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Резюме 
Цель: изучить особенности кишечной микробиоты (КМ) при мочекаменной болезни (МКБ) в сравнении со здо-
ровыми добровольцами с определением бактерий, изменение содержания которых влияет на риск развития 
уролитиаза, с установлением пороговых значений данных показателей. Материал и методы. С помощью метода 
газовой хроматографии-масс-спектрометрии (ГХМС) образцов фекалий был изучен состав КМ у 35 пациентов 
с МКБ и 31 здорового добровольца. Выполнен статистический анализ полученных результатов с целью опреде-
ления бактерий, изменение численности которых ассоциируется с риском развития уролитиаза. Результаты. 
В группе пациентов с МКБ было отмечено увеличение численности следующих бактерий: Alcaligenes spp. / Kleb-
siella spp., C. hystolyticum / S. pneumonia, Bacillus cereus, Clostridium perfringens, Clostridium difficile. Состав КМ па-
циентов с МКБ отличался в зависимости от типа мочевых камней: при оксалатном уролитиазе наблюдалось 
повышение количества условно-патогенных бактерий Peptostreptococcus anaerobius 18623 и Clostridium per-
fringens, а при мочекислом уролитиазе — снижение представителей здоровой микробиоты Propionibacterium 
jensenii и Clostridium propionicum. Повышение количества Peptostreptococcus anaerobius 18623 более 37996×105 кл/г  
и/или снижение численности Clostridium propionicum менее 2178×105 кл/г ассоциировалось с повышением риска 
уролитиаза. Выводы. КМ пациентов с МКБ статистически достоверно отличается от КМ здоровых добровольцев. 
Состав КМ различен в зависимости от типа мочевых камней. Повышение количества P. anaerobius 18623  и/или 
снижение числа Clostridium propionicum в КМ могут рассматриваться в качестве потенциальных факторов риска 
развития МКБ. 
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Abstract 
The aim was to study the characteristics of the gut microbiota (GM) in urinary stone disease (urolithiasis) in comparison 
with healthy volunteers (HV), to identify bacteria whose content changes affect the risk of developing urolithiasis, as well 
as to establish threshold values for these indicators. Material and methods. The composition of GM in 35 patients with uro-
lithiasis and 31 healthy volunteers was conducted using the method of gas chromatography-mass spectrometry (GCMS) 
of fecal samples; subsequent statistical analysis of the obtained results was performed to identify the bacteria whose 
changes in abundance are associated with the risk of urolithiasis. Results. In the group of patients with urolithiasis, an in-
crease in the numbers of the following bacteria was noted: Alcaligenes spp. / Klebsiella spp., C. hystolyticum / S. pneumonia, 
Bacillus cereus, Clostridium perfringens, Clostridium difficile. The GM composition in patients with urolithiasis differed 
depending on the type of urinary stones: in case of oxalate urolithiasis, there was an increase of opportunistic bacteria Pep-
tostreptococcus anaerobius 18623 and Clostridium perfringens, while in uric acid urolithiasis, a decrease in healthy micro-
biota representatives Propionibacterium jensenii and Clostridium propionicum was observed. An increase in the number 
of Peptostreptococcus anaerobius 18623 over 37996×105 cells/g and/or a decrease in the number of Clostridium propioni-
cum to fewer than 2178×105 cells/g were associated with increased risk of urolithiasis.  Conclusions. The GM of patients 
with urolithiasis significantly differs from the GM of healthy volunteers. The composition of GM varies depending on the 
type of urinary stones. An increase in the amount of Peptostreptococcus anaerobius 18623 and/or a decrease in the amount 
of Clostridium propionicum in GM can be considered as potential risk factors of urolithiasis. 
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Введение 
Мочекаменная болезнь (МКБ) — это хрони-

ческое системное заболевание, являющееся 
следствием метаболических нарушений и/или 
влияния факторов внешней среды и проявляю-
щееся образованием камней в верхних мочевых 
путях  [1]. В  среднем риск заболеваемости уро-
литиазом колеблется от 1 до 20%, при этом МКБ 
чаще встречается у мужчин (соотношение около 
3  :  1), хотя в  последние десятилетия это соот-
ношение обрело обратную тенденцию: так, по 
данным авторов  [2, 3], на основании регистра 
NHANES, эта пропорция составила 1,75 к  1. За-
болеваемость МКБ наиболее распространена 
в возрасте от 35 до 50 лет. 

На сегодняшний день имеются данные 
о связи нарушений КМ с риском развития уроли-
тиаза [4]. A. W. Miller и соавт. [5] показали, что у па-
циентов с МКБ отмечается снижение количества 
бактерий, продуцирующих короткоцепочечную 
жирную кислоту (КЦЖК) бутират, таких как Lac-
tobacillus, Bifidobacterium, Enterococcus, Clostridium, 
Eggerthella, Providencia, Streptococcus и  Leucono-
stoc 35, что повышает проницаемость кишечной 
стенки и усиливает всасывание в кровоток основ-
ных субстратов для образования мочевых камней. 
По результатам исследования L. Guo и  соавт.  [6] 
были выявлены классы бактерий в составе КМ, 
которые опосредованно способны предотвращать 
уролитиаз, среди них семейство Actinomycetaceae, 
семейство Clostridiaceae 1, род Clostridium sensus-
tricto 1, род Hungatella, род Lachnospiraceae UCG001, 
род Lachnospiraceae UCG008 и порядок Actinomyce-
tales. Бактерии родов Haemophilus, Ruminococca-
ceae UCG010, порядка Rhodospirillales и типа Acti-
nobacteria, наоборот, могут повышать риск 
уролитиаза. Недавний метаанализ исследований, 
посвящённых изучению состава КМ у пациентов 
с МКБ, также продемонстрировал таксономиче-
ские изменения в  структуре КМ: у  пациентов 
с МКБ была обнаружена более высокая числен-
ность Bacteroides (35,11 против 21,25%) и Escheric-
hia — Shigella (4,39 против 1,78%), а также более 
низкая численность Prevotella (8,41 против 10,65%) 
в структуре общего количества бактерий [7]. 

Таким образом, современные данные лите-
ратуры гетерогенны и в полной мере не описы-
вают конкретные изменения состава КМ при уро-
литиазе, а  также не позволяют применить 
накопленные знания в клинической практике. 

Основной целью проведённого нами иссле-
дования было изучение нарушений КМ у  паци-
ентов с  МКБ в  сравнении со здоровыми добро-
вольцами с  определением бактерий, изменение 
содержания которых может влиять на риск раз-

вития уролитиаза, с  установлением пороговых 
значений данных показателей. 

Материал и методы 
Набор участников исследования осуществлялся на базе 

ГБУЗ города Москвы «Поликлиника «Кузнечики»» Департа-
мента здравоохранения города Москвы. В  исследование 
включали пациентов старше 18 лет с подтверждённым диаг-
нозом МКБ. Обязательным условием участия было подписа-
ние добровольного информированного согласия. 

В качестве критериев исключения были определены та-
кие сопутствующие заболевания, как сахарный диабет, ауто-
иммунный тиреоидит, хроническая болезнь почек, подагра, 
системные заболевания соединительной ткани, злокаче-
ственные новообразования, неспецифический язвенный ко-
лит, болезнь Крона, мочевые инфекции в предшествующие 
3 мес., а также иные заболевания, по поводу которых был за-
фиксирован факт приёма антимикробных препаратов в тече-
ние предыдущих 4 нед. В исследование не включали пациен-
тов с  психическими заболеваниями, резекцией любого из 
отделов желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) в  анамнезе, 
а также беременных женщин и пациентов младше 18 лет. 

В период с ноября 2022 г. по декабрь 2024 г. нами были 
отобраны и  предоставлены образцы фекалий 35 пациентов 
с МКБ. Для формирования группы контроля образцы фека-
лий были получены от 31 здорового добровольца (ЗД). На ос-
новании данных о плотности камней, полученных по резуль-
татам МСКТ почек и мочевыводящих путей, пациенты с МКБ 
были разделены на две подгруппы: с  оксалатными (n=18) 
и  мочекислыми (n=17) камнями. Возрастно-половой состав 
участников исследования представлен в табл. 1. 

 
Таблица 1. Возрастно-половой состав участников исследо-
вания, абс. (%) 
Table 1. Age and gender composition of the study participants, 
x-axis (%) 
Параметр                    Оксалатные   Мочекислые               ЗД 
                                                  камни                  камни 
n, чел.                                      18                           17                           31 
Мужчины, чел              10 (55,6)                9 (52,9)                14 (45,2) 
Женщины, чел              8 (44,4)                 8 (47,1)                17 (54,8) 
Мужчины, лет          49,3 (±10,47)       44,9 (±9,48)         28,6 (±4,15) 
Женщины, лет            42,3 (±8,4)         42,8 (±9,86)          38 (±12,22) 

 
Участники исследования самостоятельно собирали об-

разцы фекалий в стерильный сухой контейнер; в тот же день 
образцы доставлялись в специализированную лабораторию 
для проведения ГХМС на приборе «Маэстро». ГХМС является 
высокочувствительным и селективным методом изучения со-
става КМ на основании измерения концентраций специфи-
ческих микробных маркеров (жирных кислот) в анализируе-
мом материале. Данный метод в настоящее время позволяет 
количественно определять в образцах фекалий содержание 
суммарно 57 бактерий, грибов и вирусов. 

Статистическая обработка полученных данных прово-
дилась с использованием пакетов прикладного программного 
обеспечения Statsoft Statistica 13, IBM SPSS Statistics 30, Past 4.03, 
Origin, CoDaPack, DATAtab, Microsoft Excel. 

Для анализа многомерных данных и ординации приме-
нялись неметрическое многомерное шкалирование (NMDS) 
и линейный дискриминантный анализ (LDA). Достоверность 
различий оценивалась с помощью непараметрического пер-
мутационного многофакторного дисперсионного анализа 
(PERMANOVA, Permutational multivariate analysis of variance) 
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и теста ANOSIM (Analysis of Similarity) при 9999 перестановках. 
Данный подход также известен как метод оценки бета-разно-
образия микробиоты. В качестве метрик схожести использо-
вались мера Брея–Кёртиса и Манхэттенское расстояние. 

Для оценки степени влияния переменных на риск раз-
вития заболевания использовалась модель пошаговой логи-
стической регрессии и анализ ROC-кривых. Значимость раз-
личий переменных считалась достоверной при p�0,05. 

Результаты 
Изучение состава КМ методом анализа 

многомерных данных. Мы провели неметриче-
ское многомерное шкалирование (NMDS) дан-
ных, полученных методом ГХМС образцов фека-
лий, предварительно удалив переменные 
с большинством нулевых значений как не внося-
щих свой вклад в описание микробиоты, а также 
убрав показатели, представляющие собой суммы 
отдельных переменных  — суммарного количе-
ства микроорганизмов, суммарного количества 
маркеров вирусов и  суммарной грибковой на-
грузки, чтобы избежать искажений результатов. 
Всего в анализ вошло 48 переменных-биомарке-
ров микроорганизмов. 

Было установлено, что КМ пациентов с МКБ 
значительно отличается от группы ЗД (PER-
MANOVA: мера Брея–Кёртиса p=0,0023, Манхэт-
тенское расстояние p=0,0009; ANOSIM: мера 
Брея–Кёртиса p=0,0029, Манхэттенское расстоя-
ние p=0,0179) (рис. 1, 2). 

Образцы КМ в группе ЗД, по результатам ор-
динации, имеют более концентрированное рас-
положение около центральной области диа-
граммы (синие кружочки), в  то время как 
в  группе МКБ имеется более высокий разброс 

образцов (красные крестики). Несмотря на то, 
что часть образцов КМ обеих групп занимает 
близкое друг к другу центральное расположение, 
тенденция к разделению на диаграмме ордина-
ции и в особенности достоверность различий по 
тестам PERMANOVA и ANOSIM выглядит много-
обещающе, указывая на значительные различия 
в  микробных сообществах как комплексных 
сложных системах, с большим количеством внут-
ренних взаимодействий. 

Удаление образцов КМ от центральной обла-
сти диаграммы и  большее соответствие группе 
МКБ было обусловлено увеличением численно-
сти следующих бактерий: Alcaligenes spp. / Klebsi-
ella spp., C. hystolyticum / S. pneumonia, Bacillus ce-
reus, Clostridium perfringens, Clostridium difficile. 
При этом также стоит отметить направления век-
тора Blautia coccoides в сторону группы ЗД. 

Для решения задачи классификации под-
групп участников в  многомерном пространстве 
после преобразования данных с центрированным 
логарифмическим соотношением (CLR) приме-
нён линейный дискриминантный анализ (LDA), 
результаты которого представлены на рис. 3. 

Было установлено, что большее абсолютное 
содержание в КМ таких патобионтов, как Peptos-
treptococcus anaerobius 18623 и  Clostridium per-
fringens, лучше характеризует группу пациентов 
с  оксалатными камнями, в  том время как про-
пионат-продуцирующие Propionibacterium jensenii 
и  Clostridium propionicum лучше характеризуют 
группу здоровых добровольцев. При этом группа 
пациентов с  мочекислыми камнями преимуще-
ственно характеризовалась меньшей представ-
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Рис. 1. Результаты ординации (NMDS) данных ГХМС образцов кала в зависимости от группы. 
Примечание.  Образцы МКБ — красный цвет, крестики; образцы ЗД — синий цвет, кружочки. Мера Брея–Кёртиса. 
B.f. — Bacteroides fragilis; A./K. — Alcaligenes spp. / Klebsiella spp.; C.d. — Clostridium difficile; C.p. — Clostridium per-
fringens. 
Fig. 1. Results of the ordination (NMDS) of GCMS fecal samples data depending on the group.  
Note. USD samples — red, crosses; HV samples — blue, circles. The Bray–Curtis measure. B.f. — Bacteroides fragilis; 
A./K. — Alcaligenes spp. / Klebsiella spp.; C.d. — Clostridium difficile; C.p. — Clostridium perfringens. 



ленностью Propionibacterium jensenii и C. propio-
nicum. Таким образом, мы установили, что состав 
КМ пациентов с МКБ и здоровых добровольцев 
статически значимо отличается. 

Анализ факторов риска развития МКБ: ло-
гистическая регрессия, ROC-кривые. Для оценки 
влияния численности микробных маркеров на 
риск уролитиаза была построена модель логи-
стической регрессии. Нами была проанализиро-
вана как абсолютная, так и  относительная чис-
ленности исследуемых микробных маркеров. 
В  результате анализа были отобраны биомар-
керы, численность которых значимо влияет на 
риск развития заболевания (табл. 2). Параметры 
оценки риска рассчитывались для абсолютной 
численности бактерий, представленной в 109 кл/г. 

Как следует из данных, представленных 
в  табл. 2, увеличение абсолютной численности 
Peptostreptococcus anaerobius 18623 на каждые 
1×109 кл/г в  составе КМ повышает вероятность 
наличия МКБ примерно на 8,6%, а снижение аб-
солютной численности Clostridium propionicum 

на каждые 1×109 кл/г снижает вероятность МКБ 
на 57,3%. То же справедливо и для относительной 
численности этих маркеров: увеличение относи-
тельной численности P. anaerobius 18623 в струк-
туре КМ на каждый 1% (процентный пункт, п. п.) 
повышает вероятность наличия МКБ примерно 
на 7,4%, а  снижение C. propionicum на каждый 
1% (п. п.) — понижает на 71,6%. Таким образом, 
как абсолютная, так и  относительная числен-
ность имеют значимость в  определении риска 
развития МКБ. 

Для вычисления пороговых значений 
и  определения факторов риска был проведён 
ROC-анализ (рис. 4, 5). Точки отсечения выбраны 
при оптимальном сочетании чувствительности 
и специфичности. На рис. 4 продемонстрирована 
ROC-кривая для повышения абсолютной числен-
ности биомаркеров P. anaerobius 18623 как фак-
тора риска МКБ. Было установлено, что количе-
ство P. anaerobius 18623 в образцах фекалий более 
37996×105 кл/г (AUC 0,684, 95% ДИ: 0,553; 0,815, 
p=0,006) является значимым фактором, повы-
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Таблица 2. Влияние численности микробных маркеров на вероятность МКБ.  
Table 2. Effect of abundance changes of some microbial markers on the risk of USD.  
Название бактерии                                                                     ОШ                                              95% ДИ                                       Уровень p 
                                                                                                                                        Нижняя граница     Верхняя граница                  
Peptostreptococcus anaerobius 18623, ×109 кл/г            1,086                       1,004                                1,174                        0,039 
Clostridium propionicum, ×109 кл/г                                   0,427                       0,206                                0,888                        0,023 
Clostridium propionicum, %                                                  0,284                       0,121                                0,666                        0,004 
Candida spp., %                                                                         28,659                      1,540                              533,291                      0,024 
Peptostreptococcus anaerobius 18623, %                            1,074                       1,002                                1,151                        0,044 
Clostridium perfringens, %                                                      1,096                       1,001                                1,199                        0,047 
Примечание. ОШ — отношение шансов; ДИ — доверительный интервал. 
Note. ОШ — odds ratio; ДИ — confidence interval.

Рис. 2. Результаты ординации (NMDS) данных ГХМС образцов кала в зависимости от группы. 
Примечание.  Образцы МКБ — красный цвет, крестики; образцы ЗД — синий цвет, кружочки. Манхэттенское 
расстояние. B.f. — Bacteroides fragilis; A./K. — Alcaligenes spp. / Klebsiella spp.; C.d. — Clostridium difficile; C.p. — 
Clostridium perfringens. 
Fig. 2. Results of the ordination (NMDS) of GCMS fecal samples data depending on the group.  
Note. USD samples — red, crosses; HV samples — blue, circles. Manhattan distance. B.f. — Bacteroides fragilis; A./K. — 
Alcaligenes spp. / Klebsiella spp.; C.d. — Clostridium difficile; C.p. — Clostridium perfringens. 
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Рис. 4. ROC-кривая для повышения абсолютной чис-
ленности биомаркеров Peptostreptococcus anaerobius 
18623 в качестве фактора риска уролитиаза. 
Fig. 4. ROC curve for the increase of the absolute number 
of Peptostreptococcus anaerobius 18623 biomarkers 
as a risk factor of urolithiasis. 

Рис. 5. ROC-кривая для снижения абсолютной чис-
ленности биомаркеров Clostridium propionicum в ка-
честве фактора риска уролитиаза. 
Fig. 5. ROC curve for the reduction of the absolute abun-
dance of Clostridium propionicum biomarkers as a risk 
factor of urolithiasis. 

Рис. 3. Результаты ординации (LDA) данных ГХМС образцов кала в зависимости от подгруппы. 
Примечание. Оксалатные — красный цвет, крестики; мочекислые камни — зеленый цвет, треугольники; ЗД — 
синий цвет, кружочки. 
Fig. 3. Results of the ordination (LDA) of GCMS fecal samples data depending on the subgroup. 
Note. Oxalate — red, crosses; uric acid stones — green, triangles; HV — blue, circles. 
 



шающим риск развития уролитиаза. Чувстви-
тельность данного порогового значения соста-
вила 69%, специфичность — 65%. 

Биомаркер C. propionicum был определён 
нами в  качестве профилактического фактора 
в отношении МКБ, а его снижение — как фактор 
риска развития уролитиаза (см. рис. 5). Снижение 
численности C. propionicum менее 2178×105 кл/г 
(AUC 0,751, 95% ДИ: 0,631; 0,871, p�0,001) оказалось 
значимым фактором, повышающим риск разви-
тия МКБ. Чувствительность данного порогового 
значения составила 74%, специфичность — 71%. 

Сравнение частот встречаемости факторов 
C. propionicum менее 2178×105 кл/г и Peptostrepto-
coccus anaerobius 18623 более 37996×105 кл/г пред-
ставлены в табл. 3. Можно считать, что повышение 
численности P. anaerobius 18623 � 38 000×105 кл/г 
(ОШ 3,967, 95% ДИ: 1,423; 11,056) и/или снижение 
численности C. propionicum � 2  200×105  кл/г 
(ОШ 7,188, 95% ДИ: 2,420; 21,348) являются потен-
циальными факторами риска уролитиаза c отно-
сительно сильной связью. 

Обсуждение 
Результаты, полученные в ходе проведённого 

исследования, показали отличия в  составе КМ 
у  пациентов с  МКБ в  сравнении со здоровыми 
добровольцами. В  структуре КМ испытуемых 
с  уролитиазом преобладали преимущественно 
условно-патогенные бактерии с провоспалитель-
ной активностью. 

P. anaerobius 18623  — грамположительный 
анаэробный кокк, условно-патогенный микро-
организм, встречающийся в КМ в норме и являю-
щийся одним из самых многочисленных в  её 
структуре. В литературе не представлено данных 
об изменении количества данной бактерии у па-
циентов с МКБ. Известно, что P. anaerobius 18623 
является одним из редко встречающихся возбуди-
телей инфекций мочевых путей (ИМП). Сообща-
ется, что при нормальной функции КМ данный 
микроорганизм безвреден для макроорганизма, 
но при определённых условиях приобретает вы-
раженную патогенность [8]. 

C. perfringens — известная своим патогенным 
потенциалом бактерия, которая вырабатывает 
более 20 токсинов и ферментов агрессии, но при 

этом является частью нормальной микробиоты 
у людей [9]. Ранее Е. Т. Голощапов и соавт. [10] со-
общали о  присутствии C. perfringens в  мочевых 
камнях в высоких титрах. 

S. pneumonia принадлежит к  числу редких 
возбудителей ИМП, проявляет литогенные эф-
фекты, оказывая значительное стимулирующее 
воздействие на рост и агрегацию кристаллов ок-
салата кальция [11, 12]. Bacillus cereus — патоген, 
ответственный за пищевые отравления у  лю-
дей [13]. Clostridium difficile — известный патоген, 
который может вызывать кишечную инфекцию, 
симптомы которой варьируются от бессимптом-
ной колонизации или лёгкой диареи до тяжёлых 
проявлений, таких как псевдомембранозный ко-
лит [14, 15]. Известно, что Alcaligenes faecalis может 
быть возбудителем цистита  [16]. Klebsiella pneu-
moniae также является известным возбудителем 
ИМП и ассоциируется с дисбиозом кишечника [17, 
18]. Сообщается о  высокой распространённости 
K. pneumoniae с  множественной лекарственной 
устойчивостью в моче пациентов с МКБ, а также 
об усилении процессов камнеобразования дан-
ным микроорганизмом, в  том числе благодаря 
уреазопродуцирующей активности [19, 20]. 

В литературе не описана связь состава КМ 
c типом образующихся мочевых камней. Также на 
сегодняшний день отсутствуют данные по порого-
вым количественным значениям уровня бактерий 
в  составе КМ, определённых при помощи ГХМС 
образцов фекалий, нарушение которых может счи-
таться потенциальным фактором риска уроли-
тиаза. Следует отметить, что ввиду относительно 
небольшой выборки пациентов наши результаты 
пока не могут быть рекомендованы к применению 
в клинической практике, тем не менее, они допол-
няют имеющиеся данные о  нарушении КМ при 
МКБ и свидетельствуют в пользу продолжения ис-
следований в данном направлении. 

Заключение 
Полученные в ходе нашего исследования ре-

зультаты показали, что КМ пациентов с  МКБ 
имеет характерные отличия от таковой у здоро-
вых добровольцев, параллельно с этим была уста-
новлена разница в составе КМ в зависимости от 
типа развивающихся мочевых камней (мочекис-
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Таблица 3. Частоты встречаемости выявленных факторов риска уролитиаза 
Table 3. Frequency of the identified urolithiasis risk factors 
Фактор риска                                                                                                                                          Наличие МКБ                       Уровень р* 
                                                                                                                                                                         Да                      Нет                                
Peptostreptococcus anaerobius 18623, �38 000×105 кл/г                    Да                       24                       11                           0,008 
                                                                                                                                 Нет                      11                       20                                  
Clostridium propionicum, �2 200×105 кл/г                                             Да                       25                        8                           �0,001 
                                                                                                                                 Нет                      10                       23 
Примечание. * — cравнение частот по критерию χ². 
Note. * — frequency comparison using the Chi-square test
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лых или оксалатных). Определение количества 
Peptostreptococcus anaerobius 18623 и  Clostridium 
propionicum в образцах фекалий методом ГХМС 

можно считать перспективным для прогнозиро-
вания риска уролитиаза и  определения типа 
мочевых камней.


