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(57) Спосіб диференційної діагностики гломеруло-
нефриту та пієлонефриту в стадії хронічної нирко-
вої недостатності IV ступеня, що включає визна-

чення в сечі активності лізосомного ферменту N-
ацетил-бета-D-глюкозамінідази, який відрізняєть-
ся тим, що додатково в сечі визначають активність
лізосомного ферменту бета-галактозидази та спі-
вставляють активність N-ацетил-бета-D-глюко-
замінідази до активності бета-галактозидази і при
коефіцієнті співвідношення К більше 4,5, діагно-
стують гломерулонефрит в стадії хронічної нирко-
вої недостатності IV ступеня, а при значенні К ме-
нше 4,5 - пієлонефрит в стадії хронічної ниркової
недостатності IV ступеня.

Винахід відноситься до медицини, а саме до
урології та нефрології і може бути використаний
для лабораторної діагностики гломерулонефриту
та пієлонефриту у хворих з хронічною нирковою
недостатністю IV ступеня.

Диференціація найбільш розповсюджених за-
хворювань нирок - гломерулонефриту та пієло-
нефриту в стадії хронічної ниркової недостатності
IV ступеня - важка навіть морфологічно. На сього-
дні цілям неінвазивної диференційної діагностики
цих захворювань велике значення надають визна-
ченню змін активностей реноспецифічних ферме-
нтів, маркерів ушкодження ниркової паренхими, в
сечі. У разі діагностування ураження нирок вперше
в стадії хронічної ниркової недостатності в 15%
випадків встановити причину захворювання не
вдається зовсім. У той же час своєчасно встанов-
лений діагноз має велике значення для вибору
правильної тактики лікування під час підготовки
хворих до трансплантації нирки - єдиного дійового
методу їх лікування, та в після операційному пе-
ріоді.

Відомий спосіб диференційної діагностики піє-
лонефриту та гломерулонефриту в стадії хроні-
чної ниркової недостатності [1],  який включає ви-
значення в крові та сечі вмісту неорганічного фо-
сфору та креатиніну, обчислення концентраційних
показників та кліренсів цих речовин і складання за
допомогою ряду розрахунків математичного рів-
няння. Недоліками способу є неможливість дифе-
ренційної діагностики цих захворювань в стадії
хронічної ниркової недостатності IV ступеня, скла-

дність та трудомісткість математичних розрахун-
ків, а також травматизація хворих забором крові.

Відомий також спосіб діагностики гломеруло-
нефриту з хронічною нирковою недостатністю [2],
взятий нами за прототип, який полягає у визна-
ченні в сечі активності лізосомного ферменту N-
ацетил-бета-D-глюкозамінідази у хворих на гломе-
рулонефрит з хронічною нирковою недостатністю
в термінальній стадії захворювання. При цьому,
виявлене багаторазове підвищення сечової актив-
ності N-ацетил-бета-D-глюкозамінідази. Недоліка-
ми способу є неможливість диференційної діагно-
стики гломерулонефриту та пієлонефриту тільки
по одному показнику, а також залежність кінцевого
результату від методів визначення ферментатив-
ної активності сечі та одиниць розрахунку.

В основу винаходу поставлена задача удоско-
налення способу диференційної діагностики гло-
мерулонефриту та пієлонефриту в стадії хронічної
ниркової недостатності IV ступеня шляхом біохі-
мічного визначення в сечі хворих активності двох
лізосомних ферментів та обчислення їх співвідно-
шення, показник якого змінюється в залежності від
основного захворювання, що забезпечить своєчас-
ність встановлення діагнозу основного захворю-
вання, обрання правильної тактики підготовки
хворих до трансплантації нирки, адекватне ліку-
вання їх у післяопераційному періоді та покращен-
ня спеціалізованої медичної допомоги нефрологі-
чним хворим.

Поставлена задача досягається тим, що спо-
сіб диференційної діагностики гломерулонефриту
та пієлонефриту в стадії хронічної ниркової недо-
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статності IV  ступеня,  який включає визначення в
сечі активності лізосомного ферменту бета-галак-
тозидази та співставлення активності N-ацетил-
бета-D-глкжозамінідази до активності бета-галак-
тозидази і при коефіцієнті співвідношення К біль-
ше 4,5 діагностують гломерулонефрит в стадії
хронічної ниркової недостатності IV ступеня, а при
значенні К менше 4,5 - пієлонефрит в стадії хроні-
чної ниркової недостатності IV ступеня.

Спосіб диференційної діагностики гломеруло-
нефриту та пієлонефриту в стадії хронічної нирко-
вої недостатності IV ступеня виконують таким чи-
ном: при визначенні активності ферменту N-
ацетил-бета-D-глюкозамінідази в пробірку беруть
0,2 мл профільтрованої сечі і додають до них 0,3
мл 0,1 М цитратного буферу рН 4,15 та 0,2 мл
субстрату, який включає 10 мМ розчин 4-ніт-
рофеніл-2-ацетамідо-2-дезоксі-бета-D-глюкопіра-
нозиду в 0,1 М цитратному буфері рН 4,15. Проби
інкубують 30 хвилин при 37°С. Потім реакцію зупи-
няють додаванням 0,8 мл 0,1 М розчину вуглекис-
лого натрію. Оптичну щільність п-нітро-фенолу, що
утворився, вимірюють на фотоелектроколориметрі
при 400 нм порівняно з контрольною пробою, у яку
розчин субстрату вносять після припинення фер-
ментативної реакції. Ферментативну активність N-
ацетил-бета-D-глюкозамінідази сечі розраховують
у мкмолях п-нітрофенолу, що утворився протягом
1 години, із розрахунку на 1 ммоль креатиніну сечі,
вміст якого визначають за кольоровою реакцією
Яффе з пікриновою кислотою.

При визначенні активності бета-галактозидази
у пробірку беруть 0,2 мл профільтрованої сечі,
додають 0,3 мл 0,1 М цитратного буферу рН 4,0 та
0,2 мл субстрату, який включає 5 мМ розчин 2-
нітрофеніл-бета-D-галакто-піранозиду у 0,1 М цит-
ратному буфері рН 4,0. Проби інкубують 30 хвилин
при 37°С. Реакцію зупиняють додаванням 0,8 мл
0,1 М розчину вуглекислого натрію; оптичну щіль-
ність п-нітрофенолу, що утворився, вимірюють на
фотоелектроколориметрі при 400 нм проти конт-
рольної проби, у яку розчин субстрату вносять піс-
ля припинення ферментативної реакції. Фермен-
тативну активність розраховують у мкмолях п-
нітрофенолу, що утворився протягом 1 години, із
розрахунку на 1 ммоль креатиніну сечі, вміст якого
визначають за кольоровою реакцією Яффе з пік-
риновою кислотою.

Обчислюють коефіцієнт співвідношення вели-
чини активності N-ацетил-бета-D-глюкозамінідази
сечі до величини активності бета-галактозидази
сечі - К. Якщо К більше 4,5 - діагностують гломе-
рулонефрит у стадії хронічної ниркової недостат-
ності IV ступеня, якщо К нижче 4,5 -діагностують
пієлонефрит у стадії хронічної ниркової недостат-
ності IV ступеня. Коефіцієнт варіації дорівнює
3,1%.

Практичне застосування способу, наводимо на
прикладах обстеження хворих, що лікувалися в
інституті урології та нефрології АМН України про-
тягом багатьох років.

Приклад 1. Хв-й Л., і.х. № 1502, 33 роки, по-
трапив до відділення трансплантації нирки 16.
04.99 р. зі скаргами на загальну слабкість, свер-
біння по всій поверхні тіла, безсоння, болі в м'язах
гомілки, головні болі, задишку. Хворіє 12 років піс-
ля перенесеного гострого гломерулонефриту, хро-

нічна ниркова недостатність спостерігається на
протязі одного року. У березні 1999 р. сформована
a/v фістула та розпочаті сеанси програмного гемо-
діалізу. При обстеженні: АД-170/100 - 130/90 мм
рт. ст., ЕКГ - гіпертрофія лівого шлуночка з його
перевантаженням, гіпертрофія лівого передсердя,
значущі дистрострофічні зміни міокарду, ознаки
порушень коронарного кровообігу в передньо-
боковій стінці лівого шлуночка. Загальний аналіз
крові: Нb - 88 г/л; Ер.- 2,75x1012/л; К.п.- 0,96; Л -
9,5x109/л; паличкоядерні - 2%, сегментоядерні -
56%, еозинофіли - 2%, лімфоцити - 40%, моноцити
- 1%; ШОЕ - 18 мм/год. Загальний аналіз сечі: кис-
ла, 1005, білок - 2,52‰, Л - 3-4 в полі зору, Ер - 0-1
в полі зору; бактерії - мало. Засів сечі: виявлено
ріст Streptococus faec. Anhaem. 3x103/мл. Біохімічні
показники крові: вміст креатиніну - І, II - 0,905
ммоль/л; вміст сечовини - 47,9 - 32,0 ммоль/л; за-
гальний білок - 88 г/л; А - 37,6%, Г - 62,4%, альфа1
- 7,9%, альфа2 - 11,9%, бета - 11,9%, гама - 30,7%,
А/Г - 0,6. АЛТ - 0,14 ммоль/(год.л); ACT-0,29
ммол/(год.л); тимолова проба - 3,5 од. Клінічний
діагноз: хронічний гломерулонефрит, хронічна
ниркова недостатність IV ступеня, пролонгована
програмним гемодіалізом. Уремічна кардіопатія.

Застосування способу диференційної діагно-
стики гломерулонефриту та пієлонефриту в стадії
хронічної ниркової недостатності IV ступеня пока-
зало, що активність N-ацетил-бета-D-глюкоза-мі-
нідази сечі - 213,52 мкмоль/год/ммоль креатиніну,
активність бета-галактозидази сечі - 13,59 мкмоль-
/год/ммоль креатиніну. Їх коефіцієнт співвідношен-
ня К= 15,71, тобто більше 4,5, що підтверджує діа-
гноз хронічного гломерулонефриту. 03.06.99 р.
хворому була зроблена трансплантація трупної
донорської нирки. Стан хворого задовільний.

Приклад 2. Хвора К., і.х. № 20, 53 роки, потра-
пила до відділення трансплантації нирки 04.01.99
р. зі скаргами на загальну слабкість, швидку втом-
люваність, головокружіння, періодичне шкіряне
свербіння, болі в області серця, головний біль.
Вважає себе хворою 15 років (в анамнезі гострий
пієлонефрит), погіршення стану нирок - 1 рік. 3
11.06.98 р. розпочато лікування гемодіалізом по 3
сеанси на тиждень протягом 4 годин кожний. При
обстеженні: АД - 130/90 - 120/80 мм рт.ст., ЕКГ -
гіпертрофія лівого шлуночка, значущі дистрофічні
зміни міокарду. Загальний аналіз крові: Нb -92 г/л;
Ер. - 2,9x1012/л; К.п. - 0,95; Л - 6,3x109/л; паличкоя-
дерні - 3%, сегментоядерні - 47%, еозинофіли -
6%,  лімфоцити -  43%,  моноцити -  1%;  ШОЕ -  42
мм/год. Загальний аналіз сечі: кисла, 1002, білок -
0,59‰; Л - 3-5 в полі зору, Ер - малозмінені 2-4 в
полі зору, бактерії - незначна кількість. Засів сечі:
виявлено ріст Е. coli anhaem. 3х104/мл. Біохімічні
показники крові: вміст креатиніну - 1,17-0,75
ммоль/л; вміст сечовини - 54,0-35,0 ммоль/л; зага-
льний білок - 62,7 г/л, А - 38,0%, Г - 62,0%, альфа1
- 7,1%, альфа2- 14,2%, бета - 22,8%, гама - 17,9%,
А/Г - 0,61. АЛТ -0,50 ммоль/(год.л); ACT - 0,36
ммоль/(год.л); тимолова проба - 2,5 од., білірубін
загальний - 11,4 ммоль/л. Клінічний діагноз: хроні-
чний пієлонефрит з розвитком зморщування ни-
рок. Хронічна ниркова недостатність IV ступеня,
пролонгована програмним гемодіалізом. Уремічні
енцефало-вестибулопатія, кардіопатія.
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Застосування способу диференційної діагно-
стики гломерулонефриту та пієлонефриту в стадії
хронічної ниркової недостатності IV ступеня пока-
зало, що активність N-ацетил-бета-D-глюкозаміні-
дази сечі дорівнює 63,49 мкмоль/год/ммоль креа-
тиніну, активність бета-галактозидази сечі - 23,48
мкмоль/год/ммоль креатиніну, коефіцієнт їх спів-
відношення К=2,7, тобто менше 4,5, що підтвер-
джує наявність хронічного пієлонефриту у хворої з
хронічною нирковою недостатністю IV ступеня.
Хвора продовжує перебувати на лікуванні гемоді-
алізом, у подальшому можлива пересадка трупної
донорської нирки.

З наведених прикладів видно, що провідними
симптомами та лабораторними показниками обох
хворих не є симптоми та показники основного за-
хворювання, а є симптоми та показники наявності
хронічної ниркової недостатності IV ступеня: це
майже однакові скарги, величини азотемії, анемії,
гіпо-  та діспротеінемії,  зміни в аналізах сечі та на
електрокардіограмах.

Застосування способу диференційної діагно-
стики гломерулонефриту та пієлонефриту в стадії
хронічної ниркової недостатністї IV ступеня дозво-
ляє своєчасно діагностувати хронічний гломеру-
лонефрит чи хронічний пієлонефрит та своєчасно
проводити адекватне корегуюче лікування у до- та
післятрансплантаційному періодах. Спосіб, стосу-
ється тих хворих, у яких ураження нирок вперше
діагностується в стадії хронічної ниркової недоста-
тності.

В процесі апробації даного способу, нами про-
ведені дослідження у 25 хворих на гломерулонеф-
рит в стадії хронічної ниркової недостатності IV
ступеня (креатинін крові 0,72-1,14 ммоль/л) та у 10
хворих на пієлонефрит в стадії хронічної ниркової
недостатності IV ступеня (креатинін крові 0,70-1,10
ммоль/л), також у 20 практично здорових осіб та у
70 хворих на гломерулонефрит та хронічний піє-
лонефрит із збереженою функцією нирки - контро-
льні групи (креатинін крові 0,049-0,081 ммоль/л),
що перебували на лікуванні в інституті урології та
нефрології АМН України, з них у 40 хворих на хро-

нічний гломерулонефрит (25 хворих з сечовим та
15 - з нефротичним синдромом) та у 30 хворих на
хронічний пієлонефрит. Результати дослідження
активності ферментів N-ацетил-бета-D-глюкозамі-
нідази і бета-галактозидази сечі та коефіцієнт їх
співвідношення К наведені в таблиці.

Із таблиці видно, що незважаючи на статисти-
чно вірогідну різницю поміж групами майже всіх
показників, тільки крайні межі коливань чисельного
показника відношення активності N-ацетил-бета-
D-глюкозамінідази сечі до активності бета-галак-
тозидази сечі у хворих на гломерулонефрит у ста-
дії хронічної ниркової недостатності IV ступеня та
пієлонефрит у стадії хронічної ниркової недостат-
ності IV ступеня не перехрещуються. Встановлена
нами точка розподілу, що дорівнює 4,5, повністю
відповідає мінімуму діагностичних помилок, коли
діагностична чутливість дорівнює діагностичній
специфічності. Перевагою способу, є також те, що
при обчисленні співвідношення активностей двох
лізосомих ферментів усунуто залежність кінцевого
результату від методів їх визначення, одиниць
розрахунків, тощо.

Таким чином, спосіб диференційної діагно-сти-
ки гломерулонефриту та пієлонефриту в стадії
хронічної ниркової недостатності IV ступеня є точ-
ним, короткочасним (50 хв.), не трудомістким, на-
дійним та безпечним для хворого. Діагностична
ефективність способу становить 98%.
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Таблиця

Активність N-ацетил-бета-D-глюкозамінідази (НАГ) сечі, бета-галактозидази (бета-Гал) сечі
(мкмоль/год/ммоль креатиніну ) та співвідношення активності НАГ сечі до активності бета-Гал сечі
(К) у хворих на хронічний гломерулонефрит (ХГН) та хронічний пієлонефрит (ХрПН) із збереженою

функцією нирок (контроль) та у стадії хронічної ниркової недостатності IV ступеня (XHH-IV)

№
за/ п

Групи обстеже-
них

Статистичний
показник

Активність НАГ
сечі

Активність бета-Гал
сечі

Активність
НАГ/Активність

бета-Гал сечі (К)
n 20 20 20

М±m 11,47±1,0 10,17±1,35 1,06±0,111 Здорові
Межі коливань 7,08-21,81 3,29-18,37 0,56-1,67

n 25 25 25
М±m 30,01±1,51 21,38±1,22 1,30±0,062

ХГН, сечовий
синдром (конт-
роль) Межі коливань 14,4-39,8 11,37-46,54 0,66-1,77

n 15 15 15
М+m 96,25+6,38 66,38±5,74 1,40±0,083

ХГН, нефротич-
ний синдром
(контроль) Межі коливань 50,85-138,0 37,29-92,46 0,98-1,92

n 30 30 30
М±m 41,51±2,86 24,73±1,06 1,42±0,074 ХрПН (конт-

роль)
Межі коливань 17,83-79,98 11,63-35,44 0,07-2,02

n 25 25 25
М±m 290,37±19,98 24,17±1,63 13,71±1,155 ХГН,

XHH-IV
Межі коливань 139,56-531,18 13,51-45,52 4,70-27,50

n 10 10 10
М±m 92,83±9,80 30,47±3,70 3,16±0,206 ХрПН

XHH-IV
Межі коливань 55,13-122,23 17,75-53,39 2,29-4,28

Р2-1< 0,001 0,001 -
Р3-1< 0,001 0,001 0,02
Р3-2< 0,001 0,001 -
Р4-1< 0,001 0,001 0,01
Р4-2< 0,001 0,05 -
Р4-3< 0,001 0,001 -
Р5-1< 0,001 0,001 0,001
Р5-2< 0,001 - 0,001
Р5-3< 0,001 0,001 0,001
Р5-4< 0,001 - 0,001
рб-1< 0,001 0,001 0,001
Р6-2< 0,001 0,02 0,001
Р6-3< - 0,001 0,001
Р6-4< 0,001 - 0,001
Р6-5< 0,001 - 0,001
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