PAGE  
103

[image: image60.png]HNPKN

JIABOPATOPHI METOAW AOCTIIKEHHA




Зміст
ББК 56.965.4-4я7 Г31
Рецензент
доктор медичних наук, професор С.В.Івасгвка (Інститут фізіології ім. О.О.Богомольця НАН України)
"Рекомендовано Міністерством охорони здоров'я України" (Лист № 23-01-25/538 від 30.11.2001 р.)
Гжегоцький М.Р. та ін.
Г 31 Нирки. Лабораторні методи дослідження /М.Р.Гжегоцький, О.Г.Мисаковець, Ю.С.Петришин, О.В.Шуляк, О.Шельник: Навч. посібник. - Львів: Світ, 2002. - 88 с. + 32 вкл.: іл.
ISBN 966-603-170-1.
У посібнику викладеш найбільш поширені клінічні методи дослідження сечі, що застосовуються в клініко-діагностичних лабораторіях.
Для студентів вищих медичних навчальних закладів III-IV рівнів ак​редитації та лікарів.
ББК 56.965.4-4я7
ISBN 966-603-170-1

М.Р.Гжегоцький, О.Г.Мисаковець, Ю.С.Петришин та ін., 2002

ПЕРЕДМОВА
За останні роки лабораторна діагностика значно розвину​лась як в Україні, так і за кордоном. Правильність і швид​кість визначення діагнозу, прогнозування перебігу захворю​вання, оцінки результатів лікування залежать не тільки від досвіду і знань клініциста, а й великою мірою — від ступеня ефективності роботи лабораторної служби, без якої неможли​во уявити собі діяльність лікаря в будь-якій галузі медицини.
Різноманітні дослідження біологічного матеріалу, що здійс​нюються в клініко-діагностичних лабораторіях, є допоміжни​ми, а іноді основними методами дослідження в загальному комплексі обстеження хворого. Лабораторні дослідження, що провадяться в динаміці, дають змогу не тільки виявити ті чи інші порушення в діяльності окремих органів і систем, а й оцінити динаміку розвитку захворювання, а також спостері​гати за ефективністю лікування.
Розвиток лабораторної практики, поглиблене вивчення де​яких ланок патогенезу захворювань призводять до значного збільшення кількості лабораторних діагностичних тестів. З огляду на це набуває актуальності питання уніфікації лабора​торних методик для отримання порівняльних результатів і полегшення їх оцінки, а також проблема стандартизації ви​кладання лабораторної справи.
Медичним працівникам доводиться мати справу із захво​рюваннями органів сечової системи не тільки в нефрологіч-них та урологічних стаціонарах і поліклінічних кабінетах, а й у хірургічних, терапевтичних, гінекологічних та інших відді​леннях і кабінетах, у жіночих консультаціях, у пологових бу​динках і т.ін.
У даному посібнику висвітлені теоретичні та практичні основи дослідження сечі.
Розділ І
ОСНОВИ ФІЗІОЛОГІЇ ТА АНАТОМІЇ НИРОК
Нирки людини виконують різноманітні життєво важливі функції: екскреторну, гомеостатичну, метаболічну, інкреторну та захисну. Одні з них пов'язані з процесами виділення, інші — із загальними гомеостатич​ними функціями організму. Нирки беруть участь у регуляції водного балансу організму, об'ємів поза- та внутрішньоклітинних водних прос​торів; йонного балансу і складу рідин внутрішнього середовища організ​му внаслідок селективних змін у них екскреції йонів зі сечею; постійно​сті осмотичного тиску в рідинах внутрішнього середовища внаслідок зміни кількості осмотично активних речовин, що виділяються; кислот​но-основного балансу внаслідок зміни екскреції водневих йонів, нелет​ких кислот та основ; метаболізму білків, ліпідів, вуглеводів, нуклеїнових кислот, різних органічних сполук внаслідок зміни екскреції продуктів метаболізму та надлишку сполук, що надійшли з їжею чи утворилися в організмі, або внаслідок власної метаболічної функції (синтез аміаку, сечовини, утворення глюкози, гідроліз білків та ліпідів, синтез ферментів і т.ін.); циркуляторного гомеостазу внаслідок регуляції обміну електро​літів, об'єму крові, що циркулює, внутрішньої секреції гормонів, що регу​люють функції серцево-судинної системи (ренін, кальцитріол), екскреції гуморальних регуляторів системи кровообігу; еритропоезу шляхом внут​рішньої секреції еритропоетнну; гемостазу внаслідок утворення гумо​ральних регуляторів зсідання крові і фібринолізу (урокінази, тромбоплас-тину, тромбоксану і простацикліну), а також в обміні антикоагулянтів.
Кінцевим продуктом діяльності нирок, яка спрямована на підтри​мання стабільності внутрішнього середовища, є сеча.
Нирка (геп) (див. додаток І, рис.1-4) — парний бобоподібннй орган, розташований у заочеревинному просторі по обидва боки від хребта на рівні XII грудного—II поперекового хребців. Права нирка розташована дещо нижче від лівої, розміри обох нирок однакові: у дорослого довжи​на нирки становить 12...15 см, ширина — 7...S см і товщина — 4...S см. Маса коливається від 150 до 200 г. Нирка вкрита власною фіброзною капсулою, зверху якої розміщений шар жирової клітковини — жирова
капсула нирки (паранефрій). Верхніми полюсами кожна нирка контак​тує з наднирниковою залозою, задньою поверхнею — з м'язами спини, передньою поверхнею — з парієтальною очеревиною. Крім цього, права нирка контактує спереду із заочеревинною задньою поверхнею двана​дцятипалої кишки, ліва — з ободовою низхідною кишкою. Кожна нирка має судинну ніжку (див. додаток І, рис.4), до складу якої входять магі​стральні кровоносні судини, лімфатичні судини, нерви. Права нирка розташована ближче до нижньої порожнистої вени, ліва — до аорти, тому у правої нирки довшою є артерія, у лівої — вена.
Тканиною, що виконує специфічну для нирки функцію, є паренхіма (див. додаток І, рис.2). Вона складається з кіркової речовини (містить велику кількість судинних клубочків — гломерул (див. додаток І, рис.6), якими циркулює кров) і мозкової речовини (утворена канальцями, яки​ми відтікає сеча і у яких відбувається зворотне всмоктування води із первинної сечі та видалення продуктів обміну). Клубочок, капсула і ка-налець утворюють нефрон (див. додаток І, рис.5) — структурно-функ​ціональну одиницю нирки. У нормальній нирці міститься приблизно 1 млн нефронів.
Судинний клубочок складається приблизно із 50 капілярних петель, майже цілковито оточений капсулою Шумлянського-Боумена, так, що залишається лише невеликий отвір — васкулярний полюс, через який проходять приносна і виносна артеріоли. Взаємне близьке розміщення їх створює своєрідні сифонні сили у капілярних петлях, подібні до тих, які спостерігаються у сполучених посудинах, що запобігає гідростатич​ним втратам тиску між приносною і виносною артеріолами або робить їх мінімальними. Різниця діаметрів цих артеріол є основою механізму саморегуляції, що підтримує фільтраційний тиск у клубочку.
Капсула Шумлянського-Боумена складається із вісцерального ли​стка, який тісно прилягає до капілярних петель судинного клубочка, і парієтального листка. Судинний клубочок разом з капсулою функціо​нує як орган ультрафільтрації. Плазма, що циркулює у капілярах клубочка, відділена від порожнини капсули Шумлянського-Боумена трьома ша​рами: ендотелієм капілярів, базальною мембраною і епітелієм вісцераль​ного листка капсули. За допомогою електронної мікроскопії вдалося виявити, що ендотелій капілярів клубочка пронизаний численними по​рами розміром близько 80 нм, епітелій капсули складається із особли​вих клітин — подоцитів, що мають складну систему відростків — педи-кул, між якими залишаються щілини завширшки від ЗО до 100 нм, і тільки базальна мембрана є суцільним бар'єром між кров'ю і порожни​ною капсули Шумлянського-Боумена. Базальна мембрана виконує роль напівпроникного ультрафільтра, тоді як два інших шари не перешко​джають проходженню плазми, а лише затримують формені елементи крові. Склад клубочкового фільтрату визначається передусім станом ба​зальної мембрани.
У нормі клубочкова мембрана без перешкод пропускає незаряджені молекули діаметром до 4 нм; проникнення молекул діаметром понад 8 нм є фактично неможливим. На здатність молекул проникати в капсу​лу Шумлянського-Боумена впливає не лише їх розмір, а й електричний заряд. Загальна площа ендотелію клубочкових капілярів у людини ста​новить 0,8 м2.
Ниркові канальці є продовженням гломерулярної частини нефрона; на вигляд це довгі трубочки з одношаровими стінками. Послідовно роз​різняють: проксимальний звивистий канадець, що переходить у прямий, а потім у петлю Генле (складається з тонкого низхідного сегмента і товстого висхідного).
Проксимальний звивистий канадець у людини має довжину близько 15 мм і діаметр 55 мкм. Його стінки утворені одним шаром клітин, які переплітаються між собою і сполучаються за допомогою апікальних щіль​них з'єднань. Між основами клітин розташовані розширення позаклі​тинного простору — латеральні міжклітинні проміжки. Стінки клітин, обернені у просвіт канальця, містять щіточкову облямівку, що склада​ється з численних мікровійок розміром 1,0x0,7 мкм.
Звивиста частина проксимального канальця (pars convulata) перехо​дить у пряму частину (pars recta), яка утворює першу частину петлі Генле. Проксимальний канадець закінчується у тонкому сегменті низхід​ного коліна петлі Генле. Нефрони, клубочки яких містяться в зовнішній частині кіркового шару нирки (кіркові нефрони), мають короткі петлі Генле, тоді як нефрони, клубочки яких розташовані в юкстагломеруля-рній частині кіркового шару нирки (юкстагломерулярні нефрони), ма​ють довгі петлі, що простягаються вниз до ниркових пірамід. У людини лише 15% нефронів мають довгі петлі. Загальна довжина тонкого сегмента петлі коливається в межах 2... 14 мм. Вона закінчується товстим сегмен​том висхідної петлі, який має довжину близько 12 мм. Клітини товстого висхідного коліна мають кубічну форму. Вони багаті на мітохондрії, базальна пластинка клітинної мембрани цих клітин має численні інвагі​нації.
Товсте висхідне коліно петлі Генле досягає клубочка нефрона, з яко​го починається канадець і проходить близько до його аферентної та еферентної артеріол. Стінки приносних артерій містять юкстагломеру​лярні клітини, які продукують ренін. У цій ділянці епітелій клубочка гістологічне модифікований. Він утворює щільну пляму (macula densa,). Юкстагломерулярні клітини, щільна пляма і мезангіоцити, розташовані біля них, утворюють юкстагломерулярний апарат. До клітин нирки, що виконують секреторну функцію, належать не лише юкстагломерулярні клітини, а й деякі клітини, що локалізуються в інтерстиційній тканині мозкової речовини нирки — мозкові інтерстиційні клітини типу І. Вони містять ліпідні включення і, можливо, секретують простагландини, пе​реважно ПГЕ2. Простагландини ПГЕ2 продукуються також клітинами
збірних трубочок, а простациклін (ПГІ2), як й інші простагландини — артеріолами та клубочками.
Петля Генле переходить у дистальний звивистий канадець завдовжки близько 5 мм. Його епітелій має меншу товщину, ніж епітелій прокси​мального канальпя і, хоча тут наявна певна кількість мікроворсинок, натомість відсутня чітко виражена щіточкова облямівка. Дистальні ка​нальні зливаються, утворюючи збірні трубочки, які мають довжину бли​зько 20 мм, проходять через кірковий та мозковий шари нирки і відкри​ваються у ниркову миску через верхівки ниркових пірамід. Епітелій збірних трубочок складається з головних (Р-клітини, principal cells) і вставних клітин (І-клітини, intercalated cells). Р-клітини, які переважа​ють за кількістю, порівняно високі та містять мало органел. Вони беруть участь у реабсорбції Na+ та води під впливом вазопресину. І-клітини, що наявні у невеликій кількості у збірних трубочках, а також виявляються у дистальних канальцях, містять більше мікровійок, цитоплазматичних міхурців і мітохондрій. Вони здійснюють секрецію йонів Н+ і транспорт НСО3. Загальна довжина нефронів зі збірними трубочками коливається від 45 до 65 мм.
Проксимальні канальці вистелені високими епітеліальними клітина​ми, що мають внутрішньоклітинні (інтрашітоплазматичні) мембрани, велику кількість паралельних мітохондрій, а також щіткову облямівку на апікальній частині. Клітини, з яких складається стінка тонкого сегме​нта петлі Генле, плоскі. Довжина цього сегмента мала у поверхневих і відносно велика у юкстамедулярних нефронів. Дистальний каналець входить у контакт з клубочком власного нефрона на рівні приносної артеріоли. Таким чином врівноважуються зворотні сифонні сили, шо діють у сполучених судинах, і до мінімуму знижуються гідростатичні втрати тиску сечі, що транспортується. Увійшовши в контакт з клубоч​ком власного нефрона, каналець декілька разів звивається і відкриваєть​ся у систему збірних трубочок, що пронизують усю товщу мозкової речовини нирки до вершини пірамід
Юкстамедулярні (юкстагломерулярні) нефрони. Цілковито розта​шовані у мозковій частині нирки, їхні клубочки розміщені на межі між кірковою і мозковою речовиною (у кортико-медулярній зоні), а петля Генле практично межує з нирковим сосочком. Юкстамедулярні нефро​ни суттєво відрізняються від кортикальних не лише за місцем розташу​вання, а й за ступенем і характером кровопостачання, мають дуже довгу петлю Генле, що спускається до ниркового сосочка. Довгі петлі Генле супроводжуються vasa recta, калібр яких лише не набагато менший за калібр еферентних артеріол. Еферентні артеріоли юкстамедулярних клу​бочків на відміну від кортикальних мають такий же діаметр, як і афере​нтні. За певних умов, особливо при недостатньому припливі артеріаль​ної крові, vasa recta можуть виконувати функцію запасного обхідного анастомозу.
Кіркова і мозкова речовина нирки. ГломерулІІ і звивисті відділи проксимальних і дистальних канальців разом із ніжною інтерстиційною сполучною тканиною, що їх оточує і містить кровоносні, лімфатичні судини та нерви (див. додаток І, рис.2, 4, 6), утворюють кіркову речови​ну нирки. Мозкова речовина утворена петлями Генле, збірними трубоч​ками і протоками Беліні.
Інтерстиційна тканина нирки — незмінна частина кіркової та мозко​вої речовини — зона, де відбувається більшість функціональних проце​сів, що забезпечують йонообмін, реабсорбцію води і електролітів, транс​порт сечі.
Наявність у нирці двох послідовно розташованих капілярних сіток (клубочкової і навколоканальцевої) уможливлює узгодження і постійну взаємодію процесів фільтрації і реабсорбції. Одночасно наявність у мо​зковому шарі нирки vasa recta тісно пов'язана з механізмами системи протиплину і концентрації, що забезпечує підтримання кортико-меду-лярного осмотичного градієнта нирки.
Піраміди. Мозкова речовина нирки утворена пірамідами (див. дода​ток І, рис.2, 3). У них розташовані петлі Генле і паралельні збірні трубочки. Ближче до центра кожної з пірамід збірні трубочки (при злитті) утворюють вивідні протоки Беліні, які відкриваються на вершині кожного сосочка. При взаємодії з нирковою чашечкою м'язові елементи кожного сосочка забезпечують надходження сечі з ниркової паренхіми у чашечку.
Ниркові чашечки. У нирці людини зазвичай налічується 8-9 чаше​чок (див. додаток І, рис.З). Кожна чашечка охоплює один-два, рідше три ниркових сосочки. Розрізняють власне чашечку (невелика трубка, що відкривається у миску), склепіння — форнікс (проксимальна частина чашечки, що охоплює біля основи конусоподібний сосочок), шийку ча​шечки (невеликий сегмент, де чашечка відкривається у миску).
Форма, кількість і розташування ниркових чашечок стосовно до ми​ски надзвичайно різноманітні. Розрізняють три форми будови чашечок стосовно до ниркової миски: ембріональну, якщо у широку, мішкоподіб​ну миску безпосередньо відкриваються нерозділені на групи малі чашечки; фетальну, коли чашечки, об'єднуючись у групи, деревоподібне злива​ються у невелику миску, яка відразу переходить у сечовід; зрілу, якщо є відносно небагато малих чашечок, частина з яких об'єднана у великі (на 2-3 малі), що переходять у миску і сечовід.
Чашечки зсередини вистелені перехідним епітелієм, який при розтя​гуванні здатний перетворюватися в одношаровий, значно збільшуючи при цьому свою проникність. Під епітелієм розміщена велика tunica propria, у якій міститься щільна сітка кровоносних капілярів. Далі роз​ташований товстий шар сполучної тканини — субуротелій, що багатий на еластичні волокна. У субуротелій із розташованої зовні м'язової обо​лонки у вигляді окремих пучків проникають гладком'язові волокна.
М'язову оболонку вкриває адвентиція, у якій у вигляді сітки розта​шовані венули і лімфатичні капіляри, які широко анастомозують з поді​бними утворами м'язового шару й уротелію. Склепіння кожної чашечки зовні тісно прилягає до медулярної речовини піраміди, яка оточена ша​ром функціонально-активної жирової клітковини ниркового синуса, до якого прилягають кровоносні, лімфатичні судини і нерви.
Нирковий сосочок має певні анатомічні особливості, зокрема крово​постачання — отримує артеріальну кров не тільки із vasa recta spuria, що відходять від еферентних артеріол кжстамедулярних клубочків, а й зі спіральних артерій, що розташовані у стінці чашечки і склепіння, які є гілками міжчасткових і дугоподібних артерій.
У юкстамедулярній зоні нирки локалізовані позаклубочкові артеріо​венозні анастомози. Через них кров безпосередньо надходить у дугопо​дібні вени. Позаклубочкові артеріовенозні анастомозі! завдяки вираже​ній іннервації та наявності клапанного апарату у міжчасточкових арте​ріях за певних умов можуть стати допоміжними шляхами позаклубоч-кового ниркового кровообігу. Це своєрідний механізм регуляції нирко​вої гемодинаміки, процесів сечоутворення, і, врешті-решт, — регулятор транспорту сечі у нирковій паренхімі.
У нормі 85...90% крові, що надходить у нирку, циркулює через клу​бочки і лише 10...15% — через артеріовенозні анастомози.
Механізм сечоутворення
У механізмі сечоутворення розрізняють три основних процеси: клу-бочкову ультрафільтрацію води та низькомолекулярних компонентів з плазми крові — утворення первинної сечі; канальцеву реабсорбцію; ка-нальцеву секрецію йонів, органічних речовин ендогенної та екзогенної природи.
Клубочкова ультрафільтрація. Процес клубочкової ультрафільтра​ції (див. додаток І, рис.7) реалізується завдяки змінам впливу фізико-хімічних і біологічних факторів на структури гломерулярного фільтра: ендотелій капілярів, базальну мембрану, епітелій вісцерального листка капсули. В ендотелії капілярів наявні отвори діаметром до 100 нм, через які вільно проникає вода із розчиненими в ній речовинами, але не про​никають формені елементи крові. Глікокалікс, який вкриває поверхню ендотелію, унеможливлює доступ формених елементів та великих моле​кул до базальної мембрани.
Базальна мембрана як основна частина фільтра завдяки її негатив​ному зарядові і малому розмірові пор (приблизно 2,9 нм) перешкоджає проникненню з плазми крові великомолекулярних сполук. Базальна мем​брана за допомогою мезангіальних клітин постійно відновлює власні елементи клітин і протягом року відбувається цілковита заміна її осно​вної речовини.
Для епітелію вісцерального листка капсули — подоцитів (додаток І, рис.8) характерна наявність щілинних діафрагм з діаметром пор близь​ко 10 нм, які прикриті глікокаліксом, внаслідок чого діаметр отворів приблизно становить 3 нм. Ця частина фільтра також має від'ємний заряд. Завдяки особливостям власної будови — наявності всередині відростків-педикул подоцитів актоміозинових міофібрил, вони можуть скорочуватися і розслаблятися, виконуючи функції мікропомп, що від-помповують фільтрат у порожнину капсули. Унаслідок скорочення та розслаблення мезангіальних клітин змінюється площа поверхні клубоч-кового фільтра. Дана активність подоцитів та мезангіальних клітин є одним із біологічних факторів, що забезпечує процес фільтрації.
Від'ємний заряд структур фільтра і фільтраційний тиск належать до фізико-хімічних факторів забезпечення фільтрації. До сил, що протиді​ють фільтрації, належать онкотичний тиск білків плазми крові і тиск рідини (первинної сечі) в порожнині капсули клубочка. Фільтраційний тиск створюється гідростатичним тиском крові в капілярі клубочка і є різницею між гідростатичним тиском крові в капілярах (Р) та сумою онкотичного тиску білків плазми крові (PJ і тиску первинної сечі (Р) в капсулі. Гідростатичний тиск крові в капілярах клубочка досягає при​близно 65...70 мм рт.ст. і майже вдвічі вищий, ніж у капілярах інших тканин. Це зумовлено тим, що капіляри клубочка розташовані близько до аорти (короткі ниркові та внутрішньониркові артерії), а також тим, що діаметр приносних артеріол клубочка більший, ніж у виносних. Гідроста​тичний тиск змінюється при змінах співвідношень діаметрів приносної та виносної артеріол, що є основним механізмом регуляції фільтрації.
Основною кількісною характеристикою процесу фільтрації є швид​кість клубочкової фільтрації (ШКФ) — об'єм ультрафільтрату, який утворюється в нирках за одиницю часу і залежить від таких чинників: об'єму плазми, що проходить через кору нирок за одиницю часу або ниркового плазмоплину (становить у людини масою 70 кг приблизно 600 мл на 1 хв); фільтраційного тиску; фільтраційної поверхні (дорів​нює 2...3% загальної поверхні капілярів клубочка); кількості "працюю​чих" нефронів (тобто клубочків, що здійснюють процес фільтрації в да​ний момент).
ШКФ забезпечується авторегуляторшши механізмами: 1) міоген-ною авторегуляцією тонусу приносних артеріол за принципом феноме​ну Бейліса-Остроумова; 2) зміною співвідношення тонусу приносних та виносних артеріол клубочка; 3) активацією внутрішньониркових гу​моральних факторів регуляції ниркового кровообігу (ренін-ангіотензи-нової системи, кінінів, простагландинів); 4) зміною кількості нефронів, що функціонують. Перших два механізми підтримують постійність кро-воплину в клубочках і фільтраційний тиск, третій — ще й змінює пло​щу фільтраційної поверхні та функції подоцитів, четвертий — визначає кінцевий сумарний ефект авторегуляції ШКФ в органі.
Первинна сеча (клубочковий ультрафільтрах) за своїм складом на​гадує плазму крові — містить стільки ж амінокислот, глюкози, сечовини, креатиніну, вільних йонів і низькомолекулярних комплексів. Оскільки білки-аніони не проникають через клубочковий фільтр, для збереження мембранної рівноваги Донана в первинній сечі виявляється на 5% вища концентрація аніонів хлору і бікарбонату, а також пропорційно менша концентрація катіонів натрію і калію. До складу первинної сечі входить невелика кількість найдрібніших молекул білка — 3% гемоглобіну і 0,01% альбумінів.
Регуляція ШКФ забезпечується змінами тонусу артеріол клубочків та, відповідно, змінами величин об'ємного кровоплину через них і ве​личин фільтраційного тиску; змінами тонусу мезангіальних клітин і величини фільтраційної поверхні; змінами активності подоцитів та їх відсмоктувальної функції. Нервові впливи реалізуються вазомоторними симпатичними гілками ниркових нервів, що забезпечують зміну співвід​ношення тонусу приносних та виносних артеріол клубочків. Симпатич​ні впливи на юкстагломерулярні клітини через р-адренорецептори сти​мулюють секрецію реніну і, як наслідок, реалізують ангіотензиновий механізм регуляції фільтрації — спазм виносних і(або) прнносних арте​ріол. Гуморальні фактори можуть як стимулювати, так і зменшувати клубочкову фільтрацію. Особливе значення має авторегуляція нирко​вого кіркового кровоплину.
Канальцева реабсорбція полягає в транспорті речовин зі сечі в лім​фу та кров. Залежно від механізму транспорту, а також відділу каналь-ців, де він відбувається, розрізняють відповідно пасивну, первинко і вторинно активну, а також проксимальну і дистальну реабсорбцію.
Проксимальна реабсорбція забезпечує повне всмоктування із пер​винної сечі глюкози, амінокислот і вітамінів. У проксимальних каналь-цях всмоктується 2/3 профільтрованої води і натрію, велика кількість калію, двовалентних катіонів, хлору, бікарбонату, фосфатів, сечової ки​слоти і сечовини. У просвіті дистальної частини проксимального відділу залишається 1/3 об'єму ультрафільтрату, і хоча його склад відрізняєть​ся від складу плазми крові, осмотичний тиск первинної сечі дорівнює тиску плазми. Всмоктування води здійснюється за градієнтом осмо​тичного тиску і залежить від активності реабсорбції натрію і хлориду. Реабсорбція натрію відбувається шляхом активного і пасивного транс​порту.
У початкових ділянках канальців це активний процес. Натрій паси​вно через власні канали входить у клітини епітелію через апікальну мембрану за концентраційним і електрохімічним градієнтом, але його виведення через базолатеральну мембрану епітеліальних клітин здійс​нюється активно за допомогою натрій-калієвої помпи. Бікарбонати су​проводжують всмоктування натрію. Об'єм сечі в канальці зменшується внаслідок пасивної реабсорбції води, а концентрація хлоридів зростає.
У кінцевих ділянках проксимальних канальців зростає проникність міжклітинних контактів для хлоридів і вони пасивно за градієнтом всмоктуються зі сечі. Разом із ними пасивно реабсорбуються натрій і вода. Отже, в проксимальному відділі нефрона існують і реалізуються два механізми всмоктування води та іонів: активний транспорт натрію з пасивною реабсорбцією бікарбонату і води та пасивний транспорт хло​ридів з пасивною реабсорбцією натрію і води.
Оскільки натрій та електроліти завжди всмоктуються в проксималь​них канальцях з осмотичне еквівалентною кількістю води, сеча в прок​симальних відділах нефрона залишається ізоосмотичною плазмі крові. Проксимальна реабсорбція глюкози та амінокислот здійснюється за до​помогою спеціальних переносників апікальної мембрани епітеліальних клітин з одночасним зв'язуванням і перенесенням натрію (так званий вторинно-активний транспорт, або симпорт). Пасивне переміщення на​трію за градієнтом всередину клітини супроводжується його активним видаленням за допомогою діяльності натрій-калієвої помпи базальної мембрани, що створює постійний градієнт концентрацій між зовнішнім та внутрішньоклітинним середовищем.
Дистальна реабсорбція йонів і води за об'ємом значно менша, ніж проксимальна, проте саме вона визначає склад кінцевої сечі і здатність нирки виділяти концентровану або розведену сечу. У дистальному від​ділі нефрона відбувається активна реабсорбція натрію (тут всмоктуєть​ся 10% усього профільтрованого натрію), що зумовлює значне зменшен​ня його концентрації в сечі і суттєве зростання — в інтерстиційній ріди​ні, що створює виражений градієнт осмотичного тиску між сечею та інтерстиційною рідиною. Хлор всмоктується переважно пасивно услід за натрієм. Здатність епітелію дистальних канальців секретувати в сечу водневі йони пов'язана з реабсорбцією йонів натрію. Активно всмокту​ються в дистальному відділі канальців калій, кальцій і фосфати.
У збірних трубочках, особливо юкстамедулярних нефронів, під впли​вом вазопресину зростає проникність стінки канальців для сечовини і во​на, внаслідок високої концентрації в просвіті канальця, пасивно дифун​дує в інтерстиційний простір, підвищуючи його осмолярність. Одночасно стінка дистальних звитих канальців та збірних трубочок стає проникли​вою також для води, внаслідок чого відбувається її реабсорбція за осмоти​чним градієнтом у гіперосмоляршю інтерстицій мозкової речовини і в кров.
Здатність нирки утворювати концентровану або розведену сечу за​безпечується діяльністю зворотно-протиплинної канальцевої системи ни​рки, яка складається з паралельно розташованих колін петлі Генле і збірних трубочок. Сеча рухається канальцями в протилежних напрям​ках, а процеси транспорту речовин в одному коліні системи посилюють​ся внаслідок діяльності другого коліна.
Основна роль у діяльності протиплинної системи належить висхід​ному коліну петлі Генле, стінка якого непроникна для води, але активно
реабсорбує в інтерстіщійний простір нони натрію. Як наслідок, інтер-стиційна рідина стає гіперосмотичною стосовно до вмісту низхідного коліна петлі і в напрямку до вершини петлі осмотичний тиск у тканині зростає. Стінка низхідного коліна проникна для води, яка пасивним шляхом переходить у гіперосмотичний інтерстицій. У низхідному колі​ні сеча внаслідок всмоктування води стає дедалі більше гіперосмотич​ною, тобто встановлюється осмотична рівновага з інтерстиційною ріди​ною. У низхідному коліні внаслідок всмоктування натрію сеча стає де​далі менше осмотичною і до кіркового відділу дистального канальця піднімається вже гіпотонічна сеча.
Збірна трубочка, до якої надходить сеча, також утворює з низхідним коліном петлі Генле протиплинну систему. Стінка збірної трубочки стає проникною для води тільки за наявності вазопресину, і тому під час руху сечі збірними трубочками вглиб мозкової речовини вода паси​вно переходить у гіперосмотичний інтерстицій і сеча стає дедалі більше концентрованою. Під впливом вазопресину реалізується ще один меха​нізм концентрування сечі — пасивний вихід сечовини зі збірних трубо​чок в інтерстицій. Всмоктування води в верхніх відділах збірних трубо​чок зумовлює зростання в сечі концентрації сечовини, а в нижніх від​ділах, що розташовані в глибині мозкової речовини, вазопресин підви​щує їх проникність для сечовини, яка пасивно дифундує в інтерстицій і різко підвищує в ньому осмотичний тиск. Інтерстицій мозкової речови​ни набуває найвищої осмотичності в ділянці вершин ниркових пірамід, де, як наслідок, посилюється всмоктування води з просвіту канальців і зростає концентрація сечі.
Сечовина з інтерстиційної рідини за концентраційним градієнтом дифундує в просвіт тонкої висхідної частини петлі Генле і зі сечею знову надходить до дистальних канальців та збірних трубочок. Такий кругообіг сечовини в ниркових канальцях дає змогу зберегти високий рівень її концентрації в мозковій речовині та реалізується головним чином в юкстамедулярних нефронах.
У мозковій речовині нирки наявна судинна протиплинна система, яка утворена кровоносними капілярами. Внаслідок того що кровоносна сітка в юкстамедулярних нефронах утворює довгі паралельні прямі низ​хідні та висхідні капілярні судини, які проникають углиб мозкової речо​вини, кров, яка рухається низхідним прямим капіляром, поступово від​дає воду до інтерстиційного простору (внаслідок зростання осмотично​го тиску в тканині), збагачується натрієм та сечовиною, згущується і сповільняє свій рух. З крові, що рухається висхідним капіляром, внаслі​док поступового зниження осмотичного тиску за концентраційним гра​дієнтом у тканину дифундують натрій і сечовина, а вода — у кров. Ця протиплинна система також сприяє підтриманню високого осмотичного тиску в глибоких шарах тканини мозкової речовини, забезпечує вида​лення води і утримання натрію і сечовини в інтерстиції.
Діяльність протитечійних систем залежить від швидкості руху в них рідин: що вища швидкість руху сечі або крові, то більше осмотично-активних речовин видаляється з інтерстицію, осмолярність його і кон​центрація сечі зменшуються — нирка виділяє сечу низької питомої ваги; що менша швидкість руху сечі або крові в мозковій речовині нирки, то більше осмотично-активних речовин накопичується в інтерстиції і то вища здатність нирки до концентрування сечі.
Канальцева реабсорбція регулюється нервовим і(або) переважно гу​моральним шляхом. Симпатичні впливи реалізуються через |3-адреноре-цептори мембран клітин проксимальних і дистальних канальців, прояв​ляються в активації процесів реабсорбції глюкози, натрію, води і фосфа​тів, реалізуються через систему вторинних посередників. Трофічні впливи симпатичної нервової системи забезпечують метаболічні процеси в ни​рковій тканині. Нервова регуляція кровообігу в мозковій речовині нир​ки збільшує або зменшує ефективність судинної протитечійної системи і концентрацію сечі. Судинні ефекти нервової регуляції можуть опосеред​ковуватися через внутрішньониркові системи гуморальних регуляторів — ренін-ангіотензинову, кінінову, а також простагландини.
Регуляція реабсорбції води в дистальних відділах нефрона здійсню​ється за допомогою вазопресину. Внаслідок перебудови ультраструктур епітеліальних клітин канальця в них утворюються спеціалізовані вакуо​лі, які переносять значну кількість води за осмотичним градієнтом від апікальної до базолатеральної мембрани, запобігаючи набуханню кліти​ни. Такий транспорт води через клітини епітелію реалізується в збірних трубочках. У дистальних канальцях під дією вазопресину відбувається активація і вихід із клітин гіалуронідаз, які забезпечують гідроліз гліко-заміногліканів основної міжклітинної речовини і міжклітинний пасив​ний транспорт води за осмотичним градієнтом.
Канальцева реабсорбція води регулюється підвищенням проникно​сті мембран дистальних відділів нефрона (вазопресин, пролактин, хорі-онічний гонадотропін); зміною чутливості клітинних рецепторів до ва​зопресину під впливом паратирину, кальцитоніну, кальцитріолу, прос​тагландинів, альдостерону; зміною осмотичного градієнта інтерстицію мозкового шару нирки і відповідно пасивного осмотичного транспорту води під впливом паратирину, кальцитріолу, тиреоїдних гормонів, інсу​ліну, вазопресину; зміною активного транспорту натрію і хлориду (аль​достерон, вазопресин, атріопептид, прогестерон, глюкагон, кальцитонін, простагландини); унаслідок підвищення осмотичного тиску канальцевої сечі нереабсорбованими осмотично-активними речовинами — глюкозою (під впливом контрінсулярних гормонів); зміною кровоплину в прямих судинах мозкової речовини (ангіотензин-2, кініни, простагландини, па-ратирин, вазопресин, атріопептид). Канальцева реабсорбція електролі​тів, як і води, регулюється переважно гормональними, а не нервовими впливами.
Канальцева секреція — активний транспорт у сечу речовин, що мі​стяться в крові або утворюються в клітинах канальцевого епітелію. За​вдяки канальцевій секреції з крові виділяються йони К1", Н", органічні кислоти та основи ендогенного походження, а також речовини екзоген​ного походження. Для деяких ксенобіотиків органічного походження — антибіотиків, барвників, рентгеноконтрастних препаратів — швидкість та інтенсивність виділення з крові шляхом канальцевої секреції значно перевищує їх виділення шляхом клубочкової фільтрації.
Здатність до секреції характерна для клітин епітелію, а також для проксимального і дистального відділів канальців: клітини проксималь​них канальців секретують органічні сполуки за допомогою спеціальних переносників: один забезпечує секрецію органічних кислот (парааміно-гіпурової кислоти, діодрасту, фенолроту, пеніциліну і т.ін.), другий — секрецію органічних основ (гуанідину, піпередину, тіаміну, холіну, серо​тоніну, хініну, морфіну і т.ін.). Секреція водневих йонів здійснюється в проксимальних канальцях. Проте дистальна секреція водневих йонів ві​діграє основну роль у регуляції кислотно-основного стану внутрішнього середовища.
Секреція калію здійснюється в дистальних канальцях і збірних тру​бочках, регуляція — альдостероном, який посилює секрецію калію і пригнічує, внаслідок цього, його реабсорбцію. Секреція аміаку, який утво​рюється в клітинах епітелію, відбувається в проксимальних і в дисталь​них відділах.
Регулюється канальцева секреція за допомогою гормонів і симпати​чної нервової системи. Нервова регуляція можлива завдяки зміні крово-плину в постгломерулярних капілярах нирки і впливу на енергетичний обмін в клітинах епітелію канальців. Соматотропний гормон гіпофіза, гормони щитовидної залози (ті, що містять йод), андрогени посилюють проксимальну канальцеву секрецію органічних речовин за допомогою метаболічних впливів.
Секреція деяких речовин у проксимальних канальцях настільки ін​тенсивна, що за одне проходження крові через кіркову речовину нирок з них цілковито видаляються, наприклад, рентгеноконтрастні препара​ти, парааміногіпурова кислота. За кліренсом цих речовин можна розра​хувати величину ефективного ниркового плазмоплину.
Фізіологічні особливості сечовипускання
Сечовипускання — спинномозковий рефлекс, що регулюється ви​щими мозковими центрами. Сеча надходить до сечового міхура посту​пово, не спричиняючи різкого підвищення внутрішньоміхурового тиску. Як і інші види гладком'язової тканини, детрузор має виражену еластич​ність — при розтягу натяг його стінки довго не утримується. При напо-Ішенні сечового міхура натяг стінок зростає, одночасно збільшується
радіус, а отже, тиск у сечовому міхурі при його наповненні залишається сталим.
Акт сечовиділення реалізується завдяки тому, що еферентні імпуль​си зі спінального центру по парасимпатичних нервових волокнах дося​гають сечового міхура і сечовипускного каналу, одночасно забезпечуючи скорочення гладких мязів стінки сечового міхура і розслаблення двох сфінктерів — шийки сечового міхура і сечовипускного каналу.
Під час акту сечовипускання м'язи промежини і зовнішній сфінктер уретри розслабляються, детрузор скорочується і сеча виштовхується з уретри. Механізм довільного сечовипускання до кінця не з'ясований. Насамперед розслаблюються м'язи тазового дна. М'язи промежини і зо​внішній сфінктер уретри можуть довільно скорочуватись, запобігаючи проходженню сечі по уретрі або перериваючи акт сечовипускання, якщо він почався.
Гладка мускулатура сечового міхура має певну скоротливу здатність. За умови нормальної іннервації міхура рецептори розтягу стінки міхура зумовлюють рефлекторне скорочення, яке має нижчий поріг збудливос​ті, ніж характерні для детрузора автономні скорочення. Волокна тазо​вих нервів є аферентною ланкою рефлексу сечовипускання, парасимпа​тичні волокна сечового міхура — еферентною ланкою. Інтеграція рефле​ксу відбувається в крижових сегментах спинного мозку.
У дорослої людини об'єм рідини в сечовому міхурі, що запускає цей рефлекс, становить близько 200...300 мл. Симпатичні нерви сечового міхура не беруть участі в акті сечовипускання, але ініціюють скорочення детрузора, що запобігає потраплянню сперми в сечовий міхур під час еякуляції. Поріг рефлексу сечовипускання, подібно до всіх рефлексів розтягу, залежить від реципрокної діяльності збуджувальних та гальмів​них центрів у стовбурі головного мозку.
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Розділ II ДОСЛІДЖЕННЯ СЕЧІ
1.ЗАГАЛЬНІ ВЛАСТИВОСТІ СЕЧІ. ОСНОВНІ ПОНЯТТЯ
Дослідження сечі полягає у вимірюванні її кількості, визначенні фі​зичних властивостей, хімічного складу, а також у вивченні мікроскопіч​ної картини осаду.
У лабораторії досліджують ранкову порцію сечі, добову кількість (для визначення добової протеїнурії або глюкозурії, кількісного підра​хунку формених елементів), окремі порції, зібрані протягом доби, або порції перед фізичним навантаженням і після нього.
Пацієнти повинні збирати сечу в чистий сухий посуд після туалету промежини, що особливо важливо для жінок. Інколи сечу беруть катете​ром, наприклад для визначення характеру та інтенсивності бактеріурії.
Добова кількість сечі (добовий діурез) у здорової дорослої людини за умов змішаного харчування становить 1500 мл. За різних фізіологіч​них і патологічних умов добовий діурез може збільшуватись або змен​шуватись.
Збільшення добової кількості сечі називається поліурією. У фізіоло​гічних умовах поліурія може бути зумовлена посиленим питним режи​мом, неврогенними чинниками. У разі патології вона виникає при роз​смоктуванні набряків, транссудатів, ексудатів, при паренхіматозних ура​женнях нирок у стадії зморщування. В останньому випадку поліурія є помірною (зазвичай не більш ніж 2-2,5 л).
Особливо виражена поліурія (4-6 л і більше) спостерігається при нецукровому діабеті внаслідок зниження концентрації антндіуретичного гормону, котрий стимулює канальцеву реабсорбцію, і при цукровому діабеті через те, що високий осмотичний тиск глюкози у провізорній сечі перешкоджає реабсорбції води у канальцях.
Зменшення добової кількості сечі називається олігуріею. Фізіологі​чна олігурія може виникати внаслідок порушення питного режиму, втрати рідини з потом у спекотну погоду, у гарячих цехях або під час фізичного навантаження. У разі патолслії олігурія спостерігається при серцевій
декомпенсації, втраті великої кількості рідини позанирковим шляхом (виражена пітливість при температурних реакціях, профузні проноси, опіки, блювання, кровотеча), під час шоку, колапсу, при ураженнях ни​рок — гострому нефриті (добовий діурез знижується до 200...300 мл), нефротичному синдромі у набряковій фазі, при гострій нирковій недо​статності (гемолітична, токсична нирка і т.ін.).
Цілковите припинення виділення сечі називається анурією (менш ніж 100 мл за добу). За етіологією розрізняють чотири види анурії: аренальну, преренальну, ренальну, постренальну.
Постренальна (обструктивна) анурія здебільшого зумовлена закупо-ренням сечових шляхів (пухлиною, каменями, внаслідок гіпертрофії передміхурової залози тощо).
Ренальна (ниркова) анурія виникає як наслідок припинення сечови​дільної функції нирок, наприклад, при гострій нирковій недостатності, тяжких формах гострого нефриту, термінальній стадії серцевої недостат​ності; при деяких гострих хірургічних станах черевної порожнини і ма​лого таза, великих травмах скелетних м'язів.
Порушення акту сечовипускання називається дизурією.
Добовий діурез поділяється на денний та нічний. Відношення ден​ного діурезу до нічного у здорової людини становить 3:1 або 4:1. Зміна цього відношення на користь нічного діурезу називається ніктурією. Ніктурія є одним зі симптомів різних захворювань, зокрема гіпертрофії передміхурової залози і нецукрового діабету.
Частота сечовипускання в нормі становить 3-4 рази на добу. Часте сечовипускання називається полакіурією (цей симптом не завжди по​єднується зі збільшенням добового діурезу — поліурією). Часте сечови​пускання є наслідком споживання великої кількості рідини, а також запалення сечовивідних шляхів.
Странгурія — утруднене часте болюче сечовипускання, яке спосте​рігається при урологічних захворюваннях.
Неутримання сечі — неможливість утримати сечу при імператив​ному позиві до сечовипускання.
Енурез — нічне нетримання сечі, яке виникає в дітей внаслідок не​вротичних станів чи урологічних захворювань.
Нетримання сечі — виділення сечі без позиву до сечовипускання, зумовлене природженими вадами або набутими патологічними змінами сечового міхура, сечоводів, уретри, центральної нервової системи.
Утруднене сечовипускання може ускладнитись затримкою сечови​пускання. Гостра затримка сечовипускання потребує невідкладної ме​дичної допомоги.
Залишкова сеча — сеча, яка залишається після акту сечовипускання в сечовому міхурі. У нормі ії має бути не більш ніж 30...40 мл.
У немовлят збирають сечу для аналізу за такою методикою. Спочат​ку обробляють зовнішні статеві органи ватним тампоном, який просочу-
ють дезинфікуючим розчином. У дівчаток невелику колбочку прикріп​люють лейкопластирем до вульви. Закріплюючії лейкопластир на лоб​ковій і сідничній ділянках, стежать за тим, щоб не закрити анальний отвір. У хлопчиків статевий член (прутень) вводять у колбочку, яку фіксують лейкопластирем до лобкової ділянки.
Зібрану сечу досліджують якнайшвидше, тому що тривале її перебу-нання на відкритому повітрі спричиняє аміачне шумування. Для попе​редження шумування сечі її зберігають у холодильниках, але без замо​рожування.
Прозорість сечі. Свіжовипущена сеча зазвичай цілком прозора. Під час відстоювання вона дещо мутніє внаслідок випадання в осад різнома​нітних солей, що складаються переважно зі сечокислих сполук. Термін шшадання осаду має діагностичне значення: якщо помутніння сечі або Іншадання осаду відбувається поступово, у первинне прозорій сечі речо-ІІини, що містяться в ній у розчинному стані, випадають в осад внаслі​док зміни температури або реакції сечі. Свіжовипущена каламутна сеча містить як розчинні, так і нерозчинні речовини (гній, кров, епітелій, бактерії тощо).
Причину помутніння сечі можна виявити за допомогою хімічних проб або мікроскопічного дослідження її осаду.
Для хімічного аналізу каламутної сечі Й.Тодоров (1963) радить на-Ірінати 4...5 мл сечі: зникнення каламуті свідчить про наявність уратів, часткове прояснення — про наявність інших домішок, посилене помут​ніння — про наявність у сечі білка. Якщо каламуть після нагрівання сечі залишається, додають 10-15 крапель 10% оцтової кислоти. Зник​нення каламуті, що супроводжується появою пухирців газу, означає, що гема містить карбонати. Зникнення каламуті після додавання соляної кислоти свідчить про наявність оксалатів кальцію. Якщо каламуть утри-мусться після додавання соляної кислоти, то до 2...З мл сечі додають І ()"о розчин їдкого калію. Якщо за таких умов сеча стає прозорою, помут-ІІІІІня було зумовлене наявністю кристалів сечової кислоти. Каламуть перетворюється на склоподібну масу, якщо сеча містить гній.
Прояснення сечі у разі збовтування її зі сумішшю декількох мілілі-Ірін ефіру і спирту засвідчує наявність жиру. Нарешті, якщо помутнін​ня сечі залишається після застосування всіх перелічених вище проб, то для з'ясування її причини вдаються до мікроскопії осаду сечі.
Колір сечі в нормі коливається від солом'яно-жовтого до бурштино-ип-жовтого. Нормальне забарвлення сечі зумовлене наявністю в ній барв​ників. Головним чином це урохромн, а також уробілін, уроеритрин, ге​ма Іонорфірин, уророзеїн і т.ін.
Існує залежність між забарвленням сечі та наявністю в ній різнома-ІІІІних речовин: що інтенсивніше забарвлення сечі, то вища її відносна ІцІ.'Іьність, і навпаки. Винятком є тільки сеча при цукровому діабеті, яка м.к світле забарвлення. Екзогенні й ендогенні речовини, виведені через
нирки, можуть забарвлювати сечу в той чи інший колір. Зокрема, при вживанні ревеня, олександрійського листа, введенні індигокарміну, ме​тиленового синього, отруєнні карболовою кислотою або при вираженій жовтяниці з виділенням білівердину сеча набуває зеленого чи синього кольору.
За наявності в сечі меланіну, індикану, білірубіну вона набуває тем​но-бурого або темно-коричневого відтінку, при хілурїї — молочно-біло​го. Червоне забарвлення сечі може бути зумовлене не тільки домішками в ній крові — макрогематурією (1 мл і більше крові віл сечі), а й наявністю кров'яного пігменту у вільному стані — гемоглобіну (гемогло​бінурія), міоглобіну (міоглобінурія), порфірину (порфіринурія), а також вживанням сантоніну, сульфоналу, антипірину, деяких харчових продуктів (буряк, чорниці). Тому в разі забарвлення сечі в червоний колір потріб​ні спеціальні лабораторні дослідження. При гемоглобінурії сеча має чер​вонувате або буро-коричневе забарвлення, але залишається при цьому прозорою.
Відрізнити гемоглобінурію від гематурії можна за допомогою мікро​скопічного дослідження осаду сечі: при гематурії виявляється велика кількість еритроцитів, натомість при гемоглобінурії вони відсутні або поодинокі. При гемоглобінурії в сечі зазвичай знаходять багато уробілі​ну. Підтвердити підозру на гемоглобінурію можна, застосовуючи спект​роскопії сечі та бензидинову пробу, що виявляє гемоглобін у сечі.
Міоглобінурія спостерігається при краш-синдромі і характеризуєть​ся наявністю в сечі міоглобіну — пігменту поперечносмугастих м'язів. Сеча у такому разі має червонувате забарвлення. Під час мікроскопії в ії осаді знаходять коричнювато-бурий пігмент у вигляді дрібних безформ​них грудок.
Пінистість сечі. При білірубінемїї піна набуває жовтого кольору. У нормі сеча піниться слабо, при протеїнурїї і глюкозурії — сильніше, і піна тримається довше.
Запах сечі. Свіжовипущена сеча здорової людини має характерний запах, що нагадує м'ясний бульйон з різноманітними відтінками залеж​но від спожитої їжі. Запах нормальної сечі, що постояла деякий час на відкритому повітрі, або свіжовнпущеної сечі при запальному процесі в сечових шляхах стає аміачним внаслідок лужного шумування і бактері​ального розкладання.
При щістннурїї сеча має запах сірководню, при цукровому діабеті внаслідок ацетонурїї — запах гнилих яблук; каловий запах сечі свідчить про наявність сечокишкової нориці; неприємний запах меркаптану з'яв​ляється після вживання великої кількості часнику, хрону.
Осад сечі поділяється на неорганічний та органічний. До неорганіч​ного осаду належать всі солі, що осіли в сечі у вигляді кристалів чи аморфних солей, а також кристали органічних речовин, наприклад сечо​вини, креатиніну, сечової кислоти, амінокислот, індикану і пігментів.
Основними елементами органічного осаду сечі є лейкоцити, еритро​цити, епітеліальні клітини, циліндри.
Із епітеліальних клітин в осаді сечі можуть бути виявлені клітини плоского, перехідного і ниркового епітелію.
Клітини ниркового епітелію (див. додаток II, рис.1, 2) різняться під епітелію сечових шляхів тим, що мають менші розміри (1,5-2 рази більші за лейкоцити), багатокутну або круглясту форму, зернисту про​топлазму і масивне ядро. У цитоплазмі клітин, зазвичай, виражені де​генеративні зміни: зернистість, вакуолізація, жирова інфільтрація і жирове переродження. Клітини ниркового епітелію належать до кубіч​ного і призматичного епітелію, що вистеляє ниркові канальці, і вияв​ляються в сечі при ушкодженні ниркової тканини, інтоксикаціях, розладах кровообігу. Проте відрізнити нирковий епітелій від епітелію, розміщеного нижче сечового тракту, буває важко, а іноді неможливо. Більшою є імовірність ниркового походження епітеліальних клітин у разі одночасної наявності в осаді сечі зернистих та епітеліальних ци​ліндрів.
Клітини плоского епітелію у вигляді великих багатокутних, рідше круглястих клітин з одним порівняно масивним ядром і світлою дрібно​зернистою протоплазмою можуть розташовуватися поодиноко або ша​рами. Вони потрапляють у сечу з піхви, зовнішніх статевих органів, сечівника, сечового міхура і сечових шляхів, майже завжди виявляються в сечі здорових людей і тому не мають особливого діагностичного зна​чення. Проте розташування їх шарами свідчить про метаплазію слизової оболонки і може спостерігатися при лейкоплакії сечового міхура (див. додаток II, рис.З).
Клітини перехідного епітелію (полігональні, циліндричні, "хвоста​ті", круглясті) мають різноманітні розміри і доволі масивне ядро. Іноді в них спостерігаються дегенеративні зміни у вигляді грубої зернистості й Ішкуолізацїї протоплазми. Перехідний епітелій вистеляє слизову оболонку сечового міхура, сечоводів, ниркових мисок, проток передміхурової за​лози і простатичного відділу сечівника (див. додаток II, рис.4-7). Тому клітини перехідного епітелію можуть з'являтися в сечі при різноманіт​них захворюваннях сечостатевих органів. Роль "хвостатих" клітин у діагностиці запального процесу в ниркових мисках на даний час запе​речується, позаяк вони можуть походити з будь-якого відділу сечових шляхів.
Еритроцитурія (гематурія). У нормі в осаді сечі, яку беруть для аналізу, еритроцити відсутні, проте під час кількісного визначення фор​мених елементів у 1 мл сечі здорової людини може виявлятися до 1000, а в добовій сечі — до 1 млн еритроцитів. Якщо ж еритроцити знаходять у кожному полі зору мікроскопа або їхня кількість перевищує 2 тис. в 1 мл сечі чи 2 млн — у добовій сечі, можна стверджувати наявність еритроцитурії.
Еритроцити (див. додаток II, рнс.8-10) мають форму двоввігнутих дисків, забарвлених у жовтуватий колір. Зернистість і ядро в них відсу​тні. У висококонцентрованій та кислій сечі еритроцити зморщуються, стають нерівними, зазубреними, схожими на ягоду шовковиці; у гіпото​нічній та лужній сечі — набухають і центральний просвіт у них зникає; часто при цьому вони розриваються, втрачають кров'яний пігмент ("ви-лужуються") і стають безбарвними. Це здебільшого є ознакою гематурії ниркового походження, як і наявність гемоглобінових циліндрів. Для визначення джерела гематурії вдаються до трисклянкової проби. Велика кількість червонокрівців у першій порції (початкова гематурія) свідчить про локалізацію патологічного процесу в задній частині сечівника, в останній порції (термінальна гематурія) — про захворювання шийки сечового міхура. Якщо ж вміст еритроцитів у всіх порціях сечі (тоталь​на гематурія) однаковий, то патологічним процесом уражені нирки, верх​ній відділ сечових шляхів або сечовий міхур.
Міоглобінурія — виділення міоглобіну (хромопротеїд) зі сечею, який забарвлює її в червоно-бурий колір. Причиною міоглобінурії є травми, які супроводжуються значним ушкодженням м'язової тканини (краш-синдром і т.ін.).
Гемоглобінурія — наявність у сечі гемоглобіну, метгемоглобіну, ок​сигемоглобіну, що призводить до зміни кольору сечі на червоний.
Гемоглобінурія спостерігається при отруєннях, деяких захворюван​нях крові, опіках, після переливання несумісної крові. Під час мікроско​пії сечі еритроцити не виявляються. Гемоглобінурія може виникнути внаслідок розпаду крові в нирках за відсутності гемоглобінемії.
Пневматурія — виділення зі сечею повітря або газу. Пневматурія трапляється дуже рідко і є проявом інфекції сечових шляхів, а іноді — цукрового діабету. Пневматурія може виникати після ендоскопічних маніпуляцій. У кожному випадку потрібна індивідуальна клінічна інтер​претація.
Хілурія — наявність лімфи в сечі. Хілурія є наслідком утворення нориць (фістул) між лімфатичними судинами сечових шляхів при філя​ріозі, пухлинах і травмах сечовидільної системи.
При хілурії потрібна кваліфікована медична допомога лікаря-уроло-га, а іноді навіть оперативне лікування.
Ліпурія — наявність жиру в сечі. Трапляється часто як наслідок жирової емболії ниркових капілярів після переломів трубчастих кісток. Для ліпурії характерна наявність плям жиру на поверхні сечі.
Циліндрурія. В осаді сечі можуть бути справжні циліндри: гіаліно-ві, епітеліальні, зернисті, воскоподібні, що складаються з білка і є зліпками ниркових канальців, а також несправжні циліндри, які утво​рилися зі солей — уратів, лейкоцитів, бактерій, слизу. Справжня цилі-ндрурія характерна головним чином для гломерулонефриту і нефрозу. Гіалінові циліндри (див. додаток II, рис.11) виявляються при різнома-
нітних захворюваннях нирок, а також нерідко за відсутності ниркової патології — внаслідок фізичного перенапруження, лихоманки. Тому на​явність гіатінових циліндрів не є патогномонічною ознакою того чи іншого захворювання нирок. Епітеліальні та зернисті циліндри (див. додаток II, рис. 12-13) з'являються в сечі у випадках переродження і десквамації епітеліальних клітин ниркових канальців або запального процесу в нирках. Воскоподібні циліндри (днв.додаток II, рис.14) пе​реважно свідчать про тяжкий хронічний процес у нирках. Жирові ци​ліндри виявляються при жировому переродженні нирок (див.додаток II, рис.15).
Фібринурія. Наявність фібринових плівок у сечі спостерігається при запальних захворюваннях сечових шляхів, особливо при гострому цис​титі. При фібринурії можна виявити в сечі нитки фібрину або фібринові згустки.
Глюкозурія. У здорових людей у 1 л сечі міститься до 0,2 г глюкози, яку не вдається виявити за допомогою звичайних проб. Збільшення концентрації глюкози в сечі (глюкозурія) може бути наслідком фізіоло​гічної гіперглікемії (аліментарної, емоційної, лікарської) або різних за​хворювань (цукровий діабет, гіпертиреоз, синдром Іценка-Кушинга, за​хворювання печінки, нирок, ураження ЦНС). Концентрація глюкози в сечі залежить від її концентрації в крові та процесів клубочкової фільт​рації і канальцевої реабсорбції. Вміст глюкози в сечі визначають за до​помогою індикаторного паперу "Глюкотест"; проби Гайнеса; уніфікова​ного поляриметричного методу, що ґрунтується на властивості глюкози обертати площину поляризованого променя вправо (при цьому кут обер​тання пропорційний до концентрації глюкози в сечі); за кольоровою реакцією з оргоголуїдином.
Для оцінки ступеня глюкозурії визначають кількість глюкози, що виділяється зі сечею за добу.
2. БАКТЕРІУРІЯ
Під бактеріурією розуміють наявність бактерій у свіжовнпущеній сечі внаслідок інфекційно-запального процесу в органах сечовидільної системи або статевих органах чоловіка. Проте виявлення бактерій у сечі не завжди свідчить про бактеріурію, позаяк приблизно в 10% здорових чоловіків і жінок у передньому відділі сечівника вегетує мікрофлора. Слід розрізняти бактеріурію, зумовлену запальним процесом у сечових шляхах і забруднення сечі мікрофлорою сечівника. Мікроби не можуть проникати з крові в сечу через неушкоджені нирки.
Найефективнішим методом виявлення бактеріурії є отримання сечі для дослідження за допомогою надлобкової капілярної пункції сечового міхура.
У практичній роботі для виявлення бактеріурії застосовують методи визначення кількості бактерій в 1 мл сечі з огляду на те, що при гній​но-запальному процесі в нирках або сечових шляхах виявляється 100 тис. і більше мікробів в 1 мл сечі, а при забрудненні її мікрофлорою сечівника — значно менше. Зокрема, вміст 103-104 бактерій в 1 мл сечі здебільшого не має діагностичного значення. У новонароджених і немов​лят бактеріурію діагностують за наявності 102-103 мікробних тіл у 1 мл сечі (Михайлова З.М., 1982). Визначити ступінь бактеріурії можна за допомогою посіву сечі, мікроскопії осаду і застосування хімічних реак​тивів.
Guttman, Naylor (1966) запропонували визначати ступінь бактеріу​рії, занурюючи в сечу хворого скляну пластинку, що нагадує предметне скло, вкриту з обох боків агаром, а відтак інкубувати її в термостаті протягом 18...24 год при температурі 37°С. Фармацевтична фірма "Орі​он" (Фінляндія) удосконалила цей метод дослідження, завдяки чому його широко застосовують у клінічній практиці.
Спеціальну пластинку, з обох боків вкриту живильним середови​щем, після занурення в сечу кладуть у герметичний пластмасовий кон​тейнер та інкубують 18...24 год. Ступінь бактеріуріїї визначають, порів​нюючи кількість колоній бактерій, які виросли, із даними спеціальної шкали.
Метод Ґоулда. Найпростішим і достатньо точним виявився метод посіву сечі на агар у визначених секторах чашки Петрі за Gould (1965). Стерильною платиновою петлею діаметром 2 мм беруть сечу хворого після ретельного змішування її і поміщають у сектор А чашки Петрі, де обережно розподіляють, виконавши 40 рухів петлею по поверхні агару. Петлю стерилізують випалюванням і проводять нею чотири рази по поверхні агару через сектор А в сектор 1. Петлю знову стерилізують і проводять чотири смуги через сектор 1 у сектор 2, далі стерильною петлею — через сектор 2 у сектор 3. Чашки Петрі вкладають у термостат при температурі 37°С на 18...24 год, відтак оцінюють результати за кіль​кістю колоній бактерій у різних секторах чашки Петрі (рис.і). Переваги даного посіву сечі перед звичайним — його економічність, можливість визначення ступеня бактеріурії й одночасного отримання росту ізольова​них колоній, що потрібні для подальшого бактеріологічного дослідження.
У деяких хворих із лейкоцитурією у разі посіву сечі на звичайне живильне середовище ріст колоній бактерій не виявляється. У таких випадках маємо справу з так званою асептичною піурією, Піурія може бути зумовлена: 1) наявністю L-форми бактерій і протоплазм; 2) відсут​ністю росту бактерій внаслідок інтенсивної антибактеріальної терапії; 3) наявністю запального процесу, спричиненого специфічною мікрофло​рою, головним чином туберкульозними мікобактеріями, хламідіями, вірус​ною інфекцією або грибком Candida. Для виявлення збудників хвороби потрібні спеціальні дослідження сечі.
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L-форми бактерій і протоплазми утворюються під впливом антибіо​тиків, антитіл, комплементу і лізоциму. Вони не мають щільної клітин​ної стінки і можуть існувати тільки в середовищі з підвищеним осмоти​чним тиском. Для виявлення цих форм бактерій посів сечі здійснюють на живильне середовище (агар) із додаванням сукрози.
Мікроскопія осаду сечі
У нецентрифугованій сечі ступінь бактеріурії за допомогою мікро​скопії можна з'ясувати тільки в разі наявності 10 млн або більше бакте​рій в 1 мл сечі. Тому для визначення меншого ступеня бактеріурії потріб​но дослідити осад центрифугованої сечі. Для цього 10 мл сечі в стериль​ній конічній пробірці центрифугують протягом 5 хв при 2500 об./хв. Надосадову рідину зливають і залишають 0,5 мл осаду разом зі сечею. Мікропіпеткою переносять 0,01 мл осаду сечі на предметне скло і на​кривають покривним склом розміром 18x18 мм. Як предметні, так і покривні скельця зберігають у суміші спирту з ефіром, звідки виймають безпосередньо перед використанням. Препарати досліджують під мік​роскопом, краще за допомогою світлопольного фазово-контрастного пристрою (ФК-4) або темнопольного фазово-контрастного пристрою (МФА-2) при збільшенні у 800 разів (об'єктив 40, окуляр 20). Наяв​ність бактерій в 1 мл сечі можна визначити за діаграмою (рис.2), котру розробили В.С.Рябінський і В.Е.Родоман (1965). Дослідження ступеня бактеріурії методом мікроскопії осаду сечі виявило, що стійкі вірогідні
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результати, подібні до результатів посіву сечі, можна отримати тільки за наявності 10" і більше бактерій в 1 мл сечі.
При вираженій лейкоцпгурії підрахунок кількості бактерій утрудне​ний через наявність у сечі великої кількості ядер і гранул зруйнованих лейкоцитів. Інші труднощі стосуються визначення кокової флори, на​самперед стафілококів, які помилково можна прийняти за частки осаду сечі. У цих випадках вдаються до прижиттєвого фарбування бактерій за методом М.Н.Лебедевої (1963). На чисте предметне скло наливають вод​ний розчин метиленового синього і дають йому висохнути. Скло проти​рають чистою сухою марлею, доки наліт фарби на ньому не набуде світ​ло-блакитного відтінку. На скло наносять краплю осаду сечі і накрива​ють покривним склом. Таким чином бактерії забарвлюються у блакит​ний колір, завдяки чому їх легше виявити і визначити їхню форму. При фазово-контрастній мікроскопії бактерії, пофарбовані метиленовим си​нім, мають яскраво-малинове забарвлення в центрі з рівним чітким обід​ком темно-синього кольору, що дає змогу відрізнити їх від інших пато​логічних домішок.
Нітритний тест розроблений Ґріссом (Griss, 1879) для визначення забруднення води. Тест Ґрісса для діагностики інфекції сечових шляхів вперше застосував Weltmann у 1926 р.
У нормі зі сечею виділяється мінімальна кількість нітритів, шо не можна визначити кількісними пробами. При бактеріурії під впливом бактерій відбувається відновлення нітратів сечі в нітрити, що визнача​ються за допомогою реактиву Ґрісса. Реактив Ґрісса в модифікації Ілос-вая складається з двох розчинів: А — 0,5 г сульфанілової кислоти, роз​чиненої в 150 мл 30% оцтової кислоти; Б — 0,1 г альфа-нафтиламіну, розчиненого в 20 мл теплої дистильованої води. Розчин доводять до кипіння і фільтрують. Фільтрат доповнюють до 150 мл 30% оцтовою кислотою. Відтак обидва розчини (А і Б) змішують один з одним і зберігають у темному посуді, оскільки реактив нестійкий. Пробу на ніт​рити виконують у такий спосіб. Беруть 3 мл реактиву Ґрісса-Ілосвая і додають до нього стерильною піпеткою 1 мл сечі хворого. У разі позитив​ної проби відразу ж з'являється стійке яскраво-червоне забарвлення. Нітритний тест є негативним, якщо бактерій у сечі немає, і порівняно рідко стає позитивним за наявності менш ніж 104 бактерій в 1 мл сечі. Таким чином, нітритний тест дає змогу легко і швидко виявляти висо​кий ступінь бактеріурії при інфекції сечових шляхів.
Трифенілтетразолію хлорид-тест (ТТХ-тест) — це органічна речо​вина, що є оксидаційно-відновним індикатором. Під дією дегідрогеназ, які утворюються в процесі життєдіяльності бактерій, ТТХ відновлюєть​ся протягом 4... 10 год із безбарвної розчинної у воді речовини в черво​ний трифенілформазан, який не розчиняється у воді. Вперше ТТХ-тест для визначення ступеня бактеріурії застосували Simmons і Williams у 1962 р. Згідно з цією методикою розчиняють 750 мг ТТХ у 100 мл
насиченого розчину двозамішеного фосфат)' натрію, отримуючи основ​ний розчин. Беруть 4 мл основного розчину ТТХ і доливають насиче​ний розчин двозаміщеного фосфату до 100 мл. Обидва розчини стерилі​зують фільтрацією через фільтр Зейца і зберігають у темноті та холоді, оскільки ТТХ чутливий до дії світла і тепла. Основний розчин стабіль​ний протягом 2 місяців; робочий — 2 тижнів. Кожних 2 тижні готують свіжий робочий розчин ТТХ. Ступінь бактеріурії з ТТХ визначають у такий спосіб. До 2 мл сечі в стерильній пробірці додають 0,5 мл робочо​го розчину ТТХ, добре змішують та інкубують у термостаті протягом 4...6 год при температурі 37°С. У разі високого ступеня бактеріурії сеча забарвлюється в червоний колір. Слід пам'ятати, що за наявності менш ніж 104, особливо 103 бактерій в 1 мл сечі утворення трифенілформазану і фарбування сечі в червоний колір дуже слабке або не відбувається. Тому даний тест застосовують головним чином для виявлення значної бактеріурії.
Тест Брауде. Уперше визначення каталази в сечі для виявлення бактеріурії запропонував Braude (1959). Приблизно 5 мл сечі змішують з такою ж кількістю свіжоприготованого 3% пероксиду водню в стериль​ній пробірці та залишають у штативі при кімнатній температурі на 15 хв. Якщо в сечі є бактерії, то під впливом каталази, яку вони виділяють, пероксид водню розщеплюється з виділенням кисню. При позитивному тесті з'являються бульбашки газу і на поверхні сечі утворюється шар піни, кількість якої дає змогу орієнтовно судити про ступінь бактеріурії. Тест, зазвичай, позитивний лише за наявності 100 тис. і більше бактерій в 1 мл сечі. При гематурії застосовувати даний тест не доцільно, оскіль​ки він буде позитивний через наявність у сечі еритроцитів. Таким чи​ном, спрощені і пришвидшені методи уможливлюють достатньо точне визначення високого ступеня бактеріурії (100 тис. і більше бактерій в 1 мл сечі), а отже, й виявлення гнійно-запального процесу у нирках або сечових шляхах.
Проте високий ступінь бактеріурії спостерігається не на всіх стадіях гострого і, тим паче, хронічного пієлонефриту (пересічно в 60...70% хво​рих). Подеколи при хронічному пієлонефриті може бути усього декіль​ка тисяч бактерій в 1 мл сечі. У цих випадках виявити бактеріурію можна, визначивши вміст бактерій у початковій і середній порціях сечі (Рябінськнй B.C., 1969). Найзручніший для цього спрощений метод посіву сечі методом Ґоулда. У випадку забруднення сечі мікрофлорою сечівни​ка ріст колоній бактерій спостерігатиметься лише в першій чашці Петрі або кількість колоній у другій чашці Петрі буде значно меншою. Нато​мість при запальному процесі в сечовому міхурі та у вищерозміщених відділах сечового тракту кількість мікроорганізмів буде приблизно од​наковою як у початковій, так і в середній порціях сечі. Крім цього, дана методика дає змогу визначити збудника пієлонефриту при змішаній мік​рофлорі сечі.
Автоматизовані методи виявлення бактеріурії. Останнім часом зу​силля дослідників спрямовані на розробку і впровадження автоматизо​ваних методів дослідження, що уможливлюють масове обстеження насе​лення для викриття захворювань під час диспансеризації. Ці методи полягають у виявленні бактерій або метаболітів — продуктів їхньої жит​тєдіяльності в живильних середовищах. За способами виявлення і ре​єстрації їх можна розділити на фото- і кондуктометричний, електрохімі​чний, колориметричний, газово-хроматографічний, біолюмінесцентний, радіометричний і т.ін.
Основним недоліком пришвидшених методів визначення бактеріурії є те, що тільки при високих титрах бактеріурії (понад W) можна отри​мати вірогідні результати, тому вони показані лише для загальної дис​пансеризації населення.
Визначення чутливості мікрофлори сечі до антибактеріальних препаратів
Методи визначення чутливості мікроорганізмів до антибактеріаль​них препаратів, які застосовуються в даний час (метод дифузії в агар із використанням стандартних паперових дисків, просочених антибіотика​ми, таблеток, циліндриків, канавок, агарових лунок), мають низку істот​них недоліків. По-перше, кінцеві результати можна отримати тільки че​рез 2-4 доби після початку дослідження. По-друге, неможливо виявити "залежні" форми бактерій (що розмножуються тільки або краще за на​явності того чи іншого антибактеріального препарату). Ці методи склад​ні, громіздкі та неефективні.
З огляду на це розроблені і впроваджені в клінічну практику спро​щені пришвидшені методи визначення чутливості мікрофлори сечі до антибактеріальних препаратів. В.С.Рябінський (1967) використовував для цього ТТХ-тест. Він ґрунтується на відновленні безбарвного роз​чинного у воді ТТХ до червоного трифенілформазану під впливом дегі​дрогеназ, що утворюються в процесі росту і розмноження бактерій. Якщо мікроорганізми, що наявні в сечі хворого, чутливі до випробовуваного антибіотика чи антибактеріального препарату, то обмін речовин і ріст бактерій гальмуються і відновлення ТТХ до трифенілформазану не від​бувається. Залежно від чутливості бактерій до антибактеріального пре​парату спостерігається різний ступінь пригнічення життєдіяльності мік​робів, а отже, інтенсивність утворення трифенілформазану і забарвлен​ня сечі в червоний колір. За цією методикою можна випробовувати навіть такі антибактеріальні препарати, до яких немає стандартних па​перових дисків.
Сечу збирають зі середньої порції при самостійному сечовипускан​ні або катетеризації сечового міхура. У стерильні пробірки наливають
по 2 мл сечі і додають по 0,5 мл робочого розчину ТТХ. Далі у кожну з пробірок, крім першої (контроль), додають ту чи іншу антибактеріальну речовину в кількості, потрібній для створення певної концентрації в сечі. Пробірки струшують для змішування вмісту і тримають у термо​статі 6...9 год при температурі 37°С, а відтак оцінюють отримані резуль​тати. Якщо сеча не набуває червоного забарвлення, це свідчить про ви​соку чутливість, менш інтенсивне почервоніння порівняно з контроль​ною пробіркою —' про слабку чутливість, більш інтенсивне — про спри​ятливі умови для розвитку бактерій за наявності даного антибактеріаль​ного препарату.
В.Е.Родоман (1976) розробив методику напівавтоматичного визна​чення чутливості мікрофлори сечі до антибактеріальних препаратів. Сутність її полягає ось у чому. У розплавлений агар перед розливанням його в чашки Петрі додають антибіотик чи антибактеріальний препарат у дозі 5...20 ОД або 10...30 мкг в 1 мл середовища. Для швидшого визна​чення чутливості мікрофлори сечі до живильного середовища долива​ють розчин ТТХ із розрахунку 2 мл робочого розчину на 10 мл живиль​ного середовища. Сечу від 7 хворих заливають в окремі лунки спеціаль​ної металевої чашки Петрі. Далі за допомогою смужок фільтрувального паперу (1,2x0,9 см), зафіксованих у спеціальному штампі, сечу всіх 7 хворих одночасно переносять на поверхню агару у певні сектори чашки Петрі. Чашку Петрі тримають у термостаті 18 год при температурі 37°С. У разі додавання в агар розчину ТТХ результат дослідження можна оцінювати через 9 год за забарвленням середовища в місцях майбутньо​го росту колоній бактерій. Відсутність росту бактерій у секторах із дода​ванням антибіотика чи антибактеріального препарату за наявності росту бактерій у контрольній чашці Петрі свідчить про високий ступінь чут​ливості флори сечі до даного препарату.
Ю.М.Фельдман і М.С.Мельник (1981) запропонували простий та ефективний спосіб визначення чутливості мікрофлори сечі до антибіо​тиків, що грунтується на здатності патогенних та умовно-патогенних бактерій розщеплювати глюкозу, змінюючи при цьому рН середовища. Для приготування живильного середовища до 100 мл дистильованої води додають 4 г агару Ендо і кип'ятять 3...5 хв. У гаряче середовище додають глюкозу (1 г на 100 мл). Середовище розливають у чашки Петрі, що можуть зберігатися в холодильнику 5-7 днів. Досліджувану сечу центри​фугують протягом 5 хв при 3000 об./хв і залишають у пробірці 1 мл сечі разом з осадом. Осад змішують зі сечею, що залишилася, і рівномірно розподіляють його по поверхні чашки. Після контакту протягом 5...10 хв сечу зливають, чашку підсушують 20...30 хв і на поверхню середовища накладають диски з відповідним антибіотиком чи антибактеріальним препаратом.
Результати оцінюють через 3,5...5 год. У разі розмноження бактерій середовище набуває червоного кольору. Якщо мікрофлора сечі чутлива
до антибіотика, то навколо диска чітко видно прозору, що не змінила кольору, зону затримки росту бактерій. За її діаметром визначають чут-.'Іи вість збудника до даного препарату: діаметр до 10 мм — мікрофлора нечутлива; 11...15 мм — слабочутлива; 16...25 мм — чутлива; понад 25 мм — високочутлива. Недоліками методу є неможливість визначення чутливості до антибактеріальних препаратів за наявності менш ніж 50 тис. бактеріальних тіл у 1 мл сечі, а також відсутність стандартних дисків із деякими антибактеріальними препаратами.
Основний недолік пришвидшених методів визначення антибіотико-чутливості мікроорганізмів — це робота не з чистими культурами мікро​організмів, а з нативним матеріалом.
Визначення джерела бактеріурії
Протягом останніх років для визначення джерела бактеріурії засто​совують метод дослідження бактерій сечі, вкритих антитілами, який за​провадили Thomas зі співавт. (1974). Метод ґрунтується на тому, що при нирковій інфекції бактерії, контактуючи з імунологічне активними тканинами, вкриваються антитілами, що не властиве для локалізації ін​фекції в сечовому міхурі. Вкриті антитілами бактерії виявляються в сечі імунофлуоресцентним методом. Бактерії — носії антитіл добре виявля​ються при флуоресцентній мікроскопії осаду сечі. Після додавання до нього антисироватки до гамма-глобуліну людини, міченої ізотіоцинатом флуоресцеїну, з'являється чітка флуоресценція, що оточує бактеріальні клітини.
Виявлення збудників специфічної інфекції
Хламідії. Ці бактерії спричиняють запальні захворювання слизових оболонок сечостатевих органів. Хламідійна інфекція поширюється ста​тевим, побутовим шляхом, а також під час "пологів унаслідок проход​ження плода інфікованими пологовими шляхами.
Один із методів виділення хламідій ґрунтується на використанні жовткових мішків курячих ембріонів, інший — на виділенні хламідій у культурі клітин. Соловйова С.І. та Ільїн 1.1. (1985) застосовували три методи лабораторної діагностики хламідіозів: виявлення морфологічних структур мікроорганізмів у зскрібках з уретри при забарвленні за Рома-НОвеьким—Гїмзе, визначення антигенів хламідій у зскрібках з уретри при забарвленні методом флуоресціюючих антитіл у прямій модифіка​ції (МПФА) за загальноприйнятою методикою і виділення мікроорга​нізмів у культурі клітин 929. На їхню думку, для одержання точних і вірогідних результатів аналізу клінічного матеріалу потрібне комплекс​не застосування двох методів: виділення в культурі клітин та індикація хламідій при забарвленні зскрібків МПФА.
Останнім часом поширився метод ДНК-діагностики збудників спе​цифічної інфекції, який ґрунтується на застосуванні полімеразної лан​цюгової реакції.
Туберкульозні мікобактерії. Доведено, що мікобактерії туберкульо​зу, як і інші мікроорганізми, не проникають у сечу, якщо нирки не ушкоджені. Тому важливе значення в діагностиці туберкульозу нирок має виявлення мікобактерій туберкульозу в сечі (див. додаток: рис. 16, 17) шляхом мікроскопії осаду сечі, забарвленого за Цилем-Нільсоном (бактеріоскопічний метод), і посіву сечі на спеціальне живильне середо​вище Прейса-Школьникової (бактеріологічний метод). Досліджуючи сечу на туберкульозні мікобактеріїї, слід знати, що їх зі сечею виділяється відносно мало і небагато, зазвичай, міститься в ранковій сечі. Тому для дослідження збирають ранкову порцію або сечу, виділену хворим за добу. У разі негативного результату бактеріоскопії звичайного мазка досліджують сечу методом флотації.
Під час дослідження під мікроскопом в сечі можна виявити друзи актиноміцет, яйця шистосом, дрібні пухирці ехінокока.
3. ЛЕЙКОЦИТУРІЯ
Залежно від кількості лейкоцитів у сечі, розрізняють піурію і лейкоци-турію. Піурія — наявність гною у сечі, що виявляється макроскопічне. Свіжовипущена сеча, у якій є гній, характеризується дифузним помутнін​ням, наявністю грудочок, пластівців і ниток, що не зникають після її піді​грівання і додавання кількох крапель 10% розчину хлористоводневої або оцтової кислоти. Виявляють гній також за допомогою мікроскопії осаду сечі.
За клінічними ознаками розрізняють три види піурії: 1) початкову (ініціальну), 2) кінцеву (термінальну), 3) повну (тотальну).
Джерелом піурії можуть бути паренхіма нирки, ниркова миска, се​човоди, сечовий міхур, сечівник або чоловічі статеві органи (передмі​хурова залоза, сім'яні пухирці), звідки при запальному процесі лейко​цити проникають у сечові шляхи. Гній у сечі з'являється в разі від​криття в сечовий міхур гнійників параметрію, апендикулярного абсце​су і т.ін.
Орієнтовно визначити джерело піурії можна за допомогою трисклян-кової проби. Хворий наповнює сечею по черзі три склянки, вміст кожної з яких досліджується макро- і мікроскопічне. Наявність гнійної сечі тільки у першій склянці (ініціальна піурія) свідчить про запальний про​цес в уретрі, третій (термінальна піурія) — про запальний процес у передміхуровій залозі або сім'яних пухирцях. Наявність гною у всіх трьох склянках (тотальна піурія) є ознакою запального процесу в нирці, нир​ковій мисці, сечовому міхурі або гнійному осередку, що відкрився в сечові шляхи. Важливо, щоб під час цієї проби в сечовому міхурі була
достатня кількість сечі. Тому хворого потрібно попередити, щоб він утри​мався від сечовипускання упродовж кількох годин.
Відрізнити ниркову піурію від міхурової можна за умови промиван​ня сечового міхура. При локалізації запального процесу в нирці проми​вання сечового міхура не впливає на ступінь піурії, натомість при лока​лізації в сечовому міхурі вона стає менш вираженою.
Лейкоцитурія. Сеча здорової людини містить невелику кількість лейкоцитів. При лейкоцитурії в осаді сечі виявляється шість і більше лейкоцитів у полі зору мікроскопа. Для виявлення лейкоцитурії винят​ково важливе значення має методика збору сечі. У жінок сеча може бути забруднена під час акту сечовипускання виділеннями з піхви, у чоловіків — із препуційного мішка, у дівчаток — із вульви. Тому сечу слід збирати після ретельного очищення зовнішніх статевих органів і зовнішнього отвору уретри антисептичними розчинами.
Для одержання порівняльних результатів під час мікроскопічного дослідження осаду сечі дотримуються стандартних умов. Беруть щоразу ту саму кількість (10 мл) старанно перемішаної сечі і центрифугують її за однакових умов (5 хв при 2000 об./хв). Відтак, швидко перехиливши пробірку, зливають прозорий верхній шар, а осад, що залишився, пере​носять піпеткою з тонким видовженим кінцем на середину предметного скла і накривають покривним склом. Осад сечі досліджують при спуще​ному конденсорі або звуженій діафрагмі мікроскопа. Препарат спочатку розглядають при малому збільшенні (окуляр х7 або хІО, об'єктив х7), а відтак при середньому (окуляр той же, об'єктив х40). Визначають кіль​кість лейкоцитів та інших формених елементів у полі зору мікроскопа при середньому збільшенні.
Кількісні методи виявлення лейкоцитурії
Правильно інтерпретувати отримані дані в разі невеликої кількості лейкоцитів в осаді сечі нелегко. Кількість лейкоцитів у полі зору (3-7, 2-8 і т.д.) важко підрахувати за наявності їх скупчень у слизі. З огляду на це у сумнівних випадках застосовують кількісні методи виявлення лейкоцитурії. Вони полягають у підрахунку кількості лейкоцитів у пев​ному об'ємі сечі або в сечі, зібраній за певний проміжок часу. У такни спосіб визначають кількість формених елементів у сечі, виділеній за добу (метод Каковського-Аддіса), за 1 год (метод Рофе), за Іхв (метод Амбюрже); кількість лейкоцитів в 1 мл сечі (метод Нечипоренка) або в 1 мм3 нецентрифугованої сечі (метод Стансфілда-Вебба). Основою всіх кількісних методів дослідження є визначення кількості формених еле​ментів (окремо лейкоцитів, еритроцитів і циліндрів) в 1 мм3 осаду сечі за допомогою лічильної камери (гемоцитометра).
Метод Каковського-Аддіса. У 1910 р. А.Ф.Каковський запропонував замінити звичайний метод дослідження осаду сечі точнішим кількісним
визначенням у ньому формених елементів. Через 15 років Addis (1925) розробив методику визначення формених елементів у добовій сечі, що мала багато спільного з методом Каковського. Сечу збирають протягом 10 або 12 год. найзручніше нічну порцію (від 22 до 8 год ранку). Якщо хворий за цей час спорожняє сечовий міхур неодноразово, то для запобі​гання руйнуванню формених елементів до сечі слід додавати 4-5 крапель формальдегіду або інший стабілізатор. Із загальної кількості виділеної за цей час сечі для центрифугування беруть стільки, скільки хворий виділив за 12 хв, тобто за 1/5 год. Цю кількість визначають за формулою
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де X — кількість сечі, виділеної за 12 хв (мл); V — кількість сечі, зібраної за 10...12 год (мл); t — час, протягом якого збирали сечу для досліджен​ня (год); 5 — число, на яке потрібно розділити результат, щоб одержати об'єм сечі, виділеної за 1/5 год, тобто за 12 хв.
Сечу центрифугують у градуйованій пробірці 5 хв при 2000 об./хв. 1 мл сечі залишають у пробірці, не зрушуючи осаду. Осад змішують із залишеною сечею і краплю суспензії кладуть у камеру Горяєва для під​рахунку формених елементів в 1 мі!3. Лейкоцити підраховують у 100 великих квадратах, що відповідає 1600 маленьким квадратам сітки Го​ряєва. Оскільки основною розрахунковою одиницею камери Горяєва, як і більшості інших лічильних камер, є маленький квадрат, об'єм якого дорівнює 1/4000 мм3, лейкоцити підраховують в 1мм3 осаду сечі за зага​льною для всіх кількісних методик формулою
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де X — кількість лейкоцитів в 1 мм3 осаду сечі; а — кількість лейкоцитів у 100 великих квадратах; b — кількість маленьких квадратів, у яких підраховувалися лейкоцити.
Знаючи кількість лейкоцитів в 1 мм3 осаду сечі, легко обчислити їхню кількість у добовій кількості сечі за формулою
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де Я — кількість лейкоцитів у добовій сечі; х — кількість лейкоцитів в 1 мм3 осаду сечі. Кількість лейкоцитів множать на 1000, тому що для дослідження залишали 1 мл (1000 мм3) осаду сечі. Отримане число озна​чатиме кількість лейкоцитів у сечі, виділеній за 1/5 год, тому що осад отриманий при центрифугуванні саме з цієї кількості сечі. Для визна​чення кількості лейкоцитів у добовій сечі отримане число множать на 5 (за 1 год) і на 24 (за 24 год). Позаяк 1000, 5 і 24 є постійними величи​нами, для визначення кількості лейкоцитів у добовій сечі потрібно кіль​кість лейкоцитів в 1 мм3 осаду сечі помножити на 120 тис.
Недоліками проби є її обтяжливість для хворого і персонаїу, а та​кож неможливість визначення джерела лейкоцитурїї, оскільки у сечу може потрапляти гній із зовнішніх статевих органів, сечовипускного каналу і передміхурової залози.
Метод Стансфілда-Вебба. Якщо сеча отримана з ниркової миски і її небагато (1...2 мл), можна визначити кількість формених елементів в 1 мм3 нецентрифугованої сечі за методикою Stansfield і Webb (1953). На їхню думку, цей метод дослідження нічим не поступається перед іншими методами визначення ступеня лейкоцитурії, але значно простіший за них.
Камеру Горяєва заповнюють добре змішаною нецентрифугованою сечею і підраховують кількість формених елементів в 1 мм3 сечі за фор​мулою
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де X — кількість лейкоцитів в 1 мм-1 осаду сечі; а — кількість лейкоцитів у 100 великих квадратах; b — кількість маленьких квадратів, у яких підраховувалися лейкоцити.
Метод Амбюрже. Hamburger зі співавт. (1954) видозмінили описа​ну методику. Сечу збирають за 3 год, вимірюють виділену кількість і беруть із неї 10 мл у градуйовану пробірку. Центрифугують протягом 5 хв при 2000 об./хв. Сечу відсмоктують, залишаючи 1 мл разом з осадом. Осад перемішують, відтак 1 краплю суспензії переносять у гемоцито-метр, де підраховують кількість формених елементів в 1 мм3 осаду сечі. Кількість лейкоцитів, виділених за 1 хв, визначають за формулою
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де Н -— кількість лейкоцитів, виділених зі сечею за 1 хв; х — кількість лейкоцитів в 1 мм3 осаду сечі; S — кількість сечі, взятої для центрифугу​вання, мл; V — кількість сечі, виділеної хворим за 3 год, мл; t — час збирання сечі, хв.
Метод Рофе. Rofe (1955) пропонував визначати кількість формених елементів у сечі, виділеній за 1 год, за тою самою формулою, але t (час збирання сечі) виражати у годинах, а не в хвилинах. Він вважав, що в ньому випадку беруть до уваги розходження в кількості виділеної сечі, які особливо помітні у хворих із порушеною концентраційною здатніс​тю нирок.
Метод Нечипоренка. В Україні поширений метод підрахунку фор​мених елементів в 1 мл сечі, запропонований 1961 р. А.З.Нечипоренком. Беруть 10 мл сечі, центрифугують і залишають у пробірці Імл сечі ра​лом з осадом (як і в разі застосування інших кількісних методик). Ви​значають наявність формених елементів в 1 мм3 осаду сечі, а відтак обчислюють кількість лейкоцитів в 1 мл сечі за формулою
[image: image9.png]



де Я — кількість лейкоцитів у 1 мл сечі; х — кількість лейкоцитів у 1 мм3 осаду сечі; S — кількість сечі, взятої для центрифугування, мл.
Застосування методу Нечипоренка в повсякденній практиці протя​гом багатьох років виявило його переваги. По-перше, він не обтяжли​вий для хворого і персоналу, оскільки не потрібно збирати сечу за строго регламентований проміжок часу і визначати її кількість. По-друге, його можна використовувати для дослідження невеликої кіль​кості сечі, отриманої з нирки при катетеризації сечоводів. По-третє, результати дослідження отримують набагато швидше, ніж у разі засто​сування інших методик кількісного визначення лейкоцитурп. По-чет​верте, методика уможливлює дослідження середньої порції сечі, завдя​ки чому вдається уникнути потрапляння гною зі сечівника, передміху​рової залози чи сім'яних пухирців, що важливо при виявленні джерела лейкоцитурії.
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Межа між нормальними і патологічними показниками лейкоцитурії доволі відносна. Для інтерпретації отриманих даних варто братії до ува​ги нормальні і патологічні показники лейкоцитурії (рис. З і 4) при засто​суванні різноманітних кількісних методик.
Методи виявлення прихованої лейкоцитурії
За наявності активного хронічного запального процесу в нирці лей-коцитурія та активні лейкоцити в осаді сечі не виявляються. Відсут​ність змін у сечі і клінічне вираженого загострення утруднює, а то й унеможливлює діагностику, особливо якщо немає характерних для хро​нічного пієлонефриту змін за даними інших методів дослідження. З огляду на це для виявлення прихованої лейкоцитурії вдаються до про​вокаційних проб, що дають змогу отримати у хворих на хронічний пієло​нефрит збільшену кількість лейкоцитів у сечі. Застосовують піроген-ний, преднізолоновий, парафіновий, нафталановий, озокеритовий та інші провокаційні тести.
Пірогенний тест запропонували Pears і Houghtom у 1958 р. Вони вводили внутрішньовенне препарат пірексал, що спричиняє короткоча​сну лихоманку і провокує виділення лейкоцитів з осередку запалення в нирці у сечу. Н.Г.Мкервалі (1968) застосувала як пірогенну речовину пірогенал. Пірогенал вводять внутрішньом'язово в кількості 50 мкг піс​ля збору ранкової порції сечі. Відтак збирають 3-годинні порції сечі та одну порцію сечі через 24 год після введення препарату. У кожній пор​ції визначають кількість формених елементів в 1 мл сечі, а також кліти​ни Штернгеймера-Мальбіна або активні лейкоцити. Через те що в разі введення пірогенних речовин часто виникають побічні реакції й усклад​нення (тяжка лихоманка, озноб, нудота, блювання, біль голови, слабість, артралгії і т.ін.), пірогенні тести не часто застосовують на практиці.
Преднізолоновий тест. Кац, Веласкес і Бордо (1962) запропонували замінити пірогенний тест преднізолоновим. Вони виявили, що кортико​стероїди, як і пірогенні речовини, провокують виділення лейкоцитів зі сечею. Преднізолоновий тест виконують за такою методикою. Ранком збирають середню порцію сечі при самостійному сечовипусканні. Відтак повільно протягом 3...5 хв вводять внутрішньовенне ЗО...50 мг (залежно від маси тіла хворого) преднізолону, розведеного в 10 мл ізотонічного розчину хлориду натрію. Приблизно через 3...4 год після введення пред​нізолону і наступного ранку аналогічним способом збирають сечу для дослідження. Визначають кількість лейкоцитів та інших формених еле​ментів в 1 мл кожної порції сечі, а також наявність в осаді сечі клітин Штернгеймера-Мальбіна, або активних лейкоцитів. Тест вважається позитивним за наявності понад 4000 лейкоцитів в 1 мл сечі після вве​дення преднізолону і появі в осаді сечі клітин Штернгеймера-Мальбіна, або активних лейкоцитів.
Морфологічне дослідження лейкоцитів сечі
Клітини Штернгеймера-Мальбіна. Для визначення джерела лейко​цитурії і ступеня активності запального процесу застосовують метод
суправітального забарвлення осаду сечі, який запропонували Sternheimer і Malbin (1949). Вони довели, що лейкоцити сечі відрізняються один від одного зовнішнім виглядом і залежно від морфологічних особливо​стей забарвлюються спеціальним барвником {водно-алкогольна суміш З частин генціанвіолету і 97 частин шафраніну) в червоний чи у блідо-блакитний колір. Лейкоцити, забарвлені в блакитний колір, бувають двох видів. Лейкоцити першого виду не різняться від звичайних сегмен-тоядерних. Лейкоцити другого виду збільшені вдвічі-втричі, округлої форми, іноді з вакуолізацією протоплазми, їхнє ядро багаточасточкове або представлене розділеним на два-три сферичних ядра і, зазвичай, темніше за протоплазму (див. додаток). Гранули протоплазми цих лей​коцитів перебувають у стані броунівського руху. Лейкоцити другого виду прийнято іменувати клітинами Штернгеймера-Мальбіна. Вони є звичайними життєздатними сегментоядерними нейтрофільними лей​коцитами, що проникають у сечу з осередку запалення в нирковій па​ренхімі та змінюють вигляд і форму в строго визначених умовах, із яких найважливішії є зміни осмотичних властивостей сечі й осмотич​ної резистентності лейкоцитів, що потрапили в сечу. Клітини Штерн​геймера-Мальбіна виявляють приблизно в 50% хворих на гострий піє​лонефрит і у 25% хворих на хронічний пієлонефрит. Клітини Штерн​геймера-Мальбіна не є патогномонічними для пієлонефриту, оскільки можуть виявлятися в секреті передміхурової залози, виділеннях із піх​ви. Якщо секрет передміхурової залози і піхвовий вміст у сечу не по​трапляють, наявність клітин Штернгеймера-Мальбіна свідчить про неспецифічний запальний процес у нирці та його активність, тому шо лейкоцити даного виду практично відсутні в сечі при гострому і хроніч​ному циститі.
Активні лейкоцити. З огляду на те, що життєздатні лейкоцити пе​ретворюються в сечі на клітини Штернгеймера-Мальбіна лише при низькій осмотичній концентрації і тому далеко не завжди можуть бути виявлені, В.С.Рябинський і В.Е.Родоман (1966) запропонували мето​дику дослідження в осаді сечі активних лейкоцитів. Метод ґрунтуєть​ся на тому, що життєздатні лейкоцити, що потрапили в сечові шляхи з осередку запалення в нирці, обов'язково перетворюються в сечі з низь​ким осмотичним тиском на великі клітини з рухливими гранулами їхньої протоплазми. Сечу в хворих отримують при самостійному сечо​випусканні зі середньої порції після дезинфікації зовнішніх статевих органів і зовнішнього отвору уретри. До осаду центрифугованої сечі до​дають одну краплю барвника такого складу: еозину — 250 мг, 1% фено​лу — 2 мл, 40% формаліну — 0,5 мл, гліцерину — 10 мл, дистильованої води — 87,5 мл.
Ю.А.Питель і С.Б.Шапіро (1970) радять забарвлювати осад сечі за допомогою 1% водного розчину метиленового синього. Осад досліджу​ють під мікроскопом при збільшенні в 800-900 разів. У разі відсутності
клітин Штернгеймера-Мальбіна до осаду сечі додають стільки ж дисти​льованої води, вміст пробірки змішують і повторно досліджують під мікроскопом через 5...7 хв. Про наявність активних лейкоцитів свідчить поява великих світло-блакитних лейкоцитів із рухливими гранулами в протоплазмі. Активні лейкоцити виявляють у 87,8% хворих на гострий пієлонефрит і в 79,8% хворих на хронічний пієлонефрит. Вони відсутні в сечі лише в разі цілковитої оклюзії сечоводу або в стадії ремісії хроні​чного пієлонефриту. Особливо важливе діагностичне значення активні лейкоцити мають у серозній стадії гострого пієлонефриту, коли в нирці відсутні деструктивні зміни і наявна незначна лейкоцитурія, зумовлена проникненням життєздатних лейкоцитів з осередку запалення в інтер-стиціальній тканині нирки через канальці у просвіті нефрона, які збере​гли анатомічну цілісність.
Дослідження профілю лейкоцитурії
Досліджуючи осад сечі хворих після трансплантації нирок, Б.В.Пет-ровський і співавт. (1969) виявили переважання лімфоцитів. В.П.Сит-никова і співавт. (1973) зазначають, що при пієлонефриті в дітей пере​важає нейтрофільшш профіль лейкоцнтурії, а при гломерулонефриті — лімфоцитарний. Це дає змогу використовувати дослідження профілю лейкоцитурії у диференціальній діагностиці різноманітних нефропатій, а також при виявленні реакції відторгнення внаслідок гнійно-запально​го процесу у трансплантованій нирці. Методика дослідження така: збира​ють середню порцію сечі, центрифугують протягом 5 хв при 2000 об./хв, зливають надосадову рідину. До осаду додають дві краплі метанолу для запобігання руйнації клітин при висушуванні. Невелику кількість осаду кладуть тонким шаром на предметне скло. Висушений мазок фіксують у метанолі декілька хвилин і забарвлюють протягом 5... 10 хв барвником Гімзн. Промитий і висушений мазок досліджують під імерсійною систе​мою мікроскопа з підрахунком лейкоцитарної формули. Для отриман​ня вірогідних результатів питома вага сечі має становити не менш ніж 1,012-1,014, рН сечі — 5,0-6,5, лейкоцитарна формула повинна визна​чатися при підрахунку не менш ніж 100 клітин.
4. ПРОТЕЇНУРІЯ
У добовій сечі здорових осіб білок наявний у настільки малій концен​трації, що його не вдається виявити за допомогою звичайних методів дослідження. Виділення більших кількостей білка, при яких звичайні якісні проби на білок у сечі стають позитивними, називаються протеї-нуріею. Розрізняють справжню і несправжню протеїнурію.
При нирковій справленій протеїнурії білок у сечу проникає безпо​середньо з крові внаслідок збільшення фільтрації його клубочками нир​ки або зниження канальцевої реабсорбції. Справжня протеїнурія буває функціональною або органічною. Найбільш поширені види функціона​льної протеїнурії:
· фізіологічна протеїнурія новонароджених, шо зникає на 4-10-й
день після народження, а в недоношених дітей — дещо пізніше;
· ортостатична альбумінурія, що характерна для дітей віком 7-18
років і з'являється тільки в разі вертикального положення тіла;

· транзиторна альбумінурія, причиною котрої можуть бути різнома​
нітні захворювання органів травлення, тяжка форма анемії, опіки, трав​
ми або фізіологічні чинники: велике фізичне навантаження, переохоло​
дження, сильні емоції, надмір білка у їжі і т.ін.
Органічна протеїнурія спостерігається внаслідок потрапляння в сечу білка з крові через ушкоджені ділянки ендотелію ниркових клубочків при захворюваннях нирок (гломерулонефрит, нефроз, нефросклероз, амілоїдоз, нефропатія вагітних), розладах ниркової гемодинаміки (нир​кова венна гіпертензія, гіпоксія), трофічних і токсичних (зокрема лікар​ських) впливах на стінки капілярів клубочків.
Несправжня протеїнурія, при якій джерелом білка в сечі є доміш​ки лейкоцитів, еритроцитів, бактерій, клітин уротелію, спостерігається при урологічних захворюваннях (сечокам'на хвороба, пухлини нирок і сечових шляхів, туберкульоз нирок тощо).
Визначення білка в сечі
Більшість якісних і кількісних методів визначення білка в сечі ґрун​тується на його коагуляції в об'ємі сечі або на межі середовищ (сечі і кислоти). Із якісних методів визначення білка в сечі найчастіше засто​совують уніфіковану пробу зі сульфосаліциловою кислотою і кільцеву пробу Геллера.
Уніфікована проба зі сульфосаліциловою кислотою. У дві пробір​ки наливають по 3 мл профільтрованої сечі. В одну з них додають 6-8 крапель 20% розчину сульфосаліцилової кислоти. На темному фоні по​рівнюють обидві пробірки. Помутніння сечі в пробірці зі сульфосаліци​ловою кислотою свідчить про наявність білка.
Перед дослідженням необхідно визначити реакцію сечі, і якщо вона лужна, то підкислити 2-3 краплями 10% розчину оцтової кислота. Про​ба Геллера полягає в тому, що за наявності білка в сечі на межі азотної кислоти і сечі відбувається його коагуляція і з'являється біле кільце. У пробірку наливають 1...2 мл 30% розчину азотної кислоти й обережно по стінці пробірки нашаровують точно таку ж кількість профільтрованої сечі. Поява білого кільця на межі двох рідин свідчить про наявність білка в сечі.
Слід пам'ятати, що іноді біле кільце утворюється в разі наявності великої кількості уратів, але на відміну від білкового кільця воно з'явля​ється дещо вище від межі між двома рідинами і розчиняється під час нагрівання.
Із кількісних методів найчастіше застосовують:
1) уніфікований метод Брандберга-Робертса-Стольникова, в осно​
ву якого покладена кільцева проба Геллера;
2) фотоелектррколориметричний метод кількісного визначення біл​
ка в сечі за помутнінням, що утворюється внаслідок додавання сульфо-
саліцилової кислоти;
3) біуретовий метод.

Спрощеним пришвидшеним методом виявлення білка в сечі є коло​риметричний метод з використанням індикаторного паперу, що випу​скають фірми "Albuphan", "Ames" (Англія), "Lachema" (Словаччина), "Albustix", "Boehringer" (Німеччина).
Метод полягає в зануренні у сечу спеціальної смужки паперу, просяк​нутого тетрабромфеноловнм синім і цитратним буфером, що змінює свій колір від жовтого до синього залежно від вмісту білка в сечі. Орієнтовно концентрацію білка в досліджуваній сечі визначають за допомогою стан​дартної шкали. Для отримання вірогідних результатів слід дотримува​тись таких умов: рН сечі має становити 3,0-3,5; при занадто лужній сечі (рН 6,5) буде отриманий псевдопозитивний результат, а при занадто кислій (рН 3,0) — псевдонегативний. Папір повинен контактувати з досліджуваною сечею не довше, ніж зазначено в інструкції, інакше тест виявляє псевдопозитивну реакцію. Останню також спостерігають за на​явності в сечі великої кількості слизу. Чутливість різноманітних видів і серій паперу може бути різною.
Визначення добової протеїнурії
Існує декілька методик визначення кількості білка, що виділяється зі сечею за добу. Найпростішим є метдБрандберга-Робертса-Столь-никова.
Старанно перемішану добову сечу 5... 10 мл наливають у пробірку й обережно, по її стінках додають 30% розчин азотної кислоти. Якщо в сечі є білок у кількості 0,033% (тобто 33 мг на 1 л сечі), через 2...3 хв з'являється тонке, але чітко видиме біле кільце. У разі меншого вмісту білка проба є негативною. Якщо вміст білка більший, його визначають шляхом багаторазових разведень сечі дистильованою водою, доки не перестане утворюватися кільце. В останній пробірці, де ще видно кільце, концентрація білка становитиме 0,033 %. Помноживши 0,033 на ступінь разведення сечі, визначають вміст білка віл нерозведеної сечі в грамах. Відтак розраховують вміст білка в добовій сечі за формулою
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де К — кількість білка в добовій сечі, г; х — кількість білка віл сечі, г; V — кількість сечі, виділеної за добу, мл. У нормі протягом доби зі сечею виділяється від 27 до 150 мг (пересічно 40...80 мг) білка.
За допомогою цієї проби можна визначати в сечі тільки дрібнодис​персні білки (альбуміни). Точніші кількісні методи (колориметричний та ін.) досить складні і потребують спеціальної апаратури.
При нирковій протеїнурії зі сечею виділяються не тільки альбуміни, а й інші види білка. Нормальна протеїнограма (за Зейцом і співавт., 1953) має такий відсотковий вміст: альбумінів — 20%, альфа-1-глобулі​нів — 12%, альфа-2-глобулінів — 17%, гама-глобулінів — 43% і бета-глобулінів — 8%. Відношення альбумінів до глобулінів змінюється при різних захворюваннях нирок, тобто порушується кількісне співвідно​шення між білковими фракціями.
До найпоширеніших методів фракціонування уропротеїнів належать: висолювання нейтральними солями, електрофоретичне фракціонуван​ня, імунологічні методи (реакція радіальної імунодифузії за Манчіні, імуноелектрофоретичний аналіз, прецнпітаційний імуноелектрофорез), хроматографія, гель-фільтрація, а також ультрацентрифугування.
Завдяки впровадженню методів фракціонування уропротеїнів, що ґрунтуються на вивченні електрофоретичної рухливості, варіювання молекулярної маси, розмірів і форми молекул уропротеїнів, з'явилася можливість виділяти характерні для того чи іншого захворювання типи протеїнурії, вивчати кліренси індивідуальних білків плазми. На сьогодні в сечі ідентифіковано понад 40 білків плазми, зокрема в нормальній сечі 31 вид білків плазми.
Селективна протеїнурія
В останні роки з'явилося поняття "селективної протеїнурії". 1955 р. Hardwicke і Squire сформулювали сутність "селективної" і "неселектив-ної" протеїнурії, визначивши, що фільтрація білків плазми крові підпо​рядковується певній закономірності: чим більша молекулярна маса біл​ка, який екскретує в сечу, тим менший його кліренс і тіш нижча концен​трація його в кінцевій сечі. Протеїнурія, що відповідає цій закономірно​сті, є селективною на відміну від неселективної, для якої характерним є спотворення виведеної закономірності.
Виявлення білка в сечі з відносно великою молекулярною масою свідчить про відсутність вибірковості ниркового фільтра і виражене його ураження. У цих випадках говорять про низьку селективність протеїну​рії. Саме тому останнім часом білкові фракції сечі визначають переваж​но за допомогою методів електрофорезу в крохмальному і поліакриламі-
дному гелі. За результатами цих методів дослідження можна судити про селективність протеїнурії.
За даними В.С.Махліної (1975), найбільш виправданим є визначен​ня селективності протеїнурії шляхом порівняння кліренсів шести-семи індивідуальних білків плазми крові (альбуміну, трансферину, альфа-2-макроглобуліну, lg A, lg G, lg M) із використанням точних і специфіч​них кількісних імунологічних методів реакції радіальної імунодифузії за Манчіні, імуноелектрофоретичного аналізу і преципітатного імуноелек-трофорезу. Ступінь селективності протеїнурії визначають за індексом селективності, що є відношенням порівнюваного та еталонного білка (альбуміну).
Вивчення кліренсів індивідуальних білків плазми дає змогу отри​мати вірогідні відомості про стан фільтраційних базальних мембран клубочків нирки. Зв'язок між характером білка, що екскретує в сечу, і змінами базальних мембран клубочків настільки виражений і постій​ний, що за уропротеїнограмою можна судити про патофізіологічні змі​ни в клубочках нирок. У нормі середній розмір щілин гломерулярно-базальної мембрани становить 2,9...4,0 А (або 0,29...0,40 нм), тому вона може пропускати білки, що мають молекулярну масу до 104 (міоглобу-лін, кислий альфа- 1-глікопротеїн, легкі ланцюги імуноглобулінів, Fc- і Fab-фрагменги lg G, альбумін і трансферпн). При гломерулонефриті, нефротичному синдромі розміри щілин у базальних мембранах клубо​чків збільшуються і, як наслідок, базальна мембрана стає проникною для білкових молекул великих розміру і маси (церулоплазмін, гаптог-лобін, lg G, lg А та ін.). У разі крайнього ступеня ушкодження клубо​чків нирок у сечі з'являються велетенські молекули білка плазми крові (альфа-2-макроглобулін, lg M і бета-2-ліпопротеїн). Визначаючи біл​ковий спектр сечі, можна зробити висновок про ураження переважно тих чи інших ділянок нефрона. Для гломерулонефриту з переважним ураженням гломерулярних базальних мембран характерна наявність у сечі велике- і середньомолекулярннх білків. Для пієлонефриту з пере​важним ураженням базальних мембран канальців характерна відсут​ність великомолекулярних і підвищений вміст середньо- і низькомоле​кулярних білків.
Р2-мікроглобулін
Крім таких білків, як альбумін, імуноглобуліни, протеши, фібрино​ген, трансфернн, у сечі наявні білки плазми — мікропротеїни, із яких об'єктом зацікавлення клініцистів є бета-2-мікроглобулін, який відкри​ли Berggard і Beam 1968 p. Маючи низьку молекулярну масу (відносна молекулярна маса 1800), він вільно проходить через клубочки нирки і майже цілком реабсорбується в проксимальних канальцях. Це дає змогу використовувати кількісне визначення бета-2-мікроглобуліну в крові і
сечі для оцінки клубочкової фільтрації та здатності нирок до резорбції протеїнів у проксимальних канальцях.
Концентрацію цього білка в плазмі крові і сечі визначають радіоіму-нологічшім методом за допомогою стандартного набору "Phade-bas-|32-mikrotest" (фірма "Pharmacia", Швеція). У сироватці крові здорової лю​дини міститься пересічно 1,7 мг/л (коливається від 0,6 до 3 мг/л), у сечі — пересічно 81 мкг/л (максимально 250 мкг/л) бета-2-мікроглобу-ліну. Вміст його в сечі понад 1000 мкг/л — явище патологічне. Зростан​ня вмісту бета-2-мікроглобуліну в крові спостерігається при захворю​ваннях, що супроводжуються порушенням клубочкової фільтрації, зок​рема при гострому і хронічному гломерулонефриті, полікістозі нирок, нефросклерозі, діабетичній нефропатії, гострій нирковій недостатності. Концентрація бета-2-мікроглобуліну в сечі підвищується при захворю​ваннях, які супроводжуються порушенням реабсорбційної функції кана-льців (при пієлонефриті, ХНН, гнійній інтоксикації тощо), що призво​дить до збільшення екскреції його зі сечею в 10...50 разів. Характерно, що при циститі, на відміну від пієлонефриту, не спостерігається збіль​шення концентрації бета-2-мікроглобуліну в сечі, що може бути викори​стане для диференціальної діагностики цих захворювань. Проте при ін​терпретації результатів дослідження треба брати до уваги, що будь-яке підвищення температури завжди супроводжується збільшенням екскре​ції бета-2-мікроглобуліну зі сечею.
Неплазмові (тканинні) уропротеїни
Окрім білків плазми крові, у сечі можуть бути наявні неплазмові (тканинні) протеїни. Заданими Buxbaum і Franklin (1970), неплазмові білки становлять приблизно 2/3 усіх біоколоїдів сечі при патологічній протеїнурії. Тканинні білки потрапляють у сечу безпосередньо з нирок чи органів, анатомічно зв'язаних зі сечовими шляхами, або ж з інших органів і тканин спочатку у кров, а з неї через базальні мембрани клубочків нирки — у сечу. В останньому випадку екскреція в сечу тканинних протеїнів відбувається аналогічно виведенню білків плазми різноманітної молекулярної маси. Склад позаплазмових уропротеїнів надзвичайно різноманітний: глікопротеїни, гормони, антигени, ферменти (ензими) і т.ін.
Тканинні протеїни в сечі виявляють за допомогою звичайних мето​дів білкової хімії (ультрацентрифугування, гель-хроматографія, різно​види електрофорезу), специфічних реакцій на ферменти і гормони та імунологічних методів. Останні дають змогу також визначати концент​рацію позаплазмового уропротеїну в сечі, а іноді й тканинні утвори, що стали джерелом його появи. Основним методом виявлення в сечі по​заплазмового білка є імунодифузний аналіз з антисироваткою, яку отри​мують шляхом імунізації експериментальних тварин сечею людини.
Середні молекули крові та сечі
Середні молекули (CM), так звані білкові токсини, є речовинами з молекулярною масою 500...5000 Д. Фізична структура їх невідома. До складу CM входить щонайменше ЗО пептидів: окситоцпн, вазопресин, ангіотензин. глюкагон, адренокортикотропшш гормон (АКТГ) та ін.
Надмірне накопичення CM спостерігається при зниженні функції нирок, а також за наявності в крові великої кількості деформованих білків та їхніх метаболітів. Бонн мають різноманітні1 біологічну дію, нейротоксичні, спричиняють вторинну імунодепресію, вторинну анемію, пригнічують біосинтез білків та еритропоез, гальмують активність бага​тьох ферментів, порушують перебіг фаз запального процесу.
Вміст CM у крові і сечі визначають за допомогою скринінгового тесту або спектрофотометрії в ультрафіолетовій зоні при довжині хвилі 254 і 280 нм на спектрофотометрі ДІ-8Б, а також динамічної спектрофо​тометрії з комп'ютерною обробкою в діапазоні хвиль 220...335 нм на тому ж спектрометрі фірми Beckman. За норму приймають вміст CM у крові, який становить 0,24±0,02 ум.од., у сечі — 0,312+0,09 ум.од.
Оскільки CM є нормальними продуктами життєдіяльності організ​му, то 95% їх виділяється в нормі нирками завдяки гломерулярній фільт​рації, решта утилізується іншим шляхом. Усі фракції CM піддаються канальцевій реабсорбції.
Білок Бенс-Джонса
При мієломній хворобі і макроглобулінемії Вальденстрема в сечі виявляють білок Бенс-Джонса. Метод виявлення цього білка в сечі грун​тується на реакції термопреципітації. Інші методи, за допомогою яких оцінюють розчинення цього білка при температурі 100°С і повторне осадження при наступному охолодженні, є низькоспецифічними і мало​чутливими, тому що білкові тіла Бенс-Джонса .мають різні властивості. Більш вірогідні результати можна отримати шляхом осадження цього парапротеїну при температурі 40...60°С. Проте навіть у цих умовах осад​ження може не відбутися в занадто кислій (рН<3,0~3,5) або занадто лужній (рН>6,5) сечі, при низькій питомій вазі сечі і низькій концент​рації білка Бенс-Джонса.
Найбільш сприятливі умови для його осадження забезпечує така методика: 4 мл профільтрованої сечі змішують з 1 мл 2 М ацетатного буфера рН=4,9 і нагрівають 15 хв на водяній бані при температурі 56 °С. За наявності білка Бенс-Джонса протягом перших 2 хв з'являється ви​ражений осад. При концентрації білка Бенс-Джонса менш ніж 3 г/л проба може бути негативною, але на практиці таке буває вкрай рідко, оскільки його концентрація в сечі зазвичай є більшою. На проби з ки​п'ятінням не можна цілком покладатися. Бути впевненим у вірогідності
результатів можна лише, вдаючись до імуноелектрофоретичного методу із використанням специфічних сироваток проти важких і легких ланцю​гів імуноглобулінів.
Порфірини
Порфірини — речовини, що входять до складу складних білків. У нормі зі сечею виділяється мізерна частка порфіринів — до ЗО мг на добу. До них належать простетичні групи гемоглобіну, міоглобіну, різ​них цитохромів, ферментів каталази і пероксидази. При порушеннях порфіринового обміну порфірини можуть відкладатися у кістках та ін​ших тканинах. Виражена порфіринурія спостерігається, якщо поруше​ний порфіриновий обмін унаслідок тривалого вживання сульфаніламід​них препаратів. Ці лікарські речовини, накопичуючись в організмі, мо​жуть впливати на порфіриновий обмін, спричиняючи ураження центра​льної нервової системи, печінки.
Гематопорфірин — кров'яний пігмент, який не містить заліза. За наявності гематопорфірину сеча набуває темно-червоного, а інколи й синювато-червоного кольору. Гематопорфірин з'являється у сечі прн гострому отруєнні свинцем. Його можна виявити спектроскопічна. Посилене виділення порфіринів зі сечею спостерігається при ревматиз​мі, поліомієліті, пневмонії, авітамінозі РР (пелагрі), захворюваннях крові (анеміях та лейкозах), алергічних станах, деяких захворюваннях шлун​ково-кишкового тракту, ураженнях печінки.
Найбільше порфіринів організм людини отримує із продуктами хар​чування — м'ясом, овочами (екзогенні порфірини ). Потрапивши у киш​ку , порфірини всмоктуються у кров і через ворітну вену надходять до печінки. У печінці вони перетворюються у копропорфірини. Більшість їх виділяється із жовчю і входить до складу калових мас, решта залиша​ється у крові та сечі. Із сечею виділяються у нормі тільки уропорфірини.
Порфірини ендогенного походження утворюються в організмі із про​дуктів розщеплення гемоглобіну та міоглобіну, а також шляхом синтезу із глікоколу та янтарної кислоти, і є проміжним продуктом при утворен​ні гемоглобіну, дихальних ферментів та міоглобіну.
Кількість порфірину в сечі можна визначити за методом Лавровсь-кого. До 200 мл підкисленої сечі додають 40 мл 10% розчину їдкого натру. Отриманий осад відфільтровують та кладуть у невеликий скля​ний циліндр місткістю 10...15 мл. Осад розчиняють 1 мл 25% розчину соляної кислоти та досліджують спектроскопічне. Отриманий солянокис​лий розчин розводять соляною кислотою, доки не з'явиться смуга між 552 та 544 тц. Порфірин дає три смуги поглинання: між 596 та 588 т^І (1), близько 570 тц (2) і між 555 і 541 тц (3). Ледь помітний спектр відповідає 0,14 мг на 1 л сечі. Отриману кількість міліграмів перемно​жують на розведення і отримують кількість порфіринів у сечі.
5. КЕТОНОВІ (АЦЕТОНОВІ) ТІЛА
Кетонові, або ацетонові, тіла складаються з ацетону, ацетооцтової і р-окснмасляної кислот.
У нормі у здорової людини кетонові тіла виявляються після трива​лого споживання жирної м'ясної їжі та недостатнього надходження з їжею вуглеводів. Відомо, що білки, жири та вуглеводи можуть розщеп​люватися в організмі до кінцевих продуктів обміну — вуглекислоти та води. Розщеплення жиру в тканинах відбувається під дією ліполітичних ферментів (тканинних ліпаз) з утворенням гліцерину та вищих жирних кислот. Унаслідок окиснення жирних кислот утворюються проміжні продукти обміну — ненасичені жирні кислоти, окси- та кетокислоти і прості жирні кислоти.
Жирні кислоти дегідруються (втрачають водень) і перетворюються в ненасичені кислоти, до яких приєднується вода, утворюючи (3-оксикис-лоту. Ця кислота знову дегідрується, перетворюючись в р-кетокислоту, котра, приєднавши молекулу води, розщеплюється на так звану активну оцтову кислоту. Ця активна оцтова кислота через цикл трнкарбоновпх кислот окиснюється до вуглекислоти та води. У разі порушення деяких ланок цього циклу ацетон може утворюватися внаслідок декарбоксилю-вання ацетооцтової кислоти.
Ацетооцтова кислота, в свою чергу, може бути продуктом реакції приєднання двох молекул "активної" оцтової кислоти. Ацетон може утво​рюватися із ацетооцтової кислоти також у разі порушення процесу роз​щеплення деяких амінокислот, таких, як фенілаланін, тирозин і лейцин. Утворення проміжних продуктів обміну ацетооцтової і р-оксимасляної кислот відбувається в печінці. Відтак ці кислоти потрапляють у ткани​ни, де окиснюються до кінцевих продуктів обміну — вуглекислоти та води. При недостатньому надходженні в організм вуглеводів, голодуван​ні або порушенні їх використання організмом (наприклад, при діабеті) змінюється процес окиснення недоокпснених продуктів обміну, внаслі​док чого вони можуть з'явитися в сечі.
Проміжні продукти обміну перетворюються у вуглекислоту та воду тільки за наявності щавлевооцтової кислоти, яка утворюється внаслідок розщеплення вуглеводів у печінці. Звідси випливає, що вуглеводи ма​ють антнкетоногенну властивість, а жири та білки можуть спричиняти кетонемію, тобто збільшення вмісту ацетонових тіл у крові. Поява аце​тонових тіл у сечі називається кетонурією (ацетонурією). У нормаль​ній сечі наявні лише сліди ацетонових тіл, котрі не виявляються звичай​ними якісними реакціями.
Ацетонурія буває аліментарного та патологічного походження. Зде​більшого ацетонові тіла з'являються при діабеті. У цих випадках кето-нурія часто поєднується із глюкозурією. І навпаки, відсутність глюкозу​рії за наявності кетонових тіл у сечі свідчить про те, що діабету немає.
При значній кетонемії змінюється кислотно-лужна рівновага в орга​нізмі. Такі зміни можуть спричинити ацидоз, наслідком якого є ацидо-тична кома зі судомами, специфічним ацидотичним блюванням і тяж​ким станом. При високій кетонурії досліджувати сечу потрібно не рідше ніж що 4 год, щоб правильно дозувати кількість вуглеводів та інсулін\. Уведення інсуліну сприяє кращому засвоєнню вуглеводів з їжі та лікві​дації глюкозурії і кетонурії.
При кетонурії сеча набуває специфічного різкого запаху прілих пло​дів. Ацетон може виділятися також з потом та повітрям, що видихаєть​ся. Велике значення має виявлення ацетонурії у дітей раннього віку. Часто ацетонемічне блювання та ацетон у сечі спостерігаються у висна​жених дітей, при токсичній диспепсії, дизентерії.
Кетонемія та кетонурія можуть бути також наслідком уражень залоз внутрішньої секреції, наприклад, при тиреотоксикозі, через підвище​не витрачання вуглеводів, при посиленому утворенні глюкокортикоїдів, збільшенні мобілізації жиру та зменшенні використання організмом вуг​леводів.
Кетонурія може виникнути також при лихоманці, голодуванні, стру​сах мозку, сильному емоційному збудженні, травмах черепа тощо.
Методи визначення ацетонових тіл
Для якісного визначення ацетонових тіл у сечі найчастіше застосо​вують проби Ланге, Легаля і Герхардта. Ці проби дають змогу визначати наявність не тільки ацетону, а й ацетооцтової і (5-оксимасляної кислот. Проби Легаля та Ланге використовують для виявлення ацетооцтової кислоти та ацетону за допомогою реактиву нітропрусиду натрію і кон​центрованої оцтової кислоти.
Проба Ланге. До 6... 12 мл сечі (3/4 пробірки) додають 1 мл охолод​женої оцтової кислоти та 0,5...1 мл 10% розчину нітропрусиду натрію, а відтак обережно нашаровують піпеткою 1,5...2 мл концентрованого амі​аку. Проба вважається позитивною, якщо протягом 3 хв на межі між двома рідинами з'явиться рожево-фіолетове кільце. Інтенсивне забарв​лення з'являється за наявності ацетооцтової кислоти, слабке забарвлен​ня — здебільшого за наявності ацетону. Наявність ацетонових тіл дає в кислому середовищі інтенсивне вишнево-червоне або фіолетове забарв​лення.
Проба Легаля. Ця проба дає позитивний результат за наявності в сечі не тільки ацетонових тіл, а й креатиніну та креатину, тому її не можна рекомендувати як діагностичну пробу на ацетонові тіла.
Проба Герхардта (визначення ацетооцтової кислоти). Проба поля​гає в реакції взаємодії ацетооцтової кислоти з півторахлористим залізом (FeCl3). Для реакції беруть до 10 мл сечі і додають 10 крапель водного 10% розчину півторахлористого заліза. Осад феритфосфатів, що утвори-
вся, відфільтровують і до прозорого фільтрату додають ще кілька кра​пель розчину FeClg. При позитивному результаті, тобто за наявності ацетооцтової кислоти, з'являється червоно-фіолетове або темно-червоне забарвлення.
Позитивна реакція Герхардта можлива, якшо в сечі є такі лікарські препарати, як пірамідон, саліцилати, антипірин, аспірин тощо. Для того щоб виявити ці домішки, сечу попередньо кип'ятять 5 хв на водяній бані, а відтак повторюють пробу. Ацетооцтова кислота внаслідок на​грівання руйнується, а лікарські препарати залишаються і дають забарв​лення.
Окрім цього, існують мікроекспрес-методи (сухі проби) для визна​чення ацетонових тіл.
Проба Лестраде. На предметне скло кладуть щіпку реактиву Лест-раде, котрий складається з 1 г (0,5 г) нітропруснду натрію, 20 г сірчано​кислого амонію і 20 г безводного карбонату натрію. На реактив крапа​ють краплю сечі. Позитивний результат дає вишнево-червоне забарв​лення.
Проба Гардта (визначення р-оксимасляної кислоти). Проба полягає в тому, що р-оксимасляна кислота окиснюється пероксидом водню в ацетооцтову кислоту та визначається пробою з нітропрусидом натрію.
Видалення ацетону та ацетооцтової кислоти досягається попереднім нагріванням сечі. Для аналізу беруть 10 мл сечі, яку досліджують, і кип'ятять її з кількома краплями 10% розчину оцтової кислоти до отри​мання половини її початкового об'єму. Ацетон та ацетооцтова кислота руйнуються під час кип'ятіння і в розчині залишається тільки р-окси-масляна кислота. До випареного об'єму додають рівну кількість дисти​льованої води і 1 мл 3% розчину пероксиду водню. Отриманий розчин знову обережно нагрівають 1 хв, дають охолонути і, додавши 10 крапель охолодженої оцтової кислоти і свіжоприготованого насиченого розчину нітропрусиду натрію, добре змішують зі сечею. На отриману суміш на​шаровують 25% розчин аміаку. На межі двох середовищ за наявності (3-оксимасляної кислоти з'являється пурпурове кільце, котре особливо добре виявляється, якшо суміш постоїть близько 3-4 год.
Кількісне визначення кетонових тіл не має особливого значення для клінічної практики, оскільки вони можуть виділятися не тільки зі сечею, а й з потом, а також легенями. Не існує також певної закономір​ності між кількістю ацетону в сечі та у повітрі, що видихається. Крім цього, кількісні методи визначення ацетонових тіл у сечі доволі склад​ні. З огляду на це здебільшого обмежуються грубою орієнтувальною оцінкою.
Прийнято розрізняти три стадії кетозу:
• перша стадія — якщо всі проби з нітропрусидом позитивні, а проба Герхардта негативна, вважають, що кількість ацетонових тіл становить менш ніж 1 г;
· друга стадія — якщо проби з нітропрусидом позитивні і проба
Герхардта дає слабо позитивнний результат, то кількість ацетонових тіл
при цьому відповідає кільком грамам (5...10 г);
· третя стадія — якщо проби з нітропрусидом є різко позитивними,
проба Герхардта і проба на |3-оксимасляну кислоту' — позитивними, кі​
лькість кетонових тіл може досягати ЗО...40 г і більше.
;
6. ДОСЛІДЖЕННЯ ФЕРМЕНТІВ У КРОВІ ТА СЕЧІ
У разі патологічного процесу спостерігаються глибокі порушення життєдіяльності клітин, що супроводжується виходом внутрішньоклі​тинних ферментів у рідинні середовища організму.
Ензимодіагностика полягає у виявленні ферментів (ензимів), що виділилися з клітин уражених органів і не властиві сироватці крові. Дослідження нефрона людини і тварин засвідчують, що в окремих його відділах є висока ферментативна диференціація, тісно пов'язана з функціями, які виконує кожний відділ. У клубочках нирки містить​ся відносно небагато ензимів. У клітинах ниркових канальців, особ​ливо в їхніх проксимальних відділах, ензимів найбільше. Висока ак​тивність ферментів спостерігається в петлі Ґенле, прямих канальцях і збірних трубочках. Зміни активності деяких ензимів при різноманіт​них захворюваннях нирок залежать від характеру, гостроти і локаліза​ції процесу. Вони спостерігаються перед появою морфологічних змін у нирках.
Оскільки наявність різноманітних ферментів чітко локалізована в нефроні, визначення того чи іншого ферменту в сечі може сприяти топіч​ній діагностиці патологічного процесу в нирках (клубочки, канальці, кірковий або мозковий шар), диференціальній діагностиці ниркових за​хворювань і визначенню динаміки (ремісія і загострення) процесу в нирковій паренхімі.
Для диференціальної діагностики захворювань органів сечостатевої системи визначають активність у крові та сечі таких ферментів: лейци-намінопептидази (ЛАП), кислої фосфатази (КФ), лужної фосфатази (ЛФ), лактатдегідрогенази (ЛДГ), р-глкжуронідази, альдолази, глютамі-но-шавлевооцтової трансамінази (ГЩТ), трансамідинази тощо.
Активність ферментів у сироватці крові та сечі визначають за допо​могою біохімічних, спектрофотометричних, хроматографічних, флуори-метричних і хемілюмінісцентних методів.
Ензимурія при захворюваннях нирок більш виражена і закономір​на, ніж ензимемія. Особливо сильно вона виражена в гострій стадії захворювання (гострий пієлонефрит, інфаркт нирки, травма, розпад пу​хлини і т.ін.). При цих захворюваннях виявляється висока активність ЛДГ, трансамідинази, ЛАП, ЛФ і КФ, гіалуронідази, а також таких
неспецифічних ензимів, як ГЩТ і каталаза (Полянцева Л.Р., 1972, Лопат-кин Н.А., 1998).
Селективна локалізація ферментів у нефроні у разі виявлення ЛАП і ЛФ у сечі свідчить про наявність гострих та хронічних захворювань нирок (гостра ниркова недостатність, некроз ниркових канальців, хроні​чний гломерулонефрит). За даними ААКареліна і Л.Р.Полянцевої (1965), трансаміднназа міститься лише в двох органах — нирці і підшлунковій залозі. Вона є мітохондріальним ферментом нирок, і в нормі у крові та сечі її немає. При різноманітних захворюваннях нирок трансамідиназа з'являється в крові й сечі, а при ураженні підшлункової залози — тільки в крові.
Диференціальним тестом у діагностиці гломерулонефриту і пієлоне​фриту Krotkiewski (1963) вважає активність ЛФ у сечі, підвищення ко​трої більш характерне для пієлонефриту і діабетичного гломерулоскле-розу, ніж для гострого і хронічного нефриту.
Прогресуюча амілаземія при одночасному зниженні амілазурії може свідчити про нефросклероз і зморщення нирки. Концентрація ЛАП має найбільше діагностичне значення при патологічних змінах у клубочках і звивистих канальцях нирки, оскільки вміст її в цих відділах нефрона виший (Шепотиновський В.И. та ін., 1980).
Для діагностики вовчакового нефриту рекомендується визначати (3-глюкуронідазу і КФ (Приваленийко М.Н. та ін., 1974).
Оцінюючи роль ензимурії в діагностиці захворювань нирок, варто брати до уваги такі положення. Ензими, які є білками, при малій моле​кулярній масі можуть проходити через неушкоджені клубочки, зумов​люючи так звану фізіологічну ензимурію. Серед цих ензимів постійно виявляються в сечі а-амілаза (відносна молекулярна маса 45000) і уро-пепсин (відносна молекулярна маса 38000). Окрім низькомолекуляр​них ензимів в сечі здорових осіб можуть бути виявлені в невеликій концентрації також інші ензими: ЛДГ, аспартат- і аланінамінотрансфе-разн, ЛФ і КФ, мальтаза, альдолаза, ліпаза, різноманітні протеази і пептидази, сульфатаза, каталаза, рибонуклеаза, пероксидаза (King, Boyce, 1963).
Високомолекулярні ензими з відносною молекулярною масою по​над 70000-100000, на думку Richterich (1958) і Hess (1962), можуть проникати в сечу лише в разі порушення проникності клубочкового фільтра. Нормальний вміст ферментів у сечі не дає підстави стверджу​вати відсутність патологічного процесу у нирці при оклюзії сечоводу. При ензимурії можливий вихід ензимів не тільки з нирок, а й з інших паренхіматозних органів, клітин слизових оболонок сечових шляхів, передміхурової залози, а також формених елементів сечі при гематурії або лейкоцитурії. Більшість ензимів неспецифічні стосовно нирки, тому звідки походять ензими, виявлені в сечі здорових і хворих, з'ясувати важко. Проте ступінь ензимурії навіть для неспецифічних ензимів при
ураженні нирок буває вищим за норму або за той ступінь, що спостері​гається при захворюваннях інших органів. Докладнішу інформацію може дата комплексне дослідження в динаміці деяких ферментів, особливо ор-ганоспецифічних, таких, як трансаміназа.
Про ниркове походження ензиму в сечі можна судити за результа​тами досліджень ізоензимів із виявленням фракцій, типових для до​сліджуваного органа. Ізоензими — це ензими, ізогенні за дією (каталі​зують ту саму реакцію), але гетерогенні за хімічною структурою та іншими властивостями. Кожна тканина має характерний тільки для неї ізоензимний спектр. Методами поділу ізоензимів є електрофорез у крохмальному і поліакриламідному гелі, а також йонообмінна хрома​тографія.
Методи визначення простатоспецифічного антигену
На сьогодні поширений імуноферментний метод визначення проста​тоспецифічного антигену (PSA). Для цього користуються наборами за​кордонних фірм: Abbott laboratories, Hybritech, Dianon systems і ін. В усіх методиках використовують моноклональні антитіла до простато​специфічного антигену. Комплекс, що утворився, PSA-антитіло атаку​ється імунокон'югатом ферменту і поліклональними антитілами до PSA, внаслідок чого створюється "сендвіч" — ензимна складова, яка реагує зі субстратом, що спричиняє фарбування або флуоресценцію. Ступінь фар​бування або флуоресценції оцінюють за допомогою відповідного прила​ду, у який вмонтований спектрофотометр або флуориметр. Прилади різ​номанітних фірм різняться насамперед ступенем автоматизації процесу визначення.
Розглянемо методику визначення PSA на прикладі імунофермент-ного флуоресцентного аналізу за допомогою приладу ІМХ (фірми Abbott). Для цього використовують моноклональні антитіла, фіксовані до мікрочастинок. Сироватку хворих розливають по кюветах і вона автоматично переноситься у реакційну камеру, де вона реагує з моно-клональними антитілами. До комплексу, що утворився, додають полі-клональні антитіла зі сироватки кози проти PSA, кон'юговані з луж​ною фосфатазою. У результаті реакції виникає "сендвіч". Комплекс, що утворився, атакує 4-метилумбелілферол, який розкладається до метилумбелілферолу, котрий здатний до флуоресценції. Прилад реєст​рує швидкість реакції, будує калібровану криву за набором стандартів і автоматично обчислює концентрацію PSA у пробі. За допомогою цієї методики можна визначати концентрацію речовини до 0,01 нг/мл, а також дельту PSA.
Точність методів різноманітних фірм ідентична, тому вони широко застосовуються у клінічній практиці.
7. ЖОВЧЕВІ ПІГМЕНТИ
Білірубін. Кристали білірубіну виявляються в сечі, в якій є багато жовчевих пігментів, при жовтяниці, спричиненій тяжкими захворюван​нями або токсичним ураженням печінки. Вони мають вигляд тонких голок, переважно зібраних у пучки, рідше — ромбічних табличок від жовтого до черврного кольору. Зазвичай ці кристали розташовуються на поверхні лейкоцитів та епітеліальних клітин. Кристали білірубіну легко розчиняються в хлороформі.
Жовчеві пігменти — білірубін та білівердин — з'являються в сечі тільки при патології.
У нормі в сечі здорової людини міститься мізерна кількість білірубі​ну, і за допомогою звичайних якісних проб його неможливо виявити. Жовчеві пігменти можуть з'явитися в сечі, якщо кількість їх у крові перевищує так званий нирковий поріг білірубіну (понад 2 мг%). У нор​мі в крові здорових людей міститься від 0,5 до 1,2 мг% білірубіну. Вміст білірубіну в крові понад 2 мг% називається гіпербілірубінемією. Гіпербі-лірубінемія та білірубінурія спостерігається при ураженнях печінки та жовчевих шляхів. Ці явища найчастіше спостерігаються при паренхіма​тозній та механічній жовтяницях і є ознакою тяжкого органічного ура​ження паренхіми печінки.
При паренхіматозних гепатитах білірубінурія зростає одночасно зі зростанням тяжкості ураження печінкових клітин. Сеча за наявності жовчевих пігментів набуває темного жовто-зеленого забарвлення. Піна такої сечі жовтого кольору, а краплі сечі, що потрапили на білизну, залишають на ній характерні жовто-зелені плями.
Білірубін та білівердин утворюються в клітинах ретикулоендотеліа-льної системи печінки, селезінки та кісткового мозку при руйнуванні еритроцитів. Припускають, що розщеплення білірубіну починається із розриву а-метинового зв'язку порфіринового кільця з утворенням вер-догемоглобіну. Від молекули вердогемоглобіну відщеплюються залізо та глобін, внаслідок чого утворюється якісно нова сполука — гемобіліру-бін, або непрямий білірубін. Непрямий білірубін є пігментом оранжево​го кольору, що погано розчиняється у воді, циркулює у крові у вигляді комплексу з альбумінами і не проходить через нирковий фільтр. У реак​ції ван ден Берга він не дає прямої реакції.
Для визначення непрямого білірубіну крові його передусім потрібно звільнити від комплексу з альбумінами, що досягається методом осад​ження сироваткових білків спиртом або іншими реактивами. Непрямий білірубін виділяється клітинами ретикуло-ендотеліальної системи і з течією крові потрапляє в печінку.
У клітинах печінки (гепатоцитах) він втрачає свій білковий компо​нент і перетворюється на прямий білірубін, або холебілірубін, зв'язаний з глюкуроновою кислотою. Перетворення непрямого білірубіну в пря-
мий полягає в його кон'югації (зв'язуванні) з глюкуроновою кислотою під впливом ферменту уридилдифосфатглюкуронілтрансферази з утво​ренням двох похідних білірубіну: моно- та диглюкуронілбілірубінів. Обидві ці сполуки добре розчиняються у воді і проходять через нирко​вий фільтр, тому легко визначаються за допомогою прямої реакції ван ден Берга на білірубін.
Білірубін — пігмент жовтувато-червоного кольору, може легко окис-нюватися з утворенням по-різному забарвлених продуктів. Він має ха​рактер кислоти і входить до складу жовчі у вигляді солей лужних мета​лів, які добре розчиняються у воді. Кальцієві солі білірубіну, навпаки, погано розчиняються у воді і можуть випадати з розчину у формі білі-рубінового вапняку, котрий часто є складовою частиною жовчевих ка​менів.
У нормі утворений у печінкових клітинах прямий білірубін надхо​дить спочатку по жовчевих шляхах у жовчеві протоки, а звідти — в жовчевий міхур. Із жовчевого міхура через загальну жовчеву протоку білірубін разом з жовчю потрапляє в кишку. У кишці під дією фермен​тів деяких кишкових бактерій білірубін відновлюється до мезобіліру-біну, а відтак до стеркобіліногену та уробіліногену. Частина уробіліно-гену і стеркобіліногену всмоктується кишковою стінкою і через воріт​ну вену переходить у печінку, де цілковито окиснюється до дипіролів (пропентдіопенту), а надалі знову в білірубін, котрий виділяється із жовчю.
Більша частина утвореного стеркобіліногену виділяється з калом. Стеркобіліноген легко окиснюється на повітрі і перетворюється в стер-кобілін, котрий є нормальним пігментом калу. Невелика частина від​новленого білірубіну всмоктується з кишок у кров і через нижню порож​нисту вену з течією крові надходить у нирки у вигляді уробілінигену. Уробіліноген легко окиснюється і виділяється зі сечею у вигляді уробі​ліну.
Стеркобіліноген і стеркобілін, уробіліноген і уробілін за своїми вла​стивостями та хімічним складом дуже близькі між собою та відповіда​ють пігментам калу і сечі. Перетворення пігменту гемоглобіну в стерко-біліноген можна зобразити за допомогою схеми (рис.5).
Поява жовчевих пігментів у сечі може бути наслідком підвищеної білірубінемії внаслідок підвищення кількості прямого білірубіну в сиро​ватці крові. Зі сечею може виділятися тільки прямий білірубін. Непря​мий білірубін навіть у разі дуже високого його вмісту в крові зі сечею не виділяється, оскільки зв'язаний із білками сироватки і не може пройти через нирковий фільтр.
Виявлення жовчевих пігментів у сечі є діагностичним тестом, що дає змогу відрізнити механічну та паренхіматозну жовтяниці від гемолі​тичної. При гемолітичній жовтяниці в сечі жовчевих пігментів немає, а кількість уробіліну та стеркобіліну підвищена.
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У нормі уробілін у сечі міститься у вигляді слідів. Унаслідок поси​леного розпаду еритроцитів утворюється надмірна кількість непрямого білірубіну, холебілірубіну та уробіліногену. У цих умовах печінка не в стані перетворити надлишок уробіліногену і в крові накопичується не​прямий білірубін. У сечі зростає вміст уробіліну. При паренхіматозному гепатиті уражається паренхіма печінки і прямий уробілін може прони​кати через зруйновані печінкові клітини в кров.
При механічній жовтяниці внаслідок обтурації загальної жовчевої протоки каменем або пухлиною жовчеві капіляри переповнюються жов​чю, що накопичується. Таке переповнення спричиняє стиснення печін​кових клітин, випотівання жовчі та всмоктування її в кров. У цих випа​дках жовчеві пігменти посилено виділяються зі сечею через високу гі-пербілірубінемію в крові. Рівень вмісту прямого білірубіну при цьому може сягати понад ЗО мг%.
Для виявлення жовчевих пігментів у сечі застосовують головним чином кількісні проби. Більшість цих проб ґрунтується на здатності білірубіну окиснюватися в білівердин під дією різних окисників.
Визначення жовчевих пігментів
Проба Розенбаха. Ця проба дуже проста. Через паперовий фільтр кілька разів профільтровують досліджувану сечу. Розгорнувши фільтр на чашці Петрі, дають йому трохи обсохнути. Відтак у центр фільтра крапають одну краплю суміші азотної та азотистої кислот. За наявності жовчевих пігментів навколо краплі з'являються кольорові райдужні кі​льця: зовні — зелене, до центра — синє, далі фіолетове, червоне і жовте. Зелене кільце характерне для білірубіну.
Проба Розіна. На 2 мл сечі нашаровують 0,5 мл 1% спиртового розчину йоду. За наявності білірубіну на межі між двома рідинами утво​рюється зелене кільце.
Проба Гмеліна. У вузьку пробірку наливають кілька мілілітрів кон​центрованої азотної кислоти та обережно по стінці пробірки нашарову​ють сечу. За наявності пігментів на межі між двома рідинами з'являєть​ся декілька по-різному забарвлених кілець. Яскраво-зелене забарвлення характерне для жовчевих пігментів.
Проба Гарісона. Ця проба належить до мікроекспрес-методів і може дати результат через хвилину. Для здійснення цієї реакції достатньо мати заздалегідь приготовані фільтрувальні папірці, просякнуті насиче​ним розчином хлористого барію. Ці папірці занурюють на і хв у дослі​джувану сечу, висушують і крапають на нього три краплі реактиву Фуше, котрий складається з 10 мл 10% розчину FeCl і водного реактиву 25% розчину трихлороцтової кислоти. Наявність білірубіну дає зелене забар​влення.
Зручними для визначення білірубіну є також сухі проби. Індикатор​ні папірці, просочені дихлорфеноліндофенолом, за наявності білірубіну забарвлюються у зелений колір (на індикаторний папірець крапають одну краплю досліджуваної сечі).
Кількісне визначення білірубіну. Із методів кількісного визначення білірубіну найзручнішим є метод Єндрашека і Грофта у модифікації Віта.
Реактиви:
1) 11% розчин кристалічного фосфорнокислого натрію двозаміше-
ного(№НРО12НО);
2) 20% розчин кристалічного СаСІ;
3) 0,2 розчин кристалічного СаСІ;
4) 96% спирт;
5) діазореактиви №1 і 2. Діазореактив №1 — 5г сульфанілової кис​
лоти розчиняють у невеликій кількості води, додають 15 мл концентро​
ваної соляної кислоти і суміш заливають водою до 1000 мл. Діазореак​
тив №2 — 0,5% розчин азотнокислого натрію. Робочий розчин діазосу-
міші готують безпосередньо перед застосуванням. Для цього беруть 10 мл
діазореактиву №1 і 0,5 мл діазореактиву №2.
6) концентрована соляна кислота.
М е т о д її к а. За допомогою лакмусового папірця визначають реакцію сечі. Сильно кислу сечу нейтралізують кількома краплями міц​ного лугу. Підлужену сечу ретельно збовтують і наливають 2 мл у гра​дуйовану центрнфужну пробірку. Додають 1,5 мл фосфорнокислого на​трію і 0,5 мл 20% розчину СаСІ. Суміші дають постояти 10...15 хв і центрифугують 15 хв. Рідину над осадом зливають і осад двічі промива​ють 0,2 % розчином кристалічного кальцію по 10 мл на один раз. До добре відмитого осаду додають 6 мл спирту і 1 мл діазосуміші, дають
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постояти 10 хв і колориметрують із зеленим світлофільтром, кюветою 1 см. У другій кюветі як компенсаторну рідину використовують дистильова​ну воду. Розрахунок ведуть за формулою
де М — коефіцієнт естішкції прп товщині шару 1 см; 3,46 — фактор перерахунку. Відповідь подають у міліграм-процентах.
Уробілінові тіла (уробілін і уробіліноген) є похідними білірубіну. Уробіліноген — нормальна складова сечі. Він утворюється в кишці вна​слідок відновлення білірубіну і є хімічно дуже нестійкою сполукою че​рез те, що легко окиснюється в уробілін. У нормі у сечі його міститься 0,5...1,5 мг%. Збільшення виділення уробіліногену зі сечею свідчить про порушення функції печінки, що виражається у втраті нею здатності отри​мувати його із крові ворітної вени. Це спостерігається при інфекційних гепатитах, цирозах печінки, отруєннях і т.ін.
Відсутність уробіліну у сечі за наявності у ній жовчених пігментів, навпаки, означає, що жовч не надходить у кишку внаслідок обтурації загальної жовчевої протоки. Це явище спостерігається при механічній жовтяниці.
Збільшення вмісту уробіліну в сечі спостерігається при всіх станах, пов'язаних з посиленим руйнуванням еритроцитів та розпадом гемогло​біну (крововиливи, гемолітичні анемії, маїярія, серцево-судинні захво​рювання тощо). При підвищеному гемолізі еритроцитів кількість утво​реного стеркобіліногену також значно збільшується.
Зростання кількості уробіліну в сечі може бути наслідком захворю​вань кишки (заворот кишок, інвагінації, ентероколіти, тривалий запор). Посилене утворення уробіліногену у цих випадках пояснюється різкою активізацією процесів гниття та всмоктуванням у кров утвореного у кишці стеркобіліногену.
Для виявлення уробілінових тіл у сечі спочатку слід видалити білі​рубін та гемоглобін, якщо такі є, оскільки вони перешкоджатимуть ви​явленню уробіліну. Для цього до 8 мл досліджуваної сечі додають 2 мл 10% розчину хлористого кальцію (або хлористого барію) та кілька кра​пель міцного аміаку до виразної лужної реакції. Отриману суміш філь​трують, а відтак у фільтраті визначають уробілін.
Визначення уробіліну. Якісними пробами на уробілін є проби Фло-ранса, Богомолова, Шлезінгера, Ерліха-Нейбауера і спектроскопія.
Проба Флоранса. Цю пробу застосовують частіше за інші. До 5 мл досліджуваної сечі додають 6 мл крапель концентрованої сірчаної кис​лоти і 3 мл сірчаного ефіру та, обережно збовтавши, відсмоктують піпеткою ефірний шар і переводять ефірну витяжку в іншу пробірку, куди попередньо наливають 2 мл концентрованої соляної кислоти. Поява рожевого кільця на межі двох середовищ свідчить про наявність уробі​ліну.
Проба Нейбауера (з альдегідом Ерліха). До 5 мл сечі додають 1-2 краплі реактиву Ерліха, що складається з 2 % розчину параамінобенза-льдегіду в 20 % розчині соляної кислоти. У разі наявності уробіліну суміш забарвлюється в червоний колір. Пробу не можна нагрівати, тому що при цьому можуть утворюватися побічні комплексні сполуки альде​гіду з порфіринами, індолом, скатолом та деякими лікарськими препа​ратами іншого кольору.
Спектроскопія. Із якісних проб на уробілін спектроскопічний метод є найпростішим та забезпечує швидке одержання результату. Спектро​скопічне уробілін визначають у профільтрованій, розведеній та дещо підкисленій сечі. Пробірку із досліджуваною сечею кладуть перед щіли​ною так, щоб спектроскоп був спрямований на світло. Уробілін дає ха​рактерну для нього смугу поглинання між синьою та зеленою частиною спектра. У разі високого вмісту уробіліну смуга поглинання займає всю синю частину спектра.
Проба Шлезінгера. 10% спиртовий розчин оцтовокислого цинку (10 г на 100 мл 96% етилового спирту) змішують зі сечею у рівних об'ємах і додають 1 мл розчину Люголя (1г йоду і 2 г йодистого калію у 300 мл дистильованої води) для окиснення уробіліногену в уробілін. Суміш добре збовтують, дають постояти 10 хв і фільтрують. Наявність уробіліну дає зелену флуоресценцію, яка зникає від додавання розведе​них соляної та сірчаної кислот, на відміну від медикаментозної флуоре​сценції, яка залишається.
Проба Богомолова. До 8...10 мл нефільтрованої сечі доливають 10 крапель 10% розчину мідного купоросу і 1,0... 1,5 мл хлороформу. Отрима​ну суміш обережно перемішують, похитуючи пробірку. Хлороформ, екст​рагуючи уробілін, осідає на дно і забарвлюється у рожевий колір.
Відсутність уробіліну у сечі має діагностичне значення. Зникнення його із сечі на тривалий час при одночасному збільшенні вмісту біліру​біну у крові свідчить про несприятливий перебіг захворювання. Такі зміни можуть спостерігатися при переході хронічного гепатиту в цироз печінки, при жовтій атрофії печінки та деяких формах обтураційної жов​тяниці (при злоякісних новотворах). Поява уробіліногену у сечі при механічних жовтяницях є сприятливою прогностичною ознакою.
Жовчеві кислоти з'являються у сечі лише при механічній жовтяни​ці, коли виникає обтурація жовчовивідних шляхів. Визначення жовче-вих кислот здійснюється за допомогою проби Гея.
Проба Гея. Досліджувану сечу наливають у хімічну склянку і дода​ють до неї дві краплі 1% спиртового розчину фенолфталеїну. Сечу ней​тралізують 10% розчином їдкого лугу (NAOH або КОН) до появи сла-борожевого забарвлення. На поверхню рідини обережно струшують добре розтертий порошок кольору сірки. За наявності жовчевих кислот спо​стерігається швидке утворення осаду. Якщо осад не утворюється або утворюється повільно — жовчевих кислот у сечі немає. Зміну поверхне-
вого натягу під впливом жовчевих кислот можна визначити за допомо​гою спеціальних піпеток-сталагмометрів. Сталагмометр закріплюють у штативі у вертикальному положенні і надягають на її верхній кінець гумову трубочку, через котру помпують дистильовану воду до мітки і рахують краплі, що витікають. Якщо кількість крапель досліджуваної сечі перевищує контроль, це означає, що поверхневий натяг знижений. Чим нижчий поверхневий натяг, тим більше крапель витікає.
8. НЕОРГАНІЧНИЙ ОСАД СЕЧІ
Характер неорганічного осаду сечі залежить від реакції сечі. У кис​лої сечі випадають такі кристали, яких ніколи не буває в лужній сечі, і навпаки.
Особливу групу становить осад, що характерний лише для урологіч​них захворювань.
У кислої сечі в осаді наявні аморфні урати, кристали сечової кисло​ти (див. додаток), щавлевокислого кальцію, кислого фосфату кальцію, сечовини, креатиніну, амінокислот, індикану і пігментів.
Щавлевокислий кальцій (оксалат кальцію) — прозорі, безбарвні кристали, що сильно заломлюють світло, за формою нагадують поштові конверти (див. додаток). Вони з'являються в сечі після споживання їжі, багату на щавелеву кислоту (щавель, помідори, спаржа, зелені боби), при цукровому діабеті, нефриті, подагрі.
Кислий фосфат кальцію — великі призматичні кристали, що розта​шовуються розетками.
Сечокислі солі (урати) випадають у вигляді цеглясто-червоного аморфного осаду при кислій реакції сечі або на холоді. Кристали кисло​го урату натрію й амонію (див. додаток) можуть набувати форми зірча​стих пучків або дрібносферичних утворів.
Сечовина — найважливіша складова сечі, що містить азот. За добу її виділяється 10...35 г. Під час мікроскопії осаду сечі сечовина виявля​ється у вигляді довгих безбарвних призм.
Креатинін. Вміст креатиніну в сечі становить ОД..2 г на добу. Його кристали мають форму призм з блискучою поверхнею.
Гіпурова кислота з'являється в сечі людини періодично. У добовій сечі її вміст коливається від 0,1 до 1,0 г (Лопаткин Н.А. та ін., 1998). її кристали мають форму ромбічних призм (див. додаток) молочно-біло​го кольору, які розташовані поодинці або групами у вигляді щіток.
Сечова кислота. За добу виділяється 0,4...1,0 г цієї кислоти. В осаді сечі можна спостерігати кристали сечової кислоти розмаїтої форми: у вигляді точильного каменю, бочок, веретен (див. додаток), ромбів, брус​ків, снопів, гребенів, іноді друз, щіток, піскових годинників, гімнастич​них гир, які майже завжди мають жовтувате забарвлення. Зрідка сечова
кислота випадає в осад у формі безбарвних кристалів. Варто пам'ятати, що від додавання 10% їдкого калію кристали сечової кислоти розчиня​ються, а від додавання концентрованої соляної кислоти — знову випа​дають в осад у формі дуже дрібних ромбічних кристалів. У лужній сечі можуть бути в осаді аморфні фосфати, фосфат-аміак, магнезія, сечокис​лий амоній і карбонат кальцію.
Аморфні фосфати — фосфат кальцію і фосфат магнезії, що випада​ють в осад у вигляді дрібних безбарвних зерняток і кульок, які групу​ються в купки неправильної форми (див. додаток II). Вони нагадують урати, але на відміну від них легко розчиняються при додаванні кислот і не розчиняються під час нагрівання.
Сечокислий амоній — єдина сіль сечової кислоти, що трапляється в лужній сечі. Зазвичай її кристали мають форму, що нагадує зірку, плід дурману або корені рослин, рідше — гімнастичні гирі (див. додаток).
Фосфат аміак-магнезія (трипельфосфат) — кристали її майже зав​жди мають форму безбарвних три-, чотири- або шестикутних призм, схожих на віко домовини (див. додаток). Кристали трипельфосфату з'являються внаслідок споживання рослинної їжі. лужних мінеральних вод, при запаленні сечового міхура, а також при лужному шумуванні сечі.
Вуглекислий кальцій (карбонат кальцію) в осаді сечі має форму невеликих кульок, сполучених між собою попарно, подібно до гімнастич​них гир, барабанних паличок, розеток (див. додаток II). Якщо додавати до сечі соляну кислоту, кристали швидко розчиняються із виділенням бульбашок вуглекислого газу.
Цистин. Кристали цистину мають вигляд правильних, безбарвних прозорих шестигранних табличок, що розміщені поряд або одна над одною (див. додаток). Вони не розчиняються у воді, алкоголі та ефірі, але розчиняються у мінеральних кислотах і в аміаку, що дає змогу від​різнити їх від подібних кристалічних форм сечової кислоти. Наявність у сечі амінокислоти цистину (цистинурія) зумовлена порушенням білко​вого обміну і тубулопатією. У діагностиці цистинурії недостатньо тіль​ки дослідити осад сечі під мікроскопом. Розпізнають цистин за допомо​гою хімічної реакції, яку застосовують для дослідження цистинових ка​менів.
Лейцин і тирозин. При отруєнні фосфором, гострій жовтій атрофії печінки, нестримному блюванні вагітних, скарлатині та деяких інших інфекційних хворобах у сечі можна виявити лейцин і тирозин. Криста​ли лейцину (див. додаток) мають вигляд блискучих дрібних кульок із радіальними і концентричними смужками, як на поперечному розтині дерева. Часто дрібні кульки лейцину і тирозину відкладаються на пове​рхні більших кульок. Кристали тирозину (див. додаток) виглядають як ніжні жовтуваті пучки тонких шовковисто-блискучих голок або як зір​ки з неправильним променистим розташуванням променів.
Ксантин трапляється в осаді сечі зрідка. Ксантинурія набуває прак​тичного значення тільки тоді, коли формування ксантинових тіл спри​чиняє утворення ниркових каменів та каменів сечового міхура. Криста​ли ксантину мають форму дрібних безбарвних ромбів, що нагадують точильний камінь. Зовні вони схожі на кристали сечової кислоти (див. додаток), але не визначаються мурексиновою пробою й однаково добре розчиняються як у калієвому і натрієвому лугах, так і в аміаку і соляній кислоті, тоді як кристали сечової кислоти ні в кислотах, ні в аміаку не розчиняються.
Холестерин зазвичай спостерігається в сечі при жировій дистрофії печінки, ехінококозі нирок та хілурії. Кристали холестерину мають вигляд тонких безбарвних ромбічних табличок (див. додаток II).
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Розділ III
ДОСЛІДЖЕННЯ ФУНКЦІЇ НИРОК
У правильному функціонуванні організму людини важлива роль належить ниркам.
Основні функції нирок:
· очисна — виведення з організму непотрібних і шкідливих речовин
(кінцеві продукти обміну, особливо білкового, солі, барвники та інші
хімічні речовини);
· гомеостатична — збереження сталості внутрішнього середовища
організму шляхом регулювання складу крові, осмотичного тиску, КЛР;
· еритропоетична',
· внутрішньосекреторна,
· регуляція артеріального тиску.
Для виявлення порушень функцій нирки застосовують функціона​льні проби, що дають змогу виявляти не тільки сумарну функцію обох нирок (або функцію кожної нирки окремо), а й визначати локалізацію і ступінь структурних змін ниркової паренхіми, оскільки залежно від ха​рактеру патологічного процесу і його локалізації в нирковій паренхімі порушуються певні функції нефрона.
1. МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ ОЧИСНОЇ ФУНКЦІЇ НИРОК
Методи, за допомогою яких досліджують очисну функцію нирок, передбачають визначення вмісту в крові кінцевих продуктів білкового обміну, застосування екскреторних проб з навантаженням різноманітни​ми речовинами, а також проб на очищення (кліренс-тести).
Визначення в крові залишкового азоту і його інгредієнтів
Оскільки азотисті шлаки виводяться з організму нирками, за ступе​нем азотемії можна судити про їхню функцію. На практиці часто вда​ються до визначення в крові залишкового азоту. Під залишковим азо​том розуміють безбілковий азот, тобто азот речовин, що містяться у фільтраті крові після осадження білка. До залишкового азоту за норма​льних умов входить азот сечовини, амінокислот, ерготіонеїну, креатину, сечової кислоти, креатиніну, аміаку та індикану, інших небілкових речо​вин, як-от поліпептиди, нуклеотиди тощо.
Залишковий азот у крові зазвичай визначають за К'єльдалем, Боро-діним і Фолінітм або колориметричним методом за Аселем.
У нормі вміст залишкового азоту в крові коливається в межах 20...40 мг%. Азот сечовини становить приблизно 50% залишкового азо​ту. У разі порушення функції нирок відсотковий вміст сечовини в зали​шковому азоті збільшується. Тому визначення вмісту сечовини в крові є4 показовішим за вимірювання залишкового азоту.
Концентрацію сечовини в крові визначають газометричним, прямим фотометричним і ферментативним методами. На практиці найзручніше визначати вміст сечовини в апараті Бородіна. У нормі в сироватці крові рівень сечовини становить 2,5...8,3 ммоль/л. У початковий період нир​кової недостатності раніше за інші азотисті речовини зростає вміст у крові сечової кислоти, а відтак індикану, сечовини і наприкінці — креа​тиніну. Тому визначення вмісту індикану в крові уможливлює раннє виявлення ниркової недостатності, а визначення вмісту креатиніну має важливе прогностичне значення. Вміст індикану в крові в нормі незна​чний і не виявляється якісними пробами. Кількість індикану в крові визначають за методикою Альтгаузена або Обермейера.
Вміст креатиніну в крові у нормі становить 0,044...0,178 ммоль/л і визначається м'язовою масою. Як уніфікований метод визначення креа​тиніну в 1972 р. затверджений метод Попера, що ґрунтується на кольо​ровій реакції М.Яффе, спрямованій на виявлення Яффе-позитивних хро​могенів.
У сечі азотисті речовини (креатинін, сечовина тощо) наявні в дуже великих кількостях, що перевищують їх вміст у крові в 100 і більше разів. Визначають сечовину і креатинін у сечі тими ж методами, що й у крові. При цьому сечу перед дослідженням розводять у 10-100 разів.
Константа Амбара. Результати визначення концентрації в крові за​лишкового азоту або окремих його інгредієнтів не завжди відображають функціональний стан нирок, оскільки при порушенні їхньої функції азо​тисті шлаки виділяються іншими органами: печінкою, легенями, шкі​рою, слинними і потовими залозами, шлунково-кишковим трактом і т.ін. Тому деякі автори для точнішої оцінки функції нирок запропонували
порівнювати концентрацію даної речовини в крові та сечі. Ambard (1910) запропонував метод визначення коефіцієнта відношення сечовини крові і сечовини сечі. Хворого зважують. Сечовий міхур спорожняють катете​ром. Через 10 хв із вени беруть 10 мл крові. Через 1 год після спорожнен​ня сечового міхура сечу випускають знову і вимірюють її кількість. Ви​значають вміст сечовини в крові та у зібраній порції сечі. Обчислюють так званий константний коефіцієнт (константа Амбара) за формулою
[image: image16.png]



де К — константний коефіцієнт; Мк — концентрація сечовини в крові, гр/л; Сс — кількість сечовини, виділеної із сечею за добу, г; Мс — кон​центрація сечовини в сечі, гр/л; 70 — умовна середня маса тіла дорослої людини, кг; В — маса тіла хворого, кг; 5 — розрахунковий коефіцієнт.
У разі нормального функціонування нирок константний коефіцієнт коливається від 0,06 до 0,08. При нирковій недостатності величина кон​станти перевищує 0,1. Порівняно з визначенням вмісту сечовини в си​роватці крові іноді константа Амбара дає змогу раніше виявити ниркову недостатність, що розвивається.
Оцінка функції нирок за навантаженням екзогенними речовинами
Сутність цих методів полягає в тому, що хворий приймає усередину або йому вводять парентеральне певну речовину, а відтак спостерігають, через скільки часу вона починає виділятися зі сечею і яка кількість її виділяється у визначений проміжок часу. Раніше використовували про​би з різноманітними барвниками.
Фенолсульфофталеїнова проба. Проба з феноловим червоним за​пропонована Роунтрі і Джераті (Rowntree, Geragthy) 1910 p. Уранці натще після спорожнення сечового міхура хворому дають випити 300...400 мл рідини. Уводять внутрішньовенне 1 мл розчину фенолового червоного, що містить 6 мг фенолсульфофталеїну, і визначають через 15, 60 і 120 хв абсолютну кількість барвника, який виділився зі сечею за цей час. У нормі за перші 15 хв виділяється 25...35 %, за 60 хв — 40...60/6, за 120 хв — 60...80% усієї кількості введеного фенолсульфофталеїну. Барвник секретується канальцями і лише в дуже невеликих кількостях фільтрується клубочками. У разі порушення секреторної функції кана-льців спостерігається зменшення кількості виведеного зі сечею барвни​ка пропорційно до ступеня морфологічних змін у нирках.
Для функціонального дослідження нирок найбільш цінним і специ​фічним з усіх проб є визначення коефіцієнта очищення, або кліренсу —
так звані кліренс-тести, що дають змогу досліджувати найважливішу функцію нирок — очищення. Вперше кліренс-тест як метод кількісної оцінки функції нирок був уведений у практику Rehberg, (1926) — клі​ренс креатиніну і Moller, Mcintoch, Van Slyke (1929) — кліренс сечови​ни. Під терміном "коефіцієнт очищення", або "кліренс", розуміють об'єм плазми у мілілітрах, який цілковито звільняється від екзогенної або ендогенної речовини за 1 хв (тобто виражається в мілілітрах на хвили​ну). Таким чином, кліренс-тест характеризує ступінь очищення крові, що перетікає через нирки за одиницю часу, від тих чи інших речовин. Оскільки функція нирок здійснюється шляхом клубочкової фільтрації, канальцевої реабсорбції і секреції, залежно від механізму виділення до​сліджуваної речовини нирками можна судити про функціональний стан різних відділів нефрона.
Клубочкова фільтрація
Клубочкова фільтрація визначається за показниками очищення речовин, що виділяються з крові нирками тільки шляхом клубочкової фільтрації і не піддаються в канальцях процесам реабсорбції і секреції. До таких речовин належать інулін, тіосульфат натрію, креатинін. Най​точнішим є визначення кліренсу за інуліном, але найбільш простим і зручним на практиці є визначення кліренсу ендогенного креатиніну за методикою Реберга-Тарєєва.
Пробу Реберга—Тарєєва застосовують за умови дотримання хворим ліжкового режиму. Під час проби заборонено вживати їжу і воду. Ран​ком у визначений час хворий спорожняє сечовий міхур. Через 1 год після сечовипускання беруть кров з вени для визначення вмісту в ній креатиніну. Ще через 1 год хворий спорожняє сечовий міхур. Вимірю​ють об'єм сечі, виділеної за 2 год, і визначають рівень креатиніну в ній. Коефіцієнт очищення (кліренс) ендогенного креатиніну визначають за формулою, загальною для всіх кліренсів:
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де С — кліренс, мл/хв; и — концентрація досліджуваної речовини в сечі, ммоль/л; V — діурез за 1 хв, мл; Р — концентрація даної речовини в плазмі крові, ммоль/л.
Клубочковий кліренс відображає клубочкову фільтрацію (первин​ну сечу) в мілілітрах за 1 хв. Величина ниркового кліренсу залежить від площі поверхні тіла досліджуваного. Тому слід перераховувати ці показ​ники на стандартну поверхню тіла дорослої людини (1,73). Тоді
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Поверхню тіла хворого визначають за формулою Дюбуа або за но​мограмою. Величина кліренсу за ендогенним креатиніном залежить від віку людини (рис.6). Прийнято вважати, що в разі нормальної діяльно​сті нирки величина клубочкової фільтрації варіює від 90 до 130 мл/хв і, зазвичай, становить 120... 130 мл/хв.
Кліренс інуліну досліджують натще. Препарат уводять внутрішньо​венне протягом усього періоду дослідження або один раз. Сечу збира​ють шляхом катетеризації сечового міхура після його спорожнення. Сечу і кров досліджують через рівні проміжки часу. У нормі кліренс інуліну дорівнює 130 мл/хв. Так само визначають коефіцієнт очищення за тіо​сульфатом натрію, що також цілковито фільтрується в клубочках. Йо-дометричне визначення тіосульфату дає точніші результати, ніж коло​риметричний метод визначення креатиніну та інуліну. У нормі кліренс тіосульфату натрію становить 127 мл/хв.
Зіставивши різноманітні кліренси або змінившії умови проб, отри​маємо нові показники функції нирок.
Канальцева реабсорбція
Знаючи клубочковий кліренс, можна легко визначити реабсорбцію води в канальцях, шо виражають у відсотках і визначають за формулою
[image: image20.png]



ле ^н2о ~ реабсорбція води в канальцях, %; С — кліренс (величина клубочкової фільтрації), мл/хв; V — діурез, мл/хв.
У нормі відсоток реабсорбції води канальцями нирки становить 97...99%.
Окрім реабсорбції води для визначення функції проксимальних від​ділів канальців нирки визначають реабсорбцію глюкози, фосфатів, амі​нокислот.
Визначення максимальної реабсорбції глюкози полягає у визна​ченні різниці між її кількістю, що профільтрувалася, у клубочках нирки і кількістю, що виділилася зі сечею за 1 хв за формулою
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де Rtji — реабсорбція глюкози, мг/хв; UK — вміст глюкози в 1 мл плазми крові, мг; С — кліренс (клубочкова фільтрація), мл/хв; І/. — вміст глю​кози в 1 мл сечі, мг; V — діурез, мл/хв.
За нормального вмісту глюкози в плазмі крові або помірної гіперглі​кемії глюкоза реабсорбується цілковито і в сечі не з'являється. Концен​трація глюкози в крові, при якій вона може бути цілком реабсорбована канальцями (близько 7 г/л), прийнята як граничне значення. Для ви​значення максимальної канальцевої реабсорбції рівень глюкози в крові повинен перевищувати це значення.
Потрібної концентрації глюкози в крові досягають внутрішньовен​ним уведенням протягом 8...10 хв 80...100 мл 40% розчину глюкози. Відтак підтримують цю концентрацію глюкози в крові протягом усього дослідження, уводячи розчин глюкози зі швидкістю 4...S мл/хв. Сечовий міхур спорожняють через 20...25 хв після початку вливання "підтриму-вальної" дози розчину і збирають сечу за допомогою введеного в сечо​вий міхур катетера протягом двох 15-хвилинних періодів. У середині кожного періоду розраховують клубочкову фільтрацію за кліренсом ен​догенного креатиніну.
Максимальна реабсорбція глюкози в нормі становить 367±6,4 мг/хв. Зниження максимальної реабсорбції глюкози свідчить про порушення функції проксимального відділу канальцевого апарата.
Визначення реабсорбції амінокислот. Майже всі вільні амінокисло​ти, що профільтрувалися в просвіт канальця, піддаються інтенсивній 'реабсорбції в проксимальних його відділах за активної участі багатьох ферментативних систем. Проте якщо максимальна концентрація аміно​кислот перевищує верхній поріг, то цілковита реабсорбція не відбува​ється й амінокислоти виділяються зі сечею. Для виявлення причини гіпераміноацидурії потрібно визначити концентрацію амінокислот у крові та сечі й обчислити їхній кліренс. Кліренс більшості амінокислот коли​вається в межах 1...2 мл/хв, але є амінокислоти з кліренсом понад 2...4 мл/хв, зокрема гліцерин, гістидин, цистин і т.ін.
Визначення загального азоту амінокислот у крові здійснюють газо​метричним, колориметричним і титраційним методами. У клінічній прак​тиці найчастіше застосовують колориметричний метод, основою якого є реакція нінгідрину з аміногрупою амінокислот, унаслідок якої розчин набуває фіолетового забарвлення. За інтенсивністю забарвлення судять про кількість азоту амінокислот. У нормі вміст азоту амінокислот у крові новонароджених і дітей грудного віку становить 5,35...6,78 ммоль/л, у дітей старшого віку — 3,21...5,35 ммоль/л. Зниження вмісту амінокис​лот у крові спостерігається при багатьох захворюваннях нирок як при​родженого, так набутого характеру.
Виділення азоту амінокислот зі сечею переважає в дітей грудного віку (4...5 мг і більше на 1 кг маси тіла на добу). У дітей віком понад 1 рік і в дорослих показники ідентичні (не більш ніж 1...2 мг на 1 кг маси тіла на добу). Збільшення вмісту амінокислот у сечі називається гіпер-аміноацидурією. Аналізуючи причини збільшеної екскреції амінокис​лот ниркою, варто брати до уваги низку чинників: концентрацію аміно​кислот у крові і завантаження нефрона амінокислотами, можливу відсут​ність в організмі ферментів катаболізму деяких амінокислот, порушення систем реабсорбції деяких амінокислот і, нарешті, спадковий дефект клі​тин, що беруть участь в їх реабсорбції.
Розрізняють генералізовану аміноацидурію, за якої спостерігається підвищена екскреція більшості амінокислот, і селективну, за якої зі сечею виділяється одна з амінокислот. Для судження про характер і локалізацію патологічного процесу велике значення має визначення кон​центрації певних амінокислот у крові та сечі. З цією метою застосову​ють методи поділу амінокислот на фільтрувальному папері, методи ви​соковольтного електрофорезу, хроматографії амінокислот на колонці йоно-обмінних смол, метод газової хроматографії і т.ін.
Найбільше поширена хроматографія за Пасхіною, за допомогою якої вдається виділити до 17 амінокислот. Вміст різноманітних амінокис​лот у сечі змінюється залежно від віку. У новонароджених і дітей пер​ших місяців життя зі сечею виділяється велика кількість амінокислот (гліцерин, серин, аспарагін, лізин, гістидин, треонін, пролін тощо), транс​портна система ниркових канальців ще недостатньо розвинена. Про це варто пам'ятати під час діагностики первинних тубулопатій. Основою патофізіологічного процесу деяких спадкових захворювань (цистинурія, хвороба Хартнапа, синдром Дебре-де Тоні-Фанконі та ін.) є порушен​ня транспорту деяких амінокислот.
Визначення ефективного ниркового кровошшну (ЕНК) вперше за​пропонували Elsom, Bott, Landis (1934).
Виявлено, що парааміногіпурова кислота (ПАГК), фенолрот, діод-раст та деякі інші речовини, введені в організм, майже цілком видаля​ються завдяки канальцевій секреції, і коефіцієнт очищення їх не зале​жить від величини діурезу. Зазначені речовини виділяються цілковито
при одноразовому проходженні крові через нирки. Кліренс ПАГК і діодрасту становить 600...700 мл/хв та складається тільки з плазмової частини крові, що практично наближається до величини ниркового плазмоплину, тобто до кількості плазми, що за 1 хв проходить через нирки.
Таким чином, за кліренсом цих речовин можна визначити величину ниркового плазмоплину і тільки ту частину плазми, що циркулює по судинах і проходить через функціонально активну частину ниркової паренхіми. Натомість не можна визначити величину плазмоплину, що проходить через артеріально-венозні анастомози. Тому нирковий плаз-моплин, визначений за допомогою кліренсу, називається ефективним (ЕНП):
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де U — концентрація досліджуваної речовини в сечі; V — хвилинний діурез, мл; Р — концентрація даної речовини в плазмі крові.
Визначення ЕНП за допомогою ПАГК — один із найточніших мето​дів дослідження. Для цього застосовують постійне краплинне внутріш​ньовенне введення ПАГК, концентрація якого в крові не повинна пере​вищувати 0,03...0,04 г/л. Достатній діурез (3...4 мл/хв) створюють попе​реднім водним навантаженням. Сечу отримують катетеризацією сечово​го міхура. Більшої точності результатів досягають, визначаючи кліренси за декілька 20-хвилинних проміжків. У нормі коефіцієнт очищення ПАГК і діодрасту становить 500...600 мл/хв.
ЕНК визначають діленням величини ЕНП на відсотковий об'єм плаз​ми, виміряний за допомогою гематокриту (у відсотках) за формулою
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2. МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ ГОМЕОСТАТИЧНОЇ ФУНКЦІЇ НИРОК
Однією з важливих складових гомеостазу є водно-сольова рівновага. Вміст води в дорослої людини становить близько 60...65% маси тіла (Шалімов А.А. та ін., 1970). При цьому 2/3 води припадає на внутріш​ньоклітинну і 1/3 — на позаклітинну рідину. Щодня відновлюється склад рідин організму, зокрема близько 6% загальної кількості води. Середня потреба у воді дорослої людини становить приблизно 40 мл на 1 кг маси тіла. Усі рідини організму є розчинами електролітів, загальна концент​рація яких у плазмі крові сягає 310 мекв/л. Із катіонів найбільшим є вміст натрію, із аніонів — хлориду. Частка мінеральних речовини — це
близько 5% маси тіла людини. Добова потреба в мінеральних речовинах — натрії, калії, кальції, магнії, хлоридах, фосфатах, сульфатах становить відповідно 215, 75, 60, 35, 215, 105, 90 мекв (Мережинський М.Ф., Чер-касова Л.С., 1965).
Регуляція водного балансу тісно пов'язана з регуляцією сольового балансу. Тільки синхронна регуляція обміну води і солей в організмі забезпечує динамічну сталість об'єму, осмотичної концентрації, йонного складу рідин організму.
Вода й електроліти виділяються головним чином нирками. За добу зі сечею виділяється до 45...Є5 г щільних речовин, із яких органічні речовини становлять 22...46 г, неорганічні — 12...25 г. За нормальних фізіологічних умов нирки екскретують різну кількість твердих речовин, тому що виділена сеча може бути більш гіпертонічною або більш гіпото​нічною, аніж плазма крові. Максимальна концентраційна активність ни​рок є показником здатності їх екскретувати зі сечею найбільшу кіль​кість твердих речовин у найменшому об'ємі сечі.
Визначення здатності нирок підтримувати нормальну водно-сольо​ву рівновагу ґрунтується на дослідженні кількості сечі, що виділяється, та здатності нирок до концентрування і розведення.
Кількість сечі (діурез)
Водовидільна функція нирок здійснюється шляхом клубочкової філь​трації, проксимальної (обов'язкової) і дистальної (факультативної, тоб​то вибіркової) канальцевої реабсорбції.
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У здорової дорослої людини зі 180 л клубочкового ультрафільтрату процесам проксимальної канальцевої реабсорбції піддається приблизно 157 л, дистальної канальцевої реабсорбції — приблизно 22 л і виводить​ся близько 1500 мл сечі (Генецинський А.Г., 1964). У нормі за добу чоловіки виділяють 1000...2000 мл (пересічно 1500 мл), жінки — 1000...1600 мл (пересічно 1200 мл) сечі. За звичайних умов зі сечею виділяється 75...80% загальної кількості випитої рідини.
Добовий діурез може коливатися в широких межах залежно від кількості випитої іідини, погодних умов, характеру трудової діяльнос​ті і віку людини -, шс.7). У новонароджених добовий діурез становить \ до 60 мл, а в міру росту дитини поступово збільшується. Кількість сечі, що виділяється за 24 год, у дітей можна приблизно обчислити за формулою
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де Д — діурез, мл; х — вік дитини.
Кількість виділеної сечі вимірюють мензурками або вимірювальни​ми циліндрами. Виділення менш ніж 500 мл або понад 2000 мл сечі за добу у дорослої людини вважається патологічним (олігурія, поліурія). У нормі вдень виділяється приблизно 2/3 (70...75%) добової кількості сечі, уночі - І/З (25...30%).
Визначення концентраційної здатності нирок
До найважливіших методів дослідження здатності нирок до концен​трування та розведення належать: 1) визначення відносної щільності сечі (ВЩС); 2) проба Фольгарда; 3) проба Зимницького; 4) пітресинова проба.
Відносна щільність сечі. Відносна щільність водного розчину про​порційна до вагової концентрації розчинених у ньому речовин, тобто залежить від маси розчинених молекул, а не від їх кількості. Відносна щільність дистильованої води при 4°С дорівнює 1,000, первинної сечі (відносно безбілкової частини плазми крові) — 1,010. Залежно від по​треб організму нирки можуть розводити або концентрувати первинну сечу, виробляючи кінцеву сечу з відносною щільністю менш ніж 1,010 або яка перевищує цю цифру.
Зазвичай ВЩС визначають за допомогою урометра при стандартній температурі 15±3°С. Сечу наливають у вузький циліндр місткістю 50 мл і обережно занурюють у нього урометр. Якщо прилад перестане занурю​ватися, по ньому легко постукують, щоб він опустився глибше в рідину. Після припинення коливань урометра визначають ВЩС по нижньому меніску. Якщо сечі мало, її можна розвести 2:1 або 3:1 дистильованою водою, а відтак отриману цифру відносної щільності помножити на сту​пінь розведення.
Протягом останніх років для визначення ВЩС застосовують рефрак​тометричний метод, при якому для дослідження достатньо 2-3 крапель сечі. Між показниками заломлення сечі та ВЩС є певна залежність.
Визначити ВЩС за показниками заломлення сечі можна, користую​чись формулою
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де п — показник заломлення; 1,3332 І 1000 — емпіричні коефіцієнти.
ВЩС у здорової дорослої людини коливається від 1,001 до 1,040, у дітей — від 1,002 до 1,030. Мінімальною верхньою межею її в здорових людей вважається 1,003, а максимальною — 1,028, що є ознакою цілком достатньої здатності нирок до концентрування і розведення. ВЩС зале​жить від концентрації розчинених у ній речовин (білка, глюкози, сечо​вини, солей натрію і т.ін.). Кожних 10 г/л глюкози збільшують ВЩС на 0,004, а кожних 3 г/л білка — приблизно на 0,001. Тому потрібно вноси​ти відповідні поправки.
Тривале виділення сечі з відносною щільністю, що дорівнює відносній
щільності первинної сечі (1,010), називають ізостенурією, що свідчить
про тяжке захворювання нирок і є поганою прогностичною ознакою. ВЩС
у межах 1,007-1,015 є ознакою гіпостенурії, що зумовлена частковою
втратою нирками функції концентрування і розведення. Зазвичай гіпосте-
нурія поєднується з ізостенурією; такий стан називають гіпоізостенурією.
Осмотична  (осмолярна)
концентрація  сечі(ОКС)
Відносна щільність дає уявлення про вагову концентрацію сечі, але не про ОКС. Про кількість розчинених у сечі речовин можна судити, знаючи осмолярну концентрацію, її важливо знати тому, що такі функ​ції нирок, як-от концентрування і розведення, мають осмотичний харак​тер (Тодоров Й., 1963). На практиці, якщо відсутні патологічні компоненти (білок, цукор) у сечі, існує пряма залежність між ВЩС і осмолярною концентрацією.
Однак найточніші результати дає пряме визначення осмолярної кон​центрації (мосмоль/л), тобто визначення точки замерзання (кріоскопіч​ний метод), поверхневого натягу й електропровідності. ОКС у здорової дорослої людини становить пересічно 1400 мосмоль/л, у новонародже​ного 100...500 мосмоль/л. До кріоскопічного методу вдаються зазвичай у випадках, якщо сечі для дослідження отримано дуже мало. Метод ґрун​тується на тому, що точка замерзання сечі здорової людини протягом доби коливається, за даними різних дослідників від -0,59 до -2,7 ГС і залежить від осмотичної концентрації, насамперед від концентрації хло​риду натрію. У разі споживання великої кількості рідини або порушен​ня функції нирок точка замерзання підвищується до -0,25°С, а іноді й до 0°С. Знаючи точку замерзання, можна також судити про ВЩС.
З огляду на те, що концентрація сечі суттєво змінюється навіть про​тягом однієї доби, одноразове дослідження сечі не дає змоги виявити
порушення у здатності нирок до концентрування і разведення. Точніші дані забезпечують багаторазові дослідження ВЩС у процесі динамічно​го спостереження. Для того щоб швидко отримати інформацію про кон​центраційну здатність нирок, варто застосувати спеціальні функціональні проби.
Проба Зимницького найпростіша і фізіологічна. Сечу збирають кож​ні 3 год вдень і вночі (8 разів за добу). У кожній із 8 порцій сечі визна​чають об'єм і ВЩС (у класичному варіанті також концентрацію хлори​дів і сечовини), а1 також кількість сечі, яка виділена вдень і вночі. Під час оцінювання результатів важливе значення має порівняння нічного і денного діурезу, а також коливання ВЩС. Чим більше коливання її, тим кращою є концентраційна здатність нирок, і навпаки. Коливання ВЩС у нормі великою мірою залежать від віку: до 1 року — 1,002-1,017; від 1 до 3 років - 1,010-1,017; від 3 до 5 років — 1,012-1,020; від 10 до 12 років - 1,011-1,025 (Лопаткин Н.І. та ін., 1998).
Проба Фольгарда докладно розроблена Volhard і Fahr, 1914. Пробу провадять у два етапи: спочатку з водним навантаженням для визначен​ня здатності нирок до розведення, а відтак без вживання рідини для судження про максимальну концентраційну здатність нирок.
До проби на розведення хворого потрібно підготувати. Напередодні після вечері та вночі він не повинен уживати рідини, а в день дослі​дження йому слід дотримуватися ліжкового режиму. З огляду на мож​ливість затримки рідини в організмі рекомендується зважувати хворого перед дослідженням і після нього. Ранком натще після спорожнення сечового міхура хворий випиває 1,5 л води протягом 15...30 хв. Відтак щопівгодини або через кожну годину збирає сечу протягом 4 год. У кожній порції визначають кількість сечі і ВЩС. Оцінюючи результати звертають увагу на швидкість виведення води, коливання об'єму сечі та ВЩС у кожній порції. У нормі вся спожита кількість води виділяється за 2...3 год, іноді за 4 год. За перші 2 год виділяється більше сечі, ніж протягом двох останніх. У цей період найбільша півгодинна порція сечі повинна містити не менш ніж 400 мл сечі, а ВЩС знизитися до 1,001-1,002. У разі порушення функції нирок максимальна кількість сечі в окремих порціях і коливання ВЩС стають меншими. Ці зміни тим більше виражені, чим тяжчим є ураження нирок.
Віоль радив проводити пробу з водним навантаженням у два етапи — спочатку у вертикальному, а відтак у горизонтальному положенні хво​рого. Напередодні проби з вечора хворий не споживає їжі та рідини. У день дослідження ранком він спорожняє сечовий міхур і протягом 2 год випиває 800 мл води (щопівгодини по 200 мл). Сечу збирають щопівго​дини 6 разів. У нормі в горизонтальному і вертикальному положеннях хворий виділяє приблизно однакову кількість сечі, а загальна кількість виділеної за цей час сечі становить не менш ніж 2/3 випитої рідини. Немає розходжень також у динаміці виведення рідини в клино- та орто-
стазі. Якщо в клиностазі виділяється вся або більшість випитої рідини, а в ортостазі — небагато, причиною цього є серцево-судинна недостат​ність. Якщо в горизонтальному і вертикальному положеннях хворого екскреція води менша за норму, діагностують недостатність функції ни​рок або підвищену затримку рідини в організмі. Пробу на концентрацію застосовують після проби на розведення. Хворий вживає суху, пригото​вану без солі їжу, а відтак збирає чотири порції сечі через кожні 2 год. У кожній порції визначають об'єм сечі та ВЩС.
У нормі вже у другій порції ВЩС досягає 1,030-1,045 і утримується на цьому рівні приблизно 10 год, а відтак дещо знижується. Кількість сечі в окремих порціях становить 50...60 мл, добовий діурез — не більш ніж 500...600 мл. До проби Фольгарда в урологічній практиці в даний час вдаються зрідка через її нефізіологічність. Проба водним наванта​женням протипоказана при схильності хворого до набряків, гострому нефриті, серцево-судинній недостатності, підвищенні AT, проба без вжи​вання рідини — при азотемії.
Метод осмотичного концентрування застосовують у педіатричній практиці (Сергеева Т. В., 1970), передба​чає 36-годинну дегідратацію в поєднанні зі стандартною дієтою, що міс​тить 2 г тваринного білка на 1 кг маси тіла в добу для дітей віком понад 3 роки. Стосовно дітей віком понад 5 років застосовують про​бу зі 36-годинним сухоїдінням.
Напередодні дослідження з 19 години хворий повинен обмежити вживання рідини. З 7 години ранку наступного дня після спорожнення сечового міхура збирають окремі порції сечі протягом доби. Хворий не вживає рідини упродовж усього періоду проведення проби. Після завер​шення збору сечі беруть кров із вени для дослідження осмотичної кон​центрації сироватки. У кожній порції сечі визначають її кількість і кон​центрацію осмотично активних речовин кріоскопічним методом. Функ​цію осмотичного концентрування оцінюють за максимальною концент​рацією осмотично активних речовин у сечі та їхнім концентраційним індексом, користуючись формулою
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де КІ — максимальний концентраційний індекс осмотично активних речовин; {/осммакс — максимальна концентрація осмотично активних ре​човин у сечі, мосмоль/л; .Pocv — осмотична концентрація сироватки кро​ві, мосмоль/л.
У нормі в умовах сухоїдіння максимальна ВЩС перевищує 1,026, максимальна осмолярність сечі сягає понад 900 мосмоль/л, концентра​ційний індекс осмотично активних речовин — 3,0. Новонароджені в умовах проби зі сухоїдінням виділяють сечу, осмолярність котрої не перевищує 600...800 мосмоль/л. Концентраційна здатність нирок у дітей досягає
рівня дорослої людини у віці 1-1,5 років (Наумова У.И. та ін., 1981). Функція осмотичного концентрування вважається порушеною, якщо мак​симальна осмолярність сечі становить менш ніж 900 мосмоль/л, а мак​симальний концентраційний індекс осмотичне активних речовин — менш ніж 3,63 (Сергеева Т.В, 1980).
Пітресинова проба. З огляду на те, що стосовно маленьких дітей важко застосувати пробу зі сухоїдінням, вдаються до модифікованої проби на концентрацію — підшкірно або внутрішньовенне вводять вазопресин (пітресин) із розрахунку 0,5 ОД на б кг маси тіла (Вельтищев Ю.Е., 1979).
Напередодні дослідження після 18 години обмежують прийом ріди​ни, о 20 годині одноразово уводять вазопресин. Протягом наступної доби збирають сечу, вимірюють її кількість і ВЩС у кожній порції. У нормі максимальна ВЩС не повинна бути нижчою ніж 1,020. Реакція на вазопресин відсутня при водній інтоксикації, гіпокаліємії, гіпоадре-нокортицизмі та ураженні паренхіми нирок.
Екскреція кислотних залишків сечі
Хлориди. Кількість хлоридів, що виділяються зі сечею, пов'язана з кількістю кухонної солі, що надходить в організм з їжею. У нормі зі сечею за добу виділяється 10... 15 г натрію хлориду, кількість хлоридів дорівнює 170...210 мекв/л. Гіперхлорурія спостерігається при зниженні клубочкової фільтрації хлоридів (хронічний нефрит) або підвищеній канальцевій реабсорбції (гіперфункція надниркових залоз і передньої частки гіпофіза), гострих лихоманкових станах, частому блюванні, на​бряках, пневмонії, наявності в організмі ексудатів, трансудатів. Кіль​кість хлоридів у сечі визначають методом Фольгарда.
Сульфати. Сульфати сечі утворюються внаслідок окиснення сірки, що входить до складу білкової молекули. У сечі сульфати містяться головним чином у вигляді сірчанокислих солей лужних металів, парних сірчаних або ефіросірчаних кислот, а також нейтральної, неокисненої сірки. Добове виділення загальної сірки зі сечею в перерахунку на SO4 становить 1,5...3,7 г (25...60 мекв/л).
Кількість сульфатів у сечі визначають, осаджуючи їх розчином бен​зидину і титруванням сірчаної кислоти їдким натром.
Фосфати. Фосфати сечі утворюються внаслідок окиснення речовин, що містять фосфор. Ці речовини входять до складу харчових продуктів і тканин організму. Добове виділення фосфатів зі сечею за добу в дорос​лих у перерахунку на Р2О5 становить 1,5-6 — 0,5-2 г (Р 15-60 мекв/л).
Концентрація фосфатів у сечі збільшується при посиленому розпаді клітинних елементів (наприклад, при лейкозах), а також при підвищен​ні секреції фосфатів у дистальних канальцях (первинний гіперпаратире-оїдизм), порушенні реабсорбції фосфору в проксимальних канальцях
(глікофосфорний діабет, аміновий діабет, ізольований фосфатний діабет або первинний рахіт). Велика кількість фосфатів у сечі спостерігається при тривалому підвищенні температури тіла, при нервовій перевтомі, деяких захворюваннях ЦНС (епілепсія, істерія, неврастенія), туберку​льозній інтоксикації, порушенні обміну речовин. Виділення зі сечею не​органічного фосфору (фосфатів) зменшується при зниженні секреції фо​сфору в системі дистальних канальців (гіпопаратиреоїдизм, паратиреоїд-ектомія, псевдогіпопаратиреоїдизм), зниженні клубочкової фільтрації.
Для визначення кількості фосфатів у сечі застосовують метод Поло-новского і Коліна (Polonovski, Colin, 1956), який грунтується на титру​ванні підігрітої до кипіння сечі нітратом або ацетатом уранілу.
Екскреція основ сечі
До основ сечі належать натрій, калій, кальцій, магній і амоній. За добу доросла людина виділяє зі сечею 3...6 г натрію. Кількість екскреції нирками натрію великою мірою залежить від вживання кухонної солі.
Залежно від дієти за добу зі сечею виділяється 1,5...3,5 г калію. Біль​ше калію виділяється нирками після споживання м'ясної їжі, голодуван​ня і під час станів, що супроводжуються підвищеним розпадом клітин​них елементів. Гіперкаліурія можлива також при гіперсекреції або вжи​ванні кортикоїдів і АКТГ, поліурії, нирково-канальцевому ацидозі, за​стосуванні діуретиків, синдромі Кона (первинному гіперальдостероніз-мі). Зменшення виділення калію нирками спостерігається при гіпофункції кори надниркових залоз (хвороба Аддісона) і гіпофіза, а також знижен​ні клубочкової фільтрації (нефрити, нефрози).
Співвідношення концентрації калію і натрію в сечі становить 3:5.
Кальцій виділяється зі сечею за добу в кількості 0,1...0,3 г. Його концентрація в сечі підвищується при туберкульозі нирок, нефролітіазі, надходженні в організм великої кількості кальцію з їжею або при збіль​шенні реабсорбції кальцію не тільки в кишці (передозування вітаміну D, ідіопатична гіперкальціємія в дітей), при розпаді кісткової тканини (гіперпаратиреоїдизм, пухлина кісток, тиреотоксикоз), а й у канальцях нирки (у нормі реабсорбується 98% кальцію, що утримується в клубоч-ковому фільтраті), а також при нирково-канальцевому ацидозі, під час якого недостатнє виділення йонів водню відшкодовується підвищеною екскрецією калію і кальцію. Гіпокальціурія виникає при зниженні клу​бочкової фільтрації (нефрити), рахіті, гіпотиреоїдизмі та гіпопаратирео-їдизмі.
Магній виділяється зі сечею за добу в кількості 0,1...0,3 г.
Концентрацію натрію, калію та кальцію в сечі визначають за допо​могою плазмової фотометрії. Цей метод достатньо точний і здійснюєть​ся набагато швидше, ніж хімічний, ваговий та об'ємний аналіз. Для ви​значення кальцію в сечі застосовують також пробу Сулковича.
3. МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ РЕГУЛЯЦІЇ КИСЛОТНО-ЛУЖНОЇ РІВНОВАГИ КРОВІ НИРКАМИ
Окрім дезінтоксикаційної і водовидільної функцій нирки беруть участь у регуляції кислотно-лужної рівноваги (КЛР). Нирки регулярно поповнюють організм лужними еквівалентами і виводять кислі йони, що сприяє підтриманню рН крові в стабільних межах (у дорослої люди​ни 7,35-7,40). Нирки здійснюють ці процеси головним чином через ре​абсорбцію бікарбонатів, секрецію йонів водню (ацидогенез) та утворен​ня аміаку (амоніогенез).
Бікарбонат є лугом плазми крові. Водночас відбувається його філь​трація клубочками нирок, і в клубочковому фільтраті утримується ве​лика кількість бікарбонатів. Роль нирок у регуляції КЛР полягає в збе​реженні бікарбонатів за рахунок їх реабсорбції, як у проксимальних, так і в дистальних відділах нефронів. За даними Гусєва Г.П. (1972), у нир​ках людини фільтрується приблизно 4900 мекв/добу бікарбонатів, зі сечею, зазвичай, виводиться тільки 1...2 мекв/добу. Це означає, що понад 99,9% бікарбонатів, що профільтрувалися, реабсорбуються в канальцях.
Реабсорбція бікарбонатів здійснюється завдяки здатності канальців нирок (більшою мірою дистальних їх відділів) здійснювати секрецію йонів водню (ацидогенез). Виділяючись у просвіт канальців, йони вод​ню витискують лужні елементи — катіони металів, зокрема натрію, що реабсорбуються клітинами канальців і повертаються у кров, з'єднані з йонами бікарбонату (НСО3), з утворенням бікарбонату, чим і забезпечу​ється стабільність буферної системи плазми. Процес секреції йонів вод​ню тісно пов'язаний з реабсорбцією і секрецією йонів натрію, калію, кальцію, магнію, хлоридів, сульфатів і бікарбонату. В обмін на кожний йон водню в кров реабсорбується фіксований катіон разом з йоном. Поява помітної кількості бікарбонату в лужній сечі спостерігається під час алкалозу, після вживання бікарбонатів з їжею або введення безпосе​редньо в кров.
Крім цього, важливе значення в підтриманні КЛР крові має утворен​ня в нирці аміаку (амоніогенез). Аміак надходить у просвіт канальців, де взаємодіє з йонами водню з утворенням катіона амонію NH4. Таким чи​ном, аміак забезпечує зв'язування йонів водню і виведення аніонів силь​них кислот у вигляді солей амонію. Це сприяє утриманню в організмі йонів калію і натрію. Завдяки процесам ацидогенезу і амоніогенезу в організмі зберігаються лужні речовини, що запобігає розвиткові ацидозу. Продукція аміаку в нирках і виділення амонію зі сечею залежить від КЛР: під час ацидозу екскреція амонію зі сечею значно збільшується, в умовах алкалозу — зменшується. Тому концентрація аміаку в сечі може свідчити про характер і ступінь зсуву КЛР крові у бік ацидозу чи алкалозу.
Аміак в сечі виявляють за методом Конвея і О'Малли (Conway, O'Malley, 1942). Метод ґрунтується на здатності аміачних солей виділя-
ти аміак при додаванні до сечі карбонату калію і наступного поглинання його кислотою. Кількість кислоти, що не вступила в реакцію з аміаком, визначають титруванням лугом. Для одержання точних результатів важ​ливо, щоб досліджувана сеча була свіжою. При дослідженні добової сечі частину її треба негайно вилити в чистий посуд, додавши декілька кри​сталиків тимолу, і тримати в холодильнику або підкислити її сірчаною кислотою до рН<3,0. У добовій кількості нормальної сечі утримується 0,5...1 г аміаку. Кількість аміаку в сечі збільшується при ацидозі, зумов​леному діабетом, дихальною недостатністю, порушенням обміну речо​вин, дегідратацією. З усіх видів ацидозу тільки нирковий не супрово​джується збільшенням вмісту аміаку в сечі, оскільки клітини ниркових канальців не виробляють аміак. Виділення аміаку зі сечею зменшується при метаболічних і респіраторних алкалозах, нирково-тубулярних аци-дозах і гіпофункції кори надниркових залоз.
Визначення реакції (рН) сечі
У процесі ацидогенезу в канальцях нирок утворюються йони водню, з яких формуються органічні кислоти, кислі солі і амонієві катіони. Унаслідок дисоціації у водному середовищі органічних кислот і кислих солей вивільняється деяка кількість вільних йонів водню, утримання яких визначає справжню реакцію, або рН сечі. Залежно від дієти та інших чинників рН сечі здорової людини може коливатися від 4,5 до 8,4. У нормі рН сечі в дорослих і дітей старшого віку кисла або нейтральна (5,0-7,0).
Реакцію сечі (рН) визначають за допомогою лакмусового паперу, універсального індикаторного паперу або комбінації індикаторів, а та​кож за допомогою рН-метра.
Визначення рН сечі за допомогою лакмусового паперу. Варто за​стосовувати одночасно папір двох кольорів — синій і червоний. Якщо синій лакмусовий папір червоніє, а червоний не змінює кольору — реак​ція сечі кисла; якщо червоний лакмусовий папір синіє, а синій не змі​нює кольору — реакція лужна; якщо обидва види паперу не змінюють свого кольору — реакція нейтральна.
Визначення рН сечі за допомогою універсального індикаторного паперу. Універсальний індикаторний папір дає змогу точніше визнача​ти рН сечі у широкому діапазоні — від 1,0 до 10,0. Деякі закордонні фірми випускають спеціальні види індикаторного паперу, які призначе​ні для визначення рН сечі в межах 5,0-8,0.
Визначення рН сечі з використанням комбінації індикаторів. До 2 мл ранкової порції сечі додають 2 краплі такого реактиву: 0,06 г ме​тилового жовтогарячого, 0,2 г бромтимолсвого синього, 10 мл 0,05 н. розчину NaOH і доводять до 500 мл дистильованою водою. Після змі​шування оцінюють забарвлення сечі, яке відповідає певному рН.
	pH 
	Забарвлення сечі 
	РН 
	Забарвлення сечі 

	4,6 
	Жовтогаряче 
	6,2 
	Жовто-зелене 

	5,0 
	Ніжно-рожеве 
	6,6 
	Зелене 

	5,4 
	Рожево-жовте 
	7,0 
	Зеленувате -сннє 

	5,8 
	Жовте 
	7,4 
	Синьо-зелене 


Уніфікований метод визначення рН сечі з індикатором бромтимо-ловим синім. Бромтимоловий синій у кількості ОД г розтирають у пор​целяновій ступці, розчиняють у 20 мл теплого етилового спирту і після охолодження до кімнатної температури доводять водою до 100 мл. Сечу досліджують у перші 2...3 год після сечовипускання. До 2...З мл сечі додають 1-2 краплі робочого розчину індикатора. Межа зміни фарбу​вання індикатора лежить у діапазоні значень рН 6,0-7,6, що забезпечує визначення кислої та лужної реакцій. Жовтий колір відповідає кислій реакції, бурий — слабокислій, трав'янистий — нейтральній, бурувато-зелений — слаболужній, зелений і синій — лужній. Сеча здорової дорос​лої людини при звичайному харчуванні має середні значення рН 6,25±0,36 (від 5,0 до 7,0). Лужність сечі збільшується в разі вживання великої кількості овочів і фруктів, при блюванні, особливо при високій кислот​ності шлункового соку, хронічній інфекції сечових шляхів, лужному шу​муванні сечі. Кислотність сечі збільшується при цукровому діабеті, по​дагрі, туберкульозі нирок, лихоманці і тяжких захворюваннях нирок із порушенням функції канальців.
Зміна рН сечі відповідає змінам рН крові: при ацидозах сеча має кислу реакцію, при алкалозах — лужну. Проте іноді спостерігається роз​біжність цих показників. При хронічних ураженнях канальців нирок (тубулопатії) у крові виявляється гіперхлоремічний ацидоз, а реакція сечі лужна, що зумовлено порушенням синтезу кислоти й аміаку нирко​вими канальцями. При гіпокаліємічному алкалозі спостерігається аци-дурія. Збільшення секреції канальцями йонів водню у відповідь на недо​статню концентрацію калію в даній ситуації є фізіологічною реакцією, спрямованою на підтримання йонної рівноваги між клітинами і міжтка-нинною рідиною. Таким чином, визначення рН сечі може мати значення при диференціальній діагностиці алкалозу й ацидозу різноманітної етіо​логії.
Правильніше уявлення про виділення нирками йонів водню дає ви​значення титраційної кислотності (сумарного утримання в сечі дисоційо-ваних і недисоційованих йонів водню) шляхом титрування сечі в 0,1 н. NaOH, доки рН сечі не досягне значення рН плазми крові (7,4). Витра​чену на титрування кількість лугу ділять на 10 і множать на добову кількість сечі. Таким чином, визначають кількість кислот, які титрують​ся, виділених за добу, у 0,1 н. розчину NaOH. У дорослих людей у нормі
титраційна кислотність становить приблизно 100...300 мл ОД н. NaOH на добу, або з урахуванням маси тіла — від 2 до 15 мл 0,1 н. NaOH на 1 кг маси тіла на добу (0,2-1,5 ммоль/кг на добу).
Кислота, яка титрується, не містить амонію, оскільки при титруван​ні до рН 7,4 тільки 1 % розчину амонію перетворюється на аміак. Тому загальна кількість кислоти, що виділяється нирками, визначається су​мою кислоти й амонію, які титруються.
Для одержання вірогідних і точних відомостей про виділення нирка​ми йонів водню вдаються до визначення титраційної кислотності сечі разом з аміаком, тобто загальної кількості Н+, виділеного нирками. У нормі в дорослих людей цей показник дорівнює 40...80 ммоль/кг на добу. Патологічною вважається сумарна екскреція йонів водню менш ніж 125 ммоль/добу при рН сечі менш ніж 6,0. У разі зсуву КЛР у бік ацидозу цей показник підвищується, а при метаболічних алкалозах зни​жується.
Визначити КЛР в організмі можна за допомогою коефіцієнта:
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При рН сечі 5,0 КЛР становить у здорових людей 2,2-5,5, а при ацидозі може значно збільшуватися.
Дослідження парціальної функції компенсації метаболічного аци​дозу. Для дослідження парціальної функції компенсації метаболічного ацидозу в дітей застосовують пробу Вронга і Девіса з навантаженням хлоридом амонію. Сутність методу полягає в тому, що нирки в умовах штучно створеного метаболічного ацидозу починають посилено екскре-тувати йони водню й амонію.
Дослідження провадять в умовах стаціонару на фоні стандартної дієти (концентрація білка 1,0... 1,5 г/кг на добу, переважно рослинного походження). Ранком натще беруть кров для визначення початкових показників КЛР. У разі нормальної КЛР у той же день починають дава​ти хлорид амонію з розрахунку 0,2 г/кг на добу протягом трьох днів під контролем концентрації стандартних бікарбонатів у крові, доки КЛР не досягне рівня 16...18 ммоль/л, що вважають стандартними умовами для проведення проби. На третій день починають збір добової сечі під шар вазеліну (зберігають у холодильнику). Відтак визначають кількість кис​лот і аміаку, що титруються, які виділені зі сечею за добу. Титраційну кислотність сечі визначають титруванням її 0,1 н. NaOH, концентрацію аміаку в сечі — за методом Конвея. Після завершення навантаження знову визначають концентрацію стандартних бікарбонатів у крові.
Проба Вронга і Девіса дає змогу на фоні штучного ацидозу виявля​ти здатність нирок виводити кислі валентності. Результат оцінюється позитивно, якщо хоча б в одній пробі рН сечі був нижчим ніж 5,3. Беруть до уваги сумарну екскрецію йонів водню, тобто суму кислот і
амонію, що титруються. Паталогічною вважають сумарну екскрецію йо-нів водню менш ніж 125 ммоль/добу при рН сечі нижче ніж 6,0. Функ​цію амоніогенезу оцінюють за амонійним коефіцієнтом, що є відсотко​вим відношенням екскреції амонію до сумарної екскреції йонів водню. У нормі амонійний коефіцієнт становить 68,1...73,8%, оскільки екскре​ція амонію в нормі дорівнює 92,5...131,5 ммоль/добу, а екскреція йонів водню з кислотами, що титруються, — 32,7...56,6 ммоль/добу.
Дослідження функції компенсації метаболічного ацидозу має важ​ливе значення при захворюваннях, що супроводжуються ураженням ін-терстиціальної тканини і канальців нирки, зокрема, при пієлонефриті, для якого характерне раннє та суттєве порушення функції амоніогенезу. Важливе значення дана проба має для ранньої діагностики дистального тубулярного ацидозу, оскільки за цієї патології рН сечі не знижується у відповідь на навантаження хлоридом амонію.
 РОЛЬ НИРОК У РЕГУЛЯЦІЇ АРТЕРІАЛЬНОГО ТИСКУ
Останнім часом приділяється велика увага ролі нирок у патогенезі підвищення AT. У З0...35% випадків артеріальна гіпертензія зумовлена захворюванням паренхіми нирок або її судин. Основною причиною неф-рогенної гіпертензії є ішемія ниркової паренхіми з виділенням нею рені​ну і перетворенням його в крові під впливом гіпертензиногену в поліпеп​тид ангіотензин П (гіпертензин), що є найактивнішою пресорною речо​виною. Ангіотензин П стимулює секрецію альдостерону, що призводить до затримки натрію і води в організмі.
Для підтвердження ролі нирок у розвитку артеріальної гіпертензії застосовують тест Говарда, що є функціональною нирковою пробою, яка ґрунтується на виділенні кількості сечі, натрію і креатиніну кож​ною ниркою окремо. Howard (1954) уперше виявив, що у хворих на артеріальну гіпертензію, зумовлену стенозом однієї з ниркових арте​рій, кількість сечі, що виділяється ураженою ниркою, була на 50 %, а концентрація натрію в сечі на 15% меншою порівняно з контралатераль-ною ниркою. Відтак ці показники враховують як позитивний тест Го​варда.
Патофізіологічний механізм цих явищ пояснюється зменшенням філь​трації води і натрію клубочками внаслідок зниження ниркового крово-плину. Підвищена реабсорбція натрію при цьому спричиняє зниження кінцевої концентрації натрію в сечі. Таким чином, нирка при звуженні ниркової артерії виділяє менше сечі з різко зниженою концентрацією натрію. Для виконання тесту Говарда потрібна катетеризація обох сечо​водів для збору ниркової сечі. Бажано при цьому використовувати сечо​відні катетери з надувними балонами.
Для того щоб уникнути тривалого перебування катетерів у сечово​дах і вимірювати об'єм сечі, що виділяється, Rapoport (1960) рекоменду​вав визначати концентрацію креатиніну в будь-якому об'ємі сечі, отри​маної з нирки. Ця концентрація змінюється прямо пропорційно до кіль​кості реабсорбованої води й обернено пропорційно до об'єму сечі, що виділяється. Використовуючи співвідношення концентрації натрію і креатиніну в плазмі крові та сечі, Rapoport вивів формулу коефіцієнта канальцевої екскреторної фракції (К ):
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де Nait Nan — концентрація натрію в сечі відповідно з лівої та правої нирок; Крп, Крп — концентрація креатиніну в сечі відповідно з лівої та правої нирок.
У нормі цей коефіцієнт дорівнює одиниці. У хворих на есенціальну артеріальну гіпертонію, гломерулонефрит і хронічний пієлонефрит він становить 0,6-1,6. При хронічному пієлонефриті концентрація натрію і креатиніну в сечі з ураженої нирки знижена однаковою мірою.
При односторонньому ураженні ниркової артерії знижується концен​трація натрію й одночасно підвищується концентрація креатиніну з боку стенозу, тому що креатинів не реабсорбується і не секретуєтся каналь-цями. Зсув формули вправо (понад 1,6) може свідчити про ураження правої ниркової артерії, зсув уліво (менш ніж 0,6) — лівої ниркової артерії.
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