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Abstract. The importance of the problem of acute kidney injury in children is due to the high risk 
of developing chronic kidney disease as a consequence. Lysosomal enzymes of -galactosidase 
(GAL) and N-acetyl- -D-hexozoaminidase (NAG) in urine are considered to be informative 
markers of renal parenchyma damage. The objective of this study - to determine the activity of 
lysosomal enzymes in urine as markers of progression of interstitial nephritis in children after 
acute kidney injury.
Methods. 41 children were examined after acute kidney injury, achievement of self-diuresis and 
improvement. Group I included 22 patients with a disease period of up to 2 years after acute kidney 
injury, group II - 19 patients with a disease period of 2 years or more. The control (reference) group 
consisted of 28 children who were conditionally healthy, without kidney disease, as well as without 
acute diseases and severe metabolic disorders and anatomical defects.
Results. NAG and GAL activity were found to exceed 8 and 3 times parameters in the reference 
group of healthy children, respectively, in patients who had acute kidney injury during the year 
(p <0.001). In patients with a history of 2 years or more, enzyme levels decreased, but remained 
higher than normal up to 4 times (p <0.001). The highest level of NAG activity was observed in 
patients of group 1 with the combination of hemolytic-uremic syndrome with hemolytic anemia, 
and the lowest - in children with toxic kidney.
Determination of the activity of lysosomal enzymes NAG and GAL is a more informative marker of 
torpid course of interstitial nephritis with a progressive decrease in renal function than indicators 
of glomerular filtration rate. In twelve months after acute kidney damage in 75% of children, the 
level of NAG and GAL activity remained significantly elevated at normal glomerular filtration 
rate. A correlation between glomerular filtration rate and NAG activity (r = -0.473) and GAL (r = 
-0.333) and a direct correlation between NAG and GAL activity (r = 0.845) were observed.
Conclusions. The levels of lysosomal enzymes of NAG and GAL were found to be 8 and 3 times 
higher than normal, respectively, in patients who suffered acute kidney injury during the year, 
and in patients with a history of 2 years or more, enzyme activity levels decreased, but remained 
higher than normal 4-fold (p <0.001). In a year after acute kidney damage in 75% of children, 
the level of NAG and GAL activity remained significantly elevated despite of normal glomerular 
filtration rate. Therefore, the detection of NAG and -galactosidase in the urine of children after 
acute kidney injury are informative markers of renal parenchyma damage, which may serve as 
objective criteria for progressive decline in renal functional status, and the lack of normalization 
of their levels is not a sign of progression of interstitial nephritis in corresponding group of children.
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Вступ. В галузі дитячої нефрології та педіатрії 

проблема гострого пошкодження нирок стає акту-

альною через подальше зростання випадків цього 

стану і відсутності єдиного підходу до діагностич-

них та лікувально-профілактичних заходів при по-

дальшому спостереженні за цими хворими.

На сьогодні актуальним є пошук найбільш 

інформативних лабораторних  маркерів гострого 

раннього виявлення ураження нирок [1-3]. Біль-

шість з потенційних біомаркерів розроблені для 

раннього виявлення діабетичного ушкодження або 

втягнення їх до патологічного процесу [4-5]. 

Зазвичай для характеристики ступеня ушко-

дження нирок або залучення їх до патологічного 

процесу розраховують швидкість клубочкової філь-

трації (ШКФ), використовуючи для цього креатинін 

або інші ендогенні метаболіти [6, 7]. За останні роки 

з’явилися публікації про необхідність більш точних 

емпіричних формул для оцінки швидкості клубко-

вої фільтрації (ШКФ) у дітей, ніж запропонована в 

1970-х роках формула Шварца, яка підвищує показ-

ник ШКФ. Групою вчених з США під керівництвом 

George J. Schwartz в 2009 р. була запропонована ем-

пірична формула для підрахунку ШКФ у дітей (1-16 

років), де враховується рівень цистатину С, креати-

ніну і сечовини в сироватці крові [8]:

GFR=39.1 [height/Scr]0.516 [1.8/cystatin C]0.294

[30/BUN]0.169 1.099male [height/1.4]0.188

де GFR – швидкість клубкової фільтрації (мл/

мін/1,73м); height – зріст (м);

Scr – креатинін сироватки (мг/дл); cystatin C – 

цистатин-С сироватки (мг/л); BUN – азот сечовини 

крові (мг/дл); male – використовувати коефіцієнт 

1,099 для дітей чоловічої статі.
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Активність лізосомальних ензимів  сечі у дітей, які перенесли гостре 
пошкодження нирок

ДУ «Інститут нефрології НАМН України»

Резюме. Актуальність проблеми гострого пошкодження нирок (ГПН)  у дітей обумовлена високим ри-
зиком розвитку хронічної хвороби нирок. Інформативними маркерами ушкодження паренхіми нирок на сьогодні 
вважаються лізосомальні ензими -галактозидази (ГАЛ) і N-ацетил- -D- гексозоамінідази (НАГ) у сечі. 

Мета: визначення активності лізосомальних ензимів ГАЛ і НАГ у сечі як маркерів прогресування інтер-
стиціального нефриту у дітей після ГПН.

Методи. Обстежено 41 дитину після перенесеного гострого пошєкодження нирок (ГПН), в стадії віднов-
лення діурезу. Група І – 22 хворих з терміном захворювання до 2 років після ГПН, група ІІ – 19 пацієнтів з тер-
міном захворювання від 2 років та більше. Контроль склали 28 умовно здорових дітей. Контрольну (референтну) 
групу складали 28 дітей, які були умовно-здоровими, без захворювань нирок, а також без гострих захворювань і 
тяжких метаболічних порушень та анатомічних вад.

Результати. Встановлено, шо активність  НАГ і ГАЛ перевищує показники у референтній групі практич-
но здорових дітей у 8 і 3 рази у хворих, що перенесли ГПН протягом року (р<0,001). У пацієнтів з катамнезом від 
2 і більше років рівні ензимів знижуються, але залишаються вищими за норму до 4 раз (р<0,001). Найвищий рівень 
активності НАГ спостерігали у хворих 1 групи при поєднанні гемолітико-уремічного синдрому з гемолітичною 
анемією, а найнижчий – у дітей з токсичною ниркою.Визначення активності лізосомальних ферментів НАГ і 
ГАЛ є більш інформативним маркером тодного перебігу інтерстиційного нефриту з прогресуючим зниженням 
функції нирок, ніж показники швидкості клубочкової фільтрації (ШКФ). Через 12 місяців після перенесеного 
ГПН у 75% дітей рівень активності НАГ і ГАЛ залишався значно підвищеним при нормальних показниках ШКФ. 
Відмічено зворотній кореляційний зв’язок між показниками ШКФ та показниками активності НАГ(r=-0,473) і 
ГАЛ (r=-0,333) та прямий зв’язок між показниками активності НАГ і ГАЛ (r=0,845). 

Висновки. Встановлено, що рівні активності лізосомальних ферментів НАГ і ГАЛ були вище за норму в 8 
і 3 рази, відповідно, у хворих, що перенесли ГПН протягом року, а у пацієнтів з катамнезом від 2 і більше років, 
рівні активності ензимів знижувались, але залишались вищими за норму в 4 рази (р<0,001). Через 12 місяців 
після перенесеного  ГПН у 75% дітей рівень активності НАГ і ГАЛ залишався значно підвищеним при нормальних 
показниках ШКФ.  Отже, визначення НАГ та ГАЛ у сечі дітей після перенесеного ГПН є інформативними мар-
керами ураження паренхіми нирок, котрі можуть слугувати об’єктивними критеріями прогресуючого знижен-
ня функціонального стану нирок, а відсутність нормалізації їх рівнів є ознакою прогресування інтерстиціального 
нефриту у даної групи хворих дітей.

Ключові слова: гостре пошкодження нирок, діти, лізосомальні ензими, сеча, -галактозидаза і 
N-ацетил- -D- гексозоамінідаза
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Крім  того,  актуальним є  пошук інформатив-

них і доступних лабораторних маркерів для моніто-

рингу функції нирок в динаміці у реконвалесцентів 

гострого пошкодження нирок (ГПН). Біомаркери 

необхідні для своєчасного визначення трансфор-

мації ГПН в хронічну хворобу нирок (ХХН). На 

сучасному етапі це, у більшості випадків, викорис-

товуються біомаркери ГПН [9]. 

Останнім часом для виявлення тубулоінтер-

стиціального пошкодження нирок широкого по-

ширення набули лабораторні тести, засновані на 

визначенні в сечі білків-біомаркерів, які проду-

куються клітинами проксимальних канальців у 

відповідь на різні пошкоджуючі чинники (ліпо-

калін-2 (NGAL), молекула ушкодження  нирок-1 

(KIM-1), кластерін, -глютатіон S-трансфераза, 

2-мікроглобулін, остеопонтин, цистатин С, не-

трін-1, IL-18, HGF,CYR61, NHE-3, фетуін-А, ва-

нін-1. альбумін). За місцем і характером синтезу 

біомаркери  є канальцевими і клубочковими; кон-

ституціональними (цистатин С, - і -глютатіон 

S-трансфераза) і індуцибельними ( KIM-1 і NGAL) 

[9-13]. Так, цистатин С є біомаркером для функції 

фільтрації, в той час як 2-мікроглобулін,  IL-18, лі-

покалін-2, нетрін-1, КІМ-1, кластерін, і фетуін А є 

біомаркерами канальцевої реабсорбції [10].

Цікавими є  й вимоги до біомаркерів, що засто-

совуються в клініці для визначення трансформації 

ГПН в ХХН, запропоновані авторами [14]. Це ви-

пливає з того, що їх присутність у крові або сечі ви-

значається механізмами, що беруть участь у патоге-

незі як гострого, так і хронічного ураження нирок. В 

інших дослідженнях, пропонують біомаркери функ-

ції нирок (креатинін сироватки крові, цистатин С і 

ШКФ) визначати як середні результати (від 7 днів 

до 3 місяців), а довгострокові результати, - леталь-

ність і виживаність без діалізу, розцінювались як 

вторинні результати (для Їх прогнозування можливо 

використовувати маркери пошкодження або дис-

функції нирок) [1, 2, 15]. В огляді  літератури [2, 3] 

аналізуються вимоги до біомаркерів як до діагнос-

тичних тестів не тільки для раннього визначення 

ГПН, але і для визначення ступеня пошкодження 

нирок в динаміці спостереження за пацієнтами, що 

перенесли ГПН. Підвищення концентрації циста-

тину С вважається достатньо інформативним мар-

кером для оцінки ушкодження нирок, та порушен-

ня фільтраційної функції. Екскреція  цистатину С з 

сечею є ендогенним маркером ренальної дисфункції 

і корелює з тяжкістю гострого тубулярного пошко-

дження. Оскільки рівень цистатину С крові істотно 

не залежить від віку, статі, раси та загальної м язової 

маси, він може бути адекватним маркером гломеру-

лярной функції у пацієнтів з раннім ГПН, коли по-

казники креатиніну сироватки можуть недооціню-

вати справжню ступінь порушення функції нирок 

[12, 16, 17]. 

Комбінації біомаркерів необхідні для підви-

щення точності діагностики в умовах ГПН або 

його трансформації. Зокрема, KIM-1 та NGAL вва-

жаються найбільш інформативними біомаркерами 

у сечі та плазмі для раннього прогнозування ГПН. 

Показники  тканинного інгібітора металопротеїназ 

TIMP-2 та інсуліноподібного білка, який зв язує 

фактор росту 7 (IGFBP7) в сечі є більш інформа-

тивними для прогнозування розвитку помірно-

го або важкого рівня ГПН. NGAL, цистатин С та 

FGF-23 є перспективними та точними біомарке-

рами для виявлення ХХН. Поєднання креатиніну, 

цистатину С та альбуміну сечі та креатиніну в сечі 

покращує стратифікацію ризику прогресування за-

хворювань нирок та смертності [18].

Визначення рівнів активності ензимів в сечі 

також є раннім і досить інформативними діагнос-

тичними тестами, що дозволяє оцінити ступінь 

пошкодження канальцевого апарату, активність 

захворювання і його прогноз. Для диференційної 

діагностики ураження нирок рекомендують ви-

значати в сечі активність аланін-амінотрансфера-

зи, лужної фосфатази, лейцин амінотрансферази, 

що переважно локалізуються в епітелії прокси-

мального відділу нефрону і пов’язані з цитоплаз-

матичною мембраною тубулярного епітелію; лак-

татдегідрогенази – цитоплазматично локалізова-

ного ензиму, -галактозидази (ЕС 3.2.1.23, ГАЛ) 

і N-ацетил- -D- гексозоамінідази (ЕС 3.2.1.30, 

НАГ), що локалізовані в лізосомах, а також ма-

латдегідрогенази - мітохондріального ензиму. Ви-

значення активності НАГ, ГАЛ, -глікозидази, 

-глутамілтранспептидази, лужної фосфатази в сечі 

використовують для характеристики ушкодження 

певних типів клітин нирок [11,19-23].

Відомо, що лізосоми деяких клітин виконують 

функції, які властиві тільки цим клітинам. Так, лі-

зосоми клітин тубулярного епітелію нирок відпо-

відальні за реабсорбцію речовин із первинної сечі, 

приймаючи, таким чином, участь у сечоутворенні. 

Лізосоми як субклітинні структури оточені одно-

шаровою ліпідною мембраною та містять більш, 

ніж 30 гідролітичних ензимів у латентному ста-

ні. Найбільше діагностичне значення серед них 

мають НАГ та ГАЛ, що розташовані переважно у 

клітинах канальцевого епітелію у проксимально-

му відділі нефрону [7, 20, 24, 25]. Така локаліза-

ція цих ензимів насамперед пов’язана з їх функ-

ціональною обумовленістю – реабсорбцією гліко-

протеїнів переважно у цій частині канальцевого 

апарата. В умовах розвитку ішемії, що неодмінно 

супроводжує виникнення та прогресування пато-

логічного процесу у паренхімі нирок, активація 

цих лізосомальних гідролаз настає у першу чергу. 

Це зумовлено їх метаболічною, фізіологічною та 

функціональною роллю у процесах формування 

первинної сечі, а саме безпосередньою участю у 

складних процесах реабсорбції речовин із первин-

ної сечі [21]. 

НАГ є білок великого розміру (приблизно 140 

кДа). Це лізосомальний ензим, що секретується 
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епітелієм проксимальних канальців і бере участь 

в деградації мукополісахаридів і глікопротеїнів. 

Фермент розщеплює хімічні гликозидні і аміно-

кислотні зв язку цукрів, які утворюють структурні 

компоненти в багатьох тканинах. Це необхідно для 

утилізації різних частин клітини, включаючи клі-

тинну мембрану. Він виявляється переважно в про-

ксимальних канальцях, тому збільшення активнос-

ті цього ензиму в сечі свідчить про пошкодження 

клітин даних канальців [24, 26]. НАГ корелює з 

гістологічним підтвердженням пошкодження про-

ксимальних канальців нирок. [18].  Завдяки висо-

кій молекулярній масі фільтрація НАГ блокується 

в клубочках. У пацієнтів з захворюваннями нирок 

активність НАГ в сечі підвищується, що може  свід-

чити як про пошкодження клітин канальців, так і 

про збільшення активності лізосом без пошко-

дження клітин [20]. Збільшення екскреції НАГ з 

сечею зафіксовано при ГПН, інших гострих захво-

рюваннях нирок різної етіології, впливі токсинів, 

після серцево-судинних операцій та транспланта-

ції [1, 8, 25]. Підвищена екскреція НАГ може від-

значатися при захворюваннях клубочків, напри-

клад, у разі розвитку діабетичної нефропатії [7, 26]. 

С. Bazzi [27] та інші вчені обстежили 136 пацієнтів 

з первинним гломерулонефритом і  виявили, що 

екскреція NAG в сечі може розглядатися як надій-

ний маркер тубулотоксичної протеїнурії на ранніх 

стадіях захворювання. 

Аналіз літератури свідчить, що всі досліджен-

ня проводилися у дорослих хворих на ХХН різ-

ного походження, але практично немає подібних 

досліджень серед дітей. Крім того, більшість паці-

єнтів дитячого віку випадає з поля зору нефролога 

після покращення їх стану, але за даними світової 

літератури, перенесений стан призводить до роз-

винення ХХН з прогредієнтним безсимптомним 

погіршенням функції нирок до ХНН [14]. Все ви-

кладене вище визначило актуальність даного до-

слідження. 

Метою дослідження було вивчити можливість 

використання визначення активності лізосомаль-

них ензимів сечі у якості маркерів прогресування 

інтерстиціального нефриту у дітей після гострого 

пошкодження нирок 

Матеріал і методи дослідження. Для вирішен-

ня поставленої мети проведено дослідження з ви-

користанням зразків сечі 41 хворого, що перебува-

ли на лікуванні  у відділені дитячої нефрології ДУ 

«Інститут нефрології НАМН України» (клінічна 

база – відділення нефрології ДКЛ №7 м. Києва:). 

Попередньо усі пацієнти знаходились у відділен-

ні замісної терапії НСДЛ «Охматдит», де на під-

ставі комплексного обстеження згідно критеріям 

локального протоколу, встановлювався діагноз 

ГПН та призначалось лікування. Після досягнен-

ня самостійного діурезу і поліпшення стану діти 

переводились у  відділення дитячої нефрології ДУ 

«Інститут нефрології НАМН України», де про-

водилось комплексне клініко-лабораторне обсте-

ження і лікування згідно Наказу МОЗ №627 від 

3.11.2008 «Про затвердження протоколу лікування 

дітей з інфекціями сечової системи і тубулоінтер-

стиціальним нефритом». Отриманий біологічний 

матеріал досліджували у лабораторії біохімії ДУ 

«Інститут нефрології НАМН України». Клінічний 

діагноз встановлювався на основі стандартних ме-

тодів обстеження пацієнтів згідно з класифікацією 

хвороб нирок та протоколів ведення пацієнтів. Всі 

дослідження виконані із дотриманням положень 

Конвенції Ради Європи про права людини та біо-

медицину і рекомендацій Комітету з біоетики при 

Президії НАМН України (Київ 2014, 2016).

Всі пацієнти були розподілені на 2 групи за-

лежно від терміну захворювання. До 1 групи від-

несено 22 пацієнтів, що хворіли впродовж року, в 

2 групу увійшло 19 дітей з терміном захворювання 

від 2 років і більше. Контрольну (референтну) гру-

пу складали 28 дітей, які були умовно-здоровими, 

без захворювань нирок, а також без гострих захво-

рювань і тяжких метаболічних порушень та ана-

томічних вад. Структуру обстежених хворих пред-

ставлено в табл. 1.

Таблиця 1

Характеристика хворих у дослідженні (n/%)

Нозологічна  форма 1 група 2 група

Кількість хворих, n 22 19

Гемолітико-уремічний 

синдром (ГУС)
4/21,0 5/27,8

ГУС+ синдром поліорганної 

недостатності (СПОН)+сепсіс
9/10,5 8/22,2

Гемолітична анемія 5/26,3 5/27,8

Токсична нирка 4/15,7 -

Функціональний стан нирок оцінювали за 

показниками швидкості клубочкової фільтрації 

(за Шварцом), концентраційної функції (за Зим-

ницьким), альбумінурії. В зразках уранішньої 

сечі пацієнтів проводили визначення активнос-

ті НАГ і ГАЛ [22]. Визначали активність ензимів 

та перераховували на ммоль креатиніну у зразках 

сечі. Отриманий матеріал опрацьовано з вико-

ристанням методів варіаційної статистики за до-

помогою пакету “STATISTICA for Windows S.O.”, 

“SigmaPlot2000” та непараметричних статистич-

них підходів – вивчено критерій Колмогорова-

Смірнова (критерій континуальних статистик) в 

поєднанні з точним методом Фішера (критерій 

дискретних статистик).

Результати дослідження.  У всіх дітей, які 

перенесли ГПН, визначалося підвищення актив-

ності лізосомальних гідролаз НАГ і ГАЛ в сечі 

(табл. 2).
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Таблиця 2

Показники активності лізосомальних ензимів у хворих після ГПН (Mе [25;75%])

Клінічна група
НАГ ГАЛ

мкмоль/год/ммоль креатиніну сечі

Група 1 87 [46;193]* 34 [22;45]*

Група 2 49 [31;109]* 35 [25;44]*

Референтна група (група умовно здорових дітей) 15 [11;18] 10 [6;13]

Примітка. *р<0,001 порівняно з контрольною групою.

Порівняння рівнів лізосомальних ферментів 

за нозологічними формами визначило найвищий 

рівень співвідношення НАГ/креатинін в сечі у хво-

рих 1 групи спостереження при поєднанні гемолі-

тико-уремічного синдрому з гемолітичною анемі-

єю (ГУС+ГА), а найнижчий – у дітей з токсичною 

ниркою. В 2 групі спостереження документова-

но зростання рівнів НАГ/креатинін в сечі у дітей 

з ГУС і зменшення рівнів НАГ/креатинін в сечі і 

ГАЛ/креатинін в сечі у групі  хворих з наявністю 

ГУС+СПОН+сепсис та ГУС+ГА. 

Таблиця 3

Рівень лізосомальних ензимів у сечі хворих після ГПН (Mе[25;75%)

Нозологічна
форма

1 група 2 група
НАГ/креатинін в 

сечі
ГАЛ/креатинін 

в сечі
НАГ/креатинін в 

сечі
ГАЛ/креатинін 

сечі

ГУС 1 58 [54;106] 40 [32;43] 107 [23;157] 18 [17;88]

ГУС+СПОН+сепсис 2 87 [51;338] 69 [31;82] 49 [31;63] 38 [26;44]

ГУС+гемолітична анемія 3 165 [147;333] 68 [66;72] 37 [36;38] 35 [35;38]

Токсична нирка 4 31 [21;48] 20 [17;31] - -

Референтна група 5 15 [11;18] 10 [6;13]  

р
1-5

0,002,

р
2-5

<0,001,

р
3-5

0,002

р
1-5

=0,002

р
2-5

<0,001

р
3-5

<0,001

р
4-5

 =0,025

р
1-5

=0,002

р
2-5

 =0,001

р
3-5

=0,012

р2-5=0,003

р
3-5

<0.001

У 8 пацієнтів рівень ензимів сечі був визна-

чений в динаміці спостереження, у 4 дітей на ви-

соті ГПН і через 6 місяців в стані відновлення 

діурезу, у 4 хворих – в катамнезі спостереження, 

але з інтервалом в 12 місяців і більше. Для визна-

чення інформативності лізосомальних ферментів 

як маркерів функціонального стану нирок по-

казники рівнів НАГ та ГАЛ співставлено з по-

казниками ШКФ у пацієнтів через рік після ГПН 

(табл. 4).

Таблиця 4

Показники функціонального стану нирок у реконвалесцентів ГПН

Пацієнти

Показник

ШКФ НАГ ГАЛ

мл/хв мкмоль/год/ммоль креатиніну сечі

1.1 88 104 41

1.2 90 78 59

1.3 102 392 43

1.4 135 24 20

1.5 97 54 32

1.6 91 195 176

1.7 93 19 12
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Продовження таблиці 4

Пацієнти

Показник

ШКФ НАГ ГАЛ

мл/хв мкмоль/год/ммоль креатиніну сечі

1.8 117 58 40

1.9 77 1019 260

1.10 133 20 16

1.11 59 306 87

1.12 80 107 22

1.13 84 89 36

1.14 106 107 45

1.15 97 66 32

1.16 150 30 59

1.17 118 38 21

1.18 59 192 45

1.19 93 28 28

1.20 119 12 9

За результатами дослідження ШКФ була зни-

жена у 20,0% хворих а підвищений рівень актив-

ності лізосомальних ензимів спостерігався у 75,0% 

дітей через 12 місяців після ГПН.

Обговорення. Представлена робота прово-

диться вперше в Україні. Нами установлено, що 

активність  НАГ і ГАЛ перевищувала показники у 8 

і 3 рази у хворих що перенесли ГПН протягом року 

порівняно з референтною групою практично здо-

рових дітей. У пацієнтів з катамнезом від 2 і більше 

років рівні ензимів знижуються, але залишаються 

вищими за норму до 4 разів. Безумовно, відсутність 

нормалізації рівнів лізосомальних ензимів є озна-

кою прогресування інтерстиціального нефриту у 

цієї групи хворих.  Визначення активності лізосо-

мальних ферментів НАГ і ГАЛ є більш інформатив-

ним маркером торпідного перебігу інтерстиціаль-

ного нефриту з прогресуючим зниженням функції 

нирок, ніж показники ШКФ. Через 12 місяців піс-

ля перенесеного ГПН у 75% дітей рівень активнос-

ті НАГ і ГАЛ залишався значно підвищеним при 

нормальних показниках ШКФ. Виявлено зворот-

ній кореляційний зв’язок між показниками ШКФ 

та показниками активності НАГ і ГАЛ та прямий 

зв’язок між показниками активності НАГ і ГАЛ . 

Як відомо, НАГ і ГАЛ є лізосомальними ензи-

мами, що виявляються переважно в проксимальних 

канальцях, тому збільшення активності цих ензимів 

в сечі свідчить про пошкодження клітин канальців 

нирок [21]. При захворюванні нирок активність НАГ 

і ГАЛ в сечі підвищується, що може  свідчити як про 

пошкодження клітин канальців, так і про збільшен-

ня активності лізосом без пошкодження клітин [20]. 

Оскільки НАГ та ГАЛ є ферментами, що виділяються 

пошкодженими клітинами канальців, то ці протеїни 

секретуються у відповідь на ішемію або токсичне по-

шкодження, гостре або хронічне запалення та фіброз 

[28]. ГПН  та ХХН мають деякі загальні шляхи, але, 

хоча перший є гострим станом, другий має хронічний 

та прогресуючий характер. Зрештою, ГПН призво-

дить до токсичного або ішемічного гострого некрозу 

канальців; останні можуть розвиваються в різних па-

томеханізмах: порушення функції нирок, перфузія та 

звуження судин нирок, втрата цілісності та полярнос-

ті цитоскелетів. Також раннє токсичне або ішемічне 

пошкодження є пов’язаним з місцевим запаленням і 

виділенням численних прозапальних медіаторів [29]. 

НАГ та ГАЛ лізосомальні ензими, що першими реагу-

ють у відповідь на розвиток локального запалення, як 

було нами показано в раніше [30].  Запальні механізми 

також беруть участь у патогенезі ХХН внаслідок про-

гресуючого руйнування ниркової паренхіми і  повтор-

них епізодів ГПН або наявності хронічних супутніх за-

хворювань (наприклад, артеріальна гіпертензія, діабет 

цукровий), які впливають на структуру нирок і сприя-

ють втраті функціональних нефронів. Це врешті-решт 

призводить до ураження нирок. Так, користь визна-

чення активності НАГ в сечі як маркера гострого або 

хронічного пошкодження нирок була описана більше 

30 років тому). У наступні роки активність НАГ в сечі 

вимірювали для виявлення легкого субклінічного по-

шкодження ниркових канальців [31]. Пізніше було 

показано, що канальцевая ензимурія, включаючи екс-

крецію НАГ з сечею, має діагностичне значення для 

раннього виявлення ГПН [32]. НАГ є найбільш ак-

тивною глікозидазою, що виявлена в лізосомах епіте-

ліальних клітин проксимальних канальців, і збільшен-

ня активності цього ензиму в сечі є чутливим і досить 

специфічним показником ушкодження ниркових ка-

нальців, оскільки його відносно велика молекулярна 

маса (> 130 кДа) перешкоджає фільтрації клубочками. 

Активність НАГ в сечі залишається підвищеною про-
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тягом активного захворювання нирок. Виходячи з цих 

ознак, в більш ранніх повідомленнях передбачалося, 

що НАГ в сечі може бути маркером раннього виявлен-

ня і прогнозування ушкодження нирок [33]. Оскільки 

даний показник є стабільним, не залежить від бактері-

ального забруднення сечі, від рівнів лейкоцит- і ери-

троцитурії, його прийнято вважати найбільш точним 

і широко поширеним маркером тубулярного пошко-

дження нирок.

Збільшення екскреції лізосомальних ензимів 

з сечею зафіксовано в інших дослідженнях при 

ГПН, інших гострих захворюваннях нирок різної 

етіології, впливі токсинів, після серцево-судин-

них операцій та трансплантації [13, 23, 25, 34-38]. 

Описані дані щодо підвищення екскреції цих ен-

зимів  при захворюваннях з ураженням клубочків, 

наприклад, при діабетичній нефропатії, гломеру-

лонефриті [6, 7, 21, 27]. L. Orfeas і ін. [33] вияви-

ли, що пацієнти, які мають підвищену активність 

NAG в сечі, мали значно більше високу пошире-

ність сепсису, олігурії і фракційну екскрецію на-

трію в порівнянні з тими, хто мав нижчі значення 

NAG. У дослідженні J. Westhyzen і ін. [31] було по-

казано, що концентрація в сечі NAG є досить чут-

ливим тестом ГПН у дорослих. Активність NAG в 

сечі значно підвищується при первинному і вто-

ринному пошкодженні нирок, отруєнні важкими 

металами, трансплантації нирок, пухлини нирок, 

гіпертензії, прееклампсії задовго до зміни показ-

ників тестів, застосовуваних для оцінки функцій 

нирок [18, 22, 26, 31, 34, 37, 38]. 

У дослідженні Park HC  та співавторів [39] було 

показано, що показник співвідношення НАГ/кре-

атинін в сечі був найкращим показником для роз-

різнення пацієнтів зі зниженою ШКФ (<60 мл / хв 

/ 1,73 м2) від пацієнтів з консервативною функцією 

нирок, демонструючи найбільшу AUC (0,794) Чут-

ливість і специфічність співвідношення НАГ / кре-

атинін в сечі становили 75,2% і 81,2%, співвідно-

шення НАГ/креатинін в сечі може бути корисним 

сурогатним маркером оцінки ниркової функції у 

пацієнтів з полікістозною хворобою нирок. 

Отже, прогнозування пацієнтів з високим ри-

зиком несприятливих наслідків, пов язаних із ГПН, 

являє собою серйозну проблему для нефрологів на 

практиці. Оцінка прогнозу нирок і відновлення ни-

рок після ГПН це актуальна проблема для хворих, 

які перенесли ГПН. Метою численних клінічних 

стратегій є запобігання прогресування ХХН шля-

хом зниження рівня травми або сприяння загоєнню 

і відновленню пошкодженої нирки і контролю фак-

торів ризику. Травма, однак, знижує функціонуючу 

ниркову масу і функціональний резерв. Цей процес 

є ключовим для розвитку ХХН. Оскільки канальце-

ві епітеліальні клітини відіграють вирішальну роль в 

патогенезі прогресування ХХН, очікується, що ен-

зимні маркери канальцевих ушкоджень, такі як НАГ 

та ГАЛ, є корисними для клінічної оцінки ступеня їх 

ушкодження та патофізіологічного механізму впливу 

ГПН і прогнозування розвитку ХХН. Виявлені нами 

особливості змін активності НАГ та ГАЛ також мо-

жуть бути використані для оцінки  прогнозу віднов-

лення нирок після ГПН і допоможуть в розробці те-

рапевтичних стратегій з індивідуальним підходом до 

лікування з метою запобігання прогресуванню ХХН.

Висновки. Встановлено, що рівні активності лі-

зосомальних ензимів НАГ і ГАЛ були вище за норму 

в 8 і 3 рази,  у хворих, що перенесли ГПН протягом 

року, а у пацієнтів з катамнезом від 2 і більше років, 

рівні активності ензимів знижувались, але залиша-

лись вищими за норму в 4 рази. Через 12 місяців піс-

ля перенесеного ГПН у 75% дітей рівень активності 

НАГ і ГАЛ залишався значно підвищеним при нор-

мальних показниках ШКФ. Таким чином, визна-

чення рівнів активності лізосомальних ензимів НАГ 

і ГАЛ в сечі хворих після ГПН є інформативним ме-

тодом для діагностування одужання або трансфор-

мації в ХХН з прогресуючим зниженням функції 

нирок. Крім того, це дослідження не інвазивне, від-

носно дешеве і просте в застосуванні. 

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про від-

сутність конфлікту інтересів.

Інформація про внесок кожного учасника.
І.В. Багдасарова: концепція та дизайн дослі-

дження,

Л.В. Король: дизайн дослідження, аналіз отри-

маних результатів.статистичний аналіз даних та 

підготовка статті до друку.

Л.Я. Мигаль: визначення активності ензимів, 

О.В. Лавренчук: спостереження та лікування 

хворих, збір та формування бази даних, формулю-

вання висновків. 
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