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Гипероксалурия – редкое аутосомно-рецессив-
ное заболевание, в основе развития которого лежит 
врожденное нарушение метаболизма оксалатов. Так, 
в структуре различных причин терминальной хро-
нической почечной недостаточности (тХПН) у детей 
гипероксалурия 1-го типа, по данным национальных 
регистров США, Европы, Японии, составляет менее 
1% [1–3]. 

Приводим клиническое наблюдение пациента, 
находившегося под наблюдением в Центре нефроло-
гии и экстракорпоральной детоксикации универси-
тетской клиники № 1 г. Алматы, с первичной гипе-
роксалурией 1-го типа. 

Мальчик А.А., 14 лет, от близкородственного 
брака, V беременности, III родов. Масса тела при рож-
дении 4000 г (75-й перцентиль), длина 57 см (75-й пер-
центиль). В раннем периоде и в последующем отмечает-
ся отставание в росте. В анамнезе – со стороны матери 
и отца случаи мочекаменной болезни с терминальным 
исходом. Со слов мамы, с мая 2012 г. в возрасте 11 лет 
мальчик стал жаловаться на периодические голов-
ные боли, слабость, быструю утомляемость, снижение 
аппетита. Не обследовался. Через 3 года после появле-
ния вышеуказанных жалоб был госпитализирован в 
УК № 1 в связи с появлением отеков на нижних конеч-
ностях и уменьшением количества мочи.

 Первые результаты обследования установили 
терминальную стадию хронической болезни почек, 
требующей заместительной почечной терапии (ХБП, 
стадия 5D). 

Общий анализ крови: Нв 91 г/л, эритроциты 
3•1012/л, Ht 28–32%, СОЭ 43 мм/ч. 

Биохимическое исследование крови: гиперазоте-
мия (креатинин 680–820 мкмоль/л, мочевина 17–40,4 
ммоль/л), калий 3,6–5,1 ммоль/л, кальций 2–1,4–2,1 
ммоль/л, натрий 135–138–125–132 ммоль/л, фосфор 
1,61–2,4–1,31 ммоль/л, паратгормон 699–1116 пг/
мл. Признаки белково-энергической недостаточности:   
отстает в физическом развитии: рост  138 см, масса 
тела 38,5 кг, индекс массы тела 20,2 кг/м2, общий 
белок плазмы 67,9→48 г/л. Артериальная гипертен-
зия – АД 150/90 мм рт. ст. 

 УЗИ и компьютерная томография: почки располо-
жены типично, контуры неровные, бугристые. Правая 
почка 6,6х3 см, уменьшена в размере, паренхима 
0,7 см, истончена, уплотнена. В просвете множествен-
ные конкременты: максимально диаметр 0,9 см с 
акустической дорожкой, которая выявляется позади 
очень плотных структур. Левая почка 6,4х2,7 см, 
уменьшена в размере, паренхима 0,7 см, истончена, 
уплотнена. Чашечно-лоханочная система (ЧЛС) 1,6 см. 
Эхогенность с двух сторон повышена.

 ЭКГ: синусовая тахикардия, ЧСС 103 удара в 
мин. Нормальное положение электрической оси серд-
ца. Признаки гипертрофии левого желудочка.

 ЭХОКГ: митральный клапан – створки тонкие, 
движение их разнонаправленные, регургитация I 
степени. Основание аорты 2,4 см. Аортальный кла-
пан – створки тонкие, подвижность не ограничена, 
регургитация I степени. Трикуспидальный клапан не 
изменен. Легочная артерия (ЛА) 2 см. Клапан ЛА не 
изменен. Левое предсердие – размер в диастолу 2,1 см. 
Левый желудочек – конечный диастолический раз-
мер полости (КДРП) 5,1 см, конечный систолический 
размер полости (КСРП) 3,3 см. Диастолический объем 
125 мл. Систолический объем 44,8 мл. Ударный объем 
80 мл. Фракция изгнания 64%. Перикардиального 
выпота нет. Заключение: гипертрофия миокарда лево-
го желудочка, относительная недостаточность аор-
тального клапана, митрального клапана, регургита-
ция I степени.

 Начаты сеансы программного гемодиализа по 
4 ч 3 раза в неделю. Через 6 месяцев по настоянию 
родителей проведена операция – аллотрансплантация 
родственной донорской почки (донор сестра паци-
ента). Ранний послеоперационный период протекал 
стабильно, креатинин снизился до 0,09 мкмоль/л. 
Получал иммуносупрессивную терапию: Такролимус 
(Програф) 5 мг/сут→(Адваграф) 5 мг/сут глюкокор-
тикостероиды (ГКС) (ПЗ) – 5 мг/сут. С целью профи-
лактики ЦМВ-инфекции Валганцикловир (Вальцит) в 
дозе  100 мг/сут, пневмоцистной инфекции – Бисептол 
в дозе 480 мг/сут. 

Однако через месяц после трансплантации диа-
гностировано ухудшение функции трансплан-
тата с нарастанием азотемии (креатинин 280–360 
мкмоль/л, мочевина 12–18 ммоль/л) и гиперкалие-
мии (6,7 ммоль/л). Проведена коррекция криза оттор-
жения: пульс-терапия Метилпреднизолоном (Солу-
Медрол-500 мг/сут № 5), сеансы гемодиализа. 

В феврале 2013 г. по настоянию родителей паци-
ент выписался для лечения в г. Урумчи, КНР. Судя 
по представленной выписке, у пациента отмечались 
активация ЦМВ-инфекции и грибковая флора в посе-
ве кала. Проведена антифунгальная и противовирус-
ная терапия. В связи с отсутствием значимого эффек-
та от проводимой терапии, сохранением азотемии, 
необходимостью проведения гемодиализа, пациент 
вновь вылетел в РК и поступил в нашу клинику в экс-
тренном порядке для решения вопроса о проведении 
заместительной почечной терапии.

Учитывая близкородственный брак родителей, 
этиологический фактор т-ХПН – мочекаменная 
болезнь, ранние сроки развития ХБП 5D стадии, ран-

The article describes the hereditary pathology of glyoxylic acid metabolism, characterized by 
recurrent oxalate, calcium nephrolithiasis, leading to terminal chronic renal failure. Authors 
discuss the course and prognosis of primary hyperoxaluria with demonstration of clinical 
observation, requiring early diagnosis of the disease in order to decide on the type and timing of 
organ transplantation.

Keywords: hyperoxaluria, nephrocalcinosis, liver and kidney transplantation.
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нее отторжение аллотрансплантата, возникла необхо-
димость в специфическом генетическом исследовании 
на гипероксалурию, которое проведено 21.08.2013. в 
Mayo Clinic Hyperoxaluriа Center (США). Результат: 
выявлены мутация 1: c.33_34insC, p.P11fs33X, мута-
ция 2: c.33_34insC, p.P11fs33X гена AGXT, что соот-
ветствует I типу гипероксалурии.

Весной 2014 г. пациент находился на лечении в 
клинике Fortis Memorial Research Institute (Gurugram, 
Индия), и 20.08.2014, несмотря на указание о данных 
молекулярно-генетического исследования и необхо-
димость трансплантации почки и печени, в госпитале 
Индии была проведена вторая трансплантация почки 
(донор отец ребенка). Послеоперационный период про-
текал с осложнениями: криз отторжения трансплан-
тата (повышение креатинина до 500–300 мкмоль/л, 
снижение диуреза). 2.09.2014 проведена биопсия 
трансплантата: опосредованный отказ АТ с4d– отри-
цательный, повторный анализ на совместимость с 
донором (отцом пациента) результат отрицательный. 
Проведено 5 курсов плазмафереза по 4 дозы внутри-
венного иммуноглобулина. Уровень креатинина ста-
билизировать не удалось, пациенту были назначены: 
Rituximab, 2 инъекции Bortezomib, на фоне терапии 
была подавлена активность костного мозга: лейкопе-
ния, тромбоцитопения. ММФ и Валганцикловир были 
временно отменены. Уровень креатинина снизился до 
160 мкмоль/л. 16.10.2014 — биопсия трансплантата, 
результат: опосредованный отказ АТ, признаки остро-
го тубулярного некроза, наличие кристаллов оксала-
тов в почке. Пациент был выписан из клиники Индии 
для продолжения лечения по месту жительства. При 
выписке креатинин крови составлял 390 мкмоль/л. 

В Казахстане амбулаторно по месту жительства 
получал лечение: Такролимус 5 мг/сут, ММФ 720 
мг/сут, ПЗ 20 мг/сут, Валганцикловир 900 мг/48 ч, 
Амлодипин (Амлопрес) 10 мг/сут, Пансек 1 таб х 2 
р/сут, Levetiracetam 1 таб х 2 р/сут. Концентрация 
такролимуса в крови С0 9.12.2014 – 4,2 нг/мл, креати-
нин 330–420 мкмоль/л, мочевина 26 ммоль/л. 

По тяжести состояния ребенок вновь поступает 
в нашу клинику. Состояние ребенка расценено как 
очень тяжелое за счет одышки экспираторного харак-
тера, уремической интоксикации, криза отторжения 
трансплантата. Трансплантат доступен на ощупь, 
плотный, болезненный. 

Общий анализ крови: анемия тяжелой степени 
(Нв 54–82 г/л, эр. 2,5–3,2•1012/л, ЦП 0,74–0,79), 
нейтрофилез 82–87%, СОЭ 25–40–84 мм/ч, лейко-
пения 3,3–3,5•109/л, тромбоцитопения 105•109/л, 
лимфопения 0%. Биохимический анализ крови: гипо-
протеинемия 45,5–49 г/л, гиперазотемия (креатинин  
363–696,8 мкмоль/л, мочевина 28,6–41,8 ммоль/л), 
гипонатриемия 127–129,6 ммоль/л, гипокалиемия 
2,82 ммоль/л, гипокальциемия 1,45–1,92 ммоль/л, 
гиперфосфатемия 2,85 ммоль/л, гипергликемия 
24,38–8,5 ммоль/л. КОС: признаки декомпенсиро-
ванного метаболического ацидоза: рН 7,03, ВЕ –19,5 
ммоль/л, НСО3 – 9,5 ммоль/л. 

Коагулограмма: гипокоагуляция (ПТИ 29,7%, 
АЧТВ 83,4 с). 

Мочевой осадок: рН менее 5, протеинурия от сле-
довой до 0,693 г/л, эритроциты от б/к до 6–7 в п/зр, 
бактерии+++, ацетон ++, глюкоза +. 

Рентгенография органов грудной клетки: легкие 
и сердце без патологических изменений. 

ЭКГ: синусовая тахикардия 107–100 в минуту. 
Выраженная гипертрофия левого желудка с перегруз-
кой миокарда.

УЗИ органов брюшной полости: трансплантат – 
контур неровный, размером 14,0х4,0 см. Паренхима 
1,8 см, дифференцировка снижена. Эхогенность повы-
шена, ЧЛС 4,9 см, деформирована, отмечается син-
дром выделяющихся пирамидок. По нижнему полюсу 
трансплантата определяется эхонегативное дополни-
тельное образование размером 6,0х4,4 см. Кровоток 
снижен – индекс резистентности (Ri) 0,8. Заключение: 
диффузные изменения паренхимы печени, гепатоме-
галия; хронический холецистопанкреатит; вторичное 
сморщивание почек на фоне гипоплазии; трансплан-
тат: признаки криза отторжения. 

При поступлении в УК № 1 состояние было рас-
ценено как очень тяжелое, в связи с чем пациент 
был госпитализирован в отделение реанимации. 
В клинике – симптомы полиорганной недостаточно-
сти (уремическое поражение органов и систем, сер-
дечно-сосудистая недостаточность II степени, тахип-
ное, анемический синдром, остеодистрофия, явле-
ния отторжения трансплантата, проводимая имму-
носупрессивная терапия, симптомы интоксикации). 
В дальнейшем состояние ребенка с ухудшением, раз-
вились тонико-клонические судороги. В крови гипо-
натриемия 129 ммоль/л, гипокалиемия 2,5 ммоль/л, 
метаболический ацидоз, Нв 65 г/л, сахар крови 16,2 
ммоль/л, сознание спутанное, дыхание увлажненным 
кислородом через аппарат Боброва. В связи с про-
грессированием дыхательного ацидоза ребенок пере-
веден на ИВЛ. В динамике нарастает дыхательная и 
сердечно-сосудистая недостаточность, сохраняются 
судорожный и гипертензивный синдромы, дисфунк-
ция трансплантата, гипергликемия, гипертермия, 
почечная недостаточность. Кома III ст. Сердечная 
деятельность поддерживается медикаментозно, аппа-
ратное дыхание. Печень +4+5 см, парез кишечника, 
макрогематурия. По зонду желудочное содержимое 
с примесью кофейной гущи. Заключение консилиу-
ма: декомпенсация всех витальных функций вслед-
ствие прогрессирования гипероксалурии 1-го типа. 
Проводили посиндромную терапию. Несмотря на про-
водимые терапевтические меры, ребенок умер. 

Заключительный диагноз: основной – хрониче-
ская болезнь почек, 5D стадия (по K/DOQI) на фоне 
врожденных аномалий развития мочевыводящей 
системы – гипоплазии обеих почек. Мочекаменная 
болезнь почек. Гипероксалурия 1-го типа (21.08.2013). 
Хрониодиализ с 12.06.2012. Перитонеальный диа-
лиз с 25.11.2012. Состояние после двух аллотранс-
плантаций почки от живых родственных доноров 
(21.12.2012 и 20.08.2014) с развитием криза оттор-
жения, потерей функции трансплантата. Осложнения 
основного заболевания: Ренальная анемия. Ренальная 
остеодистрофия. Осумкованный выпот гомогенного 
характера у нижнего полюса трансплантата № 2. 
Последствия острого нарушения мозгового кровообра-
щения по геморрагическому типу в бассейне перед-
ней мозговой артерии справа. Левосторонний гемипа-
рез легкой степени. Двусторонняя корковая слепота. 
Симптоматическая артериальная гипертензия, III сте-
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пени, ФР4. Гипертонический криз. Сопутствующий: 
гепатит С низкая степень активности. 

Причина смерти: прогрессирующая полиорган-
ная недостаточность – сердечно-сосудистая недоста-
точность, дыхательная недостаточность, почечная 
недостаточность.

Таким образом, данные анамнеза (близкород-
ственный брак, в семье – случаи мочекаменной болез-
ни с терминальным исходом), клинико-лабораторные 
данные нашего пациента: проявления тХПН в возрасте 
14 лет (олигурия, гиперазотемия, анемия, артериаль-
ная гипертензия, тенденция к гиперкалие-мии, гипо-
кальциемия, гиперфосфатемия и увеличение уровня 
паратгормона) с данными ультразвукового исследо-
вания почек и компьютерной томографии (размеры 
почек уменьшены, контуры неровные, бугристые, 
паренхима истончена, уплотнена, в просвете ЧЛС 
множественные конкременты: максимально диаметр 
0,9 см с акустической дорожкой, которая выявляется 
позади очень плотных структур) позволили выставить 
диагноз первичной гипероксалурии. 

В дальнейшем неэффективность первой попыт-
ки трансплантации почек и данные молекулярно-
генетического исследования, проведенного в клинике 
Mayo (при обследовании родителей и ребенка выяв-
лена мутация 1:c.33_34insC, p.P11fs33X, мутация 
2:c.33_34insC, p.P11fs33X гена AGXT), подтвердили 
наличие первичной гипероксалурии 1-го типа. Мы 
воздержались от проведения нефробиопсии, учиты-
вая тХПН с высоким риском кровотечения и наличие 
доказательных критериев нефрокальциноза.

Данный случай представляет собой редкий вариант 
генетически опосредованного врожденного нарушения 
обмена оксалатов. В большинстве случаев первые про-
явления заболевания имеют место в раннем возрасте. 
Как правило, дети начинают отставать в физическом 
развитии, в анализах мочи нередким симптомом явля-
ется кристаллурия оксалатами. Суточная экскреция 
оксалатов с мочой превышает 100 мг/сут.

 Редкость данной патологии объясняет отсутствие 
настороженности врачей первичной медико-сани-
тарной помощи и нефрологов. В отличие от инфан-
тильной формы гипероксалурии, при которой в 80% 
случаев тХБП развивается до 4 лет [4, 5], у нашего 
пациента ХБП 5 стадия имела место в возрасте 14 лет, 

что характерно для ювенильной формы первичной 
гипероксалурии [6, 7]. 

Результаты молекулярно-генетического ис-
следования нашего больного позволили выявить 
мутации 1:c.33_34insC, p.P11fs33X;  2:c.33_34insC, 
p.P11fs33X гена AGXT, что характерно для первичной 
гипероксалурии 1-го типа. Ген AGXT состоит из 11 
экзонов и кодирует фермент аланин-глиоксилат ами-
нотрансферазу, катализирующую переаминирование 
глиоксилата в глицин, представленного 392 аминокис-
лотами с молекулярной массой около 43 kDa [8–11]. 

У нашего пациента неэффективность как первой, 
так и второй трансплантации почки от родственного 
донора связана с поздней диагностикой заболевания и 
отсутствием в дальнейшем комплаенса с родственни-
ками пациента. 

Важность представленного наблюдения заклю-
чается в проведении медико-генетического консуль-
тирования семей с подобными заболеваниями для 
предотвращения рождения больных детей не только 
в данной семье, но и у ближайших родственников. 
Клиническое наблюдение пациента с гипероксалури-
ей 1-го типа подчеркивает необходимость ранней диа-
гностики заболевания для решения вопроса о проведе-
нии терапии, направленной на замедление процессов 
камнеобразования и дифференцированного подхода к 
нефропротективной терапии ХБП, а также определе-
ния вида и сроков проведения трансплантации почки. 
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