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Тема дисертації:
1. Уромодуліновий профіль: клініко-лабораторна оцінка, значення в ранній діагностиці та оптимізації
лікування хворих на хронічну хворобу нирок 1-3 стадії

2. Uromodulin Profile: Clinical and Laboratory Evaluation, Significance in Early Diagnosis and Optimization of
Treatment in Patients with Chronic Kidney Disease Stages 1–3

Реферат:
1. Хронічна хвороба нирок (ХХН) є однією з провідних причин інвалідизації та смертності у світі [1-4]. Її
асоціація з метаболічним синдромом [5], оксидативним стресом (ОС) [6], гіперурикемією (HUr) [7] та
серцевосудинними (СС) ускладненнями [8, 9] підкреслює потребу у ранній діагностиці та стратифікації
ризику. Уромодулін (Umod), як найбільш представлений білок сечі та компонент сироваткового протеому,
розглядається як перспективний маркер функціонального стану дистального тубулярного апарату нирок [10,



11]. Метою дослідження було визначити зв’язок між динамікою показників Umod в крові (sUmod) і в сечі
(uUmod) у пацієнтів з ХХН 1-3 стадії та дослідити ефективність впливу глутатіону (GSH) і убіхінону (CoQ10) на
Umod профіль цих пацієнтів, підвищення ефективності ранньої діагностики і оптимізації лікування ХХН 1-3
стадії та оцінка ризику швидкого прогресування ХХН 1-3 стадії шляхом визначення uUmod та індексу
альбумін (uAlb)/uUmod сечі у пацієнтів з ХХН 1-3 стадії. Дослідження було виконано на підставі результатів
рандомізованого, відкритого, контрольованого, проспективного, 12-тижневого дослідження ROLUNT
(UROmoduLin UbiquinoNe GlutaThione) у паралельних групах. Дослідження двоцентрове, виконано на базах
консультативнодіагностичного центру КНП Броварської багатопрофільної клінічної лікарні та ТОВ “ВЕТА-
ПЛЮС”, які є клінічними базами НУОЗУ імені П. Л. Шупика. У дослідженні взяли участь 91 пацієнт з ХХН 1-3
стадії, що знаходилися на амбулаторному лікуванні в період 2021-2023 рр, віком від 18 до 64 років, 3
европеїдної раси, з тривалістю ХХН не більше 15 років та без ознак важкого перебігу захворювання. Середній
вік пацієнтів із ХХН 1–3 стадії (n=91) становив 54 [49; 58] років. До дослідження було залучено 35 чоловіків
(38,46%) та 56 жінок (61,54%). Усі пацієнти були стратифіковані на три клінічно зіставні групи,
репрезентативні за віковим та статевим складом:  1 група (n = 30): пацієнти отримували комплексну терапію з
GSH по 100 мг двічі на добу під час прийому їжі впродовж 3 місяців;  2 група (n = 30): пацієнти отримували
комплексну терапію з CoQ10 по 100 мг один раз на добу під час прийому їжі впродовж 3 місяців;  3 група (n =
31): пацієнти отримували лише традиційне лікування без додавання антиоксидантних засобів. В групу
контролю входили 32 пацієнта в віці 35,31 ± 7,98 років без факторів ризику ХХН і без ознак пошкодження
нирок. Критеріями включення 1. Вік пацієнтів: від 18 до 64 років. 2. Для основних груп: наявність
встановленого діагнозу ХХН 1–3 стадії згідно з KDIGO (2021). 1. Для контрольної групи: відсутність ХХН і ознак
гострого пошкодження нирок.  Стабільний клінічний стан щонайменше 4 тижні до включення в
дослідження. 1. Наявність інформованої згоди. 1. Здатність до адекватної співпраці з дослідником Критеріями
невключення  ХХН 4 або 5 стадії.  Вік <18 або ≥65 років.  Вагітність і лактація.  Гострі інфекційні, запальні або
онкологічні захворювання.  Наявність сенсибілізації або непереносимості до GSH або CoQ10.  Участь в інших
клінічних дослідженнях протягом останніх 3 місяців. 4  Важкі захворювання печінки та інших органів і
систем. Діагноз ХХН встановлювали згідно рекомендацій Національного нефрологічного фонду (NKF-
K/DOQI) США, критеріїв KDIGO 2012 року та з урахуванням положень наказу МОЗ України № 514/41 від
11.07.2012 року, який регламентує облік пацієнтів із ХХН та містить класифікацію стадій захворювання.
Дослідження було сплановано у вигляді триетапного проспективного клініко-лабораторного аналізу, що
включав початкову оцінку на момент включення (T0), першу точку контролю через 3 місяці (T1) та фінальну
оцінку через 6 місяців (T2). На кожному з етапів здійснювалася комплексна оцінка нефрологічного статусу
пацієнтів із включенням 13 показників Umod профілю, які охоплювали як абсолютні, так і похідні індекси
тубулярної функції. Окрім того, аналізувалися основні біохімічні та клінічні параметри, зокрема рівень
креатиніну, сечової кислоти (sUrAc), альбуміну сечі, розрахункова швидкість клубочкової фільтрації (рШКФ),
показники артеріального тиску та масо-ростові характеристики. Для стратифікації соматичного стану
додатково враховувався індекс Чарльсона (ІЧ), який дозволяв оцінити загальний рівень коморбідності.

2. Chronic kidney disease (CKD) is one of the leading causes of disability and mortality worldwide [1-4]. Its
association with metabolic syndrome [5], oxidative stress [6], hyperuricemia (HUr) [7], and cardiovascular
complications [8, 9] underscores the need for early diagnosis and risk stratification. Uromodulin (Umod), being the
most abundant urinary protein and a component of the serum proteome, is considered a promising marker of the
functional state of the distal tubular apparatus of the kidneys [10, 11]. The aim of the study was to determine the
relationship between the 10 dynamics of Umod levels in serum (sUmod) and urine (uUmod) in patients with CKD
stages 1–3, and to evaluate the effectiveness of glutathione (GSH) and coenzyme Q10 (CoQ10) on the Umod profile
of these patients in order to improve early diagnosis, optimize treatment of CKD stages 1–3, and assess the risk of
rapid CKD progression based on uUmod and the urinary albumin (uAlb)/uUmod index. The study was based on the
results of a randomized, open-label, controlled, prospective 12-week ROLUNT (UROmoduLin UbiquinoNe
GlutaThione) study with parallel groups. It was a dual-center study conducted at the diagnostic departments of
Brovary Multidisciplinary Clinical Hospital and “VETAPLUS” LLC, clinical bases of the Shupyk National Healthcare



University of Ukraine. The study enrolled 91 outpatients with CKD stages 1–3 aged 18–64 years, of European
descent, with disease duration no more than 15 years and no signs of severe course. The median age of patients
with CKD stages 1–3 (n = 91) was 54 [49, 58] years. The study included 35 men (38.46%) and 56 women (61.54%),
who were allocated into three groups that were representative in terms of age and gender distribution:  Group 1 (n
= 30): patients with CKD who received standard treatment in combination with GSH, 100 mg twice daily, taken
with meals for 3 months;  Group 2 (n = 30): patients with CKD who received standard treatment in combination
with CoQ10, 100 mg once daily, taken with meals for 3 months;  Group 3 (n = 31): patients with CKD who received
standard treatment only, without any antioxidant supplementation. The control group consisted of 32 individuals
(mean age 35.31 ± 7.98 years) without CKD risk factors or signs of renal damage. Inclusion Criteria:  Age of
participants: 18 to 64 years.  For the main groups: presence of a confirmed diagnosis of CKD stages 1–3 according
to KDIGO (2021) guidelines.  For the control group: absence of CKD and signs of acute kidney injury. 11  Clinically
stable condition for at least 4 weeks prior to inclusion in the study.  Provision of informed consent.  Ability to
adequately cooperate with the investigator. Exclusion Criteria:  CKD stage 4 or 5.  Age <18 or ≥65 years.  Pregnancy
or lactation.  Acute infectious, inflammatory, or oncological diseases.  Known sensitization or intolerance to
glutathione or ubiquinone.  Participation in other clinical studies within the last 3 months.  Severe liver disease or
other serious systemic disorders. The diagnosis of CKD was established according to the recommendations of the
National Kidney Foundation (NKF-K/DOQI, USA), KDIGO 2012 guidelines, and the provisions of the Order of the
Ministry of Health of Ukraine No. 514/41 dated July 11, 2012, which regulates the registration of patients with CKD
and includes a classification of disease stages. The study was designed as a three-stage prospective clinical and
laboratory analysis, including the baseline assessment at the time of enrollment (T0), the first control point after 3
months (T1), and the final assessment after 6 months (T2). At each stage, a comprehensive nephrological evaluation
was conducted, incorporating 13 parameters of the Umod profile, which included both absolute concentrations
and derived indices of tubular function. In addition, the analysis included major biochemical and clinical
parameters, such as serum creatinine, uric acid (sUrAc), uAlb, estimated glomerular filtration rate (eGFR), blood
pressure, and anthropometric measurements. The Charlson Comorbidity Index (CCI) was additionally considered
for stratification of somatic health status and overall comorbidity.
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