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Сечокам’яна хвороба (СКХ) – одне з найпоширеніших урологічних захворювань, що діагностують найчастіше в осіб пра-
цездатного віку. Це захворювання пов’язане з метаболічними порушеннями, а його причинами можуть бути ендогенні й 
екзогенні фактори. Метаболічний синдром (МС) – «неінфекційна епідемія», що маніфестує в цукровий діабет, гіпертонічну 
хворобу, атеросклероз та ожиріння. Важливий фактор СКХ і МС – двоспрямованість метаболічних процесів.
Мета роботи – огляд відомостей фахової літератури для встановлення патогенетичних зв’язків коморбідності СКХ і МС.
Результати. Нефролітіаз поширюється та рецидивує паралельно з ожирінням. Зниження рівня рН сечі, що зумовлює ви-
никнення уратних каменів, пов’язане з наявністю ожиріння, інсулінорезистентності та МС. Тому підлуження сечі є основним 
під час лікування каменів із сечової кислоти. Ризик утворення каменів збільшується, якщо індекс маси тіла перевищує  
30 кг/м2. 
У пацієнтів з інсулінорезистентністю нефролітіаз має тяжчий перебіг, частіше визначають каменеутворення в нирках. 
Виявили зв’язок гіпертензивного компонента МС і СКХ. Порушення ліпідного обміну прогностично негативні, викликають 
фізико-хімічні аберації в сечі та виникнення нефролітіазу. Гіперурикемія пов’язана зі здатністю інсуліну зменшувати кліренс 
сечової кислоти в проксимальних канальцях нирок та інсулінорезистентністю.
Зв’язок СКХ і хронічного запалення ґрунтується на збільшенні ендогенного синтезу оксалатів з ендогенних глікогенних 
амінокислот, спричиняючи виникнення гіпероксалурії в пацієнтів із МС. Дослідження в клініці показали утворення каменів 
в нирках в умовах оксидативного стресу, зв’язок між каменеутворенням і виникненням МС, ішемічної хвороби серця, 
артеріальної гіпертензії, що є результатом спільних патогенетичних особливостей.
Висновки. Коморбідність СКХ і МС – системне порушення. Каменеутворення в нирках пов’язане зі зниженням рН 
сечі та наявністю МС. Гіперурикемія коморбідна з інсулінорезистентністю, дисліпопротеїдемією, артеріальною гіпер-
тензією та абдомінальним ожирінням. Системне хронічне запалення коморбідне з ожирінням і СКХ, що грунтується 
на збільшенні ендогенного синтезу оксалатів з ендогенних глікогенних амінокислот. Оксидативний стрес має спільний 
патогенетичний зв’язок між каменеутворенням та інсулінорезистентністю, атеросклерозом, гіпертонічною хворобою,  
ожирінням.

Modern aspects of comorbidity of urological disease and metabolic syndrome

A. O. Hubar, A. I. Bilai, I. M. Bilai

Urinary stone disease (USD) is one of the most common urological diseases occurring mainly in people of working age. USD is 
associated with metabolic disorders, the causes of which include endogenous and exogenous factors. Metabolic syndrome (MS) 
is a “non-infectious epidemic” that manifests itself in diabetes, hypertension, atherosclerosis, and obesity. The bidirectionality of 
metabolic processes is an important factor of USD and MS.
Aim. The paper aims at reviewing modern literary sources regarding the determination of pathogenetic links between the comorbidity 
of USD and MS.
Results. Nephrolithiasis spreads and recurs simultaneously with obesity. A decrease in urine pH, which is the basis for the formation 
of urate stones, is associated with the presence of obesity, insulin resistance, and MS. Under such conditions, urine alkalinization 
is the main treatment for urolithiasis. The risk of stone formation increases when the body mass index is more than 30 kg/m2. 
Among patients with insulin resistance, nephrolithiasis is more severe, and kidney stones occur more often. The relationship between 
the hypertensive component of MS and USD has been established. Disorders of lipid metabolism have a negative prognosis, 
causing physicochemical aberrations in urine and the development of nephrolithiasis. Hyperuricemia is related to both the ability 
of insulin to reduce uric acid clearance in the proximal renal tubules and insulin resistance.
The link between USD and chronic inflammation is based on an increase in the endogenous synthesis of oxalates from endogenous 
glycogenic amino acids, which leads to the development of hyperoxaluria in patients with MS. Clinical studies show the formation 
of kidney stones in conditions of oxidative stress, an association between stone formation and the development of MS, coronary 
heart disease, arterial hypertension, which is the result of common pathogenetic characteristics.
Conclusions. The comorbidity of USD and MS is a systemic disorder. Kidney stone formation is associated with a decrease in urine 
pH against the background of MS. Hyperuricemia is comorbid with insulin resistance, dyslipoproteinemia, arterial hypertension, 
and abdominal obesity. Systemic chronic inflammation, comorbid with obesity and USD, based on an increase in the endogenous 
synthesis of oxalates from endogenous glycogenic amino acids. Oxidative stress has a common pathogenetic link between stone 
formation and insulin resistance, atherosclerosis, hypertension, and obesity.
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Сечокам’яна хвороба (СКХ) – одне з найпоширеніших 
урологічних захворювань, що діагностують найчастіше 
в осіб працездатного віку. Кількість хворих становить 
5–10 %; у Європі частота виявлення сягає 2000 хворих 
на 1 млн жителів [1,2]. Зауважимо, що ця недуга посідає 
третє місце в світі як причина смертності, четверте – як 
причина інвалідності з-поміж усіх захворювань нирок 
і сечовивідних шляхів [3]. СКХ – захворювання, що 
пов’язане з метаболічними порушеннями, причинами 
якого можуть бути ендогенні й екзогенні фактори. СКХ 
характеризується наявністю каменів у нирках і сечо-
вивідних шляхах, схильністю до рецидивування [4,5].

Метаболічний синдром (МС) часто називають «не-
інфекційною епідемією», оскільки він виникає в жителів 
високорозвинених країн. МС дебютує в дитячому та 
юнацькому віці, часто від переїдання та малорухливого 
способу життя, потім маніфестує в цукровий діабет, 
серцево-судинні захворювання (гіпертонічну хворобу, 
атеросклероз), спричиняючи ранню інвалідизацію та 
смертність населення [6].

Дуже важливий фактор СКХ і МС – двоспрямо-
ваність метаболічних процесів, що пов’язана з ендо-
генними причинами, запальними процесами, зміною 
літогенності сечі, середовищем для формування каме-
ню, оксидативним стресом, молекулярними дисфунк-
ціями. Багато дослідників визначають гіперурикемію в 
склад МС, що асоціюється з інсулінорезистентністю, 
підвищенням артеріального тиску, змінами ліпідного 
обміну й ожирінням [7].

Коморбідність СКХ і МС – системне порушення, тому 
виникнення та збільшення сечових каменів частішають 
при ожирінні, артеріальній гіпертензії, цукровому діабеті 
2 типу, гіпертригліцеридемії, низькому рівні холестерину 
ліпопротеїдів високої щільності [7].

Порушення пуринового обміну можуть спричиняти 
збільшення вмісту літогенних речовин і зменшення 
інгібіторів кристалізації, призводити до гіперурикемії та 
гіперурикурії [8]. Частота уратного нефролітіазу суттєво 
збільшується у хворих на МС, цукровий діабет, пода-
гру. Тому виявили взаємозв’язок підвищення частоти 
виявлення уратних каменів з ожирінням і надмірною 
масою тіла [9].

Встановили чітку кореляцію між рівнем сечової 
кислоти (СК) у крові та сечі з вираженістю ожиріння, 
розладів вуглеводного та ліпідного метаболізму [9]. Тому 
для лікування уратного нефролітіазу ефективною може 
бути консервативна терапія [10].

Незважаючи на успіхи в діагностиці та лікуванні 
уратного нефролітіазу, асоційованого з МС, досі недо-
статньо вивчено особливості пуринового метаболізму, 
не доведена роль інгібіторів кристалоутворення та екс-
креції каменеутворювальних сполук сечової кислоти. У 
зв’язку з цим недостатньо опрацьовано схеми лікування, 
метафілактики сечокам’яної хвороби та метаболічного 
синдрому, диференційованого застосування уриколітич-
ної та урикостатичної терапії, лікарських препаратів, що 
корегують метаболічні процеси.

Мета роботи
Огляд відомостей фахової літератури для встановлення 
патогенетичних зв’язків коморбідності СКХ і МС.

Як відомо, виникнення СКХ залежить від ендогенних 
та екзогенних факторів. До ендогенних належать загаль-
ні чинники ризику, інтеркурентні хвороби, перенасичення 
сечі каменеутворювальними сполуками, порушення 
відтоку сечі та діурезу, співвідношення інгібіторів і про-
моторів кристалізації сечі та різні інфекції. До екзогенних 
чинників належать вживання їжі, що багата на камене-
утворювальні сполуки, дефіцит вітамінів А та групи В. 
Важливий патагенетичний фактор – вплив метаболічних 
порушень на виникнення СКХ. Саме поєднання МС і 
СКХ є дуже небезпечним ризиком, що визначають як 
системний розлад [11].

МС – симптомокомплекс патологічних змін в орга-
нізмі, що пов’язані з ожирінням, порушеннями ліпідного 
та вуглеводного обмінів, артеріальною гіпертензією та 
гіперурикемією (рис. 1) [12]. Тому поширеність СКХ збіль-
шується в пацієнтів різного віку, найбільше – у хворих 
похилого віку, з однаковою частотою в чоловіків і жінок. 
Причинами ожиріння передусім є спосіб життя. В цьому 
аспекті жінки дуже схильні до утворення каменів при 
збільшенні індексу маси тіла, порушенні толерантності 
до глюкози та гіпертонічній хворобі [13].

Група вітчизняних науковців здійснили аналіз 
взаємозв’язків кластерів метаболічного синдрому, асо-
ційованого з сечокам’яною хворобою та іншими захво-
рюваннями сечовидільної системи. Проаналізували 443 
анкети хворих та 203 анкети практично здорових осіб. 
У результаті дослідження встановили, що в більшості 
хворих на СКХ діагностована супутня патологія (артері-
альна гіпертензія, цукровий діабет, подагра); ба більше, 
при рецидивах підвищується імовірність та інтенсивність 
коморбідних захворювань [14].

Встановили, що нефролітіаз поширюється та ре-
цидивує паралельно з ожирінням. Пацієнтам надали 
опитувальники, а також обстежили, здійснили клінічні 
та лабораторні дослідження. В результаті виявили 
збільшення діурезу, натрійурезу, зміну рН сечі в кислий 
бік. Кількість випадків із СКХ пропорційно підвищувалася 
щодо кількості критеріїв МС [15].

Ingimarsson J. P. et al. виявили, що зниження рівня 
рН сечі пов’язане з наявністю ожиріння, інсуліноре-
зистентності, гіпертригліцеридемією, зниженням рівня 
холестерину ліпопротеїдів високої щільності та гіпер-
тонічною хворобою. Водночас зміна рН сечі в кислий 
бік спричиняє виникнення уратних каменів, а отже 
підлуження сечі є основою в лікуванні каменів із сечової 
кислоти (на відміну від кальцієвих). Саме тому велику 
увагу приділяли підвищенню рН сечі. Якщо підлуження 
сечі не було ефективним для лікування уратних каменів, 
призначали інгібітори ксантиноксидази [4].

Ризик утворення каменів збільшується, коли 
індекс маси тіла переважає 30 кг/м2. Епідеміологічні 
дослідження показали взаємозв’язок інсулінорезис-
тентності та МС із поширенням сечокам’яної та жовч-
нокам’яної хвороб [16]. Порушення толерантності до 
глюкози – причина порушення рН сечі до кислого рівня 
та посилення ризику каменеутворення. Підвищення 
індексу маси тіла у хворих пов’язували з вживанням 
рафінованого цукру, літогенних речовин, порушення 
дієти (вживання в великій кількості продуктів, що багаті 
на пурини, оксалати), низьким рівнем вживання води, 
інфекціями сечовивідних шляхів [17]. Дослідження 
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показали збільшення при ожирінні кількості випадків 
інфаркту міокарда, хронічної ниркової хвороби та 
інсулінорезистентності. Встановили, що призначення 
орлістату при ожирінні призводило до утворення ка-
менів. Виникнення гіпероксалурії та пов’язане із цим 
каменеутворення залежали від здійснення баріатрич-
них втручань. Ці пацієнти належать до групи ризику 
виникнення нефропатії та оксалатного нефролітіазу. 
Опубліковано рекомендації щодо скринінгу каменів, 
контролю стану нирок і призначень дієтолога [18].

Представники Європейської асоціації урологів 
показали, що в пацієнтів з інсулінорезистентністю 
нефролітіаз має тяжчий перебіг, частіше визначають 
каменеутворення в нирках. У всіх хворих на цукровий 
діабет 2 типу визначали рівень глікозильованого гемо-
глобіну, глюкози в сироватці крові, інсуліну плазми та 
індекс інсулінорезистентності [13]. У центральній лікарні 
Саісайкай (Токіо, Японія) здійснили дослідження для 
підтвердження коморбідності інсулінорезистентності 
та гіперглікемії з ризиком виникнення СКХ. Виявили, 
що значущі зв’язки ризику СКХ з глікемічним профілем 
спостерігали і після нормалізації причин, що призвели 
до виникнення цукрового діабету 2 типу. Отже, гліке-
мічний контроль – один з основних чинників ризику 
каменеутворення [18].

Гіпертонічна хвороба й інсулінорезистентність – 
причини порушень метаболічних процесів, що можуть 
бути за наявності каменів, багатих на сечову кислоту й 
фосфат кальцію. В разі наявності ожиріння частіше у 
складі каменів переважає кальцію оксалат. Втім, при 
рівні індексу маси тіла до 40 кг/м2 ожиріння має незна-
чущий вплив на склад каменів. Доведено, що кальцієвий 
уролітіаз діагностують найчастіше при метаболічних 
порушеннях [18,19].

За допомогою багатофакторного регресійного 
логістичного аналізу виявили зв’язок гіпертензивного 
компонента МС і СКХ, визначивши рівні креатиніну та 
сечової кислоти [28].

Важливий компонент МС – порушення ліпідного 
обміну, що може не залежати від таких факторів, як 
ожиріння та інсулінорезистентність. Проте здебільшого 
виявляють зв’язок між основними компонентами МС: 
ожирінням, атеросклерозом, артеріальною гіпертензією, 
цукровим діабетом. Часто високий вміст тригліцеридів і 
загального холестерину можуть бути значущо пов’язані 
з підвищеною концентрацією СК в сироватці крові та 
сечі, тобто при гіперурикемії та гіперурикурії. Можливий 
також зв’язок тригліцеридів і сечової кислоти, рівня 
ліпопротеїдів низької щільності та вмістом СК і натрію, 
що призводить до зміни рН сечі в кислий бік. Порушення 
ліпідного обміну можуть бути прогностично негативними, 
зумовлювати суттєві фізико-хімічні зміни в сечі, спричи-
няючи виникнення нефролітіазу [13,15].

Американське товариство з досліджень кісток і 
мінералів показало: хворі на уролітіаз можуть мати 
інсулінорезистентність, артеріальну гіпертензію та 
остеопороз. Супутні захворювання при уролітіазі часто 
пов’язані з негативними життєвими випадками, зокрема 
в дитинстві. Можливо, це пов’язано з підвищеною дією 
глюкокортикостероїдів матері, що впливають активно 
через гіпоталамо-гіпофізарну систему під час внутріш-
ньоутробного розвитку плода [7,20].

Отже, нефролітіаз – системне порушення, що може 
бути пов’язане з хронічною хворобою нирок, високим ри-
зиком ішемічної хвороби серця, артеріальної гіпертензії, 
порушенням толерантності до глюкози, МС. У хворих 
можливі втрата кісткової маси та навіть перелом. Лікарі 
повинні знати про патофізіологічний взаємозв’язок між 
нефролітіазом і системними розладами для розроблен-
ня й удосконалення терапевтичних рекомендацій під 
час лікування й метафілактики. Звісно, саме урологи 
та нефрологи повинні враховувати, знати всі тонкощі 
цих зв’язків, щоб завчасно, раціонально й ефективно 
вплинути на гальмування каменеутворення [21].

Встановили, що гіперурикемія доволі часто комор-
бідна з порушеннями толерантності до глюкози, дислі-
попротеїдемією, артеріальною гіпертензією в пацієнтів з 
ожирінням. Нині її визначають як складову синдрому ін-
сулінорезистентності. Тому здатність інсуліну зменшува-
ти кліренс сечової кислоти в проксимальних канальцях 
нирок ґрунтується на зв’язку між інсулінорезистентністю, 
рівнями СК й інсуліну в сироватці крові [22].

Доведено, що причинами виникнення гіперурикемії 
можуть бути високий рівень канальцевої реабсорбції 
сечової кислоти та зниження канальцевої секреції [23]. 
У разі виникнення вторинної гіперурикемії вироблення 
сечової кислоти є наслідком прискореного розладу 
аденозинтрифосфорної кислоти, може бути результатом 
підвищеного обміну нуклеїнових кислот, що супроводжує 
МС, гіперліпідемію та цукровий діабет 2 типу [24,30].

У результаті експериментальних досліджень по-
казано: утворення ниркових кристалів у лабораторних 
тварин може відбуватися за наявності запальної реакції 
та імунної відповіді, включаючи окиснювальний стрес 
та адгезивні реакції в нирках. В експерименті засто-
совували адипонектин при нефролітіазі, який виявляв 
інгібування запальної реакції та апоптозу, а також 
нефропротекторний ефект [25].

Системне хронічне запалення – недостатньо ви-
вчений феномен, коморбідний з ожирінням. Системне 
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Рис. 1. Вплив компонентів МС на утворення уратних каменів [12].
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хронічне запалення як компонент МС вивчали раніше 
(J. Schaffer (2003), J. Weinberg (2006)), встановили 
ліпотоксичність жирової тканини в нирках і загалом в 
організмі. Ліпотоксичність – процес накопичення ліпідів у 
скелетних і серцевих міоцитах, м’язових клітинах печінки 
та підшлункової залози, що призводить до пошкодження 
клітин і розладів їхніх функцій. Зв’язок СКХ і хронічного 
запалення полягає в збільшенні ендогенного синтезу 
оксалатів з ендогенних глікогенних амінокислот, спричи-
няючи виникнення гіпероксалурії в пацієнтів із МС. Отже, 
метаболізм глюкози тісно пов’язаний з ендогенним 
синтезом оксалатів, а інсулінорезистентність збільшує 
пул глюкози [4,26]. Вплив інсуліну на ниркову тканину 
при порушенні толерантності до глюкози зумовлює зміни 
амоніогенезу й екскреції NH4

- в ниркових канальцях [4].
Показано також утворення каменів в нирках в умо-

вах оксидативного стресу. Так, оксидативний стрес, що 
спровокував одне порушення, може викликати й інші 
[25,26]. Отримали докази зв’язку між каменеутворенням 
і виникненням супутніх захворювань: МС, ішемічної хво-
роби серця, артеріальної гіпертензії, – що є результатом 
спільних патогенетичних особливостей. Оксидативний 
стрес – спільна особливість багатьох захворювань, зо-
крема й серцево-судинних (атеросклерозу, гіпертонічної 
хвороби, інсулінорезистентності, інфаркту міокарда 
тощо) [27,28]. Виявили, що активні форми кисню часто 
утворюються при взаємодії між нирковою тканиною та 
кристалами кальцію оксалату, фосфату кальцію [29].

Bigagli E. et al. визначили, що оксидативний стрес 
– один з механізмів, що залучені в патогенез і прогре-
сування цукрового діабету 2 типу та його ускладнень. 
Автори запропонували вимірювати циркулюючі біомар-
кери окисного стресу для ранньої діагностики серце-
во-судинних захворювань. Визначення цих біомаркерів 
може бути доцільним і в інших випадках, як-от для 
відбору пацієнтів і їх стратифікації, моніторингу клінічної 
ефективності ліків [30]. Отже, захворювання, коморбідні 
з СКХ, призводять до виникнення нефролітіазу, але 
можуть і спричинятися нею.

Механізми перекисного окиснення ліпідів у виник-
ненні СКХ вивчено недостатньо. В патогенезі нефро-
літіазу оксидний стрес відіграє важливу роль, а його 
причиною є порушення рівноваги в системі оксиданти – 
антиоксиданти з надмірним утворенням активних форм 
кисню та гальмуванням антиоксидантної системи [25]. 
У процесі оксидативного стресу під впливом активних 
форм кисню вільнорадикального окиснення, крім ліпідів, 
зазнають і білки плазматичної мембрани [26]. Відомо, 
що негативний вплив окисно-модифікованих білків 
пов’язаний із тим, що вони є основою вільних ради-
калів, які послаблюють пул клітинних антиоксидантів. 
За цих умов перекисне окиснення білків є пусковим 
механізмом оксидативного стресу, а також його раннім 
підтвердженням [29].

Отже, хворі на МС мають високий ризик виникнення 
СКХ, що визначають як системний розлад. Враховуючи 
компоненти МС: ожиріння, артеріальну гіпертензію, 
інсулінорезистентність, – поширеність СКХ збільшу-
ється з наростанням порушень пуринового, ліпідного, 
вуглеводного й електролітного обміну, зі зниженням 
рН сечі й добового діурезу, з активацією перекисного 
окиснення ліпідів і білків. Тому метафілактика нефро-

літіазу, доповнена фармакотерапією цукрового діабету, 
атеросклерозу, гіпертонічної хвороби, гіперурикемії, 
гіперурикозурії, а також лікуванням абдомінального 
ожиріння, може підвищити ефективність і безпечність 
протирецидивних лікарських засобів, зменшити реци-
диви каменеутворення при СКХ.

Висновки
1. Хворі на МС мають високий ризик виникнення 

СКХ, що визначають як системний розлад.
2. Зміна рН сечі в кислий бік – підґрунтя для виник-

нення уратних каменів, що пов’язане з ожирінням, інсу-
лінорезистентністю, гіпертригліцеридемією, зниженим 
рівнем холестерину ліпопротеїдів високої щільності, 
артеріальною гіпертензією.

3. Гіперурикемія – складова інсулінорезистентності, 
доволі часто коморбідна з порушенням толерантності 
до глюкози, дисліпопротеїдемією, артеріальною гіпер-
тензією в пацієнтів з ожирінням.

4. Системне хронічне запалення, коморбідне з 
ожирінням і СКХ, ґрунтується на збільшенні ендогенного 
синтезу оксалатів із глікогенних амінокислот.

5. Оксидативний стрес має спільний патогенетичний 
звя’зок із каменеутворенням, інсулінорезистентністю, 
атеросклерозом, гіпертонічною хворобою та ожирінням.
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