risk of calcium oxalate urolithiasis.

Рис. 2. ROC-кривые диагностических индексов.
А - сравнение ROC-кривых для трех индексов:  НСК, ОПМ(СаОх) и ОПМ(СаОх)-НСК
Б – ROC-кривая  индекса ОПМ(СаОх)-НСК с оптимальными значениями диагностической чувствиельности
(74,4%) и диагностической специфичности (85,7%) при значении точки отсечения 18,75

А Б
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Резюме:
Исследована кристаллообразующая активность мочи у 111 пациентов (в возрасте 23 до 67 лет) с оксалатным уролитиазом,

который у 68 человек (39 мужчин и 29 женщин) имел нерецидивное течение. У 43 пациентов  (27 мужчин и 16 женщин) была вы-
явлена рецидивная форма оксалатного уролитиаза. В качестве контроля исследовались биохимические показатели 86 практически
здоровых людей (38 мужчины и 48 женщин) в возрасте от 21 года до 62 лет, не имевших урологических заболеваний.

Скорость образования кристаллов оксалата кальция оценивали по динамике падения концентрации ионов кальция. Реги-
стрировали показатель начальной скорости кристаллообразования (НСК) при добавлении в модельную систему мочи здоровых
лиц или больных оксалатным уролитиазом.

Индекс относительной перенасыщенности мочи – ОПМ(CaOx), отражающий потенциал мочи к кальций-оксалатному ли-
тогенезу, у больных оксалатным уролитиазом в 2,52 раза превышал соответствующий показатель у здоровых лиц. Диагностическая
специфичность  индекса ОПМ(CaOx) была достаточно высокой – 87,5% при умеренно выраженной диагностической чувствитель-
ности в 67,8%, (р < 0,0001). В целях улучшения диагностических возможностей индекса ОПМ(CaOx) он был объединен с показа-
телем начальной скорости кристаллообразования (НСК), характеризующим собственно динамику формирования кристаллов
оксалата кальция в системе.

Сочетание свойств обоих показателей в комбинированном индексе ОПМ(СаОх)-НСК способствовало улучшению диагно-
стических свойств нового индекса. При этом уровень диагностической чувствительности повышался с 59,6% (при использовании
только индекса НСК) до 74,4% (р =0,029) при сохранении достаточно высокой диагностической специфичности – 85,7%.

Предложенный комбинированном индексе ОПМ(СаОх)-НСК  позволяет более детально оценивать литогенные свойства
мочи у больных оксалатным уролитиазом, характеризуя различные стороны оксалатного литогенеза, отличается оптимальным
сочетанием достаточно высоких значений диагностической чувствительности и специфичности. Он может быть использован для
оценки риска развития оксалатной формы мочекаменной болезни наряду с общепринятым определением метаболических лито-
генных факторов, а также для контроля  качества проводимого профилактического лечения.
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