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У здоровых лиц, а также у больных острым необструктивным и обструктивным пиелонефритом
исследовано состояние локального эндогенного протеолиза и механизмов, его обеспечивающих. С
помощью сравнительного, корреляционного и регрессионного анализов установлена недостаточ"
ность этого саногенетического звена при остром пиелонефрите. Снижение протеолитической ак"
тивности мочи связано с нарушением функции почки, в том числе, снижением синтеза урокиназы в
почечной паренхиме. Основными механизмами этих нарушений являются расстройства уродина"
мики, регионарной гемодинамики и микроциркуляции, гемостазиологические расстройства и нару"
шения реологических констант крови.
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MECHANISMS OF DISTURBANCE OF LOCAL ENDOGENIC PROTEOLYSIS IN URINARY
TRACTS
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The state of local endogenic proteolysis and mechanisms providing it was studied in healthy individuals and
in patients with acute obstructive and non"obstructive pyelonephritis. With the help of comparative, correla"
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tive and regressive analysis we established insufficiency of this sanogenetic link at acute pyelonephritis.
Decreasing of urine proteolytic activity is connected with disturbed kidney function, including decreased
urokinase synthesis in renal parenchyma. Main mechanisms of these disturbances are disorders of urody"
namics, regional hemodynamics and microcirculation, hemostasiologic disorders and disturbances of rheo"
logical constants of blood.
Key words: local endogenic proteolysis, urine proteolytic activity, acute pyelonephritis, urinary tracts

Одним из важных моментов, отличающих ин�
фекционно�воспалительные процессы в органах
мочевыделительной системы от гнойных заболева�
ний других локализаций, является непосредствен�
ный и постоянный контакт поверхности слизистой
мочевыводящих путей с мочой [8]. Известно, что эта
биологическая жидкость имеет протеолитическую
активность. Она обусловлена протеолитическими
ферментами, синтезирующимися в почках и экск�
ретирующимися с мочой [6, 7]. И, прежде всего,
ферментом урокиназой, вносящей наибольший
вклад в суммарный показатель [1, 2, 5].

Локальный эндогенный протеолиз следует рас�
сматривать как саногенетический механизм, кото�
рый при острых воспалительных поражениях мо�
чевыводящих путей направлен на элиминацию из
их просвета контаминированных белковых про�
дуктов воспаления. Известно, что при ряде уроло�
гических и нефрологических заболеваний (амило�
идоз почек, хронический пиелонефрит, гломеру�
лонефрит и пр.) протеолитическая активность
мочи существенно снижается, что взаимосвязано
с нарушением функции почек [1, 4]. Тенденция к
снижению протеолитической активности мочи
была выявлена нами при остром пиелонефрите,
для которого характерны нарушения функции
пораженной почки [3].

Последующие исследования были направле�
ны на детализацию взаимосвязи локального эн�
догенного протеолиза с различными параметра�
ми, характеризующими состояние уродинамики,
функцию почек, систему гемостаза и раскрытие
механизмов его нарушений при остром пиело�
нефрите.

Цель работы: с помощью методов многомер�
ного статистического анализа построить матема�
тическую модель состояния эндогенного локаль�
ного протеолиза в мочевыводящих путях, на осно�
вании которой раскрыть механизмы его наруше�
ний при остром пиелонефрите.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Проведен анализ результатов обследования 23
практически здоровых лиц, 18 больных острым не�
обструктивным и 20 – острым обструктивным
пиелонефритом. При иcследовании использовали
лабораторные и инструментальные методы – био�
химическое исследование мочи, исследование па�
раметров гемостазиограммы, гаммасцинтигра�
фию почек, трансректальное ультразвуковое ска�
нирование. Протеолитическую активность мочи
оценивали по степени гидролиза белкового суб�
страта азоказеина. Статистическую обработку
данных проводили с помощью пакета программ
Statistica 6.0 (Statsoft, США).

РЕЗУЛЬТАТЫ

При проведении сравнительного анализа по�
казателей в группах здоровых лиц и больных пие�
лонефритом, установлено что у пациентов как с
необструктивной, так и с обструктивной формой
заболевания наблюдается выраженное снижение
протеолитической активности мочи. Одновремен�
но с этим выявлено снижение концентрации кре�
атинина мочи, ее удельного веса, увеличение вре�
мени максимального накопления радиофармпре�
парата, что свидетельствует о выраженных нару�
шениях функции почек (табл. 1).

Основными механизмами этих нарушений яв�
ляются:

1. Расстройства уродинамики, проявляющиеся
увеличением времени выведения радиофармпрепа�
рата при выполнении гаммасцинтиграфии почек.

2. Нарушения регионарной венозной гемоди�
намики в малом тазу, проявляющиеся увеличени�
ем диаметра вен.

3. Расстройства в системе гемостаза: актива�
ция сосудисто�тромбоцитарного и коагуляционно�
го звеньев, относительная недостаточность проти�
восвертывающего и фибринолитического меха�
низмов, ведущих к нарушению реологических
констант крови, расстройствам микроциркуляции,
и, соответственно, функции почки, в том числе,
синтетической.

Как видно из таблицы, параметры, характери�
зующие перечисленные факторы, достоверно от�
личаются в группах больных острым пиелонефри�
том и здоровых лиц.

Для детализации механизмов, приводящих к
патологическим изменениям в этих системах, до�
казательства взаимозависимости и причинно�след�
ственных отношений их изменений была проведе�
на обработка имеющихся данных здоровых лиц и
больных с применением методов корреляционно�
го, регрессионного и дискриминантного анализов.

У здоровых лиц среди теоретически возмож�
ных 210 корреляционных взаимоотношений, вы�
явлено 20 достоверных (9,52±2,03 %), 12 положи�
тельных и 8 отрицательных (рис. 1).

На рисунке видно, что имеются положительные
взаимосвязи между протеолитической активнос�
тью мочи, ее удельным весом и концентрацией кре�
атинина. Эти показатели характеризуют состояние,
соответственно, синтетической, концентрацион�
ной и фильтрационной функций почек, а взаимо�
связь отражает функциональное единство физио�
логических процессов, протекающих в почке.

В результате проведения регрессионного ана�
лиза, где в качестве зависимой переменной выс�
тупала протеолитическая активность мочи, полу�
чено следующее линейное уравнение:
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ПА = 0,903 × К + 0,218 × АТ + 0,199 × Фз –
0,164 × T1/2,

где ПА – протеолитическая активность мочи;
К – концентрация креатинина мочи;
АТ – агрегация тромбоцитов;
Фз – уровень фибринолиза в плазме крови;
T1/2 – время полувыведения радиофармпре�
парата из почки.
Протеолитическая активность мочи у здоро�

вых лиц имеет согласованные изменения с пока�
зателями, характеризующими фильтрационную
функцию почек, уродинамику верхних мочевыво�

Та б л и ц а  1
Параметры протеолитической активности мочи, функции почек, уродинамики, системы гемостаза у

больных острым необструктивным и обструктивным пиелонефритом и у здоровых лиц

Показатель Здоровые Необструктивный  
пиелонефрит 

Обструктивный  
пиелонефрит 

Протеолитическая активность мочи, ПЕ/мл 4,02 ± 0,38 2,71 ± 0,29* 1,66 ± 0,12*** 

Креатинин мочи, ммоль/л 10,6 ± 1,70 3,52 ± 0,55** 3,99 ± 0,25** 

Удельный вес 1017 ± 1,69 1008 ± 1,10* 1008 ± 0,80* 

Время максимального накопления РФП, мин 2,92 ± 0,11 3,63 ± 0,15** – 

Почечный плазмоток, мл/мин 267 ± 7,91 184 ± 11,3** – 

Время полувыведения РФП, мин 5,92 ± 0,16 9,28 ± 0,82** – 

Диаметр вен МПВС, мм 2,07 ± 0,13 3,55 ± 0,12** – 

Агрегация тромбоцитов, % 53,7 ± 1,47 65,1 ± 1,45* 76,0 ± 1,32*** 

Фибриноген, г/л 3,06 ± 0,31 5,90 ± 0,24*** 5,45 ± 0,28** 

РФМК, (г/л)×10–2 1,42 ± 0,25 14,3 ± 1,05*** 14,3 ± 1,22*** 

Антитромбин-III, % 94,7 ± 2,0 71,6 ± 1,70** 73,4 ± 1,02** 

Плазминоген, % 99,4 ± 1,37 75,6 ± 2,05** 78,4 ± 1,93** 

Фибринолиз, % 14,7 ± 0,62 8,21 ± 0,74 8,29 ± 0,72** 

 
Примечание: * – p < 0,05, ** – p < 0,01, *** – p < 0,001 по отношению к показателям здоровых лиц.
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Рис. 1. Плеяда корреляционных взаимоотношений пара�
метров протеолитической активности мочи, пока�
зателей функции почек, уродинамики, венозной
гемодинамики малого таза и системы гемостаза у
здоровых лиц.

дящих путей и сосудисто�тромбоцитарное и фиб�
ринолитическое звенья системы гемостаза. Таким
образом, состояние локального эндогенного про�
теолиза в мочевыводящих путях определяется,
прежде всего, состоянием функции почек и меха�
низмов, ее обеспечивающих – кровоснабжения
и уродинамики.

У больных острым необструктивным пиело�
нефритом при построении квадратной корреляци�
онной матрицы из 21 переменной (21 × 21) было
выявлено 36 достоверных коэффициентов корре�
ляции r (17,1 ± 2,61 % из 210 возможных). Это дос�
товерно больше, чем количество достоверных вза�
имосвязей в идентичной матрице здоровых людей
(p < 0,05). Среди них 15 положительных и 21 от�
рицательная. При обструктивном пиелонефрите
было выявлено 14 достоверных коэффициентов
корреляции r (11,7 ± 2,94 % из 120 возможных). Из
них 6 положительных и 8 отрицательных. На рис.
2 все они представлены в виде плеяды корреляци�
онных взаимоотношений.

Наглядно видно, что значения протеолитичес�
кой активности мочи при остром пиелонефрите
коррелируют с ее удельным весом и креатинином,
то есть, зависят от состояния функции почки. Име�
ется взаимосвязь протеолитической активности и
концентрации креатинина мочи с показателями
системы гемостаза: положительные корреляции с
активностью антитромбина�III и фибринолизом и
отрицательные с вязкостью крови, уровнем фибри�
ногена и РФМК. Это свидетельствует о негативном
воздействии процессов гиперкоагуляции на функ�
цию почки, в том числе, синтетическую. Таким об�
разом, состояние локального эндогенного протео�
лиза в мочевыводящих путях у больных острым
пиелонефритом тесно взаимосвязано с нарушени�
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ями функции почки, в основе которых лежат нару�
шения уродинамики и, что особенно характерно
для воспалительного процесса, нарушения микро�
циркуляции и реологических свойств крови.

Линейное уравнение регрессии для протеолити�
ческой активности мочи больных острым необструк�
тивным пиелонефритом имеет следующий вид:

ПА = 0,440 × УВ + 0,443 × Фз – 0,391 × Tmax +
0,241 × T2/3 – 0,223 × Фн.

При обструктивном пиелонефрите:
ПА = –0,426 × РФМК + 0,336 × К + 0,322 × Фз

+ 0,223 × УВ,
где ПА – протеолитическая активность мочи,

вырабатываемой пораженной почкой;
УВ – удельный вес мочи из пораженной почки;
Фз – фибринолиз плазмы крови;
Tmax – время максимального накопления ра�
диофармпрепарата в пораженной почке;
T2/3 – время выведения 1/3 активности радио�
фармпрепарата из пораженной почки;
Фн – концентрация фибриногена в плазме
крови;
РФМК – концентрация растворимых фиб�
рин�мономерных комплексов в плазме крови;
К – концентрация креатинина мочи из пора�
женной почки.
Из представленных уравнений и набора при�

знаков, вошедших в них, можно сделать вывод, что
уровень протеолитической активности мочи при
остром необструктивном пиелонефрите определя�
ется в основном состоянием почечной функции,
уродинамики верхних мочевыводящих путей, сба�
лансированностью коагуляционных и фибриноли�
тических процессов в циркулирующей крови и
активностью воспаления. Именно с показателями,
характеризующими эти звенья патогенеза, проте�
олитическая активность мочи имеет четко выра�
женные согласованные изменения.

При обструктивном пиелонефрите протеолити�
ческая активность мочи зависит от функции почек.

Она же, в свою очередь, зависит от выраженности
гиперкоагуляционных изменений, которые тем тя�
желее, чем активнее воспалительный процесс.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Локальный эндогенный протеолиз в мочевы�
водящих путях – важный саногенетический ме�
ханизм, нарушение которого во многом определя�
ет течение острого воспалительного процесса в
органах мочеполовой системы. Недостаточность
его при острых бактериальных процессах в уро�
логии обусловлена угнетением синтетической
функции почек вследствие нарушений уродина�
мики, регионарной гемодинамики и микроцирку�
ляции, гемостазиологическими расстройствами и
нарушением реологических констант крови.
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пиелонефритом.
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