Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение 
высшего образования

«Новосибирский государственный медицинский университет»

Министерства здравоохранения Российской Федерации

(ФГБОУ ВО НГМУ Минздрава России)
МЕТОДИЧЕСКИЕ УКАЗАНИЯ ДЛЯ ОБУЧАЮЩИХСЯ

ПО ПРАКТИЧЕСКОМУ ЗАНЯТИЮ
Тема: "Возрастные аспекты строения и функции

органов мочевыделительной системы"

По дисциплине «Актуальные вопросы возрастной гистологии»

Направление подготовки/специальность 31.05.01 Лечебное дело

Квалификация (степень) Врач-лечебник (врач-терапевт участковый)
Форма обучения: очная

Курс 2
Семестр 3
Актуальность темы: Мочевыделительная система человека состоит из парных мочеобразующих органов – почек и мочеотводящих путей (мочеточники, мочевой пузырь и мочеиспускательный канал). Помимо функции мочеобразования, данная система поддерживает кислотно-щелочное равновесие в организме, регулирует водно-солевой обмен между кровью и тканями, выполняет эндокринную функцию. С возрастом во всех системах и органах человека происходят необратимые структурные и функциональные изменения. Они определяют жизнедеятельность организма и качество жизни человека в данный период.

Происходящая в процессе старения организма перестройка структуры и функции его органов, в том числе и почек, а также наблюдающееся в старости снижение общей иммунобиологической реактивности со снижением защитных сил организма, определяют своеобразие возникновения, клинических проявлений и течения почечных заболеваний у людей пожилого и старческого возраста. Этим в известной мере объясняется и относительно высокая распространенность у них почечной патологии. 
По сведениям различных авторов (Д. Ф. Чеботарев, 1982; И. А. Борисов, В. В. Сура, 1995 и др.), основанных на патологоанатомических данных, частота поражений почек у лиц пожилого и старческого возраста составляет около 65 % на 1000 вскрытий у лиц этой возрастной группы. Морфологические и функциональные особенности стареющего организма обусловливают и несколько иную, чем у молодых людей, структуру заболеваний почек.
Знания по данной теме и умения, полученные на практическом занятии, будут необходимы студентам в дальнейшем при изучении патологической анатомии, пре- и постнатального онтогенеза. Их контроль будет осуществляться на уровне промежуточной аттестации (зачет по дисциплине «Актуальные вопросы возрастной гистологии», экзамен по дисциплине «Гистология, эмбриология, цитология»).

Контрольные вопросы:

· Роль мочевыводящей системы в поддержании гомеостаза. Функциональные особенности почек и их компенсаторные возможности у пожилых людей.

· Особенности макро- и микроскопического строения почки в возрастном аспекте.

· Нефрон – структурная единица почки. Особенности строения его отделов у геронтов.

· Концентрационная способность почек в возрастном аспекте.

· Морфофункциональные изменения мочевыводящих путей (мочеточник, мочевой пузырь, мочеиспускательный канал) при старении.
Подготовить сообщение с мультимедийной презентацией:

· «Возрастные изменения почки».

· «Гистофизиологические аспекты функционирования различных отделов нефрона при старении»

· «Морфофункциональные изменения мочевыводящих путей в возрастном аспекте»

 Возрастные аспекты строения и функции органов мочевыделительной системы

По сведениям различных авторов (Д. Ф. Чеботарев, 1982; И. А. Борисов, В. В. Сура, 1995 и др.), основанных на патологоанатомических данных, частота поражений почек у лиц пожилого и старческого возраста составляет около 65 % на 1000 вскрытий у лиц этой возрастной группы. Морфологические и функциональные особенности стареющего организма обусловливают и несколько иную, чем у молодых людей, структуру заболеваний почек. Ведущее место у лиц этой возрастной категории среди болезней почек занимают воспалительные заболевания инфекционной природы (пиелонефриты), сосудистые поражения почек и новообразования. Все сказанное свидетельствует о необходимости знакомства будущих врачей-терапевтов, и особенно нефрологов, с особенностями строения почек и мочевыводящих путей в пожилом и старческом возрасте. 
ПОЧКИ
Старение мочевыделительной системы человека, прежде всего почек, начинается довольно рано — после 30 лет. Раннее старение почки обусловлено высокой функциональной активностью этого органа. С возрастом снижается диурез, уменьшается выделение почкой электролитов. Однако в ряде случаев функция почки может частично сохраняться за счет функционально мало нагруженного резерва нефронов.

Возрастные изменения затрагивают все структуры почки. Уменьшение массы и размеров почек начинается примерно с 40 лет и с возрастом продолжает нарастать. Это происходит вследствие дистрофических, а затем и атрофических изменений со стороны структурных элементов почечной ткани. В результате гибели (атрофии) почечных нефронов уменьшается масса действующих нефронов и в связи с этим происходит уменьшение размеров почек. Поверхность их становится неровной, мелкозернистой, с участками углублений на месте погибших нефронов и выбуханием в тех местах, где они сохранились.

По неизвестным пока причинам, инволютивные процессы в структуре почечной ткани более отчетливо выражены у лиц мужского пола. В возрасте 80 лет и старше, суммарная масса обеих почек снижается в среднем у женщин до 210 г, а у мужчин до 180 г, тогда как в молодом возрасте средняя масса их составляет 285 г. Общее количество нефронов к этому возрасту уменьшается в 2 раза. При этом каждые последующие 10 лет число нефронов уменьшается примерно на 10 %.

К 70 годам гибнет почти половина нефронов, на их месте образуется соединительная ткань. Процесс рубцевания почки называется нефросклерозом («склероз» — сухой, твердый; уплотнение почки, вызванное гибелью функциональных элементов и заменой их соединительной тканью).

Склероз нефронов приводит к нарушению всасывания воды и натрия — важных участников регуляции уровня артериального давления в организме. В результате, по мере прогрессирующей утраты почечными канальцами способности удерживать натрий может развиться артериальная гипотония.

По современным представлениям, морфологическая возрастная перестройка структурных элементов почек, как и внутренних органов вообще, связана прежде всего с перестройкой базальных мембран канальцев нефрона и капилляров клубочков. Процесс склерозирования нефрона обычно начинается с гиалиноза клубочковых капилляров, которому предшествует накопление в клубочке и, прежде всего в мезангии и в базальных мембранах клубочковых капилляров, коллагена. Дистрофическим изменениям подвергаются и подоциты с последующей их гибелью, что сопровождается нарушением структуры щелевой диафрагмы - одного из важнейших элементов фильтрационного барьера, определяющего селективность фильтрации белков плазмы. В результате уменьшается число петель клубочковых капилляров, а затем и количество самих клубочков. Как следствие этого, постепенно снижается общая площадь фильтрационной поверхности, сокращаясь по сравнению с таковой у молодых людей почти на 40 %. Фильтрующая поверхность клубочков уменьшается с 1,6 м2 в 16 лет до 0,9 м2 в 75 лет.

Наблюдается снижение скорости клубочковой фильтрации. После 30 лет этот показатель функции почек падает в среднем на 7 мл каждые 10 лет. Одновременно с падением скорости клубочковой фильтрации замедляется почечный кровоток. Снижение почечного кровотока имеет некоторые особенности в кортикальном и юкстамедуллярном круге. Так, если кортикальный кровоток у лиц пожилого и старческого возраста снижается по сравнению с таковым у молодых лиц на 40 %, то медуллярный - лишь на 15 %. Чем медленнее кровоток в почке, тем ниже интенсивность обмена в органе, а значит, менее активно протекают все физиологические процессы в почке.

Замедленный почечный кровоток способствует тому, что лейкоциты крови приходят в очаг воспаления в почке отсроченно и в меньшем количестве. Иными словами, снижается внутрипочечный иммунитет. Следствие этого — затяжное течение инфекционных заболеваний мочевыделительной системы у пожилых людей, в первую очередь хронического пиелонефрита. Положение усугубляется общим возрастным снижением сопротивляемости организма к инфекции, так называемым старческим иммунодефицитом.

При этом гиалиноз клубочков более выражен у мужчин, поэтому и гиалинизированных клубочков у них больше, чем у женщин соответствующего возраста. 

Основными особенностями старения почечного тельца являются:

· утолщение и редупликация базальной мембраны эндотелия клyбочковых капилляров; 

· утолщение и облитерация капсулы почечных телец; 
· изменения в цитоплазме подоцитов - увеличение числа ламеллярных телец, уменьшение количества митохондрий.

Компенсаторные изменения приводят к тому, что наряду с гибелью части клубочков развивается гипертрофия оставшихся, которые увеличиваются в 1,5-2 раза. Возрастают их площадь, радиус и общая фильтрующая поверхность. 

В процессе старения организма инволютивным изменениям подвергаются и юкстагломерулярный аппарат почек (ЮГА). Развивающийся гиалиноз приносящих артериол клубочков приводит к нарушению ренинпродуцирующей функции клеток ЮГА, а в дальнейшем - к их атрофии. 

Выраженным сдвигам при старении подвергается канальцевая система нефрона. Канальцы не всегда атрофируются после потери клубочка, поэтому в стареющей почке встречаются "обезглавленные" нефроны. Они чаще всего подвергаются дегенерации. В интактных нефронах наблюдаются тубулярная гипертрофия (в 12 раз больше, чем в норме), особенно в проксимальных отделах, уменьшение числа клеток, возрастание объема их ядер. В дистальных отделах обнаруживаются дивертикулы.

В процессе старения постепенно снижается и способность почек к адекватной регуляции электролитного баланса организма. В частности, старческая почка теряет способность к задержке необходимого для организма количества натрия при малосоленой диете и к сбалансированному выведению его из организма при избыточном поступлении в организм (например, с пищей). В результате такой задержки натрия могут происходить задержка в организме воды с увеличением объема жидкости и развитие артериальной гипертензии. 

Вышеперечисленные нарушения структуры стареющей почки влекут за собой прогрессирующее снижение ее функциональной способности - почечной гемодинамики, клубочковой фильтрации, канальцевого транспорта веществ. Нарушается также и ее инкреторная функция.

Вследствие снижения концентрационной функции канальцевого аппарата почек в старческом возрасте в определенной мере теряется способность к сохранению достаточного количества жидкости в организме в результате увеличения диуреза. В то же время наблюдающееся в пожилом и старческом возрасте снижение клиренса осмотически свободной воды может сопровождаться задержкой жидкости в организме в ответ на водную нагрузку, вплоть до развития признаков "водной" интоксикации. 

Нарушение функции канальцевого транспорта веществ в почке пожилых людей проявляется снижением максимальной реабсорбции глюкозы и максимальной секреции ПАГ, которое к 80 годам достигает в среднем 30 %. Отмечается также (вследствие нарушения канальцевых функций) снижение общей экскреции кислот, что может сопровождаться нарушением кислотно-щелочного равновесия с тенденцией к развитию у пожилых людей ацидоза. Инволютивные сдвиги в состоянии канальцевых функций старческой почки могут оказывать влияние на состояние углеводного обмена, экскрецию из организма чужеродных веществ, в частности лекарственных препаратов, особенно некоторых антибиотиков, что необходимо учитывать в клинической практике. 

Изменения в сосудистой системе выражаются в процессах шунтирования приносящей и выносящей артериол, что снижает интенсивность кровотока в капиллярах коркового вещества. Уплотнение артерий всех порядков приводит к потере прямолинейности хода, развитию его извилистости, спиральности. Уменьшается площадь поперечного сечения артериальных сосудов, что снижает почечный кровоток. 
Уменьшение способности почек концентрировать мочу связано с тем, что склерозирование артерий и сосудов клубочков в корковом слое почек сопровождается усилением кровотока в мозговом слое, в прямых артериолах и образуемой ими сети капилляров. Нарастание кровотока в мозговом веществе почек усиливает вымывание осмотически активных веществ из интерстициального пространства мозгового вещества, снижая реабсорбцию воды и эффективность противоточно-поворотной системы.
Уменьшение способности почек задерживать воду в организме компенсируется усиливающейся секрецией АДГ гипоталамо-гипофизарной системой. Повышенная секреция АДГ связана с возрастающей чувствительностью осморецепторов к осмотически активным веществам в крови и тканевой жидкости у человека после 50 лет. Благодаря указанным компенсаторным механизмам, внутрисосудистый и внеклеточный объемы жидкостей организма и их состав у пожилых изменены мало. 

При старении происходят изменения и в интерстиции почки. С возрастом в мозговом веществе почек значительно увеличивается количество соединительной ткани, особенно в пирамидах. В коре этот процесс выражен более умеренно. Гистохимические методы обнаруживают присутствие в интерстициальной почечной ткани тонко диспергированного суданофильного жира, количественно коррелирующего со степенью склероза. Выявляются депозиты кальция. Увеличивается содержание коллагеновых волокон в интерстиции.

Изменение основного вещества соединительной ткани рассматривается как одна из возможных причин снижения при старении ряда почечных функций, в частности концентрационной способности. Изменения основного вещества проявляются в понижении содержания сульфатированных гликозаминогликанов и воды, а также в повышении содержания нейтральных гликозаминогликанов в почечных сосочках.

Таким образом, для старческой почки характерны следующие особенности: артериолосклероз, гиалиноз клубочков, дистрофия канальцев, склероз интерстиция; повышение почечного сосудистого сопротивления; снижение почечного кровотока, преимущественно за счет кортикального слоя; снижение клубочковой фильтрации, канальцевого транспорта веществ, осмотической концентрации и разведения мочи. Тем не менее функциональных резервов старческой почки, несмотря на уменьшение количества ее основных структурных элементов и снижение клубочковых и канальцевых функций, в обычных условиях жизни бывает достаточно для поддержания гомеостаза организма на физиологическом уровне, поскольку для пожилых и старых людей характерны снижение массы тела и активности обменных процессов. Однако в экстремальных условиях или даже близких к ним компенсаторных возможностей стареющей почки бывает недостаточно и может развиться пиелонефрит различной степени тяжести.

Вместе с тем эти изменения весьма индивидуальны и в определенном проценте случаев могут быть совершенно не выраженными в старческом возрасте. Кроме того, остается неясным, являются ли изменения паренхимы почек действительно результатом старения или же они - следствие общего атеросклеротического поражения сосудов.

МОЧЕВЫВОДЯЩИЕ ПУТИ

При старении в мочевыводящих путях также наблюдается ряд существенных изменений.

Почечные чашечки и лоханка теряют эластичность, увеличивается их емкость, сфинктерные мышечные группы снижают сократительную способность вследствие атрофии части мышечных клеток, прорастания их соединительной тканью. Поэтому скорость и сила движений почечных чашечек, лоханки при старении ослабевают (атония). Обеднение барорецепторами, понижение чувствительности к нервным стимулам нарушают синхронную деятельность почечныx чашечек, закономерную смену фазы накопления мочи фазой опорожнения (дискинезия).

Мочеточники при старении утолщаются, теряют эластичность, нарушается их перистальтика. В глубокой старости в peзультате наступающей атонии мочеточники расширяются и удлиняются. Функция их физиологических сфинктеров ослабевает в силу уплотнения сосудов, истончения мышечной оболочки мочеточников. Возрастное обеднение мочеточников барорецепторами, понижение чувствительности к нервным влияниям ослабляют корреляцию между сфинктерами и мышечной оболочкой, нарушают ритмическую деятельность мочеточника, эвакуацию мочи из верхних мочевых путей. Дuскинезии - несовершенство физиологических сфинктеров - обусловливают в старости частые рефлюксы. 

Мочевой пузырь и мочеиспускательный канал в пожилом возрасте в физиологических условиях изменяются мало. Наблюдается некоторое утолщение стенки мочевого пузыря за счет уменьшения его эластичности и снижения вместимости.

Уменьшение сократительной способности внутреннего и наружного сфинктеров мочевого пузыря, продольной мускулатуры задней уретры, обеднение сосудами венозного сплетения пузыря ослабляют функцию замыкательного аппарата мочевого пузыря, а изменения пузырно-уретрального угла (из-за нарушения связочного аппарата уретры) облегчает выделение мочи из пузыря и также способствует развитию недержания. Это в старости нередко усугубляется снижением функции высших отделов ЦНС, контролирующих рефлекс мочеиспускания.

Нередко развиваются различные типы недержания мочи: 

· стрессовый тип - при кашле, смехе, упражнениях, связанных с повышением внутрибрюшного давления;

· побудительный тип - невозможность задержать сокращение мочевого пузыря (обусловлено нарушением нервной регуляции его деятельности);

· избыточный тип - вызван функциональной недостаточностью внутреннего и наружного сфинктеров мочевого пузыря;

· функциональный тип - при отсутствии привычных условий для мочеиспускания или при физических, психических нарушениях у пациента.

Возрастное учащение позывов к мочеиспусканию объясняется пониженной растяжимостью стенки пузыря. Существует мнение, что с возрастом снижается эффективность защитных механизмов мочевого пузыря, обеспечивающих стерилизацию мочи; это в известной мере объясняет высокuй процент инфицирования мочевого тракта в старости.

Характерные заболевания мочевыделительной системы у людей пожилого возраста

Самой распространенной патологией системы мочевыделения у пожилых людей является хронический пиелонефрит (воспаление почечных канальцев, а также чашечно-лоханочного комплекса). У 16% женщин и 25% мужчин старше 60 лет часто регистрируют гнойные формы этой болезни, грозящие развитием сепсиса.
Не последнее место среди возрастных патологий мочевыделительной системы занимает ишемическая болезнь почек (нарушение кровоснабжения вследствие стеноза почечных артерий). Это заболевание в большинстве случаев обнаруживают у людей, страдающих атеросклерозом.

Мужчины старше 40 лет часто сталкиваются с проблемой мочеиспускания, обусловленной доброкачественной гиперплазией предстательной железы. Разрастание происходит на фоне возрастных нарушений гормонального баланса.

Предстательная железа сжимает уретру, препятствуя свободному току мочи. В результате учащаются позывы к опорожнению как днем, так и ночью. Акт мочеиспускания удлиняется, затрудняется его начало, и возникает неудовлетворенность после его завершения.

С возрастом значительно повышается риск образования камней в почках и мочевом пузыре (мочекаменная болезнь). Этому способствует отсутствие физической активности и нарушение обменных процессов.

Снижение местного и общего иммунитета, злоупотребление анальгетиками и противовоспалительными препаратами, застойные явления провоцируют инфекционные заболевания уретры и мочевого пузыря (уретрит, цистит).

Как следствие патологий мочевыделительной системы развивается почечная недостаточность. У пожилых людей она стремительно прогрессирует.

Ситуационные задачи:
1. В общем анализе мочи у 69-летнего пациента обнаружено большое количество белка. Какой этап процесса мочеобразования нарушен?

2. Пациент Ш., 78 лет, жалуется на частые позывы к мочеиспусканию днем и ночью. Акт мочеиспускания удлинен, затруднено его начало, объем отделяемой мочи 30-50 мл. С патологией какого органа это может быть связано? Поясните, почему.
3. При проведении экскреторной урографии у женщины 49 лет на снимках обнаружен удвоенный мочеточник. С нарушением развития какого эмбрионального зачатка связана данная патология?

4. У пациентки К., 42 лет, как осложнение нейрохирургического вмешательства, резко увеличилось суточное выделение мочи (до 12 литров в сутки). Глюкоза в моче отсутствует. Какой этап процесса мочеобразования нарушен и с чем это связано? Какой гормон может помочь в данной ситуации?
5. На микроскопическое исследование поступили биоптаты почек двух пациентов. В одном препарате обнаружены: гиалиноз клубочков, дистрофия канальцев, склероз интерстиция; в другом данные изменения отсутствуют. Какой из препаратов принадлежит почке 73-летнего пациента?
6. У больной 58 лет, страдающей сахарным диабетом 2-го типа, средний суточный уровень глюкозы в крови составляет 10-12 ммоль/л, при этом глюкоза определяется в моче. Какой этап мочеобразования нарушен? Каков механизм появления глюкозы в моче?
7. В общем анализе мочи у пациента М. обнаружено большое количество выщелоченных (измененных) эритроцитов. С чем это может быть связано? Какая фаза мочеобразования нарушена?

Примеры тестовых заданий:

1. Уменьшение массы и размеров почек начинается с возраста:

1) 10-15 лет
2) 20-30 лет
3) 35-40 лет

4) 50-60 лет

2. Инволютивные процессы в почке в большей степени выражены у:

1) мужчин
2) женщин
3. В пожилом возрасте количество действующих нефронов:
1) увеличивается
2) уменьшается
3) не изменяется
4. Возрастной нефросклероз – это замена нефронов тканью:

1) эпителиальной

2) соединительной

3) мышечной

4) белой жировой

5. Морфологическая возрастная перестройка структурных элементов почек затрагивает прежде всего:

1) базальные мембраны всех отделов нефрона и капилляров клубочка

2) подоциты

3) юкстагломерулярные клетки
4) интерстициальные клетки
6. Отдел интактного нефрона, в котором у пожилых людей отмечается тубулярная гипертрофия:

1) проксимальный

2) тонкий

3) дистальный

7. С возрастом количество соединительной ткани в большей степени увеличивается в веществе почки:

1) корковом
2) мозговом
8. После 50-ти лет секреция АДГ:

1) повышается
2) понижается
3) не изменяется

9. Особенности, характерные для старческой почки (всего 3):

1) гиалиноз клубочков
2) возрастание клубочковой фильтрации

3) ослабление кровотока в мозговом веществе

4) дистрофия канальцев
5) снижение клубочковой фильтрации

10. Атония почечных чашечек и лоханки с возрастом связана, прежде всего, с:

1) обеднением их барорецепторами
2) атрофией части гладкомышечных клеток
3) потерей эластичности
4) увеличением емкости
