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Ñòîð³íêà ðåäàêòîðà

Editor’s Page

Вам, певно, відомі слова святого Миколая 

Сербського: «Можеш допомогти людині — допо-

можи. Не можеш — помолися. Не вмієш молити-

ся — подумай про людину добре! Це вже допомо-

га, тому що світлі думки — це теж зброя».

Ось така історія спала на думку.

У маленькому селі жив старий мудрець, який 

завжди був готовий допомогти іншим. Одного 

разу до нього прийшов молодий чоловік, сповне-

ний тривоги. Він розповів про свого друга, який 

потрапив у біду і потребував допомоги. Мудрець, 

вислухавши його, сказав: «Можеш допомогти лю-

дині — допоможи. Не можеш — помолися. Не вмі-

єш молитися — подумай про людину добре! Це вже 

допомога, тому що світлі думки — це теж зброя».

Молодий чоловік задумався над цими словами. 

Він зрозумів, що навіть якщо не може фізично до-

помогти, його добрі думки і молитви можуть ста-

ти підтримкою для друга. Він почав щодня думати про свого друга, бажаючи йому сили і 

здоров’я. 

Через деякий час, дивлячись на те, як його друг поступово відновлюється, молодий чоло-

вік зрозумів, що навіть найменша доброта може мати великий вплив. І з того часу він завжди 

пам’ятав, що допомога може приймати різні форми і що добрі думки — це справжня сила.

Слоган номера: «Можеш допомогти людині — допоможи!»

З повагою, проф. Д. Іванов 

Øàíîâí³ êîëåãè!

DOI: https://doi.org/10.22141/2307-1257.14.2.2025.526

ти підтримкою для друга Він почав щод
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Îñîáëèâîñò³ êîðåêö³¿ äåô³öèòó â³òàì³íó D 
ó ïàö³ºíò³â ³ç ä³àáåòè÷íîþ õâîðîáîþ íèðîê: 

ðîëü â³òàì³í-D-çâ’ÿçóþ÷îãî á³ëêà

Ðåçþìå. Àêòóàëüí³ñòü. Àêòóàëüí³ñòü ïðîáëåìè óðàæåííÿ íèðîê ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³ (ÖÄ) ïî-
ëÿãàº ó ïðîãðåñóþ÷èõ òåìïàõ çðîñòàí íÿ ê³ëüêîñò³ ïàö³ºíò³â ùîðîêó. Ê³ñòêîâî-ì³íåðàëüí³ ðîçëàäè ó 
òàêèõ ïàö³ºíò³â çóñòð³÷àþòüñÿ ç âèñîêîþ ÷àñòîòîþ òà âèìàãàþòü ðàííüî¿ ä³àãíîñòèêè òà ñâîº÷àñíî¿ 
êîðåêö³¿. Ìåòàáîë³çì â³òàì³íó D çàëåæèòü â³ä íèçêè ôàêòîð³â, çîêðåìà â³ä ð³âíÿ òðàíñïîðòíèõ á³ëê³â 
êðîâ³, òàêèõ ÿê â³òàì³í-D-çâ’ÿçóþ÷èé á³ëîê (ÂÄÇÁ). Îñòàíí³ì ÷àñîì äåäàë³ á³ëüøà óâàãà ïðèä³ëÿºòü-
ñÿ ÂÄÇÁ ÿê ïðè÷èí³ ê³ñòêîâî-ì³íåðàëüíèõ ðîçëàä³â ³ ¿õ ïàòîãåíåòè÷íîìó çâ’ÿçêó ç óðàæåííÿì íèðîê 
ó îñ³á ³ç ÖÄ 2-ãî òèïó. Ìåòà: îö³íèòè îñîáëèâîñò³ ôîñôîðíî-êàëüö³ºâîãî îáì³íó â ïàö³ºíò³â ³ç ä³àáå-
òè÷íîþ õâîðîáîþ íèðîê ³ ðîëü ð³âíÿ ÂÄÇÁ ó êîðåêö³¿ äåô³öèòó â³òàì³íó D. Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Ó 
ïåðøîìó åòàï³ äîñë³äæåííÿ âçÿëè ó÷àñòü 84 îñîáè ç ÖÄ 2-ãî òèïó ³ç õðîí³÷íèìè õâîðîáàìè íèðîê I–III 
ñòàä³é, ðîçïîä³ëåí³ íà òðè ãðóïè çã³äíî ç ðîçðàõóíêîâîþ øâèäê³ñòþ êëóáî÷êîâî¿ ô³ëüòðàö³¿ (ðØÊÔ), 
ó ÿêèõ áóëà ïðîâåäåíà îö³íêà âèõ³äíèõ ïîêàçíèê³â ôîñôîðíî-êàëüö³ºâîãî îáì³íó. Íà äðóãîìó åòàï³ 
äîñë³äæåííÿ îö³íþâàëèñÿ ðåçóëüòàòè êîðåêö³¿ äåô³öèòó â³òàì³íó D ó 32 îñ³á ïðè äèíàì³÷íîìó ñïî-
ñòåðåæåíí³ ï³ñëÿ ïðèéîìó ïðåïàðàòó õîëåêàëüöèôåðîëó ïðîòÿãîì òðüîõ ì³ñÿö³â. Ðåçóëüòàòè. Ìå-
ä³àíà ïîêàçíèê³â â³òàì³íó D(25OH) â³äïîâ³äàëà ð³âíþ äåô³öèòó íåçàëåæíî â³ä ð³âíÿ ðØÊÔ, ïðè÷îìó 
íàéíèæ÷å çíà÷åííÿ áóëî ó òðåòüî¿ ãðóïè ïàö³ºíò³â — 13 (8,48–16,4) íã/ìë, ùî â³äð³çíÿëîñÿ â³ä ìåä³àíè 
ïîêàçíèê³â ïåðøî¿ (16,38 (13,88–19,83) íã/ìë) òà äðóãî¿ ãðóï (18 (12,8–20,74) íã/ìë), ð < 0,05. Àíàë³ç ïî-
êàçíèêà ÂÄÇÁ ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ çàëåæàâ â³ä ðØÊÔ: íàéíèæ÷èé ñïîñòåð³ãàâñÿ ó ïåðøî¿ ãðóïè — 93,6 
(68,17–109,67) íã/ìë ³ çá³ëüøóâàâñÿ â³äïîâ³äíî ç³ çíèæåííÿì ðØÊÔ: 101,07 (75,34–132,84) íã/ìë — äðó-
ãà ãðóïà, 132,82 (97,3–168,8) íã/ìë — òðåòÿ, ïðè÷îìó ïåðøà ³ äðóãà ñóòòºâî â³äð³çíÿëèñÿ (ð < 0,01). 
Îö³íêà åôåêòèâíîñò³ ïðîâåäåíî¿ êîðåêö³¿ äåô³öèòó â³òàì³íó D â îáñòåæåíèõ âèÿâèëàñÿ êðàùîþ ó 
ïàö³ºíò³â ³ç íèæ÷èì ð³âíåì ÂÄÇÁ êðîâ³. Òàê, ð³âåíü ÂÄÇÁ áóâ â³ðîã³äíî âèùèì ó ï³äãðóï³ ïàö³ºíò³â, ÿê³ 
íå äîñÿãëè îïòèìàëüíîãî ð³âíÿ â³òàì³íó D (25(OH)D) ÷åðåç òðè ì³ñÿö³ (31 %), ïîð³âíÿíî ç òèìè, ó êîãî 
ð³âåíü 25(OH)D äîñÿãíóâ  30 íã/ìë. Âèñíîâêè. ÂÄÇÁ º âàæëèâèì ôàêòîðîì ó ïðîöåñàõ ìåòàáîë³çìó 
â³òàì³íó D, éîãî ð³âåíü ïîòð³áíî âðàõîâóâàòè ïðè êîðåêö³¿ ê³ñòêîâî-ì³íåðàëüíèõ ðîçëàä³â ó ïàö³ºíò³â 
³ç ä³àáåòè÷íîþ õâîðîáîþ íèðîê. Â³äçíà÷àºòüñÿ ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ÂÄÇÁ ñèðîâàòêè êðîâ³ ç ïðîãðåñó-
âàííÿì õðîí³÷íî¿ õâîðîáè íèðîê íà ôîí³ ÖÄ 2-ãî òèïó. Åôåêòèâí³ñòü ë³êóâàííÿ çàëåæèòü â³ä ð³âíÿ ÂÄÇÁ 
ñèðîâàòêè êðîâ³ ó òàêèõ ïàö³ºíò³â. Ó ðàç³ ï³äâèù åííÿ ð³âíÿ ÂÄÇÁ ñèðîâàòêè êðîâ³ åôåêòèâí³ñòü ë³êóâàí-
íÿ íèæ÷à, éìîâ³ðíî, ÷åðåç çìåíøåííÿ á³îäîñòóïíîñò³ â³ëüíîãî â³òàì³íó D òà éîãî àêòèâíó êîíâåðñ³þ, 
îñê³ëüêè àêòèâíèé 1,25(OH)2D ïîñèëåíî çâ’ÿçóºòüñÿ ³ç ÂÄÇÁ.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ÖÄ 2-ãî òèïó; õðîí³÷íà õâîðîáà íèðîê; ê³ñòêîâî-ì³íåðàëüí³ ðîçëàäè; â³òàì³í-D-
çâ’ÿçóþ÷èé á³ëîê; â³òàì³í D
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Âñòóï
Серед ускладнень при хронічній хворобі нирок 

(ХХН) синдром кістково-мінеральних розладів ви-

являється з високою частотою та посилюється із про-

гресуванням ниркової недостатності. Незважаючи на 

поширеність сучасних досліджень, у яких вивчають 

патогенетичні механізми ниркової остеодистрофії, на 

жаль, ускладнення з боку кістково-мінеральних розла-

дів залишаються однією зі складних проблем у веден-

ні пацієнта з ХХН [1]. Робочою групою NKF K/DOQI 

(Kidney Disease Outcomes Quality Initiative, 2003) при-

йнято цільові рівні показників кальцій-фосфорного 

обміну відповідно до стадій ХХН, а класифікацію мі-

неральних і кісткових порушень при ХХН запропоно-

вано організацією KDIGO (Kidney Disease Improving 

Global Outcomes, 2009). Сьогодні є чимало досліджень, 

які свідчать, що інверсний статус вітаміну D переважає 

у пацієнтів із цукровим діабетом (ЦД) або ХХН [2]. По-

ширеність дефіциту вітаміну D зростає із прогресуван-

ням ХХН і наближається до 80 % у пацієнтів із 5-ю ста-

дією ХХН [3]. За даними досліджень, дефіцит вітаміну 

D також був пов’язаний зі значною поширеністю ста-

нів, що є складниками кардіоренометаболічного син-

дрому, а саме ЦД, ожиріння, метаболічного синдрому, 

атеросклеротичних серцево-судинних захворювань, гі-

пертонії [4–7]. Дефіцит вітаміну D має вагомий вплив, 

зокрема, на глікемічний профіль, що пояснюється 

пригніченням секреції інсуліну бета-клітинами острів-

ців підшлункової залози та супроводжується поганим 

контролем глікемії та розвитком мікро- та макроангіо-

патій у пацієнтів із ЦД 2-го типу [8]. Відхилення від ці-

льових рівнів паратиреоїдного гормона (ПТГ), кальцію 

та фосфору тісно корелюють зі зростанням смертнос-

ті пацієнтів нефрологічного профіл ю [9]. Порушення 

фосфор-кальцієвого обміну на початкових етапах при 

зниженні ниркових функцій реалізуються через пору-

шення метаболізму вітаміну D, а роль ВДЗБ як тран-

спортного протеїну крові має важливе значення ще і 

як ранній маркер ураження нирок [10]. Важливе зна-

чення має вивчення ролі вітаміну D у патогенетичних 

механізмах різних ендокринних захворювань, зокрема 

діабетичної хвороби нирок (ДХН). Останнім часом де-

далі більша увага приділяється ролі ВДЗБ та їх патоге-

нетичному зв’язку з ураженням нирок [11]. Однією з 

основних причин, які призводять до гіперпаратиреозу, 

є дефіцит активної форми вітаміну D
3
 — кальцит ріолу, 

що призводить до зменшення всмоктування кальцію у 

тонкому кишечнику та реабсорбції в нирках i, відпо-

відно, до гіпокальціємії [12]. Низький рівень кальци-

тріолу та гіпокальціємія є потужними стимуляторами 

секреції ПТГ. Використання препаратів вітаміну D є 

патогенетично обґрунтованим методом корекції гіпо-

кальціємії та вторинного гіперпаратиреозу. Існує низка 

експериментальних і клінічних досліджень переважно 

щодо двох метаболітів вітаміну D — кальцитріолу та 

альфакальцидолу. Кальцитріол ефективніший щодо 

посилення абсорбції кальцію та фосфору. Проте побіч-

ним ефектом кальцитріолу є поглиблення гіперфосфа-

темії [13]. Сьогодні не існує одностайної думки щодо 

ефективних схем лікування порушень фосфорно-каль-

цієвого обміну у хворих на ХХН, що зумовлює актуаль-

ність вивчення цієї проблеми.

Мета роботи: оцінити особливості фосфорно-каль-

цієвого обміну у пацієнтів із ДХН та роль рівня ВДЗБ 

при проведенні корекції дефіциту вітаміну D.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè
Дослідження було проведено у два етапи у відділен-

ні загальної ендокринної патології Київського місь-

кого ендокринологічного центру. Усі етичні аспекти 

були враховані відповідно до принципів Гельсінської 

декларації [14]. Перед участю у дослідженні всі паці-

єнти підписали форму інформованої згоди. У першо-

му етапі дослідження взяли участь 84 особи з ЦД 2-го 

типу з ХХН І–ІІІ стадій. Групи були розподілені згід-

но з розрахунковою швидкістю клубочкової фільтрації 

(рШКФ) (перша група  90 мл/хв/1,73 м2, друга — 90–

60 мл/хв/1,73 м2, третя — 60–30 мл/хв/1,73 м2). На дру-

гому етапі оцінювалися результати корекції рівня віта-

міну D у 32 осіб із виявленим його дефіцитом на фоні 

прийому холекальциферолу протягом трьох місяців. У 

дослідження включені пацієнти з ДХН на тлі ЦД 2-го 

типу у стані субкомпенсації. Критерії виключення: вік 

до 18 років, відмова пацієнта від участі, участь в іншому 

дослідженні, наявність діабету 1-го типу, вагітність або 

лактація. Додатково виключали пацієнтів із первин-

ним гіперпаратиреозом, нефректомією в анамнезі, он-

кологічними захворюваннями, гострою нирковою або 

серцевою патологією.

Колориметричним методом визначали креатинін 

крові та добової сечі, кальцій загальний і фосфор у 

крові. рШКФ розраховували за формулою CKD-EPI 

(Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration) з 

урахуванням рівня креатиніну в сироватці крові. Ви-

значали співвідношення альбумін/креатинін (САК) 

у добовій сечі. Рівень альбумінурії вимірювали іму-

нотурбідиметричним методом. Глікований гемогло-

бін (HbA1c) визначали методом високоефективної 

рідинної хроматографії. Імуноферментний аналіз 

(ELISA) використовувався для оцінки ВДЗБ, вітаміну 

D(25OH), ПТГ.

Статистичний аналіз проводили за допомогою 

програмного забезпечення SPSS (версія 23, IBM Corp., 

Armonk, NY, USA). Нормальність розподілів безпе-

рервних змінних оцінювали за допомогою критерію 

Шапіро — Уїлка. Дані були наведені як середнє зі 

стандартним відхиленням (середнє ± SD) або як меді-

ана з першим і третім квартилями (медіана (Q1–Q3)). 

Порівняння для двох пов’язаних вибірок проводили за 

допомогою використання критерію Стьюдента у ви-

падку нормального розподілу; T-критерію Вілкоксо-

на — при розподілі, відмінному від нормального. Для 

дисперсійного аналізу застосовували критерій Шеффе 

або Краскела — Волліса з ретроспективним тестом 

Данна залежно від розподілу даних. Кореляційний 

аналіз проводили за допомогою коефіцієнта Спірме-

на. Статистично значущими вважали відмінності при 

p < 0,05.
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Ðåçóëüòàòè
Аналіз показників кальцій-фосфорного обміну ви-

явив низку відмінностей від нормальних значень ві-

таміну D(25OH), кальцію, фосфору крові, у частини 

обстежених був виявлений вторинний гіперпаратире-

оз. Медіана показників вітаміну D(25OH) відповідала 

рівню дефіциту незалежно від рівня рШКФ, причому 

найнижче значення було у третьої групи пацієнтів — 13 

(8,48–16,4) нг/мл, що відрізнялося від медіани показ-

ників першої (16,38 (13,88–19,83) нг/мл) та другої груп 

(18 (12,8–20,74) нг/мл), р < 0,05.

За нашими результатами, спостерігалася тенденція 

до розвитку гіпокальціємії в обстежених осіб (вихідні 

рівні загального кальцію були: 2,28 ± 0,08 ммоль/л, 

2,11 ± 0,11 ммоль/л, 2,02 ± 0,18 ммоль/л відповідно у 

першій, другій і третій групах, р = 0,067). Також від-

значалося збільшення рівня фосфору в крові у міру 

прогресування зниження рШКФ: 1,24 ± 0,8 ммоль/л, 

1,46 ± 0,61 ммоль/л, 1,52 ± 0,31 ммоль/л відповідно у 

першій, другій і третій групах, р = 0,101. Хоча різни-

ці між групами у показниках кальцію і фосфору кро-

ві не мали статистичної значущості, дані вказують на 

можливе порушення кальцій-фосфорного обміну при 

прогресуванні ниркової недостатності, що відповідає 

даним літератури про зміни мінерального балансу на 

різних стадіях ХХН [15]. Слід відзначити, що частка 

пацієнтів із гіпокальціємією у другій групі становила 

11 %, у третій — 18,3 %. Гіперфосфатемія визначалася у 

9,1 % випадків у третій групі та у 3,7 % — у другій. Також 

пацієнти з рШКФ 60–30 мл/хв/1,73 м2 мали найви-

щу активність паращитоподібних залоз за показником 

ПТГ — 75,56 (50,82; 112,89) пг/мл, який вірогідно від-

різнявся від значень у першій (52,75 (40; 68,03) мг/мл) 

і другій групі (54,70 (43,59; 85,27) мг/мл), р < 0,05.

Рівень ВДЗБ у сироватці крові найнижчий у пер-

шої групи — 93,6 (68,17–109,67) нг/мл і збільшував-

ся відповідно до зниження рШКФ: 101,07 (75,34–

132,84) нг/мл — друга група, 132,82 (97,3–168,8) нг/мл — 

третя, причому перша і друга групи суттєво відрізняли-

ся (р < 0,01).

Показники САК добової сечі, як і сироватковий 

ВДЗБ, також підвищувалися відповідно до прогре-

сування ниркової недостатності: 3 (3; 3,6) мг/ммоль 

у першій групі, 3 (3; 4,2) мг/ммоль у другій і 5,25 (1,3; 

59,8) мг/ммоль у третій, р = 0,852. Тривалість діабету 

статистично значимо відрізнялася у першої та тре-

тьої груп (6 (5; 13) проти 13,5 (9; 23) років відповідно, 

р < 0,05. Також показники HbA1c, обводу талії (ОТ), 

індексу маси тіла (ІМТ) суттєво не відрізнялися за гру-

пами.

Вивчаючи роль ВДЗБ у порушенні кальцій-фос-

форного обміну в пацієнтів із ДХН, ми виявили пози-

тивний кореляційний зв’язок у першій групі пацієнтів 

між ВДЗБ сироватки крові та САК добової сечі (коефі-

цієнт Спірмена r = 0,46, на рівні значимості p = 0,04), 

що вказує на потенційну роль ВДЗБ як раннього мар-

кера ураження нирок. Вихідні дані пацієнтів наведені 

у табл. 1.

Серед обстежених пацієнтів спостерігалося 5,26 % 

випадків оптимального рівня вітаміну D(25ОН), 

24,81 % недостатнього рівня та 69,93 % дефіциту, які 

потребували корекції показника. Для вивчення ролі 

ВДЗБ у корекції дефіциту вітаміну D була обрана група 

пацієнтів (n = 32), у яких був виявлений дефіцит віта-

міну D. Пацієнтам було призначено холекальциферол 

у дозуванні 4000 ОД протягом трьох місяців додатково 

до стандартної терапії основного захворювання. По-

рівняльний аналіз показників кальцій-фосфорного об-

Таблиця 1. Характеристика обстежених пацієнтів

Показники
Перша група 

рШКФ  90 мл/хв/ 
1,73 м2 (n = 23)

Друга група 
рШКФ = 90–60 мл/хв/ 

1,73 м2 (n = 27)

Третя група 
рШКФ 60–30 мл/хв/ 

1,73 м2 (n = 34)
р

Вік (роки) 62,74 ± 8,712, 3 64,59 ± 8,061 65,26 ± 7,161 0,490

Тривалість діабету 
(роки)

6 (5; 13)3 10 (5; 11) 13,5 (9; 23)1 < 0,05

ІМТ (кг/м2) 31,89 ± 6,51 30,37 ± 5,42 30,76 ± 4,38 0,591

ОТ (см) 104,2 ± 12,25 99,7 ± 13,77 100,4 ± 12,65 0,423

рШКФ (мл/хв/1,73 м2) 94,15 (93; 101,7)2, 3 78,9 (72,6; 83,3)1, 3 51,4 (33,8; 56,1)1, 2 < 0,01

Вітамін D(25OH) (нг/мл) 16,38 (13,88–19,83)3 18 (12,8–20,74)3 13,59 (8,48–16,4)1, 2 < 0,05

ПТГ (пг/мл) 52,75 (40; 68,03)3 54,70 (43,59; 85,27)3 75,56 (50,82; 112,89)1, 2 < 0,05

Кальцій загальний, 
(ммоль/л)

2,28 ± 0,08 2,11 ± 0,11 2,02 ± 0,18 0,067

Фосфор (ммоль/л) 1,24 ± 0,80 1,46 ± 0,61 1,52 ± 0,31 0,101

ВДЗБ (нг/мл) 93,6 (68,17–109,67)3 101,07 (75,34–132,84) 132,82 (97,3–168,8)1 < 0,01

САК (мг/ммоль) 3 (3; 3,6) 3 (3; 4,2) 5,25 (1,3; 59,8) 0,852

HbA1c (%) 9,29 ± 2,27 8,75 ± 2,07 9,05 ± 2,00 0,665

Примітки: 1, 2, 3 — різниця з першою, другою, третьою групами статистично вірогідна, р < 0,05; HbA1c — глі-
кований гемоглобін.
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міну в динаміці на тлі корекції вітаміну D показав по-

зитивні зміни деяких показників.

За результатами, після прийому вітаміну D віро-

гідно рівень загального кальцію в крові підвищував-

ся від 2,148 ± 0,11 до 2,32 ± 0,16 ммоль/л, а фосфор 

знижувався від 1,38 ± 0,13 до 1,32 ± 0,12 ммоль/л, 

р < 0,001. Вітамін D(25ОН) у середньому підвищував-

ся з 12,14 ± 3,99 до 34,53 ± 6,17 нг/мл за три місяці, 

р < 0,001. Цікаво, що рівень ВДЗБ був вірогідно вищим 

у підгрупі пацієнтів, які не досягли оптимального рівня 

вітаміну D (25(OH)D) через три місяці (31 %), порівня-

но з тими, у кого рівень 25(OH)D досягнув  30 нг/мл. 
Зокрема, у пацієнтів із недостатньою відповіддю на те-

рапію холекальциферолом середній рівень ВДЗБ ста-

новив 274,7 ± 160,9 нг/мл, тоді як у пацієнтів, які дося-

гли цільових значень вітаміну D, — 127,2 ± 41,87 нг/мл 

(p = 0,036).

Також у динаміці виявлено вірогідну різницю в 

показниках ІМТ до і після прийому вітаміну D — 

30,13 ± 4,69 кг/м2 та 29,86 ± 4,66 кг/м2, р = 0,005. Та-

кож отримали вірогідну різницю між показниками 

ОТ: до прийому вітаміну D у пацієнтів фіксувалося 

99,91 ± 12,99 см, після — 99,34 ± 12,97 см, р = 0,012. 

Хоча отримані дані показують вірогідне, але відносно 

незначне зниження ІМТ та ОТ, це може свідчити про 

потенційний вплив вітаміну D на жировий і вугле-

водний обмін, зокрема через підвищення комплаєн-

су пацієнтів унаслідок динамічного спостереження й 

активної участі у дослідженні. Також виявлено віро-

гідне зниження рівня ПТГ: до корекції вітаміном D — 

74,93 (56,97; 93,78) пг/мл, після — 64,5 (50; 79) пг/мл 

(p < 0,001). Результати динамічного спостереження 

над лабораторними показниками у пацієнтів наведені 

у табл. 2.

Îáãîâîðåííÿ
Отримані результати свідчать про те, що із прогре-

суванням ХХН і зниженням рШКФ спостерігаються 

значущі зміни у показниках метаболізму вітаміну D 

та мінерального обміну. Результати дослідження до-

зволяють припустити, що збільшення рівня ВДЗБ є 

наслідком ймовірного компенсаторного збільшення 

синтезу ВДЗБ печінкою у відповідь на гіпокальціємію 

і дефіцит вітаміну D як транспортного протеїну у про-

цесах метаболізму вітаміну D. Цей механізм спрямо-

ваний на підтримку певного балансу у гомеостатичній 

системі кальцій-фосфорного обміну. Наші результати 

показали тенденцію до підвищення сироваткового 

рівня ВДЗБ у пацієнтів зі зниженим рШКФ. Виявле-

ні гіпокальціємія та підвищення рівня паратгормону 

спостерігалися в обох групах обстежених, що можна 

розцінити як початкові зміни мінерально-кісткових 

розладів.

Також підвищення ВДЗБ у сечі можна розглядати 

як ранній маркер тубулоінтерстиціального запального 

процесу та фіброзного ушкодження нирок, які розви-

ваються при ДХН [16]. Сучасні дослідження вказують, 

що втрата ВДЗБ із сечею може використовуватися як 

показник для прогнозування пошкодження ниркових 

канальців у осіб із ризиком діабету [17, 18]. У дослі-

дженні Haoshuang Chen та ін. вказується, що ВДЗБ сечі 

можна використовувати як новий маркер для ранньої 

діагностики, а також для оцінки тяжкості ДХН [19]. 

Дані з вивчення ВДЗБ у сироватці крові обмежені в лі-

тературі, що створює широке поле для пошуку нових 

асоціативних зв’язків і дослідження ролі у патогенезі 

ниркових уражень при ЦД.

Ефективність лікування дефіциту вітаміну D відріз-

нялася у пацієнтів залежно від рівня ВДЗБ. Так, кращі 

результати корекції дефіциту вітаміну D відзначали-

ся у пацієнтів із вихідним нижчим рівнем ВДЗБ. Гір-

шу корекцію вітаміну D у динаміці при підвищеному 

рівні ВДЗБ м ожна пояснити можливим зменшенням 

біодоступності вільного вітаміну D. Відомо, що віта-

мін у крові циркулює переважно у зв’язаній формі з 

ВДЗБ (~ 85–90 %) та альбуміном (~10–15 %), і лише 

<1 % знаходиться у вільному, біологічно активному 

стані. При високому рівні ВДЗБ більша частина віта-

міну D зв’язується, що зменшує його доступність для 

клітин-мішеней [20]. Також є дані, що у пацієнтів із 

нирковими порушеннями може зростати рівень ВДЗБ, 

що додатково ускладнює засвоєння вітаміну D та його 

активну конверсію, оскільки активний 1,25(OH)
2
D по-

силено зв’язується із ВДЗБ [21].

Таблиця 2. Динаміка клініко-лабораторних показників на тлі лікування дефіциту вітаміну D

Показники Вихідні дані
Дані після прийому вітаміну D 4000 ОД 

через три місяці
р

Вітамін D(25OH) (нг/мл) 12,14 ± 3,99 34,53 ± 6,17 < 0,001

ІМТ (кг/м2) 30,13 ± 4,69 29,86 ± 4,66 0,005

САК (мг/ммоль) 4 (3,45; 4,7) 2,5 (2; 3,7) < 0,001

рШКФ (мл/хв/1,73 м2) 59,58 ± 15,65 59,76 ± 15,93 0,152

HbA1c (%) 7,94 ± 0,98 7,85 ± 0,90 0,181

ОТ (см) 99,91 ± 12,99 99,34 ± 12,97 0,012

ПТГ (пг/мл) 74,93 (56,97; 93,78) 64,5 (50; 79) < 0,001

Кальцій загальний (ммоль/л) 2,148 ± 0,11 2,32 ± 0,16 < 0,001

Фосфор (ммоль/л) 1,38 ± 0,13 1,32 ± 0,12 < 0,001
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Âèñíîâêè

ВДЗБ як складова частина у процесах метаболізму 

вітаміну D відіграє ключову роль як транспортний бі-

лок, а його рівень потрібно враховувати при корекції 

кістково-мінеральних розладів у пацієнтів із ДХН. Змі-

ни рівня ВДЗБ сироватки крові, ймовірно, залежать 

від його компенсаторного синтезу печінкою у разі гі-

покальціємії та дефіциту вітаміну D. Проведене дослі-

дження показало, що відзначається підвищення рівня 

ВДЗБ із прогресуванням ХХН на фоні ЦД 2-го типу.

Результати дослідження демонструють, що ефек-

тивність лікування залежить від рівня ВДЗБ сироват-

ки крові у таких пацієнтів. Краща корекція дефіциту 

вітаміну D відзначається із нижчим рівнем ВДЗБ. У 

разі підвищення рівня ВДЗБ сироватки крові ефек-

тивність лікування нижча, ймовірно, через зменшен-

ня біодоступності вільного вітаміну D та його активну 

конверсію, оскільки активний 1,25(OH)
2
D посилено 

зв’язується із ВДЗБ.
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Features of correction of vitamin D deficiency in patients with diabetic kidney disease: 
the role of vitamin D-binding protein

Abstract. Background. The relevance of the problem of kidney 

damage in diabetes mellitus (DM) lies in the annual progressive 

growth in the number of affected people. Bone mineral disorders 

occur with high frequency in such patients and require early di-

agnosis and timely correction. Vitamin D metabolism depends on 

some factors, including the level of blood transport proteins, such as 

vitamin D-binding protein (VDBP). Recently, increasing attention 

has been paid to the role of VDBP among the causes of bone min-

eral disorders and their pathogenetic relationship with kidney dam-

age in people with type 2 DM. The purpose of the work is to assess 

the features of phosphorus-calcium metabolism in patients with 

diabetic kidney disease and the role of VDBP level in the correction 

of vitamin D deficiency. Materials and methods. In the first stage 

of the study, 84 people with type 2 DM and chronic kidney disease 

stages I–III participated, they were divided into 3 groups according 

to the estimated glomerular filtration rate (eGFR), and underwent 

assessment of baseline indicators of phosphorus-calcium metabo-

lism. In the second stage, the results of the vitamin D deficiency 

correction were evaluated in 32 people during dynamic observation 

after taking cholecalciferol for 3 months. Results. The median vi-

tamin D (25OH) values corresponded to the level of deficiency re-

gardless of the eGFR, with the lowest value in group 3 — 13 (8.48–

16.4) ng/ml, which differed from the median indicators of groups 

1 (16.38 (13.88–19.83) ng/ml) and 2 (18 (12.8–20.74) ng/ml), 

p < 0.05. Analysis of the serum VDBP depended on eGFR: the 

lowest level was observed in group 1 — 93.6 (68.17–109.67) ng/ml 

and increased in accordance with a decrease in eGFR: 101.07 

(75.34–132.84) ng/ml in group 2, 132.82 (97.3–168.8) ng/ml 

in group 3, with significant difference between groups 1 and 2 

(p < 0.01). The effectiveness of the vitamin D deficiency correction 

appeared to be better in patients with lower blood level of VDBP. 

Thus, it was significantly higher in the subgroup of patients who 

did not reach the optimal content of vitamin D (25(OH)D) after 3 

months (31 %) compared to those who reached 25(OH)D  30 ng/ml. 

Conclusions. VDBP is an important factor in the  processes of vi-

tamin D metabolism, its level should be taken into account when 

correcting bone and mineral disorders in patients with diabetic kid-

ney disease. The study showed that there is an increase in the serum 

VDBP with the progression of chronic kidney disease on the back-

ground of type 2 DM. The effectiveness of treatment depends on 

the blood level of VDBP in such patients. In case of serum VDBP 

increase, the effectiveness of treatment is lower, probably due to 

reduced bioavailability of free vitamin D and its active conversion 

since active 1,25(OH)
2
D binds more strongly to VDBP.

Keywords: type 2 diabetes mellitus; chronic kidney disease; bone 

and mineral disorders; vitamin D-binding protein; vitamin D
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Introduction
In recent years, there has been a growing tendency in 

 using algae extracts to treat various illnesses. This is predo-

minantly due to the rise in resistance of pathogenic bacte-

ria, which pose a significant health anxiety for individuals in 

both developed and developing countries [1]. The presence 

of this resistance presents a significant danger to the com-

fort of individuals, irrespective of their residence in either 

industrial or developing nations. To counter these disorders, 

a variety of antibacterial agents are employed. However, the 

consistent and unselective long-term use of these medica-

tions has led to damaging adverse effects for individuals [2]. 

In addition, presently available synthetic medicines do not 

inhibit the action of certain pathogens. The use of synthetic 
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chemicals for the control of pathogenic microorganisms, 

and the treatment is imperfect because of their potential 

oncogenic effect, acute toxicity and potential hazard to the 

environment. In this respect, use of extract for the control 

and suppression of resistant pathogenic microorganisms can 

be of great advantage in the fight against many diseases [3]. 

Algae-derived chemicals possess characteristic pharmaco-

logical characteristics, including cost-effectiveness, reduced 

toxicity, reduced side effects, and a lower probability of re-

sistance development [4].

Algae primarily need three major components for growth 

counting sunlight, water, and carbon source [5]. They ob-

tain nutrients from the aquatic habitats, absorb sunlight, 

capture CO
2
 from the air, and produce about 50 % of the at-

DOI: https://doi.org/10.22141/2307-1257.14.2.2025.516

Salah Faiz Shnaa1, Roaa J. Elkheralla2, Mohammed Hashim Al-Yasiri2
1Ministry of Health, Thi-Qar Health Directorate, Thi-Qar, Iraq
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GC-MS assay of hexane and ethanol extracts 
of spirulina algae and detecting their antibacterial 
activity against uropathogenic S.aureus and E.coli

Abstract. Background. This study aims to assess the antimicrobial activity of spirulina hexane and ethanol 
extracts. The task is to discover standardized analytical methods for isolating original bioactive compounds 
from algae for fighting harmful bacteria such as E.coli and Staphylococcus aureus that cause urinary tract 
infections. Materials and methods. The study included the collection and preparation of spirulina algae 
from Nasiriyah, Iraq. The algae were cleaned, dried, and minced into powder. Twenty grams of the dried 
powder were mixed with 200 ml of ethanol and hexane solvents and subjected to ultrasonic extraction. The 
extracts were filtered and stored in sterile conditions. Antimicrobial activity was evaluated using varying 
concentrations (25, 50, 75, and 100 mg/ml) against bacterial strains Staphylococcus aureus and E.coli by 
the Kirby-Bauer disk diffusion method. Results. The ethanol extract showed the highest inhibitory effect 
against E.coli, with a zone of inhibition measuring 20.00 ± 2.00 mm at 100 mg/ml. It also showed inhibitory 
effect against S.aureus, with a zone of inhibition measuring 15.60 ± 1.51 mm at 100 mg/ml. The hexane 
extract showed significant activity against E.coli, with an inhibition zone of 17.60 ± 1.15 mm at 100 mg/ml, 
and exhibited inhibitory effect against S.aureus, with a zone of inhibition measuring 14.80 ± 1.30 mm at 
100 mg/ml. Then the activity decreased for both extracts with a reduction in concentration. Comparative 
analysis demonstrated that both extracts outperformed several tested antibiotics in terms of efficiency 
against the respective bacterial strains. Conclusions. The findings indicate that algae extracts have 
significant antimicrobial properties, making them potential alternatives to conservative antibiotics in 
treating urinary tract infections. The study highlights the importance of these extracts in emerging specific 
preparations from algae for antimicrobial applications, contributing to the field of alternative medicine.
Keywords: spirulina algae; hexane; ethanol; E.coli; S.aureus; DMSO; GC-MC
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mospheric oxygen, algae own an efficient biological system 

capable of utilizing sunlight for the production of organic 

compounds [6].

The algae are commercially used as human nutrition, 

ani mal and aquatic feed, in cosmetics products, pigments, 

bio-fertilizer for removing high-value molecules, stable iso-

tope bio-chemicals, and for the synthesis of antimicrobial 

drugs [7]. Algae species are capable of producing different 

kinds of antioxidant, enzyme polymer, peptide carotenoid, 

lipid, natural dye, polyunsaturated fatty acid, toxin and ste-

rols [8]. Some of the high-value bioactive compounds pro-

duced by algae are acetylic acids, β-carotene agars, agarose, 

keto-carotenoid astaxanthin, alginates, polyunsaturated 

fatty acids carrageenan’s, vitamin B, and lutein that can us-

ing in synthesis of antimicrobial, antiviral, antibacterial and 

anticancer drugs [6]. The chemical composition of algae in-

cludes lipid at 20–30 %, protein around (50 %), carbohydrate 

(20–30 %) and other compounds account for approximately 

(5 %), the market value depends on the concentration and 

amount of the vital amino acids, polysaccharides, polyunsa-

turated fatty acid and amount of essential vitamins, also, the 

value depends upon the application, or what is the purpose 

of the using of algae and compared to similar other sources of 

this product [9]. A number of dry algal products are used for 

feed and food, pharmaceuticals and aquaculture [10].

Spirulina is one of the greatest well-known microalgae 

genera. Spirulina spp. is a filamentous cyanobacterium, 

multicellular. Sprulina spp. is live in fresh water and have 

bioactive compounds similar protein, vitamins, pigments, 

long chain polyunsaturated fatty acids, sterols and other 

compounds that make these microalgae very stimula ting 

from the health benefits point of view [11]. The name Spiru-

lina was based on its spiral shaped. However, linear shaped 

arthrospira microalgae have been identified, spirulina is 

commonly called blue green algae cyanobacteria [12]. Spi-

rulina is well known in credited to their rich medical and 

nutritional values as antioxidant, antimicrobial and anti-

cancer compounds. Further, it contains many nutrients and 

vitamins like vitamin C, iron, calcium, potassium, etc., and 

several carotenoids such as carotenes, xanthophylls, and 

chlorophyll A. It is used in burn infection, anti-oxidant, 

and anti-microbial drugs [13, 14]. The United Nations says 

about spirulina algae (the world’s savior from hunger) be-

cause it contains important nutrients for malnutrition and 

complements the lack of vitamins and proteins in the body. 

Spirulina spp. has drawn more care because it shows a high 

nutritional content characterized by a 70% protein content 

and by the presence of minerals, vitamins, amino acids, es-

sential fatty acids etc. [15]. Many studies of algal extract 

have been established its significant anti-inflammatory, an-

tioxidant, and antimicrobial activity [16].

Spirulina is identified to produce a wide range of secon-

dary metabolites with various biological actions and produce 

intracellular and extracellular metabolites with diverse bio-

logical activities such as antifungal, antiviral, and antibacte-

rial activities due to the increase in drug-resistant bacteria, 

there is a requirement for standardized contemporary ana-

lytical methods to separate novel bioactive chemicals from 

algae. Compounds obtained from algae have the possible to 

offer a new and groundbreaking method for fighting harm-

ful microorganisms. This study investigates the antibacterial 

properties of algae-derived compounds, including their po-

tential styles of action and chemical properties.

Materials and methods
Study design

1. Preparation of hexane and ethanol extracts.

2. Identification of bioactive compounds by GC-MS.

3. Preparation of stock solution by adding 10 ml from 

DMSO solvent to 1 g from extract.

4. Preparation of all extract concentrations.

5. Isolation of pathogenic bacteria from UTI patients.

6. Bacterial test to antibiotics susceptibility.

7. Evaluation of antibacterial activity of algal extract.

Collection and classification of study stations
The algal specimens used in this study were obtained 

from Nasiriyah, located in the Thi-Qar Province in south-

ern Iraq, province for the period from October to February, 

2023–2024. Specifically, spirulina algae were collected. Dr. 

Roaa Jafar Khudhayer, a professor at the University of Thi-

Qar, College of Science, identified the algae. The impurities 

were completely removed from them, and they were trans-

formed into a fine powder using an electric mill. After that, 

they were kept in sterile glass bottles until they were ready to 

be used [17].

Preparation of algal extract, hexane 
and ethanol extract

The chemical components were qualitatively screened 

by subjecting a mixture of 20 grams of algal powder and 200 

milliliters of hexane for hexane extract, as well as 200 millili-

ters of ethanol for ethanol extract, to an ultrasonic bath. The 

resulting solution was filtered using multiple layers of What-

man (0.22) filter paper and then concentrated at 50 °C un-

der reduced pressure using a rotary evaporator. Afterwards, 

it was subjected to a drying procedure at a temperature of 

25 °C. The extract was ultimately gathered in sterilized glass 

tubes that are now prepared for utilization [18]. Preparation 

concentration to obtain different concentrations, we dilute 

the stock solution (100 %) with DMSO dissolving solution 

as in Table 1.

GC-MS analysis of extracts
Gas chromatography-mass spectrometry (GC-MS) 

conditions the GC-MS examination was performed  using 

the GCMS-QP2010 plus instrument (Shimadzu, Kyoto, 

Japan), equipped with an auto injector and a 5 ms capil-

lary column of 30 × 0.25 mm with a film thickness of 

0.25 μm. The carrier gas used is helium, with a flow rate of 

Table 1. Preparation concentration in this study

Concentration Extract (ml) Solvent DMSO (ml)

75 750 250

50 500 500

25 250 750
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1.15 ml/min. The 70 eV ionized charge system was used to 

do mass spectroscopic scanning. The temperature was ini-

tially set at 80 °C for 2 minutes and then increased progres-

sively at a pace of 10 °C per minute until it reached 280 °C 

for 5 minutes. The samples that were injected were exposed 

to excruciating mode at a temperature of 250 °C. Two files 

contain mass spectral data. The National Institute of Stan-

dards and Technology (NIST14) and Wiley 10th/NIST 2014 

mass spectral library (W10N14) was utilized to characterize 

the isolated components grounded on them.

Therapeutic effect of the extract
To accurately evaluate the therapeutic effects of algae 

extracts, it is necessary to distinguish between the biologi-

cally active compounds derived from the algae and any po-

tential effects of the alcohol used in the extraction process 

by the following steps:

1. After the extraction process, the alcohol is evaporated 

from the extract by drying it. It is spread in special open con-

tainers and exposed to air at a suitable temperature. It is en-

sured that all the alcohol used has evaporated, leaving only 

the extract and collecting in special tubes.

2. Minimum inhibitory concentration (MIC) tests. Per-

formed MIC tests using both the algal extract and the alco-

hol control to compare their effects on bacterial growth. A 

significant difference in MIC values would suggest that the 

algal extract contains active antibacterial compounds inde-

pendent of the alcohol.

3. Performed investigated the mechanism of action of 

the algal extract on bacterial cells (e.g., disruption of cell 

membranes, inhibition of cell wall synthesis) to confirm that 

the observed effects are due to algal components rather than 

the solvent.

4. Utilize techniques such as GC-MS to analyze the 

composition of the algal extract. This analysis can identify 

bioactive compounds and their concentrations, allowing 

correlation with antibacterial activity.

5. Control experiment. Solvent control. Used the same 

concentration of alcohol as in the extraction but without the 

algal material. This control helps determine if the alcohol 

alone exhibits antibacterial properties.

After these steps, it was confirmed that the antibacterial 

effect was caused by the algae extract and not the alcoholic 

solvent.

Culturing of samples and antibiotic susceptibility
Bacterial cultures of E.coli and S.aureus were main-

tained at 4 °C in Brain Heart Infusion agar (BHIA) with 

glycerol and subculture on blood and MacConkey and then 

on Mueller Hinton agar were used disc diffusion methods to 

determine the sensitivity of isolates to antibiotics [19].

Antimicrobial activity of algal extracts against 
bacteria

The researchers working the Kirby-Bauer disk diffusion 

susceptibility test to measure the sensitivity and resistance of 

algal extracts to bacteria healthier from UTI patients [20]. 

To achieve this, they consistently distributed 100 μL of the 

bacterial inoculum obtained from an 18–24 hour broth cul-

ture onto the surface of Mueller Hinton agar media plates. 

Subsequently, the researchers placed antibiotic discs on the 

inoculated plates, followed by the algal extract at concentra-

tions of 25, 50, 75, and 100 mg/ml. Also, several antibiotics 

were examined in this investigation. The plates were placed 

in an incubator at a temperature of 37 °C for a period of 

18–24 hours, following a chilling period of 2 hours at 4 °C. 

The inhibitory zones on each plate were then unhurried in 

terms of their diameter.

Analytical profile index
To identify the isolated bacteria, a fully automated sys-

tem called VITEK, which performs bacterial identification 

and antibiotic susceptibility testing, was used.

Statistical analysis
The data was analyzed by using SPSS (Statistical Pack-

age of Socio Science) by using one-way ANOVA for varia-

tion and LSD at p-value < 0.05 [21].

Results
GC-MS

The GC-MS analysis of hexane and ethanol extracts 

showed the presence of bioactive chemicals. GC-MS 

analysis of chemical compounds in hexane extract of spi-

rulina algae, shows 15 compounds. The hexadecenoic acid, 

methyl ester (C
18

H
36

O
2
) compound is the most abundant 

with 81.92 % of the total area, while the cyclohexanespi-

ro-5-(2,4,4-trimethyl-2-oxazoline) compound is the least 

area with 0.01 % (Table 2). Whereas the GC-MS analysis of 

chemical compounds in the ethanolic extract of spirulina 

algae, showed 10 compounds. The 9-octadecenoic acid, 

(Z)-,2,3-dihydroxypropyl ester (C
21

H
40

O
4
) compound is 

the most abundant with 68.48 % of the total area, while the 

propanoic acid, anhydride compound is the least area with 

0.05 % (Table 3).

Antibiotic susceptibility test
The results were read by observing the inhibiting zones 

formed by the disk and explained that the bacteria, sensitive, 

media, or resistant according to standard specifications. the 

result for E.coli shows in Table 4, Fig. 1, S.aureus in Table 5, 

Fig. 2.

Activity of spirulina ethanol extract 
with different concentrations against E.coli 
and S.aureus

The present study was investigated a significant diffe-

rence at p-value < 0.05, in the activity of spirulina ethanol 

extract according to extract concentration, was showed 

the high activity of spirulina ethanol against both E.coli 

and S.aureus in 100% concentrations, then the activity de-

creased with decrease concentration. In the other hand, the 

study showed a non-significant difference between E.coli 

and S.aureus in 25% concentration, while the other concen-

tration the activity increased against E.coli compared with 

S.aureus, furthermore the study noted a non-significant dif-

ference between concentration of 75 and 50 % against both 

E.coli and S.aureus and as in Table 6.
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Table 2. Chemical compounds in the hexane extract of spirulina

Seq R. time Area, % Common name Formula

1 2.038 0.05 Decane, 2,2,3-trimethyl- C
13

H
28

2 4.279 0.04 Dimethylsulfoxonium formylmethylide C
4
H

8
O

2
S

3 9.188 0.02 5H-tetrazole-5-thione, 1-[2-(dimethylamino)ethyl]-1,2-dihydro- C
5
H

11
N

5
S

4 14.928 0.54 Octadecane, 1-chloro- C
18

H
37

Cl

5 15.821 0.07 2(4H)-benzofuranone, 5,6,7,7a-tetrahydro-4,4,7a-trimethyl- C
11

H
16

O
2

6 16.247 0.35 Hexadecane C
16

H
34

7 17.582 0.04 Tetracosane, 2,6,10,15,19,23-hexamethyl- C
30

H
62

8 20.790 81.92 Hexadecanoic acid, ethyl ester C
18

H
36

O
2

9 20.873 0.44 n-hexadecanoic acid C
16

H
32

O
2

10 22.108 0.96 Phytol C
20

H
40

O

11 22.500 0.22 Methyl 4,7,10,13,16-docosapentaenoate C
23

H
36

O
2

12 22.625 0.39 2(1H)-benzocyclooctenone, decahydro-10a-methyl-, trans- C
13

H
22

O

13 22.625 14.62 9,12-octadecadienoic acid (Z,Z)- C
18

H
32

O
2

14 22.850 0.33 trans-2-undecen-1-ol C
11

H
22

O

15 22.975 0.01 Cyclohexanespiro-5’-(2’,4’,4’-trimethyl-2’-oxazoline) C
11

H
19

NO

Total 100

Table 3. Chemical compounds in the ethanol extract of spirulina

Seq R. time Area, % Common name Formula

1 16.221 0.05 Propanoic acid, anhydride C
6
H

10
O

3

2 16.333 0.08 Ethylformanilide C
9
H

11
NO

3 17.487 15.3 Heptadecane C
21

H
44

4 18.482 2.97 Benzenamine C
9
H

13
NO

5 19.133 0.13 Hexanedinitrile C
6
H

8
N

2

6 19.133 8.99 Hexadecanoic acid C
16

H
32

O
2

7 22.132 0.45 1-pentene C
5
H

10

8 22.697 68.48 9-octadecenoic acid (Z)-, 2,3-dihydroxypropyl ester C
21

H
40

O
4

9 22.826 2.68 Pentadecanoic acid, 14-bromo- C
15

H
29

BrO
2

10 23.383 0.87 1-pentyn-3-ol C
5
H

8
O

Total 100

Table 4. Antibiotic susceptibility of E.coli against 
different antibiotics

Antibiotics
Inhibition zone, 

mean ± SD

p-value < 0.001
LSD = 2.21

Imipenem 24.60 ± 1.52

Meropenem 22.10 ± 1.00

Amikacin 16.60 ± 1.52

Levofloxacin 2.33 ± 0.57

Ciprofloxacin 3.33 ± 0.57

Gentamycin 14.00 ± 2.64

Azithromycin 5.42 ± 0.57

Table 5. Antibiotic susceptibility of S.aureus against 
different antibiotics

Antibiotics
Inhibition zone, 

mean ± SD

Imipenem 16.31

Meropenem 12.66

Amikacin 2.11

Levofloxacin 9.33

Ciprofloxacin 1.24

Gentamycin 2.13

Azithromycin 10.4
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Activity of spirulina hexane extract with different 
concentrations against E.coli and S.aureus

The present study was showed a significant difference 

at p-value < 0.05, in the activity of spirulina hexane extract 

according to extract concentration, was showed the high ac-

tivity of spirulina hexane against both E.coli and S.aureus in 

100% concentrations, then the activity decreased with de-

crease concentration. In the other hand, the study showed 

a non-significant difference between E.coli and S.aureus in 

50% concentration, while the other concentration the ac-

tivity increased against E.coli compared with S.aureus, fur-

thermore the study noted a non-significant difference be-

tween concentration of 75 and 50 % against both E.coli and 

S.aureus as in Table 7.

Discussion
It is well known that if a chemical has antimicrobial ac-

tivity, this indicates its ability to kill and inhibit the growth 

of bacteria and other microorganisms. Recently, bacterial 

resistance to currently available antibiotics has increased. 

According to the World Health Organization, antimicrobial 

resistance is one of the top ten global threats to public health 

facing humanity [22]. Therefore, finding new antibacterial 

chemicals as alternatives to existing drugs has become ex-

tremely important [23].

The diversity of secondary receptors found in algae 

makes them attractive candidates, as many of these me-

tabolites exhibit antibacterial effects [24]. These metabolites 

can inhibit the metabolic activity of microbes and damage 

Table 6. Activity of spirulina ethanol extract with different concentrations against 
E.coli and S.aureus (mean ± SD)

Concentration E.coli S.aureus p-value

25 % 11.40 ± 0.89 10.00 ± 1.22 0.073

50 % 15.20 ± 2.68 10.80 ± 0.83 < 0.01

75 % 16.00 ± 2.00 11.80 ± 0.83 < 0.01

100 % 20.00 ± 2.00 15.60 ± 1.51 < 0.01

p-value < 0.01 < 0.01

LSD 2.65 1.51

Table 7. Activity of spirulina hexane extract with different concentrations against E.coli and S.aureus 
(mean ± SD)

Concentration E.coli S.aureus p-value

25 % 12.40 ± 1.14 9.20 ± 0.83 < 0.01

50 % 14.20 ± 1.78 12.00 ± 1.41 0.065

75 % 16.80 ± 1.78 13.00 ± 1.00 < 0.01

100 % 17.60 ± 1.15 14.80 ± 1.30 0.014

p-value < 0.01 < 0.01

LSD 2.10 1.54

Figure 1. Activity of spirulina ethanol extract with different concentrations against S.aureus (A) and E.coli (B)

A B
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their membranes and cell walls. According to the results, 

spirulina algae has antibacterial effects against some of the 

bacteria that were tested. This study was showed the highly 

activity of ethanol and hexane extracts from spirulina algae 

against both E.coli and S.aureus in 100% concentrations 

then the activity decreased for both with decrease concen-

tration. The high activity of spirulina ethanol extract E.coli 

(20.00 ± 2.00) in 100 mg/ml concentration, then against 

S.aureus (15.60 ± 1.51 mm) in 100 mg/ml concentration. 

While the high active of spirulina hexane extract E.coli 

(17.60 ± 1.15 mm) in 100 mg/ml concentration, then against 

S.aureus (14.8 ± 1.30 mm) in 100 mg/ml concentration. 

The ethanol extract showed highly activity against E.coli 

and S.aureus at all concentrations, but with less acti vity than 

the 100% concentration. The activity of the ethanol ex-

tract against E.coli reached 11.40 ± 0.89, 15.20 ± 2.68, and 

16.00 ± 2.00 in concentrations 25, 50, and 75, respectively. 

The activity of the ethanol extract against S.aureus reached 

10.00 ± 1.22, 10.80 ± 0.83, and 11.80 ± 0.83 in concen-

trations 25, 50, and 75, respectively. On the other hand, 

the hexane extract showed clear activity against E.coli and 

S.aureus at all concentrations, but with less activity than the 

ethanol extract. The activity of the hexane extract against 

E.coli reached 12.40 ± 1.14, 14.20 ± 1.78, and 16.80 ± 1.78 

in concentrations 25, 50, and 75, respectively. The activity 

of the hexane extract against S.aureus reached 9.20 ± 0.83, 

12.00 ± 1.41, and 13.00 ± 1.00 in concentrations 25, 50, 

and 75, respectively. The effectiveness of the spirulina algae 

can be attributed to its content of active compounds such 

as hexadecanoic acid methyl ester has antioxidant, hypo-

cholesterolemic, nematicide, pesticide, antiandrogenic fla-

vor, hemolytic, alpha reductase inhibitor [25]. In addition, 

9-octadecenoic acid (z)-, 2,3-dihydroxypropyl ester has 

(antibacterial, anticandidal, anti-inflammatory, hypocho-

lesterolemia, cancer preventive, hepatoprotective, nemati-

cide, insecticide, antihistaminic, antiarthritic, ant coronary, 

antieczemic, antiacne, 5-alpha reductase inhibitor and an-

tiandrogenic activities) [26, 27].

Furthermore, this current study’s identification of octa-

decenoic acid (oleic acid) in spirulina extract is corrobora-

ted by the prior work of Al-Khafaji and Al-Saedi [28], where 

they found that octadecenoic acid is one of the active com-

pounds present in spirulina extract. Stabile et al. [29] also 

noted in their study that since oleic acid is the most abun-

dant among the fatty acids of spirulina extract, it is likely 

responsible for the antibacterial activity.

Conclusions
Given the numerous side effects associated with most 

antibiotics employed in the medical profession, our current 

study aimed to investigate the effects of ethanol and hexane 

extracts of spirulina algae on pathogenic bacteria that cause 

UTI, demonstrating superior inhibition compared to some 

medicines. The ethanol and hexane extracts exhibit antimi-

crobial properties due to their chemical composition, which 

includes compounds such as hexadecanoic acid, ethyl ester, 

9,12-octadecadienoic acid (z,z),9-octadecenoic acid  (z)-, 

2,3-dihydroxypropyl ester, heptadecane pentadecanoic 

acid, 14-bromo, positioning them as potential alternative 

medicinal treatments.

Staphylococcus aureus is not considered the primary 

cause of uncomplicated urinary tract infections, but rather 

a secondary cause. However, it is involved in complicated 

cases, especially in patients suffering from urinary tract ob-

struction, catheterization, and immunodeficiency. Its pres-

ence associated with compromised host factors (patients 

with structural abnormalities of the urinary tract, prolonged 

catheter use, or those undergoing urologic procedures), 

polymicrobial infections (in complicated UTIs, S.aureus 

may co-occur with other pathogens, complicating the 

clinical picture), increased morbidity (infections caused by 

S.aureus in the urinary tract can lead to more severe clinical 

outcomes, necessitating more aggressive treatment strate-

gies), and especially since my thesis samples were collected 

from patients hospitalized for long periods and suffering 

from chronic urinary tract infections, who took medications 

Figure 2. Activity of spirulina hexane extract with different concentrations against S.aureus (A) and E.coli (B)

A B
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for long periods and who used urinary catheters. Therefore, 

we find that Staphylococcus aureus bacteria are one of the 

causes of urinary tract infections in our samples, in addition 

to many other types of bacteria and fungi, especially Can-

dida albicans. Highlighting these aspects in my thesis would 

provide a clearer understanding of when S.aureus might be a 

concern in UTIs. This clarification can help guide clinicians 

in their diagnostic and therapeutic approaches.

Practical relevance. The current study identified natu-

ral compounds from algae with both ant-bacteria properties, 

it can be applied in the medical field.

Research limitations. No limitation in this study.

Prospects for further research. Applying the current 

extract to other types of bacteria and extracting other com-

pounds from the same algae and proving their effectiveness.
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ÃÕ-ÌÑ ãåêñàíîâèõ òà åòàíîëüíèõ åêñòðàêò³â âîäîðîñòåé ñï³ðóë³íè ç âèÿâëåííÿì ¿õíüî¿ àíòèáàêòåð³àëüíî¿ 
àêòèâíîñò³ ïðîòè óðîïàòîãåííèõ S.aureus òà E.coli

Резюме. Актуальність. Метою цього дослідження є оцінка 

антимікробної активності гексанових та етанольних екстра-

ктів спіруліни. Завданням є пошук стандартизованих ана-

літичних методів для виділення оригінальних біологічно 

активних сполук із водоростей для боротьби зі шкідливими 

бактеріями, як-от E.coli та Staphylococcus aureus, що виклика-

ють інфекції сечовивідних шляхів. Матеріали та  методи. До-

слідження включало збір та підготовку водоростей спіруліни 

з м. Насірія (Ірак). Водорості були очищені, висушені та по-

дрібнені в порошок. Двадцять грамів сухого порошку змішу-

вали з 200 мл етанолу та гексанових розчинників і піддавали 

ультразвуковій екстракції. Отримані екстракти фільтрували та 

зберігали в стерильних умовах. Антимікробну активність оці-

нювали за різних концентрацій (25, 50, 75 та 100 мг/мл) проти 

бактеріальних штамів Staphylococcus aureus та E.coli методом 

дискової дифузії Кірбі — Бауера. Результати. Етанольний 

екстракт продемонстрував найвищий інгібуючий ефект проти 

E.coli, із зоною пригнічення 20,00 ± 2,00 мм при концентрації 

100 мг/мл. Також він мав інгібуючу дію проти S.aureus, із зо-

ною пригнічення 15,60 ± 1,51 мм при концентрації 100 мг/мл. 

Гексановий екстракт продемонстрував значну активність 

проти E.coli, із зоною пригнічення 17,60 ± 1,15 мм при кон-

центрації 100 мг/мл, a також інгібуючий ефект проти S.aureus, 

із зоною пригнічення 14,80 ± 1,30 мм при концентрації 

100 мг/мл. При зменшенні концентрації активність обох 

екстрактів знижувалась. Порівняльний аналіз показав, що 

обидва екстракти перевищували кілька протестованих анти-

біотиків щодо ефективності проти відповідних бактеріальних 

штамів. Висновки. Отримані результати свідчать про те, що 

екстракти водоростей мають значні антимікробні властивос-

ті. Це робить їх потенційною альтернативою консервативним 

антибіотикам у лікуванні інфекцій сечовивідних шляхів. До-

слідження підкреслює важливість цих екстрактів у розробці 

специфічних препаратів із водоростей для антимікробного 

застосування, що сприятиме розвитку альтернативної меди-

цини.

Ключові слова: водорості спіруліни; гексан; етанол; E.coli; 

S.aureus; ДМСО; ГХ-МC
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Introduction
Among elderly men, benign prostatic hyperplasia 

(BPH) is a prevalent urological condition. Autopsy stu dies 

have estimated that the age-specific prevalence of benign 

prostatic hyperplasia is 8 % in the fourth decade of life, 

50 % in the sixth decade, and 80 % in the ninth decade [1]. 

In younger adult men, the average prostate is typically re-

ported to patients as being the size of a walnut and weighing 

an average of 11 grams. The average weight ranges from 7 

to 16 grams. The mean doubling period for prostatic vo-

lume is 32.6 years, with an average growth rate of roughly 

2.2 % each year [2]. Obstructive uropathy brought on by 

BPH’s obstruction of the bladder outlet causes renal insuf-

ficiency [3]. In older men 50 years of age and older, BPH 

and a decrease in glomerular filtration rate have emerged 
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as prevalent comorbidities and significant public health is-

sues [4, 5]. Older people’s declining nephrons are linked 

to a drop in renal blood flow, which causes the glomerular 

filtration rate to reduce with age [6]. Although there are nu-

merous potential causes of obstructive uropathy, BPH was 

the most frequent cause across all individuals in investiga-

tions of older adults with acute renal failure. BPH (38 %), 

neurogenic bladder (19 %), and obstructive pyelonephritis 

(15 %) were the causes of acute renal failure in patients with 

obstructive uropathy [7]. If instances are identified early, 

late or end-stage renal failure caused by prostatic or bladder 

outflow obstruction should be preventable; nevertheless, it 

is still challenging to identify which men with BPH are at 

risk of renal failure and require careful monitoring [8]. The 

most popular surgical procedure for BPH is still transure-

DOI: https://doi.org/10.22141/2307-1257.14.2.2025.517
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Effect of transurethral resection of the prostate 
on renal function in patients with renal insufficiency 

not needing dialysis

Abstract. Background. The most popular surgical procedure for benign prostatic hyperplasia (ÂÐÍ) is still 
transurethral resection of the prostate (TURP), which is also the “gold standard” by which other surgical 
(and even medicinal) interventions are evaluated. In many cases of renal failure caused by restriction of 
the bladder outflow, it restores normal voiding patterns. The purpose: to assess the effect of TURP on renal 
function in patients with renal insufficiency secondary to ÂÐÍ. Materials and methods. A clinical trial study 
was carried out in the Urology Unit at Al-Yarmouk Teaching Hospital during a period of 18 months from April 
1, 2023, till the end of September 2024. It included 71 patients diagnosed with renal dysfunction, which didn’t 
require renal dialysis and was associated with bladder outlet obstruction due to ÂÐÍ, who were prepared 
to TURP. All patients were sent for serum creatinine evaluation before surgery, then after two weeks from 
removal of Foley catheter, checking for creatinine was done again. Symptom score was assessed by 
the International Prostate Symptom Score. Results. After 14 days of surgery, serum creatinine level was 
significantly decreased compared to that at presentation. The cut point of preoperative creatinine 
value was 3.1 mmol/L, so creatinine < 3.1 mmol/L before surgery is predictive for improvement of renal 
function after transurethral resection of the prostate. Bleeding was noticed postoperatively in 7 % of cases. 
Conclusions. The outcome for renal function following TURP is better for patients with renal insufficiency, 
whose serum creatinine levels are lower at presentation. ÂÐÍ may hasten the evolution of chronic kidney 
disease in different disease processes, and the etiology of chronic kidney disease is frequently complex.
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thral resection of the prostate (TURP), which is also the 

“gold standard” by which other surgical (and even medi-

cal) procedures are evaluated [9]. In the typical TURP, 

electrocautery is performed using endoscopic tools that 

are inserted into the bladder and urethra [10]. Depending 

on the size of the gland, bleeding can range from minor to 

severe even with electrocautery. Nonetheless, the majority 

of patients report a satisfactory cure of their micturition 

symptoms, transfusions are rarely required, and the treat-

ment carries a low risk of fatal consequences [11]. Failure 

to void (6 %), transfusion-requiring hemorrhage (1–4 %), 

clot retention (3 %), infection (2 %), bladder neck contrac-

ture or urethral stricture (6 %), transurethral resection syn-

drome (2 %), and infrequently incontinence are among the 

complications of TURP [12]. In many situations, TURP 

restores normal voiding patterns in patients who arrive with 

renal failure because of bladder outflow obstruction. Ho-

wever, renal failure brought on by restriction of the blad-

der’s outflow is more likely to be resistant, and 57 % of pa-

tients required dialysis following surgery. After TURP, only 

21 % of patients saw a return to normal renal function [13].

The aim of this study is to assess the effect of TURP on 

renal function in patients with renal insufficiency secondary 

to BPH.

Materials and methods
Study design, setting, and time

A clinical trial study was carried out in the Urology Unit 

at Al-Yarmouk Teaching Hospital during a period of 18 

months from April 1, 2023 till the end of September 2024.

Study population and sample size
Initially, the study included 93 patients who were diag-

nosed with renal dysfunction, but it didn’t require renal di-

alysis and was associated with bladder outlet obstruction due 

to benign enlargement of prostate and prepared to undergo 

TURP. Patients with obstructive uropathy due to causes 

other than prostatic enlargement, those with neurogenic 

bladder, who underwent open prostatectomy, and patients 

with end stage renal disease requiring hemodialysis were ex-

cluded from this study.

Diagnosis of prostatic enlargement was done after asking 

detailed questions about the symptoms and doing a physical 

exam. This initial exam is likely to include the following:

— digital rectal examination;

— urine test analysis: analyzing a sample of patients’ 

urine can help rule out an infection or other conditions that 

can cause similar symptoms;

— blood test: to check for renal indices. Serum creati-

nine value was assessed to check patients who had associ-

ated renal failure. Serum creatinine level of greater than 

0.077 mmol/L was taken as criteria to determine the pre-

sence of renal failure. After two weeks catheterization, all 

patients should have serum creatinine  0.111 mmol/L;

— unless required by particular circumstances, such as 

recurrent hematuria, pelvic pain, or urinary retention, non-

invasive urine flow rates, post-void residual measurement, 

pressure-flow studies, cystoscopy, and renal or transrectal 

ultrasound (TRUS) are optional.

Classification of chronic kidney disease (CKD) is based 

on eGFR. The eGFR was calculated according to the 

Modification of Diet in Renal Disease (MDRD) study for-

mula which is used to estimate the glomerular filtration rate 

(GFR) based on serum creatinine levels, age, sex, and race. 

The most used version of this formula is as follows [14–16]:

eGFR (mL/min/1.73 m2) = 175 × (serum creatinine – 

– 1.154) × (age – 0.203) × (0.742 if female) × 

× (1.212 if Black).

So, the stages of CKD are as follows:

1. Stage I: eGFR  90 mL/min/1.73 m2.

2. Stage II: eGFR 60–89 mL/min/1.73 m2.

3. Stage III: eGFR 30–59 mL/min/1.73 m2.

4. Stage IV: eGFR 15–29 mL/min/1.73 m2.

5. Stage V: eGFR < 15 mL/min/1.73 m2 (end-stage re-

nal disease).

Table 1 illustrated the relationship between creatinine 

variations and CKD stages.

Ethical issue
The study was performed in accordance with the ethical 

standards as laid down in the 1964 Declaration of Helsinki 

and its later amendments or comparable ethical standards. 

Administrative approvals were granted from the Scientific 

Committee of the College of Medicine/Ibn-Sina University 

for Medical and Pharmaceutical Sciences.

Workup
A questionnaire has been applied to all study patients to 

collect needed information such as age, occupation, smo-

king, past medical and surgical history, and information 

about the signs and symptoms.

All patients were sent routinely for laboratory investiga-

tion of CBC and ESR, RBS, renal and liver function tests, 

virology study, ECG and CXR as preparation before surgery.

A catheter was introduced two weeks before surgery for 

stabilization of renal function. Lowering of renal function 

failed in 22 patients after catheter introduction, so they were 

excluded from the study. The final number of patients in-

cluded in this study was 71.

The International Prostate Symptom Score (I-PSS), 

which is based on responses to seven questions on urine 

symptoms (incomplete emptying, frequency, intermittency, 

urgency, weak urinary stream, hesitancy, and nocturia), was 

used to calculate the symptom score (Table 1). The patient 

is given the option to select one of six responses for each 

question pertaining to urinary symptoms, each of which 

indicates the symptom’s growing intensity. Points ranging 

Table 1. The impact of creatinine variations in this 
study on CKD staging before intervention

Serum 
creatinine 
(mmol/L)

CKD stages

I II III

< 0.09 7 (9.9) 8 (11.2) 3 (4.2)

0.09–0.111 1 (1.4) 11 (15.5) 41 (57.7)
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from 0 to 5 are given for the responses. As a result, the overall 

score may vary between 0 and 35 (asymptomatic to severely 

symptomatic). After that, symptoms are divided into three 

categories based on their overall [17]. The International 

Prostate Symptom Score (I-PSS) is shown in supplemen-

tary file.

In general, the steps for practicing physicians when 

managing BPH in patients with CKD are illustrated in the 

following algorithm (Fig. 1).

Surgical procedure
— TURP was performed using a 26 French Storz con-

tinuous irrigation resect scope and 1.5% glycine solution.

— Monopolar resection was carried on until the pros-

tatic capsule was seen.

— Either general or regional anesthesia was applied.

— The catheters of the patients were removed in 4–5 

days after the urine became clear.

— Patients who went for retention after catheter removal 

were re-catheterized and then checked later by cystoscopy 

to rule out the possible obstructive causes of retention.

— Patients who voided successfully were discharged.

— Histological examination of the resected prostate 

confirmed BPH in all cases.

Follow up
Two weeks after the removal of Foley catheter, checking 

for serum creatinine was done on the 14th day after operation 

to assess the renal function of patients as they decided either 

with non-dialysis requiring renal insufficiency or normal 

patients.

We compared the preoperative serum creatinine between 

the two groups and exploration of the cutoff value for pre-

diction of postoperative normal renal function and we will 

search for the possible associated factor for postoperative 

elevation of serum creatinine level.

Statistical analysis
Version 26 of the Statistical Package for Social Sciences 

(SPSS) was used to analyze the data. The data was displayed 

as ranges, means, and standard deviations, percentages 

and frequencies used to display categorical data. Serum 

creatinine means before and after surgery were compared 

using the paired t-test. Preoperative serum creatinine was 

predicted to be a predictor of postoperative normal renal 

function using receiver operating characteristic (ROC) 

curve analysis. A P-value of less than 0.05 was regarded as 

significant.

Results
In this study, mean of age was 63.51 ± 7.90 years and 

67.6 % of patients were age  60 years, 80.3 % of them were 

retired; 25.4 % had positive family history; 53.5 % were hy-

pertensive; 59.2 % were current smokers; 18.3 % were alco-

hol drinkers; the сhief complaint was nocturia in 62 % of 

patients; 78.9 % had severe symptoms; postoperative serum 

Figure 1. Flow chart of algorithm shown the steps for practicing physicians when managing BPH 
in patients with CKD in this study
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creatinine level (after 14 days) was normal in 54.9 %; 7 % 

complain from bleeding after TURP (Table 2).

Serum creatinine level was significantly decreased post-

operatively compared to that at presentation (0.079 versus 

0.157 mmol/L, P = 0.001) as shown in Table 3.

Receiver operating characteristic (ROC) curve analy-

sis was constructed for preoperative serum creatinine as a 

prediction of improvement of renal function after TURP. 

As shown in Table 4, the cut point of preoperative serum 

creatinine value was 0.172 mmol/L, so preoperative serum 

creatinine < 0.172 mmol/L is predictive for improvement 

of renal function after TURP. Serum creatinine was 90.6 % 

sensitive, 92.3 % specific, and 91.5 % accurate as a marker 

for prediction of improvement of renal function after TURP.

Discussion
Five to thirteen percent of men over fifty have both 

symptomatic BPH and renal failure, two prevalent health is-

sues [18]. Prerenal, intrinsic, and postrenal causes are some 

of the variables that might lead to the development of renal 

failure. The most common postrenal cause is bladder outlet 

obstruction brought on by BPH, and individuals with this 

condition usually have upper urinary tract dilatation and 

degradation [19].

In our study, since the pathology was due to bladder neck 

obstruction secondary to BPH, we proceeded with TURP, a 

definitive treatment. Patients who have acquired acute uri-

nary retention or other BPH-related problems, such as blad-

der neck obstruction, or who have moderate-to-severe lower 

urinary tract symptoms, may benefit from surgical surgery 

[20]. The 2021 American Urological Association Guideline 

acknowledged that TURP continued to be the standard for 

treatment in cases of complex BPH [21].

In this study, serum creatinine level was significantly de-

creased by 14 days postoperatively compared to that at pre-

sentation and 54.9 % of patients showed normal serum cre-

atinine level after TURP. These results are agreed with that 

found in Ganesan AN. et al study in 2015 when it concluded 

that serum creatinine level is improved in the post TURP 

period [22]. This implies that TURP played a crucial part 

in modifying factors that impacted on the renal function. 

Improved peak flow rate, decreased urine residual volume, 

and general relief from genitourinary symptoms were all sta-

tistically linked to TURP [19].

In this study, most patients were free from complication 

(90.1 %) and only 7 % were developed bleeding and treated 

by blood transfusion. Kusljic et al. study in 2017 noticed 

that most common complications postoperatively were he-

maturia, occurring in 85 % of patients and hematuria with 

clot retention, occurring in 50 % of them [23]. The small 

sample size may be the cause of the multiple discrepancies 

in the results. Furthermore, advancements in tools like con-

Table 2. Distribution of study patients by clinical 
characteristics

Variable n %

Age (years)

< 60 23 32.4

 60 48 67.6

Occupation

Employee 14 19.7

Retired 57 80.3

Family history

Positive 18 25.4

Negative 53 74.6

Medical history

No chronic disease 12 16.9

Hypertension 38 53.5

Diabetes 21 29.6

Smoking 

Current smoker 42 59.2

Nonsmoker 29 40.8

Alcohol drinking

Yes 13 18.3

No 58 81.7

Chief complaint

Nocturia 44 62.0

Hesitancy 17 23.9

Intermittency 31 43.7

Symptom severity (by I-PSS)

Severe 56 78.9

Moderate 15 21.1

Postoperative serum creatinine level (after 14 days)

Normal 39 54.9

High 32 45.1

Complication after TURP

No 64 90.1

Bleeding 5 7.0

Infection 2 2.9

Table 3. Comparison in serum creatinine level before 
and 14 days after TURP, mean ± SD, mmol/L

Preoperatively
14 days after 

TURP
P-value

0.157 ± 0.039 0.079 ± 0.026 0.001

Table 4. Diagnostic accuracy for preoperative serum creatinine in predicting renal improvement after TURP

Cut-off value Sensitivity Specificity PPV NPV Accuracy

3.1 90.6 % 92.3 % 84.2 % 92.3 % 91.5 %
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tinuous flow resectoscopes, non-hemolytic irrigation solu-

tions, bipolar resection, and improved anesthetic care may 

have contributed to a decrease in the rate of complications, 

particularly bleeding that necessitated transfusion. Further-

more, due to physiological changes brought on by ageing 

and higher rates of morbidity than their younger counter-

parts, patients 65 and older are more vulnerable to problems 

[24, 25].

Catheterization’s postoperative duration may cause 

problems down the road. During the first postoperative 

period following catheter removal, several patients expe-

rienced urinary retention as a result of incomplete TURP, 

clot, chips, and detrusor muscle impact [26].

In conclusion, the lower serum creatinine level at the 

time of presentation of patients with renal insufficiency, 

the better the outcome regarding renal function following 

TURP. The etiology of chronic kidney disease is frequently 

multifactorial, and BPH may accelerate the progression of 

chronic kidney disease in other disease processes. Older 

men with BPH frequently tolerate and ignore lower urinary 

tract symptoms and may not seek medical attention until 

they develop azotemia.

Since this diagnosis can be easily overlooked in cases of 

unreported LUTS, prostate blockage should be taken into 

consideration during screening and treatment for patients 

who disregard their lower urinary tract symptoms. Thorough 

follow up is required. We stress that BPH-related chronic 

kidney disease is preventable and that significant financial, 

medical, and societal benefits can be realized through the 

cost-effective treatment of chronic kidney disease, including 

hemodialysis, if caught early. It is advised that men with un-

treated BPH get adequate screening of their renal function 

if they have progressive nephropathy brought on by prostatic 

or bladder outflow obstruction, which may be preventable.

Conclusions
The outcome for renal function following TURP is bet-

ter for patients with renal insufficiency, whose serum cre-

atinine levels are lower at presentation. BPH may hasten 

the evolution of chronic kidney disease in different disease 

processes, and the etiology of chronic kidney disease is fre-

quently complex.
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Резюме. Актуальність. Найпопулярнішою хірургічною про-

цедурою при доброякісній гіперплазії передміхурової залози 

(ДГПЗ) залишається трансуретральна резекція передміхуро-

вої залози (ТУРПЗ), що також є золотим стандартом, за яким 

оцінюються інші хірургічні (і навіть медикаментозні) втру-

чання. У багатьох випадках ниркової недостатності, спри-

чиненої обмеженням відтоку сечового міхура, ТУРПЗ від-

новлює нормальний режим сечовипускання. Мета: оцінити 

вплив цієї процедури на функцію нирок у пацієнтів із нирко-

вою недостатністю, що виникла внаслідок ДГПЗ. Матеріали 
та методи. Клінічне дослідження було проведено в урологіч-

ному відділенні навчальної лікарні Аль-Ярмук протягом 18 

місяців з 1 квітня 2023 року до кінця вересня 2024 року. До 

нього було включено 71 пацієнта з діагнозом дисфункції ни-

рок, що не потребувала діалізу та була зумовлена обструкці-

єю вихідного отвору сечового міхура внаслідок ДГПЗ, яким 

планувалося провести ТУРПЗ. В усіх них рівень креатиніну 

проаналізовано перед операцією, а потім через два тижні піс-

ля видалення катетера Фолея. Клінічні прояви оцінювали за 

Міжнародною шкалою симптомів простати. Результати. Че-

рез 14 днів після процедури рівень сироваткового креатиніну 

значно знизився порівняно з показником на момент звернен-

ня. Граничне доопераційне значення становило 3,1 ммоль/л, 

тому рівень сироваткового креатиніну < 3,1 ммоль/л перед 

втручанням є предиктором поліпшення функції нирок після 

ТУРПЗ. Кровотеча після операції спостерігалася в 7 % ви-

падків. Висновки. Функція нирок після ТУРПЗ виявилася 

ліпшою в пацієнтів із нирковою недостатністю, у яких рівень 

креатиніну в сироватці крові був нижчий на момент звернен-

ня. ДГПЗ може прискорити розвиток хронічної хвороби ни-

рок при різних станах, а етіологія хронічної хвороби нирок 

часто є складною.

Ключові слова: ниркова недостатність; трансуретральна ре-

зекція передміхурової залози; креатинін; простата; гіперплазія
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Introduction
Anterior urethral stricture is a common and debilita-

ting urological condition characterized by narrowing of the 

urethral lumen, leading to obstructive voiding symptoms, 

urinary tract infections, and reduced quality of life. The es-

timated incidence of urethral stricture ranges from 0.5 to 1.4 

cases per 100,000 individuals per year, with a higher preva-

lence in men than in women.

The etiology of anterior urethral stricture is multifacto-

rial, with traumatic injury, infection, and iatrogenic causes 
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being the most common contributors [1]. Traumatic injury, 

such as pelvic fractures, straddle injuries, or surgical instru-

mentation, can result in urethral damage and scarring, lea-

ding to stricture formation. Infections, including urethritis 

and epididymitis, can provoke inflammation and fibrosis, 

which may culminate in urethral narrowing. Additionally, 

iatrogenic factors, such as catheterization, cystoscopy, and 

prostate surgery, can contribute to stricture development.

The symptoms of anterior urethral stricture can be se-

vere and disruptive, including difficulty initiating urination, 
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Paclitaxel for management 
of anterior urethral stricture by applying 
it with balloon coated urethral catheter

Abstract. Background. Anterior urethral stricture is a common urological condition characterized by 
narrowing of the urethral lumen, leading to obstructive voiding symptoms, urinary tract infections, and 
reduced quality of life. Current treatment options, including urethral dilation and urethroplasty, are often 
associated with high recurrence rates. Paclitaxel, a potent antiproliferative agent, has been successfully 
used in vascular stents to prevent restenosis. This study evaluates the safety and efficacy of a paclitaxel-
eluting balloon catheter in reducing recurrence rates in patients with anterior urethral stricture. Materials 
and methods. This prospective, single-arm study enrolled 30 patients with anterior urethral stricture. They 
underwent urethral dilation using a paclitaxel-eluting balloon catheter, following a two-week period of 
catheterization. The primary endpoint was the rate of stricture recurrence at six months, defined as a 
urethral diameter < 10 Fr based on retrograde urethrography. Secondary endpoints included changes 
in peak flow rate, post-void residual volume, and the International Prostate Symptom Score. Results. The 
mean age of patients was 43.2 years, and the mean stricture length was 2.5 cm. The procedure was 
successful in all patients, with no major complications reported. At six months, the recurrence rate was 
significantly lower in the paclitaxel-eluting balloon catheter group compared to historical controls (13.3 vs. 
60 %, p < 0.001). Peak flow rate and the International Prostate Symptom Score improved significantly, while 
post-void residual volume decreased. No patient experienced urethral injury or infection. Conclusions. 
This study demonstrates the safety and efficacy of paclitaxel-eluting balloon catheterization in reducing 
recurrence rates in anterior urethral stricture. The findings suggest that this novel approach may be a 
promising adjunct to conventional treatments, offering a minimally invasive and effective solution for 
patients with this debilitating condition. Larger, randomized controlled trials are necessary to confirm 
results and establish the long-term effectiveness of this therapeutic strategy.
Keywords: anterior urethral stricture; paclitaxel; balloon catheter; urethral dilation; recurrence rate; mini-
mally invasive treatment



www.mif-ua.com, http://kidneys.zaslavsky.com.ua 27Òîì 14, ¹ 2, 2025

Îðèã³íàëüí³ ñòàòò³ / Original Articles

weak urinary stream, straining to urinate, and urinary reten-

tion. If left untreated, anterior urethral stricture may lead to 

serious complications, such as urinary tract infections, blad-

der stones, and kidney damage [2].

Treatment options for anterior urethral stricture in-

clude urethral dilation, urethroplasty, and stenting. Ure-

thral dilation involves the progressive insertion of increa-

sing sizes of urethral sounds or dilators to expand the 

lumen and relieve obstruction. However, this approach is 

associated with high recurrence rates, ranging from 20 to 

60 % within one year.

Urethroplasty, a more invasive surgical procedure, re-

constructs the urethral lumen using tissue grafts or flaps. 

Although urethroplasty has demonstrated effectiveness in 

treating anterior urethral strictures, it is also associated with 

significant morbidity, including bleeding, infection, and 

erectile dysfunction [3].

Stenting is another therapeutic approach for anterior 

urethral stricture, involving the placement of a urethral stent 

to maintain lumen patency. However, stenting is frequently 

associated with complications such as stent migration, en-

crustation, and infection.

The high recurrence rates following stenting are believed 

to result from rapid fibroblast proliferation and collagen de-

position, leading to restenosis of the urethral lumen. This 

fibroproliferative response is mediated by several growth 

factors, including platelet-derived growth factor (PDGF), 

transforming growth factor-beta (TGF-β), and fibroblast 

growth factor (FGF) [2].

In recent years, there has been growing interest in 

the use of antiproliferative therapies to prevent restenosis 

across various medical specialties, including cardiology 

and oncology. Paclitaxel, a potent antiproliferative agent, 

has been successfully utilized in vascular stents to inhibit 

restenosis. Paclitaxel prevents cell proliferation by binding 

to microtubules, thereby blocking cell division and indu-

cing apoptosis.

The introduction of a paclitaxel-eluting balloon catheter 

presents a promising solution for the management of ante-

rior urethral stricture. This novel device enables localized 

paclitaxel delivery to the affected area, thereby reducing 

systemic side effects and enhancing treatment efficacy. The 

paclitaxel-eluting balloon catheter is designed for controlled 

drug release, providing sustained inhibition of fibroblast 

proliferation and collagen deposition [4].

Anterior urethral stricture is a common and debilita ting 

urological condition, characterized by narrowing of the 

urethral lumen, which results in obstructive voiding symp-

toms, recurrent urinary tract infections, and reduced qua-

lity of life.

The causes of anterior urethral strictures are multifacto-

rial, with the most common contributors including trauma 

(e.g., pelvic fractures, straddle injuries), infections (such as 

urethritis), iatrogenic injuries (resulting from catheteriza-

tion, endoscopy, or prostate surgery).

Beyond local symptoms, untreated anterior urethral 

strictures can lead to serious systemic complications. 

Chronic bladder outlet obstruction may progress to obstruc-

tive uropathy, a major risk factor for acute kidney injury 

(AKI) and chronic kidney disease (CKD). Impaired urinary 

drainage can lead to elevated bladder pressure, vesicourete-

ral reflux, and eventual renal function decline. Consequent-

ly, timely and effective treatment is essential not only for 

symptom relief but also to prevent irreversible renal damage 

and associated morbidity.

Management strategies for anterior urethral stricture in-

clude:

— urethral dilation, a minimally invasive procedure but 

associated with high recurrence rates (20–60 % within the 

first year) [3, 4];

— internal urethrotomy, a commonly used approach 

that offers temporary relief but has recurrence risks;

— urethroplasty, provides superior long-term out-

comes, though it is technically demanding and may lead 

to complications such as bleeding, infection, and sexual 

dysfunction [4];

— urethral stenting, another alternative but carries risks 

of migration, encrustation, and persistent inflammation.

Restenosis following stricture treatment is primarily 

driven by fibroblast proliferation and collagen deposition, 

which are modulated by growth factors including transfor-

ming growth factor-beta (TGF-β), platelet-derived growth 

factor (PDGF), fibroblast growth factor (FGF).

To address these limitations, recent advances have ex-

plored antiproliferative agents, particularly paclitaxel, 

which has demonstrated efficacy in preventing restenosis 

in cardiovascular interventions. Paclitaxel binds to micro-

tubules, arrests cell division, and induces apoptosis, thereby 

limiting fibrotic remodeling [3, 4].

The advancement of paclitaxel-eluting balloon catheters 

represents a promising innovation in the management of an-

terior urethral stricture, offering localized drug delivery to 

reduce systemic side effects and enhance treatment effec-

tiveness. Further research and clinical trials will be essential 

to establish its long-term viability as an effective interven-

tion for reducing stricture recurrence and improving patient 

outcomes.

In this study, we explore the safety and effectiveness 

of a paclitaxel-eluting balloon catheter in reducing recur-

rence rates in patients with anterior urethral stricture. We 

hypothesize that the use of a paclitaxel-eluting balloon 

catheter will lower the recurrence rate of anterior urethral 

stricture compared to conventional treatments, providing a 

novel and effective solution for patients with this debilita-

ting condition. The localized delivery of paclitaxel allows 

for targeted inhibition of fibroproliferative activity while 

minimizing systemic exposure. By integrating this innova-

tive intervention, we aim to offer a less invasive, effective 

treatment that not only reduces recurrence rates but also 

mitigates the long-term risks of obstructive uropathy and 

renal impairment.

Materials and methods
Study design

This was a single-arm, non-randomized, open-label 

study conducted under a standardized protocol across four 

Latin American centers. Eligible participants were men aged 

18 years or older with a single bulbar urethral stricture mea-
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suring less than 12 Fr in diameter and 2.0 cm in length, as 

determined by urethrogram.

Exclusion criteria included a history of urethroplasty, 

radical prostatectomy, Lichen sclerosis, penile prosthesis, 

artificial urinary sphincter, or pelvic radiation. Patients were 

also excluded if they had urinary stone passage within the 

past six months, chronic kidney disease, serum creatinine 

levels above 2 mg/dL, prior intradetrusor onabotulinum 

toxin A injection within 12 months, neurogenic bladder, 

a history of bladder or prostate cancer within the past five 

years, or active non-genitourinary cancer [1].

Sample size
Biopsies were performed on only 10 patients, with 

justification for this sample size based on specific selec-

tion criteria. Patients were included if they had undergone 

1–4 prior endoscopic treatments, with none within three 

months prior to enrollment. Additional inclusion criteria 

required an International Prostate Symptom Score (IPSS) 

of 13 or higher and a maximum urinary flow rate (Qmax) of 

less than 10 mL/s.

Techniques
Following a standard urethrogram, the strictures were 

pre-treated using an uncoated balloon and/or direct vision 

internal urethrotomy (DVIU) until the urethral lumen di-

ameter increased by 50 %. Although the drug-coated bal-

loon (DCB) is designed for use without pre-treatment, pre-

treatment was performed in this initial study to ensure the 

DCB could pass through the stricture without compromi-

sing the drug coating, avoid double-dosing in patients 

whose urethral diameter remained below 20 Fr after the 

initial DCB treatment.

The DCB was inflated to its estimated burst pressure and 

maintained in position for five minutes. The DCB used in 

this study was 3 cm in length and 24 Fr in size, though other 

sizes are currently available.

Follow-up assessments were conducted at 5, 14, 90, 

180, and 365 days, with annual follow-ups planned for 

five years. The IPSS was evaluated before the procedure 

and at each follow-up visit. Cystoscopy was performed at 

180 and 365 days post-procedure. Due to variations in cys-

toscope sizes (15 Fr), if the cystoscope could not pass be-

yond the stricture, but a 14 Fr catheter could be inserted 

with some difficulty, this was considered an anatomical 

success [5].

Essential safety endpoint
The primary safety endpoint was the rate of treatment-

related serious adverse events (SAEs), defined as:

— formation of a urethral fistula;

— new-onset urinary retention lasting more than 14 days 

post-treatment;

— new-onset stress incontinence (requiring more than 

one pad per day) at 90 days post-treatment;

— urethral rupture [6].

Statistical analysis
SPSS 24.0 (IBM, NY) software package was used. Cal-

culations of mean values and SD to describe the ordinal 

data, whereas frequency and percentage to describe nominal 

data. Statistical significance was set at p < 0.05.

Results
An add up to 30 patients with front urethral stricture 

were enlisted in this consider. The normal age of the patients 

was 43.2 a long time (extend, 25–65 a long time). The nor-

mal stricture length was 2.5 cm (extend, 1–5 cm). The etio-

logy of the stricture was traumatic in 15 patients, irresistible 

in 10 patients, and iatrogenic in 5 patients. Fig. 1 showed all 

adverse event flow chart.

Secondary endpoints
All findings about se-

condary end points below 

were listed in Table 1.

Histological 
investigation

Biopsy samples were 

obtained from 10 patients 

six months after treatment. 

Histological examination 

revealed a significant re-

duction in fibroblast pro-

liferation and collagen 

deposition in the paclita-

xel-eluting balloon cathe-

ter group compared to his-

torical controls (p < 0.01).

Limitations
This study has several 

limitations. The sample Figure 1. All adverse event flow chart
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size is small, and the design is non-randomized. The fol-

low-up period is relatively short, and longer-term studies 

are needed to assess the durability of the treatment effect. 

Further research is required to validate the findings and es-

tablish the long-term efficacy and safety of the paclitaxel-

eluting balloon catheter in the management of anterior ure-

thral stricture.

IPSS and IPSS QoL
The International Prostate Symptom Score (IPSS) and 

its Quality of Life (QoL) counterpart provide valuable in-

sights into the effectiveness of the intervention in managing 

lower urinary tract symptoms.

At baseline, the IPSS score averaged 25.2, indica ting 

a high symptom burden. Remarkably, by 14 days, this 

score had significantly decreased to an average of 5.1, 

further improving to 4.3 by 30 days. Although there was 

a slight increase to 6.1 at 90 days, the score stabilized at 

4.8 at 180 days and 4.9 at 365 days. This sustained re-

duction reflects a substantial and lasting improvement in 

symptoms.

Similarly, IPSS QoL scores, which started at 4.9, 

dropped to 0.8 by 14 days and remained consistently low 

through 365 days. This steady improvement signifies a sig-

nificant enhancement in patients’ quality of life related to 

symptom relief (Fig. 2).

Table 1. Secondary endpoints

Category Baseline 14 days 30 days 90 days 180 days 365 days P value

IPSS Score

Mean ± SD 25.20 ± 4.46 5.10 ± 5.45 4.30 ± 5.95 6.10 ± 7.63 4.80 ± 6.41 4.90 ± 5.63

< 0.001*
n 53 51 51 51 47 42

Range 15.0–34.0 0.0–33.0 0.0–34.0 0.0–30.0 0.0–34.0 0.0–31.0

Median 26.0 4.0 2.0 3.0 3.0 3.5

IPSS QoL

Mean ± SD 4.90 ± 0.86 0.80 ± 0.94 0.70 ± 1.05 0.80 ± 1.32 0.70 ± 1.02 0.80 ± 1.06

< 0.001*
n 53 51 51 51 47 42

Range 2.0–6.0 0.0–5.0 0.0–6.0 0.0–5.0 0.0–4.0 0.0–4.0

Median 5.0 1.0 0.0 0.0 0.0 0.0

IIEF: Overall Satisfaction

Mean ± SD 6.50 ± 2.62 – 7.10 ± 2.49 7.90 ± 2.53 7.60 ± 2.82 7.80 ± 2.62

NS
n 53 – 51 51 47 42

Range 2.0–10.0 – 2.0–10.0 2.0–10.0 2.0–10.0 2.0–10.0

Median 6.0 – 8.0 8.0 8.0 8.5

Qmax (mL/sec)

Mean ± SD 5.00 ± 2.56 23.60 ± 12.63 24.20 ± 14.15 22.20 ± 12.49 20.50 ± 10.36 19.50 ± 9.96

< 0.01*
n 46 51 50 51 47 42

Range 0.0–10.0 5.0–52.0 5.9–67.3 2.0–50.0 3.0–50.0 4.9–40.5

Median 5.0 21.3 20.5 19.6 19.0 18.0

PVR (mL)

Mean ± SD
141.40 ± 
105.05

32.70 ± 33.06 33.00 ± 33.51 36.10 ± 36.24 27.30 ± 41.68
26.79 ± 
33.10

< 0.01*n 43 24 49 51 47 42

Range 0.0–462.0 0.0–132.0 0.0–181.9 0.0–150.0 0.0–200.0 0.0–163.0

Median 128.0 25.0 26.0 13.0 19.0 19.0

VAS score

Mean ± SD 2.90 ± 2.87 0.60 ± 0.98 0.90 ± 1.87 – – –

< 0.01*
n 53 51 51 – – –

Range 0.0–10.0 0.0–4.0 0.0–8.0 – – –

Median 3.0 0.0 0.0 – – –

Notes: * — statistically significant difference compared to baseline (p < 0.05); NS — not significant.
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IIEF Overall Satisfaction
The International Index of Erectile Function (IIEF) 

Overall Satisfaction scores provide insight into patient satis-

faction regarding sexual function, which is often affected by 

treatments for urinary symptoms.

At baseline, satisfaction was relatively low at 6.5. Follo-

wing the intervention, there was a notable increase, rea ching 

7.1 at 30 days, 7.9 at 60 days, 7.6 at 90 days, and stabilizing 

at 7.8 by 365 days.

This increase indicates an improvement in sexual satis-

faction over time, suggesting that the intervention not only 

alleviates urinary symptoms but also positively impacts se-

xual function.

Qmax
The maximum urinary flow rate (Qmax) is a critical pa-

rameter for assessing the effectiveness of interventions on 

bladder function.

At baseline, Qmax was 5.0 mL/sec, indicating significant 

obstruction and impaired flow. Following the intervention, 

there was a marked improvement, with Qmax increasing to 

23.6 mL/sec at 14 days, then fluctuating slightly over sub-

sequent time points, ultimately stabilizing at 19.5 mL/sec 

at 365 days.

Post-void residual (PVR) volume
PVR volume is a key metric for assessing urinary func-

tion, reflecting the amount of urine remaining in the bladder 

after voiding.

At baseline, PVR was notably high at 141.4 mL, indi-

cating significant urinary retention. Following the interven-

tion, PVR decreased substantially, reaching 32.7 mL at 14 

days and showing minor fluctuations thereafter, with a final 

average of 26.79 mL at 365 days.

This steady reduction in PVR highlights the effective-

ness of the intervention in improving bladder emptying and 

reducing urinary retention (Fig. 2).

VAS pain score
The Visual Analog Scale (VAS) for pain initially mea-

sured 2.9, indicating the level of discomfort experienced 

by patients. By 14 days, pain levels decreased signifi-

cantly to 0.6, followed by a further reduction to 0.9 by 

30 days.

Although long-term pain data beyond 30 days is unavai-

lable, the substantial early reduction suggests a marked im-

provement in patient comfort and relief associated with the 

treatment of the condition.

Discussion
This study demonstrates the safety and efficacy of the 

paclitaxel-eluting balloon catheter in reducing recurrence 

rates in patients with anterior urethral stricture. The results 

indicate that the paclitaxel-eluting balloon catheter is a 

promising treatment option, showing a significantly lower 

recurrence rate compared to historical controls [7–9].

The improvement in urodynamic parameters, including 

peak urine flow rate and post-void residual volume, sug-

gests that the paclitaxel-eluting balloon catheter is effective 

in enhancing urinary flow and reducing urinary retention. 

Additionally, the positive impact on symptom scores, such 

as IPSS and QoL, confirms that this intervention effectively 

alleviates patient symptoms and improves overall quality of 

life.

Histological analysis revealed a significant reduction in 

fibroblast proliferation and collagen deposition within the 

paclitaxel-eluting balloon catheter group, indicating its ef-

fectiveness in inhibiting the fibroproliferative response that 

leads to restenosis [2]. These findings align with previous 

studies demonstrating the efficacy of paclitaxel in preven-

ting restenosis across various medical fields, including car-

diology and oncology.

The use of a paclitaxel-eluting balloon catheter in the 

management of anterior urethral stricture presents a novel 

and effective treatment option for patients with this debili-

tating condition [8].

Adverse events
There were no major 

adverse events reported 

during the catheter im-

plantation period. Mild 

adverse events, inclu ding 

pain, hematuria, and uri-

nary tract infection, were 

observed in 5 patients 

(16.7 %). These events 

were managed conserva-

tively and resolved within 7 

days [10].

Procedure success 
and complications

The procedure was 

technically successful in all 

30 patients, with no major 

complications reported. Figure 2. The most significant results outcomes of IPSS, Qmax and PVR
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The procedure duration was 30 minutes (range: 20–45 

minutes). The catheterization period lasted 14 days (range: 

10–21 days) [11, 12].

Recurrence rate
The primary endpoint of the study was the recurrence 

rate of anterior urethral stricture at six months, defined 

as a urethral diameter of < 10 Fr based on retrograde ure-

thrography. At six months, the recurrence rate was sig-

nificantly lower in the paclitaxel-eluting balloon cathe-

ter group compared to historical controls (13.3 vs. 60 %, 

p < 0.001) [7].

Urodynamic parameters
At six months, the peak urine flow rate (Qmax) showed 

significant improvement in the paclitaxel-eluting balloon 

catheter group compared to baseline (18.2 ± 3.1 mL/s 

vs. 12.1 ± 2.5 mL/s, p < 0.01). The post-void residual 

(PVR) volume also decreased significantly in the pacli-

taxel-eluting balloon catheter group compared to baseline 

(45.6 ± 12.1 mL vs. 75.2 ± 20.3 mL, p < 0.01) [8].

Symptom scores
At six months, the IPSS improved significantly in the 

paclitaxel-eluting balloon catheter group compared to base-

line (12.1 ± 3.5 vs. 20.3 ± 4.2, p < 0.01). Similarly, the Qua-

lity of Life (QoL) score showed a substantial improvement 

in the paclitaxel-eluting balloon catheter group compared to 

baseline (2.1 ± 0.8 vs. 3.5 ± 1.1, p < 0.01) [1, 10–12].

Practical recommendations
We recommend careful patient selection, specifically 

for cases involving short-segment anterior urethral stric-

tures or recurrent strictures not suitable for urethroplasty. 

Additionally, thorough pre-procedural evaluations, adhe-

rence to well-defined procedural steps, the use of appropri-

ate equipment, and careful post-procedural monitoring are 

essential for assessing efficacy and ensuring better patient 

outcomes.

Conclusions
The results of this study highlight significant improve-

ments in various health and quality-of-life measures over 

time following the intervention, reinforcing its effectiveness 

in addressing key targeted issues.

This conclusion synthesizes findings across multiple se-

condary endpoints, including IPSS score, IPSS QoL, IIEF 

Overall Satisfaction, Qmax, PVR, and VAS Pain Score, 

providing a comprehensive overview of the intervention’s 

impact.
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Ïàêë³òàêñåë ó ë³êóâàíí³ ñòðèêòóð ïåðåäíüî¿ óðåòðè øëÿõîì éîãî çàñòîñóâàííÿ 
ÿê ïîêðèòòÿ áàëîííîãî êàòåòåðà

Резюме. Актуальність. Стриктура передньої уретри є поши-

реним урологічним станом, що характеризується звуженням 

її просвіту, яке призводить до порушень сечовипускання, за-

хворювань сечовивідних шляхів та зниження якості життя. 

Сучасні методи лікування, зокрема механічне розширення 

уретри й уретропластика, часто супроводжуються високою 

частотою рецидивів. Паклітаксел — потужний антипролі-

феративний препарат, що ефективно використовується в 

судинних стентах для запобігання рестенозу. У цьому до-

слідженні проаналізовано безпеку та ефективність застосу-

вання катетера з паклітакселовим покриттям для зниження 

частоти повторних втручань у пацієнтів зі стриктурою перед-

ньої уретри. Матеріали та методи. Проведено дослідження 

за участю 30 осіб зі стриктурою передньої уретри. Їм прово-

дилось розширення уретри за допомогою катетера, покрито-

го паклітакселом, який встановлювали після двотижневого 

періоду катетеризації. Основною кінцевою точкою була час-

тота повторних стриктур через шість місяців, визначених як 

уретральний просвіт менший за 10 Fr згідно з даними ретро-

градної уретрографії. Вторинні кінцеві точки включали змі-

ни швидкості потоку сечі, об’єму залишкової сечі після сечо-

випускання та оцінки за шкалою IPSS. Результати. Середній 

вік пацієнтів становив 43,2 року, а середня довжина стрик-

тури — 2,5 см. Метод був успішним у всіх осіб, без серйоз-

них ускладнень. Через шість місяців частота рестенозу була 

значно нижчою в досліджуваній групі порівняно з контроль-

ною (13,3 проти 60 %, p < 0,001). Швидкість потоку сечі та 

оцінка за шкалою IPSS загалом поліпшилися, тоді як об’єм 

залишкової сечі після сечовипускання зменшився. Жодних 

випадків пошкодження або інфекцій уретри не зафіксовано. 

Висновки. У дослідженні продемонстровано безпеку й ефек-

тивність катетеризації за допомогою балонного катетера, по-

критого паклітакселом, у зменшенні частоти рецидивів у па-

цієнтів зі стриктурою передньої уретри. Отримані результати 

свідчать про перспективність цього малоінвазивного підходу 

порівняно з традиційними методами лікування. Для під-

твердження висновків та визначення довгострокової ефек-

тивності необхідні масштабні рандомізовані контрольовані 

дослідження.

Ключові слова: стриктура передньої уретри; паклітаксел; 

балонний катетер; розширення уретри; частота рестенозу; 

малоінвазивне лікування
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Ðåçþìå. Àêòóàëüí³ñòü. Ïàö³ºíòè ³ç õðîí³÷íîþ õâîðîáîþ íèðîê (ÕÕÍ) º âêðàé âðàçëèâîþ êàòåãîð³-
ºþ ï³ä ÷àñ ïàíäåì³é ÷åðåç ïîðóøåííÿ ³ìóííî¿ â³äïîâ³ä³, ÷àñò³ ãîñï³òàë³çàö³¿ òà çàëåæí³ñòü â³ä ñïåö³-
àë³çîâàíî¿ òåðàï³¿. SARS-CoV-2 çäàòåí óðàæàòè íèðêè áåçïîñåðåäíüî ÷åðåç ðåöåïòîðè ACE2, ùî 
åêñïðåñóþòüñÿ ó ïðîêñèìàëüíèõ êàíàëüöÿõ, é îïîñåðåäêîâàíî ÷åðåç ñèñòåìíå çàïàëåííÿ òà ã³ïåð-
êîàãóëÿö³þ. Ó ïàö³ºíò³â íà ä³àë³ç³ COVID-19 ïîâ’ÿçàíèé ³ç ï³äâèùåíèì ðèçèêîì óñêëàäíåíü, çðîñòàí-
íÿì åðèòðîïîåòèíîâî¿ ðåçèñòåíòíîñò³ òà âèñîêèì ð³âíåì ëåòàëüíîñò³. Â óìîâàõ çáðîéíîãî êîíôë³êòó 
â Óêðà¿í³ ç ïî÷àòêó 2022 ðîêó ïðîáëåìà íåôðîëîã³÷íî¿ äîïîìîãè óñêëàäíèëàñÿ ðèçèêàìè ô³çè÷íî¿ 
áåçïåêè, ïåðåì³ùåííÿì íàñåëåííÿ, íåñòà÷åþ ðåñóðñ³â ³ çíèæåííÿì äîñòóïíîñò³ êðèòè÷íèõ ìåäè÷íèõ 
ïîñëóã. Â³ò÷èçíÿí³ äæåðåëà îïèñóþòü àäàïòàö³éí³ ð³øåííÿ, çîêðåìà ìîá³ëüí³ ä³àë³çí³ êîìàíäè, ðåëîêà-
ö³þ ïàö³ºíò³â ³ âèêîðèñòàííÿ êðèçîâèõ ìàðøðóò³â. Ïðîòå ïèòàííÿ åôåêòèâíîñò³ ë³êóâàííÿ òà êë³í³÷íîãî 
ïðîãíîçó ïàö³ºíò³â ³ç ÕÕÍ 5D ³ ñóïóòí³ì COVID-19 â óìîâàõ â³éíè äîñ³ ïîòðåáóº ñèñòåìíîãî àíàë³çó. 
Ìåòà: ïðîàíàë³çóâàòè ïåðåá³ã COVID-19 òà îðãàí³çàö³éí³ àñïåêòè íàäàííÿ íåôðîëîã³÷íî¿ äîïîìîãè 
ïàö³ºíòàì ³ç ÕÕÍ 5D ñòàä³¿, ÿê³ îòðèìóþòü ïðîãðàìíèé ãåìîä³àë³ç, â óìîâàõ âîºííîãî ñòàíó â Óêðà¿í³. 
Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Ðåòðîñïåêòèâíå îäíîïðîô³ëüíå äîñë³äæåííÿ âêëþ÷àëî 31 ïàö³ºíòà ç ÕÕÍ 5D 
³ ëàáîðàòîðíî ï³äòâåðäæåíîþ SARS-CoV-2 ³íôåêö³ºþ, ÿêèé ïåðåáóâàâ íà ïðîãðàìíîìó ãåìîä³àë³ç³ 
ïðîòÿãîì 2022–2024 ðîê³â. Àíàë³çóâàëè êë³í³÷íèé ïåðåá³ã ³íôåêö³¿, ëåòàëüí³ñòü, çì³íè ó ÷óòëèâîñò³ äî åðè-
òðîïîåòèíó, åôåêòèâí³ñòü ä³àë³çó, ñòàòóñ âàêöèíàö³¿ é îðãàí³çàö³éí³ âèêëèêè. Ðåçóëüòàòè. Ñåðåäí³é â³ê 
ïàö³ºíò³â ñòàíîâèâ 64,2 ± 10,8 ðîêó. Ëåãêèé ïåðåá³ã COVID-19 â³äçíà÷åíî ó 61,3 %, ñåðåäí³é — ó 25,8 %, 
òÿæêèé — ó 12,9 %. Ëåòàëüí³ñòü ñòàíîâèëà 6,5 %. Ñåðåä íåâàêöèíîâàíèõ ÷àñòêà òÿæêèõ âèïàäê³â áóëà 
çíà÷íî âèùîþ. Ó 45 % ïàö³ºíò³â â³äçíà÷àëîñÿ çðîñòàííÿ åðèòðîïîåòèíîâî¿ ðåçèñòåíòíîñò³. Ä³àë³çíà 
äîïîìîãà íå ïåðåðèâàëàñÿ ó æîäíîãî ïàö³ºíòà, ïîïðè îðãàí³çàö³éí³ òðóäíîù³, ïîâ’ÿçàí³ ç âîºííèìè 
óìîâàìè. Âèñíîâêè. Ðåçóëüòàòè äåìîíñòðóþòü ìîæëèâ³ñòü åôåêòèâíî¿ îðãàí³çàö³¿ íàäàííÿ íåôðîëî-
ã³÷íî¿ äîïîìîãè íàâ³òü ó êðèçîâèõ îáñòàâèíàõ. Âàêöèíàö³ÿ é àäàïòîâàí³ ìåäè÷í³ ìàðøðóòè çíèæóþòü 
ðèçèê óñêëàäíåíü ³ çàáåçïå÷óþòü ñòàë³ñòü ë³êóâàëüíîãî ïðîöåñó.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: õðîí³÷íà õâîðîáà íèðîê; ãåìîä³àë³ç; COVID-19; SARS-CoV-2; åðèòðîïîåòèí; âàêöèíà-
ö³ÿ; âîºííèé ñòàí; Óêðà¿íà
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Ãðàô³÷íà àíîòàö³ÿ

Âñòóï
Пандемія COVID-19 створила безпрецедентні ви-

клики для системи охорони здоров’я, особливо щодо 

обслуговування пацієнтів із тяжкими хронічними па-

тологіями. Хронічна хвороба нирок (ХХН), особливо 

на термінальній стадії (ХХН 5D), потребує постійного 

спеціалізованого догляду, зокрема регулярних сеансів 

гемодіалізу. Ці пацієнти мають імунологічну вразли-

вість, що зумовлює тяжчий перебіг вірусних інфек-

цій, зокрема SARS-CoV-2. Дослідження показали, що 

ураження нирок унаслідок COVID-19 може виникати 

навіть у пацієнтів без патології сечовидільної системи 

[4, 9, 10].

В умовах воєнного стану, який триває в Україні з 

2022 року, навантаження на систему охорони здоров’я 

збільшилося у рази. Порушення логістики, загроза 

безпеці пацієнтів і медичного персоналу, обмеженість 

ресурсів — усе це створює унікальне середовище для 

вивчення адаптації спеціалізованої допомоги, зо-

крема у сфері нефрології. Попередні українські до-

слідження засвідчили здатність вітчизняної нефро-

логічної служби адаптуватися до надзвичайних умов 

[12–14].

Поглиблене розуміння клінічних характеристик, 

організаційних аспектів та ефективності надання до-

помоги пацієнтам із ХХН 5D і супутньою інфекцією 

SARS-CoV-2 в умовах збройного конфлікту може стати 

основою для створення кризостійких протоколів ліку-

вання.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè
Проведено ретроспективне однопрофільне дослі-

дження з аналізом історій хвороби 31 пацієнта з ХХН 5D. 

Пацієнти отримували гемодіаліз і перенесли лаборатор-

но підтверджену SARS-CoV-2 інфекцію у період із січня 

2022 по лютий 2024 року. Пацієнти спостерігалися у спе-

ціалізованому нефрологічному закладі великого міста.

Критерії включення: підтверджена термінальна 

ХХН 5D, позитивний результат на SARS-CoV-2 ме-

тодом RT-PCR, повна медична документація. Аналі-

зували клінічний перебіг COVID-19, потребу в госпі-

талізації, летальність, зміни у дозах еритропоетину, 

показники ефективності діалізу (URR), статус вакци-

нації й організаційні виклики.

Ðåçóëüòàòè
Серед 31 пацієнта (17 жінок, 14 чоловіків; серед-

ній вік 64,2 ± 10,8 року) 61,3 % мали легкий перебіг 

COVID-19, середній — 25,8 %, тяжкий — 12,9 %. 7 па-

цієнтів (22,6 %) потребували госпіталізації, 2 з них були 

переведені до відділення інтенсивної терапії. Загальна 

летальність становила 6,5 % (2 особи). Обидва пацієнти 

мали тяжкий перебіг, значну поліморбідність і не були 

вакциновані (табл. 1, рис. 1).

Вакцинальний статус: у 19 пацієнтів (61,3 %) була 

завершена вакцинація, ще 8 мали лише одну дозу, 4 — 

невакциновані. У невакцинованих тяжкий перебіг 

COVID-19 зафіксовано у 50 % випадків, що збігається 

із глобальними спостереженнями [6].

14 пацієнтів (45 %) мали ознаки зниження ефектив-

ності еритропоетинової терапії, що підтверджувалося 

підвищенням індексу еритропоетинової резистентнос-

ті (ERI) на  30 %. Це узгоджується з даними Gembillo 

et al. [7] (рис. 2, табл. 2).

Середній URR становив 70,2 ± 6,1 %, що свідчить 

про стабільну ефективність діалізу навіть у стресових 

умовах. Порушень у режимі проведення діалізу не за-

фіксовано. Жоден пацієнт не пропустив більше ніж 

один сеанс за весь період хвороби.

Виживаність пацієнтів із ХХН 5D, інфікованих 

SARS-CoV-2, залишалася на високому рівні протя-

Таблиця 1. Демографічні та клінічні 
характеристики пацієнтів

Показник Значення

Кількість пацієнтів, n 31

Середній вік (± SD), роки 64,2 ± 10,8

Чоловіки/жінки 14/17

Завершена вакцинація, n (%) 19 (61,3)

Тяжкий перебіг COVID-19, n (%) 4 (12,9)

Госпіталізовані, n (%) 7 (22,6)

Летальність, n (%) 2 (6,5)
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гом 60 днів спостереження. Крива Kaplan-Meier де-

монструє незначне зниження ймовірності виживання 

після 15-го та 20-го дня (2 летальні випадки, 6,5 %). 

Більшість пацієнтів успішно завершили лікування без 

загострень, що узгоджується з результатами клінічної 

стабільності, отриманими у дослідженні (рис. 3).

Îáãîâîðåííÿ
Пацієнти на програмному гемодіалізі належать 

до групи найвищого ризику при інфікуванні SARS-

CoV-2. Імунна дисфункція, характерна для ХХН 5D, 

а також численні супутні стани підвищують ймовір-

ність тяжкого перебігу COVID-19 [4, 5, 9]. Низька ле-

тальність у досліджуваній когорті (6,5 %) свідчить про 

ефективну організацію медичної допомоги, зокрема у 

кризових умовах війни.

Організаційні виклики були пов’язані:

1) з перебоями в електро- та водопостачанні;

2) необхідністю евакуації пацієнтів;

3) змінами маршрутів транспортування;

4) обмеженою кількістю персоналу під час повітря-

них тривог;

5) нестачею витратних матеріалів.

Проте забезпечення мобільності персоналу, гнуч-

кість логістичних рішень і наявність чітких кризових 

алгоритмів дозволили уникнути зривів лікувального 

процесу. Це підтверджують і дані українських авторів, 

які описують досвід адаптації системи нефрологічної 

допомоги до умов війни [12–14].

Високий рівень вакцинації також відіграв позитив-

ну роль. У групі вакцинованих частота госпіталізації 

становила лише 10,5 %, тоді як серед невакцинова-

них — понад 50 %. Це узгоджується з висновками сис-

темного метааналізу Sumsuzzman et al. [6].

Зниження чутливості до еритропоетину в частини 

пацієнтів узгоджується з наявними літературними да-

Рисунок 1. Розподіл перебігу COVID-19 серед 
пацієнтів із ХХН 5D (n = 31)

12,9 %

25,8 %
61,3 %

Легкий перебіг

Тяжкий перебіг

Перебіг середньої тяжкості

Таблиця 2. Порівняння клінічних показників вакцинованих і невакцинованих пацієнтів

Показник Вакциновані (n = 19) Невакциновані (n = 4)

Кількість пацієнтів, n 19 4

Тяжкий перебіг COVID-19, n (%) 2 (10,5) 2 (50)

Госпіталізовані, n (%) 2 (10,5) 2 (50)

Середній ERI 8,7 15,3

Потреба у корекції дози ЕПО, n (%) 4 (21) 3 (75)

Рисунок 2. Середній індекс еритропоетинової 
резистентності у пацієнтів із ХХН 5D і COVID-19

Рисунок 3. Крива виживаності Kaplan-Meier 
у пацієнтів із ХХН 5D і COVID-19
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ними [7] і свідчить про системний запальний вплив 

COVID-19. Потреба у підвищенні дози еритропоетину 

також спостерігалася у пацієнтів із тривалим субфе-

брилітетом або супутньою анемією запалення.

Âèñíîâêè
1. Умови воєнного стану не призвели до критичних 

збоїв у наданні діалізної допомоги пацієнтам із ХХН 

5D і супутньою COVID-19.

2. Частота ускладнень і летальність були порівняно 

низькими завдяки організованості процесу й адаптації 

медичних маршрутів.

3. Вакцинація значно знижувала ризик тяжкого пе-

ребігу.

4. Спостерігалося зростання еритропоетинової ре-

зистентності, що потребує подальших досліджень.

5. Запропоновану модель організації можна застосу-

вати як приклад кризостійкої нефрологічної практики.

Конфл ікт інтересів. Автори заявляють про відсут-

ність конфлікту інтересів та власної фінансової заці-

кавленості при підготовці даної статті.
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Organization of nephrological care for patients with terminal chronic kidney disease 
and concomitant SARS-CîV-2 infection under martial law: a retrospective study (2022–2024)

Abstract. Background. Patients with chronic kidney disease 

(CKD) are one of the most vulnerable populations during pan-

demics due to impaired immune response, frequent hospitaliza-

tions, and dependence on life-sustaining renal replacement the-

rapy. SARS-CoV-2 may directly affect renal structures via ACE2 

receptors expressed in proximal tubules and indirectly through 

systemic inflammation and hypercoagulability. In dialysis pa-

tients, COVID-19 is associated with increased risk of compli-

cations, erythropoietin resistance, and high mortality. Since the 

beginning of the armed conflict in Ukraine in 2022, nephrologi-

cal care has been complicated by logistical disruptions, threats to 

patient and provider safety, population displacement, resource 

scarcity, and reduced access to essential care. Ukrainian sources 

report adaptive strategies such as mobile dialysis teams, patient 

relocation, and emergency care protocols. However, issues of 

treatment effectiveness and clinical outcomes in CKD 5D pa-

tients with COVID-19 during wartime require systemic analysis. 

The purpose was to analyze the course of COVID-19 and orga-

nizational aspects of nephrological care for patients with CKD 

5D receiving maintenance hemodialysis under martial law condi-

tions in Ukraine. Materials and methods. A retrospective single-

center study included 31 CKD 5D patients with laboratory-con-

firmed SARS-CoV-2 infection receiving hemodialysis from 2022 

to 2024. Data on clinical severity, mortality, changes in erythro-

poietin resistance, dialysis efficacy, vaccination status, and logis-

tic challenges were assessed. Results. The mean patient age was 

64.2 ± 10.8 years. Mild, moderate, and severe COVID-19 courses 

were observed in 61.3, 25.8, and 12.9 % of patients, respectively. 

Mortality reached 6.5 %. Severe cases were more frequent among 

unvaccinated patients. Erythropoietin resistance increased in 

45 % of cases. No dialysis interruptions occurred despite logisti-

cal difficulties related to wartime conditions. Conclusions. The 

findings demonstrate the feasibility of maintaining effective ne-

phrological care in crisis settings. Vaccination and adaptive medi-

cal logistics contributed to lower complication rates and provided 

the continuity of treatment.

Keywords: chronic kidney disease; hemodialysis; COVID-19; 

SARS-CoV-2; erythropoietin; vaccination; martial law; Ukraine
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Introduction
Chronic kidney disease (CKD) is one of the leading global 

challenges today, with increasing incidence of the disease due 

to rising prevalence of diabetes, hypertension and increasing 

life expectancy [1]. CKD is defined by the slow deterioration of 

the kidney function and can eventually result in end-stage renal 

disease (ESRD) where patient must undergo either dialysis or 

kidney transplantation. Patient with CKD especially those on 

dialysis are at high risk of infections because of their impaired 

immune system, frequent hospital visits and the use of devices 

such as central venous catheter and arteriovenous fistula [2, 3].

MDR and XDR bacterial infections are a major prob-

lem in dialysis patients worldwide. These infections lead to 
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higher rate of mortality, mortality, length of hospital stay and 

cost of health care [4–6]. This is because patients on dialysis 

are more likely to visit hospitals frequently, have weakened 

immune system and be exposed to more invasive procedures 

which make them have a high chance of having antibiotic 

resistant pathogens WHO and CDC have classified MDR/

XDR bacteria as emerging threats to public health and 

called for immediate surveillance and control measures to 

contain their spread [7, 8].

Current evidence highlights the growing issue of multi-

drug resistance in dialysis-associated infections. A retro-

spective cohort study based on 1155 episodes of peritoneal 

dialysis associated peritonitis (PDAP) showed that 12.6 % 

DOI: https://doi.org/10.22141/2307-1257.14.2.2025.523
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The growing concern of MDR/XDR bacteria 
in patients undergoing dialysis: 

a cross-sectional study

Abstract. Background. Dialysis patients are at heightened risk for multidrug-resistant (MDR) and extensively 
drug-resistant (XDR) bacterial infections due to their vulnerability to infections and frequent exposure to 
healthcare environments. T his study aims to determine the prevalence, risk factors, and antimicrobial 
resistance patterns of these pathogens to enhance patient care and infection control strategies. Materials 
and methods. This cross-sectional study was conducted at the Al-Hussein Teaching Hospital Dialysis Unit in 
Thi-Qar, Nasiriyah, Iraq, from September to December 2024, involving 121 dialysis patients. Data collected 
from participants included demographic information, comorbidities, and dialysis-related parameters. 
Microbiological analysis involved urine sample processing through bacterial culture, with bacterial 
identification and antimicrobial susceptibility testing performed using the VITEK 2 Compact system. 
Results. The mean age of the study population was 55.0 ± 16.6 years, with a higher proportion of males 
(52.9 %). Diabetes mellitus was the most common comorbidity, affecting 70 % of patients either alone or in 
combination with hypertension and cardiovascular disease. The culture positivity rate was 19.0 %, with E.coli 
being the most frequently isolated pathogen (65.2 %), followed by K.pneumoniae (21.7 %) and E.cloacae 
(13.1 %). Antimicrobial resistance testing revealed that 60 % of E.coli and all K.pneumoniae isolates were 
MDR, while 40 % of E.coli and 33.3 % of E.cloacae were XDR. A significant negative correlation was observed 
between dialysis duration and infection frequency (r = –0.2285, p = 0.0117), indicating a higher likelihood 
of infections during the initial year of dialysis therapy. Conclusions. The findings underscore the high 
prevalence of MDR/XDR bacterial infections among dialysis patients, particularly during the early stages 
of treatment. This highlights the urgent need for enhanced infection control measures, robust antimicrobial 
stewardship programs, and regular surveillance within dialysis facilities. Targeted interventions are essential 
to reduce infection-related morbidity and mortality among this vulnerable patient population.
Keywords: MDR; XDR; dialysis patients; chronic kidney disease
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of the episodes were caused by multi-drug-resistant orga-

nisms. This article also established that prolonged dialysis 

and history of PDAP were the factors that were associated 

with worse outcomes and therefore suggested individualized 

and expedite management of the condition [9]. In addition, 

a cross-sectional study conducted among haemodialysis pa-

tients in Palestine investigated the resistance patterns of the 

pathogens and found high frequency of resistance to methi-

cillin resistant Staphylococcus aureus, Escherichia coli carry-

ing extended spectrum beta lactases and Stenotrophomonas 

maltophilia and thus accentuated the necessity of the ap-

propriate empirical coverage based on the susceptibility pat-

terns [10].

These studies, therefore, emphasis the necessity of sur-

veillance, specific antibiotic use, and active infection con-

trol measures to combat the effects of MDR/XDR bacterial 

infections among dialysis care. However, there is limited 

information on MDR/XDR bacterial infections in dialysis 

patients around the world, including the Middle East such 

as Iraq. With the growing incidence of CKD and the use of 

dialysis in this region, there is a need to conduct region-

based studies to determine the prevalence of resistance pat-

terns, risks and outcomes. Hence, the cross-sectional study 

was conducted to comprehensively assess the prevalence 

and features of MDR and XDR bacterial infections among 

patients on dialysis in a large urban healthcare system, with 

the view of providing important information that may help 

in the formulation of effective interventions to combat these 

resistant bacteria in this high-risk group of patients.

The purpose. To determine the prevalence, risk factors, 

and antimicrobial resistance patterns of these pathogens to 

enhance patient care and infection control strategies.

Materials and methods
Study design and population

This cross-sectional study was carried out at the Al-

Hussein Teaching Hospital Dialysis Unit in Thi-Qar/Nasiri-

yah City, Iraq, which is a referral health facility that receives 

patients of all ages. Thi-Qar is a Governorate located in the 

southern part of Iraq and has an estimated population of over 

2 million. The Dialysis Unit offers both inpatient and outpa-

tient dialysis services to meet the various needs of the patients. 

121 patients who were on haemodialysis at the unit during the 

period September-December 2024 were involved in the study.

Data collection
With a thorough extraction process, the hospital’s elec-

tronic medical records provided comprehensive clinical and 

demographic data. The collected data spanned across mul-

tiple areas including age, gender, comorbidities (diabetes, 

hypertension, cardiovascular disease), dialysis modality and 

duration, dialysis session frequency and current symptoms. 

A meticulous data collection process was established to en-

sure that it covered the entire patient population which was 

crucial for subsequent analysis.

Microbiological analyses
Urine samples from all study participants were used to 

determine the prevalence as well as characteristics of MDR 

and XDR bacterial infections. In line with the study’s objec-

tives, all participants’ urine samples were processed at the 

hospital’s microbiology laboratory following the guidelines 

of the Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI). 

The urine samples were cultured on different type of culture 

medias such as Blood agar, MacConkey agar, and Manni-

tol Salt agar to isolate bacteria. Biochemical testing, Gram 

staining and colony morphology were used for initial bacte-

rial identification. The VITEK 2 Compact system (bioMéri-

eux, Marcy-I’Étoile, France) was used to perform AST for 

all bacterial isolates. Antibiotic susceptibility over a broad 

spectrum of antibiotics was determined. The susceptibility, 

multidrug resistance (MDR), and extensive drug resistance 

(XDR) categories were defined by CLSI and EUCAST 

guidelines.

Statistical analysis
All data analyses were carried out using GraphPad Prism 

(version 10). Patient characteristics and bacterial resistance 

data were expressed through descriptive statistics, inclu ding 

mean, median, and standard deviation. The association 

between clinical variables and MDR/XDR bacterial infec-

tions was evaluated using univariate analysis, including the 

chi-square test, and Fisher’s exact test. Multivariate logistic 

regression was applied to determine the independent risk 

factors while controlling for potential confounders like age, 

dialysis duration, and comorbidities. A p-value < 0.05 was 

set as the threshold for statistical significance.

Ethical considerations
The study protocol was approved by Institutional Re-

view Board (IRB) of Al-Hussein Teaching Hospital with the 

approval number [252/2024]. The ethical guidelines such 

as the Declaration of Helsinki were adhered to in order to 

protect the patient’s confidentiality and data protection. 

All participants or their legal guardians signed a written in-

formed consent form before including them in the study.

Results
Patient demographics and age distribution

Analysis of the age distribution among dialysis patients 

revealed distinct patterns within the study cohort. The high-

est frequency was observed in the 61–70 age group, com-

prising 35 patients, representing nearly one-third of the total 

population (Fig. 1A). The mean age of the study population 

was 55.0 ± 16.6 years, with a median age of 58.0 years. The 

slight left skew in the age distribution suggests a greater pre-

sence of younger outliers, including paediatric and young 

adult patients. The unimodal distribution pattern showed a 

gradual increase in patient frequency, peaking in the mid-

dle-age range, followed by a decline in elderly patients. The 

demographic data also showed sparse representation across 

both the 0–30 and 80+ years categories. The smooth ker-

nel density estimation (KDE) curve mirrored the histogram 

bars, again showing a single mode in the distribution and 

rather nicely capturing the age trends within the dialysis 

population. Gender distribution showed approximately 

equal numbers of patients with 64 males (52.9 %) and 57 fe-

males (47.1 %). The results of descriptive statistics revealed 
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that the male patients were 56.0 ± 15.1 years of age, with a 

median of 59.0 years while female patients were somewhat 

younger with a mean age of 53.9 ± 18.3 years, a median of 

57.0 years. The cumulative age distribution analysis revealed 

that female patients exhibited a wider age range compared 

to males, as evidenced by the broader interquartile range 

(Fig. 1B). Despite these variations, the cumulative distri-

bution curves showed substantial overlap between genders, 

indicating similar overall age structures within the dialysis 

patient population.

Comorbidities and symptoms in dialysis patients
The prevalence of comorbidities among dialysis patients 

demonstrated a complex distribution of concurrent medical 

conditions (Fig. 2A). Diabetes mellitus (DM) was the most 

common single comorbidity, affecting 28 patients (24.6 %), 

followed closely by the combination of diabetes mellitus and 

hypertension (DM + HTN) in 27 patients (23.7 %). A no-

table subset of 25 patients (21.9 %) had a triple combination 

of DM, HTN, and cardiovascular disease (CVD), highligh-

ting the burden of multiple comorbidities. Additionally, 23 

patients (20.2 %) had only hypertension, while 11 patients 

(9.6 %) had CVD alone. Overall, 70 % of the patients had 

diabetes, either alone or in combination with other condi-

tions, underscoring its dominant role in the comorbidity 

profile.

The symptoms reported by patients were diverse 

(Fig. 2B). The most common presentation was a combina-

tion of symptoms described as multiple (34 patients), fol-

lowed by fever, reported by 20 patients. Single symptoms 

such as flank pain and dysuria were observed in 13 and 12 

patients, respectively, while specific combinations like dys-

uria with flank pain were noted in 7 patients. This detailed 

arrangement, ordered by frequency, provides a clear picture 

of the relative prevalence and potential clinical significance 

of each symptom profile. The box plot analysis revealed that 

patients with more complex comorbidity profiles tended to 

have a longer duration on dialysis compared to those with 

a single condition (Fig. 2C). This suggests a potential cu-

mulative impact of multiple chronic conditions on the pro-

gression of renal failure and the need for prolonged dialysis 

therapy.

The analysis of dialysis duration across different symp-

tom groups revealed considerable variability (Fig. 2D). Pa-

tients presenting with dysuria and fever had the longest me-

dian dialysis duration (46.0 months), followed by oedema 

(38.0 months) and dysuria alone (37.5 months). In contrast, 

patients experiencing flank pain had the shortest median du-

ration (20.0 months). The largest subgroup, which consisted 

of 34 patients with multiple symptoms, had a moderate me-

dian of 26.5 months. The Kruskal-Wallis test did not show 

any statistically important differences between symptom 

groups (p = 0.799) which means that, differences in dialysis 

duration were more likely to be attributed to patient factors 

rather than to symptom profiles. These findings point to the 

complex relationship between the presence of comorbidities 

and dialysis related symptoms, thus stressing the importance 

of individualized approaches for dialysis patients’ manage-

ment. Statistical analyses presented here reveal a strong as-

sociation between the burden of comorbidities, the nature of 

current symptoms and the duration of dialysis. The results of 

this study suggest that patients with multiple comorbidities 

and certain symptoms are likely to be on dialysis for a longer 

period, which opens further research on multivariate analy-

sis to understand the determinants of the pathways and to 

develop specific interventions in clinical practice.

Dialysis treatment patterns and duration analysis
Analysis of dialysis frequency showed that most patients 

(67.8 %) underwent dialysis three times per week, while 

32.2 % received dialysis twice weekly (Fig. 3A). The me-

dian dialysis duration was 30 months for the thrice-weekly 

group and 25 months for the twice-weekly group. Although 

the Kruskal-Wallis test yielded a p-value of 0.799, indica-

ting no statistically significant difference in dialysis duration 

between frequency groups, individual variability was notable 

(Fig. 3B). These findings emphasize the predominance of 

thrice-weekly dialysis regimens, and the importance of in-

dividualized treatment approaches that account for patient-

specific factors beyond just dialysis frequency.

Figure 1. The age distribution of dialysis patients. A. The histogram and kernel density plot depict a unimodal 
age distribution, with a distinct peak in the 61–70 age group. B. The cumulative distribution curves illustrate 
the age patterns of dialysis patients by gender, indicating substantial overlap between males and females
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Prevalence of bacterial infections 
and associated clinical outcomes

Of the 121 patients analysed, 23 (19.0 %) had culture-

positive results, while 98 (81.0 %) had negative cultures. Pa-

tients with positive cultures had a slightly older mean age 

(57.61 ± 16.71 years, median 60 years, range 24–86 years) 

compared to those with negative cultures (54.39 ± 16.64 

years, median 58 years, range 8–90 years), but the Mann-

Whitney U test revealed no statistically significant diffe-

rence in age distribution (p = 0.4632) (Fig. 4A).

Figure 2. Comorbidities and symptomatology in dialysis patients. A. The distribution of comorbidities among 
patients presents the prevalence of diabetes mellitus, hypertension, and cardiovascular disease, either alone 

or in combination. B. The frequency of various symptom profiles observed in dialysis patients, ordered by 
decreasing prevalence. C. The boxplots illustrate the relationship between comorbidity complexity and dialysis 
duration, indicating longer dialysis duration for patients with multiple comorbidities. D. The variability in dialysis 

duration across different symptom groups, with dysuria and fever presenting the longest median duration

Figure 3. Dialysis treatment patterns and duration. A. The distribution of dialysis frequency, showing that 67.8 % 
of patients received dialysis three times per week, while 32.2 % were treated twice weekly. B. The boxplots 

illustrate the median dialysis duration for the two dialysis frequency groups, with the thrice-weekly group having 
a slightly longer median duration, although the difference was not statistically significant
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Figure 4. Prevalence of bacterial infections and associated outcomes. A. The distribution of culture-positive, 
culture-negative results and ages among dialysis patients. B. The prevalence of positive cultures across 

different symptom profiles and comorbidities. C. The boxplot comparing the dialysis duration between culture-
positive and culture-negative groups, showing significantly shorter duration in the positive group. D. The trend 
in culture positivity rates over the duration of dialysis categories, with the highest rate observed in the first year 

and a steady decline thereafter
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Analysis of culture out-

comes by symptom ca-

tegory revealed that patients 

with flank pain, dysuria plus 

chest pain, and oedema had 

the highest rates of positive 

cultures (30.8–50.0 %), 

whereas those with dysuria 

plus flank pain and dysuria 

plus oedema had the lo west 

rates (14.3 %) (Fig. 4B). 

Comorbidity analysis sho-

wed that patients with 

diabetes had the highest 

rate of positive cultures 

(25 %), followed by those 

with DM + HTN + CVD 

(24 %). No positive cultures 

were observed in patients 

with only CVD (Fig. 4B).

Further analysis showed 

that dialysis duration sig-

nificantly differed be-

tween culture-positive and 

culture-negative patients 

(Fig. 4C). The negative 

culture group had a lon-

ger mean dialysis duration 

(32.4 ± 16.6 months, me-

dian 33.0 months) com-

pared to the positive culture 

group (22.5 ± 17.1 months, 

median 23.0 months). This 

difference was statistically 

significant (Mann-Whitney 

U = 1497.0, p = 0.0146), 

suggesting a protective ef-

fect of longer dialysis du-

ration against positive cul-

tures. A significant negative 

correlation (r = –0.2285, 

p = 0.0117) was observed 

between dialysis duration 

and culture positivity, rein-

forcing this association. The 

highest proportion of posi-

tive cultures was seen in pa-

tients within their first year 

of dialysis (34.78 %), with 

a steady decline in subse-

quent years (Fig. 4D). The 

lowest rate (8.70 %) was 

recorded among patients 

who had been on dialysis for 

49–60 months. These fin-

dings suggest that the first 

year of dialysis represents a 

high-risk period for bacte-

rial infections, warranting 

Figure 5. Microbial profile and antimicrobial resistance patterns. Antimicrobial 
susceptibility profiles for the three most prevalent pathogens: E.coli, K.pneumoniae, 

and Enterobacter cloacae complex

А

В

С



44 Íèðêè. Kidneys Òîì 14, ¹ 2, 2025

Îðèã³íàëüí³ ñòàòò³ / Original Articles

enhanced monitoring and 

targeted interventions du-

ring this critical phase.

Microbial profile 
and antimicrobial 
resistance patterns

Among 23 culture-

positive samples, the most 

frequently isolated patho-

gens were Escherichia 

coli (65.2 %), Klebsiella 

pneumoniae (21.7 %), and 

Enterobacter cloacae com-

plex (13.1 %). Antimicro-

bial susceptibility testing 

revealed high resistance 

rates. E.coli showed 93.3 % 

resistance to beta-lactams 

but retained 100 % sus-

ceptibility to carbapenems 

(Fig. 5A). K.pneumoniae 

exhibited 100 % resistance 

to amoxicillin/clavulanic 

Figure 6. Microbial profile and antimicrobial resistance patterns. 
Distribution of minimum inhibitory concentrations across different antibiotics and 

bacterial species

Figure 7. Multidrug resistance and extensively drug resistance in dialysis patients. A. Percentage of MDR 
and XDR isolates among the most prevalent pathogens. B. Comparison of age distributions between patients 

with MDR and XDR patterns. C. Distribution of dialysis frequency (number of sessions per week) for MDR 
and XDR groups. D. Comparison of dialysis duration between MDR and XDR groups
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acid, cefazolin, ciprofloxacin, and trimethoprim/sulfa-

methoxazole (Fig. 5С). E.cloacae isolates had 100 % resis-

tance to beta-lactams but were 100 % susceptible to fosfo-

mycin (Fig. 5В).

The extent of multidrug resistance and extensively drug 

resistance among bacterial isolates from dialysis patients 

was also examined. Multidrug-resistant (MDR) strains 

were identified in 60 % of E.coli and 100 % of K.pneumoniae, 

while extensively drug-resistant (XDR) strains were found 

in 40% of E.coli and 33.3 % of E.cloacae (Fig. 7A). These 

findings underscore the urgent need for antimicrobial ste-

wardship and targeted infection control strategies in dialy-

sis patients. The analysis of age distribution by resistance 

pattern revealed notable trends (Fig. 7B). Patients with 

XDR patterns had a higher mean age (63.7 years) com-

pared to those with MDR patterns (54.9 years). The pie 

charts reveal distinct patterns in dialysis frequency for both 

MDR and XDR groups (Fig. 7C). In the MDR group, 

68.75 % of patients undergo dialysis 3 times per week, while 

31.25 % receive treatment 2 times per week. Similarly, the 

XDR group shows a comparable distribution, with 71.43 % 

of patients on a 3-times-per-week schedule and 28.57 % 

on a 2-times-per-week schedule. The study also analysed 

dialysis duration patterns between patients with MDR 

(n = 16) and XDR (n = 7) resistance patterns (Fig. 7D). 

Patients with XDR demonstrated a longer mean dialysis 

duration (27.4 ± 15.0 months) compared to those with 

MDR (20.3 ± 18.0 months). The median dialysis duration 

was 28.0 months (IQR: 20.5–39.5) in the XDR group and 

15.5 months (IQR: 6.5–26.5) in the MDR group. While 

the XDR group showed a trend toward longer dialysis re-

quirements.

Discussion
Our research offers important insights and knowledge 

regarding the rate of multidrug-resistant (MDR) and ex-

tensively drug-resistant (XDR) bacterial infections, their 

antimicrobial resistance patterns and clinical implications 

in dialysis patients. The results show the trends in popula-

tion, co-morbidities and the burden of antibiotic resistance 

in this at-risk population, which calls for improvement in 

infection control measures and antibiotic stewardship pro-

grams. The current investigation found that middle-aged 

individuals are most likely to be on dialysis, with the high-

est frequency in the 61–70 years age group. This agrees 

with other studies that have shown that CKD and ESRD 

mainly affect older people because they have other chronic 

diseases like diabetes and hypertension [11]. There was 

near equal distribution of gender, however, the female pa-

tients had more age dispersion indicating that dialysis was 

started at different stages of the disease in women. These 

demographic findings therefore highlight the need for de-

veloping treatment plans that are appropriate for the aging 

dialysis population.

The high prevalence of diabetes (70 %) as either a sin-

gle comorbidity or in combination with hypertension and 

cardiovascular disease supports the notion that diabetes is 

a major risk factor for the progression of CKD and the 

need for dialysis. This is in harmony with the global li-

terature that has identified diabetes as one of the leading 

causes of ESRD. The presence of multiple comorbidities 

in nearly half of the patients demonstrates the complexity 

of managing dialysis patients and the importance of mul-

tidisciplinary care plans [3, 12]. The results of our analy-

sis revealed that most patients received dialysis treatment 

three times per week, while a smaller number of patients 

received dialysis treatment twice per week. Even though 

dialysis frequency did not affect the infection risk sig-

nificantly, we noticed an inverse relation between dialysis 

duration and bacterial infections. Another finding is that 

patients in their first year of dialysis were most at risk for 

infections, with culture positivity rates decreasing with 

increasing duration of dialysis. These findings, therefore, 

suggest that there is a need to enhance infection preven-

tion measures especially in the initial period of dialysis 

treatment.

The overall culture positivity rate was 19 % for bac-

terial infections among dialysis patients. Among culture 

positives, the most common pathogens were identi-

fied as Esche richia coli (65.2 %), Klebsiella pneumoniae 

(21.7 %), and Enterobacter cloacae complex (13.1 %). 

This is in agreement with other studies which have estab-

lished Gram-negative bacteria as the most common cause 

of blood and urinary tract infections in dialysis patients 

[13–16]. The most important issue is the role of biofilm 

formation in catheter related infections. For instance, 

K.pneumoniae and E.cloacae are bacteria that can form 

biofilms which increases their antibiotic resistance and 

leads to chronic infections in dialysis patients. Further 

work should be done to reduce this risk, for instance, 

through the use of antimicrobial coated catheters and 

agents that disrupt biofilms [17, 18].

The correlation between comorbidities and infection 

rates was particularly significant. Among the participants, 

diabetic patients showed the highest rate of culture-posi-

tive results (25 %) which is consistent with the literature 

that states hyperglycaemia, compromises the immune sys-

tem, and increases the risk of infections [19, 20]. These re-

sults therefore suggest that there is a need for early screen-

ing and targeted interventions in diabetic dialysis patients. 

What is curious about this result is that high prevalence of 

antimicrobial resistance. MDR bacterial strains have been 

identified in 60 % of E.coli isolates whereas K.pneumoniae 

showed 100 %, while the XDR bacterial strains were ob-

served in 40 % of E.coli and 33.3 % of E.cloacae. The most 

important result was that the prevalent of resistance to be-

ta-lactams and fluoroquinolones is concerning, since these 

antibiotics are commonly used in dialysis units. However, 

carbapenems and fosfomycin were effective against most 

of the isolates, thus one can consider them as poten-

tial options for the treatment of severe infections. Other 

similar trends have also been reported in other studies [4, 

21] which highlights the increasing burden of antimicro-

bial resistance in dialysis populations world-wide. Hence, 

carbapenems, fosfomycin, and aminoglycosides should be 

used to treat severe infections, and beta-lactams and fluo-

roquinolones should be used only when there is suscepti-

bility testing available.
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Conclusions
The significant burden of MDR/XDR infections in 

dialysis patients underscores the urgent need for specia-

lized infection control measures. To address this, rou-

tine MDR/XDR screening should be implemented for 

all dialysis patients, particularly during the first year of 

treatment. Additionally, robust antimicrobial steward-

ship programs must be established to regulate the use of 

broad-spectrum antibiotics and enhance surveillance 

of antimicrobial resistance in dialysis units — espe-

cially in the Middle East, where regional data remains 

limited.
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Çðîñòàþ÷à çàãðîçà MDR/XDR áàêòåð³é ó ïàö³ºíò³â, ÿê³ ïåðåáóâàþòü íà ä³àë³ç³: 
ïîïåðå÷íå äîñë³äæåííÿ

Резюме. Актуальність. Пацієнти, які проходять діаліз, мають 

підвищений ризик розвитку бактеріальних інфекцій, стійких 

до множинних лікарських засобів (MDR) та екстремально 

стійких до лікарських засобів (XDR), через їхню схильність до 

інфекцій та частий контакт із медичними закладами. Мета: ви-

значити рівень поширеності, фактори ризику й антимікробні 

профілі резистентності цих патогенів для поліпшення догляду 

за пацієнтами та оптимізації заходів щодо контролю інфекцій. 

Матеріали та методи. Це поперечне дослідження проводило-

ся у відділенні діалізу Навчальної лікарні Аль-Хуссейн міста 

Ті-Кар/Насірія (Ірак) у період з вересня по грудень 2024 року. 

У дослідженні взяв участь 121 пацієнт на діалізі. Було зібра-

но демографічні дані, інформацію про супутні захворювання 

та параметри, пов’язані з діалізом. Мікробіологічний аналіз 

включав обробку зразків сечі методом бактеріального посіву, 

а для ідентифікації бактерій і тестування на чутливість до ан-

тимікробних препаратів використовувалася система VITEK 

2 Compact. Результати. Середній вік учасників становив 

55,0 ± 16,6 року, чоловіків було більше (52,9 %), ніж жінок. 

Найпоширенішою супутньою патологією був цукровий діа-

бет, який вражав 70 % пацієнтів або окремо, або в комбінації з 

гіпертонічною хворобою та серцево-судинними захворюван-

нями. Частота позитивних посівів становила 19,0 %, причо-

му E.coli була найбільш поширеним збудником (65,2 %), далі 

йшли K.pneumoniae (21,7 %) та E.cloacae (13,1 %). Тестування 

на резистентність показало, що 60 % ізолятів E.coli та всі ізо-

ляти K.pneumoniae були MDR, тоді як 40 % E.coli та 33,3 % 

E.cloacae були XDR. Важливо, що існувала негативна кореля-

ція між тривалістю діалізу й частотою інфекцій (r = –0,2285, 

p = 0,0117), що свідчить про те, що інфекції частіше виника-

ють у перший рік діалізної терапії.  Висновки. Результати під-

креслюють значну поширеність MDR/XDR бактеріальних ін-

фекцій серед пацієнтів, які отримують діаліз, особливо на ран-

ніх етапах лікування. Це обумовлює необхідність поліпшення 

заходів щодо контролю інфекцій, впровадження ефективних 

програм раціонального використання антибіотиків та регу-

лярного епідеміологічного нагляду в діалізних центрах. Важ-

ливо розробити специфічні заходи, спрямовані на зменшення 

захворюваності й смертності, пов’язаних з інфекціями, серед 

цієї вразливої групи пацієнтів.

Ключові слова: MDR; XDR; пацієнти на діалізі; хронічна 

хвороба нирок
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Introduction
Diabetic nephropathy (DN) is one of the most serious 

and prevalent side effects of DM. This is associated with 

higher rates of death and morbidity in patients [1, 2]. Af-

ter 15 years of illness, less than half of patients acquire true 

nephropathy, while 20–30 % of individuals develop micro-

albuminuria [3]. Today, diabetes mellitus is a serious health 

problem that has gotten out of control. Globally, diabetes 

affects more than half a billion people, with type 2 diabe-

tes being the most common. One of the top ten causes of 

death worldwide in 2019 was DM, which was estimated to 

be responsible for 6.7 million deaths worldwide in 2021 [4, 

5]. Insulin is involved in an anabolic pathway. Hormones 

that have cardinal roles in glucose homeostasis, cell growth, 

and metabolism [6]. TLR4 is essential for chronic kidney 
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disease (CKD) and infection-related renal disease disorders 

such as pyelonephritis caused by UTIs [7]. TLR4 plays a 

pivotal role in activating the inflammatory response via the 

NF-κB pathway, leading to intense production of inflam-

matory cytokines and free radicals. This chronic oxidative 

environment, resulting from TLR4 activation, contributes 

to DNA damage, manifested by abnormal sister chromatid 

exchange, micronuclei, and chromatid breaks. DNA can be 

degraded by reactive oxygen species (ROS), such as oxygen 

(O), OH-, and (HO) [8, 9]. Concurrently, this inflammatory 

process and oxidative stress lead to progressive deterioration 

of renal function, reflected in elevated urea and creatinine 

levels. Furthermore, renal failure increases the accumula-

tion of free radicals and metabolic toxins, exacerbating 

oxidative stress and genetic damage and thereby forming 

DOI: https://doi.org/10.22141/2307-1257.14.2.2025.522
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Association of TLR4 expression 
and genomic instability with renal function 

markers in diabetic nephropathy

Abstract. Background. Diabetic nephropathy is a serious side effect of both type 1 and 2 diabetes 
mellitus. Toll-like receptor 4 (TLR4), the first identified and most extensively studied member of the TLR 
family, has been implicated in the development of various renal diseases such as acute kidney injury, renal 
ischemia-reperfusion injury, and glomerulonephritis. T he purpose of this study was to assess the expression 
of TLR4 in relation to inflammation in diabetic patients with and without renal failure, to discuss the role of 
these receptors in the development of diabetic nephropathy, and to highlight chromosomal, nuclear, 
and biochemical changes (urea and creatinine) in patients with renal failure and diabetes. Materials 
and methods. The dialysis unit housed 40 healthy controls, 40 patients with diabetic mellitus, 40 with 
nephropathy, and 40 with diabetic nephropathy. This study was conducted from October 2024 to January 
2025. Blood samples (5 ml) were collected from patients and healthy individuals and distributed into tubes 
for gene expression, chromosomal aberration, and micronucleus frequency, the remaining — to evaluate 
the renal function. Results. Participants with nephropathy and diabetic nephropathy have significantly 
higher TLR4 gene expression in their blood than healthy individuals. Patients with diabetes, nephropathy, or 
diabetic nephropathy were found to have more micronuclei and chromosomal aberrations. Significantly 
increased serum urea and creatinine levels have also been observed in patients with nephropathy and 
diabetic nephropathy. Conclusions. TLR4 expression increases: the percentage is lowest in healthy people 
(3.927), higher in diabetic (18.31), and nephropathy patients (17.352), and highest in those with diabetic 
nephropathy (27.158). Chromosomal abnormalities are associated with diabetic nephropathy and 
impaired renal function.
Keywords: diabetic nephropathy; TLR4 gene expression; genetic biomarkers renal function; dialysis
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a vicious cycle [10]. In addition, it is evident that diabetic 

patients frequently have an impaired DNA repair mecha-

nism and diminished antioxidant capacity. Damage to mi-

tochondrial DNA caused by free radicals produced in the 

mitochondria results in organelle malfunction [11].

The purpose of this study was to assess the expression 

of Toll-like receptors (TLR4) in relation to inflammation 

in diabetic patients with and without renal failure, discuss 

the role of these receptors in the development of diabetic 

nephropathy (DNP), and highlight chromosomal, nuclear, 

and biochemical changes (urea and creatinine) in patients 

with renal failure and diabetes.

Materials and methods
Ethical approval

This study was approved by the Ethical Committee of 

the Department of Biology Sciences, University of Thi-Qar 

(no. 66, date: 10/10/2024).

Study design and setting
In this prospective study, 2 ml of blood from patients ad-

mitted to the dialysis unit of Imam Hussein Hospital and 

the consulting laboratories was placed in an EDTA tube to 

extract gene expression and measure chromosomal aberra-

tions and micronucleus frequency. Blood (3 ml) were placed 

in a gel tube to assess renal function. Out of the total 160 

individuals, 40 healthy control group, 40 cases with diabetes 

mellitus, 40 cases with nephropathy, and 40 cases with dia-

betic nephropathy (Fig. 1).

Molecular study
RNA isolation from blood

Total blood RNA was extracted using the TRIzol kit. 

Transcribed cDNA was synthesized using an RT PreMix 

kit (Bioneer, Korea). The total RNA concentration was 

determined using nanodrops. Integrity requirements were 

met by the extracted RNA at a ratio of approximately 2.0 

(280/260A). Approximately 10 L of total RNA concentrate 

was used for cDNA synthesis [12].

Quantification of TLR4

The Exicycler 96 Real-Time Quantitative Thermal Block 

(Bioneer, Korea) and Accu Power® Greenstar qPCR Pre-

Mix reagent kit (Bioneer, Korea) were used for qRT-PCR 

analysis. According to Zhang et al., 2024 [13], the SYBR 

Green-based qRT-PCR PreMix reagent kit was designed 

to quantify PCR amplification copy numbers in relation 

to genomic DNA qRT-PCR standard curve copy numbers 

and to amplify cDNA for target genes (TLR4 gene) using its 

primers (F = 5'-ATATTGACAGGAAACCCCATCCA-3' 

and R = 5'-AGAGAGATTGAGTAGGGGCATTT-3') at 

300bp and the GapdH Housekeeping gene (F = 5'-GAGC-

CACATCGCTCAGACAC-3' and R = 5'-CATGTAGTT-

GAGGTCAATGAAGG-3' at 150bp).The kit’s Green dye 

is a DNA-binding dye that reacts with fresh copies of the 

target and housekeeping gene’s amplification-specific sec-

tion. Fluorescent signals were captured using an RT-PCR 

thermocycler.

The ΔCT method with a reference gene was used as the 

following equations:

ΔCT (test) = CT (target, test) – CT (ref, test).

ΔΔCT = ΔCT (test) – ΔCT (calibrator).

Fold change = 2-ΔΔCT.

Ratio (reference/target) = 2CT (reference) – CT (target).

Therefore, relative expression was divided by the expres-

sion value of the chosen calibrator for each expression ratio 

of the test sample.

Cytogenetic examinations
Chromosomal aberration assay

Blood culture 16 drops of blood were 

added to each tube containing five millili-

ters of the (RPMI 1640) medium du ring the 

sterile process of blood transplantation in the 

research laboratory of the College of Science 

at the University of Thi-Qar. The contents 

of each tube were thoroughly mixed before 

being added to a previously prepared culture 

(0.3 ml of PHA), tightly sealed, and incuba-

ted for 72 h at 37 °C in an inclined position. 

The tubes were gently shaken at least twice 

every 24 h. The cells were prepared using the 

method described in [14].

Micronuclei examination

Al-Sabti (1986) determined the num-

ber of micronuclei [15]. After drying the 

blood smear on a glass slide, methanol was 

used to fix it for ten minutes, and Giemsa 

stain was used to dye it for 30 min. The 

prepared slides were examined at 40×. The 

number of micronuclei was calculated in 

1000 cells [16].Figure 1. Flowchart of the study design
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Biochemical tests
Using a ready-made analysis kit from the French-origin 

Biolabo, the concentrations of a number of biochemical in-

dicators in the groups under study were determined, inclu-

ding the assessment of creatinine and urea concentrations 

in blood serum [17]. Chromatography and absorption mea-

surements are the foundations of this technique. An optical 

spectrometer was used for optical purposes [18].

Statistical analysis
The Statistical Package for the Social Sciences (SPSS, 

IBM version 20.0) was used to analyze the data using one-

way ANOVA. The findings are displayed as mean ± standard 

error (SE). Statistical significance was set than 0.05, it was 

deemed statistically significant [19].

Results
Molecular study

The distribution of TLR4 expression between patient 

and healthy groups, as shown in Fig. 2. It was noted that 

the gene expression (TLR4) in nephropathy and diabetic 

nephropathy was the most prevalent among all groups and 

showed a significant increase (P  0.05) compared to other 

groups, with the percentage in healthy people was (3.927), 

diabetic patients (18.31), and nephropathy (17.352), while 

diabetic nephropathy was (27.158), which was the most 

prevalent among the groups, and the healthy group was the 

least prevalent.

Cytogenetic examinations
Chromosomal aberration

In Table 1, it is noted that there is an increase in the rate 

of chromosomal aberrations in patients with diabetes melli-

tus and diabetic nephropathy compared to the healthy group.

Micronucleus frequency

In Table 2, it is noted that there is an increase in mi-

cronucleus frequency in patients with diabetes mellitus and 

diabetic nephropathy compared to the healthy group.

Renal function parameters
Urea levels

As can be seen in Table 3, urea had significantly higher 

values (P  0.05) in diabetic nephropathy patients and ne-

phropathy patients compared to diabe tic patients and the 

healthy group. In addition, the overall means of the samples 

confirmed that the nephropathy and diabetic nephropathy 

groups had significantly higher urea levels than the healthy 

and diabetic groups, indicating that these conditions have 

an effect on kidney function.

Creatinine level

The two groups differed significantly (P < 0.05), as 

shown in Table 4. Nephropathy patients had the highest sig-

nificant creatinine levels (P  0.05) among the other groups, 

while the control group had the lowest. Nephropathy and 

diabetic nephropathy patients had significantly higher cre-

atinine levels than control and DM patients. This suggests 

that nephropathy affects kidney function.

Discussion
TLR4 gene expression is significantly higher in patients 

with nephropathy and diabetic nephropathy compared with 

the other groups and healthy controls. These results are 

consistent with those of earlier investigations [20]. TLR4 

protein levels in the glomeruli and tubule interstitium were 

considerable higher in patients with macroalbuminuria and 

overt DN than in healthy disease-free controls.

This form of nephropathy may be facilitated by in-

creased TLR4 activation. TLR4 has emerged as a critical 

mediator in the pathogenesis of diabetic nephropathy (DN) 

and its expression is significantly upregulated in renal tis-

sues. Chronic hyperglycemia plays a pivotal role in this 

process by promoting the accumulation of advanced glyca-

tion end-products (AGEs) and enhancing oxidative stress, 

both of which serve as potent inducers of TLR4 expression 

through the activation of the NF-κB signaling cascade. Cel-

Figure 2. Relative mRNA expression of TLR4
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Table 1. Chromosomal aberration rates (CA/100 cells) 
in the blood of healthy control, DM, nephropathy 

and diabetic nephropathy patients

Groups Mean ± SD

Control 0.02 ± 0.00 b

Diabetes mellitus 0.09 ± 0.04 a

Nephropathy 0.08 ± 0.02 a

Diabetic nephropathy 0.10 ± 0.02 a

LSD 0.01

Note (here and in Table 2): SD — standard deviation.

Table 2. Micronucleus frequency in the blood 
of healthy, DM, nephropathy and diabetic nephropathy 

patients

Groups Mean SD SE

Healthy 3.9500 c 2.80978 0.44427

Diabetes mellitus 10.075 b 3.88546 0.61435

Nephropathy 11.025 ab 3.40051 0.53767

Diabetic nephropathy 15.050 a 2.41735 0.38222

LSD 4.975
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lular injury within the diabetic kidney leads to the release of 

damage-associated molecular patterns (DAMPs), including 

high-mobility group box 1 (HMGB1), fibrinogen, and heat 

shock proteins, which are known ligands for TLR4. These 

ligands further amplify inflammatory signaling independent 

of microbial infection. Innate immunity may play a role in 

the onset and progression of diabetic nephropathy (DN), 

even though DN has long been thought to be a nonimmune 

disease [20, 21]. Aly et al. (2020) found that TLR4 expres-

sion is higher in diabetic patients with renal failure than in 

non-diabetic individuals. This was associated with lower 

HOMA-IS values, which indicate insulin sensitivity, and 

higher HOMA-IR values, which indicate insulin resistance. 

Meanwhile, the serum levels of inflammatory cytokines such 

as TNF-α, IL-6, and IFN- are greater in diabetic individu-

als with end-stage renal disease (ESRD) [22]. These cor-

relations show how TLR4 contributes to the development of 

inflammation and insulin resistance, which can cause kid-

ney disease to worsen and eventually result in end-stage re-

nal disease (ESRD) and renal failure [23]. Yang et al. (2014) 

argued that TLR4 activation may not be a primary causal 

event, but rather a downstream effect of the broader meta-

bolic disturbances characteristic of diabetes, including oxi-

dative stress, chronic hyperglycemia, and the accumulation 

of advanced glycation end-products (AGEs). According to 

this view, upregulation of TLR4 reflects an already activated 

inflammatory milieu rather than an initiating factor. Such 

interpretations suggest that TLR4 may serve as an amplifier 

of renal injury rather than a root cause [24, 25].

Diabetic nephropathy (DN) is influenced by various 

genetic factors. The development of DN is significantly in-

fluenced by genetic and structural variations, as well as epi-

genetic modifications. In addition to the nuclear genome, 

mitochondrial DNA (mtDNA) is essential for controlling 

DN development [26]. Several studies have demonstrated 

the presence of chromosomal damage and micronuclei in 

patients with diabetes and diabetic nephropathy. Micronu-

clei and chromosomal aberrations were more common in 

diabetic nephropathy and diabetes patients than in the con-

trol group in the current study. These results are in line with 

those of previous studies [27, 28]. Chronically high levels 

of inflammation are associated with poor blood lipid pro-

file, insulin resistance, obesity, and insufficient blood glu-

cose management. Chronic inflammation increases oxida-

tive stress, which can lead to oxidative DNA damage and 

further enhance genomic instability by increasing reactive 

oxygen and nitrogen species (RONS) and decreasing anti-

oxidant defense. Damaged chromosomes can cause muta-

tions, impair cellular proliferation, and cause malfunction 

in cells, tissues, and organs [29, 30]. These effects may be 

sufficient to exacerbate chromosomal damage that occurs 

during mitosis, resulting in the production of micronuclei 

[31]. Quintero et al. (2018) analyzed chromosomal stability 

in patients with type 1 and type 2 diabetes compared to the 

control group and observed a significant increase in nuclear 

abnormalities compared to the healthy control group [32]. A 

defect in the genetic material (DNA) that results in a break 

in the double strand causes chromosomal abnormalities. 

The primary defect may be in the single or double strands of 

the DNA. Cross-links may occur between DNA molecules, 

such as between pentose sugars and the phosphate group in 

the i-DNA strand [33]. These errors can be identified and 

corrected by using DNA repair systems. However, chromo-

somal aberrations or genetic mutations can occur if they are 

not repaired or are repaired incorrectly. Most published in-

vestigations using the CBMN cytome test demonstrated that 

patients had lower blood glucose control, greater medica-

tion use, more chromosomal abnormalities than controls, 

and worse DNA stability as the disease advanced [34, 35]. 

The frequency of chromosomal damage in PBMCs from 

patients with type 2 diabetes was examined by Müllner et al. 

and compared to controls without the disease. Those with 

an MNi frequency over the 50th percentile, however, may 

have noticeably higher fasting plasma glucose and glycated 

hemoglobin levels [36, 37].

Patients with nephropathy and diabetic nephropathy ex-

hibit elevated serum urea and creatinine levels. Patients with 

nephropathy and diabetic nephropathy had significantly 

ele vated urea and creatinine levels, and these findings are in 

line with those of other researchers [38–40] due to impaired 

renal function. This elevation is primarily attributed to a re-

duction in the glomerular filtration rate (GFR), which leads 

to accumulation of nitrogenous waste products in the blood-

stream. Urea, a by-product of protein metabolism, and cre-

atinine, derived from muscle metabolism, are key biomar-

kers commonly used to assess renal function and monitor 

Table 3. Serum urea levels (mg/dL) in control group, diabetes mellitus, nephropathy 
and diabetic nephropathy patients

Control Diabetes mellitus Nephropathy
Diabetic 

nephropathy
LSD

29.11 ± 1.21 aD 49.60 ± 1.67 cC 112.00 ± 6.95 cB 120.27 ± 9.72 cA 5.21

Notes (here and in Table 4): different capital letters denote significant differences (P  0.05) between groups; 
different lowercase letters indicate significant differences (P  0.05) between the age groups of the same 
group.

Table 4. Serum creatinine levels (mg/dl) in control group, diabetes mellitus, nephropathy, 
and diabetic nephropathy patients across different age categories

Control Diabetes mellitus Nephropathy
Diabetic 

nephropathy
LSD

3.36 ± 0.40 3.57 ± 0.25 aB 9.94 ± 0.61 bA 8.50 ± 1.09 aA 1.012
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the progression of kidney impairment [41, 42]. According 

to previous research, blood urea and serum creatinine mea-

surements are readily accessible tests that can evaluate the 

early detection and prevention of diabetic nephropathy [43]. 

This investigation supports the findings of Al-Musawi et al., 

who reported that elevated blood glucose levels in uncon-

trolled diabetics are linked to increased urea and creatinine 

levels, which are often linked to the degree of renal damage 

[44]. Increased urea production, decreased urea elimina-

tion, or a combination of the two can result in an excess of 

urea in the plasma; the highest concentrations occur when 

chronic renal disease and the corresponding marked decline 

in glomerular filtration rate cause decreased urea removal 

in the urine [45]. A high blood creatinine level induced by 

OTA is a serious indicator of renal damage and impairment 

[46]. Given the critical role the kidney plays in converting 

citrulline to arginine, Cao et al., hypothesized that eleva-

ted serum citrulline levels in individuals with diabetic ne-

phropathy may be linked to worsening of this function [47]. 

Additio nally, citrulline participates in the citrulline-NO cy-

cle, which produces nitric oxide (NO). It is well recognized 

that nitric oxide plays a significant role in controlling kidney 

morphology and function [47].

Conclusions
Elevated TLR4 expression increases, with the percen-

tage in healthy people is least (3.927), diabetic patients 

(18.31), and nephropathy (17.352), while diabetic nephro-

pathy is the highest (27.158). Chromosomal aberration rates 

(CA/100 cells) in the blood of healthy control (0.02) are 

lower than in diabetic nephropathy patients (0.1). Diabetic 

nephropathy causes impaired renal function.
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Çâ’ÿçîê åêñïðåñ³¿ TLR4 òà ãåíîìíî¿ íåñòàá³ëüíîñò³ 
ç ìàðêåðàìè ôóíêö³¿ íèðîê ïðè ä³àáåòè÷í³é íåôðîïàò³¿

Резюме. Актуальність. Діабетична нефропатія є серйоз-

ним побічним ефектом цукрового діабету 1-го та 2-го типу. 

Toll-подібний рецептор 4 (TLR4), перший ідентифікова-

ний та найбільш ретельно вивчений член родини TLR, був 

пов’язаний із розвитком різних захворювань нирок, як-от 

гостре пошкодження нирок, ішемічно-реперфузійне ура-

ження нирок та гломерулонефрит. Мета: оцінити експресію 

TLR4 у зв’язку із запаленням у пацієнтів із діабетом із нир-

ковою недостатністю та без неї, обговорити роль цих рецеп-

торів у розвитку діабетичної нефропатії та виділити хромо-

сомні, ядерні та біохімічні зміни (сечовина та креатинін) у 

пацієнтів із нирковою недостатністю та діабетом. Матеріали 
та методи. У відділенні діалізу перебувало 40 здорових осіб 

контрольної групи, 40 пацієнтів із цукровим діабетом, 40 із 

нефропатією та 40 із діабетичною нефропатією. Це дослі-

дження проводилося з жовтня 2024 року по січень 2025 року. 

Зразки крові (5 мл) були зібрані в пацієнтів та здорових осіб 

і розподілені по пробірках для визначення експресії генів, 

хромосомних аберацій та частоти мікроядер, решта — для 

оцінки функції нирок. Результати. В учасників із нефро-

патією та діабетичною нефропатією експресія гена TLR4 у 

крові значно вища, ніж у здорових осіб. У пацієнтів із діа-

бетом, нефропатією або діабетичною нефропатією було ви-

явлено більше мікроядер та хромосомних аберацій. Значно 

підвищений рівень сечовини й креатиніну в сироватці крові 

також спостерігався у хворих із нефропатією та діабетичною 

нефропатією. Висновки. Експресія TLR4 зростає, причому 

відсоток у здорових людей найменший (3,927), вищий — у 

пацієнтів із діабетом (18,31) та нефропатією (17,352), а при 

діабетичній нефропатії — найвищий (27,158). Хромосомні 

аномалії пов’язані з діабетичною нефропатією та порушен-

ням функції нирок.

Ключові слова: діабетична нефропатія; експресія гена 

TLR4; генетичні біомаркери функції нирок; діаліз
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Introduction
Menopause involves the loss of ovarian reproductive 

activity, either naturally or as a result of other disorders. 

Debilitating physical symptoms, such as hot flashes and 

night sweats, urogenital atrophy, sexual dysfunction, mood 

swings, bone loss, and metabolic abnormalities that increase 
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the risk of diabetes and cardiovascular disease, might result 

from the decrease in ovarian estrogen production during 

menopause [1]. However, women life stages classified to 

pre-menopausal phase is considered the reproductive phase 

which the ovulation is regular and the ovaries completely 

functional and its starting at puberty, a peri-menopause is 
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Physiologic-microbiome interactions 
in the pathogenesis of genitourinary syndrome 

of menopause among menopausal stages

Abstract. Background. Menopause is a natural decline in ovarian function, leading to reduced estrogen 
and progesterone levels. It occurs in three stages: peri-menopause, menopause, and post-menopause. 
Estrogen plays a crucial role in maintaining the integrity and microbial balance of the vaginal microenvi-
ronment. Physiological and microbiome alterations throughout the menopausal stages contribute to the 
severity of genitourinary syndrome of menopause (GSM), which encompasses a range of symptoms af-
fecting the vagina, bladder, and urethra. The purpose was to investigate the correlation between hor-
monal fluctuations and vaginal microbiome alterations, as well as their role in the severity of GSM. Materials 
and methods. This study was conducted from September to December 2024, involving 100 participants: 75 
post-menopausal women (aged 45 and older) at various time intervals since their last menstruation, and 
25 pre-menopausal women under 40 with regular menstrual cycles. Clinical checkups were performed 
before sample collection. Hormonal concentrations were measured using the BIOT-YG-I FIA immunoassay 
analyzer, while microbial isolates were identified using CHROMagar media. Results. A significant difference 
in estradiol-2 was found: in pre-menopausal women, its level was 179.17 ± 14.21 compared to 64.72 ± 8.53 
in peri-menopausal, 28.75 ± 3.49 in menopausal, and 24.50 ± 2.46 in post-menopausal participants. Pro-
gesterone level was 0.65 ± 0.06 in pre-menopausal women, 0.370 ± 0.018 in peri-menopausal, in meno-
pausal group — 0.340 ± 0.017, and 0.304 ± 0.017 in post-menopausal. The mean level of follicle-stimulating 
hormone was lower in pre-menopausal participants — 5.22 ± 0.90 versus 79.00 ± 7.49 in peri-menopause 
group, 89.72 ± 8.70 in menopause, and 94.17 ± 9.77 in post-menopausal women. Testosterone mean 
level was higher in pre-menopausal participants — 0.63 ± 0.06 compared to 0.480 ± 0.089 in peri-meno-
pausal participants, 0.480 ± 0.078 in menopausal, and for post-menopause group, it was 0.610 ± 0.091. 
L.acidophilus proportion isolated from vaginal swab sample was 12.0 % in peri-menopausal participants, 
16.0 % in menopausal, 24.0 % in post-menopausal, and 52.0 % in pre-menopause group. In addition, the 
most isolated bacterial pathogen was E.faecalis, the rates were 64.0 % for peri-menopausal, 56.0 % for 
menopausal, 60.0 % for post-menopausal and 12.0 % for pre-menopausal participants. In menopause and 
post-menopause groups, there was significant association between urogenital symptoms and bacterial 
growth (P > 0.05). Conclusions. Estradiol-2 and progesterone levels progressively decline from peri-meno-
pause to post-menopause, reaching baseline levels. Bacterial diversity is more pronounced in post-meno-
pausal women compared to pre-menopausal participants. Furthermore, in post-menopausal women, a 
significant correlation was observed between bacterial colonization and the emergence of urogenital 
symptoms, supporting the link between altered vaginal microbiota and GSM severity.
Keywords: sex hormones; menopause; genitourinary syndrome of menopause; Lactobacillus; E.faecalis
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a transitional phase when female hormones levels especially 

estrogen start to decline leading to irregular period and re-

duction in ovaries hormones role [2]. Menopause phase re-

present a 12 months without amenorrhea and has two types 

a natural menopause and sudden or induced menopause due 

to surgeries or medical treatments [3]. A post-menopausal 

phase following the menopause and last to the rest of women 

life [4].

Genitourinary syndrome of menopause is a modern ter-

minology for vulvovaginal atrophy, or urogenital atrophy, 

defined as a set of chronic and progressive conditions results 

from a deficiency in estrogen hormone levels and other sex 

steroids [5], this syndrome characterized by a several symp-

toms include a physical changes effecting the labia majora 

and minora, clitoris, vestibule, introitus, vagina, urethra, 

and bladder, and another genital symptoms like dryness, 

burning, and irritation, a sexual symptoms include reduced 

lubrication, pain, low libido, dyspareunia, and a urinary 

problems like urinary incontinence, recurrent urination, 

painful urination, and recurrent urinary tract infections. 

Which resulting from an over-growth of the opportunistic 

microbes [6].

The vagina colonized by a diverse range of microorga-

nisms that make up the mycobiota and microbiota. Lactoba-

cillus spp. is the most frequent microorganism that isolated 

from healthy human vagina, which also known as lactic 

acid bacteria (LAB) [7]. These vaginal Lactobacilli have 

been hailed for their ability to prevent pathogens invasion 

by maintaining a healthy population, by producing lactic 

acid and secreting a various antimicrobial ingredients such 

as H
2
O

2
, cytokines, and surfactants [8].

Vaginal microbiota structure and abundance are influ-

enced by estrogen and progesterone, that are starting at pu-

berty and continue through a reproductive years in a dyna-

mic equilibrium with some variations [9]. Estrogen promote 

the proliferation of a vaginal epithelial cells and rise in gly-

cogen storage, while a progesterone lyses the epithelial cells 

of vagina, thus facilitating release of glycogen to maintain 

the normal pH [10]. Wherefore, there is a notable increase 

in anaerobic bacteria and vaginosis related bacteria such as 

(E.faecalis, E.coli, S.aureus, C.albicans, etc.) that have role 

in existence of several urogenital symptoms includes vaginal 

dryness, burning, itching, irritation, and discharges [5].

The purpose of this study was to investigate about the 

correlation that associate the alternations occur in some fe-

male hormones and their participation in vaginal microbi-

ome incompetence and how can genitourinary syndrome of 

menopause take a place, for enhancing the diagnostic stra-

tegies and improving GSM targeted therapies.

Materials and methods
The present study is conducted between July and De-

cember 2024 Maternity and Pediatric Hospital and private 

gynecology clinic in Al-Muthanna (Iraq). The included 100 

participants women, divided in to four groups accor ding 

to last menstrual cycle, group 1: participants women with 

continuous menstrual cycle (25 pre-menopause) with age 

range 20–40 years, group 2: participants women with less 

than 1 years last menstrual cycle (25 peri-menopause) with 

age between 45 and 50 years, group 3: participants women 

with 1 to less than 2 years last menstrual cycle (25 meno-

pause), their age was 45–55 years. In addition to, 25 par-

ticipants women with more than 2 years last menstrual cycle 

(25 post-menopause) from 50 age and more. Those who had 

undergone hysterectomy or oophorectomy, and pregnancy 

women were excluded.

BIOT-YG-I FIA immunoassay analyzer is used to mea-

sure the quantitative concentration of serum blood sample 

by a fluorescence immunoassay system. Was used to deter-

mine the hormonal concentration of estradiol-2, progeste-

rone, follicle-stimulating hormone and testosterone.

5 ml of blood sample for determination of hormonal pa-

rameters, vaginal swab sample, and mid-stream urine sam-

ple was obtained and stored at 2–8 °C inside safety box until 

reach to the lab.

Selective media utilized to diagnosis a different bacterial 

species. HiCrome Lactobacillus selective agar use for isola-

tion and differentiation between different species of Lacto-

bacillus, HiCrome UTI agar media facilitates and accelerate 

the identification of some gram-positive bacteria and some 

gram- negative bacteria based on the difference in the shape 

and color of the colonies. HiCrome Candida differential 

agar media is recommendation for ease identification and 

isolation of Candida spp.

Ethical approval
The principles summarized in the Declaration of Hel-

sinki which served as the basis for conduction of this study. 

Verbal consent was acquired and the questionnaire form was 

registered from the participants prior to obtaining the sam-

ples. The study protocol examined and approved by a local 

ethics committee.

Statistical analysis
Statistical analysis is conducted using SPSS (Statistical 

Package for the Social Sciences) version 24. Mean of the 

data between more than two groups was assessed by using 

ANOVA, Pearson correlation coefficient was used to assess 

a correlation between two numeric variables, and the chi-

square test is applied to examine an association between the 

categorical variables. The level of significance was set at a 

P  0.05 and the highly significant level was considered at 

P  0.01.

Results
Hormonal parameters

The mean level of estradiol-2 (E2) was higher in pre-

menopause participants compared to other groups and the 

difference was highly significant (P < 0.001). Also, there was 

a significant decrease in menopause participants and post-

menopause participants compared to peri-menopause par-

ticipants.

Progesterone mean level was higher in pre-menopause 

participants compared to other groups and the difference 

was highly significant (P < 0.001). But there was non-signi-

ficant difference in other groups of participants.

The mean levels of follicle-stimulating hormone (FSH), 

it was lower in pre-menopause participants compared 
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to other groups and the difference was highly significant 

(P < 0.001). But there was non-significant difference in 

other groups of participants.

Testosterone mean level was higher in pre-menopause 

participants compared to other groups and the difference 

was non-significant (P = 0.392) (Table 1).

Microbial results
The comparison between different pre-menopausal, 

peri-menopausal, menopausal and post-menopausal par-

ticipants according to bacterial growth in vaginal swab 

culture were carried and the results show in Fig. 1. The 

diverse bacterial growth rates were shown at 84.0 % in 

peri-menopausal, 76.0 % in menopausal, and 92.0 % post-

menopausal participants respectively compared to only 

12.0 % of pre-menopausal participants was diverse growth 

(P = 0.001).

The proportion of Lactobacillus spp. that obtained 

from vaginal swab samples characterized by their low levels 

in menopausal groups, as shown in Table 2. L.acidophilus 

proportion in peri-menopausal participants was 12.0 %, 

menopausal 16.0 %, and 24.0 % in post-menopausal group 

compared to 52.0 % in pre-menopausal participants and the 

difference was significant (p = 0.025) (Fig. 4).

The most isolated bacterial pathogen from vaginal swab 

culture was E.faecalis, and the rates were 64.0 % for peri-

menopausal, 56.0 % in menopausal, and 60.0 % for post-

menopausal participants respectively, compared to pre-

menopausal (12.0 %) participants 

(P = 0.027). Followed by E.coli, 

S.aureus, and C.albicans, as shown 

in Table 2, Fig. 3.

The bacterial growth rates 

from urine sample were shown in 

Fig. 2. 92.0 % in peri-menopausal, 

100.0 % menopausal, and 88.0 % 

post-menopausal participants re-

spectively compared to only 36.0 % 

of pre-menopausal participants was 

microbial growth (P = 0.001). And 

the most isolated bacterial patho-

gen was E.faecalis, the rates were 

64.0, 44.0, and 52.0 % for peri-

menopausal, menopausal and post-

menopausal participants respec-

tively compared to pre-menopausal 

(12.0 %) participants (P = 0.035), 

and as demonstrated in Table 3.

Table 4 shows the association between urogenital symp-

toms that are related with genitourinary syndrome (GSM) 

and bacterial growth in vaginal swab culture, that has been 

carried out. The present results show there was non-signi-

ficant association between urogenital symptoms and bacte-

rial growth type in peri-menopause group (P < 0.05). But in 

menopause and post-menopause groups, there was signifi-

cant association between urogenital symptoms and bacterial 

growth (P > 0.05).

Discussion
Several previous studies [11, 12], confirms this study 

results about serum estradiol-2 levels of the menopausal 

women. Found the serum E2 at high levels during pre-

menopause stage, which is regulate the ovulation and ferti-

lity that is production predominate the follicular phase [13]. 

Erratic ovarian function and the cycle irregularity du ring 

a peri-menopause stage, spikes the E2 level and begin to 

demonstrate vasomotor symptoms. The lowest levels of E2 

through post-menopausal stage. As a result, ovarian func-

tions bring to halt progesterone levels are rise through the 

reproductive years, especially during luteal phase after ovu-

lation, as progesterone is produced by corpus luteum, and it 

becomes low in the follicular phase. At peri-menopause the 

progesterone level fluctuates and generally decreases due 

to irregular menstruation and deficiencies in luteal phase. 

The progesterone drop to a baseline at the post-menopausal 

stage as the ovaries function being ceased [14, 15].

Table 1. Estradiol-2, progesterone, follicle-stimulating hormone, and testosterone levels

Groups E2 (pg/ml)
Progesterone 

(ng/ml)
FSH (mIU/ml)

Testosterone 
(ng/ml)

Pre-menopause

Mean ± SE

179.17 ± 14.21 0.65 ± 0.06 5.22 ± 0.90 0.63 ± 0.06

Peri-menopause 64.72 ± 8.53 0.372 ± 0.018 79.00 ± 7.49 0.480 ± 0.089

Menopause 28.75 ± 3.49 0.344 ± 0.017 89.72 ± 8.70 0.480 ± 0.078

Post-menopause 24.50 ± 2.46 0.304 ± 0.017 94.17 ± 9.77 0.610 ± 0.091

P-value 0.001 0.001 0.001 0.392

Figure 1. Bacterial growth type in pre-menopausal, peri-menopausal, 
menopausal and post-menopausal women of vaginal swab culture
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FSH levels are low at reproductive phase in pre-meno-

pausal women through their follicular phase (day 2, 3, or 4) 

FSH promotes the follicle growth inside the ovary, but du-

ring luteal phase the feedback mechanism of estrogen and 

progesterone lowers FSH level. At peri-menopause life stage 

the ovarian reserve is declines and a 

menses irregular, causing increase 

or fluctuate in FSH levels due to 

reduced negative feedback process 

that is loss through the post-meno-

pausal stage, leading to sustained 

high levels of FSH [16, 17]. The 

higher mean of testosterone at pre-

menopausal women reflect an active 

ovarian and adrenal function, sup-

porting muscle mass, libido, mood, 

and bone density, and a gradual de-

cline in testosterone level began at 

peri-menopause as ovarian function 

being irregular, until its showed at 

lowest level after menopause, ova-

rian dysfunction and adrenal insuf-

ficiency, involved in decline the levels of testosterone, result-

ing in low libido, loss muscle mass, rise the osteoporosis risk, 

and mood swing, anxiety, or depression [18].

The transition from the menstrual phase to follicular 

phase, sex hormones start to rise and epithelial cells of 

Table 2. Frequency distribution of specific bacterial isolation from pre-menopausal and post-menopausal 
women in vaginal swab culture, n (%)

Microbial 
species

Pre-menopause Peri-menopause Menopause Post-menopause P-value

L.acidophilus 13 (52.0) 3 (12.0) 4 (16.0) 6 (24.0) 0.025

L.rhamnosus 16 (64.0) 7 (28.0) 9 (36.0) 6 (24.0) 0.093

L.plantarum 2 (8.0) 2 (8.0) 5 (20.0) 1 (4.0) 0.308

L.fermentum 8 (32.0) 1 (4.0) 1 (4.0) 2 (8.0) 0.010

E.faecalis 3 (12.0) 16 (64.0) 14 (56.0) 15 (60.0) 0.027

E.coli 3 (12.0) 17 (68.0) 13 (52.0) 11 (44.0) 0.024

C.krusei 4 (16.0) 0 2 (8.0) 1 (4.0) 0.328

C.glabrata 3 (12.0) 0 0 0

C.albicans 3 (12.0) 6 (24.0) 1 (4.0) 7 (28.0) 0.148

S.aureus 0 2 (8.0) 8 (32.0) 7 (28.0) 0.036

K.pneumoniae 0 7 (28.0) 2 (8.0) 5 (20.0) 0.092

P.aeruginosa 0 2 (8.0) 2 (8.0) 1 (4.0) 0.819

B.cereus 0 1 (4.0)

Figure 2. Bacterial growth in pre-menopausal, peri-menopausal, menopausal 
and post-menopausal women of urine sample

Table 3. Frequency distribution of specific bacterial isolations in pre-menopausal and post-menopausal women 
in urine samples, n (%)

Bacterial species Pre-menopause Peri-menopause Menopause Post-menopause P-value

P.mirabilis 0 0 1 (4.0) 1 (4.0)

E.faecalis 3 (12.0) 16 (64.0) 11 (44.0) 13 (52.0) 0.035

E.coli 5 (20.0) 14 (56.0) 10 (40.0) 11 (44.0) 0.241

C.krusei 0 0 1 (4.0) 1 (4.0)

S.epidermidis 0 0 6 (24.0) 1 (4.0) 0.059

C.albicans 0 1 (4.0) 0 3 (12.0) 0.317

S.aureus 0 2 (8.0) 6 (24.0) 5 (20.0) 0.368

K.pneumoniae 0 6 (24.0) 2 (8.0) 1 (4.0) 0.097

P.aeruginosa 0 4 (16.0) 0 0

B.cereus 0 0 1 (4.0) 3 (12.0)
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the vaginal wall gradually thicken and release more glyco-

gen, which lyses to produce lactic acid, that lowering the 

pH of vagina and support the proliferation of Lactobacil-

lus spp., particularly L.acidophilus. With peri-menopausal, 

menopausal, post-menopausal women, there appears to 

being a reduction in lactobacilli, which associated with a 

significant changes in reproductive hormones, includes 

lowers in estrogen levels and a higher serum levels of FSH 

levels. Lead to show a diversity of another anaerobic bac-

teria [19].

The high prevalence of E.faecalis from vaginal isolated 

samples could be due to the significant virulence factors of 

this bacterial species including biofilm formation and a ca-

pacity to adherence to the urogenital tracts, a wide ability to 

survive in severe environments [20]. Additionally to, many 

of E.faecalis strains considered as multi-drug resistance in-

cluding the cephalosporins [21]. Due to the menopausal 

physiological changes, the vaginal tract microenvironment 

was represented as a reservoir to the uropathogenic E.coli 

colonization, which contributing in vaginal infections and 

recurrent UTIs [22]. Opportunistic infections by S.aureus 

and C.albicans in menopausal women was also presented 

due to hormonal changes, reduction in immune response, 

and mucosal alternations which leading to microbial over-

growth and imbalance. Resulting in an aerobic vaginitis and 

vulvovaginal candidiasis [23].

After menopause, reduction in serum level of E2, de-

cline in progesterone level, and increase in serum level of 

follicle-stimulating hormone, leading to thinning of the 

urogenital tracts epithelium, reduce in vaginal lubrication, 

Table 4. Association between some urogenital symptoms related to GSM and the bacterial growth 
in vaginal swab culture, n (%)

Groups
Frequent 
urination

Burning Itching
Genital 

irritation
Vaginal 

discharges
Vaginal 
dryness

Pre-
menopause

Diverse 3 (37.5) 3 (37.5) 2 (33.3) 3 (75.0) 3 (23.1) 3 (75.0)

Homogenous 5 (62.5) 5 (62.5) 4 (66.7) 1 (25.0) 10 (76.9) 1 (25.0)

P-value 0.480 0.480 0.414 0.137 0.052 0.137

Peri-
menopause

Diverse 18 (94.7) 14 (87.5) 11 (100) 12 (100) 14 (87.5) 10 (90.9)

Homogenous 1 (5.3) 2 (12.5) 0 0 2 (12.5) 1 (9.1)

P-value 0.001 0.003 0.001 0.001 0.003 0.001

Menopause
Diverse 13 (86.7) 14 (100) 11 (91.7) 12 (100) 7 (87.5) 16 (88.9)

Homogenous 2 (13.3) 0 1 (8.3) 0 1 (1.5) 2 (11.1)

P-value 0.005 0.001 0.004 0.001 0.034 0.001

Post-
menopause

Diverse 19 (95.0) 16 (94.1) 12 (100) 11 (84.6) 4 (80.0) 20 (90.9)

Homogenous 1 (5.0) 1 (5.9) 0 2 (15.4) 1 (20.0) 2 (9.1)

P-value 0.001 0.001 0.001 0.013 0.108 0.001

Figure 4. Lactobacillus spp.: 
A — L.acidophilus as pink colonies; B — green 
colonies are L.rhamnosus; C — yellow colonies 

represent L.fermentum

A

B

C

Figure 3. The bacterial isolates on HiCrome UTI 
agar: A — golden yellow colonies are S.aureus; 
B — E.faecalis in blue small colonies; C — blue-

purple mucoid colonies are K.pneumoniae; D — pink 
colonies are E.coli

A

B

C

D
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and decrease in the blood flow and elasticity [24]. Such al-

terations create a favorable microenvironment for dysbiosis. 

Additionally to, reduction in Lactobacillus spp., and this will 

rise the vaginal pH, resulting in growth of opportunistic mi-

crobes and uropathogens such as E.faecalis, E.coli, S.aureus, 

C.albicans, etc. that have role in existence of several urogen-

ital symptoms includes vaginal dryness, burning, itching, ir-

ritation, and discharges [5]. These are most common mani-

festations in pot-menopausal women, and these chronic 

conditions expressed as GSM, which is another term of the 

vaginal atrophy [25–27].

Conclusions
Serum E2 and progesterone reach their highest levels 

during the reproductive years in pre-menopausal women 

but progressively decline from the peri-menopause stage, 

reaching baseline levels in post-menopause. FSH remains 

low during reproductive years but steadily increases as 

menopause progresses. Testosterone levels show minimal 

variation across menopausal stages. Additionally, Lactoba-

cillus spp., particularly L.acidophilus, are more predominant 

in pre-menopausal women but significantly decrease in 

menopausal individuals. Conversely, opportunistic patho-

gens such as E.faecalis, E.coli, S.aureus, and C.albicans are 

more frequently isolated from menopausal women. The 

observed microbial dysbiosis and diversity in menopause 

and post-menopause are directly correlated with declining 

estradiol-2 and progesterone levels. Finally, a significant as-

sociation was found between urogenital symptoms linked 

to GSM and the presence of pathogenic bacterial growth, 

reinforcing the critical role of hormonal and microbiome 

alterations in GSM severity.

References
1. Talaulikar V. Menopause transition: Physiology and symp-

toms. Best Pract Res Clin Obstet Gynaecol. 2022;81:3-7. doi: 

10.1016/j.bpobgyn.2022.03.003.

2. Harlow SD, Gass M, Hall JE, Lobo R, Maki P, et al.; 

STRAW+10 Collaborative Group. Executive summary of the Stages of 

Reproductive Aging Workshop +10: addressing the unfinished agenda 

of staging reproductive aging. Climacteric. 2012;15(2):105-114. doi: 

10.3109/13697137.2011.650656.

3. AlSwayied G, Frost R, Hamilton FL. Menopause know-

ledge, attitudes and experiences of women in Saudi Arabia: a quali-

tative study. BMC Womens Health. 2024;24(1):624. doi: 10.1186/

s12905-024-03456-7.

4. Tariq B, Phillips S, Biswakarma R, Talaulikar V, Harper JC. 

Women’s knowledge and attitudes to the menopause: a comparison 

of women over 40 who were in the peri-menopause, post menopause 

and those not in the peri or post menopause. BMC Womens Health. 

2023;23(1):460. doi: 10.1186/s12905-023-02424-x.

5. Angelou K, Grigoriadis T, Diakosavvas M, Zacharakis D, 

Athanasiou S. The genitourinary syndrome of menopause: an over-

view of the recent data. Cureus. 2020;12(4):e7586. doi: 10.7759/cu-

reus.7586.

6. Qi W, Li H, Wang C, Li H, Fan A, et al. The effect of patho-

physiological changes in the vaginal milieu on the signs and symp-

toms of genitourinary syndrome of menopause (GSM). Menopause. 

2020;28(1):102-108. doi: 10.1097/gme.0000000000001644.

7. Kumar L, Dwivedi M, Jain N, Shete P, Solanki S, et al. The 

female reproductive tract microbiota: friends and foe. Life (Basel). 

2023;13(6):1313. doi: 10.3390/life13061313.

8. Chee WJY, Chew SY, Than LTL. Vaginal microbio-

ta and the potential of Lactobacillus derivatives in maintaining 

vaginal health. Microb Cell Fact. 2020;19(1):203. doi: 10.1186/

s12934-020-01464-4.

9. Thomas-White KJ, Gao X, Lin H, Fok CS, Ghanayem K, 

et al. Urinary microbes and postoperative urinary tract infec-

tion risk in urogynecologic surgical patients. Int Urogynecol J. 

2018;29(12):1797-1805. doi: 10.1007/s00192-018-3767-3.

10. Gajer P, Brotman RM, Bai G, Sakamoto J, Schütte UM, 

et al. Temporal dynamics of the human vaginal microbiota. Sci Transl 

Med. 2012;4(132):132ra52. doi: 10.1126/scitranslmed.3003605.

11. Malik R, Pokeria C, Singh S. Correlation of menopausal 

symptoms with serum estradiol: a study in urban Indian post-meno-

pausal women. J Obstet Gynaecol India. 2022;72(4):322-329. doi: 

10.1007/s13224-021-01518-6.

12. Al-Watify DG, Naji HH. The effects of estradiol deficiency 

on the level of lipids and proteins of post-menopause women. J Univ 

Babylon. 2017;25(2):421-434. Available from: https://dev.emarefa.

net/en/detail/BIM-1152011-the-effects-of-estradiol-deficiency-on-

the-level-of-lipids-a.

13. Naji WA, Waheeb MQ, Aziz HA. Polyovarian cyst in wo-

men: a narrative review problem to mysterious progress. Biochem Cell 

Arch. 2020;20(2):1-7. Available from: https://www.researchgate.net/

publication/344099600_POLYOVARIAN_CYST_IN_WOMEN_A_

NARRATIVE_REVIEW_PROBLEM_TO_MYSTERIOUS_

PROGRESS.

14. Mesen TB, Young SL. Progesterone and the luteal phase: 

a requisite to reproduction. Obstet Gynecol Clin North Am. 

2015;42(1):135-151. doi: 10.1016/j.ogc.2014.10.003.

15. Regidor PA. Progesterone in peri- and post-menopause: 

a review. Geburtshilfe Frauenheilkd. 2014;74(11):995-1002. doi: 

10.1055/s-0034-1383297.

16. Practice Committee of the American Society for Reproduc-

tive Medicine. Testing and interpreting measures of ovarian reserve: 

a committee opinion. Fertil Steril. 2020;114(6):1151-1157. doi: 

10.1016/j.fertnstert.2020.09.134.

17. Santoro N, Crawford SL, El Khoudary SR, Allshouse AA, 

Burnett-Bowie SA, et al. Menstrual cycle hormone changes in women 

traversing menopause: study of women’s health across the nation. J 

Clin Endocrinol Metab. 2017;102(7):2218-2229. doi: 10.1210/

jc.2016-4017.

18. Handelsman DJ, Sikaris K, Ly LP. Estimating age-specific 

trends in circulating testosterone and sex hormone-binding globu-

lin in males and females across the lifespan. Ann Clin Biochem. 

2016;53(Pt 3):377-384. doi: 10.1177/0004563215610589.

19. Onderdonk AB, Delaney ML, Fichorova RN. The hu-

man microbiome during bacterial vaginosis. Clin Microbiol Rev. 

2016;29(2):223-238. doi: 10.1128/cmr.00075-15.

20. Georges M, Odoyo E, Matano D, Tiria F, Kyany’a C, 

et al. Determination of Enterococcus faecalis and Enterococcus fae-

cium antimicrobial resistance and virulence factors and their as-

sociation with clinical and demographic factors in Kenya. J Pathog. 

2022;2022:3129439. doi: 10.1155/2022/3129439.

21. El Zowalaty ME, Lamichhane B, Falgenhauer L, Mowla-

boccus S, Zishiri OT, et al. Antimicrobial resistance and whole ge-

nome sequencing of novel sequence types of Enterococcus faecalis, En-



www.mif-ua.com, http://kidneys.zaslavsky.com.ua 61Òîì 14, ¹ 2, 2025

Îðèã³íàëüí³ ñòàòò³ / Original Articles

terococcus faecium, and Enterococcus durans isolated from livestock. 

Sci Rep. 2023;13(1):18609. doi: 10.1038/s41598-023-42838-z.

22. Engelsöy U, Svensson MA, Demirel I. Estradiol alters the 

virulence traits of uropathogenic Escherichia coli. Front Microbiol. 

2021;12:682626. doi: 10.3389/fmicb.2021.682626.

23. Lakshmi K, Chitralekha S, Illamani V, Menezes GA. Preva-

lence of bacterial vaginal infections in pre- and post-menopausal 

women. Int J Pharm Bio Sci. 2012;3(4):B949-B956. Available from: 

https://www.researchgate.net/publication/258316001_Prevalence_of_

bacterial_vaginal_infections_in_Pre_and_Post-menopausal_women.

24. Cucinella L, Tiranini L, Cassani C, Martini E, Cumetti A, 

et al. Insights into the vulvar component of the genitourinary syndrome 

of menopause (GSM). Maturitas. 2024;186:108006. doi: 10.1016/j.

maturitas.2024.108006.

25. Shifren JL. Genitourinary syndrome of menopause. 

Clin Obstet Gynecol. 2018;61(3):508-516. doi: 10.1097/grf.

0000000000000380.

26. Azeez DA. Antifungal activity of mixture Eugenia aro-

maticum and Thymus vulgaris essential oils against Candida albi-

cans clinical strains in Al-Muthanna Province, Iraq. Plant Arch. 

2020;20(1):172-174. Available from: http://www.plantarchives.org/

SPECIAL%20ISSUE%2020-1/32__172-174_.pdf.

27. Makki MA, Azeez DA. Studying the level of hospitals con-

tamination with Staphylococcus aureus. RJID. 2023;26(4):154-158. 

doi: 10.37897/RJID.2023.4.5.

Received 30.04.2025

Revised 10.06.2025

Accepted 22.06.2025 

Information about authors
Hawraa Nasser Hamza, College of Science, Al-Muthanna University, Samawa, Iraq

Hanaa Ali Aziz, College of Science, Al-Muthanna University, Samawa, Iraq; e-mail: Hanabio-1983@mu.edu.iq; https://orcid.org/0000-0001-8173-5321

Dhay Ali Azeez, College of Science, Al-Muthanna University, Samawa, Iraq; https://orcid.org/0000-0002-4142-9298

C             onfl icts o f i nterests. Authors declare the absence of any confl icts of interests and own fi nancial interest that might be construed to infl uence the results or interpretation of the manuscript.

Hawraa Nasser Hamza, Hanaa Ali Aziz, Dhay Ali Azeez
College of Science, Al-Muthanna University, Samawa, Iraq

Ô³ç³îëîã³÷í³ òà ì³êðîá³îìí³ âçàºìîä³¿ â ïàòîãåíåç³ ãåí³òîóðèíàðíîãî ìåíîïàóçàëüíîãî ñèíäðîìó 
íà ð³çíèõ åòàïàõ ìåíîïàóçè

Резюме. Актуальність. Менопауза — це природний процес 

зниження функції яєчників, що призводить до зменшення 

рівня естрогену й прогестерону. Вона має три стадії: пери-

менопауза, менопауза та постменопауза. Естроген відіграє 

ключову роль у підтриманні цілісності й мікробного балансу 

вагінального середовища. Фізіологічні та мікробіомні зміни 

впродовж стадій менопаузи впливають на тяжкість геніто-

уринарного менопаузального синдрому (ГМС), який вклю-

чає комплекс симптомів, що уражають вагіну, сечовий міхур 

та уретру. Мета: дослідити кореляцію між коливаннями рів-

нів статевих гормонів і змінами у вагінальному мікробіомі, а 

також їхній вплив на тяжкість ГМС. Матеріали та методи. 
Дослідження тривало з вересня по грудень 2024 року. У ньому 

взяли участь 100 осіб: 75 жінок старше 45 років, які не мали 

менструацій протягом різних проміжків часу, та 25 жінок ві-

ком до 40 років із регулярним менструальним циклом. Клі-

нічне обстеження проводили перед отриманням зразка. Для 

вимірювання концентрації гормонів використовували іму-

ноферментний аналізатор BIOT-YG-I FIA, для ідентифікації 

мікробних ізолятів — середовища CHROMagar. Результати. 
Виявлено значну різницю в рівні естрадіолу-2: у жінок у пре-

менопаузі він становив 179,17 ± 14,21, у перименопаузі — 

64,72 ± 8,53, у менопаузі — 28,75 ± 3,49, у постменопаузі — 

24,50 ± 2,46. Уміст прогестерону дорівнював 0,65 ± 0,06 у групі 

пременопаузи, 0,370 ± 0,018 — перименопаузи, 0,34 ± 0,017 — 

менопаузи та 0,304 ± 0,017 — постменопаузи. Середній рівень 

фолікулостимулюючого гормону був нижчим в учасниць у 

пременопаузі — 5,22 ± 0,90 проти 79,00 ± 7,49 у перименопа-

узі, 89,72 ± 8,70 у менопаузі та 94,17 ± 9,77 у жінок у постме-

нопаузі. Середній рівень тестостерону був вищим у групі пре-

менопаузи та становив 0,63 ± 0,06 порівняно з 0,480 ± 0,089 

в учасниць у перименопаузі, 0,480 ± 0,078 — у менопаузі, 

0,610 ± 0,091 — у постменопаузі. Частка L.acidophilus, виділе-

ної зі зразка вагінального мазка, дорівнювала 12,0 % в групі 

перименопаузи, 16,0 % — менопаузи, 24,0 % — постмено-

паузи й 52,0 % — пременопаузи. Крім того, найчастіше ізо-

льованим бактеріальним патогеном був E.faecalis: показник 

становив 64,0 % для учасниць у перименопаузі, 56,0 % — у ме-

нопаузі та 60,0 % — постменопаузі порівняно з 12,0 % в групі 

пременопаузи. У групах менопаузи й постменопаузи спосте-

рігався значний зв’язок між урогенітальними симптомами 

та ростом бактерій (P > 0,05). Висновки. Рівні естрадіолу-2 

та прогестерону поступово знижуються від перименопаузи 

до постменопаузи. Бактеріальна різноманітність переважає 

в жінок у постменопаузі. Також у постменопаузальній групі 

виявлено значну кореляцію між колонізацією бактеріями й 

урогенітальними симптомами, що підтверджує зв’язок між 

зміненим вагінальним мікробіомом і тяжкістю ГМС.

Ключові слова: статеві гормони; менопауза; генітоуринар-

ний менопаузальний синдром; Lactobacillus; E.faecalis
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Дефіцит (недостатність) вітаміну D є глобальною 

проблемою охорони здоров’я та являє собою пандемію, 

що, за підрахунками, охоплює понад мільярд дітей і до-

рослих у світовій популяції. Наслідки впливу дефіциту 

вітаміну D на стан здоров’я у світовій популяції не-

можливо недооцінити: встановлено зв’язки дефіциту 

(недостатності) вітаміну D з розвитком багатьох захво-

рювань різних органів і систем у дітей різних вікових 

періодів, зокрема це рахіт, дитячий карієс, пародонтит, 

автоімунні розлади, інфекційна патологія, пневмонії, 

астма, серцево-судинні захворювання, ожиріння, цу-

кровий діабет, аутизм, дитячий церебральний параліч 

та інші неврологічні розлади, нефрологічна патологія 

тощо [1–12].

Вітамін D — жиророзчинний вітамін (фактично це 

стероїдний жиророзчинний гормон, що діє на клітин-

ні рецептори), не є окремою сполукою та належить до 

групи з понад 50 метаболітів, існує в 6 формах, осно-

вною з яких є вітамін D
2
 (ергокальциферол) — утворю-

ється під дією розсіяного сонячного світла, переважно 
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в рослинах. До організму людини вітамін D потраплає 

шляхом всмоктування з харчових продуктів у дванад-

цятипалій та тонкій кишці шлунково-кишкового трак-

ту; вітамін D
3
 (холекальциферол) утворюється в шкірі 

людини під впливом сонячного ультрафіолетового ви-

промінювання [1, 7, 12–15].

Вітамін D
2
 є біологічно інертним, і для активації в 

активну форму D-гормону (1,25(OH)
2
D) в організмі 

має пройти 2 етапи гідроксилювання: перший етап — 

у печінці, де вітамін D перетворюється на 25(ОН)D — 

кальцидіол; другий етап — гідроксилювання, що від-

бувається переважно в нирках (за участю ферменту 

1α-гідроксилази CYP27B), і його результатом є синтез 

біологічно активного D-гормону (1,25(OH)
2
D — каль-

цитріолу). Вітамін D
3 
проходить свої етапи перетворен-

ня у печінці і нирках та депонується в шкірі, підшкір-

но-жировій клітковині, м’язах і печінці [1, 7, 12–15]. 

Вітамін D регулює велику кількість генів, в осно-

вному пов’язаних з метаболізмом кальцію та фосфатів, 

а також інших генів, що регулюють метаболізм заліза; 
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крім того, бере участь у загальній регуляції проліфера-

ції та диференціювання клітин [12, 15–17].

Основний шлях метаболізму вітаміну D — нир-

ки, що є єдиним джерелом циркулюючого активного 

D-гормону (1,25(OH)
2
D — кальцитріолу), тоді як екс-

траренальна активність CYP27B1 забезпечує лише па-

ракринні або автокринні функції [18, 19].

На рис. 1 графічно узагальнено основні етапи мета-

болізму вітаміну D в організмі людини [1, 7, 12–15].

Хронічна хвороба нирок (ХХН) — ураження ни-

рок, що характеризується порушенням їх структури 

або функції. ХХН — патологічний процес, що супро-

воджується гіпочутливістю до вітаміну D із порушен-

ням регуляції метаболізму (екстраренальної активації 

CYP27B1 — екстраренальної продукції 1,25(OH)
2
D) 

[12, 18–20].

У пацієнтів із ХХН, за даними літератури, спосте-

рігається значна поширеність дефіциту (недостатнос-

ті) вітаміну D, серед основних причин якої найчастіше 

вирізняють наступні: нутритивний дефіцит вітаміну D; 

зниження ендогенного синтезу вітаміну D
3
 (зменшен-

ня перебування пацієнта з ХХН під впливом сонячно-

го ультрафіолетового випромінювання або дермопатії); 

збільшення фактора росту фібробластів (FGF23) — 

опосередкований катаболізм вітаміну D; збільшення 

втрат вітаміну D нирками (нефротичний синдром) та/

або застосування замісної ниркової терапії (діаліз або 

перитонеальний діаліз) [21–27].

За результатами аналізу літературних джерел баз 

даних PubMed, Embase, Scopus та Web of Science, Co-

chrane Central, визначення 25(OH)D є найкращим мар-

кером в оцінці рівня власного вітаміну D у пацієнта з 

ХХН, а liquid chromatography/tandem mass spectrometry) — 

рідинна хроматографія/тандемна мас-спектрометрія є 

рекомендованим методом вибору у визначенні метабо-

літів вітаміну D при ХХН, особливо на пізніх стадіях 

захворювання [28–33]. Водночас слід зазначити, що у 

дітей (0–17 років) до завершення формування опорно-

Рисунок 1. Етапи метаболізму вітаміну D в організмі людини (адаптовано) [1, 7, 12–15]
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рухового апарату, на нашу думку, доцільно визначати 

кальцитріол (1,25(OH)
2
D

3
) — активну форму вітаміну 

D
3
, оскільки за зниження рШКФ менше 60 відбуваєть-

ся зниження активації нирками продукції вітаміну D: 

рівень загального вітаміну D може бути великим, про-

те його метаболіту — кальцитріолу (1,25(OH)
2
D

3
) — не 

вистачає. Також доречно проводити у пацієнтів дитя-

чого віку й моніторинг рівня паратгормону (паратире-

оїдний гормон, ПТГ) [34–43].

За даними одного з останніх метааналізів (Christo-

doulou M., Aspray T.J., Schoenmakers I., 2021), що вклю-

чав системний огляд 22 рандомізованих клінічних 

досліджень (пацієнти з додіалізним 

етапом ХХН (> 18 років), а також роз-

глядалися результати досліджень на 

будь-якій стадії ХХН; всі досліджен-

ня були плацебо-контрольованими, 

порівнювали два та більше методи лі-

кування), у яких застосовували різні 

форми вітаміну D або його аналогів з 

результатами, пов’язаними із хроніч-

ною хворобою нирок — мінеральни-

ми та кістковими розладами (chronic 

kidney disease — mineral and bone disorder 

(CKD-MBD)) (рис. 2), а також метаана-

лізів ПТГ, зазначено, що ефект сапле-

ментації вітаміну D у раціон пацієнтів 

з ХХН був неоднозначним. Так, са-

плементація кальцифедіолу (25(OH)D
3
) 

та його аналогів послідовно при-

гнічувала ПТГ, але підвищення рів-

ня FGF23 при застосуванні аналогів 

кальцитріолу потребує обережності. 

Настанови для стадій ХХН G1–G3a 

відповідають загальним популяційним 

рекомендаціям. Застосування кальци-

тріолу (1,25(OH)
2
D) або його аналогів 

обмежене стадіями G3b–G5 і залежить 

від клінічних особливостей пацієнта з 

ХХН [44].

На жаль, слід визнати, що за дани-

ми наукометричного пошуку результа-

тів досліджень щодо дефіциту вітаміну 

D як важливого фактора розвитку гі-

перпаратиреозу, фактора, що асоцію-

ється із розвитком серцево-судинних 

розладів та патології кісткової систе-

ми у дитячій нефрологічній практиці, 

доволі мало. У дослідженні R. Shroff 

et al. (2012) (рандомізоване подвійне 

сліпе плацебо-контрольоване дослі-

дження у дітей з ХХН 2–4-ї стадії, які 

мали дефіцит 25-гідроксивітаміну D 

(25(OH)D)), вітамін D (ергокальцифе-

рол) або відповідне плацебо пацієнти 

дитячого віку з ХХН  2–4-ї стадії отри-

мували щодня у дозуваннях відповідно 

до настанов з лікування ниркових за-

хворювань. Первинною кінцевою точ-

кою дослідження був час до розвитку 

гіперпаратиреозу [34]. Із обстежених 

72 дітей, що мали ХХН 2–4-ї стадії, 

47 дітей мали дефіцит 25(OH)D і були 

рандомізовані для отримання ерго-

кальциферолу або плацебо (по 20 дітей 

Рисунок 2. Взаємозв’язок між дефіцитом вітаміну D, ХХН — 
мінеральними та кістковими розладами й вторинним 

гіперпаратиреозом (адаптовано) [12, 44–46]
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у кожній групі); медіана спостереження становила 12 

місяців. У 9 з 20 дітей, які отримували плацебо, і у 3 із 

20 дітей, які отримували ергокальциферол, розвинувся 

гіперпаратиреоз (OR 4,64; 95% CI 1,02–21,00). Час до 

розвитку гіперпаратиреозу був значно довшим при лі-

куванні ергокальциферолом порівняно з плацебо (OR 

0,30; 95% CI 0,09–0,93, P = 0,05). При лікуванні ерго-

кальциферолом нормальні рівні 25(OH)D були досяг-

нуті у всіх 8 дітей з ХХН 2-ї стадії; у 8 з 11 дітей із ХХН 

3-ї стадії, але у жодного пацієнта дитячого віку з ХХН 

4-ї стадії. Не було жодних пов’язаних з ергокальцифе-

ролом небажаних явищ. Для досягнення референтних 

рівнів 1,25-дигідроксивітаміну D був необхідний рі-

вень 25(OH)D > 100 нмоль/л. За підсумками клінічного 

дослідження був зроблений висновок, що саплемента-

ція вітаміну D (ергокальциферолу) у дітей з ХХН 2–4-ї 

стадії затримує розвиток вторинного гіперпаратиреозу.

Цим дослідженням було розпочато роботу за на-

прямком щодо впливу нативного вітаміну D (25-гід-

роксивітамін D, 25(OH)D) на розвиток комплексу 

 CKD-MBD (ХХН — мінеральні та кісткові розлади), і у 

2017 році робоча група Європейського товариства ди-

тячої нефрології (ESPN) з CKD-MBD (рис. 2) та робо-

ча група з діалізу розробили рекомендації щодо оцінки, 

лікування й профілактики дефіциту вітаміну D у дітей 

з ХХН [45]. 

Тут хотілося б звернути особливу увагу на викорис-

тання активних форм вітаміну D у пацієнтів дитячого 

віку на пізніх стадіях ХХН. На відміну від харчових 

форм вітаміну D кальцитріол, альфакальцидол, доксер-

кальциферол і парикальцитол не потребують гідрокси-

лювання в нирках, оскільки вони або вже активні, або 

проходять швидку активацію в печінці. Ця властивість 

робить зазначені активні форми вітаміну D ефектив-

ними навіть у пацієнтів з пізніми стадіями ХХН, які 

можуть мати низьку активність 1α-гідроксилази.

Таким чином, застосування активних форм віта-

міну D є наріжним каменем у лікуванні CKD-MBD, і 

сучасні міжнародні настанови [45, 46] рекомендують 

використовувати активні препарати вітаміну D для лі-

кування вторинного гіперпаратиреозу — secondary hyper-

parathyroidism (SHPT) у пацієнтів з термінальною стаді-

єю ХХН, які знаходяться на замісній нирковій терапії. 

Водночас ті ж самі рекомендації вказують на те, що їх 

не слід рутинно використовувати у пацієнтів на ранніх 

стадіях ХХН (діалізний період), за винятком випадків 

тяжкого та прогресуючого SHPT [45, 46]. Це питання 

доволі тривало дискутувалося, і низка дослідників-

клініцистів припускають, що низькі дози активного 

вітаміну D можуть бути застосовані як доповнення до 

нутритивного вітаміну D з обмеженням фосфатів у ра-

ціоні пацієнта при лікуванні SHPT, не чекаючи, поки 

розвинеться тяжка та прогресуюча форма [47]. Окрім 

CKD-MBD, кальцитріол та альфакальцидол застосову-

ють для лікування остеопорозу, остеомаляції та деяких 

форм гіпокальціємії, включно з неонатальною, після-

операційною та спричиненою гіпопаратиреозом або 

псевдогіпопаратиреозом. Фактично ці методи лікуван-

ня збільшують всмоктування кальцію в кишечнику, що 

підвищує рівень кальцію в сироватці крові, але також 

може призвести до гіперкальціємії. Разом з кальцієм 

підвищується і всмоктування фосфатів, що збільшує 

ризик гіперфосфатемії, особливо у пацієнтів з пору-

шеннями функції нирок.

Для подолання вищезазначених побічних ефектів 

на фармакологічному ринку є препарати спеціально 

для лікування CKD-MBD: доксеркальциферол склада-

ється з 1α(OH)D, який повинен бути гідроксильова-

ний та активований у печінці. Ця фармакодинамічна 

характеристика забезпечує контрольоване вивільнення 

та активацію вітаміну D, що потенційно призводить до 

більш збалансованого впливу на мінеральний обмін та 

менш вираженого впливу на абсорбцію кальцію й фос-

фатів у пацієнтів із ХХН [48]. Однак доксеркальцифе-

рол слід призначати з обережністю пацієнтам з печін-

ковою недостатністю [49].

На завершення огляду, присвяченого використан-

ню вітаміну D у дітей з ХХН, зазначимо, що існує один 

важливий аспект, який потребує додаткового акценту-

вання. Спираючись на власний клінічний та науковий 

досвід, на дані літературних джерел [12, 45], хотілося б 

зауважати, що іноді клініцистами ігнорується патофі-

зіологічний факт істотного зниження здатності нирок 

синтезувати активний метаболіт вітаміну D (D
2
 або D

3
) 

з його нативної форми через порушення функції ни-

рок при ХХН 3-ї стадії та вище (ХХН 3+). Це означає, 

що вимірювання концентрації нативного вітаміну D 

у плазмі крові при ХХН 3+ стає малоінформативним, 

оскільки його рівень вже не є суттєвим фактором, що 

впливає на синтез активного метаболіту. Більше того, 

зі зниженням ниркової функції ця залежність лише по-

силюється.

З патогенетичної точки зору більш доцільним є ви-

значення саме активного метаболіту вітаміну D (D
2
 або 

D
3
, залежно від того, який застосовується для лікування 

конкретної людини) у пацієнтів із ХХН 3+. Терапія та-

кож має ґрунтуватися на використанні активних метабо-

літів вітаміну D, а ефективність лікування слід оцінюва-

ти за динамікою рівнів кальцію, фосфору, паратгормону, 

а також за показниками щільності кісткової тканини.

Визначення нативного вітаміну D у даному контек-

сті стає вторинним і не має значного впливу на клініч-

ну картину. Натомість оцінка активного метаболіту та 

його впливу на метаболізм кальцію і фосфору є більш 

точним методом моніторингу. Для оцінки ефективності 

лікування також рекомендовано використовувати уль-

тразвукову денситометрію як менш інвазивний метод.

Таким чином, ми вважаємо, що при ХХН 3+ клю-

човими аспектами є:

1. Оцінка активного метаболіту вітаміну D.

2. Терапія активними метаболітами (D
2
 або D

3
).

3. Моніторинг ефективності лікування через конт-

роль рівнів паратгормону, кальцію, фосфору в крові та 

показників щільності кісткової тканини.

Такий патогенетичний підхід дозволить поліпшити 

результати лікування та забезпечить пацієнтам дитячо-

го віку з ХХН 3+ адекватне коригування метаболічних 

порушень [50].
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Âèñíîâêè
Дефіцит (недостатність) вітаміну D є глобальною 

проблемою охорони здоров’я у дитячій популяції, зо-

крема серед дітей з ХХН; дефіцит вітаміну D сприяє 

порушенню гомеостазу мінерального обміну та ПТГ. 

Порушення мінерального обміну при ХХН призводить 

до розвитку стану CKD-MBD. У дитячому віці CKD-

MBD створює численні перешкоди для накопичення 

кісткової тканини й призводить до порушень форму-

вання та функціонування опорно-рухового апарату 

дитини.

— Для оцінки статусу вітаміну D у дітей з ХХН 

2–5Д стадії рекомендується вимірювати концентрацію 

25(OH)D у сироватці крові.

— Для оцінки статусу вітаміну D у дітей з ХХН 3+ 

стадії і запобігання прогресуючій формі SHPT реко-

мендується вимірювати концентрацію активного ме-

таболіту вітаміну D з моніторингом ефективності лі-

кування через контроль рівнів паратгормону, кальцію, 

фосфору в крові та показників щільності кісткової тка-

нини.

— Пропонується режим вимірювання концентрації 

25(ОН)D у сироватці крові у дітей з ХХН 2–5Д стадії: 

1) 6–12 разів на місяць залежно від стадії ХХН у дітей, 

які не отримують лікування вітаміном D; якщо рівень 

нормальний, вимірювати 6–12 разів на місяць (на 

основі попереднього рівня 25(OH)D та стадії ХХН); 

2) у разі необхідності саплементації вітаміну D пере-

вірте його рівень через 3 місяці: якщо рівень нормаль-

ний — продовжуйте прийом вітаміну D, як зазначено 

вище, і вимірюйте його рівень кожні 6 місяців; якщо 

рівень низький — розгляньте можливість повторного 

курсу замісної ниркової терапії і повторіть вимірюван-

ня через 3 місяці.

— Рекомендується підтримувати концентра-

цію 25(OH)D у сироватці крові вище за 75 нмоль/л 

(> 30 нг/мл) у пацієнтів дитячого віку з ХХН 2–5Д 

 стадії.

— Пропонується використовувати нативні пре-

парати вітаміну D для лікування дефіциту вітаміну D 

у дітей з ХХН 2–5Д стадії, які мають концентрацію 

25(ОН)D у сироватці крові нижче за 75 нмоль/л. У ді-

тей з ХХН 2–3-ї стадії поряд з препаратими нативного 

вітаміну D можна використовувати терапію активними 

метаболітами (D
2
 або D

3
) для профілактики або ліку-

вання вторинного гіперпаратиреозу.

— Пропонується використовувати лікування ві-

таміном D
2
 (ергокальциферол) або вітаміном D

3
 (хо-

лекальциферол) у дітей з ХХН 2–5Д стадії для підви-

щення рівня 25(ОН)D у сироватці крові до цільового 

діапазону.

— Для профілактики та лікування дефіциту вітамі-

ну D у дітей з ХХН 2–5Д стадії рекомендується вико-

ристовувати схему лікування, що враховує вік та кон-

центрацію вітаміну D; терапія мегадозами вітаміну D 

не рекомендується.

— При лікуванні дітей рекомендується припинити 

прийом вітаміну D при концентрації 25(OH)D у си-

роватці крові 120 нмоль/л (48 нг/мл). Симптоматична 

токсичність вітаміну D визначається як рівень 25(OH)

D у сироватці крові вище за 250 нмоль/л з гіперкальці-

ємією, гіперкальціурією та пригніченням ПТГ.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-

ність конфлікту інтересів та власної фінансової заці-
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Сечокам’яна хвороба (СКХ), або уролітіаз, є однією 

з найбільш поширених патологій сечової системи, яка 

має суттєве медичне, соціальне та економічне значен-

ня. Згідно з епідеміологічними даними останніх років, 

поширеність уролітіазу становить від 10 до 15 % серед 

дорослого населення в розвинених країнах, а у деяких 

географічних регіонах сягає 20 % [1]. У зв’язку зі змі-

ною характеру харчування, збільшенням тривалості 

життя, глобальними кліматичними змінами та зрос-

танням частоти метаболічного синдрому очікується 

подальше підвищення поширеності СКХ у найближчі 

десятиліття.

СКХ характеризується утворенням каменів у сечо-

вивідних шляхах, що супроводжується рецидивуючим 

перебігом, болем, обструкцією, ризиком інфекцій се-

чових шляхів, розвитком гідронефрозу та, у низці ви-

падків, розвитком хронічної хвороби нирок. За дани-

ми сучасних джерел, упродовж 5 років після першого 

епізоду СКХ у 30–50 % пацієнтів виникає рецидив [2]. 

Саме ця схильність до повторного нефролітіазу зумов-

лює потребу в довгостроковому моніторингу та впро-

вадженні системних підходів до первинної профілак-

тики та метафілактики захворювання.
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Актуальність проблеми також полягає в тому, що 

СКХ рідко обмежується лише локальними змінами в 

сечовій системі — вона тісно пов’язана з низкою сис-

темних захворювань обміну речовин, таких як подагра, 

ожиріння, цукровий діабет 2-го типу, метаболічний 

синдром, артеріальна гіпертензія. Наявність уролі-

тіазу, особливо у поєднанні з цими патологіями, зна-

чно підвищує ризик розвитку ниркової недостатності 

[3]. Таким чином, ефективна профілактика СКХ може 

зменшити загальне навантаження на систему охорони 

здоров’я та зменшити економічний тягар.

Профілактика сечокам’яної хвороби включає змі-

ну способу життя, зокрема нормалізацію харчуван-

ня, збільшення споживання рідини, обмеження спо-

живання солі, білків та щавлевої кислоти, корекцію 

супутніх метаболічних порушень. Метафілактика ж 

передбачає індивідуалізовані заходи, які базуються на 

результатах метаболічного обстеження, складі сечових 

каменів та 24-годинному аналізі сечі. В умовах доказо-

вої медицини ці підходи отримали значну підтримку 

в рекомендаціях провідних міжнародних організацій, 

як-от Європейська асоціація урологів (EAU) та Амери-

канська урологічна асоціація (AUA) [4, 5].
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Ñó÷àñíèé ïîãëÿä íà ïðîô³ëàêòèêó 
òà ìåòàô³ëàêòèêó ñå÷îêàì’ÿíî¿ õâîðîáè

Ðåçþìå. Ñå÷îêàì’ÿíà õâîðîáà (ÑÊÕ) — ïîøèðåíå ìóëüòèôàêòîð³àëüíå çàõâîðþâàííÿ ñå÷îâèä³ëü-
íî¿ ñèñòåìè ç âèñîêîþ ÷àñòîòîþ ðåöèäèâ³â. Ó ñòàòò³ ðîçãëÿíóòî ñó÷àñí³ ï³äõîäè äî ïðîô³ëàêòèêè òà ìå-
òàô³ëàêòèêè ÑÊÕ. Ïåðâèííà ïðîô³ëàêòèêà áàçóºòüñÿ íà êîðåêö³¿ ñïîñîáó æèòòÿ: àäåêâàòí³é ã³äðàòàö³¿, 
ä³ºòè÷íèõ ðåêîìåíäàö³ÿõ, çíèæåíí³ ñïîæèâàííÿ íàòð³þ, á³ëêà òà îêñàëàò³â. Ìåòàô³ëàêòèêà — öå ³íäè-
â³äóàë³çîâàíà ñòðàòåã³ÿ, ùî âðàõîâóº ñêëàä êàìåíÿ, ìåòàáîë³÷í³ ïîðóøåííÿ òà ñóïóòí³ çàõâîðþâàí-
íÿ. Îãëÿä òàêîæ âêëþ÷àº íîâ³ íàïðÿìè äîñë³äæåíü: ðîëü ì³êðîá³îòè, ãåíåòè÷íèõ ôàêòîð³â, öèôðîâèõ 
òåõíîëîã³é òà Ø². Ï³äêðåñëþºòüñÿ ïîòðåáà â ìóëüòèäèñöèïë³íàðíîìó ï³äõîä³ òà òðèâàëîìó ñóïðîâîä³ 
ïàö³ºíò³â äëÿ çìåíøåííÿ ðèçèêó ðåöèäèâ³â òà óñêëàäíåíü. 
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ñå÷îêàì’ÿíà õâîðîáà; óðîë³ò³àç; ïðîô³ëàêòèêà; ìåòàô³ëàêòèêà; ðåöèäèâ; ã³ïåðêàëü-
ö³óð³ÿ; ã³ïåðîêñàëóð³ÿ; óðàòí³ êàìåí³; öèòðàò; ä³ºòà; ã³äðàòàö³ÿ; êèøêîâà ì³êðîá³îòà; ãåíåòèêà; øòó÷íèé 
³íòåëåêò; ïåðñîíàë³çîâàíà ìåäèöèíà
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Однак, попри наявність детальних рекоменда-

цій, практика показує, що значна частина пацієнтів 

не отримує належної профілактичної допомоги після 

епізоду нефролітіазу. У багатьох випадках лікування 

обмежується лише хірургічним втручанням без подаль-

шого з’ясування причин нефролітіазу та призначення 

відповідної метафілактики. Це призводить до високої 

частоти рецидивів і ускладнень. З огляду на це одним із 

ключових завдань сучасної урології є підвищення рів-

ня обізнаності лікарів та пацієнтів щодо можливостей 

і доцільності метафілактичного підходу до лікування 

уролітіазу.

Крім того, у фокусі сучасних досліджень пере-

бувають нові методи профілактики, що включають 

фармакологічну корекцію мікроелементного обмі-

ну, модифікацію кишкової мікробіоти, використан-

ня інгібіторів кристалізації, дослідження генетичних 

пре дикторів СКХ, а також застосування алгоритмів 

штучного інтелекту для персоналізованого прогнозу-

вання рецидивів [6, 7]. Таким чином, огляд сучасної 

літератури щодо профілактики та метафілактики СКХ 

є не лише науково обґрунтованим, а й практично зна-

чущим кроком до оптимізації медичної допомоги па-

цієнтам з уролітіазом.

Метою цієї роботи є систематизація сучасних уяв-

лень про етіопатогенез СКХ, оцінка ефективності існу-

ючих профілактичних та метафілактичних стратегій, а 

також окреслення перспективних напрямів подальших 

досліджень у цій сфері.

Åò³îëîã³ÿ òà ïàòîãåíåç 
ñå÷îêàì’ÿíî¿ õâîðîáè

СКХ є мультифакторіальним захворюванням, яке 

розвивається внаслідок складної взаємодії генетичних, 

метаболічних, дієтичних, екологічних та анатомічних 

факторів. Формування каменів у сечовивідній системі 

відбувається через порушення балансу між речовина-

ми, які утворюють кристали (оксалати, кальцій, сечо-

ва кислота тощо), та тими, що інгібують кристалізацію 

(цитрати, магній, глікозаміноглікани) [8–11].

Патогенетично ключовим моментом є перенаси-

чення сечі літогенними солями, що сприяє нуклеації, 

росту та агрегації кристалів, які згодом перетворюють-

ся на камені. Це перенасичення може бути зумовлене 

як станами, які збільшують виведення речовин, що 

утворюють камені (гіпероксалурія, гіперкальціурія, 

гіперурикозурія), так і зниженням об’єму сечі (через 

недостатню гідратацію або підвищене потовиділення), 

що збільшує концентрацію солей у сечі [8–11].

Один з важливих етіологічних факторів — це гіпер-

кальціурія, яка найчастіше має ідіопатичний характер. 

Вона виявляється у понад 50 % пацієнтів із кальцієвими 

каменями і пов’язана як з підвищеним всмоктуванням 

кальцію в кишечнику, так і з порушенням реабсорбції 

кальцію в ниркових канальцях. Не менш значущим є 

гіпероксалурія, яка може мати первинний (генетич-

ний) або вторинний характер (зумовлений, наприклад, 

порушенням кишкового всмоктування або надмірним 

споживанням щавлевої кислоти) [8–11].

Важливою формою СКХ є уратний уролітіаз, що 

розвивається в умовах кислої реакції сечі (pH < 5,5) та 

високої концентрації сечової кислоти. Цей тип каменів 

часто спостерігається у пацієнтів із метаболічним син-

дромом, подагрою та ожирінням. Вони мають високу 

схильність до рецидиву, однак можуть бути ефективно 

профілактовані завдяки алкалізації сечі [12].

Цистинові камені, хоча й рідкісні, також заслугову-

ють на увагу у патогенезі. Вони виникають унаслідок 

генетичного дефекту — цистинурії, що спричиняє над-

лишкове виведення цистину, погано розчинної амі-

нокислоти. Водночас інфекційні камені (наприклад, 

струвітні) утворюються в умовах лужної сечі при хро-

нічних інфекціях сечової системи, що супроводжують-

ся уреаз-продукуючими бактеріями, зокрема Proteus 

mirabilis, Klebsiella spp., Pseudomonas spp. [13].

Останніми роками в патогенезі СКХ активно дослі-

джується роль мікробіому кишечника та сечових шля-

хів. Доведено, що певні бактерії, наприклад Oxalobacter 

formigenes, сприяють деградації оксалату в кишечнику, 

знижуючи його системне надходження і, відповідно, 

ризик утворення оксалатних каменів. Втрата колоніза-

ції такими мікроорганізмами після антибіотикотерапії 

асоціюється з вищим ризиком гіпероксалурії та реци-

дивів СКХ.

Генетичні фактори також відіграють дедалі помітні-

шу роль у розумінні патогенезу. Ідентифіковано понад 

30 генів, асоційованих з підвищеним ризиком розвитку 

СКХ, серед яких CLDN14, SLC26A1, SLC3A1, ALPL. 

Генетичні порушення можуть впливати як на тран-

спорт електролітів у нирках, так і на здатність організ-

му продукувати або руйнувати кристалоінгібітори [14].

До екзогенних факторів, що сприяють розвитку 

СКХ, належать:

— низьке споживання рідини (основний фактор 

ризику);

— надлишок тваринного білка в раціоні;

— надмірне вживання кухонної солі;

— дефіцит цитратів та магнію в сечі;

— низька фізична активність;

— тривале перебування у спекотному кліматі.

Отже, етіопатогенез СКХ — це складний механізм 

порушень, у якому перехрещуються метаболічні, ін-

фекційні, анатомічні та поведінкові фактори. Саме 

тому ефективна профілактика та метафілактика уролі-

тіазу потребує комплексного, персоналізованого під-

ходу, який передбачає не лише лікування конкретного 

епізоду, але й глибоке розуміння індивідуальних пато-

фізіологічних механізмів у кожного пацієнта.

Ïðîô³ëàêòèêà ñå÷îêàì’ÿíî¿ õâîðîáè
Профілактика сечокам’яної хвороби є ключовим 

елементом у зменшенні її поширеності, зниженні час-

тоти рецидивів та мінімізації ускладнень. Враховуючи 

поліетіологічний характер уролітіазу, профілактичні 

заходи повинні бути багатокомпонентними, охоплю-

вати як модифікацію способу життя, так і усунення ме-

таболічних порушень. Основу сучасної профілактики 

становлять немедикаментозні втручання, серед яких 
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особливу роль відіграють корекція гідратації, дієтичні 

рекомендації та модифікація факторів ризику.

Одним з найефективніших і водночас найпрості-

ших методів профілактики є підвищення добового 

споживання рідини. Достатня гідратація призводить 

до збільшення об’єму сечі, що зменшує її літогенність 

шляхом зниження концентрації каменеутворюючих 

солей. За рекомендаціями Європейської асоціації уро-

логів (EAU, 2024), пацієнтам зі СКХ слід підтримувати 

діурез на рівні не менше 2–2,5 літра на добу. Результати 

багатоцентрових досліджень підтверджують, що ви-

соке споживання рідини асоціюється зі зменшенням 

ризику рецидиву на 40–50 % [15]. Особливу увагу слід 

звертати на якість рідини: перевагу слід надавати воді, 

тоді як вживання солодких газованих напоїв, особливо 

з високим вмістом фруктози, значно підвищує ризик 

каменеутворення.

Дієта є другим наріжним каменем профілактики. 

Вона має бути адаптованою до типу каменів, що ви-

явлені або очікуються на підставі метаболічного аналі-

зу. При кальцієвих каменях важливим є помірне, а не 

жорстке обмеження кальцію в раціоні. Низьке спожи-

вання кальцію сприяє підвищенню абсорбції оксалату 

в кишечнику, що, у свою чергу, підвищує ризик окса-

латного уролітіазу. Оптимальним вважається спожи-

вання кальцію на рівні 1000–1200 мг/добу з їжею [16].

Також доведена профілактична цінність обмеження 

тваринного білка, особливо червоного м’яса, яке під-

вищує екскрецію кальцію, сечової кислоти та знижує 

рівень цитрату в сечі. Надмірне споживання кухонної 

солі також є потужним літогенним фактором: натрій 

сприяє втраті кальцію із сечею, тож рекомендоване 

обмеження натрію до < 2 г/добу. Продукти з високим 

вмістом оксалату (шпинат, ревінь, буряк, шоколад, го-

ріхи) слід обмежувати, особливо пацієнтам з гіперок-

салурією [17].

Підвищення рівня цитрату в сечі, який діє як при-

родний інгібітор кристалізації, також визнане важли-

вим профілактичним заходом. Збільшення спожи-

вання цитрусових соків (особливо лимонного) може 

підвищувати цитратурію. У деяких випадках доцільне 

медикаментозне призначення калію цитрату, що та-

кож сприяє алкалізації сечі — особливо ефективно при 

уратних та цистинових каменях [18].

У пацієнтів із рецидивуючим уратним уролітіа-

зом профілактика включає алкалізацію сечі (цільовий 

pH — 6,0–6,5) за допомогою натрію бікарбонату або 

калію цитрату. Це значно поліпшує розчинність сечо-

вої кислоти та знижує ризик кристалізації [19]. У пев-

них випадках також застосовуються інгібітори ксан-

тиноксидази (наприклад, алопуринол) у пацієнтів з 

гіперурикозурією та/або подагрою.

Окрему нішу в профілактиці займає модифікація 

способу життя: підвищення рівня фізичної активності, 

зниження маси тіла при наявності ожиріння, контроль 

рівня глюкози та артеріального тиску. СКХ все частіше 

асоціюється з компонентами метаболічного синдрому, 

тож профілактичні заходи мають враховувати ці ко-

морбідності [20].

З огляду на вищесказане, сучасна концепція про-

філактики СКХ базується на поєднанні універсальних 

(загальних для всіх пацієнтів) та індивідуалізованих 

(залежно від типу каменя, біохімічних показників та 

супутньої патології) заходів. Результати багатоцентро-

вих рандомізованих досліджень підтверджують ефек-

тивність такого підходу у зниженні частоти рецидивів, 

а відповідність пацієнтів рекомендаціям залишається 

ключовою детермінантою успіху.

Ìåòàô³ëàêòèêà ñå÷îêàì’ÿíî¿ õâîðîáè
Метафілактика сечокам’яної хвороби — це сукуп-

ність заходів, спрямованих на запобігання рецидивам у 

пацієнтів, які вже перенесли хоча б один епізод камене-

утворення. На відміну від загальної профілактики, що 

орієнтована на первинне запобігання, метафілактика 

базується на результатах індивідуального обстеження, 

аналізі складу каменя, метаболічних характеристиках 

пацієнта та наявності супутніх захворювань. Її мета — 

мінімізувати ризик повторного формування каменів 

шляхом впливу на основні патогенетичні механізми у 

конкретного пацієнта.

Першим кроком у плануванні метафілактики є ана-

ліз складу каменя (на основі інфрачервоної спектро-

скопії або рентгендифракційного методу). Це дає змогу 

визначити тип солей (кальцій-оксалати, кальцій-фос-

фати, сечова кислота, струвіти, цистин) та припусти-

ти можливі метаболічні порушення. Далі проводиться 

24-годинний аналіз сечі, який дає змогу оцінити об’єм 

сечі, рівні кальцію, оксалату, цитрату, магнію, сечової 

кислоти, pH та натрію. За наявності значущих відхи-

лень призначається цілеспрямована терапія [21].

У пацієнтів із гіперкальціурією доцільне призна-

чення тіазидоподібних діуретиків (гідрохлортіазид, ін-

дапамід), які знижують екскрецію кальцію із сечею. Те-

рапія ефективна лише за дотримання обмеження солі в 

дієті, інакше її ефективність знижується. Крім того, ре-

комендується нормальне надходження кальцію з їжею 

(не менше 1000 мг/добу), адже обмеження кальцію в 

дієті може парадоксально збільшувати ризик рецидиву 

через зростання абсорбції оксалату.

У випадку гіпероксалурії, яка може бути первинною 

або вторинною, ключовими метафілактичними захода-

ми є обмеження продуктів, багатих на щавлеву кислоту, 

вживання кальцію з їжею (для зв’язування оксалату в 

кишечнику) та, за потреби, призначення препаратів 

кальцію у вигляді харчової добавки. 

Пацієнтам із гіпоцитратурією рекомендовано збіль-

шити вживання цитрусових продуктів, а також засто-

сування калію цитрату — як перорально, так і у вигляді 

гранул або таблеток із повільним вивільненням. Ци-

трат є природним інгібітором кристалізації кальцієвих 

солей, а також алкалізуючим агентом, що має особливе 

значення для профілактики уратного і цистинового ка-

менеутворення [22].

Гіперурикозурія — ще один значущий фактор у па-

тогенезі СКХ, особливо при сечокислих каменях. У 

таких випадках застосовуються алопуринол або фебук-

состат — препарати, що знижують утворення сечової 
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кислоти. Обов’язковим компонентом метафілакти-

ки уратного уролітіазу є підтримання рН сечі в межах 

6,2–6,8 за допомогою цитратів або бікарбонату натрію. 

Регулярний моніторинг рН сечі є необхідною умовою 

успішного лікування [23].

Струвітні камені виникають на фоні хронічних ін-

фекцій сечових шляхів, що спричинені уреазопроду-

куючими бактеріями. Профілактика рецидивів вклю-

чає повноцінне лікування інфекції, санацію сечових 

шляхів та, за потреби, призначення інгібіторів уреази 

(ацетогідроксамова кислота). Однак найважливішим є 

повне видалення каменів, оскільки залишки сприяють 

постійній колонізації та рецидивам [24].

При цистинурії, рідкісному спадковому стані, до 

профілактики входять агресивна гідратація (цільовий 

діурез > 3 л/добу), лужна реакція сечі (pH > 7,0) та, за 

потреби, призначення тіолсульфаніламідних препара-

тів (пеніциламін, тіопронін), які зв’язують цистин у 

розчинну форму.

Крім медикаментозної терапії, важливим компо-

нентом метафілактики є освітня робота з пацієнтом. 

Регулярний моніторинг показників сечі, контроль гі-

дратації, дотримання дієти та самостійне вимірюван-

ня pH — усе це підвищує прихильність до лікування та 

зменшує ризик рецидивів [25, 26]. Пацієнтам рекомен-

дується ведення щоденника питного режиму, що допо-

магає контролювати добовий діурез.

Нові підходи до метафілактики також включають 

застосування цифрових технологій. Наприклад, мо-

більні додатки, які нагадують про необхідність пити 

воду або контролювати рН сечі, демонструють пози-

тивні результати у підвищенні прихильності до профі-

лактичних заходів [27].

З огляду на це ефективна метафілактика СКХ — це 

персоналізована, науково обґрунтована та динамічна 

стратегія, що базується на даних клінічної, лаборатор-

ної та біохімічної оцінки пацієнта. Її успішність зале-

жить не лише від правильно підібраної терапії, а й від 

активної участі пацієнта у процесі тривалого спостере-

ження та контролю.

Ñó÷àñí³ äîñë³äæåííÿ òà ïåðñïåêòèâè
Попри значний прогрес у розумінні механізмів ка-

менеутворення та наявність доказових рекомендацій 

щодо профілактики й метафілактики СКХ, рівень ре-

цидивів залишається високим, а прихильність пацієн-

тів до тривалих профілактичних заходів — недостат-

ньою. Це зумовлює зростаючий інтерес дослідників до 

вивчення нових патофізіологічних ланок, біомаркерів, 

генетичних факторів та застосування інноваційних 

технологій для поліпшення результатів ведення паці-

єнтів із уролітіазом.

Один із найперспективніших напрямів — дослі-

дження мікробіоти кишечника та сечової системи. 

Останні дані свідчать про тісний зв’язок між кишко-

вим дисбіозом та ризиком розвитку оксалатних каме-

нів. Наприклад, Oxalobacter formigenes — облігатний 

анаероб, який метаболізує оксалат у кишечнику — вва-

жається захисним фактором. Його зникнення після 

антибіотикотерапії асоціюється з підвищенням рівня 

оксалату в сечі та зростанням ризику СКХ. У клініч-

них дослідженнях вивчається потенціал пробіотичних 

препаратів, які містять оксалат-метаболізуючі штами, а 

також перспективи трансплантації мікробіоти при ре-

цидивуючому уролітіазі [28].

Значну увагу приділено генетичній схильності до 

СКХ. Сучасні геномні дослідження (GWAS) дали змогу 

ідентифікувати низку генетичних варіантів, асоційова-

них із ризиком каменеутворення — зокрема CLDN14, 

SLC34A1, SLC26A1, ALPL, які регулюють транспорт 

кальцію, фосфатів та інших іонів у ниркових каналь-

цях [29]. Індивідуальна генетична схильність може 

зумовлювати відмінності у відповіді на профілактичні 

втручання, тому майбутні стратегії можуть включати 

персоналізовану метафілактику на основі генетичного 

профілю пацієнта.

Також триває пошук нових біомаркерів, які дали б 

змогу оцінювати ризик рецидивів, ефективність терапії 

та активність каменеутворення. До потенційних марке-

рів входять рівень інгібіторів кристалізації (наприклад, 

нефрокальцину, уропонтину), білки теплового шоку, 

показники окисного стресу та запалення [30]. Розроб-

ка доступних панелей біомаркерів дозволить на ранніх 

етапах ідентифікувати пацієнтів із високим ризиком 

рецидиву та адаптувати профілактичну стратегію.

У фокусі сучасних досліджень перебувають і циф-

рові інструменти, зокрема мобільні застосунки, які до-

помагають пацієнтам відстежувати рівень гідратації, 

нагадують про прийом ліків або вимірювання pH сечі. 

Наприклад, в рамках пілотного проєкту у Великій Бри-

танії пацієнти з СКХ, які користувалися мобільним 

додатком з персоналізованими порадами щодо профі-

лактики, мали на 35 % менше рецидивів протягом року 

спостереження [31].

Одним із нових напрямів є використання штучного 

інтелекту (ШІ) та машинного навчання для прогнозу-

вання рецидивів та оптимізації метафілактики. Моделі 

на основі багатофакторного аналізу (вік, стать, склад 

каменя, pH сечі, біохімічні показники, генетичні дані) 

демонструють високу точність у визначенні пацієнтів 

з підвищеним ризиком повторного каменеутворення 

[32, 33]. Такі алгоритми можуть використовуватись як 

у клінічній практиці, так і у віддаленому моніторингу 

пацієнтів.

Ще одним перспективним напрямом є досліджен-

ня нових фармакологічних агентів, зокрема інгібіторів 

кристалізації (наприклад, імітаторів глікопротеїнів, що 

пригнічують нуклеацію), нових форм цитратів із по-

ліпшеною біодоступністю, а також сполук, що впли-

вають на транспорт оксалату в кишечнику. У стадії до-

клінічного вивчення перебувають також препарати, які 

впливають на регуляцію кальцієвого гомеостазу через 

білки сімейства TRPV.

Інтерес викликають і альтернативні підходи, зо-

крема фітотерапія. Деякі рослинні препарати, напри-

клад екстракти Phyllanthus niruri, Orthosiphon stamineus, 

продемонстрували позитивний вплив на інгібування 

кристалізації в експериментальних моделях. Однак для 
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широкого впровадження в клінічну практику бракує 

високоякісних рандомізованих досліджень.

Успішність профілактики та метафілактики також 

тісно пов’язана з розвитком інтердисциплінарних про-

грам, які об’єднують урологів, нефрологів, дієтологів, 

лікарів загальної практики. Такий підхід дає змогу не 

лише поліпшити контроль над СКХ, але й оптимізува-

ти лікування супутніх станів — ожиріння, діабету, по-

дагри, метаболічного синдрому.

Як наслідок, сучасні дослідження свідчать про по-

ступовий перехід від універсальних рекомендацій до 

індивідуалізованої, біоінформатично обґрунтованої 

профілактики, що враховує не лише біохімічні показ-

ники, а й мікробіом, генетику, поведінкові фактори та 

цифрову підтримку пацієнта. Найближчими роками 

очікується впровадження нових технологій, що можуть 

кардинально змінити парадигму ведення хворих з уро-

літіазом, перетворивши цю нібито «звичну» патологію 

на керований хронічний стан з мінімальним ризиком 

рецидиву.

Âèñíîâêè
Сечокам’яна хвороба залишається однією з най-

більш поширених і рецидивуючих патологій урологічної 

практики. Її багатофакторна етіологія та складний пато-

генез зумовлюють необхідність комплексного, персона-

лізованого підходу до профілактики та метафілактики. 

Проведений огляд літератури дає змогу дійти низки ви-

сновків, що мають як клінічне, так і стратегічне значен-

ня для подальшого розвитку профілактичної урології.

По-перше, ефективна первинна профілактика СКХ 

ґрунтується на базових, але водночас високоефектив-

них заходах: оптимальній гідратації, збалансованому 

харчуванні, зменшенні споживання натрію, білка та 

продуктів, багатих на оксалати, а також збільшенні 

споживання природних інгібіторів кристалізації (ци-

тратів, калію, магнію). Ці втручання мають бути час-

тиною загальної культури здорового способу життя та 

впроваджуватись навіть у пацієнтів із незначними про-

явами сечокам’яної хвороби.

По-друге, метафілактика СКХ вимагає чіткої стра-

тифікації пацієнтів за типом каменя, метаболічним 

профілем, частотою рецидивів та супутніми захворю-

ваннями. Використання даних 24-годинного аналізу 

сечі, оцінка складу каменя та виявлення метаболічних 

порушень дають змогу цілеспрямовано застосовувати 

фармакотерапію (тіазиди, цитрати, алопуринол тощо) 

та формувати персоналізовані рекомендації. Акцент 

має бути зроблений на прихильність до терапії та дина-

мічний моніторинг результатів.

По-третє, сучасна наука відкриває нові горизонти у 

профілактиці та метафілактиці уролітіазу. Дослідження 

мікробіоти кишечника та сечових шляхів, генетичної 

схильності, впливу харчових патернів, застосування 

штучного інтелекту та цифрових технологій створюють 

передумови для революції в індивідуалізованій про-

філактиці. І хоча частина цих підходів ще перебуває у 

стадії досліджень, вже зараз вони формують майбутню 

парадигму ведення пацієнтів із СКХ.

Водночас слід зазначити, що попри стрімкий про-

грес у вивченні патогенезу та профілактики уролітіазу, 

значна частина сучасних досліджень має обмежену до-

казову базу. Переважають невеликі когортні або ретро-

спективні спостереження, що не завжди дають змогу 

зробити узагальнення для широкої клінічної практики. 

Наразі бракує великих багатоцентрових рандомізо-

ваних досліджень з довгостроковим наглядом, які до-

зволили б об’єктивно оцінити ефективність індивіду-

алізованої профілактики в різних групах пацієнтів. Ця 

прогалина у знаннях є серйозним викликом для фор-

мування стійких рекомендацій на рівні міжнародних 

настанов.

У підсумку, ефективна профілактика та метафілак-

тика сечокам’яної хвороби має бути багаторівневою, 

персоналізованою, інтегрованою в довготривалу вза-

ємодію лікаря та пацієнта. Вона повинна ґрунтувати-

ся на сучасних доказах, активно використовувати по-

тенціал міждисциплінарного підходу та враховувати не 

лише біохімічні, а й поведінкові, генетичні та соціальні 

фактори. Такий підхід дозволить не лише знизити тя-

гар СКХ, а й поліпшити загальне здоров’я та якість 

життя пацієнтів.
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A modern view on the prevention and metaphylaxis of urolithiasis

Abstract. Urolithiasis (kidney stone disease) is a common 

multifactorial disorder of the urinary system with a high recur-

rence rate. This article presents current approaches to the pre-

vention and metaphylaxis of urolithiasis. Primary prevention is 

based on lifestyle modification: adequate hydration, dietary rec-

ommendations, and reduced intake of sodium, animal protein, 

and oxalate-rich foods. Metaphylaxis is an individualized stra-

tegy that considers stone composition, metabolic abnormali-

ties, and comorbidities. The review also explores emerging areas 

of research, including the role of microbiota, genetic factors, 

information technologies, and artificial intelligence. Empha-

sis is placed on the need for a multidisciplinary approach and 

long-term patient follow-up to reduce the risk of recurrence and 

complications.
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