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связи с опубликованием в
последнее время целого ря-
да нормативно-правовых
актов существенно повыси-
лась активность медицин-
ских организаций по орг-
анизации оказания меди-

цинской помощи с применением теле-
медицинских технологий.

Эксперты считают, что в первую
очередь телемедицинские технологии
в рамках обязательного медицинского
страхования будут развиваться там,
где медицинская помощь менее до-
ступна – в географически отдаленных
районах [1,2]. Наиболее важными на-
правлениями телемедицины можно
считать телеконсультации в формате
«врач-врач», проводимые для осу-
ществления отобранным пациентам
высокотехнологичных методов лече-
ния по полису обязательного меди-
цинского страхования; а также дис-
танционный мониторинг состояния
здоровья пациентов. Появляется воз-
можность предоставить пациентам

консультации высококвалифициро-
ванных специалистов, не налагая до-
полнительных финансовых затрат на
пациентов. Такой подход делает меди-
цинскую помощь доступнее, что осо-
бенно касается удаленных регионов, и
качественнее. 

В настоящее время в стране
практически во всех крупных лечеб-
но-профилактических учреждениях и
ведущих медицинских ВУЗах созданы
и функционируют отделы телемеди-
цины [3,4,5,6].

В Москве, например, телемеди-
цинские технологии с успехом приме-
няются в системе организации пси-
хиатрической помощи для эффектив-
ного взаимодействия врачей больниц,
диспансеров, филиалов и других под-
разделений. Использование телемеди-
цины позволяет специалистам обме-
ниваться необходимой информацией
о пациенте в рамках лечебного про-
цесса, оперативно выявлять сложные
клинические случаи и организовы-
вать консилиумы – это дает возмож-

ность в короткие сроки определять
тактику лечения и маршрутизации
пациентов. Благодаря интерактив-
ному диалогу между диспансерной
службой и стационарными подразде-
лениями, врачи вырабатывают еди-
ную стратегию ведения пациентов
при переходе из стационарного звена
в амбулаторное [7]. 

На основе созданных телеком-
муникационных сетей возможно ус-
пешно осуществлять взаимодействия
в системе «врач-врач»:

1. Дистанционные консилиумы
(сложные клинические случаи, госпи-
тализация на ВМП и т.д.), профессио-
нальные мероприятия (круглые сто-
лы, мастер-классы). В ФГБУ «НИИ
урологии и интервенционной радиоло-
гии» с 2016 года функционирует разра-
ботанная сотрудниками телемедицин-
ская платформа Nethealth.ru для взаи-
модействия врачей и пациентов, объ-
единяющая непосредственно саму
платформу, специальное мобильное
приложение и средства видеоконфе-
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ренцсвязи. В результате 543 телемеди-
цинских консультаций своевременно
госпитализированы 100% пациентов,
из которых прооперированы – 51,9%
[8]. 

2. Отдельного внимания заслу-
живает возможность непрерывного
профессионального образования ме-
дицинских работников в системе дис-
танционного обучения. Примером та-
кого проекта может служить Портал
профессионального образования для
урологов, андрологов и онкоурологов
UroEdu.ru, успешно функционирую-
щий с 2011 года. С 2011 года по 2017
год дистанционно проведено 44 обра-
зовательных тематических курсов для
4524 уникальных слушателей. Препо-
давательский состав включает 180 пре-
подавателей – 39 профессоров, 27 док-
торов и 45 кандидатов медицинских
наук из Российской Федерации, стран
СНГ и Европейского союза [9,10]. 

Телеконсультации пациентов, те-
леконсилиумы, семинары, «круглые
столы» по обмену опытом, доступ к
специализированным медицинским
базам данных, распространение мето-
дических и учебных материалов, тема-
тические циклы усовершенствования
врачей и телелекции, а также непосред-
ственный диалог «врач – пациент»,
«консультант – врач» и «препо-
даватель – обучаемый», – все это стано-
вится рутинной практикой в научной и
практической деятельности врачей.

Телемедицину следует рассмат-
ривать как важный и неизбежный ин-
струмент в медицинской практике,
обладающий целым рядом преиму-
ществ и существенно повышающий
доступность и качество медицинской
помощи. К несомненным достоинст-
вам телеконсультаций, относят напри-
мер, экономию времени, экономию
значительных финансовых средств на
приближение консультанта к паци-
енту, приближение квалифицирован-
ной медицинской помощи к лечебно-
профилактическому учреждению, и
непосредственно к больному, возмож-
ный консилиумно-диалоговый харак-
тер консультации, «эффект присутст-
вия», возможность обсуждать видео-
изображения (рентгеновские; ультра-

звуковые; компьютерной, магнитно-
ядерной и позитронно-эмиссионной
томографии, ЭКГ и другие), возмож-
ность присутствия на консультации
других медицинских специалистов,
ординаторов и аспирантов, что при-
дает телеконсультации учебно-мето-
дический и научный характер, а также
в целом повышение качества проводи-
мой консультации [11,12].

Безусловно, сегодня уже не
нужно никого агитировать за внедре-
ние телемедицинских технологий: из
прессы, с экранов телевизоров, из Ин-
тернета и из специальной литературы
можно получить представление об их
эффективности, как при консультиро-
вании тяжелых пациентов, так и при
проведении образовательных меро-
приятий для врачей российской глу-
бинки. Однако применению этих
технологий должна предшествовать
работа по прокладке широкополосных
телекоммуникационных каналов к ле-
чебно-профилактическим учрежде-
ниям, оснащению этих учреждений
терминалами видеоконференцсвязи и
дополнительным оборудованием, об-
учению персонала работе на нем. Эти
работы и оборудование требуют вло-
жений финансовых средств и обес-
печения обученными кадрами.

Однако, поверхностная оценка
телемедицинских проектов как чисто
затратных, при более внимательном
анализе может быть пересмотрена.

Известно, что медицина вообще
и телемедицина в частности не отно-
сятся к производственной сфере, по-
этому не существует однозначно приз-
нанных методик прямого расчета их
экономической эффективности [13]. В
то же время, рассматривая всех гипо-
тетических участников коммуника-
ционного взаимодействия в процессе
осуществления телемедицинских ме-
роприятий, можно выявить положи-
тельные экономические составляющие
для каждого из них.

1. Пациент. Для пациента при-
менение телемедицинских технологий
тем эффективнее, чем дальше его
место проживания от крупных меди-
цинских центров. Так поездка на кон-
сультацию в крупные специализиро-

ванные медицинские центры Москвы
с Урала или из Сибири и Дальнего Вос-
тока примерно в десятки раз дороже
телемедицинской видеоконсультации
со специалистами этих центров. При
наличии полиса добровольного меди-
цинского страхования, включающего
пункт об оплате консультаций в слож-
ных случаях, расходы пациента на те-
леконсультацию еще меньше.

Своевременность консультации
(для удаленных населенных пунктов
обеспечиваемая зачастую только сред-
ствами телемедицины) в большинстве
случаев уменьшает общее время лече-
ния, а для ряда заболеваний пред-
отвращает инвалидизацию или смерть
пациента.

Следует отметить, что без приме-
нения телемедицинских технологий
значительная часть пациентов вообще
лишена возможности получать кон-
сультации у специалистов нужной
квалификации (ввиду ограниченной
транспортабельности больного и/или
чрезмерной загруженности требуемых
специалистов).

2. Медицинская организация.
Медицинская организация в сложных
случаях при ограниченной транспор-
табельности больного обязано пригла-
сить консультанта (или нескольких
консультантов на консилиум) с опла-
той не только их рабочего времени, но
и их расходов на дорогу и проживание
(для консультантов из других населен-
ных пунктов).

Телемедицинская консультация
(консилиум) позволяет объединять
специалистов из различных лечебно-
профилактических учреждений, рас-
положенных на расстояниях в сотни и
тысячи километров друг от друга, при
этом экономя не только затраты на до-
рогу и проживание, но и рабочее
время консультантов.

Своевременная консультация в
большинстве случаев уменьшает
общее время лечения, что сокращает
период нетрудоспособности пациен-
тов и увеличивает оборачиваемость
коечного фонда стационара.

Применение средств телеобуче-
ния с использованием видеоконфе-
ренцсвязи и удаленного доступа 



к источникам информации (включая
хранилища медицинских изображе-
ний) снижает расходы медицинских
учреждений на командировки со-
трудников с целью повышения ква-
лификации [10].

3. Консультант. Поскольку кон-
сультанты, как правило, являются
медицинскими специалистами выс-
шей квалификации, их рабочее время
представляет собой наиболее дефи-
цитный ресурс медицины. В обыч-
ных условиях консультанту нередко
приходится взаимодействовать непо-
средственно с пациентом, который не
всегда способен четко и последова-
тельно изложить необходимую ин-
формацию по собственному забо-
леванию. Это приводит к непроизво-
дительным потерям времени кон-
сультантов.

В случае телемедицинского кон-
сультирования конкретный клиниче-
ский случай представляется консуль-
танту лечащим врачом (в присут-
ствии пациента или без такового),
однако объективная информация в
унифицированном структурирован-
ном виде заранее пересылается кон-
сультанту для ознакомления по
каналам связи. Благодаря этому,
среднее время телеконсультации в 2-
3 раза меньше времени очного кон-
сультирования (что эквивалентно
2-3-кратному увеличению количе-
ства специалистов высшей квалифи-
кации).

4. Страховая медицинская ор-
ганизация. Если в договоре добро-
вольного медицинского страхования,
включен пункт об оплате консульта-
ций в сложных случаях, то компании
придется нести расходы на транспор-
тировку пациента и сопровождаю-
щего медицинского работника к
месту консультирования. В случае не
транспортабельности пациента не-
обходима оплата доставки консуль-
танта к пациенту.

Наличие средств телемедицин-
ского консультирования в большин-
стве случаев многократно снижает
такие расходы. Уменьшение длитель-
ности заболевания и снижение риска
инвалидизации за счет своевремен-

ности консультативной помощи при
использовании телемедицинских тех-
нологий также снижает размер стра-
ховых выплат.

Предполагается, что размер ми-
рового рынка телемедицины к 2021
году составит 44 млрд долларов [14].
По данным Национальной службы
здравоохранения Англии перевод
лишь 1% очных врачебных консуль-
таций в заочные сэкономит бюджету
порядка 250 млн фунтов в год. В
США только предварительное теле-
медицинское согласование лечебного
плана уменьшило перевозки по сроч-
ной госпитализации с 2,2 млн до 1,4
млн, что сбережет порядка 500 млн
долларов ежегодно.

В нашей стране появилось про-
фильное СМИ – Телемедицина.ru
(https://telemedicina.ru/news/equip) и
с 2017 года издается «Журнал телеме-
дицины и электронного здравоохра-
нения» [15].

Ведущие медицинские ВУЗы
страны объявили о начале подго-
товки по специальностям сетевого
врача. Сетевой врач (врач телемеди-
цины) – это квалифицированный
специалист, работающий в системе
телемедицины, консультирующий
пациентов онлайн с помощью совре-
менных средств связи и использую-
щий программное обеспечение
телемедицинских систем. 

В связи с тем, что телемедицина
является междисциплинарным на-
учно-практическим направлением,
то создан ряд государственных и об-
щественных организаций (подразде-
лений), объединяющих специалистов
различного профиля в области теле-
медицины:

- Институт телемедицины Пер-
вого московского государственного
медицинского университета им. И.М.
Сеченова [16]; 

- Отдел развития региональной
урологии с группой телемедицины
НИИ урологии и интервенционной
радиологии им. Н.А. Лопаткина – фи-
лиала ФГБУ «НМИЦ радиологии»
Минздрава России [17];

- Кафедра «Телемедицины и ин-
форматизации здравоохранения»

Российского университета дружбы
народов; 

- Национальная телемедицин-
ская ассоциация.

- Научно-производственное
объединение «Национальное телеме-
дицинское агентство»;

- Некоммерческая организация
«Национальная ассоциация здраво-
охранения» и др.

Будущее телемедицины – это
создание современной телекоммуни-
кационной обучающей инфраструк-
туры медицинского ВУЗа позволит
организовать общее информацион-
ное пространство в сфере непрерыв-
ного профессионального образо-
вания для большого количества тер-
риториально удаленных медицин-
ских специалистов. Дистанционные
образовательные технологии на ос-
нове современных телекоммуника-
ций имеют ряд преимуществ перед
традиционной системой повышения
квалификации врачей [18]: 

1) более полное удовлетворение
потребностей практического врача в
образовательных услугах; 

2) обеспечение возможности
привлечения в качестве преподавате-
лей и лекторов не только ведущих
специалистов одного медицинского
ВУЗа, но и других крупных отече-
ственных и зарубежных специали-
стов;

3) использование интерактивных
средств общения с преподавателями и
тестирования на научно-практических
семинарах для оперативного обмена
информацией о новых методах диаг-
ностики и лечения;

4) обеспечение практически рав-
ного доступа к учебным материалам
вне зависимости от месторасположе-
ния обучаемых; 

7) обеспечение возможности
изучения учебных материалов непо-
средственно на рабочем месте меди-
цинского работника; 

8) расширение возможностей
подготовки заочных аспирантов;

9) сокращение расходов на об-
учение (транспортных, командиро-
вочных, расходов на проживание во
время обучения) и т.д. 
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НОРМАТИВНО-ПРАВОВОЕ
ОБЕСПЕЧЕНИЕ ТЕЛЕМЕДИ-
ЦИНЫ

Современная история развития
телемедицины в ХХI веке началась с
издания в целях координации и опти-
мизации работ по созданию и исполь-
зованию телемедицинских технологий
в системе охраны здоровья населения
Российской Федерации и управления
здравоохранением, совершенствова-
ния обучения и повышения квалифи-
кации медицинских работников и
внедрения научных достижений в
практику здравоохранения приказа
Министерства здравоохранения Рос-
сийской Федерации и Российской ака-
демии наук от 27.08.2001 г. №344/76 «О
введении в действие концепции разви-
тия телемедицинских технологий в
Российской Федерации» [19].

Вопросы телемедицины и ин-
формационной политики в области
охраны здоровья граждан Российской
Федерации являлись предметом пар-
ламентских слушаний 22 мая 2002 года
[20], а законодательные аспекты внед-
рения телемедицинских технологий –
«круглого стола» Государственной
думы Российской Федерации 19 фев-
раля 2009 года [21].

Приказом Министерства здраво-
охранения и социального развития
Российской Федерации № 364 от 28
апреля 2011 года «Об утверждении
Концепции создания Единой госу-
дарственной информационной си-
стемы в сфере здравоохранения» в п.
9.2. «Совершенствование внедрения
информационно-телекоммуника-
ционных технологий в здравоохране-
нии» было определено «Должен быть
закреплен статус и механизм проведе-
ния телемедицинских консультаций и
организации консилиумов, в том
числе с использованием мобильных
устройств» [22].

Согласно части 1 статьи 36.2 Фе-
дерального закона от 21 ноября 2011
года №323-ФЗ «Об основах охраны
здоровья граждан в Российской Феде-
рации» медицинская помощь с приме-
нением телемедицинских технологий
организуется и оказывается в порядке,
установленном уполномоченным фе-

деральным органом исполнительной
власти, а также в соответствии с по-
рядками оказания медицинской по-
мощи и на основе стандартов меди-
цинской помощи [23].

С 1 января 2018 года вступил в
действие Федеральный закон о телеме-
дицине от 29 июля 2017 года №242-ФЗ
«О внесении изменений в отдельные
законодательные акты Российской Фе-
дерации по вопросам применения ин-
формационных технологий в сфере
здравоохранения», которым регламен-
тированы правовые аспекты дистан-
ционного оказания медицинской
помощи в рамках дистанционного на-
блюдения за пациентом и его дистан-
ционного консультирования [24].
Данный Федеральный закон ввел
определение термина «телемедицин-
ские технологии». Это – «информа-
ционные технологии, обеспечиваю-
щие дистанционное взаимодействие
медицинских работников между со-
бой, с пациентами и (или) их закон-
ными представителями, идентифика-
цию и аутентификацию указанных
лиц, документирование совершаемых
ими действий при проведении конси-
лиумов, консультаций, дистанцион-
ного медицинского наблюдения за
состоянием здоровья пациента».

Затем был издан Приказ мини-
стерства здравоохранения Российской
Федерации №965н от 30 ноября 2017
года «Об утверждения порядка орга-
низации и оказания медицинской по-
мощи с применением телемедицинс-
ких технологий» [25]. Настоящий По-
рядок определяет правила примене-
ния телемедицинских технологий при
организации и оказании медицин-
скими организациями государствен-
ной, муниципальной и частной систем
здравоохранения медицинской по-
мощи и включает:

а) порядок организации и оказа-
ния медицинской помощи с примене-
нием телемедицинских технологий при
дистанционном взаимодействии меди-
цинских работников между собой;

б) порядок организации и оказа-
ния медицинской помощи с примене-
нием телемедицинских технологий при
дистанционном взаимодействии меди-

цинских работников с пациентами и
(или) их законными представителями.

Наконец, было опубликовано
письмо директора Департамента ин-
формационных технологий и связи
Министерства здравоохранения Рос-
сийской Федерации Е.Л. Бойко от 9
апреля 2018 г. №18-2/0579 с поясне-
ниями отдельных положений данного
приказа [26].

Наряду с этим новые норма-
тивно-правовые акты в области меди-
цины подверглись достаточно широ-
кому обсуждению медицинской и юри-
дической общественности [27,28, 29].

ЗАДАЧИ ТЕЛЕМЕДИЦИНЫ 

Консультации пациента или его
законного представителя медицин-
ским работником с применением теле-
медицинских технологий осуществля-
ются в целях [24]:

1) профилактики, сбора, анализа
жалоб пациента и данных анамнеза,
оценки эффективности лечебно-диаг-
ностических мероприятий, медицин-
ского наблюдения за состоянием
здоровья пациента;

2) принятия решения о необхо-
димости проведения очного приема
(осмотра, консультации).

При проведении консультаций с
применением телемедицинских техно-
логий лечащим врачом может осу-
ществляться коррекция ранее назна-
ченного лечения при условии установ-
ления им диагноза и назначения лече-
ния на очном приеме (осмотре, кон-
сультации).

Дистанционное наблюдение за
состоянием здоровья пациента назна-
чается лечащим врачом после очного
приема (осмотра, консультации). Дис-
танционное наблюдение осуществ-
ляется на основании данных о па-
циенте, зарегистрированных с приме-
нением медицинских изделий, предна-
значенных для мониторинга состоя-
ния организма человека, и (или) на ос-
новании данных, внесенных в единую
государственную информационную
систему в сфере здравоохранения, или
государственную информационную
систему в сфере здравоохранения
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субъекта Российской Федерации, или
медицинскую информационную си-
стему, или информационные си-
стемы…

Применение телемедицинских
технологий при оказании медицин-
ской помощи осуществляется с соблю-
дением требований, установленных
законодательством Российской Феде-
рации в области персональных дан-
ных, и соблюдением врачебной тайны.

В целях идентификации и аутен-
тификации участников дистанцион-
ного взаимодействия при оказании
медицинской помощи с применением
телемедицинских технологий исполь-
зуется единая система идентификации
и аутентификации.

Телемедицинские технологии
применяются при организации и ока-
зании медицинской помощи при дис-
танционном взаимодействии меди-
цинских работников между собой с
целью получения [25]:

а) заключения медицинского ра-
ботника сторонней медицинской ор-
ганизации, привлекаемого для про-
ведения консультации и (или) участия
в консилиуме врачей с применением
телемедицинских технологий (далее –
консультант, врачи – участники конси-
лиума) по вопросам оценки состояния
здоровья пациента, уточнения диаг-
ноза, определения прогноза и тактики
медицинского обследования и лече-
ния, целесообразности перевода в спе-
циализированное отделение меди-
цинской организации либо медицин-
ской эвакуации;

б) протокола консилиума вра-
чей по вопросам оценки состояния
здоровья пациента, уточнения диаг-
ноза, определения прогноза и так-
тики медицинского обследования и
лечения, целесообразности перевода
в специализированное отделение ме-
дицинской организации либо меди-
цинской эвакуации.

Телемедицинские технологии
могут использоваться при оказании
следующих видов медицинской по-
мощи [25]:

• первичной медико-санитар-
ной помощи;

• специализированной, в том

числе высокотехнологичной, меди-
цинской помощи;

• скорой, в том числе скорой
специализированной, медицинской
помощи;

• паллиативной медицинской
помощи;

• дистанционный мониторинг. 
Медицинская помощь с приме-

нением телемедицинских технологий
может оказываться в любых условиях:
вне медицинской организации, амбу-
латорно, в дневном стационаре, ста-
ционарно. Условия оказания помощи
определяются фактическим местона-
хождением пациента.

Консультации (консилиумы вра-
чей) с применением телемедицинских
технологий проводятся:

а) в экстренной форме – при вне-
запных острых заболеваниях, состоя-
ниях, обострении хронических забо-
леваний, представляющих угрозу жиз-
ни больного;

б) в неотложной форме – при
внезапных острых заболеваниях, со-
стояниях, обострении хронических
заболеваний без явных признаков
угрозы жизни больного;

в) в плановой форме – при про-
ведении профилактических меро-
приятий, при заболеваниях и состо-
яниях, не сопровождающихся угрозой
жизни больного, не требующих экс-
тренной и неотложной медицинской
помощи, и отсрочка оказания которой
на определенное время не повлечет за
собой ухудшение состояния больного,
угрозу его жизни и здоровью.

Консультации (консилиумы вра-
чей) при оказании медицинской по-
мощи с применением телемедицинс-
ких технологий проводятся в режиме
реального времени и (или) отложен-
ных консультаций.

УСЛОВИЯ ПРИМЕНЕНИЯ 
ТЕЛЕМЕДИЦИНСКИХ 
ТЕХНОЛОГИЙ 

Медицинская помощь с приме-
нением телемедицинских технологий
организуется и оказывается в порядке,
установленном уполномоченным фе-
деральным органом исполнительной

власти, а также в соответствии с по-
рядками оказания медицинской по-
мощи и на основе стандартов меди-
цинской помощи [24,25].

Используются следующие вари-
анты оказания медицинской помощи
с применением телемедицинских тех-
нологий:

• консультации (консилиумы)
при дистанционном взаимодействии
медицинских работников между собой;

• дистанционное взаимодействие
медицинских работников между со-
бой для формирования заключения по
результатам диагностических исследо-
ваний;

• дистанционное взаимодействие
медицинских работников с пациен-
тами и (или) их законными представи-
телями;

• дистанционный мониторинг за
состоянием здоровья пациента.

Для осуществления дистанцион-
ного взаимодействия медицинских ра-
ботников между собой или дистанци-
онного взаимодействия медицинских
работников с пациентами и (или) их
законными представителями меди-
цинская организация, медицинский
работник которой осуществляет ока-
зание медицинской помощи с приме-
нением телемедицинских технологий
(далее – консультирующая медицин-
ская организация), обеспечивает не-
обходимое помещение, средства связи
и оборудование для проведения кон-
сультаций (консилиумов врачей). В
случае осуществления консультаций с
применением телемедицинских техно-
логий в мобильных условиях, консуль-
тирующая медицинская организация
обеспечивает мобильные средства
связи и оборудование для проведения
консультаций.

В целях идентификации и аутен-
тификации участников дистанцион-
ного взаимодействия при оказании
медицинской помощи с применением
телемедицинских технологий исполь-
зуется единая система идентификации
и аутентификации.

Консультация с применением те-
лемедицинских технологий считается
завершенной после получения запро-
сившей организацией (пациентом или
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его законным представителем) меди-
цинского заключения по результатам
консультации или протокола конси-
лиума врачей или предоставления до-
ступа к соответствующим данным и
направления уведомления по указан-
ным контактным данным запросив-
шей организации (пациента или его
законного представителя).

Консультант (врачи – участники
консилиума) несет ответственность за
рекомендации, предоставленные по ре-
зультатам консультации (консилиума
врачей) с применением телемедицин-
ских технологий, в пределах данного им
медицинского заключения.

Оказание медицинской помощи
с применением телемедицинских тех-
нологий осуществляется медицин-
скими работниками, сведения о ко-
торых внесены в Федеральный ре-
гистр медицинских работников, а
также при условии регистрации соот-
ветствующих медицинских организа-
ций в Федеральном реестре медицин-
ских организаций Единой государст-
венной информационной системы в
сфере здравоохранения.

Медицинские организации ока-
зывают медицинскую помощь с при-
менением телемедицинских техно-
логий с использованием Единой си-
стемы, государственной информа-
ционной системы в сфере здраво-
охранения субъекта Российской Феде-
рации, медицинских информацион-
ных систем медицинской органи-
зации, иных информационных систем,
предназначенных для сбора, хранения,
обработки и предоставления инфор-

мации, касающейся деятельности ме-
дицинских организаций и предостав-
ляемых ими услуг.

ОГРАНИЧЕНИЯ ПРИМЕНЕНИЯ
ТЕЛЕМЕДИЦИНСКИХ 
ТЕХНОЛОГИЙ

1) Нельзя удаленно:
- проводить первичный осмотр

пациента;
- ставить диагноз.
2) Необходимо наличие регист-

рации медицинской организации в
Федеральном реестре медицинских
организаций Единой государственной
информационной системы в сфере
здравоохранения.

3) Необходимо занесение меди-
цинских работников, как осуществ-
ляющих консультацию, так и запра-
шивающих ее, в Федеральный регистр
медицинских работников (ФГМР), так
как к осуществлению консультирова-
ния могут привлекаться только дей-
ствующие сотрудники – медицинские
работники консультирующей меди-
цинской организации, сведения о ко-
торых внесены в ФГМР. 

4) Необходимо наличие у:
- пациента – гражданина, одного

из его родителей или иного законного
представителя усиленной квалифици-
рованной электронной подписи или
простой электронной подписи посред-
ством применения единой системы
идентификации и аутентификации
(ЕСИА); таким образом, пациенты (и
другие лица), не авторизованные в
ЕСИА, не смогут воспользоваться дан-

ным способом оказания телемедицин-
ской помощи, что существенно ог-
раничивает круг потенциальных поль-
зователей.

- медицинского работника уси-
ленной квалифицированной элек-
тронной подписи и т.д.

В настоящее время некоторые
юристы считают, что остаются недоста-
точно проработанным со стороны го-
сударственного законодательства ряд
важных вопросов, связанных с озна-
комлением и хранением персональных
данных, регламентацией использова-
ния цифровой подписи и электронной
медицинской карты, совместимостью
информационных систем и другими
аспектами участия в телемедицинском
консультировании [30].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Телемедицина – одно из наиболее
интенсивно развивающихся направле-
ний отечественного здравоохранения
в условиях цифровизации страны.
Следует более активно внедрять теле-
медицинские технологии на всех эта-
пах оказания медицинской помощи
населению России.

В связи с появлением новых нор-
мативно-правовых документов, регла-
ментирующих деятельность меди-
цинских работников с использова-
нием телемедицинских технологий со-
ответствующим специалистам следует
провести аудит текущей деятельности
по телемедицинскому консультирова-
нию на соответствие ее современному
законодательству о телемедицине.  
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кспериментальные опера-
ции на животных способ-
ствовали крупнейшим до-
стижениям в науке и меди-
цине и широко исполь-
зуются для получения но-
вых знаний фундаменталь-

ного и прикладного характера [1].
Основоположником эксперимен-
тальной хирургии в нашей стране
является Н.И. Пирогов. Его труды
«Является ли перевязка брюшной
аорты при аневризме паховой обла-
сти легко выполнимым и без-
опасным вмешательством» (1829) и
«Костнопластическое удаление ко-
стей голени при вылущении стопы»
(1840) представляют собой классиче-
ские образцы экспериментальных
исследований, не утративших своего
значения и в наши дни [2]. 

Отечественная эксперименталь-
но-учебная практика получила ко-
лоссальное развитие в советские
годы, когда под руководством вид-
нейших ученых были созданы ос-
новы экспериментального моделиро-
вания как для научно-исследователь-
ской, так и для учебной деятельности
[3,4]. На текущий момент школа оте-

чественной экспериментально-учеб-
ной хирургии пришла в упадок, в пе-
риод с 1991 по 2010 годы были
закрыты и расформированы многие
центры экспериментальной хирур-
гии, перестали функционировать
учебные операционные на кафедрах
оперативной хирургии, госпиталь-
ной хирургии [5]. Даже врачи-орди-
наторы зачастую не имеют возмож-
ности отработать практические на-
выки на животных, как это было
раньше. При этом бурное развитие
технического прогресса в медицине
заставляет возвращаться к экспери-
ментальному оперированию, но уже
с применением новых технологий
[6]. Особенно это касается самого
перспективного малоинвазивного
направления в хирургии, в частности
эндовидеохирургии [5,7]. Отсутствие
навыков работы с новым оборудова-
нием сказывается в дальнейшем не
только на качестве выполняемых
оперативных вмешательств, но и на
крайне медленно развивающемся
карьерном росте молодых хирургов,
что порождает возникновение дефи-
цита высокоспециализированных,
опытных кадров [8,9].

Хотелось бы отметить, что про-
блема низкой подготовки хирургов-
урологов эндоскопического профи-
ля была поднята на ежегодном кон-
грессе EAU (Европейская ассоциа-
ция урологов). F.T. Gabriel Furriel и
соавт. провели исследование для
оценки участия европейских рези-
дентов-урологов в лапароскопиче-
ских операциях, их моделей обуче-
ния и средств, доступных в отделе-
ниях урологии Европы. Проводилась
анкетирование, по результатам кото-
рого только 23% ответивших отме-
тили свою подготовку как «хорошая»
[10]. С мнением зарубежных иссле-
дователей соглашаются и российские
коллеги. 

В ФГБОУ ВО «Ставропольский
государственный медицинский уни-
верситет» Минздрава России рабо-
тает лаборатория эксперименталь-
ной хирургии, где проводятся хирур-
гические эксперименты для исследо-
ваний различного профиля. С 2017
года произошло ремоделирование
лаборатории, в которой по специ-
ально адаптированным алгоритмам
под руководством хирургов-клини-
цистов начались обучающие опера-

Виктория
Выделение
точки



э к с п е р и м е н т а л ь н а я  и  к л и н и ч е с к а я  у р о л о г и я  ¹1  2 0 1 9  w w w . e c u r o . r u

13о б у ч е н и е
э к с п е р и м е н т а л ь н а я  и  к л и н и ч е с к а я  у р о л о г и я  ¹1  2 0 1 9  w w w . e c u r o . r u

ции, в том числе и эндоскопические,
на свиньях. Все оперативные вмеша-
тельства на животных выполняются
с соблюдением правил гуманного об-
ращения в соответствии с прика-
зом Министерства здравоохранения
СССР от 12.08.1977 № 755 «О мерах
по дальнейшему совершенствованию
организационных форм работы с ис-
пользованием экспериментальных
животных» и приказом от 27.07.1978 
№ 701 «О внесении дополнений в
приказ Министерства здравоохране-
ния СССР № 755 от 12.08.1977» и в
соответствии с Хельсинской деклара-
цией 2000 года.

Цель: улучшение практической
подготовки врачей, ординаторов, ин-
тернов и студентов по эндоурологии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

При обучении слушателей-
урологов мы проводим следующие
оперативные вмешательства: «Лапа-
роскопическая нефрэктомия» и «Ла-
пароскопическая резекция почки».
Разработанный нами алгоритм ра-
боты в экспериментальной опера-
ционнойуспешно используется в
учебно-экспериментальной прак-
тике ФГБОУ ВО «СтГМУ» МЗ РФ.
Считается, что использование для
лапароскопии мелких животных
(крысы, кролики) не целесообразно,
использование собак в хирургиче-
ской практике давно ушло на вто-
рой план [11]. Поэтому в боль-
шинстве случаев для этого исполь-
зуются экономически менее выгод-
ные, но анатомически, по топо-
графии внутренних органов похо-
жие на человека, карликовые свиньи
[12]. В нашем алгоритме исполь-
зуются более дешевые поросята по-
роды «крупная белая» весом 30-35
кг, которые содержатся в условиях
вивария. Дальнейшая подготовка
животных к операции и проведение
наркоза производится по разрабо-
танной нами схеме (табл. 1) [2,13].
Далее поросенка поворачивают на
бок, противоположный зоне опера-
ции, и подкладывают под пояснич-
ную область валик. На этом, под-

готовительный этап к операции за-
вершается [14]. Производят дву-
кратную обработку Форисепт –
софт колор, оперируемую область
обкладывают стерильным бельем,
которое подшивают к коже, опера-
ционное поле обрабатывают еще
раз. Далее производится создание
пневмоперитонеума: выполняется
небольшой разрез кожи в точке на
1-1,5 см ниже пупка (точка уста-
новки лапароскопа), вводится ин-
суффляционная игла Вереша, про-
водится капельная проба и форми-
руется пневмоперитонеум 8 мм. рт.

cт. [15,16]. При операции «Лапаро-
скопическая правосторонняя нефрэ-
ктомия» производится следующая
установка троакаров: троакар А 10
мм – ниже пупка на 3-4 см по средин-
ной линии (у самцов сдвигается лате-
рально на 2-3 см), – в него вводится
лапароскоп 10 мм 300. Троакар В уста-
навливается по правой линии, анало-
гичной срединно-ключичной чело-
века на 4-5 см выше пупка – в него
вводится клипс-апликатор, Г-образ-
ный электрод или ножницы для дис-
секции. Троакар С устанавливается
по правой линии, аналогичной

Таблица 1. Протокол проведения анестезиологического пособия поросенку

Подготовительный этап
За 3 дня до операции в пищу добавлять 
препарат «Эспумизан Бэби» 20 капель 2-3 раза в день

Переместить животное в бокс, произвести са-
нитарную обработку и ограничить воду и питье За день до операции

Исключить воду и еду За 5 часов до операции 
Седатировать животное для бритья и 
создания венозного доступа препаратами:
Ксилазин
Золазепам

5 мг\кг
4 мг\кг; смесь в холку

Произвести бритье и мытье животного; 
установить периферический катетер 
в центральную или латеральную вену уха

Премедикация
Произвести введение растворов:
Атропина сульфат 
Анальгин 
Димедрол
Цефтриаксон

0,1% – 0,05% мг\кг
50% – 0,5мл\10 кг
1% 0,5 мл\10кг
500мг\10кг

Наркоз
Индукция наркоза:
Пропофол
Установка уретрального катетера;
Перевод животного в операционную и 
фиксация на операционном столе

1% – 2,5 мг\кг

Обеспечение центрального венозного 
доступа

Венесекция внутренней или наружной
яремной вены

Пролонгирование наркоза:
Присоединение системы для инфузий 
с раствором Пропофола

Для потенцирования наркоза –
раствор Дроперидола 

200,0 0,9% NaCl+ 3,0 1% Пропофола\
10 кг; Скорость введения 1 кап\сек;

0,25% – 3 мг\кг болюсно, каждые 45 мин. 

Проведение трахеостомии

Введение раствора Пипекурония бромида 
для миорелаксации

0,2% – 0,05 мг\кг, затем поддерживание
0,02 мг\кг каждые 30-45 мин.

Подключение животного к аппарату ИВЛ
(РО-2 или ФАЗА – 5)

Vt=250 мл, MV=3500 мл, f=14 в мин
Концентрация О2 в смеси = 40%

Перед разрезом вводится раствор Трамадола 5% – 2мг\кг



срединно-ключичной человека на
4-5 см ниже пупка – в него вводится

зажим или диссектор  (рис. 1) [17,18].

На первом этапе операции прово-
дится ревизия органов брюшной по-
лости. Далее визуалицируется поч—
ка, при этом имеется  очень важная
особенность организма свиньи – брю-
шина имеет крайне тонкую структуру,
что обеспечивает более легкий про-
цесс выделения органа для начинаю-
щего хирурга [19]. Для простоты
операции вначале ножницами или
электродом выделяется почечная
ножка, поочередно клипируются или
перевязываются с помощью петли Ре-
дера и пересекаются почечная арте-
рия, почечная вена и мочеточник
[5,20]. Затем выделяется сама почка.
Последним этапом производится эва-
куация почки из брюшной полости.
Мы производим эту процедуру путем
создания дополнительного разреза 5-
6 см в правом мезогастрии или чаще
всего, путем разрезания почки ножни-
цами и эвакуации ее путем установки
расширителя 10-20 мм [19]. Мы счи-
таем, что проведение этого вида удале-
ния почки из брюшной полости так же
способствует обучению курсантов
элементам базовой лапароскопии [21].
Место нефрэктомии дренируется си-
ликоновым дренажем, производится
заключительная ревизия брюшной по-
лости. Выполняется медленная деком-
прессия пневмоперитонеума и извле-
чение троакаров. Проколы ушиваются
послойно нитью Vicryl 3\0, на кожу на-

кладывается простой узловой шов
капроном 3/0. Рана области централь-
ного венозного катетера ушивается уз-
ловыми швами, при этом катетер
сохраняется и продолжает функцио-
нировать. Накладывают повязки на
раны. За 30 минут до окончания опе-
рации введение поддерживающих доз
Пипекурония бромида и Дроперидола
прекращают. После обработки швов
раствором Форисепт – софт колор
прекращают введение раствора про-
пофола. Струйно вводят раствор Эу-
филлина 2,4% – 0,24 мг/кг и Кофеи-
на-бензоата натрия 10% – 5мг/кг [22].
Прекращают проведение ИВЛ, конста-
тируют наличие самостоятельного ды-
хания, его адекватность и постоян-
ность. После извлечения трахеосто-
мической трубки рану послойно уши-
вают, производят ее обработку. Од-
новременно извлекают венозные кате-
теры.  К этому времени у животного
должны проявляться основные реф-
лексы – корнеальный, глоточный, от-
ветные реакции на боль. Возможна
гиперактивность.  Дальнейший уход в
условиях стерильного бокса состоит в
отогревании животного грелками с
теплой водой, предоставлении свобод-
ного доступа к воде, а также введении
антибиотиков, обработку послеопера-
ционной раны, снятие швов на 7-й-10й
день [23].

РЕЗУЛЬТАТЫ И 
ОБСУЖДЕНИЕ 

Нами была проведена работа по
внедрению в практическую подго-
товку студентов и врачей операций
на животных  с использованием со-
временного оборудования и препара-
тов, внедрен в практику собственный
протокол предоперационной и хи-
рургической подготовки эксперимен-
тальных животных, описаны алго-
ритмы оперативных вмешательств на
почке. Разработанные алгоритмы
позволили качественно подготовить
животных к операции и показали вы-
сокую эффективность и рациональ-
ность на всех этапах, а также
ценность для учебного и эксперимен-

тального процесса. Использование
свиней породы «крупная белая»,
значительно экономят бюджет, пред-
лагаемые дозировки препаратов для
анестезиологического пособия также
показали свою экономическую вы-
годность. Из 20 прооперированных
по нашим алгоритмам свиней, всего
двум (10%) понадобилось увеличение
дозировки ввиду отсутствия адекват-
ного эффекта наркоза. При этом сле-
дует отметить полное отсутствие
осложнений и летальности, как в ин-
траоперационном, так и в отсрочен-
ном послеоперационном периодах.
Показательность операции и цен-
ность для отработки мануальных на-
выков работы с живой тканью также
крайне высоки. При обучении сту-
дентов и врачей отмечался положи-
тельный эффект от операции к опе-
рации, тем самым формировалась
т.н. кривая обучаемости, т.е. график,
отображающий рост качества выпол-
няемой однотипной операции. Каче-
ство определялось по времени вы-
полнения, самостоятельности и адек-
ватности решения интраоперацион-
ных трудностей (вариантная анато-
мия элементов почечной ножки, кро-
вотечение, большое количество пара-
нефральной/паравазальной клетчат-
ки, и т.д.), низкой побочной травма-
тизации окружающих тканей (отсут-
ствие лишних, бесцельных манипу-
ляций инструментом в полости), по
усвоению пошаговости процесса, а
также по конечному результату и 
отсутствию послеоперационных
осложнений. 

Такие факторы, как адекват-
ность подготовки животного, на-
дежность анестезиологического по-
собия, рост качества выполнения
манипуляций у обучаемых, эконо-
мическая выгодность, отсутствие
летальности,  характеризуют наш
опыт внедрения эндоскопических
операций в учебный и эксперимен-
тальный процесс как положитель-
ный. Это позволяет нам рекомен-
довать его для организации практи-
ческого экспериментально-учебно-
го процесса.
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Рис. 1. Расстановка троакаров для лапароско-
пической нефрэктомии на свинье
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Лапароскопические операции
прочно заняли значительное место в
современной хирургии. Однако навыки
лапароскопических вмешательств от-
личаются от традиционных открытых
операций. Для их освоения необходима
специальная подготовка, для чего пред-
ложены методики обучения оператив-
ным навыкам на животных, трупах,
различных тренажерах и симуляторах.
В данное время отсутствует единый
стандарт подготовки специалистов,
есть много дискуссионных вопросов о
сроках обучения, его видах, последова-
тельности обучения и выработки не-
обходимых навыков работы с инстру-

ментами для лапароскопических вме-
шательств. Методология преподавания
основ лапароскопической хирургии
требует широкого обсуждения и уни-
фикации. Нами на примере наиболее
распространенных операций в уроло-
гии был описан опыт успешного внед-
рения учебно-экспериментальной дея-
тельности в повседневную практику
ВУЗа.

Выполнение операций на поро-
сенке породы «крупная  белая», яв-
ляется экономически выгодной аль-
тернативой дорогостоящим карлико-
вым свиньям. Протокол хирургиче-
ской работы предусматривает освое-
ние различных навыков как у студен-
тов, так и врачей – от предоперацион-

ного ведения, выполнения всех нарко-
тизации, применения небольших хи-
рургических манипуляций (венесек-
ции, трахеостомия), до производства
хирургической манипуляции с ис-
пользованием эндовидеохирургиче-
ского инструментария, и собственно
послеоперационного ведения живот-
ного, которое также может быть ис-
пользовано повторно после соответ-
ствующего срока реабилитации. 

Таким образом, наш опыт внед-
рения в учебно-экспериментальную
практику подобных алгоритмов, поз-
воляет унифицировать хирургиче-
скую работу в экспериментальной
операционной, предусматривая все
этапы ведения операций.   

Ключевые слова: лапароскопия, программа обучения, экспериментальная операция, нефрэктомия.

Кey words: laparoscopy, training program, experimental operation, nephrectomy.

Summary:
Experience of practical training of doctors and 
students endourological animal operations
O.B. Sumkina, N.Yu. Kostenkov, M.O. Belushenko, 
M.V. Lebenstein-Gumovski

The article points out the main problems of modern doctors and
students’ preparation for the endosurgical operations. Our experience
was presented to the organization of experimental and educational
work with the use of animal surgery, on the basis of the laboratory of
experimental surgery. The lack of adapted to modern realities proto-
cols of experimental operations and the low level of doctors and stu-
dents’ preparation for manual skills in surgery, particularly in
laparoscopic one, made our program development necessary to solve
these problems. Also we were able to present the adapted methodolo-
gies for anaesthetic support and laparoscopic surgeries on laboratory
animals. The outcome of our experiment on laboratory pig shows us
the way of penetration. That was realized on an example of the most
frequent in practice of surgeons-endoscopists of endourological op-
eration – laparoscopic right-sided nephrectomy. The algorithms pro-
posed in the article allow to perform correctly all the stages of
preoperative preparation of the animal, general surgical procedures
(such as tracheostomy, central venous access by venesection of the
jugular vein), the installation of laparoscopic ports, describe the
modes of insufflation, the choice of the animal location on the oper-
ating table, describe everything in detail in anaesthetic support we
recommend to carry out the experiment, describing the very core of
the experiment step-by-step. Also these algorithms describe the stage
of postoperative management of the operated animal.

Thus, the algorithm covers a large amount of information, being a
direct guide necessary for the practical organization of the experimental
process.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

Резюме:

В статье отражена основная проблематика современной под-
готовки врачей и студентов по эндохирургическим операциям.
Представлен наш опыт организации экспериментальной и учеб-
ной работы с применением операций на животных  на базе лабо-
ратории экспериментальной хирургии. Отсутствие адапти-
рованных к современным реалиям протоколов эксперименталь-
ных операций, низкий уровень подготовки студентов и врачей
по мануальным навыкам в хирургии, в частности лапароскопи-
ческим, сделали необходимым разработку программы для  устра-
нения этих пробелов. Также удалось представить адапти-
рованные методики анестезиологического пособия и лапароско-
пических операций на лабораторных животных. Опыт внедре-
ния, разработанной нами программы экспериментальной
операции на лабораторной свинье, показан на примере наиболее
частой в практике хирургов-эндоскопистов эндоурологической
операции – лапароскопической правосторонней нефрэктомии.
Предлагаемые в статье алгоритмы, позволяют правильно выпол-
нить все этапы предоперационной подготовки животного, обще-
хирургические манипуляции (трахеостомия, центральный
венозный доступ методом венесекции яремной вены), установку
лапароскопических портов, описывают режимы инсуффляции,
выбор расположения животного на операционном столе, де-
тально знакомят читателя с анестезиологическим пособием, ре-
комендуемым нами для проведения эксперимента, пошагово
излагают суть предлагаемой операции, ее технические тонкости,
а также описывают этап послеоперационного ведения проопери-
рованного животного.   Таким образом, алгоритм охватывает
большой объем информации, являясь прямым руководством, не-
обходимым для практической организации экспериментального
процесса. 

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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Íîâûé îáúåìîáðàçóþùèé ïðåïàðàò äëÿ ëå÷åíèÿ ñòðåññîâîãî 
íåäåðæàíèÿ ìî÷è íà îñíîâå ÷àñòèö ïîëè-ε-êàïðîëàêòîíà

трессовое недержание мочи
(СНМ) у женщин является
актуальной проблемой уро-
гинекологии, не угрожаю-
щей жизни пациенток, но
ощутимо ухудшающей ее ка-
чество, зачастую приводя-

щей к социальной дезадаптации
[1,2]. По данным эпидемиологиче-
ских исследований, распространен-

ность недержания мочи у женщин
весьма значительна: до 25% молодых
женщин, от 44 до 57% женщин в по-
стменопаузе и до 75% женщин стар-
шей возрастной группы испытывают
проблемы с удержанием мочи [3].
Патофизиология СНМ сложна: оно
может быть связано с анатомиче-
скими нарушениями в области
уретры (гипермобильность) или на-

рушениями функции сфинктера урет-
ры, связанными с потерей эластич-
ности и нарушениями смыкания (не-
достаточность сфинктера уретры).
Несмотря на значительное количе-
ство сущест-вующих в настоящий
момент терапевтических и хирурги-
ческих методов лечения, постоянно
ведутся исследования по их модифи-
кации и поиску новых [4-7].
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шрифт не такой

Виктория
Выделение
лишний пробел


Виктория
Выделение
пробел



э к с п е р и м е н т а л ь н а я  и  к л и н и ч е с к а я  у р о л о г и я  ¹1  2 0 1 9  w w w . e c u r o . r u

19н е д е р ж а н и e м о ч и  
э к с п е р и м е н т а л ь н а я  и  к л и н и ч е с к а я  у р о л о г и я  ¹1  2 0 1 9  w w w . e c u r o . r u

Перспективным хирургическим
подходом, способным обеспечить эф-
фективное лечение и снизить частоту
интра- и постоперационных осложне-
ний, является введение объемообра-
зующих средств  в подслизистый слой
уретры [2,8], создающих в области
трансплантации дополнительный
объем соединительной ткани (допол-
нительный неконтролируемый сфинк-
тер) и направленных на создание
градиентного давления между моче-
вым пузырем и уретрой [9]. На сего-
дняшний день существуют десятки
разнообразных объемообразующих
средств, однако их общим недостатком
является короткая продолжитель-
ность терапевтического эффекта за
счет довольно быстрой биодеградации
(около 12 месяцев) и высокая цена на
фармакологическом рынке.

В качестве объемообразующих
средств в клинике используются био-
резорбируемые синтетические мате-
риалы на основе полимеров и
сополимеров молочной и гликолевой
кислот, а также алифатических поли-
эфиров [10]. Биодеградация этих мате-
риалов в организме человека может
проходить в течение довольно дли-
тельного времени трех и более лет и их
конечными продуктами являются во-
дорастворимые и нетоксичные про-
дукты нормального метаболизма,
которые либо выводятся из организма
естественным путем, либо претерпе-
вают дальнейшую цепочку химиче-
ских превращений вплоть до угле-
кислого газа и воды [11]. 

Сверхкритическая флюидная
(СКФ) обработка алифатических по-
лиэфиров с помощью диоксида угле-
рода позволяет модифицировать
структуру как поверхности, так и
внутреннего объема полимерного ма-
териала с одновременным удалением
из него растворимых в сверхкритиче-
ском диоксиде углерода (ск-CО2) ток-
сичных компонентов (низкомолеку-
лярные олигомеры, технологические
примеси и др.). Это дает возможность
формирования более эффективных
препаратов для лечения СНМ по
сравнению с существующими объемо-
образующими трансплантатами, как

за счет их более продолжительной
биодеградации в организме, так и за
счет их повышенной биосовместимо-
сти.

Рассмотрев различные варианты
микроносителей на основе алифатиче-
ских полиэфиров, нами были выбраны
частицы поли-ε-капролактона (ПКЛ),
как наиболее подходящие, на наш
взгляд, структуры для решения по-
ставленной задачи [12]. В ходе наших
предыдущих исследований показано,
что они характеризуются оптималь-
ной, морфологией, стабильностью, не
обладает цитотоксическим эффектом,
а также имеют выраженные адгезив-
ные свойства [13].

Целью данной работы является
изучение эффективности нового объе-
мообразующего средства на основе
поли-ε-капролактона в сравнении с за-
регистрированным препаратом SUI
Urodex® на модели стрессового недер-
жания мочи у самок крыс SD. 

МАТЕРИАЛЫ и МЕТОДЫ

Получение частиц ПКЛ
В качестве биорезорбируемого

полимера для формирования объемо-
образующих частиц мы использовали
низкомолекулярный поли-ε-капролак-
тон (“SIGMA-ALDRICH” № 440752, Mw

≈14000). Для его СКФ пластификации
в наших экспериментах применялся
диоксид углерода (ОСЧ, ГОСТ 8050-
85) производства Балашихинского
кислородного завода (г. Балашиха,
Московская обл.) без какой-либо до-
полнительной очистки.

Для формирования частиц ПКЛ
использовалась оригинальная (разра-
ботанная и изготовленная в ФНИЦ

"Кристаллография и фотоника" РАН)
установка для получения мелкодис-
персных полимерных порошков мето-
дом СКФ пластификации с последу-
ющим криоизмельчением.

На рисунке 1 представлено ха-
рактерное изображение сканирующей
электронной микроскопии частиц
ПКЛ со средним размером порядка
100 мкм.

Экспериментальные группы
В эксперименте использовали

самок крыс Sprague Dawley 190-220 г.
Животные были разделены на три
группы: 1 группа – контрольная, полу-
чавшая в качестве лечения физиологи-
ческих раствор, 2 группа (сравне-
ния) – Urodex, получавшая в качестве
лечения зарегистрированный имплан-
тант SUI Urodex®, 3 группа – Поли-
капролактон, получавшая в качест-
ве лечения новое объемобразующее
средство Поликапролактон. В каждой
группе было по 10 животных.

Моделирование СНМ
В качестве модели СНМ была

выбрана методика, основанная на по-
вреждении полового (срамного) нерва
(nervus pudendus) с помощью электро-
коагулятора [14]. Перед операцией
животных наркотизировали смесью
Золетил® 100 и Рометар в объеме 200 и
600 мкл/кг соответственно, путем
внутримышечного введения. Далее у
этого животного удаляли шерсть в
области живота (около 3 см2), смачи-
вали участок кожи  и помещали жи-
вотное на специальную пластину,
обеспечивающую увеличение электро-
проводности при использовании ножа
коагулятора. В эксперименте исполь-
зовался электрохирургический коагу-
лятор «Surtron 120» (производитель
LED SpA, Италия). В ходе операции
доступ к половому нерву осуществ-
ляли с двух сторон, делая надрезы над
большой ягодичной мышцей, препа-
рировали ягодичную мышцу до под-
вздошно-крестцовой ямки, обеспе-
чивая доступ к нервным отросткам,
отходящим от седалищного нерва.
Затем вводили нож коагулятора в
рану на задней поверхности туло-
вища в подвздошно-крестцовую
ямку при мощности 50 ЕД,  

Рис. 1. Микрофотография частиц ПКЛ получен-
ных методом СКФ пластификации с последую-
щим криоизмельчением



коагулировали  в течение 3-5 секунд
нервные окончания, выходящие из по-
звоночного столба, среди которых на-
ходится и половой нерв. 

После выполнения всех хирур-
гических процедур раны ушивали с
использованием стерильных саморас-
сасывающихся хирургических ниток
и вводили антибиотик Байтрил внут-
римышечно в объеме 0,1 мл. 

Измерение уродинамического
показателя LPP

Перед моделированием СНМ,
через 7 дней (перед введением ве-
ществ), через 14 и 28 дней после мо-
делирования СНМ у животных ре-
гистрировали LPP (leak point pressure –
давление вытекания первой капли
мочи) – уродинамический показатель
демонстрирующий эффективность
работы сфинктера. Этот параметр яв-
ляется объективным показателем на-
личия СНМ. Регистрация данного
параметра осуществлялась с помо-
щью датчика давления (MLT0670,
ADInstruments, США), системы ре-
гистрации давления PowerLab PL3504
и мостикового усилителя FE224
(ADInstruments, США). Единицами
измерения являются мм. рт. ст.

Для процедуры измерения LPP
животных предварительно наркоти-
зировали описанным выше спосо-
бом. Далее выполняли катетериза-
цию мочевого пузыря через уретру с
использованием полиэтиленового
катетера РЕ 50. Объем мочевого пу-
зыря измеряли как максимальный
объем воды, вводимый в мочевой
пузырь, при котором происходила
утечка мочи через уретру. Данный
показатель необходим для определе-
ния объема жидкости, вводимой в
мочевой пузырь при измерении LPP,
что соответствует половине от пол-
ного объема. LPP измеряли следую-
щим образом: в мочевой пузырь
вводили половину емкости мочевого
пузыря, а затем осторожно надавли-
вали на переднюю брюшную стенку.
Регистрировали давление, которое
было достигнуто при появлении
первой капли мочи в устье уретры.
Проводили последовательно 5 изме-
рений LPP.

Введение объемобразующих
препаратов  в стенку уретры

Через 7 дней после выполнения
операции по моделированию СНМ
животным проводили введение иссле-
дуемых препаратов в стенку уретры.
Предварительно животных наркоти-
зировали. Для доступа к уретре осу-
ществляли срединную лапаратомию в
нижней трети живота, раздвигали аб-
доминальные мышцы и жир, вскры-
вали брюшину. Затем осторожно с
помощью пинцета подтягивали моче-
вой пузырь кверху чтобы получить до-
ступ к верхней трети уретры, тупым
способом освобождали среднюю
треть уретры. После осуществлялось
введение исследуемых веществ (фи-
зиологический раствор, SUI Urodex®
или  Поликапролактон) через иглу G27
в стенку уретры с обеих сторон в 
6 точек, т.е. на трех уровнях, в объеме
10-20 мкл на точку. 

Перед введением трансплантата,
их исходные вещества разводили сте-
рильным физиологическим раствором
в соотношении 6/1 (300 мкл SUI
Urodex® или Поликапролактона раз-
бавляли 50 мкл физраствора).

Вывод животных из экспери-
мента

Экспериментальные животные
подверглись эвтаназии в CO2-камере
сразу после завершения эксперимента
(28 день эксперимента). 

Гистологический морфометри-
ческий анализ уретры

У всех животных после эвтана-
зии извлекали уретру и фиксировали
в 4% растворе формалина, обезвожи-
вали, затем готовили парафиновые
блоки и делали серийные поперечные
срезы толщиной 4-6 мкм на 15 уровнях
от дистального конца уретры до
шейки мочевого пузыря. Анализиро-
вали толщину слизистого слоя и про-
свет уретры, как описано ранее [15].
Препараты окрашивали гематоксили-
ном и эозином. Для обсчета просвета
уретры выделяли область препарата,
взятую из верхней трети уретры, куда
осуществляли введение исследуемых
препаратов или физраствора. Эти пре-
параты сканировали при увеличении
х35. Обсчет гистологических срезов

проводился с помощью программы
«Adobe Photoshop CS5». Измерялась
площадь просвета уретры инструмен-
том «Magic Wand», а также толщина
слизистой оболочки с помощью «Ruler
Tool» – выводилось среднее значение
из пяти замеров на срезе.

Статистический анализ дан-
ных

Для всех количественных дан-
ных была применена описательная
статистика: считали среднее значение
и стандартное отклонение. Для опре-
деления достоверности межгрупповых
различий данные статистически обра-
батывали с использованием про-
граммного обеспечения Statistica 7.1.
Группы сравнивали между собой в
каждой временной точке экспери-
мента. Применялся непараметриче-
ский метод Kruskal Wallis. Различия
между группами считали статистиче-
ски значимыми при p≤0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ 

После обработки полученных
данных в программном обеспече-
нии Microsoft Office Excel 2007 и Sta-
tistica 7.1 были получены следующие
результаты.

По результатам оценки показа-
теля LPP было показано, что после
выполнения операции по моделиро-
ванию СНМ давление в мочевом пу-
зыре, необходимое для истечения
первой капли мочи из устья уретры,
резко снижается. На рисунке 2 пред-
ставлена гистограмма, на которой
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Рис. 2. Изменение  значений LPP до и после 
операции
* р≤0,05 относительно группы «До операции» со-
гласно непараметрическому тесту Kruskal Wallis.

72±13

41±6



приведены значения LPP (давление
в мочевом пузыре), полученные до
и после (спустя 7 дней) выполнения
двусторонней электрокоагуляции
полового нерва (моделирования
СНМ). 

Спустя 7 дней после введения те-
стируемых веществ в стенку уретры
наблюдалось достоверное повышение
значений LPP, как для животных, по-
лучавших Поликапролактон, так и для
животных, получавших SUI Urodex®.
Значения LPP выросли практически
до исходных (до операции) и были до-
стоверно выше значений в контроль-
ной группе (рис. 3).

На 14-й день после введения
препаратов сохранялись высокие
значения LPP при введении обоих
препаратов (рис. 4). 

На 28-й день после введения пре-
паратов значения LPP для обоих пре-
паратов были на уровне до операции,
тогда как в группе. Получавшей физ-
раствор, значения оставались на

прежнем послеоперационном уровне
(рис.5).

Таким образом, на 14, 21 и 28
день исследования в группах, где вво-
дили Поликароплактон или Уродекс,
значения давления в мочевом пу-
зыре, необходимого для истечения
первой капли из устья уретры, повы-
шались и на поздних сроках наблюде-
ния возвращались к исходным
данным (до выполнения моделирова-
ния СНМ), при этом в группе, где
вводился только физиологический
раствор давление сохранялось на
уровне послеоперационного. 

На рисунке 6 представлены по-
казательные образцы гистологиче-
ских препаратов срезов уретры из
каждой экспериментальной группы. 

ОБСУЖДЕНИЕ 

Эффективность в лечении СНМ
показали оба исследуемых вещества
(SUI Urodex® и Поликапролактон). Уже
через неделю после введения исследуе-
мых веществ в стенку уретры  наблю-
далось достоверное увеличение зна-
чений LPP, при этом в группе «Конт-
роль», где вводился только физиологи-
ческий раствор, давление сохранилось
на уровне послеоперационного. Эф-
фект исследуемых препаратов сохра-
нялся до последнего дня экспери-
мента, о чем свидетельствует досто-
верное отличие значений LPP от
группы «Контроль».

При морфологическом исследо-
вании было показано, что после вы-
полнения двусторонней коагуляции

полового нерва происходило увеличе-
ние просвета уретры за счет наруше-
ния мышечного тонуса, возникшего
вследствие нарушения иннервации.
Описанные изменения приводили к
постепенной деградации мышечной
прослойки стенки уретры. За счет дис-
функции мышц сфинктера (вслед-
ствие нарушения иннервации) и
увеличивался просвет уретры, нару-
шался нормальный процесс мочеис-
пускания. 
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Рис. 3. Значения LPP на 7-й день исследования.
* р≤0,05 относительно группы «Контроль» со-
гласно непараметрическому тесту Kruskal Wallis.

Рис. 4. Значения LPP на 14-й день исследования.
* р≤0,05 относительно группы «Контроль» со-
гласно непараметрическому тесту Kruskal Wallis

Рис. 6. Гистологические препараты уретры: ин-
тактное животное (А); с моделированным недер-
жанием при введении физиологического раствора
(Б), при введении SUI Urodex® (В), при введении
Поликапролактона (Г). Препараты окрашены гема-
токсилин-эозином. Увеличение 3,5Х6.

Рис. 5. Значения LPP на 28-ой день исследования.
* р≤0,05 относительно группы «Контроль» со-
гласно непараметрическому тесту Kruskal Wallis
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Также было показано наличие
частиц трансплантатов Поликапро-
лактона и SUI Urodex® в области вве-
дения, однако просвет уретры на
гистологических срезах не умень-
шался в опытных группах. Введение
препарата не приводило к фактиче-
скому сужению уретры, однако про-
исходило ее механическое сдавлива-
ние частицами объемобразующих
препаратов за счет образующейся
прокладки между стенками уретры и
прилежащими тканями. За счет обра-
зования подобного механического
«корсета» вокруг уретры, восстанав-
ливалась ее барьерная функция, и,

как следствие, значения уродинами-
ческого показателя LPP восстанавли-
вались до исходных значений (до
выполнения моделирования СНМ).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проведенный анализ получен-
ных результатов показал, что препа-
рат на основе частиц Поликапро-
лактона обладает высокой эффектив-
ностью при лечении недержания
мочи, как и препарат сравнения SUI
Urodex®. Уродинамический показа-
тель LPP нового объемобразующего
препарата на основе частиц полика-

пролактона сопоставим с таковым для
зарегистрированного средства SUI
Urodex®, но при этом предположи-
тельно обладает рядом преимуществ:
более длительный терапевтический
эффект (около 3 лет) за счет медлен-
ной биодеградации в организме, более
низкая стоимость на фармакологиче-
ском рынке за счет производства на
территории России [16, 17]. Все это
указывает на необходимость даль-
нейшего изучения препарата на ос-
нове частиц поликапролактона, как
нового эффективного малоинвазив-
ного средства для коррекции стрес-
сового недержания мочи.  
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Summary:
New volume-forming drug for the treatment of stress
urinary incontinence based on poly-ε-caprolactone
particles 
A.M. Ismailova, A.V. Makarov,  E.A. Tukhovskaya, G.I. Belous, 
I.A. Apolikhina, A.S. Saidova, S.E. Bogorodsky,  I.V. Arutyunyan, 
A.V. Yelchaninov, A.V. Lokhonina,  M.P. Nikitina, V.K. Popov,
I.A. Bicherova, T.Х. Fatkhudinov

The development of new methods and minimally invasive
technologies for treating stress urinary incontinence in women is
one of the most urgent problems of modern gynecology. One of
the promising approaches is the use of periurethral administration
of bulking agents that create additional volume in the field of
transplantation and aimed at achieving an equilibrium pressure
between the bladder and urethra. Thus bulking agents are capable
for reducing the frequency of intra-and post-operative complica-
tions, as well as ensuring the most effective rehabilitation of 
patients.

Bulking agent based on polycaprolactone particles obtained by
the supercritical fluid method is proposed. This agent was com-
pared with SUI Urodex® in an experimental model of stress uri-
nary incontinence in in female SD rats.

e analysis of the results showed that the bulking agent based on
polycaprolactone particles has the same high efficiency in the treatment
of urinary incontinence. e urodynamic index of LPP of a new bulking
agent based on polycaprolactone particles is comparable to that for SUI
Urodex®.  Bulking agent based on polycaprolactone particles presum-
ably has several advantages: such as a longer therapeutic effect (about 3
years) due to slow biodegradation in the body, lower cost pharmaco-
logical market due to production in Russia.
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Резюме:

Разработка новых методов и малоинвазивных технологий
лечения стрессового недержания мочи у женщин является
одной из актуальных проблем современной гинекологии.
Одним из перспективных подходов снижения частоты интра-
и постоперационных осложнений и обеспечения максимально
эффективной реабилитации больных, является использование
периуретрального введения объемообразующих средств, соз-
дающих в области трансплантации дополнительный объем.

Предложен объемобразующий препарат на основе мелкодис-
персных (характерный размер 100÷200 мкм) частиц поли-ε-ка-
пролактона, полученных методом сверхкритической флюидной
пластификации с последующим криоизмельчением. На модели
стрессового недержания мочи у самок крыс SD проведено
сравнение разработанного препарата с уже зарегистрированным
в России препаратом SUI Urodex®.

Анализ полученных результатов показал, что препарат на ос-
нове частиц поли-ε-капролактона обладает высокой эффектив-
ностью при лечении недержания мочи. Уродинамический
показатель LPP (давление вытекания первой капли мочи) при
введении нового объемобразующего препарата на основе частиц
поликапролактона сопоставим с таковым для зарегистрирован-
ного средства SUI Urodex®. При этом этот препарат обладает
двумя существенными преимуществами: более длительный
(около 3 лет) терапевтический эффект, обусловленный медленной
биодеградацией частиц поли-ε-капролактона в организме, и
меньшая стоимость на фармакологическом рынке, за счет его
производства на территории России.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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строе повреждение почек яв-
ляется важной клинической
проблемой, затрагивающей 5-
7% всех госпитализирован-
ных пациентов с высоким
уровнем смертности и связан-
ными с этим расходами на

здравоохранение [1-4]. Ишемия с
последующей реперфузией (ИР) яв-
ляется основной причиной острого
почечного повреждения [3,5]. ИР по-
чек инициирует изменения в почеч-
ном кровотоке, сосудистых эндотели-
альных клетках, эпителиальных клет-
ках почечных канальцев и лейкоцитах
с гибелью клеток и истощением запа-
сов АТФ, которые приводят к наруше-
нию функции почек. Одним из ранних
событий в ИР почек является повреж-
дение эндотелия, что приводит к на-
рушению функционального состоя-
ния сосудов [6]. 

Таким образом, поиск иннова-
ционных молекул, влияющих на
функциональное состояние эндотелия
является одной из терапевтических
стратегий нефропротекции для пред-
упреждения развития острого почеч-
ного повреждения.

Целью нашего исследования яви-
лось изучение возможности профи-
лактики ишемически-реперфузион-
ных повреждений почек селективным
ингибитором аргиназы II – KUD975. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 

Исследование проводили на
крысах-самцах линии Wistar массой
180-220 г в соответствии с требова-
ниями ГОСТ 33044-2014 «Прин-
ципы надлежащей лабораторной
практи-ки», с соблюдением «Euro-
pean Convention for the Protection of
Vertebral Animals Used for Experi-
mental and Other Scientific Purposes.
CETS No. 123». Все крысы были раз-
делены на следующие эксперимен-
тальные группы, по 10 животных в
каждой: 

I – ложнооперированные (л/о)
(24 часа);

II – ложнооперированные (72
часа);

III – контрольная, моделирова-
ние 40-минутной ишемии-реперфу-
зии  почек (24 часа реперфузии);

IV – контрольная, моделирова-
ние 40-минутной ИР почек (72 часа
реперфузии);

V – профилактическое одно-
кратное внутрижелудочное введение
селективного ингибитора аргиназы 
II – KUD975 в дозе 1 мг/кг за 120
минут до моделирования патологии
(24 часа реперфузии);

VI – профилактическое одно-
кратное внутрижелудочное введение
селективного ингибитора аргиназы 

II – KUD975 в дозе 1 мг/кг за 120
минут до моделирования патологии
(72 часа реперфузии);

VII – профилактическое одно-
кратное внутрижелудочное введение
селективного ингибитора аргиназы 
II – KUD975 в дозе 3 мг/кг за 120
минут до моделирования патологии
(24 часа реперфузии);

VIII – профилактическое одно-
кратное внутрижелудочное введение
селективного ингибитора аргиназы 
II – KUD975 в дозе 3 мг/кг за 120
минут до моделирования патологии
(72 часа реперфузии);

IX – профилактическое одно-
кратное внутрибрюшинное введение
L-норвалина в дозе 100 мг/кг одно-
кратно за 30 минут до моделирования
патологии (24 часа реперфузии);

X – профилактическое одно-
кратное внутрибрюшинное введение
L-норвалина в дозе 100 мг/кг одно-
кратно за 30 минут до моделирования
патологии (72 часа реперфузии);

Моделирование ишемии-репер-
фузии почек

Под наркозом (хлоралгидрат, 300
мг/кг) выполнялась срединная лапа-
ротомия. Петли кишечника отодви-
гали в сторону и с разницей в 5 минут
производили наложение атравматич-
ных сосудистых зажимов на почечные
ножки на 40 минут. Ложноопериро-
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ванные животные не подвергались
двусторонней ишемии почек, им в
брюшную полость вводился 0,9% рас-
твор натрия хлорида (4-5 мл) и рана
послойно ушивалась.

Измерение уровня микроциркуляции
Осуществляли с помощью ап-

паратно-программного комплекса
MP100 (Biopac System, Inc., США) с
модулем лазерной допплеровской
флоуметрии (ЛДФ) LDF100C и по-
верхностного датчика TSD143. Уро-
вень микроциркуляции измеряли
через 5 минут, 24 или 72 часа репер-
фузии в зависимости от экспери-
ментальной группы, выражая
значения в перфузионных единицах
(ПЕ). Регистрация и обработка ре-
зультатов производилась с помо-
щью программного обеспечения
AcqKnowledge версии 3.8.1. 

Измерение концентрации креа-
тинина, мочевины, натрия

В группах I, III, V, VII и IX сбор
мочи осуществляли в метаболических
клетках во временном промежутке 12
- 24 часа после окончания ишемии. В
группах II, IV, VI, VIII и X сбор мочи
осуществляли в метаболических клет-
ках во временном промежутке 48- 72
часа после окончания ишемии. Далее
под наркозом производили релапаро-
томию и отбирали кровь из правого
желудочка для биохимических иссле-
дований. Измерялся суточный диурез.

Концентрацию уровня креатинина,
мочевины и натрия в сыворотке крови
и моче измеряли по общепринятой ме-
тодике.

Расчет скорости клубочковой фильт-
рации и фракционной экскреции натрия

Клиренс эндогенного креати-
нина (скорость клубочковой фильтра-
ции (СКФ) рассчитывался следую-
щим образом:

Фракционная экскреция натрия
(ФЭН) рассчитывалась по следующей
формуле:

Статистическая обработка
данных

Для всех данных была применена
описательная статистика: данные про-
верены на нормальность распределе-
ния. В случае нормального распреде-
ления были подсчитаны среднее зна-

чение (M) и стандартная ошибка сред-
него (m). Межгрупповые различия
анализировались параметрическими
(t-критерий Стьюдента) или непара-
метрическими (критерий Манна-
Уитни) методами, в зависимости от
типа распределения.

РЕЗУЛЬТАТЫ И 
ОБСУЖДЕНИЕ

Моделирование ишемии-репер-
фузии почек приводило к росту креа-
тинина и мочевины (рис. 1,2). Па-
раллельно росту креатинина падала
скорость клубочковой фильтрации,
уровень которой к третьим суткам
составлял лишь 0,06±0,01 мл/мин
(рис. 3). Канальцевые повреждения
также нарастали от первых к третьим
суткам эксперимента, что выража-
лось в значительном росте фрак-
ционной экскреции натрия (рис. 4).
Микроциркуляторные нарушения
также отмечались во всех временных
точках эксперимента (табл. 1).  

Таблица 1. Динамика уровня микроциркуляции при введении изучаемых 
веществ (М±m; n=10)

Рис. 1. Динамика сывороточной концентрации креатинина в экспериментальных группах
Примечание: x – р<0,05 в сравнении с группой ложнооперированных животных;
y – р<0,05 в сравнении с группой ишемии-реперфузии

Рис. 2. Динамика сывороточной концентрации мочевины в экспериментальных группах
Примечание: x – р<0,05 в сравнении с группой ложнооперированных животных;
y – р<0,05 в сравнении с группой ишемии-реперфузии

Рис. 3. Динамика скорости клубочковой фильтрации в экспериментальных группах
Примечание: x – р<0,05 в сравнении с группой ложнооперированных живот-
ных; y – р<0,05 в сравнении с группой ишемии-реперфузии

Примечание: x – р<0,05 в сравнении с группой ложнооперированных животных; y – р<0,05 в сравнении
с группой ишемии-реперфузии

СКФ= креатинин мочи(мкмоль/л)×объем мочи (мл)
креатинин сыворотки крови (мкмоль/л )×время (мин)

ФЭН= ×100%натрий мочи ×креатинин сыворотки крови
натрий сыворотки крови ×креатинин мочи

Экспериментальная группа 5 минут 24 часа 72 часа
Ложнооперированные 904,5±60,4 870,5±98 859±68,0
Ишемия-реперфузия 209±24,4 x 418,1±46,0x 315,5±13,8x

Ишемия-реперфузия + L-норвалин 437,9±29,1x,y 657,9±18,8x,y 441,4±11,6x,y

Ишемия-реперфузия + KUD975 1 мг/кг 431,1±32,9 x,y 691,8±23,5x,y 485±16,4x,y

Ишемия-реперфузия + KUD975 3 мг/кг 604,7±43,5 x,y 718,2±44,5x,y 653,6±62,0x,y

Рис. 4. Динамика фракционной экскреции натрия в экспериментальных группах
Примечание: x – р<0,05 в сравнении с группой ложнооперированных живот-
ных; y – р<0,05 в сравнении с группой ишемии-реперфузии



Профилактическое введение се-
лективного ингибитора аргиназы II на
фоне моделирования ишемии-репер-
фузии почек приводило к значимому
росту СКФ до 0,24±0,02 мл/мин и
0,31±0,02 мл/мин через 24 часа репер-
фузии в дозах 1 мг/кг и 3 мг/кг соот-
ветственно. Неселективный инги-
битор аргиназ L-норвалин оказывал
менее выраженное влияние на СКФ,
восстанавливая данный показатель до
0,21±0,02 мл/мин (рис. 3).

На 3 сутки эксперимента также
отмечалось дозозависимое улучше-
ние фильтрационной способности
почек, выражающееся в снижении
концентрации сывороточного креа-
тинина до 81,3±2,8 мкмоль/л и
73,7±2,22 мкмоль/л и восстановле-
нии СКФ до 0,22±0,02 мл/мин и
0,26±0,0 мл/мин на фоне примене-
ния KUD975 в дозах 1 мг/кг и 
3 мг/кг соответственно (рис. 1, 3).

Сывороточные значения кон-
центрации мочевины подчинялись
тем же закономерностям, что и сы-
вороточная концентрация креати-
нина: снижались под действием
KUD975, как на первые, так и
третьи сутки эксперимента. Несе-
лективный ингибитор аргиназы II
оказывал менее выраженный эф-
фект, причем фармакологическая
коррекция L-норвалином на 3 сутки
эксперимента не позволила достиг-
нуть значений, достоверно отли-
чающихся от группы ишемии-репер-
фузии (рис. 2).

На фоне применения KUD975
в дозах 1 мг/кг и 3 мг/кг отмечалось
улучшение функционального со-
стояния почечных канальцев, реги-
стрируемое по снижению ФЭН
которая была выражена в большей
степени на 3 сутки эксперимента и
составляла 2,27±0,17% и 1,8±0,09%
соответственно (рис. 4). 

Однократное профилактиче-
ское применение селективного ин-
гибитора аргиназы II KUD975 в
дозах 1 мг/кг и 3 мг/кг за 120 минут
до начала ишемии приводило к вос-
становлению уровня микроцирку-
ляции во всех временных точках
эксперимента, превосходя статисти-
чески достоверно показатели груп-
пы с применением неселективного
ингибитора аргиназы II L-норва-
лина (p<0,05).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Аргиназы являются перспек-
тивными мишенями для коррекции
дисфункции эндотелия при сер-
дечно-сосудистых заболеваниях [7-
11]. В недавнем исследовании было
продемонстрировано, что как ак-
тивность аргиназы в почках, так и
экспрессия аргиназы II увеличи-
ваются после ишемии-реперфузии
почек [6]. Фармакологическая бло-
када или генетический дефицит ар-
гиназы II опосредует защиту тканей
почек после ишемии-реперфузии,
что отражается в виде снижения в

плазме крови креатинина и моче-
вины, сохранении морфологиче-
ской структуры почек, уменьшении
апоптоза, инфильтрации воспали-
тельными клетками и снижении
уровня провоспалительных цитоки-
нов. Таким образом, блокирование
аргиназы возможно использовать в
качестве терапевтического метода
профилактики ОПП. 

В настоящем исследовании мы
продемонстрировали, что профилак-
тическое применение селективного
ингибитора аргиназы II улучшает
функциональное состояние почек,
превосходя по эффективности L-нор-
валин, что подтверждает гипотезу о
блокировании аргиназы II в качестве
терапевтического метода профилак-
тики острого почечного поврежде-
ния. Результаты проведенного ис-
следования показали, что профилак-
тическое применение KUD975 дозо-
зависимо приводит к снижению
сывороточной концентрации марке-
ров почечного повреждения, росту
скорости клубочковой фильтрации,
снижению фракционной экскреции
натрия и уменьшению микроцирку-
ляторных нарушений во все времен-
ные точки эксперимента. 

Таким образом, показано, что
профилактика ишемически-репер-
фузионных повреждений почек се-
лективным ингибитором аргиназы
II – KUD975 является перспектив-
ной стратегией предупреждения
острого почечного повреждения.
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Summary:
The correction of endothelial dysfunction is a 
promising direction for the therapy of acute 
kidney injury
E.A. Efremov, S.U. Shekhovtsov, A.O. Butov, Yu.V. Kastrikin,
A.S. Kozdoba, T.I. Garaev

Introduction. Acute kidney injury (AKI), which is based on is-
chemic-reperfusion damage, is a widespread life-threatening con-
dition and remains a serious public health problem with a high

Резюме:

Введение. Острое повреждение почек (ОПП), в основе ко-
торого лежат ишемически-реперфузионные повреждения, яв-
ляется широко распространённым жизнеугрожающим
состоянием и остается серьезной проблемой здравоохранения
с высоким уровнем смертности пациентов. Несмотря на значи-
тельные достижения в различных областях медицины, профи-
лактика и коррекция ишемически-реперфузионных
повреждений почек еще далеки от желаемого уровня. Перспек-
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mortality rate among patients. Despite significant advances in var-
ious areas of medicine, the prevention and correction of ischemic-
reperfusion kidney damage are still far from being at the desired
level. Pharmacological preconditioning and the use of endothelio-
protectors are promising areas in this field, therefore the purpose
of this study was to analyze the nephroprotective properties of se-
lective inhibitor of arginase II KUD975 in ischemic kidney damage
in the experiment.

Objective. To study the possibility of preventing ischemia-
reperfusion kidney injury with the selective inhibitor of arginase
II - KUD975.

Materials and methods. In a series of experiments on Wistar
male rats, the protective effects of the prophylactic use of an in-
hibitor of arginase II-KUD975 at doses of 1 mg / kg and 3 mg / kg
were compared with the non-selective arginase inhibitor L-norva-
line on a 40-minute bilateral model of renal ischemia-reperfusion.
Renoprotective activity was assessed by the results of biochemical
markers of acute kidney injury, the dynamics of glomerular filtra-
tion rate and fractional sodium excretion, as well as the severity
of microcirculatory disorders.

Results. It was found that the preventive use of KUD975
dose-dependently leads to a decrease in serum concentration of
markers of acute kidney injury, an increase in glomerular filtra-
tion rate, a decrease in fractional sodium excretion, and a de-
crease in microcirculatory disorders at all time points of the
experiment.

Conclusions. Prophylaxis of ischemia-reperfusion renal dam-
age by selective inhibitor of arginase II - KUD975 is a promising
strategy for the prevention of acute kidney injury.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

тивными направлениями в этой области являются фармако-
логическое прекондиционирование и применение эндотелио-
протекторов, поэтому целью настоящего исследования
явилось изучение нефропротективных свойств селективного
ингибитора аргиназы II KUD975 при ишемическом поврежде-
нии почек в эксперименте.

Цель работы. Изучить возможность профилактики ише-
мически-реперфузионных повреждений почек селективным
ингибитором аргиназы II – KUD975. 

Материалы и методы. В серии экспериментов на крысах-
самцах линии Wistar изучали защитные эффекты профилак-
тического применения ингибитора аргиназы II – KUD975 в
дозах 1 мг/кг и 3 мг/кг в сравнении с неселективным ингиби-
тором аргиназ L-норвалином на 40-минутной билатеральной
модели ишемии-реперфузии почек (ИР). Ренопротективную
активность оценивали по результатам биохимических марке-
ров почечного повреждения, динамики скорости клубочковой
фильтрации и фракционной экскреции натрия, а также выра-
женности микроциркуляторных нарушений. 

Результаты. Установлено, что профилактическое приме-
нение KUD975 дозозависимо приводит к снижению сыворо-
точной концентрации маркеров почечного повреждения,
росту скорости клубочковой фильтрации, снижению фрак-
ционной экскреции натрия и уменьшению микроциркулятор-
ных нарушений во все временные точки эксперимента.

Выводы. Профилактика ишемически-реперфузионных по-
вреждений почек селективным ингибитором аргиназы II –
KUD975 является перспективной стратегией предупреждения
острого почечного повреждения. 

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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ктуальность диагностики и
лечения варикозного расшире-
ния вен малого таза продол-
жает оставаться высокой. В
последние годы отмечается
усиление  интереса к феномену
расширенных вен мочеполо-

вого венозного сплетения как флебо-
логов, так и урологов [1,2].  На осно-
вании эпидемиологических исследо-
ваний доказано, что заболеваемость
вен малого таза имеют тенденцию к
росту [3]. Частота встречаемости ука-
занной патологии  колеблется от 6 до
15%. В развитых странах от 15 до 40%
взрослого населения имеют заболева-
ния венозной системы. В России раз-
личными формами варикозной бо-
лезни (ВБ) страдают более 30 млн. че-
ловек, при этом у женщин частота ВБ
достигает 40%, у мужчин – 20% [3]. К
настоящему моменту накоплены зна-
ния по анатомическим предпосылкам
развития варикозной болезни вен ма-
лого таза (ВБМТ) (прямохождение че-
ловека, и сложившееся в связи этим
строение системы вен таза в виде
сплетения), изменения образа жизни,
в том числе гиподинамия [4].  

Г.З. Инасаридзе  выделил 2 ти-па
строения мочеполового венозного
сплетения: сетевидный и концентри-
рованный (магистральный) [5]. Н.В.
Куренной  описывает 3 типа строения
мочеполового венозного сплетения:
сетевидный, концентрированный (ма-
гистральный) и переходный [6].
Рядом автором  значительная роль в

развитии ВБ отводится комплексу ге-
нетически обусловленных факторов,
что косвенно подтверждается уве-
личением частоты варикоза как в
целом в стране, так и у больных с дис-
плазией соединительной ткани [4,7].
Знаменательным является тот факт,
что в 2013 году Российская ассоциа-
ция флебологов впервые включила в
клинические рекомендации раздел о
варикозной болезни малого таза
(ВБМТ)  у женщин в связи с большей
ее изученностью[8].

Впервые гипотеза о роли веноз-
ного полнокровия в развитии различ-
ных заболеваний органов малого таза
была высказана еще в 1869 г. E. Posner
[9]. Однако данная гипотеза основы-
валась на знаниях о патофизиологиче-
ском значении венозной гиперемии,
заключающейся в гипоксии органов
малого таза, микротромбообразова-
нии, разрушении эндотелия с после-
дующей миграцией лейкоцитов через
венозную стенку, повреждении тка-
ней [9].

Указанная роль ВБМТ в разви-
тии различных патологических про-
цессов основывается либо на общих
патофизиологических закономерно-
стях, либо на основе клинических ис-
следований, носящих наблюдатель-
ный характер. Таким образом, если с
точки зрения констатации факта от-
рицательного влияния ВБМТ, (в це-
лом, на развитие патологических про-
цессов (таких как воспаление, гипо-
ксия, тромбообразование, дистро-

фия)) существует единое мнение, то в
части определения степени этого
влияния и оценки эффективности
различных методов лечебного воздей-
ствия на ВБ представляется необходи-
мым изучение этой проблемы в
условиях хронического эксперимента. 

В доступной литературе нами
найдены единичные публикации, ка-
сающиеся моделирования венозного
полнокровия в хроническом экспери-
менте. Так, в базе данных PubMed по
запросам pelvic varicose model, varicose
model найдены единичные работы, в
которых представлены данные о ве-
нозном полнокровии малого таза у
самок, а упоминаний об использова-
нии мужских особей в качестве лабо-
раторных животных не найдено.
Задача осложнялась еще и тем, что
млекопитающие не страдают варико-
зом, как таковым.

Необходимо отметить, что из-
вестна роль прогестерона в развитии
варикозного расширения вен, вклю-
чая вены малого таза, у женщин
[10,114,12]. В связи с тем, что биохи-
мическая структура рецепторов у
женщин и мужчин в клетках одина-
кова, чувствительность к прогесте-
рону также одинакова. Поэто-му
представляется логичным, что воздей-
ствие данного гормона на стенку вен
в мужском организме фактически
останется тем же. С этих позиций для
создания стойкого венозного полно-
кровия у кроликов-самцов нами и был
использован именноэтот гормон.
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Целью работы явилось создание
модели стойкого венозного полнокро-
вия малого таза в хроническом экспе-
рименте у животных мужского пола.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Моделирование хронического ве-
нозного полнокровия малого таза было
осуществлено на 28 половозрелых кро-
ликах самцах породы «Серый великан»,
с начальной массой от 2,6 до 3,2 кг. Жи-
вотных содержали в отдельном поме-
щении в клетках с металлической
решеткой с основой из дерева в усло-
виях регулируемого искусственного
освещения, температура воздуха со-
ставляла в среднем 25°С, кролики по-
лучали полнорационный брикетиро-
ванный комбикорм и питьевую фильт-
рованную воду без ограничений. Усло-
вия содержания животных и порядок
работы с ними строго соответствовали
законодательству Российской Федера-
ции, положениям «Европейской кон-
венции о защите позвоночных живот-
ных, используемых для эксперимен-
тальных и других научных целей», тре-
бованиям и рекомендациям «Руко-
водства по содержанию и использова-
нию лабораторных животных».

Животные были рандомизиро-
ваны в три группы. Первая группа
(n=4) – группа контроля: животные не
являлись объектом воздействия и вы-
полняли функцию предоставления ма-
териала с нормальной анатомией.
Вторая группа (n=12) – производили
моделирование венозного полнокро-
вия в малом тазу по разработанному
способу. Третья группа (n=12) – жи-
вотным производили лишь пересече-
ние срединной крестцовой вены, без
введения прогестерона.

Способ моделирования веноз-
ного полнокровия в малом тазу заклю-
чался в следующем: кроликов фик-
сировали в положении на спине с раз-
веденными конечностями. После об-
работки операционного поля пер-
вомуром под комбинированным обез-
боливанием (премедикация – атропин
0,1% подкожно, кетамин 50 мг/кг внут-
римышечно) выполняли срединную
лапаротомию. Мобилизовали сигмо-

видную и проксимальный отдел пря-
мой кишки до уровня входа в малый
таз. Выделяли и пересекали между
двумя лигатурами срединную крест-
цовую вену (v. sacralis mediana) (рис. 1).
Рану брюшной стенки ушивали по-
слойно. В послеоперационном периоде
внутримышечно вводили 1 мл гента-
мицина вне зависимости от массы жи-
вотного в течение 7 суток, дополни-
тельно парентерально вводили 0,2 мл
1% раствора прогестерона в сутки в
течение 30-ти суток, начиная за сутки
до пересечения v. sacralis mediana. Все
манипуляции проводили с соблюде-
нием правил асептики и антисептики.
Описанная методика запатентована
авторами в России [13].

Вывод из эксперимента живот-
ных группы контроля  производили
через 30 дней с момента начала экспе-
римента. Вывод животных второй и
третьей групп осуществляли следую-
щим образом. В каждой группе живот-
ные были разделены на три подгруппы
соответственно срокам вывода (А, B,
C) (n=4), которые были выведены из
эксперимента  через 30, 90 и 180 дней с
момента начала эксперимента в соот-
ветствии с рекомендациями IACUC
посредством введения кетамина по 50
мг/кг внутримышечно с последующим
смещением шейных позвонков.

Всем животным до начала экспе-
римента и при выводе из него были
проведены дуплексное сканирование
вен малого таза (фиксировали диа-
метр вен малого таза, регистрирова-ли
индуцированный путем мануаль-
ной компрессии брюшной полости
рефлюкс крови (значимым считали
рефлюкс более 1 сек)). После вывода

животного из эксперимента прово-
дили полную аутопсию, вводили рент-
генконтрастное вещество «Урогра-
фин» 76% во внутреннюю подвздош-
ную вену с последующим проведением
флебографии подвздошных сосудов в
прямой проекции.

При обработке цифровых зна-
чений использованы непараметриче-
ские критерии. Анализ проводили с
применением программы Statistica 10.0.

РЕЗУЛЬТАТЫ

В первой группе (контроль) по-
лучены следующие результаты: сред-
няя ширина срединной подвздошной
вены составила 5,1 мм, левой общей
подвздошной и правой общей под-
вздошной 3,0 мм. Вены парапроста-
тического сплетения – 1,5 мм (рис.
2А). При ультразвуковом исследова-
нии (УЗИ) рефлюкс не регистриро-
вался, вены малого таза не визуали-
зировались.

Во второй группе (основная)
подгруппы А через 30 дней после
начала эксперимента регистриро-
вали расширенные вены парапро-
статического сплетения (рис. 2В), 

Рис. 1. Этап операции. Срединная крестцовая
вена выделена и взята на держалки

Рис. 2. Флебограмма малого таза, 30 дней после
начала эксперимента.  
А. Группа 1, вены парапростатического сплетения
не расширены, визуализируется срединная крест-
цовая вена. 
В. Группа 2, парапростатические вены расширены,
диаметр сравним с диаметром общих подвздош-
ных вен. Вены указаны стрелками



расширенные вены малого таза, нали-
чие значимого венозного рефлюкса.
Через 90 и 180 дней (подгруппы В и С
соответственно) полученный эффект
сохранялся (рис. 3А,В). Результаты ис-
следований приведены в таблице 1.
Так, с момента формирования стой-
кого расширения по данным УЗИ диа-
метр вен не изменился с 30-е по 180-е
сутки и составил 3,8-3,93мм (Χ2=3,0
р=0,2231), что более, чем в два раза
превышает нормальные значения для
этого животного.

При флебографии во второй
группе отмечено стабильное стойкое
увеличение диаметра вен с 1,5 до 4,0-
4,1 мм на протяжении всего экспери-
мента (Χ2=13,0 р=0,046). В то время,
как в третьей группе (сравнения) при

сопоставимом (относительно второй
группы) увеличении диаметра пара-
простатических вен к 30-м суткам (до
3,90 и 3,83 мм соответственно, при
р=0,513) к концу эксперимента от-
мечено значительное уменьшение диа-
метра вен практически до исходных
значений: с 1,5 мм до 3,9 – 2,7 – 1,77 мм
(в динамике: Χ2=7,64 р=0,0542,
р=0,0463). Разница в диаметрах пара-
простатических вен между между вто-
рой и третьей группами на 90 и 180
сутки была статистически значимой
(р=0,0495 и р=0,0463 соответст-венно).
В третьей группе через 30 дней после
начала эксперимента при выполнении
контрольных исследований регистри-
ровали изменения в целом соответ-
ствующие таковым во второй группе,
отмеченные в аналогичный период на-
блюдения. Однако, через 90 дней диа-
метр вен парапростатического спле-
тения и вен малого таза уменьшился
значительно: с 3,70 до 2,73 мм, при
Χ2=6,0 р=0,0143 (рис. 3). Также отсут-
ствовал и венозный рефлюкс. На 180-
е сутки от начала эксперимента у
животных этой группы полностью
компенсировался внутритазовый ве-
нозный кровоток, диаметр вен соот-
ветствовал норме (табл. 1).

ОБСУЖДЕНИЕ

Как было указано ранее, данных
о проведении эксперимента, анало-
гично авторскому, позволившего соз-
дать стойкую варикозную болезнь вен
малого таза на достаточно большом
отрезке времени вообще и у самцов в
частности, в доступной литературе
найдено не было. Указания на модели-
рование венозного полнокровия
ограничивались острым эксперимен-

том или же сроками сохранения ве-
нозного полнокровия до 1 месяца [9].

Созданная модель стойкого ве-
нозного полнокровия в эксперименте
обеспечивает стойкую структурно за-
крепленную варикозную трансформа-
цию вен малого таза [16]. При этом
изолированное создание препят-
ствия кровотоку не приводило к ис-
комому результату. Внутритазовый
венозный кровоток компенсиро-
вался полностью. Формирование
стойкого венозного полнокровия
стало возможным благодаря токсиче-
скому воздействию прогестерона на
венозную стенку в момент пере-
стройки венозной системы малого
таза. Важно подчеркнуть, что введение
прогестерона осуществляли только в
первый месяц после созданной хирур-
гическим путем регионарной флебоги-
пертензии. Такое воздействие лишь в
ближайшем послеоперационном ока-
залось достаточным для формирова-
ния и сохранения варикоза малого
таза на всем протяжении экспери-
мента без тенденции к уменьшению
последнего.  

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Предлагаемая модель может
быть использована для изучения в
хроническом эксперименте патофи-
зиологических эффектов регионар-
ного венозного полнокровия на
возникновение и течение патологиче-
ских процессов в органах и тканях ма-
лого таза, в частности у мужских
особей, а так же для изучения эффек-
тивности потенциальных лечебных
воздействий как на сам варикоз ма-
лого таза, так и патологические про-
цессы, протекающие на его фоне.  
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Рис. 3. Ультразвуковые сканограммы вен малого
таза, 90 суток после начала эксперимента.
А. Группа 2, вены таза расширены до 0,42см; 
В. Группа 3, расширение вен малого таза до 0,28 см.

Показатель
Интактные
животные 30 дней 90 дней 180 дней p
1 группа 2 группа 3 группа 2 группа 3 группа 2 группа 3 группа 2 группа 3 группа

Флебография 
(диаметр парапростатических вен, мм) 1,53 3,83 3,90 4,17 2,70 4,10 1,77 Χ2= 13,0

р=0,046
Χ2= 7,64
р=0,0542

Уровень рв при сравнении между группами – 0,513 0,0495 0,0463 – –
УЗ-исследование (рефлюкс, да/нет) нет да да да нет да нет – –
Доплерография, 
(диаметр парапростатических вен, мм)

Невизуали-
риозованы 3,80 3,70 3,93 2,73 3,93 Невизуали-

риозованы
Χ2= 3,0
р=0,2231

Χ2= 6,0
р=0,0143

Уровень рв при сравнении между группами – 0,383 0,050 – – –

Таблица 1. Сравнительные измерения диаметра парапростатических вен в динамике по группам 



варикозная болезнь вен органов малого таза
э к с п е р и м е н т а л ь н а я  и  к л и н и ч е с к а я  у р о л о г и я  ¹1  2 0 1 9  w w w . e c u r o . r u

31

Ключевые слова: варикоз малого таза, варикозная болезнь вен малого таза, хронический эксперимент, модель вари-
козного расширения вен малого таза.

Кey words: pelvic varicose veins, chronic experiment, pelvic varicose model.

Summary:
Model of pelvic varicose veinsin a chronicexperiment
A.Yu., Tsukanov, N.B. Rudchenko, D.S. Akhmetov, S.F. Alabushev

Introduction. Varicose pelvic disease in men is a little-studied prob-
lem, but the role of the varicose in the development of a number of uro-
logical diseases is well known. e need to study this pathology is
primarily due to its growing prevalence among men. 

Objective: to create a model of persistent varicose of the pelvis in
a chronic experiment in male animals. Materials and methods. In the
chronic experiment, 26 male rabbits were used, randomized into 3
groups: Group 1 (n = 4) - provision of anatomical material with nor-
mal anatomy; Group 2 (n = 12) - modeling of persistent varicose by
crossing the v.sacralismediana with additional parenteral administra-
tion of a progesterone solution; Group 3 (n = 12) - only crossed the
v.sacralis mediana. Criteria for the creation of varicose veins were con-
sidered an enlarged diameter of the pelvic veins, the presence of reflux
by ultrasound, and extended pelvic and paraprostatic veins during
phlebography. 

Results. According to the results of the evaluation of ultrasound,
radiological and morphological parameters obtained after 1, 3, 6
months in group 2, varicose remained throughout the experiment, in
group 3 - by 6 months the varicose veins completely leveled. 

Discussion. Thus, the effect of progesterone on the wall of the vein
at the time of its restructuring was of decisive importance in creating
persistent pelvic varicosity in the experiment. 

Conclusion. The model can be used in experimental urology to
study the role of chronic pelvicvaricose in the course and occurrence
of urological diseases against its background, this model can also be
used for preclinical studies of drugs.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

Резюме:
Введение. Варикозная болезнь малого таза у мужчин малоиз-

ученная проблема, однако общеизвестна роль венозного полнокро-
вия в развитии ряда урологических заболеваний. Необходимость
исследования данной патологии в первую очередь объясняется ра-
стущей распространенностью её среди мужчин. Цель исследования:
создание модели стойкого венозного полнокровия малого таза в
хроническом эксперименте у животных мужского пола. 

Материалы и методы. В хроническом эксперименте использо-
вано 26 кроликов-самцов, рандомизированных в 3 группы: группа 1
(n=4) – предоставление анатомического материала с нормальной ана-
томией; группа 2 (n=12) - моделирование стойкого венозного полно-
кровия путем пересечения срединой крестцовой вены с
дополнительным парентеральным введением раствора прогестерона;
группа 3 (n=12)–только пересекали срединную крестцовую вену.  Кри-
териями создания варикоза считали увеличенный диаметр тазовых
вен, наличие рефлюкса при ультразвуковом исследовании, расширен-
ные тазовые и парапростатические вены при флебографии. 

Результаты. По результатам оценки ультразвуковых, рентгено-
логических и морфологических параметров полученных через 1, 3,
6 месяцев в группе 2 сохранялось венозное полнокровие на протя-
жении всего эксперимента, в группе 3 - к 6 месяцу варикозное рас-
ширение вен полностью нивелировалось. 

Обсуждение. Таким образом, воздействие прогестерона на стенку
вены в момент её перестройки имело определяющие значение в соз-
дании стойкого варикоза малого таза в эксперименте.

Выводы. Модель может быть использована в экспериментальной
урологии для изучения роли хронического венозного полнокровия в
течении и возникновении урологических заболеваний на его фоне,
также данная модель может быть использована для проведения до-
клинических исследований лекарственных средств.
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оброкачественная гипер-
плазия предстательной же-
лезы (ДГПЖ) является
одним из наиболее рас-
пространенных заболева-
ний у мужчин трудоспо-
собного и репродуктив-

ного возраста. Клиническая кар-
тина ДГПЖ может быть очень
разнообразной, начиная от бес-
симптомного протекания и закан-
чивая выраженным нарушением
качества жизни. Хотя выраженные
клинические проявления обнару-
живаются только у 14% мужчин до
40 лет, с возрастом распространен-
ность ДГПЖ резко возрастает [1].
Для многих больных основными
объективными проявлениями бо-
лезни являются нарушения мочеис-
пускания – учащение и затрудне-
ние, появление императивных по-
зывов  и чувство неполного опо-
рожнения мочевого пузыря [2].
Боль и симптомы ирритативного
или затрудненного мочеиспускания
могут быть обусловлены обструк-
цией нижних мочевыводящих
путей, вызванной,  в свою очередь,
дисфункцией шейки мочевого пу-

зыря, сфинктера, стриктурой урет-
ры или дисфункциональным моче-
испусканием с высоким уретраль-
ным давлением [3]. Таким образом,
некоторые формы заболевания свя-
заны с первичным нарушени-
ем функции симпатической нерв-
ной системы и гиперактивностью
альфа-1-адренорецепторов. Турбу-
лентное мочеиспускание с высоким
внутриуретральным давлением вы-
зывает рефлюкс мочи в протоки и
дольки предстательной железы, кото-
рый может стимулировать стериль-
ную воспалительную реакцию [4].

Лекарственные средства на ос-
нове α1-адреноблокаторов в на-
стоящее активно используются как
препараты первого выбора при
лечении симптомов со стороны
нижних мочевыводящих путей
(СНМП). Блокада α1а-адренорецеп-
торов приводит к расслаблению
гладкомышечных клеток стромы
предстательной железы, что приво-
дит к уменьшению симптомов об-
струкции. Тамсулозин блокирует
α1a- и α1d-адренорецепторы, что
позволяет ему эффективно бороть-
ся со всеми СНМП, при этом сосу-

дистые осложнения возникают ред-
ко, в связи с малым влиянием на
α1b-адренорецепторы. В настоящее
время в России активно приме-
няются более девяти Тамсулозин-
содержащих препаратов [5], выпу-
скаемых различными производите-
лями. Однако комплексное терапев-
тическое действие Тамсулозина
может быть эффективным только
при достижении необходимой кон-
центрации действующего вещества
в крови и ее удерживании в течение
заданного времени. Одним из клю-
чевых факторов, обеспечивающим
необходимую концентрацию препа-
рата, является механизм контроли-
руемого высвобождения. В связи с
чем, целью нашей работы было про-
ведение сравнительного исследова-
ния физико-химических и фарма-
цевтико-технологических характе-
ристик оригинальных и воспроиз-
веденных препаратов тамсулозина.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Объектами исследования яв-
лялись оригинальные и воспроиз-
веденные препараты тамсулозина,
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выпускаемые в виде капсул («Ом-
ник», «Профлосин», «Фокусин», «Там-
сулозин-OBL», «Тамсулозин (Вер-
текс)», «Тамсулозин Канон», «Омсу-
лозин», «Тулозин») и таблеток («Ом-
ник Окас», «Тамсулозин Ретард»).

Изучение физико-химических
характеристик включало исследова-
ние гранулометрического состава
содержимого капсул методом опти-
ческой микроскопии, исследование
морфологии пленочного покрытия
/материала ядер таблеток и содер-
жимого капсул методом сканирую-
щей электронной микроскопии,
исследование фазового состава пле-
ночных оболочек, материала ядер
таблеток и содержимого капсул ме-
тодами порошковой рентгеновской
дифракции и рамановской спектро-
скопии [6]. 

Анализ фармацевтико-тех-
нологических характеристик 

Исследование включало анализ
внешнего вида таблеток и капсул,
определение средней массы и откло-
нений в массе таблеток и содержи-
мого капсул (ГФ XIII ОФС.1.4.2.0009.15),
прочность на раздавливание (ГФ
XIII ОФС.1.4.2.0009.15), распадае-
мость таблеток и капсул (ГФ XIII
ОФС.1.4.2.0013.15), изучение дина-
мики растворения.

Метод сканирующей элек-
тронной микроскопии

Метод сканирующей электрон-
ной микроскопии (СЭМ) позволяет
одновременно исследовать размеры
и форму частиц, распределение ча-
стиц по размерам, а также получить
изображение объекта в широком
диапазоне увеличений.

Электронные микрофотогра-
фии образцов были получены с ис-
пользованием настольного скани-
рующего электронного микроскопа
TM-1000 (Hitachi). Для получения
проводящей поверхности прово-
дили напыление Au (толщина слоя 8
нм) в вакууме с использованием
комплекса для напыления на препа-
раты токопроводящих пленок (JFC-
1600 Auto Fine Coater, Jeol).

Метод рамановской спектро-
скопии

Рамановская спектроскопия –
неконтактный и неразрушающий
метод анализа, позволяющий сохра-
нить исследуемый образец для по-
вторного многократного анализа с
целью подтверждения результата.
Для проведения анализа требуется
минимальное количество материа-
ла, поскольку зондирующее излуче-
ние фокусируется в пятно диамет-
ром около 2 мкм. Именно раманов-
ская спектроскопия стала стандарт-
ным методом идентификации кон-
трафактных лекарственных средств.
В США она успешно применяется
для контроля процесса производства
фармацевтических препаратов в со-
ответствии с требованиями управле-
ния по контролю за продуктами и
лекарствами (FDA) [6].

Раман-спектры регистрирова-
лись на спектрометре LabRAM HR
Evolution (Horiba, Франция) обору-
дованном многоканальным CCD-
детектором, охлаждаемым жидким
азотом. Спектры возбуждались ли-
нией 514 нм Ar+-лазера мощностью
около 1 мвт на поверхности об-
разца. Спектры получены в геомет-
рии обратного рассеяния с исполь-
зованием микроскопа и диаметром
пятна лазерного света на поверхно-
сти образца около 2 мкм. Спек-
тральное разрешение спектрометра
устанавливалось 3,0 см-1.

Порошковая рентгеновская
дифракция

Метод порошковой рентгенов-
ской дифракции используется для
идентификации различных фаз в их
смеси на основе анализа дифрак-
ционной картины образца.

Образец (пленочная оболочка/
ядро таблетки; содержимое капсул)
тщательно растирали в агатовой
ступке и помещали в кювету диф-
рактометра Bruker D8 Advance (λ =
1.5406 Å). Порошковые дифракто-
граммы были записаны в режиме
2Θ сканирования в интервале 3-60
градусов с шагом 0,01 градуса при
комнатной температуре (+20°C). 

Отсутствие связанных асбестов в
тальке было показано согласно ГФ XIII
ФС.2.2.0017.15 «Тальк» (присутствие
амфиболов определяют по наличию на
дифрактограмме пиков в диапазоне 2θ:
10,5±0,1°, а присутствие серпентинов –
по наличию пиков в диапазонах 2θ:
12,1±0,1, 24,3 ±0,1°).

Изучение динамики раство-
рения

Тест «растворение» проводили
по фармакопее США (USP, Tamsulosin
Hydrochloride Capsules, 2016, test 7) в
аппарате «лопастная мешалка» (Varian
705 DS, США) со специальным прово-
лочным приспособлением, препят-
ствующим всплыванию капсул. Коли-
чество тамсулозина, перешедшего в
среду растворения, определяли мето-
дом высокоэффективной жидкостной
хроматографии («МилиХром А-02»,
ЗАО «Эконова»).

РЕЗУЛЬТАТЫ 

На предварительном этапе ис-
следования было проведено сравне-
ние составов лекарственных пре-
паратов тамсулозина, выпускаемых
в виде таблеток с контролируемым
высвобождением и капсул с моди-
фицированным высвобождением.

Согласно инструкции к препа-
рату [5], основой таблеток «Омник
Окас» являются полиэтиленгли-
коли. В технологии производства
твердых лекарственных форм (в
данном случае, таблеток), они отно-
сятся к классу «связующих» вспомо-
гательных веществ для таблетиро-
вания [7]. Так же их используют как
пластификаторы, препятствующие
разрушению, и как солюбилизаторы –
вспомогательные вещества для
улучшения абсорбции активной ос-
новы при грануляции плавлением.
Следует отметить, что для распа-
дающихся в желудке таблеток с уве-
личением содержания связующих
веществ ухудшается распадаемость
таблеток и скорость высвобожде-
ния лекарственного вещества [7].
Таким образом, в случае таблеток
препарата «Омник Окас» (таблетки 



с контролируемым высвобожде-
нием), на основании указанных выше
данных следует ожидать некоторых
особенностей. Во-первых, значитель-
ного превышения прочности табле-
ток (минимум 3-4х) относительно
рекомендованных минимальных
значений (ГФ XIII ОФС.1.4.2.0011.15).
Во-вторых, вследствие достаточно
высоких температур плавления (65-
72°С для полимеров с молекулярной
массой >2000) и отсутствия разрых-
ляющих вспомогательных веществ в
рецептуре таблетки (в данном случае
в них нет необходимости), все реко-
мендованные времена в тестах распа-
даемости (ГФ XIII ОФС.1.4.2.0013.15)
будут существенно превышены. 
В-третьих, само поведение таблеток
в тесте будет отличаться от поведе-
ния желудочно-растворимых табле-
ток («набухание/образование геля
/расширение/растворение» вместо
распада таблетки и последующего
растворения).

Основой таблеток «Тамсулозин
Ретард» являются гипромеллоза (гид-
роксипропилметилцеллюлоза, ГПМЦ)
и микрокристаллическая целлюлоза
(МКЦ). МКЦ широко используется в
производстве твердых лекарственных
форм в основном в качестве наполни-
теля, также проявляющего связующие
и улучшающие скольжение свойства
[8]. ГПМЦ, в зависимости от сорта,
может использоваться как компонент
пленочного покрытия, связующий
агент, дизинтегратор, а также как гид-
рофильный матричный агент. Основ-
ным преимуществом матричных
таблеток с использованием ГПМЦ яв-
ляется легкость управления профи-
лем растворения с помощью выбора
специфического сорта с определенной
вязкостью, изменения содержания
ГПМЦ в таблетке и размера (и проч-
ности) таблетки.

Пленочное покрытие таблеток
обоих препаратов относится к типу
желудочно-растворимого, и исполь-
зуется в большей степени для улуч-
шения потребительских качеств
таблетки.

Таким образом, полная замена
основы таблетки в препарате «Там-

сулозин Ретард» по сравнению с
«Омник Окас», в принципе, не яв-
ляется препятствием для создания
дженерика со сходным профилем
высвобождения, вследствие воз-
можности варьирования доста-
точно большого количества пара-
метров как самой таблетки (раз-
мер/форма/прочность), так и со-
става таблеточной массы. Однако в
связи с меньшей массой таблетки, с
меньшей массой твердой дисперс-
ной системы на базе ГПМЦ (являю-
щейся основой матрикса таблетки),
и с большей массовой долей тамсу-
лозина («Омник Окас»: 0,1607 % (400
мкг/248,85 мг); «Тамсулозин Ретард»:
0,3125% (400 мкг/128 мг)) можно
предположить, что величины проч-
ности таблеток будут сильно превы-
шены относительно не только
рекомендованных минимальных
значений, но и относительно табле-
ток препарата «Омник Окас» 

Сравнение инструкций к пре-
паратам тамсулозина, выпускаемых
в форме капсул [5], показал, что все
они относятся к типу капсул с моди-
фицированным высвобождением
(имеют в составе оболочки или со-
держимого специальные вспомога-
тельные вещества, предназначенные
для изменения скорости или места
высвобождения действующих ве-
ществ). Классификация по составу
основы содержимого капсул (пел-
леты/гранулы) выбранных для ис-
следования препаратов дает воз-
можность разделить их на две
группы:

1. В качестве инертной основы
используется МКЦ («Омник», «Про-
флосин», «Фокусин», «Омсулозин»,
«Тулозин»)

2. В качестве инертной основы
используется сахароза («Тамсуло-
зин-OBL», «Тамсулозин (Вертекс)»,
«Тамсулозин Канон»).

Несмотря на то, что для всех
препаратов основой (носителем) со-
держащей тамсулозин твердой дис-
персной системы [9] являются со-
полимеры метакриловой кислоты
(МАК) и этилакрилата (полиметил-
метакрилаты (ПММА)), распределе-

ние этого компонента между ядром
и оболочкой в явном виде указано
только для препаратов: «Фокусин»
(ядро и оболочка), «Тамсулозин-
OBL» (только оболочка), «Тамсуло-
зин (Вертекс)» (только оболочка),
«Омсулозин» (ядро и оболочка). По-
мимо использования как компо-
нента оболочек таблеток, ПММА
может применяться и в качестве
матрицы для создания лекарствен-
ных форм, обеспечивающих замед-
ленное высвобождение действую-
щего вещества в организме чело-
века, тем самым продлевая его тера-
певтический эффект.

Таким образом, уже на основа-
нии рассмотренных данных можно
сделать следующие предположения:

1. Вследствие практически 10-
кратного различия в количестве ос-
новы содержащей тамсулозин твер-
дой дисперсной системы препара-
тов «Омник» (400мкг/42,5мг/рас-
пределено по всей грануле) и «Там-
сулозин (Вертекс)» (400мкг/4,8мг/
оболочка пеллеты), именно в этом
случае следует ожидать значитель-
ных различий в количестве высво-
бодившегося тамсулозина в различ-
ных контрольных точках от начала
испытания.

2. Пеллеты препарата «Тамсу-
лозин-OBL» должны иметь наи-
большую толщину оболочки (при-
чем действующее вещество может
находиться только в оболочке). Не-
обходимость предотвратить раство-
рение оболочки в желудке (тре-
буются ПММА, придающие оболочке
желудочно-резистентные свойства) и
наличие в составе оболочки ГПМЦ
(17,5 % масс.) дает возможность
предположить низкое количество
высвободившегося тамсулозина на
первой контрольной точке через 2
часа после начала испытания (2 часа
в 0,1 Н HCl) и превышение на сле-
дующей контрольной точке.

Результаты проведенных экс-
периментов показали, что по пока-
зателям подлинности, средней мас-
сы и отклонений в массе таблеток /
содержимого капсул, различий меж-
ду всеми исследованными препара-
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тами выявлено не было. Для всех
исследованных препаратов не было
зафиксировано наличия примесей
кристаллических фаз, не соответ-
ствующих заявленному составу. Для
препаратов, содержащих тальк в со-
ставе оболочки таблеток («Тамсуло-
зин Ретард») / оболочки (либо пел-
леты и оболочки) содержимого кап-
сул препаратов «Омник» (производ-
ства ЗАО «ОРТАТ» и ЗАО «ЗиО-
Здоровье»), «Профлосин», «Фокусин»,
«Тамсулозин-OBL», «Тамсулозин Ка-
нон», «Омсулозин» и «Тулозин»,
было показано отсутствие связан-
ных асбестов.

Разрушающая сила для табле-
ток препаратов «Омник Окас»
(122±10 Н) и «Тамсулозин Ретард»
(143±17 Н) превышает минималь-
ное рекомендованное значение (30
Н) для таблеток данных диаметров
(Ø9, Ø7). Вычисленные на основа-
нии полученных данных величины
прочности таблеток [10, 11] значи-
тельно превышают как рекомендо-
ванные(0,5 МПа) для данных диа-
метров («Омник Окас»: в 4 раза (2,0
МПа); «Тамсулозин Ретард»: в 9 раз
(4,54 МПа)), так и прочности пред-
ставленных на российском рынке
таблеток некоторых препаратов
близкого размера. Вследствие отсут-
ствия полимеров с рН-зависимым
высвобождением в рецептурах таб-
леток, использование подобной
твердой дисперсной системы тамсу-
лозина на основе «пластификато-
ров» («Омник Окас»), либо гипро-
меллозы («Тамсулозин Ретард») дает
возможность модифицировать (про-
лонгировать) высвобождение там-
сулозина только за счет отсутствия
«разрыхляющих» вспомогательных
веществ и создания таблеток высо-
кой прочности, что должно изме-
нять характер растворения таблеток
(медленное «набухание» с после-
дующим медленным растворением
вместо быстрого распада таблеток).

Наибольшее значение прочно-
сти (среднее значение 22±4 Н) за-
фиксировано для содержимого капсул
препарата «Омсулозин», что может
быть связано с наибольшим (среди

всех исследованных препаратов) со-
держанием полимерной основы (со-
полимер метакриловой кислоты и
этилакрилата, 28,7 масс. %) и наимень-
шим содержанием МКЦ. Наименьшие
значения прочности (средние значе-
ния: 6 Н и менее) содержимого капсул
зафиксированы для препаратов, со-
держащих сахарозу в качестве основ-
ного (или единственного) компонента
«инертных пеллет». 

Экспериментами по определе-
нию времени распадаемости было
показано, что таблетки препаратов
«Омник Окас» и «Тамсулозин Ре-

тард» полностью растворяются через
12 часов после начала эксперимента
(через 10 часов после замены среды
растворения). Оболочки капсул всех
препаратов не имеют желудочно-ре-
зистентного покрытия. Пролонгиро-
ванное высвобождение тамсулозина
в этом случае достигается наличием
полимерного носителя с рН-зависи-
мой растворимостью, входящего в
состав самих пеллет, либо их оболо-
чек.

Результаты гранулометриче-
ского анализа содержимого капсул
представлены на рисунке 1. Для

доброкачественная гиперплазия предстательной железы
э к с п е р и м е н т а л ь н а я  и  к л и н и ч е с к а я  у р о л о г и я  ¹1  2 0 1 9  w w w . e c u r o . r u

35

Рис. 1. Гранулометрический состав содержимого капсул исследуемых препаратов



группы препаратов с использованием
сахарозы в качестве инертной ос-
новы («Тамсулозин-OBL», «Там-
сулозин (Вертекс)», «Тамсулозин
Канон») характерно довольно узкое
распределение гранул/пеллет по
размерам (размеры 900-1200 мкм). В
то же время для препаратов с ис-
пользованием МКЦ в качестве
инертной основы пеллет («Омник»,
«Профлосин», «Фокусин», «Омсуло-
зин», «Тулозин») характерно нали-
чие большего числа пеллет мень-
шего размера и, как следствие, более
широкое распределение по разме-
рам. Данные изменения могут быть
связаны с технологическими затруд-
нениями, возникающими на одном
или нескольких этапах при ис-
пользовании пеллет из сахарозы
меньшего размера: а) при гранули-
ровании либо подсушивании (раз-
рушение/пыление); б) нанесении
покрытия (пыление/слипание ча-
стиц).

Изменение распределения ча-
стиц содержимого капсул по разме-
рам (например, со среднего размера
600 мкм до 1100 мкм) даже при со-
хранении рецептуры (для любого из
препаратов) повлечет за собой из-
менение профиля высвобождения
(снижение) вследствие:

• на ранних стадиях растворе-
ния – уменьшения удельной поверх-
ности;

• на поздних стадиях растворе-
ния – увеличения радиуса частиц
при том же соотношении анион-
ной/нейтральной форм сополиме-
ров (при условии сохранения
рецептуры).

Таким образом, уже только из-
менение гранулометрического со-
става повлечет за собой необ-
ходимость корректировки рецеп-
туры для обеспечения заданного
профиля высвобождения. Полное
же изменение списка используемых
вспомогательных веществ повлечет
за собой необходимость решения
многопараметрической задачи под-
бора носителей и порядка их сме-
шивания, растворителей для увлаж-
нения, физико-химических характе-

ристик комбинации сополимеров
(сюда же включаем необходимость
определения соотношения сополи-
меров), размера и прочности инерт-
ных гранул (при их использовании),
состава и физико-химических ха-
рактеристик оболочки. 

На основании полученных
данных можно предположить, что
подобие составов препаратов «Ом-
ник», «Профлосин», «Фокусин» и
распределения содержимого капсул
по размерам дает возможность
более простого решения задачи по
обеспечению заданного профиля
высвобождения тамсулозина из
этих дженериковых аналогов и так
же более простой способ влияния
на высвобождение тамсулозина на
первой контрольной точке (сниже-
ние): использование для создания
пленочной оболочки преимуще-
ственно анионной формы сополи-
меров МАК. В свою очередь,
наличие меньшего числа частиц
большего размера, при содержании
включающей тамсулозин твердой
дисперсной системы на основе со-
полимеров МАК только в составе
оболочки («Тамсулозин-OBL» и
«Тамсулозин (Вертекс)») делает
обеспечение требуемого профиля
высвобождения более сложной за-
дачей. Дополнительное же пропи-
тывание инертных пеллет раство-
ром тамсулозина (для чего необхо-
димо подобрать органический рас-
творитель, с котором раствори-
мость сахарозы отлична от 0; в про-
тивном случае дополнительное про-
питывание приведет только к пыле-
нию и неравномерному содержанию
тамсулозина) с целью обеспечить
высвобождение в отделах желудоч-
но-кишечного тракта (ЖКТ) с высо-
кими значениями рН, мы считаем
маловероятным вследствие того,
что оно не только не гарантирует
пролонгированного высвобожде-
ния (хорошая растворимость саха-
розы), но и повлечет за собой:

• необходимость использова-
ния только анионной формы сопо-
лимеров в рецептуре оболочки
пеллет для предотвращения их рас-

творения в желудке. Следствием
этого будут близкие к 0% значения
величин высвобождения на первой
контрольной точке и почти полное
высвобождение во второй конт-
рольной точке, либо

• необходимость использова-
ния двухслойного покрытия либо
комбинации сополимеров в анион-
ной и нейтральной формах для
обеспечения отличного от 0% вы-
свобождения в желудке, опять же с
последующим быстрым высвобож-
дением во второй контрольной
точке.

Таким образом, на основании
результатов экспериментов по опре-
делению гранулометрического со-
става, по определению прочности
содержимого каспул и анализа со-
ставов пеллет исследованных пре-
паратов, в случае препарата «Там-
сулозин (Вертекс)» следует ожидать
значительных различий в количе-
стве высвободившегося тамсуло-
зина на первой контрольной точке
после смены буфера (2 часа в фос-
фатном буфере) (существенное пре-
вышение либо практически полное
высвобождение).

Исследование с использова-
нием метода сканирующей элек-
тронной микроскопии показало,
что ядра таблеток препарата «Там-
сулозин Ретард» отличаются от ядер
таблеток «Омник Окас» практиче-
ски плоскими поверхностями ско-
лов и отсутствием межзерновых
трещин, что свидетельствует о при-
менении существенно больших уси-
лий прессования и подтверждается
большими, чем для таблеток «Ом-
ник Окас», значениями прочности
таблеток.

Исследование содержимого
капсул показало, что гранулы/пел-
леты всех исследованных препара-
тов имеют пленочную оболочку,
даже в случаях, когда это явно не
указано в инструкциях к препара-
там. Наименьшую толщину пленоч-
ной оболочки имеют гранулы
препарата «Омник» (производства
ЗАО «ОРТАТ» и ЗАО «ЗиО-Здо-
ровье») (~ 3 мкм) и пеллеты пре-
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парата «Тулозин» (5 мкм). Наи-
большую толщину пленочного 
покрытия (до 50 мкм) имеют пел-
леты препарата «Тамсулозин-OBL»
(рис. 2). 

Анализ внутреннего строения
гранул/пеллет позволяет разделить
препараты на 3 группы (рис. 2):

1. Умеренно-плотная волокни-
стая структура (все препараты, со-
держащие МКЦ в качестве инерт-
ного наполнителя).

2. Однородная плотная струк-
тура с наличием небольшого количе-
ства полостей («высохшая паста»):
«Тамсулозин (Вертекс)».

3. Неоднородное строение гра-
нул/пеллет в направлении от центра
к поверхности: кристаллы (сферо-
низованные, 10-20 мкм) в центре,
однородная плотная структура на

поверхности: «Тамсулозин-OBL»,
«Тамсулозин Канон».

Основой инертных пеллет групп
2 и 3, согласно инструкциям к препа-
ратам, является сахароза. Вероятно,
причиной неоднородного строения
является меньшее количество увлаж-
няющего агента (вода) при изготовле-
нии инертных пеллет в случае
препаратов «Тамсулозин-OBL», «Там-
сулозин Канон». С использованием
метода рамановской спектроскопии
было проведено исследование неодно-
родности строения гранул/пеллет в
направлении от центра к поверхности
препаратов «Тамсулозин-OBL» и
«Тамсулозин Канон», которое пока-
зало, что наблюдавшиеся на снимках
СЭМ сферизованные кристаллы от-
носятся к фазам сахарозы и крахмала,
входящих в состав «инертных пеллет»

этих препаратов. Материал пеллет
препарата «Тамсулозин (Вертекс)»
был идентифицирован как сахароза.

Испытание «Растворение» пред-
назначено для определения количе-
ства действующего вещества, кото-
рое в условиях, указанных в фарма-
копейной статье или нормативной
документации, за определенный
промежуток времени должно вы-
свобождаться в среду растворения
из твердой дозированной лекарст-
венной формы. Испытание «Раство-
рение» проводится при контроле
качества лекарственной формы для
подтверждения постоянства ее
свойств и надлежащих условий про-
изводственного процесса. 

По результатам теста «Растворе-
ние» препараты «Профлосин» и «Фо-
кусин» имеют сходные профили

доброкачественная гиперплазия предстательной железы
э к с п е р и м е н т а л ь н а я  и  к л и н и ч е с к а я  у р о л о г и я  ¹1  2 0 1 9  w w w . e c u r o . r u

37

Рис. 2. Характерные микрофотографии содержимого капсул препаратов «Омник» (ЗАО «ОРТАТ») (А), «Омник» (ЗАО «ЗиО-Здоровье») (Б), «Профлосин» (В), «Фо-
кусин» (Г), «Омсулозин» (Д), «Тулозин» (Е), «Тамсулозин-OBL» (Ж), «Тамсулозин (Вертекс)» (З), «Тамсулозин Канон» (И). Масштабный отрезок 50 мкм



высвобождения и достоверно отли-
чаются от препарата «Омник» (рис.
3). Так, на основании низких значе-
ний высвобождения тамсулозина в
первой контрольной точке («Проф-
лосин»: 1,4%, коэффициент вариа-
бельности 50%; «Фокусин»: 0,7%;
коэффициент вариабельности 57%),
можно предположить более позднее
начало действия этих препаратов.
Кроме того, быстрое высвобожде-
ние при смене среды растворения
(содержимое капсулы попадает в
отделы ЖКТ с высокими рН (ки-
шечник)) и резкий рост концентра-
ции тамсулозина (десятки раз по
сравнению с 2,8-кратным в случае
«Омник») увеличивает вероятность
побочных эффектов (токсического
действия) вследствие возможного
превышения минимальной токсиче-
ской концентрации [7]. 

Для препаратов «Омсулозин» и
«Тулозин» также характерны низкие
величины высвобождения тамсуло-
зина на первой контрольной точке
(«Омсулозин»: 5,3 %, коэффициент
вариабельности: 19%; «Тулозин»:
7,2%, коэффициент вариабельности:
7%), укладывающиеся, тем не менее,
в рекомендованный (USP) диапазон
величины высвобождения для пер-
вой контрольной точки (5÷25 %).

Таким образом, только препа-
раты «Омник», «Омсулозин» и «Ту-
лозин» успешно проходят тест рас-

творения и соответствуют рекомен-
дованным (USP) значениям высво-
бождения активного ингредиента. 

В работе [12], посвященной
разработке прецизионного экспресс-
метода определения высвобожде-
ния тамсулозина с использо-
ванием ВЭЖХ, было показано пол-
ное отсутствие высвобождения там-
сулозина из оригинального пре-
парата «Omnic» даже при выдержи-
вании в течение 12 часов в кислой
среде (pH=1,2). Этим авторы работы
[12] объясняют длительный период
достижения максимальной кон-
центрации тамсулозина в плазме
крови (tmax ~ 6 часов, здоровые
добровольцы) при его быстрой ад-
сорбции из ЖКТ, о чем сообщалось
в обзоре C.I. Dunn с соавт. [13]. Сле-
дует отметить, что все дженерико-
вые аналоги препарата «Омник» с
преимущественным использова-
нием МКЦ в качестве инертной ос-
новы имеют сходные с «ранним»
препаратом «Omnic» профили вы-
свобождения (рис. 3)  [12]. Мы пред-
лагаем этому следующее объясне-
ние: накопленные за первые 10 лет
применения оригинального препа-
рата данные (эффективность, фар-
макокинетические параметры, на-
личие и частота побочных эффек-
тов, так же как и корреляции между
этими параметрами) привели к не-
обходимости изменения профиля

высвобождения тамсулозина из со-
держимого капсул «Омник». Сле-
дует отметить простоту и изящ-
ность решения поставленной за-
дачи: в данном случае профиль вы-
свобождения однозначно задается
изменением соотношения «ней-
тральной» и «анионной» форм ис-
пользуемых сополимеров (см., на-
пример [14, 15]). Для подтвержде-
ния данной гипотезы необходимо
сравнить полученный в данной ра-
боте профиль высвобождения там-
сулозина из капсул препарата
«Омник» (РФ), с профилями высво-
бождения тамсулозина из капсул
препаратов «Flomax®» или «Omnic®»
(ЕС / США).

Параметры высвобождения
тамсулозина из капсул препаратов с
преимущественным использова-
нием сахарозы в качестве инертной
основы («Тамсулозин-OBL», «Тамсу-
лозин (Вертекс)», «Тамсулозин Ка-
нон») не соответствуют рекомендо-
ванным (USP) значениям высво-
бождения активного ингредиента
(рис. 4). Таким образом, все препа-
раты этой группы не проходят тест
растворения.

Например, высвобождение там-
сулозина на первой контрольной
точке через 2 ч от начала испытания
соответствует рекомендованному
только для капсул препарата «Там-
сулозин (Вертекс)» (24,3%; рекомен-
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Рис. 3. Сравнение профилей высвобождения тамсулозина из капсул препаратов
с преимущественным использованием МКЦ в качестве инертной основы, полу-
ченных в данной работе, с данными, полученными для препарата «Omnic» [12].
Рекомендованные параметры высвобождения тамсулозина (согласно USP) от-
мечены темно-синими штрихами

Рис. 4. Сравнение профилей высвобождения тамсулозина из капсул группы пре-
паратов, с использованием сахарозы в качестве инертной основы, с препаратом
«Омник», и с данными, полученными для препарата «Omnic» [12]. Рекомендо-
ванные параметры высвобождения тамсулозина (согласно USP) отмечены
темно-синими штрихами



дованный диапазон: 5÷25 %). В слу-
чае препаратов «Тамсулозин-OBL» и
«Тамсулозин Канон» значения вы-
свобождения тамсулозина на пер-
вой контрольной точке сущест-
венно ниже (~ 1 %) и выше (44%) ре-
комендованных. Для препарата
«Тамсулозин-OBL» высвобождение
тамсулозина во второй контроль-
ной точке существенно превышает
рекомендованное (рис. 4). Для пре-
паратов «Тамсулозин (Вертекс)» и
«Тамсулозин Канон» полное высво-
бождение тамсулозина было зафик-
сировано уже во второй контроль-
ной точке (2ч после замены среды
на pH=7,4; рекомендовано: 44÷66%):
111,0 и 100,7%, соответственно.
Одним из объяснений превышения
измеренной величины высвобожде-
ния тамсулозина над заявленной до-
зировкой для препарата «Тамсуло-
зин (Вертекс)» может быть очень
малое количество основы содержа-
щей тамсулозин твердой дисперс-
ной системы (практически в 10 раз
меньше относительно препарата
«Омник»). В таком случае, измене-
ние массы сополимера на 1 мг при-
ведет к относительной ошибке в
2,3% для препарата «Омник» и 21% –
для «Тамсулозин (Вертекс)». В слу-
чае препарата «Тамсулозин Канон»
было дополнительно определено
высвобождение тамсулозина через 1
час после замены среды на pH=7,4:
величина высвобождения (86,9%)
также оказалась на уровне рекомен-
дованной величины высвобожде-
ния в третьей контрольной точке
(10 ч после замены среды на pH=7,4;
рекомендовано: не менее 80%).
Вследствие быстрого высвобожде-
ния тамсулозина, мы предполагаем,
во-первых, увеличение вероятности
побочных эффектов вследствие рез-
кого роста концентрации тамсуло-
зина в плазме крови пациентов за
счет быстрого высвобождения при
смене среды растворения (содержи-
мое капсулы попадает в отделы
ЖКТ с высокими рН (кишечник)), а
во-вторых, наименьшую эффектив-
ность препаратов «Тамсулозин (Вер-
текс)» и «Тамсулозин Канон» среди

исследованных в данной работе
препаратов, вследствие возможного
быстрого выведения тамсулозина. 

ОБСУЖДЕНИЕ 

В основе клинической эффек-
тивности действующего вещества
тамсулозин гидрохлорид лежит его
способность селективно блокиро-
вать постсинаптические α1A-адрено-
рецепторы гладких мышц пред-
стательной железы, шейки мочевого
пузыря, простатической части
уретры [16, 17]. Это взаимодействие
снижает тонус гладких мышц, что
облегчает отток мочи и одновре-
менно уменьшает симптомы об-
струкции и раздражения, связанные
с ДГПЖ. Воздействие приводит к
облегчению мочеиспускания, сни-
жению болевого синдрома, устране-
нию никтурии и, как следствие,
улучшению качества сна и повыше-
нию качества жизни пациента [18].
Значительно меньше выражена у
тамсулозина способность блокиро-
вать α1b-адренорецепторы гладких
мышц сосудов. Поэтому действие на
системное артериальное давление
(АД) при поддержании в крови нор-
мативной концентрации незначи-
тельно, что особенно важно для
пациентов пожилого возраста. Вне-
запное резкое снижение артериаль-
ного давления не только приводит к
повышению нагрузки на сердечно-
сосудистую систему, но и вызывает
резкую слабость, вплоть до обмо-
рока, что для возрастных пациентов
означает риск травмы или перелома
[19]. 

Выраженный терапевтический
эффект проявляется приблизитель-
но через 2 недели от начала лечения
при ежедневном применении, т.е.
прием препарата имеет накопитель-
ный эффект. Однако, терапевтиче-
ское воздействие тамсулозина с
учетом накопительного эффекта
возможно только при соблюдении
трех условий:

1. Отсутствие вредных приме-
сей и соответствие заключенной в
таблетки/капсулы лекарственной

формы заявленному составу и хи-
мическому строению/полиморфной
модификации/энантиомеру дейст-
вующего вещества;

2. Поддержание содержания
препарата в крови выше минималь-
ной терапевтической дозы до сле-
дующего приема препарата (при-
нимается 1 раз в сутки). Данный эф-
фект достигается за счет замедлен-
ного высвобождения действующего
вещества из лекарственной формы
[20];

3. Поддержание содержания
препарата в крови НЕ выше макси-
мальной рекомендованной дозы.
Превышение содержания вещества
в крови приводить к серьезным не-
желательным эффектам, начиная от
влияния на тонус гладкой мускула-
туры сосудов и незначительной сла-
бости и астении, и вплоть до
резкого изменения давления и об-
мороков. Данный эффект обеспечи-
вается желудочно-резистентными
свойствами оболочки (таблеток и
капсул), а также замедленным вы-
свобождением и всасыванием [20]
действующего вещества из лекар-
ственной формы в тонком кишеч-
нике.

При нарушении любого из дан-
ных условий, препарат в лучшем
случае не сможет оказывать полно-
ценного терапевтического воздей-
ствия, а в худшем – его прием
приведет к возникновению серьез-
ных неблагоприятных последствий
для организма. Например, исполь-
зование субстанции сильденфила
цитрата ненадлежащего качества
(вредные примеси) может суще-
ственно увеличить риск возникно-
вения серьезных побочных эффек-
тов [21]. Известны также примеры
рацемических препаратов, в кото-
рых один из стереоизомеров обладал
сильным токсическим эффектом, что
приводило к трагическим случаям.
Например, R-талидомид является
мощным транквилизатором, в то
время как S-талидомид обладает те-
ратогенным действием и представ-
ляет наибольшую опасность на ран-
них стадиях беременности [22].
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Вероятность появления ребенка с
физическими деформациями по-
является после приема всего одной
таблетки талидомида в этот проме-
жуток времени (т.н. «Талидомидная
катастрофа», 1960-е годы). 

Замедленное высвобождение
действующего вещества в ЖКТ
обеспечивается в случае тамсуло-
зина специально созданной для дан-
ного действующего вещества
лекарственной формой. Замена лю-
бого из компонентов данной слож-
ной сбалансированной твердой
дисперсной системы «действующее
вещество – полимерные носители –
другие вспомогательные вещества»
приведет к изменению всей модели
и потребует не только корректи-
ровки остальных параметров для
сохранения аналогичных с ориги-
нальным препаратом фармакокине-
тических свойств, но и проверки
устойчивости вновь созданной ком-
позиции в течение всего срока хра-
нения в условиях переменной
температуры/влажности и т.д. Ранее
на примере такролимуса, широко
используемого иммунодепрессанта,
применяемого при пересадке орга-
нов, было показано, что кристалли-
зация из аморфного состояния
происходит чаще в случае дженери-
ков, содержащих действующее ве-
щество в виде физической смеси с
полимерами, а не в виде твердой
дисперсной системы [23]. С уве-
личением степени кристалличности
критически уменьшается раствори-

мость [24], что может привести к
резкому падению эффективности
при использовании первоначальных
доз без мониторинга концентрации
такролимуса в крови и, таким обра-
зом, к отторжению пересаженного
органа.

Разработка нового дизайна
препарата возможна, однако яв-
ляется сложной многопараметриче-
ской задачей. Как правило, исходя
из зарубежного опыта разработки
сложных моделей препаратов, это
требует большого количества вре-
мени, средств, фармакологических и
клинических исследований [25,26].
В результате успешных разработок
высокотехнологичных препаратов
научные результаты подобной работы
являются самодостаточными для пуб-
ликации и принимаются высокорей-
тинговыми журналами  [27-29]). В
случае исследованных дженериков
тамсулозина нам не удалось обнару-
жить в научной литературе статей по
разработке нового дизайна препарата
с замедленным высвобождением ни
для одного из них. Надежным спо-
собом, позволяющим подтвердить
эффективность «измененной» ле-
карственной формы, являются кли-
нические исследования. Однако для
регистрации дженериков они не яв-
ляются обязательными. Можно
предположить, что в отсутствии
обязательных процедур контроля,
рынок РФ получает препараты, про-
изведенные по наиболее дешевому
дизайну. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В отличие от препаратов с пре-
имущественным использованием
МКЦ в качестве инертной основы (все
препараты зарубежного производ-
ства), для которых характерны подоб-
ные ранней версии препарата «Omnic»
[12] профили высвобождения (про-
лонгированное высвобождение), все
препараты с использованием сахарозы
в качестве инертной основы (про-
изводство локализовано в РФ) имеют
статистически различимые профили
высвобождения, не эквивалентные ни
ранней версии препарата «Omnic», ни
препарату «Омник», производство ко-
торого локализовано в РФ. Таким об-
разом, вопрос о том, являются ли
воспроизведенные препараты «Тамсу-
лозин-OBL», «Тамсулозин (Вертекс)»,
«Тамсулозин Канон» фармацевтиче-
ски и терапевтически эквивалент-
ными оригинальному является ак-
туальным и открытым. Согласно полу-
ченным результатам следует ожидать
существенного снижения фармаколо-
гической эффективности, и, как след-
ствие, терапевтического потенциала
этих препаратов и для доказательства
их безопасности и эффективности не-
обходимо проведение дополнитель-
ных исследований (напр., сравни-
тельные фармакокинетические иссле-
дования с привлечением здоровых
добровольцев).  

Авторы выражают благодар-
ность д.х.н. Б.А. Колесову за запись
КР-спектров.
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Summary:
Chemical-pharmaceutical analysis of original and
generic tamsulosin preparations
A.V. Moskalev, A.G. Ogiyenko, S.A. Myz', A.A. Ogiyenko, V.S. Gladkikh

Drugs based on α1-adrenergic blockers are currently used as
a first line of treatment for lower urinary tract symptoms (LUTS).
Blockage of α1a-adrenergic receptors leads to relaxation of smooth

Резюме:

Лекарственные средства на основе α1-адреноблокаторов в на-
стоящее активно используются как препараты первого выбора
при лечении симптомов со стороны нижних мочевыводящих
путей (СНМП). Блокада α1а-адренорецепторов приводит к рас-
слаблению гладкомышечных клеток стромы предстательной же-
лезы, что приводит к уменьшению симптомов обструкции.

Ключевые слова: тамсулозина гидрохлорид, альфа-адреноблокаторы, доброкачественная гиперплазия предстательной
железы, корректор уродинамики, инструментальные методы исследования, оригинальные и воспроизведенные лекарст-
венные препараты, эквивалентность.

Кey words: tamsulosin hydrochloride, alpha-blockers, benign prostatic hyperplasia, urodynamics corrector, instrumental methods
of research, original and reproduced drugs, equivalence.



доброкачественная гиперплазия предстательной железы
э к с п е р и м е н т а л ь н а я  и  к л и н и ч е с к а я  у р о л о г и я  ¹1  2 0 1 9  w w w . e c u r o . r u

41

muscles in prostatic stroma which leads to a decrease in obstruc-
tion symptoms. Tamsulosin blocks α1a- and α1d-adrenergic re-
ceptors, which allows it to effectively diminish all LUTS, while
circulatory adverse events are rare because of its low activity to-
wards α1b-adrenergic receptors.

However, therapeutic efficacy of drugs belonging to this group
is possible only when required serum drug concentration is
reached and maintained for a necessary period of time. These
characteristics are defined by properties of a pharmaceutical form
no less, or sometimes even more than by properties of an active
ingredient itself. They are influenced by a choice of excipients
which define drug release profile. Properties of a pharmaceutical
form may radically change after substitution of one excipient by
another, after substitution of solvent used for this pharmaceutical
form, due to altered temperature regimen without following opti-
mization of composition or manufacturing flaws. 

The aim of this research was to perform a comparative study
of physical, chemical, pharmaceutical and technological charac-
teristics of drugs based on tamsulosin hydrochloride currently pre-
scribed and used in Russia (capsules: «Omnic», «Proflosin»,
«Focusin», «Tamsulosin-OBL», «Tamsulosin Vertex», «Tamsulosin
Canon», «Omsulosin» and «Tulosin»; tablets: «Omnic Ocas»,
«Tamsulosin Retard»). General characteristics of tablets and cap-
sules (comparison of composition, fillers and carriers, authenticity,
mean mass of tablets and capsule contents, homogenicity, resist-
ance to crushing, disintegration) were studied, as well as morphol-
ogy of film coating, core material of tablets and capsule contents,
chemical and phase composition of tablets and capsules and tam-
sulosin release profile. 

It was shown that modifications made to composition of cer-
tain generic drugs led to significant changes in their physical and
chemical properties when compared to original drug, which cor-
related with significant changes in tamsulosin release profile.

An observed difference may potentially influence therapeutic
activity of a pharmaceutical form  and requires further in vivo
studies.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

Тамсулозин блокирует α1a- и α1d-адренорецепторы, что позво-
ляет ему эффективно бороться со всеми СНМП, при этом сосу-
дистые осложнения возникают редко, в связи с малым влиянием
на α1b-адренорецепторы.

Однако эффективное терапевтическое воздействие препара-
тов данной группы возможно только при условии достижения и
удерживания необходимой концентрации лекарственного веще-
ства в крови в течение заданного времени. Данные характери-
стики определяются свойствами лекарственной формы в не
меньшей, а нередко, в большей степени, чем свойствами самого
действующего вещества. На них очень сильно влияет выбор вспо-
могательных веществ, определяющих профиль высвобождения.
Характеристики лекарственной формы могут радикально изме-
няться при замене одного из вспомогательных веществ, раство-
рителя, из которого получают форму, а также вследствие
изменения температурного режима без последующей оптимиза-
ции состава или нарушениях технологии производства. Целью
данной работы было проведение сравнительного исследования
физико-химических и фармацевтико-технологических характе-
ристик препаратов на основе тамсулозина гидрохлорида, исполь-
зуемых в настоящее время в России (капсулы: «Омник»,
«Профлосин», «Фокусин», «Тамсулозин-OBL», «Тамсулозин (Вер-
текс)», «Тамсулозин Канон», «Омсулозин» и «Тулозин»; таблетки:
«Омник Окас», «Тамсулозин Ретард»). Исследовались общие ха-
рактеристики таблеток и капсул (сравнение составов лекарствен-
ных форм (используемые наполнители и носители), подлинность,
средняя масса таблеток/содержимого капсул и ее однородность,
прочность на раздавливание, распадаемость), морфология пле-
ночного покрытия и материала ядер таблеток и содержимого кап-
сул, гранулометрический состав содержимого капсул, химический
и фазовый состав материала таблеток и капсул, а также профили
высвобождения тамсулозина. Было показано, что изменение со-
ставов некоторых воспроизведенных препаратов по сравнению с
оригинальным приводит к значительным изменениям их физико-
химических свойств, что коррелирует со значительными разли-
чиями в динамике высвобождения тамсулозина. Установленные
отличия потенциально могут влиять на эффективность терапев-
тического действия лекарственной формы и нуждаются в даль-
нейшем изучении in vivo.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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ущественные достижения в
области лучевого лечения
рака предстательной железы
(РПЖ) ведут к тому, что
число пациентов, выбрав-
ших этот метод радикаль-
ного лечения, неуклонно

растет. Важнейшим этапом терапии
любого онкологического заболева-
ния является проведение мероприя-
тий диспансерно-динамического
наблюдения с целью своевременного
выявления возможного рецидива и
серьезных осложнений лечения. Как
и в случае с радикальной простатэк-
томией, после облучения основным
методом контроля эффективнос-
ти лечения является определение
уровня сывороточного простат-
специфического антигена (ПСА).
Динамика изменений этого показа-
теля после операции и лучевой те-
рапии РПЖ носит существенные
различия, так как радиационно-ин-
дуцированная кинетика ПСА ха-
рактеризуется рядом особенностей.
Так, критерий рецидива, в основе
которого, как и в при хирургиче-

ском удалении железы, лежит от-
счет от достигнутого наименьшего
значения, то есть «nadir», имеет
большую допустимую амплитуду
роста. Сроки достижения наимень-
шего значения уровня ПСА после
лучевого воздействия значительно
растянуты во времени, достигая в
отдельных случаях не-
скольких лет. Наконец, на фоне
прогрессивного постлучевого сни-
жения значения ПСА зачастую на-
блюдаются его подъемы, опреде-
ляемые как «биохимический скачок
ПСА» или «bounce». Объяснением
всех этих процессов служит тот
факт, что оставшаяся ткань ПЖ
продолжает продуцировать ПСА. 

Специалисты, занимающиеся
наблюдением пациентов РПЖ пос-
ле проведенного радикального
лечения, не всегда в полной мере
осведомлены о вышеперечисленной
специфике динамики изменений
уровня ПСА после лучевой тера-
пии. Нередки случаи, когда оценка
ее эффективности осуществляется
с использованием хирургических

критериев рецидива. Регистрация
феномена «bounce» часто приводит
к большим затруднениям с его пра-
вильной интерпретацией. Все это
ведет, с одной стороны, к вполне
понятному, но преждевременному
беспокойству больных, с другой – к
необоснованному назначению до-
рогостоящих методов инструмен-
тальной диагностики (остеосцин-
тиграфия, магнитно-резонансная
томография (МРТ), позитронно-
эмиссионная томография/компью-
терная томография (ПЭТ/КТ)).
Таким образом, актуальность про-
ведения этого исследования не вы-
зывает сомнений. 

Цель исследования – оценить
частоту феномена «биохимического
скачка ПСА» после внутритканевой
лучевой терапии РПЖ источником
высокой мощности дозы (198Ir)
(БТ-ВМД) в режиме монотерапии,
выполненной в виде двух схем под-
ведения дозы, а также установить
факторы, свидетельствующие о по-
вышенной вероятности феномена
скачка.   

Виктория
Выделение
Ilyin

Виктория
Выделение
пробелы
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

С 2012 г. по 2017 г. в ФГБУ
«НМИЦ онкологии им. Н.Н. Пет-
рова» Минздрава России у 198 боль-
ных РПЖ проведена БТ-ВМД в
режиме монотерапии. Лечение осу-
ществлялось в виде двух схем под-
ведения дозы: два сеанса по 13 Гр 
(I группа) – 67 пациентов и три 
сеанса по 11,5 Гр (II группа) – 131
больной. Распределение по группам
риска осуществлялось в соот-
ветствии с общепринятыми крите-
риями NCCN (2010) [1]. В исследо-
вание преимущественно вошли (44
(22,2%) пациента групп низкого и
133(67,2%) промежуточного  риска.
В связи с отказом от облучения та-
зовых лимфатических узлов у 21
(10,6%) пациента с высоким риском
возможного рецидива  брахитера-
пия проводилась в режиме моноте-
рапии.  

Использовались следующие
критерии включения: отсутствие
клинических данных за поражение
регионарных лимфатических узлов
и наличия отдаленных метастазов
(сТ1-3NoMo), отсутствие выражен-
ных обструктивных нарушений со
стороны мочевыводящих путей
(объем остаточной мочи (ООМ)
менее 50 мл, индекс опросника IPSS
менее 20 баллов, максимальная ско-
рость мочеиспускания по данным
урофлоуметрии (Qmax)≥10 мл/сек )
[2]. 

Сравнительная характеристи-
ка исследуемых больных по основ-
ным клиническим показателям до
лечения представлена в таблице 1. 

Лечение осуществлялось на ап-
парате Microselectron с использова-
нием планирующей системы On-
centra Prostate (Elekta) (192Ir). У всех
пациентов за одну госпитализацию
выполнялся 1 сеанс БТ-ВМД по схе-

ме – 1 фракция за 1 имплантацию с
средним межфракционным перио-
дом три недели (от 2 до 4 недель).
Расчеты величины дозной нагрузки
осуществлялись исходя из значения
отношения α/β равное 1,5 Гр, вне за-
висимости от степени дифференци-
ровки опухоли [3, 4] (табл. 2).        

Дозиметрическое планирова-
ние процедуры БТ-ВМД проводи-
лась в соответствии с протоколом,
рекомендованным американским
обществом брахитерапевтов (Amer-
ican Brachytherapy Society – ABS),
Европейской группой терапевтиче-
ской радиологии и онкологии (Curi-
ethérapie-European Society for Thera-
peutic Radiology and Oncolog – GEC-
ESTRO) и с учетом первых отече-
ственных рекомендаций, посвящен-
ных высокомощностной брахитера-
пии РПЖ [2,5,6].  

При динамическом наблюде-
нии за больными после завершения
лучевого лечения контрольные ос-
мотры осуществлялись каждые три
месяца в течение первых трех лет,
далее – один раз в 6 месяцев. Биохи-
мический рецидив после проведен-
ного лечения определяли в соот-
ветствии с рекомендациями согла-
сительной конференции RTOG-
ASTRO: повышение сывороточного
уровня ПСА более 2 нг/мл относи-
тельно наименьшего значения, за-
фиксированного после окончания
лечения [7]. 

Основанием к регистрации фе-
номена «биохимического скачка ПСА»
являлось повышение уровня ПСА
равное или более 0,3 нг/мл, которое
определялось на фоне прогрессив-
ного его уменьшения, достигнутого
после завершения лечения, с после-
дующим самостоятельным сниже-
нием до исходных (перед скачком)
или меньших значений при наблю-
дении или на фоне противовоспали-
тельной терапии. 

РЕЗУЛЬТАТЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Динамика изменения уровня
ПСА в различное после 

Таблица 2. Значения поглощенной дозы при различных режимах 
монотерапии БТ-ВМД

Группа I группа II группа
Число фракций БТ-ВМД 2 3

Подведенная доза (*D) при БТ-ВМД (за фракцию), Гр 13 11,5

**EQD2 (за фракцию), Гр 53,9 42,7

EQD2 (суммарно за курс лечения), Гр 107,7 128,1

Таблица 1. Характеристика исследуемых групп БТ-ВМД на момент начала
лечения

Показатель I группа II группа p

Возраст, лет 67 [63,0;74,0] (50,0-82,0) 67 [61,0;74,0] (47,0-82,0) 0,6

Масса тела (ИМТ), балл 27,3 [24,6;29,1] (20,7-35,6) 26,4 [24,4;29,8] (18,8-46,1) 0,7

Продолжительность 
жалоб, месяцев 24,0 [6,0; 36,0] (0,0-64,0) 24,0 [12,0; 36,0] (0,0-120,0) 0,1

IPSS, балл 6,0 [5,0;10,0] (1,0-24,0) 8,0 [4,0;12,0] (0,0-21,0) 0,2

Число мочеиспусканий 7,0 [6,0; 8,0] (5,0-10,0) 7,0 [6,0; 8,0] (5,0-10,0) 0,3

МИЭФ-5, балл 15,0 [8,0;20,0] (1,0-24,0) 15,0 [10,0;20,0](1,0-25,0) 0,7

Qmax, мл/сек 14,0 [12,1;17,5](9,8-37,8) 15,0 [12,7;18,0](9,0-36,0) 0,6

ООМ, см3 10,0 [0,0;23,0](0,0-50,0) 15,0 [0,0;26,0](0,0-57,0) 0,07

Объем ПЖ, см3 34,7 [28,5; 43,4] (10,3-75,7) 34,9 [26,4;46,7](11,8-106,0) 0,9

ПСА, нг/мл 10,0 [7,9; 14,0] (4,7-64) 9,3 [7,0; 14,0] (0,5-68,0) 0,4

*D – поглощенная доза 
**EQD2 – изоэффективная доза, эквивалентная стандартному режиму фракционирования в 2 Гр



высокомощностной брахитерапии
время представлены в таблице 3. 

Сравнительный анализ вели-
чин ПСА в различные сроки после
лучевого лечения больных РПЖ по-
казывает, что в течение первого года
наблюдения определяется наиболее
существенное снижение уровня
ПСА при использовании режима
облучения в виде трех фракций по
11,5 Гр. В дальнейшем, различия
носят не значимый характер. На
наш взгляд есть две возможные
причины, объясняющие эту особен-
ность кинетики ПСА после БТ-
ВМД: более позднее время (в
среднем на 3 недели) начала конт-
роля уровня ПСА по сравнению с I
группой за счет дополнительной
фракции облучения и более высокая
эквивалентная доза, полученная
больными во II группе. 

Феномен «биохимического
скач-ка ПСА» был определен у 61
(30,8%) из 198 пациентов. В зависи-

мости от используемой схемы БТ-
ВМД частота регистрации «bounce»
была следующей: I группа – 20
(29,8%) из 67 и II-я – 41 (31,3%) из
131 пациентов, то есть фактически
не различалась. Подавляющее боль-
шинство случаев транзиторного
подъема ПСА приходится на пер-
вый год наблюдения: в 60,0% и
68,3% в зависимости от схемы лече-
ния (табл. 4).

У 4 (20,0%) пациентов I-й и 7
(17,0%) II группы отмечено два эпи-
зода «bounce». Продолжительность
периода подъема ПСА, соответ-
ствующего критериям «биохимиче-
ского скачка ПСА», у большинства
пациентов (50 из 61 обследуемых
(81,9%)) составила от трех до шести
месяцев, у оставшихся 11 (18,1%)
наблюдаемых – была в интервале от
шести до девяти месяцев. Макси-
мальное значение подъема ПСА, ко-
торое при дальнейшем наблюдении
было расценено как «bounce», соста-

вило 14,7 нг/мл при наименьшем
показателе (1,7 нг/мл).  

В современной литературе от-
сутствуют четкие рекомендации от-
носительно алгоритма диагности-
ческих мероприятий, проводимых в
случае подозрения на «bounce»
[1,2,5-7]. В своей практической дея-
тельности при регистрации повы-
шения уровня ПСА выше преды-
дущего значения и подозрении на
«биохимический скачок» мы реко-
мендуем пациентам повторное оп-
ределение онкомаркера с интерва-
лом в один месяц и общей продол-
жительностью такой кратности
исследований вплоть до достиже-
ния исходного значения «nadir». В
случае выраженной ирритативной
симптоматики и подозрении на вос-
палительный процесс в ПЖ прово-
дится курс стандартной противо-
воспалительной и антибактериаль-
ной терапии. Назначаются нестеро-
идные противоспалительные пре-
параты в виде ректальных свечей и
фторхинолоны на 10-14 дней. При
дальнейшем увеличении уровня
ПСА с целью исключения биохими-
ческого рецидива РПЖ выпол-
няется ПЭТ/КТ с 68Ga-ПМСА или
11С-холином. Патологическая ги-
перфиксация радиофармацевтиче-
ского препарата в области ПЖ дает
основание осуществлять морфоло-
гическую верификацию вероятного
местного рецидива посредст-
вом сатурационной промежностной
биопсии. 

Для определения возможных
причин «биохимического скачка
ПСА» после БТ-ВМД был проведен
корреляционный ранговый анализ.
В соответствии с данными обзора
литературы отобраны следующие
переменные: «возраст», «ИМТ»,
«ПСА», «объем ПЖ», «плотность
ПСА (ППСА)», «сумма Gleason»,
«сТ» и «статус эректильной функ-
ции (ЭФ)» на момент лечения» [9].
Результаты расчетов представлены
в таблице 5. 

В обеих группах отмечена уме-
ренная прямая взаимосвязь (⍴=0,5;
р<0,001) и (⍴=0,6; р<0,001)  частоты
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Таблица 3. Медианы значений ПСА через 3, 12, 24 и 36 месяцев после БТ-ВМД

Время
контроля

Уровень ПСА, нг/мл pI группа II группа
до лечения 10,0 [7,9; 14,0] (4,7-64) 9,3 [7,0; 14,0] (0,5-68,0) 0,4
3 месяца 2,5 [1,5; 4,1] (0,002-13,7) 2,0 [0,9; 2,8] (0,01-14,2) 0,02
12 месяцев 1,1 [0,6; 1,9] (0,1-3,5) 0,9 [0,3; 1,4] (0,01-10,6) 0,03
24 месяцa 0,7 [0,4; 1,5] (0,05-4,7) 0,5 [0,2; 1,0] (0,01-6,7) 0,1
36 месяцев 0,6 [0,5; 0,9] (0,05-1,9) 0,4 [0,1; 1,1] (0,006-7,1) 0,25

Таблица 4. Сроки возникновения «bounce» после монотерапии БТ-ВМД

Bounce I группа II группа
Абс.* % Абс. %

1 год 12 60,0 28 68,3
2 год 5 25,0 13 31,7
3 год 3 15,0 – –
Всего 20 100 41 100

Таблица 5. Корреляционный анализ факторов bounce после монотерапии БТ-ВМД

Показатель I группа II группа
⍴* p ⍴* p

возраст -0,13 0,28 0,04 0,61
ИМТ 0,16 0,17 -0,07 0,4
ПСА 0,08 0,52 0,15 0,09

объем ПЖ 0,5 0,000 0,6 0,000
ППСА -0,22 0,07 -0,28 0,001

сумма Gleason -0,07 0,57 -0,04 0,64
сТ 0,05 0,63 -0,11 0,24

статус ЭФ 0,39 0,001 0,12 0,16
* ⍴ – коэффициент корреляции 



возникновения «bounce»  и  объема
ПЖ.  Достоверность этой корреля-
ции также подтверждается обрат-
ной незначительной связью с ве-
личиной такого интегрального по-
казателя как плотность ПСА (ППСА)
во II-й группе (⍴=-0,28; р<0,001). По-
мимо этого, продемонстрирована
умеренная прямая связь изучаемого
признака с исходным уровнем ЭФ у
пациентов I группы (⍴=0,39; р<0,001).
Следует отметить, что во II группе
аналогичного влияния не выявлено,
хотя по уровню сохранности ЭФ 
до лечения группы не отличались
(р=0,73). 

Расчеты показали, что медиана
объема ПЖ в группе, где отмечено
наличие «bounce» составляет 48,7
[40,0; 60,4] (21,9-106,0) см3, при его
отсутствии – 31,4 [24,7; 38,2] (10,3-
81,6) см3 (р<0,001). 

ОБСУЖДЕНИЕ

Определение и критерии
bounce. Феномен «биохимического
скачка ПСА» был описан в 1997 году
K.E. Wallner и соавт., которые обна-
ружили временные подъемы уровня
ПСА после проведения брахитера-
пии источником низкой мощности
дозы (125I) [8]. Они установили, что
наиболее часто этот феномен на-
блюдается в период от 12 до 30 ме-
сяцев. Впоследствии стало очевид-
но, что феномен «биохимического
скачка ПСА» наблюдается при ис-
пользовании других технологий
лучевого лечения РПЖ [9]. Необхо-
димо отметить, что эта особенность
динамики ПСА наблюдается и после
фокальной терапии РПЖ, в частно-
сти криоабляции и лечении сфоку-
сированным ультразвуком [10,11].   

До сих пор нет четких крите-
риев, позволяющих достоверно кон-
статировать наличие у пациента
«доброкачественного» подъема ПСА.
В первых работах пороговым счи-
талось значение, превышающее 
0,1 нг/мл выше «nadir» [12,13]. Од-
нако при низких значениях ПСА по-
вышение уровня онкомаркера
возможно связано с погрешностью

используемых тестовых систем, что
может вести к ложным результатам.
Поэтому в дальнейших исследова-
ниях авторы увеличивали порого-
вое значение ПСА, что привело к
очень различной трактовке крите-
риев «биохимического скачка ПСА»:
от 0,1 до 4,0 нг/мл [9,14,15]. Анализ
литературы показывает, что наи-
большее число радиационных онко-
логов в своей практической дея-
тельности используют пороговое
повышение уровня ПСА равное 
0,3-0,4 нг/мл, что и послужило осно-
ванием к определению критерия
«bounce» в нашем исследовании [9].
Регистрация феномена «биохимиче-
ского скачка ПСА» помимо вели-
чины его подъема может осущест-
вляться с учетом его продолжитель-
ности. Так, R.G. Stockи соавт.  опре-
деляли bounce, как подъем выше
nadir на 0,4 нг/мл в течение 6 меся-
цев [16]. Разумным решением для
унификации понятия «биохимиче-
ского скачка ПСА» представляется
использование индивидуального
значения «nadir»: подъем более чем
на 15%-20% от предшествующего
уровня ПСА [17,18]. Столь различ-
ные подходы в определении крите-
риев bounce ведут к тому, что
частота его регистрации по данным
различных исследователей лежит в
очень широких пределах от 15% до
84% [9]. 

Сроки регистрации «биохими-
ческого скачка» во многом зависят
от вида лучевой терапии. W. Bur-
chardt и J. Skowronek показали, что
медианы времени с момента оконча-
ния лечения до начала «доброкаче-
ственного» подъема ПСА при высо-
комощностной и низкомощностной
брахитерапии составили 10,5 и 18,0
месяцев, соответственно (р=0,002)
[21]. В нашем исследовании полу-
чены схожие результаты – в зависи-
мости от режима брахитерапии
начало «bounce» в течение первого
года наблюдения составило 60,0% и
68,3%, соответственно.          

Причины bounce. Существует
несколько гипотез, объясняющих
появление «биохимического скачка

ПСА» после лучевого лечения РПЖ.
В качестве одной из наиболее веро-
ятных причин «bounce» рассматри-
вается сопутствующая доброкачест-
венная гиперплазия ПЖ [19]. Осно-
ванием к такому предположению
является различная радиочувстви-
тельность тканей. Аденоматозные
клетки являются более радиорези-
стентными по сравнению с клет-
ками аденокарциномы, что при-
водит к  более поздней гибели аде-
номатозных клеток и сопровожда-
ется отсроченным подъемом ПСА.
Эти предположения находят свое
подтверждение в работах, указы-
вающих на связь частоты «bounce» с
объемом ПЖ, в целом, и транзитор-
ной зоны, в частности, что коррели-
рует с выраженностью гиперплизии
ПЖ [16,19]. Представленные нами
данные также выявили значимую
взаимосвязь частоты «биохимиче-
ского скачка ПСА» с объемом пред-
стательной железы.

Более молодой возраст рас-
сматривается в качестве еще одного
возможного прогностического фак-
тора риска «биохимического скачка
ПСА». По данным F.A. Critz и соавт.
частота регистрации «bounce» у па-
циентов в возрасте ≤60 лет практи-
чески в два раза выше, чем у боль-
ных старше 70 лет (57% против 26%,
р=0,000) [20]. Схожие результаты
были получены  R.G. Stock и соавт.:
частота «биохимического скачка
ПСА» у пациентов до 65 лет – 38%,
после – 24% (р=0,009) [16]. Причина
этой взаимосвязи до конца остается
не ясной. Предполагается, что более
молодые пациенты чаще имеют нор-
мальный андрогенный статус (более
реактивный секреторный эпителий
ПЖ) и более высокую сексуальную
активность, которая характеризу-
ется частыми эякуляциями, прово-
цирующими повышение концентра-
ции ПСА [9,14].   

Основные исследования, по-
священные поиску причин фено-
мена «биохимического скачка ПСА»
были проведены в начале 2000-х
годов и в подавляющем большин-
стве включали в себя пациентов,
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получающих лучевое лечение РПЖ
с помощью брахитерапии источни-
ками низкой мощности дозы. Были
определены технические параметры
процедуры внутритканевой лучевой
терапии, влияющие на кинетику
ПСА: вид изотопа, используемого
для имплантации, и величина по-
глощенной дозы. G.S. Merrick и
соавт.  показали, что при брахитера-
пии с источниками 125I частота ре-
гистрации «bounce» в два раза
выше, чем при использовании 103Pd
(33% против 17%) [22]. В другом ис-
следовании эти различия были еще
более значимыми: «биохимический
скачок ПСА» после имплантации
125I зафиксирован  в 45,7%, после
имплантации 103Pd – 14,0% случаев
[23]. По данным ряда исследовате-
лей, более высокие дозы, подведен-
ные в ходе внутритканевой лучевой
терапии, ассоциируются с повы-
шенной вероятностью «биохимиче-
ского скачка ПСА» [16,24]. В прове-
денном нами исследовании досто-
верного различия в частоте «bounce»
при рассматриваемых режимах фрак-
ционирования БТ-ВМД мы не полу-
чили: в I группе (суммарная  погло-
щенная эквивалентная доза 107,7
Гр) – 29,8%, во II группе – (128,1 Гр)
31,3%) (табл. 2).   

Помимо вышеперечисленных
факторов рядом исследователей
была установлена вероятная связь

частоты «bounce» с проведением
гормональной терапии, клиниче-
ской стадией РПЖ, степенью диф-
ференцировки опухоли, исходным
уровнем ПСА, величиной «nadir» и
сроками его достижения [9,14,21].  

Прогностическая значимость
«bounce». Большой интерес пред-
ставляют данные относительно
связи феномена «биохимического
скачка ПСА» и вероятностью воз-
никновения биохимического и кли-
нического рецидива РПЖ. Сущест-
вует большое число работ, указы-
вающих на более благоприятный
прогноз у пациентов, имеющих эпи-
зоды повышения уровня ПСА после
облучения, который демонстриру-
ется в лучших показателях биохи-
мического контроля, а также общей,
безметастатической и канцерспеци-
фической выживаемости [9,25-29].
Однозначного объяснения этому
явлению нет. C.J. Rosser и соавт.
предположили, что подъем ПСА
может быть обусловлен переходом
сублетальных повреждений в ле-
тальные, в то время как отсутствие
«bounce» коррелирует с низкой вы-
раженностью такого перехода и
более агрессивной формой заболе-
вания [30]. Эту гипотезу подтвер-
ждает тот факт, что «биохимичес-
кий скачок ПСА» чаще регистриру-
ется у пациентов с низкой суммой
Gleason по данными повторного па-

томорфологического исследования
биопсийного материала после луче-
вой терапии [28]. В исследовании Y.
Yamamoto и соавт.  обнаружено, что
у пациентов с «bounce» после брахи-
терапии отмечается повышенная
плотность клеток CD3 и CD8 в опу-
холи [32].  Более высокие уровни ак-
тивированных T-клеток в перифе-
рической крови после брахитерапии
РПЖ источником низкой мощности
дозы были определены M. Kubo и
соавт.  [33]. Объединив результаты
этих двух работ, можно предполо-
жить, что брахитерапия вызывает
индукцию противоопухолевого им-
мунного ответа (эффект свидетеля),
а «биохимический скачок ПСА» яв-
ляется маркером этого ответа в ПЖ,
предсказывая высокую эффектив-
ность проведенного лечения [26]. 

ВЫВОДЫ

«Биохимический скачок ПСА»
– часто наблюдаемая особенность
кинетики онкомаркера после внут-
ритканевой лучевой терапии РПЖ
источником высокой мощности
дозы, регистрируемая практически
у каждого третьего пациента. Ос-
новным прогностическим фактором
«bounce» является объем ПЖ, с ко-
торым продемонстрирована прямо
пропорциональная достоверная
корреляция (р<0,001).  
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Summary:
Prostate-specific antigen bounce after high-dose rate
interstitial radiation therapy as monotherapy for
prostate cancer
S.V. Kanaev, R.V. Novikov, S.N. Novikov, G.I. Gafton, N.D. Ilyin, 
M.Yu. Gotovchikova, MM Girshovich

Aim: to evaluate prevalence of prostate-specific antigen (PSA)
bounce after high-dose rate interstitial radiation therapy as
monotherapy for prostate cancer in two different regimens, and to
perform an analysis of possible causes for this phenomenon.
Materials and methods: in 2012-2017 one hundred ninety eight

Резюме:

Цель: оценить частоту «биохимического скачка простат-спе-
цифического антигена (ПСА)» (анг. – bounce) после внутритка-
невой лучевой терапии рака предстательной железы (РПЖ)
источником высокой мощности дозы в режиме монотерапии,
выполненной в виде двух схем подведения дозы, а также прове-
сти анализ его вероятных причин.

Материалы и методы: с 2012 г. по 2017 г. в ФГБУ «НМИЦ
онкологии им. Н.Н. Петрова» Минздрава России у 198 больных
РПЖ проведена брахитерапия источником высокой мощности
дозы (БТ-ВМД) в режиме монотерапии. Лечение осуществлялось
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prostate cancer patients underwent high-dose rate brachytherapy
(HDR-BT) as monotherapy in N.N. Petrov National Medical Re-
search Center of Oncology. Treatment was performed with one of
two regimens: two 13 Gy sessions (group I) – 67 (33,8%) patients,
and three 11,5 Gy sessions (group II) – 131 (66,2%) patients. Pa-
tients were treated using Microselectron device with Oncentra
Prostate (Elekta) planning system (192Ir). All patients underwent
1 session of HDR-BT during 1 hospitalization with 1 fraction per
1 implantation with an average period between fractions being 3
weeks. PSA bounce was defined as PSA elevation to 0.3 ng/ml or
above during its progressive decline after treatment completion
with subsequent return to baseline (pre-bounce) or even lower val-
ues during surveillance or anti-inflammatory therapy.
Results: PSA bounce was observed in 61 (30,8%) patients out of 198.
Depending on chosen HDR-BT regimen, transient PSA elevation
was registered in 20 patients out of 67 in group I (29,8%) and in 41
patients out of 131 (31,3%) in group II. Four patients in group I and
seven patients in group II had two separate PSA bounces. Duration
of bounce-like PSA elevation was 3-6 months in most of the patients
– 50 out of 61 (81,9%), and 6-9 months in the rest of the patients –
11 (18,1%). Calculations have shown that median prostate volume
in patients who experienced PSA bounce was 48,7 cc [40,0; 60,4]
(21,9-106,0), while in patients without PSA bounce in was equal to
31,4 cc [24,7; 38,2] (10,3-81,6) (р < 0,001).
Conclusion: PSA bounce was observed in almost one third of all
patients without any relationship with HDR-BT fractioning regi-
men. Prostate volume was the main prognostic factor for PSA
bounce.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

в виде двух схем подведения дозы: два сеанса по 13 Гр (I группа)
– 67 (33,8%) пациентов и три сеанса по 11,5 Гр (II группа) – 131
(66,2%) больной. Лечение осуществлялось на аппарате Microse-
lectron с использованием планирующей системы Oncentra
Prostate (Elekta) (192Ir). У всех пациентов за одну госпитализа-
цию выполнялся 1 сеанс БТ-ВМД по схеме – 1 фракция за 1 им-
плантацию с средним межфракционным периодом три недели.
Основанием для установления феномена «биохимического
скачка ПСА» являлось повышение уровня ПСА равное или
более 0,3 нг/мл, которое определялось на фоне прогрессивного
его уменьшения, достигнутого после завершения лечения, с
последующим самостоятельным  снижением до исходных (перед
скачком) или меньших значений при наблюдении или на фоне
противовоспалительной терапии.       

Результаты: феномен «биохимического скачка ПСА» был
определен у 61 (30,8%) из 198 пациентов. В зависимости от схемы
БТ-ВМД частота регистрации временного подъема ПСА в зависи-
мости от режима фракционирования дозы была следующей: I
группа – у 20 (29,8%) из 67 и II-я – у 41 (31,3%) из 131 пациентов. У
4 больных I- и 7 II группы отмечено два эпизода скачка. Продол-
жительность периода подъема ПСА, соответствующего критериям
«bounce», у большинства пациентов – 50 из 61 (81,9%)  случаев со-
ставила от трех до шести месяцев, у оставшихся 11 (18,1%) наблю-
даемых была в интервале от шести до девяти месяцев. Расчеты
показали, что медиана объема предстательной железы (ПЖ) в
группе, где отмечено наличие «bounce» составляет 48,7 [40,0; 60,4]
(21,9-106,0) см3 в отличие от случаев его отсутствия – 31,4 [24,7;
38,2] (10,3-81,6) см3 (р<0,001).

Выводы: «биохимический скачок ПСА» зарегистрирован
практически у каждого третьего пациента независимо от ре-
жима фракционирования БТ-ВМД. Основным прогностическим
фактором «bounce» является объем ПЖ. 

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû ïîñëå áðàõèòåðàïèè ìèêðîèñòî÷íèêàìè 125I

овершенствование диагно-
стических технологий при
неизменно высокой заболе-
ваемости раком предста-
тельной железы (РПЖ) по-
зволяет выявлять это забо-
левание на ранних стадиях,

что и обуславливает рост интереса к
малоинвазивным методам локаль-
ной терапии [1]. Высокая клиниче-
ская эффективность и низкая трав-
матичность брахитерапии сделали ее
одним из методов выбора в лечении
локализованного РПЖ [2]. 

Важным аспектом ведения он-
кологических пациентов является
индивидуальное прогнозирование
течения злокачественного процесса.
Научно обоснованное определение
прогноза позволяет не только полу-
чить представление об эффективно-
сти проведенного вмешательства, но
и разработать индивидуальную так-
тику дальнейшего наблюдения и
лечения. В настоящее время отдален-
ные результаты лечения методом 125I

брахитерапии достаточно хорошо
изучены, определены критерии от-
бора пациентов и дозиметрические
показатели для осуществления эф-
фективного лечения [3]. Однако су-
ществует нерешенное противоречие
в, казалось бы, общепринятом по-
стулате о зависимости эффективно-
сти лечения от дозы радиации:
увеличение дозы, влекущее за собой
повышение частоты осложнений,
вовсе не обязательно связано с луч-
шими результатами безрецидивной
выживаемости [4,5]. Одно из первых
сообщений, в котором высказыва-
лось частичное несогласие с класси-
ческими постулатами лучевой тера-
пии о прямой зависимости доза-ре-
акция, поступило от D. Ash и соавт.
(одного из пионеров метода брахите-
рапии в Европе). В 2006 г. ими при-
ведены данные 667 пациентов, пере-
несших брахитерапию в госпитале
Leeds в период 1995-2001 гг. Авторы
сообщили об отсутствии значимой
корреляции между D90 (дозой, полу-

чаемой 90% железы) и онкологиче-
скими результатами для всех пациен-
тов, которые получили больше или
меньше 140 Гр (р=0,43), как и для по-
лучивших больше или меньше 130 Гр
(р=0,14). Однако анализ по группам
риска показал, что у пациентов низ-
кого риска была статистически зна-
чимая корреляция между D90 и конт-
ролем уровня простатспецифического
антигена (ПСА) (р<0,01). Таким обра-
зом, в этой серии D90 оказался хоро-
шим предиктором для пациентов
РПЖ с низким риском прогрессиро-
вания. При этом никакой существен-
ной зависимости динамики ПСА от
D90 в группах среднего и высокого
риска найдено не было [6]. Большой
интерес вызывает работа итальянских
ученых E. Gastaldi и соавт., поставив-
ших под сомнение постулат о необхо-
димости достижения D90 140 Гр. Были
проанализированы результаты лече-
ния 150 пациентов (стадия T1-T2,
ПСА≤10нг/мл, показатель Gleason≤
3+3=6, Qmax>14 мл/сек, объемом 
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ПЖ < 50см3) с минимальным после-
операционным сроком наблюдения 60
мес. Постимплантационный дозимет-
рический анализ на основании данных
компьютерной томографии (МСКТ –
ПДА) выполнили на 30-е сутки после
имплантации. В качестве «минималь-
ной нормы» для D90 было принято
значение 144 Гр. Критерий American
Society for Radiation Oncology (ASTRO)
использовали для определения биохи-
мического рецидива, который был ди-
агностирован у 9 пациентов, которым
была выполнена биопсия: у 5 из них
выявлен локальный рецидив. Из 18 
пациентов с D90<144 Гр только у 
2 (11,1%) был зарегистрирован биохи-
мический рецидив, у 1 – «положитель-
ная» биопсия. Также, только у 2 из 9
пациентов с биохимическим рециди-
вом D90 оказалась < 144Гр, таким об-
разом, в группе D90 > 144 Гр было 7
биохимических рецидивов и 4 «поло-
жительные» биопсии [5]. В связи с
этим представляется актуальной про-
блема комплексного изучения прогно-
стических факторов для определения
ожидаемой безрецидивной выживае-
мости (ОБРВ) больных локализован-
ным РПЖ после низкодозной 125I
брахитерапии, на основе показате-
лей обследования больного до опе-
рации и критериев контроля ка-
чества лечения.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование основано на рет-
роспективной и проспективной
оценке клинико-морфологических
данных 123 больных с морфологиче-
ски подтвержденным локализован-
ным РПЖ, находившихся на обсле-
довании и лечении в НИИ урологии 
и интервенционной радиологии им.
Н.А. Лопаткина – филиале ФГБУ
«НМИЦ радиологии» Минздрава Рос-
сии в период с 2001 по 2018 гг.

Пациентам, соответствовавшим
критериям низкого или промежуточ-
ного риска (клиническая стадия T1–
T2N0M0; дифференцировка опухоли
по шкале Gleason менее 8 баллов; на-
чальный уровень общего ПСА менее
20 нг/мл; объем ПЖ до 50 см3; отсут-
ствие выраженной инфравезикальной
обструкции) была выполнена имплан-
тация микроисточников 125I под конт-
ролем трансуретрального ультразву-
кового исследованя (ТРУЗИ) по стан-
дартной методике. Продолжитель-
ность операции колебалась от 40 ми-
нут до 2 часов, в зависимости от
объема ПЖ и анатомических особен-
ностей пациента. Срок пребывания
пациента в стационаре после брахите-
рапии, в среднем составил 2,6 койко-
дня. Для оценки качества проведенной
имплантации на 30-е сутки выпол-

няли постдозиметрический анализ
(ПДА) на основании данных мульти-
спиральной компьютерной томогра-
фии (МСКТ) органов таза.

В зависимости от рассчитан-
ной при ПДА дозы облучения и в
соответствии с широко принятой
градацией при дозиметрическом
анализе больные были распреде-
лены на две сопоставимые группы:

I группа (n = 62), получивших
дозу облучения D90 ≥ 140 Гр.;

II группа (n = 61), получивших
дозу облучения D90 < 140 Гр. 

Основные клинические парамет-
ры больных перед выполнением бра-
хитерапии представлены в таблице 1.

По данным предоперационного
обследования у всех больных был
установлен диагноз локализованного
РПЖ стадии T1сNoMo – T2cNoMo. У
30 (48,4%) пациентов I группы и у 28
(45,9%) II – опухолевый узел пальпа-
торно не определялся (стадия
T1cNoMо). Биопсия им выполнена в
связи с повышенным уровнем ПСА.
Стадия заболевания T2N0M0 диагно-
стирована у 32 (51,6%) больных в I
группе и у 33 (44,1%) – во II. В связи с
большим разбросом по времени диаг-
ностики (с 2000 г) и различиями в опи-
сании МРТ и ТРУЗИ стадии
T2aNoMо, T2bNoMо, T2cNoMo были
объединены в одну – T2N0M0.

В анализ включены пациенты,
которым по поводу локализованного
РПЖ была выполнена 125I брахитера-
пия (далее брахитерапия) со сроком
наблюдения не менее 5 лет после опе-
рации, по которым имеются данные
о возникновении биохимического
рецидива, продолжительности жиз-
ни или причинах смерти.

В качестве основного инстру-
мента динамического контроля за
эффективностью лечения использо-
вали уровень ПСА сыворотки крови
в определенные временные проме-
жутки: через 3, 6, 9, 12, 18, 24, месяцев
после имплантации, далее – еже-
годно. Биохимический рецидив опре-
деляли согласно критерию ASTRO
Phoenix – рост ПСА на 2 нг/мл от его
минимального послеоперационного
значения [7].

Таблица 1. Сравнительная клиническая характеристика больных РПЖ I и II
групп (в абсолютных показателях и %)

Клинические показатели
Группы

Группа I
D90 >140Гр

Группа II
D90 <140ГР

абс. % абс. %
Всего больных 62 100 61 100
Средний возраст, годы 67,2 ± 4,96 65,8 ± 5,53
Стадия:             T1NоMо

T2NoMо
30
32

48,4
51,6

28
33

45,9
44,1

Группы риска:  1 (низкий)
2 (умеренный)

46
16

74,2
25,8

43
18

70,5
29,5

Степень дифференцировки 
опухоли (балл по Gleason)

6 (3+3)
7 (3+4) 

54
8

87,1
12,9

55
6

90,2
9,8

Объем ПЖ:        менее 30 
(см3)                   30-50 

19
43

30,6
69,4

20
41

32,8
67,2

Медиана объема ПЖ (см3) 33 (95% ДИ 30,8-36) 29 (95% ДИ 28-34)
Средний уровень ПСА в сыворотке
крови (нг/мл) 7,3 ± 2,37 8,13 ± 2,52
Состояние пациента по шкале
ECOG-ВОЗ, баллы

0 
1

41
21

66,1
33,9

37
24

60,7
39,3
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Данные таблицы 1 показывают,
что обе группы больных обладали
схожими характеристиками, не имея
значимых отличий (р>0,05) по основ-
ным показателям. 

Таким образом, распределение
больных по возрасту, стадии, степени
дифференцировки опухоли, общему
состоянию и сопутствующим сома-
тическим заболеваниям в сравнивае-
мых группах однородно (p>0,05), 
что позволило провести адекватный
сравнительный анализ результатов
лечения. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

До лечения средний уровень
общего ПСА в I группе составлял
7,3±2,4 нг/мл, во II – 8,1±2,5 нг/мл.
Через 60 месяцев средний уровень
упал до 9% и 12% от исходного в I
группе и II группах, соответственно.
При этом в обеих группах больных
выявлены статистически значимые
различия по сравнению с исход-
ными показателями (р<0,00001).

Биохимический рецидив по
определению ASTRO Phoenix зареги-
стрирован у 20 пациентов из 123
(16,3%). Таким образом, 5-летняя вы-
живаемость без биохимического ре-
цидива (бБРВ) во всей когорте паци-
ентов перенесших брахитерапию со-
ставила 83,7% (pис. 1), что свидетель-
ствует о высокой эффективности
метода.

Все пациенты дожили до 5-лет-
него срока после брахитерапии,
таким образом, общая и раково-спе-
цифическая выживаемость соста-
вили 100% и 100%, соответственно.

В первую очередь были про-
анализированы данные постим-
плантационной дозиметрии всех
пациентов, перенесших брахитера-
пию. В среднем 90% объема пред-
стательной железы (D90) получило
дозу 148,1Гр в I группе и 123,8 Гр во
II. В целом, из 62 больных I группы
в течение первых 5 лет после брахи-
терапии рецидивы РПЖ зареги-
стрированы у 6 (9,7%) пациентов, во
II группе из 61 пациента – у 14
(23,0%). Таким образом, 5-летняя
ББРВ после проведения брахитера-
пии в группе больных, полу-
чивших дозу облучения D90≥140 Гр,
была достоверно выше, чем в группе
больных с дозой облучения <140 Гр:
90,3% и 77,1% соответственно
(р<0,05) (pис. 2).

Таким образом, в нашем исследо-
вании выявлена  прямая зависимость
между D90 и 5-летней выживаемостью
без биохимического рецидива.

Основной целью нашей работы
являлась разработка способа индиви-
дуального прогнозирования безреци-
дивной выживаемости больных с
локализованным РПЖ, основанного
на оценке как предоперационных по-
казателей стандартного обследования
больного, так и дозиметрических по-
казателей, рассчитанных при ПДА
после брахитерапии закрытыми ис-
точниками 125I.

Комплекс математико-статисти-
ческого анализа включал корреля-
ционный и регрессионный методы. На
первом этапе были изучены показа-
тели обследования больных до начала
лечения и дозиметрические показа-
тели после лечения, возможно значи-
мые для прогнозирования безреци-
дивной выживаемости – 7 прогности-
ческих факторов, с помощью которых
построена математическая модель ин-
дивидуального прогнозирования без-
рецидивной выживаемости (табл. 2). 

Для отбора наиболее значимых
прогностических факторов при по-
строении модели использована про-
цедура пошагового регрессионного
анализа показателей.

На основании регрессионного
анализа выделенных факторов про-
гноза была построена математиче-
ская модель индивидуального про-
гнозирования ожидаемой безреци-
дивной выживаемости больных с ло-
кализованным РПЖ после проведе-
ния низкодозной брахитерапии.

Рис. 1. Кривая ББРВ для всех пациентов

Рис. 2. ОБРВ больных РПЖ в зависимости от по-
казателя D90 после имплантации в обеих группах

Таблица 2. Набор факторов для прогнозирования безрецидивной 
выживаемости больных с локализованным раком предстательной железы

Факторы прогноза Градации Обозначения, исполь-
зуемые в уравнениях

1. Возраст на момент операции полных лет Х1

2. Стадия 1,2 Х2

3. ПСА нг/мл Х3

4. Объем железы см3 Х4

5. Оценка по шкале Gleason балл Х5

6. D90 фактический, после имплантации Гр Х6

7.V100 фактический, после имплантации % Х7



Уравнение регрессии после 125I
брахитерапии:

Формула модели имеет следую-
щий вид: 

h=g(z)=        1_______ , (1) 1+e-z

где z = a0+a1X1+a2X2+...+ anXn

a0,a1,a2,…an – коэффициенты модели
Величина h принимает значения

от 0 до 1. Ее интерпретируют как веро-
ятность отнесения к классу ‘1’ (высо-
кий риск рецидива). Если h<0,5, то
модель классифицирует пациента как
здорового (низкий риск рецидива),
если h≥0,5, модель классифицирует па-
циента как с высоким риском реци-
дива. Попытки создания линейной
модели оказались неудачными в связи
с низкой корреляционной зависи-
мостью безрецидивной выживаемо-
сти от клинических признаков.
Наивысший коэфициент корелляции
Спирмена не превышал 0,3.

В связи с этим для построения
модели использовалась квадратичная
зависимость. В формулу модели во-
шли не только сами значения призна-
ков, но и их всевозможные произведе-
ния (X12,X1X2,X3X6,X52 и так далее). Если
для построения модели использовать
все 7 признаков, формула становится
достаточно сложной (36 коэффициен-
тов), правильно классифицировалось
118 пациентов из 123. При этом пра-
вильно классифицированных пациен-
тов с рецидивами было 17 из 20. В
связи со сложностью модели был про-
веден анализ значимости признаков и
их произведений для ее упрощения.
При незначительной потере в точно-
сти и небольшой потери в полноте
удалось сократить количество коэф-
фициентов до 15, при этом наиболее
значимыми оказались следующие при-
знаки: уровень ПСА, объем предста-
тельной железы, степень дифферен-
цировки опухоли по Gleason, постим-
плантационные показатели D90 и

V100. По упрощенной модели пра-
вильно классифицировалось 114 па-
циентов из 123. При этом правильно
классифицированных больных с вы-
соким риском рецидива было 15 из 20.
Чувствительность модели составила
0,75, специфичность 0,96, а площадь
под кривой, характеризующая точ-
ность модели – 0,79.

Важным аспектом применения
данной математической модели яв-
ляется отсутствие необходимости в
специальном программном обеспече-
нии. Формулы можно встроить в стан-
дартные приложения для работы с
таблицами (пакеты MS Office, OpenOf-
fice и др.).

ОБСУЖДЕНИЕ

В литературе описывается не-
сколько десятков прогностических мо-
делей для определения эффектив-
ности лучевой терапии и, в частности,
брахитерапии. В таблице 3 представ-
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Таблица 3. Модели для прогнозирования результатов лечения пациентов с РПЖ методом низкодозной брахитерапиии 

Автор Параметры, используемые для расчета Валидизация 
(внутренняя/внешняя)

Точность
(площадь под
ROC кривой)

Выборка 
(рецидивы)

Прогнозируемый
параметр

S.Frank [9] Сумма Gleason, клиническая стадия, ДЛТ, 
ПСА до лечения

Внешняя валидизация 
номограмм Каттана 0,49 208 (15) 5-летняя ББРВ

A. Kaplan  [10] Сумма Gleason, клиническая стадия, ДЛТ, 
ПСА до лечения

Внешняя валидизация 
номограмм Каттана 0,51 747 (31) ББРВ

S.Frank [11] Сумма Gleason, клиническая стадия, 
ДЛТ, ПСА до лечения

Внешняя валидизация 
номограмм Каттана 0,66 683 (29) ББРВ

M.Zelefsky [12] Сумма Gleason, клиническая стадия, 
ПСА до лечения Не заявлено 0,70 1466 (нет данных) ББРВ

L.Potters [8] Сумма Gleason, клиническая стадия, ДЛТ, 
ПСА до лечения, использованный изотоп, D90 Внутренняя 0,71 5931 (нет данных) 9-летняя ББРВ

A.D’Amico [13] полнения брахитерапии, прирост ПСА, сумма
Gleason, Возраст Не заявлено Не заявлено 221 (32)

Раково-специфиче-
ская выживаемость и 
метастатический РПЖ

J.Sylvester [14] ПСА (<10, 10.1–19.9, >20) Не заявлено Не заявлено 215 (нет данных) 15-летняя ББРВ

J.Sylvester [14] ПСА (<10, 10.1–19.9, >20) Не заявлено Не заявлено 215 (нет данных) 15-раково-специфиче-
ская выживаемость

J.Sylvester [14] ПСА (<10, 10.1–19.9, >20) Не заявлено Не заявлено 215 (нет данных) 15-летняя общая 
выживаемость

N.Bittner [15]
ПСА, количество биоптатов, Gleason, 

% позитивных биоптатов, периневральная 
инвазия, V100, ДЛТ, группа риска, 

артериальная гипертензия, курение
Не заявлено Не заявлено 1613 (нет данных) ББРВ

N.Bittner [15] ПСА, Gleason, % позитивных биоптатов, ДЛТ,
группа риска, артериальная гипертензия Не заявлено Не заявлено 1613 (нет данных) Раково-специфиче-

ская выживаемость

N.Bittner [15]
количество биоптатов, V100,D90, ДЛТ, группа

риска, артериальная гипертензия, курение,
диабет, возраст на момент имплантации 

Не заявлено Не заявлено 1613 (нет данных) общая выживаемость

M.Cooper-berg [16] CAPRA баллы Не заявлено Не заявлено 1441 (17) Раково-специфиче-
ская выживаемость

R.Marshall [17] Возраст, группа риска, гормональная терапия,
БЭД Не заявлено Не заявлено 2495 (251) ББРВ
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лены сравнительные характеристики
14 прогностических моделей для паци-
ентов, перенесших брахитерапию
предстательной железы и опублико-
ванных после 2007 года. Наиболее
часто встречающиеся прогнозируемые
параметры в этих публикациях: бБРВ,
вероятность развития метастатиче-
ского заболевания или смерти от
РПЖ, общая выживаемость. 

Из всех представленных прогно-
стических моделей, наиболее высокая
точность заявлена у L. Potters и соавт.,
модель разработана на когорте из 5931
пациента и прошла внутреннюю ва-
лидизацию [8]. Модель прогнозирует
вероятность 9-летней бБРВ. 

Для 11 моделей, которые также
рассчитывают вероятность реци-
дива, данные по точности не пред-
ставлены. Еще три модели являются
внешней валидизацией номограмм
Каттана, при этом они обладают не-
высокой точностью (площадь под
ROC кривой 0,49, 0,51 и 0,66). 

Также важно отметить, что боль-
шинство прогностических средств,

представленных в таблице, были
разработаны на популяциях США,
что также стоит учитывать при при-
менении их в других регионах. 
Оптимальным представляется ин-
струмент, который уже прошел
внешнюю валидизацию на многона-
циональных когортах. 

Отличие разработанного нами
способа от других заключается в
том, что в качестве факторов про-
гноза использовали следующую
комбинацию клинических парамет-
ров: уровень ПСА до операции,
объем ПЖ, градация по Gleason.
Кроме того, учитывали дозиметри-
ческие показатели после проведе-
ния низкодозной брахитерапии 
D90 (Гр), V100 (%), что в конечном
итоге позволило разработать мо-
дель, характеризующейся хорошей
точностью – 0,79.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Результаты нашей работы под-
тверждают, что тщательное обсле-

дование и правильный подбор па-
циентов, а также строгое соблюде-
ние дозиметрических критериев
позволяют добиваться наилучших
результатов при лечении лока-
лизованного РПЖ методом 125I бра-
хитерапии. При этом проблема 
индивидуального прогнозирова-
ния эффективности брахитерапии
локализованного РПЖ остается
весьма актуальной, достаточно
сложной и еще не вполне решен-
ной. Разработанная прогностиче-
ская модель может послужить
инструментом при планировании
новых клинических исследований,
в том числе для изучения пред-
сказательной точности на сроках,
превышающих 5 лет, а также в
группах пациентов повышенного
риска. Использование критериев
индивидуального прогнозирова-
ния бБРВ позволяет оценить эф-
фективность проведенного лечения
и составить план дальнейших 
диагностических и лечебных меро-
приятий.  

Ключевые слова: рак предстательной железы, брахитерапия, постимплантационный дозиметрический анализ, прогноз.

Кey words: рrostate cancer, brachytherapy, post-implantation dosimetry analysis, prognosis.

Summary:
Prediction of biochemical-free survival for patients
with prostate cancer after 125I brachytherapy
A.V. Koryakin, A.V. Sivkov, V.N. Oshchepkov, D.A. Roshchin, 
B.Y. Alekseev,  O.I. Apolikhin, A.D. Kaprin

Purpose of the study: To improve the results of treatment of pa-
tients with localized prostate cancer using the 125I brachytherapy
by means of individual prediction of relapse-free survival of patients
aer implantation.

Materials and methods. e study included 123 patients with
low and intermediate risk clinically localized prostate cancer who
were implanted with 125I radioactive micro sources in the period
from 2000 to 2013. e main evaluation criterion was 5-year bio-
chemical disease free survival bDFS.

Results. In the whole cohort, the 5-year bDFS was 83.7%. e re-
sults of treatment depended on the radiation dose – the bDFS was
higher in the group that received a D90 of at least 140 Gy. When
building a mathematical model for predicting treatment outcomes,
the most significant prognostic factors were: PSA level, prostate gland
volume, Gleason score, post-implant of D90 and V100. e sensitivity
of the model was 0.75, the specificity was 0.96, and the area under
the curve characterizing the accuracy of the model was 0.79.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

Резюме:

Цель исследования. Улучшить результаты лечения больных
локализованным раком предстательной железы (РПЖ) мето-
дом 125I брахитерапии за счет индивидуального прогнозиро-
вания безрецидивной выживаемости больных после
имплантации.

Материалы и методы. В исследование вошли 123 пациента
с клинически локализованным РПЖ групп низкого и проме-
жуточного рисков прогрессирования, которым была выпол-
нена имплантация радиоактивных микроисточников 125I в
монорежиме в период с 2000 по 2013 гг. Основным критерием
оценки являлась 5-летняя выживаемость без биохимического
рецидива (бБРВ).

Результаты. Во всей когорте 5-летняя бБРВ составила
83,7%. Результаты лечения достоверно зависели от дозы облу-
чения – бБРВ была выше в группе, получившей D90 не менее
140 Гр. При построении математической модели прогнозирова-
ния результатов лечения наиболее значимыми факторами про-
гноза оказались: уровень ПСА, объем предстательной железы,
степень дифференцировки опухоли по Gleason, постимпланта-
ционные показатели D90 (дозой, получаемой 90% железы)  и
V100. Чувствительность модели составила 0,75, специфичность
– 0,96, а площадь под кривой, характеризующая точность мо-
дели – 0,79.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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настоящее время мало-
инвазивные методики ле-
чения камней почек прак-
тически полностью вытес-
нили открытую хирургию
из арсенала уролога. Благо-
даря этому удалось повы-

сить эффективность лечения неф-
ролитиаза, а также значительно сни-
зить травматичность хирургических
вмешательств и частоту осложне-
ний. Тем не менее, достичь полного
освобождения почки от камней
после операции удается далеко не
всегда. Понятие «SFR» (Stone Free
Rate –  частота полного освобожде-
ния почки от камней) является
одним из ключевых критериев
оценки эффективности хирургиче-
ского лечения мочекаменной бо-
лезни и подразумевает полное
отсутствие конкрементов по дан-
ным послеоперационного обследо-
вания [1]. Резидуальными камнями
называются фрагменты, остающие-

ся в мочевых путях после оператив-
ного лечения [2]. Также в литера-
туре существует такое понятие, как
«клинически незначимые резиду-
альные фрагменты», изначально ис-
пользовавшееся для определения
камней, оставшихся в чашечно-ло-
ханочной системе (ЧЛС) почки
после дистанционной ударно-вол-
новой литотрипсии (ДУВЛ) [3].
Клинически незначимыми счи-
таются фрагменты размером менее
4 мм, не вызывающие обструкцию
мочевыводящих путей или актив-
ный воспалительный процесс [4].
Тем не менее, по данным ряда иссле-
дований до 37% резидуальных фраг-
ментов изначально расцениваемых
как клинически незначимые, впо-
следствии могут увеличиваться в
размерах, поддерживать воспали-
тельный процесс или вызывать об-
струкцию мочевыводящих путей. 
В связи с этим, клинически значи-
мыми было предложено считать ре-

зидуальные фрагменты более 2 мм
[5]. По данным исследования A.S.
Emmott и соавт., повторные вмеша-
тельства потребовались 28,2% паци-
ентов с резидуальными фрагмен-
тами более 4 мм и 16,9% пациен-
тов – с камнями меньшего размера
[2]. Таким образом, само понятие
«клинически незначимые резиду-
альные фрагменты» обоснованно
подвергается сомнению и любые ре-
зидуальные фрагменты нужно рас-
ценивать как потенциально кли-
нически значимые. 

Перкутанная нефролитотомия
(ПНЛ) – малоинвазивная методика,
являющаяся, согласно рекоменда-
циям EAU, золотым стандартом при
лечении крупных (более 20 мм) кам-
ней почек [6]. По данным различ-
ных исследований, SFR при данном
виде лечения варьирует от 55% до
90% [2,7,8], что зависит от ряда
таких факторов, как  анатомия ЧЛС,
количество и размеры камней, ин-
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траоперационная ретропульсия фраг-
ментов в трудно достигаемые отделы
ЧЛС, плохая визуализация из-за кро-
вотечения, а также химический состав
камней [9]. Для повышения эффектив-
ности перкутанного хирургического
лечения камней почек важно оцени-
вать  следующие факторы: 

• прогноз оставления резиду-
альных камней до операции; 

• интраоперационная  оценка
состояния SFR;

• послеоперационная диагно-
стика резидуальных камней;

• возможные способы удаления
резидуальных камней. 

ПРОГНОЗ ОСТАВЛЕНИЯ 
РЕЗИДУАЛЬНЫХ КАМНЕЙ

При планировании вмешатель-
ства на предоперационном этапе
можно спрогнозировать вероятность
оставления резидуальных фрагмен-
тов. Для этого разработан ряд специа-
лизированных номограмм:

• S.T.O.N.E. нефролитометрия
(Stone size – размер камня; Tract
length – длина перкутанного до-
ступа; Obstruction – наличие об-
струкции; Calices – количество
чашечек с конкрементами; Essence –
плотность камня). Параметры рас-
считываются по данным КТ и оце-
ниваются в баллах (минимум 5,
максимум 13 баллов). Сложность
планируемой операции и вероят-
ность оставления резидуальных
камней коррелируют с повышением
количества баллов [10]; 

•  Система Guy (I степень – еди-
ничный камень средней или нижней
группы чашечек почки с простой
анатомией чашечно-лоханочной си-
стемы (ЧЛС); II степень – единич-
ный камень верхней группы чаше-
чек или множественные камни поч-
ки с простой анатомией ЧЛС или
единичный камень почки любой ло-
кализации с аномальным строением
ЧЛС; III степень – множественные
камни почки с аномальным строе-
нием ЧЛС или камень дивертикула
чашечки или неполный коралловид-
ный камень; IV степень – полный

коралловидный камень или пациент
с камнем почки и расщеплением по-
звоночника (spina bifida) или по-
вреждением позвоночника) [11];

• STAGHORN морфометрия –
расчет объема камня с помощью
специального программного обес-
печения и данных мультиспираль-
ной компьютерной томографии
(МСКТ); выбор оптимальной ча-
шечки почки для перкутанного до-
ступа с целью достижения макси-
мальных фрагментов камней (SFR);
«нежелательные» чашечки для пер-
кутанного доступа – чашечки, отхо-
дящие под острым углом и с узким
перешейком менее 8 мм[12]; 

• Логистическая регрессионная
модель, в которой в качестве незави-
симых предикторов исхода опера-
ции оценивается количество, раз-
мер, локализация камней и степень
выраженности гидронефроза [13]; 

• Классификация К1-К4 (К1 –
конкремент выполняет лоханку и
одну из чашечек; К2 – конкремент
расположен в лоханке внепочечного
типа с отростками в двух и более ча-
шечках; К3 – конкремент располо-
жен в лоханке внутрипочечного
типа с отростками во всех чашечках;
К4 – конкремент имеет отростки и
выполняет всю деформированную
лоханочно-чашечную систему [14];

• Нефролитометрическая но-
мограмма CROES (включает много-
численные параметры, такие как
площадь и локализация камня, на-
личие коралловидного уролитиаза,
предшествующее оперативное лече-
ние камней почек) [15];

• Номограмма ACS включает в
себя три параметра, определяемых при
компьютерной томографии: камень в
дополнительной чашечке, отходящей
под углом > 45 градусов, обозначен-
ный как «острый угол» – «acute angle»
(A), камень (> 10 мм) в дополнитель-
ной длиной чашечке с узким (> 8 мм)
перешейком, обозначенный как
«осложненная чашечка» – «complicated
calyx» (C), и размер камня (> 24 мм),
обозначенный как «размер» – «size»
(S).  При ACS равном 3 баллам, то есть
когда присутствовали все параметры,

вероятность удаления всех камней из
почки после первого этапа ПНЛ со-
ставляет не более 10%. При отсутствии
всех параметров (ACS равняется 0), ве-
роятность полной элиминации кон-
крементов из почки составляет 91%
[16].

Использование любой из вы-
шеперечисленных номограмм гипо-
тетически позволяет добиться повы-
шения эффективности ПНЛ за счет
оптимального подбора инструмен-
тов, выбора типа укладки пациента
на операционном столе, готовности
к стадированию хирургического
лечения при коралловидных камнях.
Возможность оперирующего хи-
рурга комбинировать ультразвук и
рентген-аппарат для получения оп-
тимального чрескожного доступа,
применение мультидоступа, исполь-
зование различных методов дробле-
ния камня (пневмокинетический,
ультразвуковой, лазерный) позво-
ляют значительно сократить количе-
ство резидуальных фрагментов.

ДИАГНОСТИКА  
РЕЗИДУАЛЬНЫХ КАМНЕЙ

Диагностические мероприятия,
направленные на выявление резиду-
альных камней, можно разделить на
два этапа: интраоперационный и
послеоперационный. На интраопе-
рационном этапе диагностики паци-
енту выполняется  рентгеноскопия,
ультразвуковое исследование (УЗИ),
а также тщательная инспекция ча-
шечно-лоханочной системы ригид-
ным или гибким инструментом.
Применение УЗИ и рентгеноскопии
является важным, так как мнение
хирурга об отсутствии резидуаль-
ных камней или об отсутствии их
клинической значимости, основан-
ное только на данных эндоскопии,
может быть ошибочным [2,17]

В исследовании A.M. Harraz и
соавт. были проанализированы ре-
зультаты обследования 306 пациен-
тов, которым выполнялась ПНЛ. 
По результатам интраоперационной
эндоскопической инспекции отсут-
ствие резидуальных камней отмеча-
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лось у 236 пациентов. По результа-
там послеоперационной компьютер-
ной томографии (КТ), резидуаль-
ные камни не были выявлены только
у 170 пациентов. То есть чувстви-
тельность и специфичность эндо-
скопической оценки SFR соста-
вила 22,8% и 55,5%, соответственно
[17].При использовании гибких ин-
струментов для интраоперационной
инспекции чашечно-лоханочной си-
стемы SFR может достигать, по раз-
личным данным, от 78% до 92,6%
[18,19].До недавнего времени стан-
дартом обследования на послеопера-
ционном этапе являлась комбина-
ция ультразвукового исследования и
обзорной урографии. Оба метода
имеют ряд недостатков. Наиболее
клинически значимые среди них –
это плохое выявление резидуальных
фрагментов с низкой плотностью,
наличие структур, затеняющих об-
ласть поиска, а также некорректная
оценка размеров мелких фрагментов
[20].  В настоящее время наиболее
точным методом диагностики после
ПНЛ является мультиспиральная
компьютерная томография (МСКТ),
обладающая более высокой разре-
шающей способностью, чем тради-
ционные методы, что позволяет
обнаруживать камни любого раз-
мера с высокой чувствительностью
[21,22,23]. Превосходство компью-
терной томографии над другими ме-
тодами визуализации для выяв-
ления камней хорошо продемон-
стрировано в ряде исследований
[18,20]. M. Gokce и соавт. изучили
чувствительность различных диаг-
ностических методов при выявле-
нии резидуальных фрагментов.
Была проведена оценка чувствитель-
ности УЗИ, обзорной рентгеногра-
фии и КТ без внутривенного кон-
трастирования у 173 пациентов
после ПНЛ. Чувствительность КТ
составила 100% вне зависимости от
размера камня. Для УЗИ и обзорной
рентгенографии важную роль играл
размер резидуального камня. Так,
при камнях более 4 мм, чувствитель-
ность ультразвукового исследования
составила 57,1%, а обзорной рентге-

нографии – 85%. Если размеры рези-
дуальных камней были менее 4 мм,
то чувствительность исследований
снижалась до  52,5% и 70,5%, соот-
ветственно [24].Основной пробле-
мой при назначении МСКТ является
высокая лучевая нагрузка, поэтому
целесообразным является выполне-
ние низкодозной компьютерной то-
мографии без внутривенного кон-
трастирования, при которой луче-
вая нагрузка составляет в среднем
не более 1 мЗв при сохранении вы-
сокой информативности [25]. В от-
ношении сроков выполнения пос-
леоперационного КТ, большинство
авторов склоняются к выполнению
исследования через месяц, однако
все большую популярность наби-
рает тактика проведения КТ в пер-
вые сутки после операции [9,23].
Получение результатов томографии
в раннем послеоперационном пе-
риоде является важным для опреде-
ления тактики дальнейшего лечения
пациента – при четкой локализации
резидуальных камней возможно вы-
полнение second-look нефроскопии
в ближайшее время после операции,
по нефростомическому ходу, без вы-
писки пациента [26,27].

ЛЕЧЕНИЕ 

Выбор метода лечения пациен-
тов с резидуальными камнями зависит
от локализации, размера, количества
камней и их химического состава.Для
удаления резидуальных фрагментов
можно использовать следующие мето-
дики:

• дистанционная ударно-волно-
вая литотрипсия (ДУВЛ);

• повторная нефроскопия  (sec-
ond-look nephroscopy) ; 

• повторная ПНЛ; 
• ретроградная интраренальная

хирургия (RIRS);
• медикаментозная терапия;
•  динамическое наблюдение.
ДУВЛ целесообразно применять

при солитарных резидуальных камнях
плотностью менее 1000 HU. При рас-
положении фрагментов в нижней
группе чашечек ДЛТ менее эффек-

тивна по сравнению с эндоскопиче-
скими методами (Stone Free Rate –
73%) [28,29]. Ранее активно применя-
лась Sandwich-терапия (сочетание
ПНЛ и ДЛТ), которая подразумевала
выполнение ПНЛ с последующей ДЛТ
и повторной нефроскопией [30]. Од-
нако на сегодняшний день эндоскопи-
ческие методы лечения показывают
более высокую эффективность и эко-
номическую целесообразность приме-
нения [31]. 

Повторная нефроскопия выпол-
няется под внутривенной или местной
анестезией. Инструмент (полуригид-
ный или гибкий) заводится в ЧЛС по
уже имеющемуся нефростомическому
ходу с последующей экстракцией или
лазерным дроблением резидуального
фрагмента [26,32].При планировании
процедуры необходимо не только учи-
тывать размеры, количество и локали-
зацию камней, но и соотносить диа-
метр инструмента и максимальный
размер фрагментов с диаметром неф-
ростомического хода. Повторная неф-
роскопия обычно выполняется в
раннем послеоперационном периоде
без выписки пациента. Несмотря на
то, что классическая процедура подра-
зумевает применение общей анесте-
зии, современные тенденции направ-
лены на применение местной анесте-
зии или проведение нефроскопии без
обезболивания. S. Giannacopoulos и
соавт. провели исследование, в кото-
ром повторная нефроскопия под мест-
ной анестезией с использованием
гибкого уретеронефроскопа в сочета-
нии с гольмиевым лазером выполня-
лась пациентам с резидуальными
камнями в течение 48-96 часов после
ПНЛ. В исследование были включены
30 пациентов – 14 (46,7%) мужчин и 16
(53,3%) женщин, средний возраст со-
ставил 45,2 +/-17,5 лет, у которых были
выявлены резидуальные камни (от 1
до 2) размером 8-15 мм. Интенсив-
ность болевого синдрома оценивалась
по шкале NRS (numeric rating scale)
от 0 до 5 баллов. В среднем, уровень
боли составил 1,39±1,08 [33]. Возмож-
ность выполнения second-look нефро-
скопии без использования общей
анестезии является ценной опцией,



так как позволяет избавить пациента
от резидуальных камней в раннем
послеоперационном периоде, без не-
обходимости повторной госпитали-
зации. 

ПОВТОРНАЯ ПНЛ

Повторная ПНЛ отличается от
second-look нефроскопии необходи-
мостью формирования нового неф-
ростомического доступа [34]. Чаще
всего, этот метод используется для
лечения коралловидных камней или
в тех ситуациях, когда удалить все
камни через один доступ не представ-
ляется возможным. Для пациентов с
единственной почкой, хронической
почечной недостаточностью, инфек-
ционными камнями выполнение
ПНЛ одномоментно через не-
сколько доступов также не всегда
оправдано. Поэтому, на этапе пред-
операционного планирования с па-
циентом обсуждается возможность
лечения в несколько этапов [35].

РЕТРОГРАДНАЯ 
ИНТРАРЕНАЛЬНАЯ 
ХИРУРГИЯ 

В связи с развитием оборудова-
ния, внедрением гибких уретероско-
пов, применением лазерной лито-
трипсии ретроградная интрареналь-
ная хирургия  все более интенсивно
внедряется в клиническую практику и
серьезно рассматривается как альтер-
натива ПНЛ. В недавнем исследовании
L. Chen. и соавт. описали применение
гибкой уретероскопии с использова-
нием гольмиевого лазера в лечении ре-
зидуальных камней, возникших после
ПНЛ. Через 3 месяца после этой опе-
рации stone-free rate составляла 88,9%
[36]. В другом исследовании, выпол-
ненном G. Xu и соавт. описано  сравне-
ние RIRS и ДЛТ в лечении рези-
дуальных фрагментов.  SFR  при при-
менении RIRS через 1 месяц наблю-
дался у 84,7% пациентов; этот пока-
затель увеличился до 91,3% через 3 ме-
сяца, в то время как SFR в группе ДЛТ
составил 64,6% и 72,9% через 1 и 3 ме-
сяца, соответственно [37]. Возмож-

ными лимитирующими факторами
для проведения RIRS могут считаться
высокая цена (с учетом дорогостоя-
щего оборудования) и необходимость
проведения операции под эндотрахе-
альным наркозом. Появление на
рынке одноразовых гибких уретеро-
нефроскопов может позволяет сни-
зить стоимость операции и более
широко применять ретроградные ме-
тодики в лечении резидуального неф-
ролитиаза [38].

МЕДИКАМЕНТОЗНАЯ ТЕРА-
ПИЯ 

Медикаментозная терапия ред-
ко применяется в качестве монотера-
пии при лечении резидуальных кам-
ней. Состав камней является главным
фактором, влияющим на эффектив-
ность медикаментозной терапии. Для
проведения литолиза наиболее пер-
спективными являются уратные
камни. Эффективность литолиза по-
следних оставляет порядка 80%. Ос-
новным принципом литолитической
терапии уратных камней является
подщелачивание мочи с помощью
фармакологических средств (цитрат-
ные смеси) и коррекции диеты [39].
Для прогнозирования эффективности
литолиза уратных камней можно ис-
пользовать «Урат-Индекс» – произве-
дение значений pH мочи и плотности
камня (UrInd = (pH × Dens)) [40].  При
UrInd<3600 камень с вероятностью
90% является уратным. При коррект-
ном подборе терапии пациент с урат-
ными резидуальными камнями может
избежать повторного  оперативного
вмешательства.

Проведение медикаментозной и
литолитической терапии инфекцион-
ных камней требует индивидуального
подхода к пациенту и наличия доста-
точной квалификации уролога при
выборе препаратов. Важным отли-
чием тактики лечения инфекционных
камней, в отличие от уратных, яв-
ляется необходимость максимально
полного освобождения почки от кам-
ней [41].При несоблюдении этого
условия вероятность рецидива крайне
высока. После удаления всех фрагмен-

тов пациентам проводится антибакте-
риальная терапия по результатам бак-
териологического исследования уда-
ленного камня и мочи, полученной из
ЧЛС оперированной почки и терапия,
направленная на подкисление мочи
[42].

Пациентам с высоким риском ре-
цидива камнеобразования после ПНЛ
можно проводить чрескожный хемо-
лиз через нефростомический дренаж.
Для подкисления мочи используются
такие препараты, как Suby G и ренаци-
дин [43].

ДИНАМИЧЕСКОЕ 
НАБЛЮДЕНИЕ

Как уже отмечалось ранее, клас-
сическое представление о клинически
незначимых резидуальных камнях в
настоящее время подверглось серьез-
ному переосмыслению [2,4,5]. Тем не
менее, динамическое наблюдение при
резидуальных камнях менее 4 мм, не
вызывающих обструкцию, может
быть оправданной тактикой лечения в
некоторых случаях. По данным A.
Ganpule и M. Desai, отмечается спон-
танное отхождение более 65% подоб-
ных камней в течение трех месяцев
после операции [8]. Динамическое на-
блюдение подразумевает контроль за
локализацией и размерами резидуаль-
ного камня, а также изменениями в ла-
бораторных анализах. При развитии
обструкции верхних мочевых путей
или воспалительных явлений целесо-
образно переходить к более активной
лечебной тактике [5].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Проблема резидуальных кам-
ней на сегодняшний день остается
крайне актуальной. Понимание спо-
собов прогнозирования SFR, а также
методов интра- и послеоперацион-
ной диагностики позволяют вы-
брать оптимальную лечебную так-
тику для каждого пациента, в зави-
симости от локализации, количе-
ства, размеров и состава резидуаль-
ных камней, с целью достижения
максимального SFR.
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Summary:
Residual stones after PNL: problems of diagnosis and
treatments (literature review) 
D.S. Gorelov, N.K. Gadzhiev, G.N. Akopyan, A.O. Ivanov, 

V.L. Schukin, A.E. Talyshinsky, S.B. Petrov

Relevance: Modern minimally invasive methods of treatment
of nephrolithiasis can improve the effectiveness of treatment
with a significant reduction in the trauma of surgical interven-
tions and the frequency of complications. Currently, the "gold
standard " treatment of large (more than 2 cm) kidney stones is
percutaneous nephrolithotomy (PCNL). One of the key criteria
for evaluating the effectiveness is "SFR" (Stone Free Rate – the
frequency of complete release of the kidney from stones). Pre-
viously, it was believed that residual stones less than 4 mm are
clinically insignificant, however, according to modern studies,
residual stones of any size should be regarded as potentially clin-
ically significant.

Objective: to analyze the effectiveness of methods for pre-
dicting the abandonment of residual stones after PCNL, the in-
formativeness of various methods of intra – and postoperative
diagnosis, as well as the effectiveness of methods of treatment of
residual stones.

Materials and methods: literature was searched in two data-
bases: PUBMED and Google Scholar. Keywords: urolithiasis,
percutaneous nephrolithotomy, residual stones. A comparative
analysis of the nomograms used to predict SFR, such diagnostic
methods as ultrasound, survey urography, multispiral computed
tomography and endoscopic inspection of the kidney. Various
methods of treatment of residual stones were also analyzed: ex-
tracorporeal shock wave lithotripsy (ESWL), second-look
nephroscopy, repeated PCNL, retrograde intrarenal surgery
(RIRS), drug therapy.

Results: The use of specialized nomograms at the preopera-
tive stage makes it possible to predict the probability of achieving
SFR. Computed tomography has the highest resolution detection
of residual stones.  Its implementation in the early postoperative
period allows not only to identify residual stones, but also to
choose the optimal treatment tactics.

Conclusion: The problem of residual stones is very urgent
today. Achieving maximum SFR is possible through prediction
and selection of optimal methods of diagnosis and treatment of
residual stones, depending on their size, number, location and
composition.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

Резюме:

Актуальность: Современные малоинвазивные методики
лечения нефролитиаза позволяют повысить эффективность
лечения при значительном снижении травматичности хирур-
гических вмешательств и частоты осложнений. В настоящее
время «золотым стандартом» лечения крупных (более 2 см)
камней почек является перкутанная нефролитотрипсия
(ПНЛ). Одним из ключевых критериев оценки эффективно-
сти является «SFR» (Stone Free Rate  – частота полного осво-
бождения почки от камней). Ранее считалось, что
резидуальные камни менее 4 мм являются клинически не-
значимыми, однако, по данным современных исследований,
резидуальные камни любого размера следует расценивать как
потенциально клинически значимые.

Цель: Проанализировать эффективность методик прогно-
зирования оставления резидуальных камней после ПНЛ, 
информативность различных методов интра- и послеопера-
ционной диагностики, а также эффективность методов лече-
ния резидуальных камней.

Материалы и методы: Выполнен поиск литературы по
двум поисковым базам: PUBMED и Google Scholar. Поиско-
вые слова: Мочекаменная болезнь, перкутанная нефролито-
томия, резидуальные камни. Проведен сравнительный
анализ номограмм, используемых для прогнозирования SFR;
таких методов диагностики как ультразвуковое исследова-
ние, обзорная урография, мультиспиральная компьютерная
томография и эндоскопическая инспекция ЧЛС. Также про-
веден анализ различных методов лечения резидуальных кам-
ней: дистанционная ударно-волновая литотрипсия (ДУВЛ),
повторная нефроскопия (second-look nephroscopy), повтор-
ная ПНЛ, ретроградная интраренальная хирургия (RIRS), ме-
дикаментозная терапия, динамическое наблюдение.

Результаты: Использование специализированных номо-
грамм на предоперационном этапе позволяет прогнозиро-
вать вероятность достижения SFR. Компьютерная томо-
графия обладает наиболее высокой разрешающей способ-
ностью выявления резидуальных камней.  Выполнение ее в
раннем послеоперационном периоде позволяет не только вы-
явить резидуальные камни, но и выбрать оптимальную так-
тику их лечения.

Заключение: Проблема резидуальных камней на сего-
дняшний день является очень актуальной. Достижение мак-
симальной SFR возможно благодаря прогнозированию, а
также выбору оптимальных методов диагностики и лечения
резидуальных камней, в зависимости от их размеров, коли-
чества, локализации и состава.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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Àíàëèç èçìåíåíèÿ êà÷åñòâà æèçíè ïàöèåíòîâ ñ äâóñòîðîííèì
íåôðîëèòèàçîì ïîñëå îäíîìîìåíòíîé è ýòàïíîé áèëàòåðàëüíîé
ìèíè-ïåðêóòàííîé íåôðîëèòîòîìèè

сновной задачей хирурги-
ческого лечения пациентов
с мочекаменной болезнью
(МКБ) является полное
удаление конкрементов с
минимальным поврежде-
нием паренхимы и наруше-

нием функции почки, а также
улучшение качества жизни (КЖ) па-
циентов в краткосрочной и долго-
срочной перспективе [1]. Учитывая
высокую распространенность забо-
левания, выраженность симптома-
тики и высокую частоту рецидивов,
пациенты с нефролитиазом пред-
ставляют собой идеальную группу
для исследования КЖ после опера-
тивного лечения [2]. 

Несмотря на то, что отрица-
тельное влияние МКБ на КЖ паци-
ентов очевидно, в отечественной и
зарубежной литературе уже опи-
сано несколько сравнительных ис-
следований различных видов хи-
рургического лечения на КЖ паци-
ентов, проведенных с использова-
нием типовых опросников КЖ [3,4].
Наиболее часто используемым яв-
ляется опросник Short Form-36 (SF-
36), поскольку более специализи-
рованный Bисконсинский опросник

для оценки КЖ (Wisconsin Stone
QoL) прошел валидизацию в РФ в
2018 г. и в настоящий момент под-
тверждается его  достоверность. [5]

У пациентов с двусторонним
нефролитиазом (ДН) изменение по-
казателей КЖ выражено наиболее
сильно, поэтому при выборе метода
хирургического лечения важно при-
нимать в расчет не только периопе-
рационные результаты, но и КЖ
пациентов, связанное с различной
стратегией лечения. 

Перкутанная нефролитотомия
(ПНЛТ) занимает основное положе-
ние среди методов хирургического
лечения нефролитиаза [6]. С появле-
нием технически усовершенство-
ванного метода мини-перкутанной
нефролитотомии (мини-ПНЛТ) та-
кие характеристики как меньшая
травматичность, полная фрагмента-
ция конкрементов, короткая про-
должительность операции и сокра-
щение длительности госпитализа-
ции стали решающими факторами в
выборе метода оперативного лече-
ния пациентов с ДН [7]. 

Традиционно хирургическое
лечение пациентов с ДН выпол-
няется поэтапно независимо от ме-

тода, однако существует ряд иссле-
дований, описывающих выполнение
симультантных двусторонних эндо-
скопических процедур [8].

Целью настоящего исследова-
ния является сравнительная оценка
КЖ пациентов с ДН, перенесших
одномоментную билатеральную
(ОБ) и этапную билатеральную (ЭБ)
мини-ПНЛТ, а также исследование
факторов, влияющих на КЖ этих
пациентов.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В ходе настоящего исследова-
ния был проведен проспективный
анализ КЖ пациентов с ДН, кото-
рым выполнены билатеральные
мини-ПНЛТ в положении лежа на
спине. Все операции были выпол-
нены двумя хирургами в отделении
эндоурологии ЗАО Медицинский
центр «Авиценна», г. Новосибирск и
в Университетской клинике уроло-
гии РНИМУ им. Н.И. Пирогова (на
базе ГКБ №1 им. Н. И. Пирогова), г.
Москва в период с апреля 2016 по
июнь 2018 г. 

Было изучено течение раннего
и отдаленного послеоперационного

Виктория
Выделение

Виктория
Выделение
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периода у 79 пациентов с множе-
ственными некоралловидными кон-
крементами обеих почек. В основ-
ную группу вошли 37 пациентов, ко-
торым была выполнена ОБ-мини-
ПНЛТ, в контрольную группу вошли
42 пациента, которым ЭБ-мини-
ПНЛТ выполнена этапно (2 последо-
вательные мини-ПНЛТ с интерва-
лом 10-12 суток). Характеристика
пациентов представлена в таблице 1.
Статистически значимых различий
основных показателей  между паци-
ентами обеих групп не выявлено.

Большая часть пациентов (77,5%
из группы ОБ-мини-ПНЛТ и 82% – из
группы ЭБ-мини-ПНЛТ) предъявля-
ли в дооперационном периоде жа-
лобы на наличие болей в поясничной
области, ограничивающих их функ-
циональное состояние.

Операции проводилась под об-
щей эндотрахеальной низкопоточ-
ной ингаляционной анестезией.
Пункция почки проводилась под
ультразвуковым  и рентгенологиче-
ским контролем. Контактная лито-
трипсия выполнялась во всех
случаях гольмиевым лазером Dornier
Medilas H 20. Всем пациентам в ходе
операции устанавливались мочеточ-
никовые JJ стенты № 6 Ch  и урет-
ральные катетеры Фоли №18Ch. 

Различия между двумя груп-
пами исследования состояли в том,
что пациентам контрольной группы
хирургическое лечение проводилось
в два этапа с повторной госпитали-

зацией с интервалом 10-12 суток, в
отличие от пациентов основной
группы которым оперативное лече-
ние выполнено одномоментно с
обеих сторон. Пациентам основной
группы после выполнения ОБ-мини-
ПНЛТ мочеточниковые стенты бы-
ли установлены с обеих сторон од-
новременно, в отличие от пациентов
контрольной группы, которым мо-
четочниковые стенты устанавлива-
лись последовательно после каждой
процедуры. Удаление стентов в ос-
новной группе выполнялось на 
7 сутки амбулаторно при цистоско-
пии. Больным контрольной группы
удаление мочеточникового стента
после первого этапа проводилось
при подготовке к мини-ПНЛТ на
контрлатеральной стороне: удаление
мочеточникового стента осуществ-
лялось одновременно с установкой
обтурационного катетера с контрла-
теральной стороны при цистоско-
пии. Удаление мочеточникового стен-
та после второго этапа мини-ПНЛТ
пациентам контрольной группы
проводилось на 7 сутки после опера-
ции также при цистоскопии, выпол-
няемой амбулаторно. Уретральный
катетер удалялся пациентам обеих
групп через сутки после операции. 

Системное обезболивание после
операции проводилось нестероид-
ным противовоспалительным препа-
ратом «Кеторолак» в дозировке 30 мг
по требованию пациента. Количе-
ственная оценка интенсивности боле-

вого синдрома  в послеоперационном
периоде проводилась течение 3 суток
после операции с использованием 
визуально-аналоговой шкалы боли
(ВАШБ) [9]. Для выполнения сравни-
тельной оценки одномоментной и
этапной операции опрос в первые
сутки проводился трижды: спустя 1
час, 6 часов и 24 часа после операции.
Для анализа степени выраженности
болевого синдрома была использо-
вана градация по цифровой оценоч-
ной шкале от 0 до 10 баллов, где 
1-4 балла – слабовыраженная боль, 
5-6 баллов – умеренная боль, 7-10
баллов – сильная боль.

Оценку КЖ проводили мето-
дом анкетирования с использова-
нием неспецифического опросника
– Medical Outcomes Study 36 – Item
Short Form Health Survey (SF–36)
[10], состоящего из 36 пунктов,
сгруппированных в 8 шкал: физиче-
ское функционирование (Physical
Functioning – PF), ролевое физиче-
ское функционирование (Role-Phys-
ical Functioning – RP), интенсив-
ность боли (Bodily pain – BP), общее
состояния больного (General Health –
GH), жизненная активность (Vitality –
VT), социальное функционирование
(Social Functioning – SF), ролевое
эмоциональное функционирование
(Role-Emotional – RE) и  психологи-
ческое здоровье (Mental Health –
MH). Каждый из доменов оцени-
вался пациентом по шкале от 0 до
100 и  более высокий балл соответс-
вует  лучшему результату. Получен-
ные по результатам опроса ком-
поненты КЖ суммировались в два
основных показателя, характери-
зующих изменение КЖ пациентов:
физическое здоровье (physical com-
ponent summary –  PCS) и психоэмо-
циональное здоровья (mental com-
ponent summary – MCS). Опрос па-
циентов проводился в трех времен-
ных отрезках: до операции, через 
10 дней, 1 мес. и 6 мес. после мини-
ПНЛТ. У пациентов контрольной
группы опрос в раннем послеопера-
ционном периоде проводился после
каждого этапа операции. В период
исследования никто из пациентов

Таблица 1. Характеристика пациентов (n=79) исследования
ОБ-мини-ПНЛТ ЭБ-мини-ПНЛТ

Количество пациентов 37 42
Средний возраст (диапазон), лет 42,1 (18-78) 43,1  (16-76)
Мужчины 22 (59,4%) 25 (59,2%)
Женщины 15 (40,5%) 17 (40,4%)
ИМТ, кг/м2 25,9 ± 2,6 26,3±2,1
ASA 1,5 ±0,5 1,5 ±0,5
Операции в анамнезе

ДЛТ 9 (24,3%) 12 (28,5%)
КУЛТ 3 (8,1%) 2 (4,7%)
ПНЛТ 6 (16,2%) 9 (21,4%)
Послеоперационные осложнения классификации Clavien (n, %)
0 29 (78,3%) 33 (78,5%)
1 4 (8,1%) 3 (7,1%)
2 3 (16,2%) 5 (11,9%) 
3А 1 (2,7%) 1 (2,3%)

ИМТ– индекс массы тела; ASA - операционно-анестезиологический риск; ДЛТ- дистанционная литотрипсия;
КУЛТ – контактная уретеролитотрипсия; ПНЛТ – перкутанная нефролитотомия. 



не сменил условия труда на более
легкие и не снизил уровень физиче-
ской активности.

Текущие данные представлены
как n (%) или среднее ± стандартное
отклонение и в виде медианы, полу-
ченные результаты проанализиро-
ваны с помощью t-критерия Стью-
дента и χ2. Уровень достоверной зна-
чимости составлял p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

При сравнительном анализе пе-
риоперационных результатов хирур-
гического лечения были выявлены
существенные различия в общей
продолжительности операции (82,8 ±
29,0 мин. в группе ОБ-мини-ПНЛТ
против 140,1 ± 30,8 мин. в группе ЭБ-
мини-ПНЛТ) и продолжительности
госпитализации (3,6 ± 1,0 в группе
ОБ-мини-ПНЛТ против 7,4 ± 1,.6 в
группе ЭБ-мини-ПНЛТ). Полная со-
циально-трудовая реабилитация па-
циентов основной группы наступила
в среднем через 8,5 суток, в отличии
от пациентов контрольной группы,
которые смогли приступить к труду
в среднем через 17,5 суток с момента
начала лечения. 

Полная фрагментация конкре-
ментов не имела статистически
значимых межгрупповых отличий
(Stone free rate – 89,1 % и 88,9 % в ос-
новной и контрольной группах, соот-
ветственно). Частота и тяжесть
послеоперационных осложнений в
обеих группах не имела значимых
различий. Общая продолжительность
стентирования мочеточников была
меньше в основной группе (7,5 суток
в группе ОБ-мини-ПНЛТ против 17,2
суток в группе ЭБ-мини-ПНЛТ).

Среднее количество баллов по
ВАШБ, оцененное через 3 суток

после операции не имело межгруп-
повых статистически значимых раз-
личий (p>0,05). Средний показатель
болевого синдрома до операции со-
ставил 5,5±0,8, а спустя 1 месяц
после операции – 2,4±0,7. Выполне-
ние мини-ПНЛТ в обеих группах до-
стоверно (p<0,05) снижало, однако
полностью не исключало, хрониче-
скую боль, связанную с посттравма-
тическим (послеоперационным)
состоянием. 

Общее количество кеторолака,
необходимого для послеоперацион-
ной анальгезии и цистокопии в
послеоперационном периоде отлича-
лось между группами (240±6 мг в
группе ОБ-мини-ПНЛТ и 510±9 мг в
группе ЭБ-мини-ПНЛТ), учитывая,
что в группе ЭБ-мини-ПНЛТ прове-
дено два оперативных вмешатель-
ства и одно амбулаторное эндоско-
пическое вмешательство для удале-
ния мочеточникового стента после
второго этапа. Следует отметить, что
мы намеренно проводили удаление
мочеточникого стента после первого
этапа одновременно со вторым эта-
пом мини-ПНЛТ, чтобы не подвер-
гать пациентов контрольной группы
дополнительному стрессу.

Все базовые и суммарные ком-
поненты КЖ были значительно сни-
жены у пациентов до операции, что
обусловлено выраженностью клини-
ческих симптомов у пациентов с ДН
(рис. 1 (А-З)). При сравнительном
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Рис. 1. Качество жизни пациентов в зависимости
от периода времени опроса
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Таблица 2.  Оценка болевого синдрома в раннем послеоперационном 
периоде по данным визуальной аналоговой шкалы
Период времени опроса ОБ-мини-ПНЛТ ЭБ-мини-ПНЛТ1 p-value

1 сутки
1 час 1,4±2,8 1,5±3,2 >0,05

6 часов 3,8±1,4 4,1±2,3 >0,05
12 часов 5,6±2,7 5,4±2,2 >0,05

2 сутки 4,2±1,6 3, 9±2,2 >0,05
3 сутки 3,9±2,3 3,4±3,1 >0,05

1 Пациентам контрольной группы опрос проводился после выполнения каждой операции



анализе показателей уровня КЖ в
дооперационном периоде и спустя 
6 месяцев в обеих группах отмеча-
лось улучшение по всем пунктам
опросника SF-36. 

Показатель PF улучшился с
51,5±20,4 до 80,4±9,2 баллов в основ-
ной группе (p<0,005), в контрольной
группе – с 52,5±22,4 до 79,4±8,9 бал-
лов (p<0,005). 

Показатель RP вырос с 44,6±21,1
до 67,2±9,4 баллов в основной группе
(p<0,005), в группе контроля от
45,1±14,1 до 66,4±10,2 (p<0,005). Из-
менение BP происходило в диапазоне
от 55,4±14,7 до 72,4±9,2 баллов в ос-
новной группе (p<0,005), в контроль-
ной группе 56,7±11,8 и 71,3±11,1
баллов (p<0,005). Показатели GH в
основной группе увеличились от 53,1±
10,2 до 71,3±10,4 баллов (p<0,005), в
группе контроля – от 52,5±9,8 до
72,3±9,7 баллов (p<0,005). Показатель
VT улучшился в обеих группах – от
58,9±11,4 до 72,8±8,7 баллов (p<0,005)
и от 57,9±10,9 до 71,8±8,7 баллов
(p<0,005) в основной и контрольной
группах соответственно. Улучшение
показателя SF произошло в пределах
от 73,2±10,2 до 87,4±8,7 баллов
(p<0,005) в основной группе, в конт-
рольной группе от 72,1±9,3 до
86,4±7,2 баллов (p<0,005). Показатель
RE увеличился с исходного уровня
63,7±24,5 до 82,4±7,1 баллов (p<0,005)
и от 62,2±24,5 до 81,4±6,4 баллов
(p<0,005) в основной и контрольных
группах соответственно. Уровень
MH увеличился с 56,1±12,7 до 74,3±
5,7 баллов в основной группе и от
57,1±12,7 до 75,3±4,9 баллов в группе
контроля (p<0,005). Межгрупповых
отличий в данных показателях не вы-
явлено.

При проведении опроса в ран-
нем послеоперационном периоде (10
суток после операции) у пациентов ос-
новной группы зафиксированы значи-
тельно более высокие баллы по пока-
зателям SF (69,7±12,3 против 60,1±10,8;
(p<0,005)), RE (67,6±14,7 против
59,4±21,4 (p<0,005 )) и MH (69,4±12,4
против 60,1±14,7, (p<0,005)). PCS меж-
ду двумя группами исследования не
имела значимых отличий на протя-

жении всех этапов опроса, MSC в
раннем послеоперационном периоде
в основной группе была значительно
выше в основной группе (60,3±10,1
против 53,1±11,3 (p<0,005)). Паци-
енты группы ЭБ-мини-ПНЛТ имели
значительно более низкие баллы по
шкале MSC, что указывало на то, что
пациенты контрольной группы ис-
пытывали определенные ограниче-
ния социальной активности, отри-
цательные эмоции и депрессию, об-
условленные сопутствующим нервно-
психическим синдромом в раннем
послеоперационном периоде ( 2 (А-Б).

ОБСУЖДЕНИЕ

МКБ является наиболее частой
патологией мочевыводящей си-
стемы, требующей хирургического
лечения [11]. Оперативные методы
удаления конкрементов не являются
методами лечения МКБ и служат по-
тенциально дополнительными фак-
торами, которые могут усугубить
течение болезни и КЖ пациентов. 

Возросший интерес к изуче-
нию КЖ во всех сферах здравоохра-
нения вызван в том числе неудо-
влетворенностью пациентов резуль-
татами лечения. К объективным
критериям КЖ принято относить
физическую активность и трудовую
реабилитацию. Субъективные пока-
затели КЖ отражают эмоциональ-
ный статус, удовлетворенность

жизнью и самочувствием больных.
Необходимо обеспечение должного
уровня сохранности высших психи-
ческих функций и КЖ в раннем
послеоперационном периоде [12].

МКБ оказывает как физиче-
ское, так и психологическое влияние
на КЖ пациентов, которое в боль-
шей степени зависит от выбора ме-
тода хирургического лечения.
Ухудшение физических показателей
КЖ пациентов при нефролитиазе до
операции в основном происходит за
счет сопутствующего болевого син-
дрома и рецидивирующих инфек-
ций мочевыводящих путей, в то
время как ухудшение психологиче-
ских компонентов КЖ возникает
при рецидивах заболевания, в осо-
бенности у пациентов, перенесших
приступ почечной колики или вы-
полнение нескольких хирургических
процедур при обнаружении резиду-
альных конкрементов [13].

Выполнение ОБ-мини-ПНЛТ
не вызывает усиления болевого син-
дрома у пациентов, несмотря на 
одновременные интервенционные
воздействия со стороны обеих по-
чек, а также не связано с увеличе-
нием потребности в анальгетиче-
ских препаратах, наоборот сокра-
щая их применение.

В основной группе пациентов в
течение первых 10 суток после опе-
рации практически все компоненты
психологического КЖ достоверно
выше, чем в контрольной группе.
Анализ КЖ, проведенный через 
1 месяц после оперативного лече-
ния, показывает, что по всем показа-
телям у пациентов обеих групп от-
мечается более высокие оценки по
всем показателям КЖ в сравнении с
послеоперационными значениями.
Данные результаты были сопоста-
вимы между пациентами обеих
групп. По истечении 6 месяцев после
проведенных операций все показа-
тели физических и психологических
компонентов здоровья достоверно
не отличались от популяционных
показателей [14]. 

Психоэмоциональное напря-
жение пациентов контрольной
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Рис. 2. Суммарная оценка показателей физиче-
ских компонентов здоровья
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группы, связанное с повторной гос-
питализацией, и ожидание второго
этапа операции, несомненно, отрази-
лось на показателях психологиче-
ского КЖ пациентов. По нашему
мнению, более короткий срок пре-
бывания пациентов в стационаре,
одномоментный характер хирурги-
ческого лечения и удовлетворение
желания освобождения от конкре-
ментов способствовали более высо-
кому КЖ после ОБ-мини-ПНЛТ.
Необходимо отметить, что пациенты
контрольной группы перенесли в
общей сложности два последователь-
ных оперативных вмешательства, то
есть дважды подвергались воздей-
ствию общей анестезии. Данное об-
стоятельство могло повлиять на
физические и ролевые показатели
КЖ, однако статистически значимых
различий между основной и конт-
рольной группами не выявлено.

Стент-ассоциированные симп-
томы регистрируются у пациентов с
внутренними стентами не менее, чем
у 40-80% больных, среди которых  от-
ьмечаются  поллакиурия (50-60%),
позывы на мочеиспускание (57-60%),
дизурия (40%), неполное опорожне-
ние мочевого пузыря (60-76%), боль
в поясничной области (19-32%), боль
в надлобковой области (30%) [15].

По-нашему мнению, раздражение α-
адренорецепторов шейки мочевого
пузыря дистальным концом мочеточ-
никового стента, а также последую-
щее выполнение цистоскопии явля-
ются ключевыми факторами разви-
тия симптомов нарушения функции
нижних мочевыводящих путей, уве-
личивающих потребность в анальге-
тиках и α-адреноблокаторов, что
отрицательно влияет на КЖ пациен-
тов, учитывая, что большинство па-
циентов были мужского пола. Данные
обстоятельства, несомненно, отрази-
лись на КЖ пациентов контрольной
группы в послеоперационном пе-
риоде. Однако, несмотря на более
низкие показатели психологических
компонентов КЖ, существенных раз-
личий между группами исследования
через 1 и 6 месяцев не было выявлено,
о чем свидетельствует положительная
динамика всех показателей КЖ. Ис-
следование КЖ пациентов по истече-
нию 6 месяцев после операции про-
водилось после выполнения МСКТ
для оценки рецидива МКБ. Необхо-
димо отметить, что при контрольном
обследовании ни у одного из пациен-
тов обеих групп не обнаружено реци-
дива, что, несомненно, повлияло на
высокие показатели КЖ пациентов
при опросе.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Медико-экономическая про-

блема МКБ заключается не только в
длительном периоде реабилитации
пациентов и потере трудоспособно-
сти, но и в значительном увеличении
расходов на стационарное лечение,
что во многом требует концептуаль-
ных изменений в лечебной тактике. 

ОБ-мини-ПНЛТ в положении
лежа на спине является эффектив-
ным и безопасным методом лечения
пациентов с ДН, который не усту-
пает в эффективности этапному
подходу и не приводит к дополни-
тельным осложнениям, связанным с
одномоментным характером про-
цедуры. При выполнении ОБ-мини-
ПНЛТ при конкрементах средних
размеров значительно сокращается
общее время оперативного вмеша-
тельства, продолжительность госпи-
тализации и период полного
восстановления пациентов. 

Мы рекомендуем проводить
разъяснительные беседы с пациен-
тами, объясняя все преимущества и
недостатки возможных стратегий
хирургического лечения, предостав-
ляя пациентам возможность в пол-
ной мере участвовать в процессе
принятия решений в отношении вы-
бора метода лечения. 
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Summary:
Analysis of changes in the quality of life of patients
with bilateral nephrolithiasis after simultaneous and
staged bilateral mini-percutaneous nephrolithotomy 
A.S. Panferov, S.V. Kotov, R.I. Safiullin

Purpose. A comparative assessment of health-related quality of
life in patients undergoing simultaneous bilateral and staged bilateral
mini-percutaneous nephrolithotomy was conducted, and factors af-
fecting the quality of life of patients were investigated.

Materials and methods. A prospective analysis of health-related
quality of life of 79 patients who underwent a simultaneous and
staged bilateral mini-percutaneous nephrolithotomy was performed.
Quality of life was investigated using the SF-36 questionnaire before
surgery, 10 days aer surgery, 1 month and 6 months aer surgery.
During 3 days aer the surgery, the intensity of the pain syndrome
was assessed using a visual analogue scale.

Results. In the early postoperative period, patients in the main
group had significantly higher scores in terms of social functioning

Резюме:

Цель – оценка качества жизни пациентов, перенесших одно-
моментную билатеральную и этапную билатеральную мини-пер-
кутанную нефролитотомию, и выявление  факторов, влияющих
на качество жизни пациентов.

Материалы и методы. В работе проведен проспективный
анализ качества жизни 79 пациентов, которым выполнена одно-
моментная и этапная билатеральная мини-перкутанная нефро-
литотомия. Качество жизни исследовали с использованием
опросника SF-36 до операции на 10 сутки после операции, через
1 месяц и 6 месяцев после операции. В течение трех суток после
операции оценивалась интенсивность болевого синдрома по ви-
зуальной аналоговой шкале боли.

Результаты. В раннем послеоперационном периоде у паци-
ентов, которым выполнена одномоментная билатеральная пер-
кутанная нефролитотомия, зафиксированы значительно более
высокие баллы по показателям социального функционирования
(69,7±12,3 против 60,1±10,8 баллов; p<0,005), ролевого эмоцио-
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(69.7 ± 12.3 vs. 60.1 ± 10.8 points; p<0.005), role- emotional func-
tioning (67.6 ± 14, 7 vs.  59.4 ± 21.4 points; p<0.005) and mental
health (69.4 ± 12.4 vs.  60.1 ± 14.7 points; p<0.005). Physical com-
ponent summary between the two study groups did not have signifi-
cant differences during all stages of the survey. Mental component
summary in the early postoperative period in the main group were
significantly higher in the main group (60.3 ± 10.1 vs. 53.1 ± 11, 3
points; p<0.005).Aer 6 months aer surgery, patients in both groups
reported a comparable improvement in all indicators of health-re-
lated quality of life.

Conclusions. Despite the absence of differences in the efficiency
of fragmentation of stones, the quality of life of patients aer simul-
taneous surgical procedures in the early postoperative period was
relatively high due to the shorter duration of hospitalization and early
rehabilitation of patients.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

нального функционирования (67,6±14,7 против 59,4±21,4 баллов;
p<0,005) и  психического здоровья (69,4±12,4 против 60,1±14,7
баллов; p<0,005). Суммарные компоненты физического здоровья
между двумя группами исследования не имела значимых отличий
на протяжении всех этапов опроса. Суммарные компоненты пси-
хического здоровья в раннем послеоперационном периоде в ос-
новной группе была значительно выше в основной группе
(60,3±10,1 против 53,1±11,3 баллов; p<0,005). По истечении 6 ме-
сяцев после операции пациенты обеих групп отметили сопоста-
вимое улучшение всех показателей качества жизни.

Выводы. Несмотря на отсутствие различий в эффективности
операции, качество жизни пациентов после одномоментных хи-
рургических вмешательств в раннем послеоперационном периоде
было сравнительно выше вследствие более короткой продолжи-
тельности госпитализации и ранней реабилитации пациентов.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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очекаменная болезнь
(МКБ) – одно из самых
распространенных за-
болеваний в урологи-
ческой практике. Это та
болезнь, с которой стал-
киваются не только

урологи, но и практически все врачи
смежных специальностей: терапев-
ты, акушеры-гинекологи, хирурги,
эндокринологии, педиатры и др. Из-
учение этиологии, эпидемиологии,
патогенеза, диагностики и диффе-
ренциальной диагностики, лечения
и профилактики уролитиаза имеет
важное значение для развития уро-
логии как специальности.

Изучением МКБ занимались
многие врачи древности. Так, Гиппо-
крат описал почечную колику и
впервые рекомендовал лечение теп-
ловыми процедурами, Гален обосно-
вывал зависимость формирования
мочевых камней от климата, состава
воды, диеты, расы, нарушения об-
мена веществ, Авиценна объяснил

возникновение конкрементов в мо-
чевыводящих путях особенностями
диеты и нарушением оттока мочи.

Методику открытой бездренаж-
ной цистолитотомии, ставшую осно-
вой хирургического лечения уроли-
тиаза, впервые применили немецкие
врачи в первой половине XIX столе-
тия. В Российской империи она
практиковалась с 1860 х годов. В на-
чале ХХ века С.И. Спасокукоцкий
разработал революционный для того
времени трансабдоминальный до-
ступ к мочеточнику при МКБ. В 40 х
годах внедрена анатрофическая неф-
ролитотомия: удаление конкремен-
тов путем рассечения почки в
сравнительно бедной кровеносными
сосудами области. Разработан ряд ге-
мостатических швов паренхимы
почки. Внедрение дистанционной
литотрипсии, эндоскопических тех-
нологий на рубеже XX-XXI веков
свершило поистине революцию в
лечении МКБ. Высокий процент ре-
цидивов, системность метаболиче-

ских нарушений и коморбидность
требуют разработки методов мало-
инвазивного лечения, профилактики
и метафилактики МКБ.

ИСТОРИЯ ОТДЕЛА 
МОЧЕКАМЕННОЙ БОЛЕЗНИ

Отдел Мочекаменной болезни в
НИИ урологии был создан 12 июня
1985 года по инициативе директора
института – академика Николая
Алексеевича Лопаткина. Первым ру-
ководителем отдела, возглавлявшим
его с 1985 по 1995 гг., стала д.м.н.,
профессор Э.К. Яненко. В последую-
щем, отделом руководили д.м.н., про-
фессор Н.К. Дзеранов (1996-2009 г.)
и д.м.н. М.И. Катибов (2012 г.). 
С 2016 года и по настоящий момент
во главе отдела стоит к.м.н. М.Ю. Про-
сянников.

История отдела МКБ тесно свя-
зана с кафедрой урологии 2-го
МОЛГМИ им. Н.И.Пирогова. Пио-
нерская работа сотрудников НИИ

Виктория
Выделение
Prosyannikov

Виктория
Выделение
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Виктория
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M.Yu.
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урологи по изучению эндемичности
заболеваемости МКБ в Москве и дру-
гих крупных мегаполисах совместно
с клиниками Германии, Болгарии,
Венгрии, Югославии и др. установила
преобладание оксалатной формы
МКБ. Это исследование было про-
должено в стенах НИИ урологии. 

Э.К. Яненко в диссертации на
соискание ученой степени д.м.н.
внесла весомый вклад в понимание
патогенеза коралловидного нефроли-
тиаза, разработала методики пред-
операционной подготовки и
оперативных способов лечения, поз-
волявшие удалять коралловидные
камни у больных с почечной недоста-
точностью, сохраняя почки даже при
70-80% дефиците их функции. Под
руководством Э.К. Яненко защищено
15 кандидатских и 5 докторских дис-
сертаций.

Р.М. Сафаров изучал вопросы
оперативных методов в восстанови-
тельной хирургии верхних мочевых
путей у больных МКБ (канд. диссер-
тация) и применения лазерного из-
лучения в лечении МКБ и ее ослож-
нений (диссертация д.м.н.)

Одним из важнейших направле-
ний работы отдела с момента его ос-
нования является изучение пато-
генеза и возможностей метафилак-
тики МКБ с использованием биохи-
мических методов исследования. Под
руководством М.В. Чудновской, а в
последствие С.А. Голованова, защи-
тившего диссертацию на соискание
д.м.н. по теме «Клинико-биохимиче-
ские и физико-химические кри-

терии течения и прогноза МКБ»
были разработаны методики оценки
метаболизма камнеобразующих ве-
ществ, а уже в настоящее время были
сформулированы условия образова-
ния камней различного химического
состава. Разработаны подходы к про-
филактике рецидивов образования
мочевых камней, этиологических и
патогенетических факторов МКБ,
прогнозирования ее возникновения, в
том числе с позиций биохимии, физи-
ческой химии и иммуногенетики на-
шедшие свое отражение в кандидатс-
кой (1989 г.) и докторской диссерта-
циях (1999 г.) О.В. Константиновой.
По ее инициативе в НИИ урологии,
впервые в Российской Федерации, из-
учена взаимосвязь МКБ с полимор-
физмами кандидатных генов.

Оперативному лечению моче-
вых камней всегда уделялось особое
внимание в работе отдела МКБ. 
А.В. Казаченко в кандидатской дис-
сертации  под руководством Э.К. Янен-
ко (1996 г.) удалось доказать большую
эффективность парциальной пиело-
нефролитотомии с предварительным
ангиографическим исследованием
при рецидивном нефролитиазе в
сравнении с секционной нефролито-
томией. В.Я. Симонов под руковод-
ством академика Н.А. Лопаткина
провел фактически пионерскую ра-
боту в нашей стране по внедрению и
глубокому исследованию принципи-
ально нового высокотехнологичного
метода лечения пациентов с мочека-
менной болезнью - неинвазивного
оперативного удаления мочевых кам-
ней посредством их дистанционного
дробления (1985-1992 гг).

С 1996 г. по 2009 г. отделом ру-
ководил Н.К. Дзеранов. Его имя не-

разрывно связано с широким внедре-
нием в российскую урологическую
практику дистанционной литотрип-
сии (ДЛТ). К разработке были при-
влечены научные специалисты в
области высоких энергий Москов-
ского Радиотехнического Института,
Центрального Военного Научно-Ис-
следовательского Авиационного Гос-
питаля и др. Были проведены экс-
периментальные, медико-биологиче-
ские и клинические работы по созда-
нию опытной модели отечественного
комплекса «Урат-П».

7 ноября 1987 года в НИИ уро-
логии был проведен первый сеанс
дистанционной литотрипсии, что
стало началом клинического приме-
нения первого отечественного литот-
риптера УРАТ-П в СССР. Созданное
в 1991 году отделение ДЛТ, возглав-
ляемое А.В. Лыковым, традиционно
находится в тесной взаимосвязи с от-
делом МКБ.

Проведенные Н.К. Дзерановым,
Ю.В. Кудрявцевым, Б.С. Гусевым и др.
сотрудниками института экспери-
ментальные морфо-функциональные
исследования, позволили впервые в
мировой практике разработать и оп-
тимизировать параметры ударных
волн, при которых бы отсутствовали
морфо-функциональные травмати-
ческие повреждения и при этом со-
хранялся эффект разрушения камня
даже у грудных детей. Изучены раз-
личные варианты применения ДЛТ в
клинической практике, проанализи-
рованы результаты лечения. На этом
материале были подготовлены дис-
сертационные работы: докт. дис. Беш-
лиева Д.А. (2003 г.), канд. дис. Моска-
ленко С.А. (1997 г.), канд. дис. Вол-
кова И.Н. (1999 г.), канд. дисс. Бу-
тин П.С. (2004 г.),  и др.

Изучением инфекционного ге-
неза камнеобразования занимается
д.м.н., профессор Т.С. Перепанова,
под ее руководством защищена канд.
диссертация аспирантом   У.А. Раджа-
бовым «Метафилактика инфекцион-
ных камней почек после перкутанной
нефролитолапаксии».

Большое внимание в инсти-
туте уделяют применению 



малоинвазивных эндоскопических
методов лечения МКБ.

Одним из основоположников
внедрения трансуретральных и пер-
кутанных методов удаления мочевых
камней является А.Г. Мартов – заве-
дующий отделом эндоурологии с
1991 по 2006 гг. Работы Мартова А.Г.
и соавт. позволили постепенно отка-
заться от открытых оперативных
вмешательств, выполняемых при
МКБ, в пользу малоинвазивных ме-
тодов лечения.

В настоящий момент сотрудни-
ками группы эндоурологии под руко-
водством к.м.н. Д.С. Меринова
совершенствуются и внедряются
мини-перкутанные методы мало-
инвазивного дробления мочевых
камней.

Всего сотрудниками НИИ уро-
логии, аспирантами, докторантами,
соискателями было защищено 50
диссертаций, посвященных изуче-
нию вопросов патофизиологии, био-
химии, диагностики и различным
методам лечения больных МКБ (при-
лолжение 1).  

РАБОТА ОТДЕЛА 
МОЧЕКАМЕННОЙ БОЛЕЗНИ
В НАСТОЯЩЕЕ ВРЕМЯ

Научными работниками отдела
в сотрудничестве с коллегами из дру-
гих подразделений института про-
должается интенсивная работа по
изучению патогенеза МКБ.

В настоящее время по данной
тематике проводятся следующие ис-
следования:

Влияние избыточной массы
тела (ИМТ) на развитие 
литогенных нарушений у 
пациентов с МКБ

Проведены исследования по
оценке влияния ожирения и связан-
ных с ним метаболических литоген-
ных факторов у пациентов с МКБ на
формирование камней   различного
минерального состава.

Отмечено, что у больных уроли-
тиазом с высоким индексом массы
тела суточная экскреция с мочой
мочевой кислоты заметно выше, чем
у пациентов с низкими значениями
индекса массы тела. Такая же тенден-
ция наблюдается в показателях экс-
креции фосфатов. При повышении
индекса массы тела снижается рН
мочи.

Частота выявления мочекислых
камней у пациентов с ожирением
была в 6,5 раз выше, чем у пациентов
с низким индексом массы тела.
Кроме того, пациенты с ожирением
имеют достаточно высокий риск
формирования струвитных камней.
В то же время, у лиц с низким индек-
сом массы тела, по сравнению с туч-
ными людьми, шансы образования
фосфатных камней из карбонатапа-
тита возрастают в 3,96 раза. Частота
формирования кальций-оксалатных
камней не зависела от величины ин-
декса массы тела.

Условия для формирования кам-
ней различного химического состава

Совместно с сотрудниками на-
учно-лабораторного отдела были

определены условия формирования
камней различного химического со-
става на основании статистической
обработки выборки 708 пациентов
(табл. 1).

Изучение ассоциации полимор-
физмов кандидатных генов МКБ с
различными формами уролитиаза и
характером его клинического тече-
ния

В результате  проведенной ра-
боты выбраны 8 кандидатных генов
МКБ в российской популяции: 
ген мембранного анионного транс-
портера семейства 26 (SLC26A6,
rs2310996), ген фактора некроза
опухолей 11 (TNFSF11, rs9525641),
ген модулятора активатора вы-
свобождения кальция 1 (ORAI1,
rs7135617), ген фактора некроза
опухолей  11Б (TNFRSF11B, rs3134057),
ген А-субъединицы ядерного рецеп-
тора эстрогенов (ESR1, rs851982),
ген Клото (KL, rs526906), ген рецеп-
тора витамина D (VDR, rs1540339),
ген внеклеточного кальций чув-
ствительного рецептора (CASR,
rs2202127).

Установлены генетические фак-
торы риска МКБ, различных ее
форм и характера течения в россий-
ской популяции. Обнаружена   ассо-
циация полиморфизмов генов VDR
(rs1540339), ORAI1 (rs7135617), CASR
(rs2202127) с уролитиазом.

Для изученных полиморфиз-
мов генов TNFRSF11B, ESR1, SLC26A6,
KL, TNFSF11 все отличия недосто-
верны.
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Таблица 1. Параметры литогенных факторов для формирования камней 
различного химического состава
Риск формирования камней повышен

Оксалатных

при: 
• экскреции кальция выше 6,6 мМоль/сут
• мочевой кислоты выше 4,2 мМоль/сут, 
• фосфатов выше 33,6 мМоль/сут и  
• магния выше 5,1 мМоль/сути                                                                   

Мочекислых
при:
•           нормо- или гипокальцийурии      

(менее 2,6 мМоль/сут)                                                                 

Фосфатных неинфекционных
при низких значениях экскреции: 
• уратов  (< 2,6 мМоль/сут), 
• фосфатов (< 18,3 мМоль/сут),  
• магния (< 2,65 мМоль/сут)                                                              

Фосфатных инфекционных 
при низких значениях: 
• кальцийурии (< 2,6 мМоль/сут),     
• фосфатурии (< 18,3 мМоль/сут) и
• магнийурии (< 2,65 мМоль/сут)                                                               

Виктория
Записка
фото Мартова убрать, а то все в этой статье, кроме него,  уже умерли



Создание Анкеты оценки сте-
реотипа питания (АСП)

Одним из самых эффективных
и распространенных методов оцен-
ки стереотипа питания является
опрос целевой группы населения с
помощью анкетирования. Сотруд-
ники отдела МКБ разработали и
внедрили в практику Анкету оценки
стереотипа питания (АСП). АСП
предназначена как для пациентов,
страдающих МКБ, так и для здоро-
вых людей. Опросник находится в
свободном доступе в сети интернет
на сайте www.nethealth.ru в разделе
тестирование. Он включает боль-
шинство продуктов питания, реали-
зуемых на территории РФ и упо-
требляемых гражданами РФ.

АСП была построена на прин-
ципе, применяемом в анкете питания
«Food Frequency Questionnaire sample
booklet for General Nutrition Assess-
ment», разработанной сотрудниками
Онкологического научного центра
им. Фреда Хатчинсона (“Fred
Hutchinson Cancer Research Center”).

В АСП выделена 21 подгруппа
пищевых продуктов. При заполне-
нии анкеты пациент отмечает ча-
стоту употребления данного продук-
та, а также количество потребляемой
пищи, выражаемое в порциях. Для
каждого продукта обозначена своя
порция, выражаемая в той или иной
единице измерения (граммы, милли-
граммы, миллилитры и т.д.); для про-
стоты понимания единицы измере-
ний переведены в количество столо-
вых приборов (1 половник, 1 ложка и
т.д.).Информация о содержании эле-
ментов (белки, жиры, углеводы, пу-
рины, щавелевая кислота, вода,
микро- и макроэлементы, витамины)
в 100 граммах продукта питания
была взята из открытых источ-
ников.

После завершения анкетирова-
ния система рассчитывает количе-
ство употребляемых в сутки эле-
ментов: белков, жиров, углеводов, пу-
ринов, щавелевой кислоты, воды,
микро- и макроэлементов, витами-
нов. Полученные данные сравни-
ваются со среднесуточной нормой

потребления данных элементов у
среднестатистического человека. 

Заключение, выдаваемое по ре-
зультатам анкетирования, позволяет
подробно объяснить пациенту, упо-
требление каких продуктов ему стоит
ограничить, а употребление каких
продуктов, напротив, увеличить.
Также с помощью АСП возможно
проведение контроля за соблюде-
нием пациентом диетических реко-
мендаций. 

Современные представления
об  этиологии и патогенезе МКБ

Мочекаменная болезнь – полиэ-
тиологическое и полипатогномонич-
ное заболевание. Несмотря на явные
успехи в изучении МКБ, вопросы
этиологии и патогенеза процессов
камнеобразования до настоящего
времени до конца не изучены. 

По одной из самых распростра-
ненных теорий патогенеза МКБ счи-
тается, что в основе процессов
камнеобразования лежит поврежде-
ние на уровне петли Генле или соби-
рательных трубочек (протоков Бел-
лини). В обозначенные дефекты про-
исходит отложение солей, что приво-
дит к образованию бляшек или
пробок Рэндалла (рис. 1) [1].   

При этом обязательным усло-
вием роста конкремента является пе-

ренасыщенность мочи камнеобра-
зующими веществами [2,3]. К ним от-
носят кальций, мочевую кислоту,
фосфор, натрий, оксалат (соль щаве-
левой кислоты) и др. [4-6]. Соответ-
ственно, пациенту необходим регу-
лярный контроль за концентрацией
данных веществ в крови и моче. 

Стоит отметить, что процесс
камнеобразования ускоряется при
низкой концентрации ингибиторов
камнеобразования. К ингибиторам
относят магний и цитраты [7]. Маг-
ний препятствует процессам камне-
образования, образуя комплексы с
оксалатами и солями кальция [8].
Цитрат, подобно магнию, снижает
насыщенность мочи нерастворимы-
ми солями кальция, образуя с ними
комплексы [3]. К тому же нормаль-
ный уровень цитрата повышает ин-
гибирующую активность некоторых
гликопротеидов [9].

Стоит отметить модулирующую
роль кислотно-щелочного состояния
мочи при МКБ. Уровень pH мочи яв-
ляется существенным фактором в ге-
незе мочевых камней. Это связано с
тем, что диапазоны растворимости
литогенных субстанций связаны с
рН мочи [10]. Именно поэтому раз-
личные виды мочевых камней обра-
зуются при разных показателях pH
мочи.  
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Рис. 1. Современные представления о патогенезе камнеобразования при МКБ, образование бляшки (А)
и пробки (В) Рэндалла



В настоящее время некоторые
авторы относят МКБ к группе си-
стемных заболеваний [11-14]. Про-
слеживается патогенетическая связь
уролитиаза с атеросклерозом, сахар-
ным диабетом, гипертонической бо-
лезнью, метаболическим синдромом,
инфарктом миокарда, инсультом.

Отделом МКБ проводится ра-
бота по изучению вклада различных
факторов риска в патогенез МКБ.

ПЕРСПЕКТИВЫ НАУЧНО-
ИССЛЕДОВАТЕЛЬСКОЙ 
РАБОТЫ ОТДЕЛА

Основные научные направле-
ния развития отдела МКБ:
• изучение алиментарных факторов
риска МКБ;
• изучение выраженности влияния
метаболических нарушений при
МКБ;
• изучение микробиома пациентов с
МКБ;
• изучение аминокислотного состава
мочи у пациентов, страдающих уро-
литиазом;
• внедрение системы помощи приня-
тия решений при метафилактике
уролитиаза;

• изучение связи патогенеза сер-
дечно-сосудистых заболеваний и
МКБ;
• изучение роли фитотерапии в лече-
нии МКБ; 
• изучения связи заболеваемости
МКБ с составом питьевой воды.

Научно-практическая конфе-
ренция с международным участием

Отдел МКБ на протяжении 
6 лет организует ежегодную конфе-
ренцию, посвященную вопросам
МКБ. Очередная конференция запла-
нирована на декабрь 2019 года!   
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Приложение 1. 
Список сотрудников НИИ урологии, аспирантов, докторантов и соискателей, защитивших
диссертаций по проблеме МКБ  

1987
1987 
1990
1990
1990
1991

1991

1991

1992
1993

Забиров  К.И.
Мартов А.Г.

Калашников А.Я.
Борисик В.И.
Сафаров Р.М.

Голубчиков И.В.

Мамаев К.Т.

Тарасенко Б.В.

Кумар Аниль
Хурцев К.В.

К.м.н.
К.м.н.
К.м.н.
К.м.н.
К.м.н.
К.м.н.

К.м.н.

Д.м.н.

К.м.н.
К.м.н.

Интраоперационная диагностика калькулезного пиелонефрита
Чрескожное (чресфистульное) лечение нефроуретеролитиаза
Вторичный гиперпаротиреоидизм при лечении программным гемодиализом 
Коралловидный нефролитиаз гиперпаратиреоидной этиолгии (диагностика и лечение)
Реконструктивные операции при рецидивном нефролитиазе
Экстракорпоральное дробление камней почек и верхних мочевых путей в эксперименте 
Обратимость анатомо-функциональных изменений в почках  и реабилитация больных при нефролитиазе и 
хроническом калькулезном пиелонефрите 
Патогенетическое обследование дифференцированного лечения больных нефролитиазом и метафилактики
рецидивов камнеобразования 
Хирургическое лечение  детей с коралловидным нефролитиазом 
Современные методы. лечения и прогноз функционального состояния почек у больных коралловидным нефролитиазом 

Виктория
Выделение
литогенеза
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1993
1994
1995

1996

1996

1996

1997
1997
1998
1998
1999
1999

1999

2000
2000
2001
2001
2002
2003
2003
2003
2003
2004
2004
2005
2005
2005
2005
2008
2009
2013
2012
2013
2013

2015

2015

2015
2016

2017

2018

Мохаммед Шафик
Дзеранов Н.К.

Вахлов С.Г.

Россихин В.В.

Сафаров Р.М.

Казаченко А.В.

Павлов С.М.
Павлов А,Ю.

Москаленко С.А.
Олефир Ю.В.
Дондуков Ц.В.

Волков И.Н

Щукин В.В.

Татевосян А.С
Константинова О.В.

Попов А.Н.
Романов Г.В.
Усенко Е.Е.

Голованов С.А.
Кузнецов Г.В.
Ступак Н.В.

Бешлиев Д.А.
Байбарин К.А.
Камынина С.А.

Бутин П.С.
Онищенко О.В.
Лисенок А.А.

Черепанова Е.В.
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Summary:
Study of the urolithiasis problem in the scientific 
research institute of Urology: history, present and
prospects (Actual speech of the head of the 
urolithiasis department 21.12.2018)
M.Yu. Prosyannikov, S.A. Golovanov, N.V. Anokhin, O.V. Konstanti-
nova, A.V. Sivkov, O.I. Apolikhin

Urolithiasis is one of the most common urological diseases.
Urolithiasis is a polyetetic disease (congenital and acquired nature) with
complex physico-chemical processes occurring not only in the urinary
system, but also in the whole body. Issues of etiology and pathogenesis
of stone formation not fully explored despite clear success in the study
of urolithiasis.

Urolithiasis department of N.A. Lopatkin Scientific Research In-
stitute of Urology and Interventional Radiology – Branch of the Na-
tional Medical Research Radiological Centre of the Ministry of Health
of Russian Federation established in 1985. Urolithiasis department leads
the study of the etiology, epidemiology, pathogenesis, differential diag-
nosis, treatment, prevention and metaphylaxis of urolithiasis.

Department staff formed the database containing information
about mineral composition of urinary stones of urolithiasis patients.
Studies have been conducted to evaluate the effects of obesity and re-
lated metabolic lithogenic factors in urolithiasis patients on the stone
formation. e influence of urolithiasis metabolic risk factors, such as
calciuria and uriuria on the formation of urinary stones was studied.
e association of urolithiasis candidate genes polymorphisms with
various forms of kidney stone disease and the nature of its clinical
course is investigated. An online questionnaire has been developed to
determine the nutritional status of urolithiasis patients. 

Work done allows you to take a broader look at the urolithiasis eti-
ology and pathogenesis and to introduce into practice new methods of
diagnosis and treatment of urolithiasis. 

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

Резюме:

Мочекаменная болезнь является одним из наиболее распро-
страненных урологических заболеваний. Уролитиаз относится к
полиэтиологичным заболеваниям как врожденного, так и при-
обретенного характера, со сложными физико-химическими про-
цессами, происходящими не только в мочевой системе, но и в
целом в организме. Несмотря на явные успехи в изучении моче-
каменной болезни, вопросы этиологии и патогенеза процессов
камнеобразования до настоящего времени до конца не изучены.

Отдел мочекаменной болезни НИИ урологии и интервен-
ционной радиологии им. Н.А. Лопаткина – филиал ФГБУ
«НМИЦ радиологии» Минздрава России, созданный в 1985 году,
ведет работу по изучению этиологии, эпидемиологии, патоге-
неза, дифференциальной диагностики, лечения, профилактики
и метафилактики мочекаменной болезни.

В ходе работы сформирована база данных, содержащая све-
дения о минеральном составе мочевых конкрементов пациентов,
страдающих уролитиазом. Проведены исследования по оценке
влияния ожирения и связанных с ним метаболических литоген-
ных факторов у пациентов с мочекаменной болезнью на форми-
рование камней различного минерального состава. Выполнена
работа по оценке влияния метаболических факторов риска МКБ,
таких как кальциурия и урикурия на формирование мочевых
камней. Изучается ассоциация полиморфизмов кандидатных
генов мочекаменной болезни с различными формами уроли-
тиаза и характером его клинического течения. Разработан он-
лайн-опросник для определения пищевого статуса пациентов с
МКБ «Анкета стереотипа питания». 

Проделанная работа позволяет шире взглянуть на этиоло-
гию и патогенез уролитиаза и внедрить в практику новые ме-
тоды диагностики и лечения мочекаменной болезни.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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ХИМИЧЕСКАЯ СТРУКТУРА
ТЕРПЕНОВ

Терпены представляют собой
подкласс непредельных углеводоро-
дов с общей формулой (С5Н8)n, где
n>2. Углеводород с эмпирической
формулой С5Н8, носящий офи-
циальное «структурное» название 
2-метилбута-1,3-диен, известен как
изопрен. По сути, терпены пред-
ставляют собой полимеры изопрена
с низкой степенью полимеризации.
С увеличением числа изопреновых
остатков в молекуле (степени поли-
меризации) свойства соединения
меняются радикально.

Однако в живой природе наи-
более часто встречаются не поли-
меры изопрена, а их кислородзаме-
щенные производные, которые в на-
стоящее время носят название «тер-
пеноиды».

Понятие «кислородзамещен-
ное производное» с точки зрения
органической химии крайне рас-
плывчато. Таким производным мо-
жет быть и спирт, причем как про-
стой, так и многоатомный, и кетон,
и альдегид, простой эфир, и слож-
ный эфир. Таким образом, получа-
ется огромная (известно более 10000
представителей) крайне разнооб-
разная по своим физическим, хими-
ческим, фармакологически свойст-
вам группа химических соединений,
которую объединяют два признака:

- состав исключительно из ато-
мов углерода, водорода и кислорода;

- наличие в структуре изопре-
новых фрагментов, связанных меж-

ду собой по типу «голова к хвос-
ту».

Количество этих изопреновых
фрагментов во многом определяет
свойства молекулы.

Две молекулы изопрена со-
ставляют монотерпены (монотерпе-
ноиды). Они широко распростра-
нены в растительном мире, как ком-
понент эфирных масел. Именно мо-
нотерпены и сложные эфиры опре-
деляют запах растений. Классиче-
скими представителями монотерпе-
нов являются цинеол – главный
компонент эвкалиптового масла и
ментол – основной компонент мят-
ного масла. Также к монотерпенам
относится камфора (камфен) – би-
циклический кетон, содержащий
два мономера изопрена. Монотерпе-
новые углеводороды (α-пинен, β-пи-
нен, терпинолен, β-терпинен) очень
характерны для филогенетически
более древних хвойных растений, в
то время как для цветковых расте-
ний более свойственны кислородсо-
держащие монотерпеновые альде-
гиды, кетоны и спирты (цитраль, ли-
налоол, терпинеол, гераниол). Спе-
цифический запах хвойного леса
связан с образованием и испарением
монотерпеновых углеводородов.

Соединение трех молекул изо-
прена носит название секвитерпены
(сесквитерпеноиды) – «полутор-
ные» терпены. Они также входят в
состав эфирных масел. Однако трех-
членный изомер имеет более тяже-
лую молекулу, а, значит, априори,
менее летуч, дает менее выражен-
ный, но более стойкий запах. Секви-

терпенами являются фарнезол, вхо-
дящий в состав эфирных масел лан-
дыша и липы, а также выделенный
из живицы сосны фарнезен. 

Четырехчленные полимеры
изопрена (дитерпены, диперпенои-
ды) – еще менее летучи, они входят
в состав растительных смол. Кроме
того, дитерпен витол входит в со-
став хлорофилла.

Шестичленные полимеры изо-
прена (тритерпены) имеют в своем
составе 30 атомов углерода. Ввиду
практически полного отсутствия
летучести они не встречаются в
эфирных маслах. Тритерпеноиды
являются полициклическими кис-
лотами или спиртами. Однако наи-
большую известность имеют про-
дукты их гликозидирования, уже
относящиеся к классу гликозидов
или сапонинов. Из тритерпеновых
кислот чаще всего встречаются ур-
соловая, олеаноловая, кратеговая.
Урсоловая кислота в сравнительно
больших количествах содержится в
плодах и листьях клюквы, обле-
пихи, брусники, кожице яблок. Кра-
теговая кислота выявлена в плодах
боярышника.

Восьмичленные полимеры (тет-
ратерпены, тетратерпеноиды) вклю-
чают одну единственную струк-
турную группу – каратиноиды. Это
природные пигменты желтого,
оранжевого, красного цветов, син-
тезируемые высшими растениями,
что обусловливает соответствую-
щую окраску их цветов и плодов.

Более высокомолекулярные со-
единения изопрена, носящие 



м о ч е к а м е н н а я  б о л е з н ь  
э к с п е р и м е н т а л ь н а я  и  к л и н и ч е с к а я  у р о л о г и я  ¹1  2 0 1 9  w w w . e c u r o . r u

78

название политерпенов и политер-
пеноидов, известны как гуттаперча
и природный каучук.

ПРИМЕНЕНИЕ ТЕРПЕНОВ В
МЕДИЦИНЕ

Все монотерпены в той или
иной степени обладают антисепти-
ческим, противовоспалительным и
спазмолитическим действием. От-
дельные представители могут иметь
седативный, аналептический, отхар-
кивающий, мочегонный эффект. Это
обуславливает их применение в кли-
нической практике по самым разно-
образным показаниям.

К общеизвестным и давно при-
меняемым препаратам на основе
терпенов относятся: валидол (дей-
ствующее вещество – ментол), кам-
фора (действующее вещество –
камфен), скипидар (смесь терпено-
вых углеводородов, в которой доми-
нируют α- и β-пинены). 

Кроме того, терпеноидами и их
производными являются: ретинол
(витамин А), холекальциферол и
альфакальцидол (витамин D и его
активные метаболиты), токоферол
(витамин Е).

В виду большого разнообразия
фармакологических эффектов в со-
четании с низкой токсичностью, ин-
терес исследователей к терпенам и
их производным сохраняется и в на-
стоящее время. Причем области
фармакологического применения
этих химических соединений иногда
рассматриваются самые экзотиче-
ские. Рассмотрим наиболее интерес-
ные результаты последних иссле-
дований.

Имеются публикации о потен-
цировании противомикробного эф-
фекта при совместном назначе-
нии антибактериальных средств и 
препаратов на основе терпенов. В
частности, такой эффект показан в
отношении противотуберкулезной
терапии и лечения лейшманиоза [1,2].

Saito A. и соавт. в эксперименте
на мышах показали противомаля-
рийную активность секвитерпена
неролидола [3].

А. Кudryavtseva и соавт. отме-
чают, что большое количество тер-
пенов и терпеноидов «обладает
потенциальными геропротектор-
ными и противораковыми свой-
ствами». Авторы изучали свойства
экстракта пихты и выявили эти эф-
фекты in vitro на нормальных и опу-
холевых клеточных линиях [4]. На
потенциальную противоопухоле-
вую активность терпеноидов и фла-
воноидов указывают также в своем
обзоре J.N. Nwodo и соавт. [5].

Обширное применение нахо-
дит противовоспалительный и
анальгезирующий эффект терпенов.
В одном из ранних исследований,
представленном Y. Han, терпены,
выделенные из гингко-билоба, в
эксперименте на мышах оказались
по противовоспалительной актив-
ности соизмеримыми с индомета-
цином. В качестве модели был
избран острый артрит, спровоциро-
ванный антигенами C. albicans [6].

В последнее время большинство
исследователей склоняется к исполь-
зованию терпенов в качестве допол-
нительного компонента противо-
воспалительной терапии, что позво-
ляет уменьшить дозу нестероид-
ного противовоспалительного сред-
ства, а, значит, повысить безопас-
ность терапии. Перспективным счи-
тается создание трансдермальных си-
стем на основе терпена и противо-
воспалительного средства.

В 2006 году было опубликовано
оригинальное исследование, посвя-
щенное резорбтивному эффекту тер-
пенов при их местном применении
[7]. В целом через неповрежденную
кожу терпены проникают очень
плохо, особенно α-пинен. Однако
при воздействии слабого электриче-
ского тока ситуация меняется. Со-
гласно публикациям B. Nokhodchi и
соавт., C. Arunkumar и соавт. тер-
пены, в частности, гераниол, ментол
и тимол, способны усиливать йоно-
форез диклофенака натрия, что
может быть использовано в практике
физиотерапии воспалительных забо-
леваний опорно-двигательной си-
стемы [8,9].

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ 
ТЕРПЕНОВ В 
УРОЛОГИЧЕСКОЙ 
ПРАКТИКЕ

Целый пласт исследований по-
священ применению препаратов на
основе терпенов для лечения забо-
леваний органов мочеполовой си-
стемы.

В 2013 году был опубликован
метаанализ, демонстрирующий яр-
кий литокинетический эффект ле-
карственных средств на основе тер-
пенов [10]. И именно этот эффект
терпенов считается наиболее вос-
требованным в современной уроло-
гии.

В отечественной урологиче-
ской практике до настоящего вре-
мени был известен единственный
препарат на основе терпенов, по ко-
торому было проведено два рандо-
мизированных плацебо-контроли-
руемых исследования в 1992 и  2010
годах. Был продемонстрирован вы-
сокий литокинетический эффект
этого препарата в отношении кон-
крементов мочеточника – 78% и
67,9%, что достоверно превышает
вероятность самостоятельного от-
хождения аналогичных конкремен-
тов в контрольных группах – 52% и
50% в группах, получавших плацебо
[11,12]. Вышеупомянутые исследо-
вания различались тем, что в одном
из них терпены назначались пациен-
там, перенесшим дистанционную
ударно-волновую литотрипсию кам-
ня почки.

Вероятность самостоятельного
отхождения камня находится в об-
ратной зависимости от его размера.
Согласно результатам проспектив-
ного исследования, проведенного G.
Faragi и соавт., при наличии в ниж-
ней трети мочеточника небольшого
по размеру конкремента (не более
3,3 мм), эффективность литокинети-
ческой терапии с применением пре-
паратов на основе терпенов дости-
гает 96% [13].

По данным НИИ урологии 
вероятность самостоятельного от-
хождения камня мочеточника вне
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зависимости от его локализации на
фоне приема терпенов составляет
73%. При локализации конкремента
в нижней трети мочеточника веро-
ятность его самостоятельного от-
хождения на фоне назначения
комплексной терапии, включающей
препараты на основе терпенов воз-
растает до 83%. При традиционной
терапии, включающей дротаверин и
ненаркотический анальгетик, само-
стоятельно отходят 32% конкремен-
тов мочеточника и 51% камней при
локализации в нижней его трети.
Применение препаратов на основе
терпенов особенно целесообразно
после дистанционной литотрипсии.
При локализации в нижней трети
мочеточника на фоне назначения
комплексной терапии самостоятель-
но отходят 80% каменных дорожек
[14].

В ходе вышеуказанного иссле-
дования, на фоне трехнедельного
курса литокинетической терапии,
достоверно увеличился диурез и, 
соответственно, снизилась относи-
тельная плотность мочи (с 1015,9±
3,0 до 1012±6,9), однако реакция
мочи и почечная экскреция солей не
претерпели достоверных изменений
[14]. Данное свойство является важ-
ной особенностью, отличающей
мочегонный эффект терпенов от
других диуретиков как раститель-
ных, так и синтетических.

Способность длительно под-
держивать низкую плотность мочи
без риска развития электролитных
нарушений и расстройства фос-
форно-кальциевого обмена позво-
ляет рассматривать препараты на
основе терпенов в качестве средства
для метафилактики всех форм неф-
ролитиаза.

Литокинетический эффект тер-
пенов реализуется достаточно бы-
стро. У 72,3% пациентов, перенес-
ших дистанционную ударно-волно-

вую литотрипсию камня почки, пол-
ное освобождение мочевых путей от
фрагментов разрушенных конкре-
ментов произошло в течение первых
5 суток послеоперационного пе-
риода. А через 14 суток терапии пол-
ное отхождение фрагментов камней
отмечено у 84,6% больных. В конт-
рольной группе процесс самостоя-
тельного отхождения фрагментов
разрушенного камня оказался более
длительным. В течение первых 5
суток от фрагментов разрушенного
камня избавились лишь 40,8% паци-
ентов, в течение 14 суток – 51,0%
больных [15].

Наряду с литокинетическим
эффектом препараты на основе тер-
пенов продемонстрировали нефро-
протективный эффект при диабети-
ческой нефропатии [16], а также вы-
раженный анальгетический эффект
при синдроме тазовой боли, соизме-
римый со среднетерапевтической
дозой индометацина [17].

РЕНОТИНЕКС®: СОСТАВ И
СВОЙСТВА

В настоящее время на отече-
ственном фармакологическом рынке
появился новый продукт на основе
терпенов – Ренотинекс®, производи-
тель ООО «Полярис». В состав пре-
парата входят шесть типов терпенов:
пинен, камфен, борнеола, анетол,
фенхон, цинеол. Все эти действую-
щие вещества находятся в строго
определенном количественном соот-
ношении, что в целом не характерно
для классических фитотерапевтиче-
ских средств. Определенность и ста-
бильность химического состава
позволяет сочетать положительные
качества, свойственные синтетиче-
ским лекарственным средствам, в
частности, предсказуемость и конт-
ролируемость эффекта, с положи-
тельными свойствами фитопре-

паратов, такими как многогран-
ность эффекта и благоприятный
профиль безопасности. Ренотинекс®
в своем составе дополнительно
имеет альфа-токоферола ацетат (ви-
тамин Е).

Основными механизмами дей-
ствия витамина Е являются стаби-
лизация клеточных мембран и
антиоксидантное действие. Эти эф-
фекты и определяют его нефропро-
тективное действие при дисмета-
болических нефропатиях и мочека-
менной болезни. Кроме того, у токо-
ферола выявлен умеренный, но
клинически значимый гипокальцие-
мический эффект, востребованный
при кальций-оксалатном и кальций-
фосфатном нефролитиазе.

Согласно современным пред-
ставлениям, комплексная терапия
оксалатного нефролитиаза, наряду с
хирургическими методами удаления
или разрушения конкрементов,
включает в себя гипооксалатную
диету, обильное питье, иногда в со-
четании с растительными диурети-
ками, а также использование мем-
браностабилизаторов и антиокси-
дантов. 

ВЫВОДЫ

Таким образом, новый оте-
чественный продукт Ренотинекс®
может быть рекомендован при кам-
нях мочеточника любой локализа-
ции и любого химического состава,
если их размер позволяет надеяться
на самостоятельное отхождение, 
а также после литотрипсии для об-
легчения отхождения фрагментов
разрушенных конкрементов. Ме-
таболические эффекты Ренотинекса®
позволяют рекомендовать его для
длительной метафилактики фос-
фатного, уратного и, особенно,
кальций-оксалатного нефролитиа-
за.   

Ключевые слова: фитопрепараты, терпены, химическая структура, противовоспалительное действие, смазмолитече-
ское действие, мочекаменная болезнь, Ренотинекс®.

Кey words: herbal medicine, terpenes, chemical structure, anti-inflammatory effect, smolzmitichesky action, urolithiasis, Renotinex®.
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Summary:
Terpenes and their application in clinical practice
V.A. Shaderkina,  I.A. Shaderkin

This article describes the role of the terpens in the treatment
and metaphylaxis of urolithiasis. The terpens improve derivation
of the urinary stone and protect the kidneys. The Renotinex® is
new medical product. It includes six terpens and alpha-toco-
pherol (vitamin E). Vitamin E reduces blood a calcium level
moderately. Thus Renotinex® can be recommended for long-term
metaphylaxis phosphate, uric acid, and especially calcium-oxalate
nephrolithiasis.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.
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очекаменная болезнь
(МКБ) —  одно из ча-
стых заболеваний, ко-
торое занимает веду-
щее место в струк-
туре урологической
патологии. Пациенты

с МКБ составляют 30–40% всего
контингента урологических стацио-
наров [1]. 

В последние десятилетия в
лечении мочекаменной болезни
произошли значительные измене-
ния, связанные с внедрением в ши-
рокую урологическую практику
высокоточных методов диагно-
стики заболевания и малоинвазив-
ных методов удаления мочевых
камней, однако это не снизило ак-
туальности проблемы уролитиаза
[2]. Практически во всех странах
мира, в том числе и в России [3],
констатируется тенденция к росту
заболеваемости, что связывают с
произошедшими изменениями в ха-
рактере и качестве питания людей,
увеличением числа неблагопри-
ятных экологических и социальных
факторов, оказывающих как пря-
мое, так и опосредованное действие

на организм человека [4-9]. Ряд ав-
торов отмечают единство некото-
рых звеньев патогенеза МКБ с
такими социально значимыми за-
болеваниями, как сахарный диабет,
ожирение, метаболический син-
дром и артериальная гипертензия
[10-11]. При этом наибольший про-
цент пациентов с МКБ – это люди
среднего возраста от 20 до 45 лет, то
есть наиболее трудоспособные и со-
циально активные [4, 12-13]

В настоящее время основными
методами удаления мочевых кам-
ней почек и мочеточников можно
считать трансуретральную нефро-
и  уретеролитотрипсию, перкутан-
ную нефролитотрипсию и дистан-
ционную литотрипсию (ДЛТ) [1].
Однако хорошо известно, что при
использовании этих методов или их
сочетания, далеко не во всех слу-
чаях непосредственно интраопера-
ционно удается добиться так назы-
ваемого «состояния полного осво-
бождения от камней» («stone free
rate» – SFR) [1,14].

Поэтому ведущей проблемой
послеоперационного периода часто
становится возможность самостоя-

тельного отхождения фрагментов
конкремента. Эта возможность опре-
деляется множеством трудно учиты-
ваемых в своей совокупности фак-
торов. К таковым можно отнести
количество, размер, локализацию,
структурную плотность, химиче-
ский состав и  длительность нахож-
дения камня, длину шеек чашечек,
чашечно-лоханочный угол, степень
нарушения уродинамики и проходи-
мость верхних мочевыводящих пу-
тей, степень воспалительных изме-
нений в мочевой системе, а также
ряд иных факторов [1,15-16].

Другой, более отсроченной, про-
блемой лечения МКБ является ре-
цидивное камнеобразование. Риск
рецидива на протяжении всей жиз-
ни составляет в среднем 5–15%, а в
течение 10 лет после самостоятель-
ного отхождения или оперативного
вмешательства частота повторного
образования конкремента дости-
гает 30-40 % [1,17]. Таким образом,
как бы эффективно не была прове-
дена операция по удалению камня,
без последующей комплексной и
индивидуально подобранной мета-
филактики конечный результат ле-
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чения будет неудовлетворительным
[1,4,18].

Традиционно на разных этапах
лечения пациентов с МКБ важная
роль отводится фитопрепаратам
[19-21].

Лекарственные растения ис-
пользовались для лечения всеми на-
родами мира независимо от вре-
мени и места их обитания. В России
препараты растительного проис-
хождения составляют приблизи-
тельно 40% от общего количества
используемых в практической меди-
цине лекарств. Каждый третий ле-
чебный препарат на мировом рынке
растительного происхождения. В
США, где традиционно принято ис-
пользовать синтетические препа-
раты, более 26% лекарств содержат
лекарственные растения. Гораздо
шире они используются в Европей-
ских странах, а в странах юго-вос-
точной Азии (Индия, Китай, Паки-
стан и др.) растительные препараты
имеют большее значение, чем синте-
тические лекарства [22].

В специальной литературе при-
менение фитопрепаратов обосно-
вано  и для целей предоперацион-
ной подготовки, и в послеопера-
ционном периоде, а также для дли-
тельной профилактики и метафи-
лактики мочекаменной болезни, что
во многом определяет результаты
лечения в долгосрочной перспек-
тиве [1,19-20,23].

Существенной особенностью
метафилактики МКБ является не-
обходимость проведения длитель-
ных курсов терапии [24]. Для мно-

гих синтетических препаратов это
невозможно в связи с усиливаю-
щимся проявлением их побочных
эффектов при удлинении сроков
применения. Хотя препараты из рас-
тений так же имеют нежелательные
эффекты, выраженность их про-
явлений гораздо меньше и в связи с
этим фитотерапия при уролитиазе
во многом более предпочтительна
[5,25]. Ценность фитопрепаратов в
урологии также заключается в ши-
роте терапевтического действия рас-
тительных компонентов. Для них
характерны антимикробный, проти-
вовоспалительный, антиоксидант-
ный, спазмолитическом и обезболи-
вающий, мочегонный, литолитиче-
ский, литокинетический и другие
эффекты [19-20,26]. 

В настоящее время уверенно
идентифицированы основные клас-
сы биологически активных веществ
(БАВ) растительного происхожде-
ния, с которыми ассоциируются вы-
шеназванные эффекты. Среди тако-
вых наибольшее практическое зна-
чение имеют алкалоиды, терпены –
группа, включающая эфирные мас-
ла, полифенольные соединения,
среди которых наиболее многочис-
ленными и значимыми являются
флавоноиды – мощные регуляторы
ферментной активности, витамины
и минеральные вещества [27].

Целью данного проспектив-
ного исследования было изучение
клинической эффективности и без-
опасности применения комплекса
растительных экстрактов в лечении
пациентов с резидуальными кам-

нями почек и мочеточников после
выполненной литотрипсии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Для проведения исследования
в клинической практике нами был
выбран  фитокомплекс «Нерей».

«Нерей» (ООО «Королёв-
Фарм») – новое оригинальное ком-
бинированное растительное средст-
во на отечественном рынке лечения
и профилактики мочекаменной бо-
лезни. В его состав входят створки
фасоли обыкновенной (Faseolus vul-
garis), сухие экстракты листьев бе-
резы плосколистной (Betula platy-
phylla), корня петрушки кудрявой
(Petroselinum crispum), листьев брус-
ники обыкновенной (Vaccinium vitis-
idaea), травы ромашки лекарст-
венной (Matricaria chamomilla), тра-
вы сухой горянки (Epimedium gran-
diflorum) травы и плодов бузины
черной (Sambucus nigra) (таблица 1). 

Исходя из заявленного про-
изводителем состава лекарствен-
ного сырья, можно предполагать
высокое содержание флавоноидов,
эфирных масел, арбутина и, соот-
ветственно, выраженный диурети-
ческий, литокинетический, проти-
вовоспалительный и антибактери-
альный эффекты. 

Мочегонное и литокинетиче-
ское действие препарата обуслов-
лено комплексным эффектом эфир-
ных масел и флавоноидов, которые
с одной стороны вызывают вазоди-
лятацию и улучшение кровоснабже-
ние почечного эпителия, умень-
шение реабсорбции клетками по-
чечных канальцев солей натрия и
воды, а с другой – снижают тонус
гладких мышц, устраняя болевые
ощущения и способствуя продвиже-
нию конкремента по мочевым
путям.

Противовоспалительная актив-
ность флавоноидов связана с воздей-
ствием на различные звенья цепи
воспалительной реакции и реализу-
ется за счет ингибирования индук-
ции тканевых медиаторов воспале-
ния – цитокинов и метаболитов

Таблица 1. Состав активных компонентов Нерей

Растительное сырье мг/капсулу

Сухой экстракт листьев брусники обыкновенной 70

Сухой экстракт корня петрушки 60

Сухой экстракт листьев березы повислой 60

Сухой экстракт створок фасоли обыкновенной 40

Сухой экстракт травы горянки 10

Сухой экстракт цветков ромашки аптечной 10

Сухой экстракт плодов бузины черной 6

Виктория
Выделение
большие пробелы



арахидоновой кислоты [27]. Также
описано подавление флавоноидами
активности бактериальной гиалуро-
нидазы. Однако в большей степени
антибактериальный эффект фито-
комплекса связан с присутствие в
составе листьев брусники обыкно-
венной, содержащей большое коли-
чество арбутина.  Арбутин – хоро-
шо изученный гликозид фенольного
типа, представляет собой один из
наиболее мощных природных анти-
септиков. Известно, что в процессе
гидролиза арбутин трансформиру-
ется в гидрохинон, который выво-
дится с мочой и обеспечивает вы-
раженное антимикробное действие
в мочевыводящих путях.

В исследование были включе-
ны 94 пациента, проходивших лече-
ние в урологической клинике
ФГБОУ ВО «Астраханский госу-
дарственный медицинский универ-
ситет» на базе ГБУЗ АО «Александро-
Мариинская областная клиническая
больница» с мая 2018 г по январь
2019 г., у которых после выполнения
различных вариантов литотрипсии
были диагностированы резидуаль-
ные камни почек и мочеточников.

Среди пациентов было 50 муж-
чин, средний возраст которых со-
ставил 42,9±17,4 года и 44 женщи-
ны – средний возраст 40,5±18,4 года. 

При поступлении в стационар
для установления диагноза и опре-
деления тактики лечения все паци-
енты подвергались клиническим,
лабораторным, ультразвуковым,
рентгенологическим и инструмен-
тальным методам исследования.
Данные обследования включали вы-
яснение жалоб больных, сбор анам-
неза заболевания и жизни и ре-
зультаты физикального исследова-
ния. Лабораторная диагностика
включала клинический анализ кро-
ви (ОАК) и мочи (ОАМ), биохими-
ческий анализ крови с определе-
нием содержания мочевины, креа-
тинина, электролитов, а также бак-
териологическое исследование мочи
с определением чувствительности
микроорганизмов к антибактери-
альным препаратам. Проводилось

ультразвуковое исследование орга-
нов мочевыделительной системы,
обзорная урография, компьютерная
томография (КТ), выделительная
урография при отсутствии проти-
вопоказаний.  Оценку частоты и ин-
тенсивности болевого синдрома при
почечной колике и ее субъективную
оценку осуществляли с помощью 10
балльной числовой рейтинговой
шкалы для боли (Numeric rating
Scale for pain, NRS). 

Фрагменты камня, полученные
при оперативном лечении или само-
стоятельном отхождении, подвер-
гали анализу с целью идентифика-
ции его минерального состава. 

Критериями исключения явля-
лись беременность и лактация, ан-
урия, гнойный обструктивный
пиелонефрит, отсутствие резиду-
альных камней после выполненного
оперативного пособия.

• 18 пациентов (19,3%) имели
камни почек более 1 см в диаметре
или коралловидные камни, им была
выполнена перкутанная нефроли-
тотрипсия, нефростомия.

• 20 пациентов (21,5%) имели
камни почек менее 1 см в диаметре,
и в этом случае выполнялась ДЛТ
почки под рентгеновским или ульт-
развуковым наведением.

• у 56 пациентов (59,2%) были
диагностированы камни мочеточ-
ника. С учетом локализации кон-

крементов в мочеточнике, их рент-
гненопозитивности, плотности и
размеров принималось решение о
выборе оперативной тактики. 40 па-
циентам этой группы была выпол-
нена трансуретральная уретероли-
тотрипсия, 16 – ДЛТ камней моче-
точника (рис. 1).

Лейкоцитурия в ОАМ была
выявлена у 83,9% пациентов, бакте-
риурия в диагностически значимом
титре (105 КОЕ/мл для кишечной
палочки) – у 48,4 % пациентов, они
получали противовоспалительную
антибактериальную терапию в соот-
ветствии с данными посева мочи и
определения чувствительности к
антибиотикам.

Пациенты, включенные в ис-
следование, были разделены на две
равные группы, симметричные по
основным клинико-диагностиче-
ским характеристикам. Пациентам
первой (основной) группы выпол-
нялись оперативные пособия, про-
водилась традиционная патогене-
тическая, симптоматическая тера-
пия и назначался фитокомплекс
Нерей по 1 капсуле (400 мг) 2 раза в
день с момента установления диаг-
ноза и в течение всего времени на-
хождения в стационаре. Пациентам
второй (контрольной) группы Не-
рей не назначался.

В динамике оценивались ре-
зультаты комплексного лечения па-
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Рис. 1. Формы мочекаменной болезни и выполненные оперативные пособия



циентов обеих групп по следующим
критериям:

• субъективное состояние па-
циента, частота возникновения по-
чечных колик, степень выраженнос-
ти болевого синдрома при отхожде-
нии камней;

• динамика изменений в об-
щеклиническом анализе крови и
мочи (степень лейкоцитурии, кис-
лотность мочи, концентрация и тип
минеральных солей) и при микро-
биологическом исследовании мочи
(степень бактериурии);

• количество пособий ДЛТ и
количества импульсов в каждом из
сеансов дробления;

• сроки освобождения мочевых
путей от фрагментов после опера-
тивного лечения;

• данные ультразвукового, рент-
генологического и КТ контроля со-
стояния мочевых путей.

Статистическая обработка по-
лученных данных проводилась по
методу Стьюдента, различия в пока-
зателях считали достоверными при
p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
И ОБСУЖДЕНИЕ

После выполненных оператив-
ных вмешательств у пациентов
включенных в исследование размер
резидуальных камней варьировал
от 0,2 до 1,0 см. Крупные фрагменты
конкрементов (более 0,5 см) были
подвергнуты в дальнейшем повтор-
ной дистанционной литотрипсии
или трансуретральной уретероли-
тотрипсии. Пациенты с более мел-
кими фрагментами получали
консервативную терапию.

Частота почечных колик и сте-
пень выраженности болевого син-
дрома оценивалась во время беседы
врача с пациентом при помощи рей-
тинговой шкалы для боли (от 0 до
10 баллов). Так, среди пациентов
первой группы частота почечных
колик составила 40% наблюдений:
пациенты отмечали, как правило,
однократные почечные колики,
легко купирующиеся применением

спазмолитических препаратов, в то
время как в контрольной группе ко-
лики возникали в 93% наблюдений,
при этом они имели рецидивирую-
щий характер (рис. 1). Выраженность
болевого синдрома по 10 балльной
шкале составила 5,01±1,9 в первой
группе и 7,78±2,1 во второй группе.

Таким образом, частота почеч-
ных колик и их выраженность была
меньше у пациентов, принимающих
Нерей. Включение данного препа-
рата в комплекс терапии позволяет
уменьшить потребность в примене-
нии спазмолитических и обезболи-
вающих лекарств, положительно
сказывается на субъективных ощу-
щениях пациентов в послеопера-
ционном периоде.

На фоне приема фитоком-
плекса отхождение мелких фраг-
ментов камней как по нефростоме,
так и при самостоятельном мочеис-
пускании, было отмечено в 74,6%
случаев, в контрольной группе лишь
в 37,6% наблюдений. При этом наи-
большая эффективность была от-
мечена в группе пациентов с
камнями и «каменными дорож-
ками» нижней трети мочеточника, и
достигала 86,2% в первой группе,
против 50,6% – в  контрольной.
Сроки отхождения фрагментов кон-
крементов были на 49,8% меньше в
основной группе. Полное освобож-
дение от камней достигнуто в 70,2%
наблюдений в 1 группе,  в 24,7% – в
контрольной (рис. 2).

Эффективность ДЛТ в обеих
группах оценивалась с помощью ко-
личества пособий ДЛТ и количества
импульсов в каждом из сеансов
дробления. Так, среднее количество
импульсов, потребовавшихся для
дезинтеграции камня в первой груп-
пе больных, где назначали Нерей,
составило 2050±150, в то время как
пациентам второй группы было не-
обходимо в среднем на 610±105 им-
пульсов больше, чем в 1-й группе,
причем разница имела достоверный
характер. При этом на каждого
больного пришлось 1,9 сеанса ДЛТ,
из них пациентам первой группы,
получавшим фитокомплекс Нерей, —
в среднем 1,2 вмешательства, а в
контрольной группе этот показа-
тель составил 1,8. 

Риск развития острого пиело-
нефрита после дистанционного или
контактного дробления камня свя-
зан не только с возможной обструк-
цией мочеточника его фрагментами,
но и с выходом микроорганизмов из
внутренних слоев разрушенного
конкремента в просвет мочевыводя-
щих путей. Поэтому мы изучали
влияние фитокомплекса на степень
лейкоцитурии и бактериурии. При
контрольном лабораторном обсле-
довании было выявлено, что Нерей
не оказывает выраженного эффекта
на результат посева мочи. Однако 
в общем анализе мочи отмечалось
достоверное (р<0,05) снижение лей-
коцитурии и увеличение количества
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Рис. 2. Результаты применения фитокомплекса Нерей.  Спазмолитический и литокинетический эффекты
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солей (уратов, фосфатов, оксала-
тов). 

В биохимическом анализе кро-
ви и мочи не было выявлено досто-
верных изменений в показателях
уровня азотистых шлаков и рН мо-
чи. На фоне всего периода приема
препарата пациенты отмечали уве-
личение диуреза (на 45,6% по срав-
нению с пациентами контрольной
группы), отсутствие побочных эф-
фектов лечения, непосредственно
связанных с применением фитоком-
плекса Нерей.

Таким образом, на основании
полученных результатов исследова-
ния, можно сделать следующие вы-
воды:

1. Применение фитокомплекса
Нерей  снижает частоту и интенсив-
ность почечных колик у пациентов,
имеющих резидуальные камни по-
сле выполненных оперативных вме-
шательств;

2. Применение растительного
комплекса Нерей способствует бо-
лее быстрому отхождению мелких

камней и «каменных дорожек», пол-
ному освобождению мочевых путей
от фрагментов конкрементов;

3. Применение фитокомплекса
Нерей  на фоне антибактериальной
терапии способствует снижению
лейкоцитурии, бактериурии и эли-
минации возбудителя;

4. Фитокомплекс Нерей спо-
собствует активному отхождению
солей всех химических типов – ок-
салатов, уратов и фосфатов;

5. Применение фитокомплекса
Нерей  не оказывает влияния на из-
менения параметров функциональ-
ного состояния почек, а также
основных показателей обмена кам-
необразующих веществ, рН мочи;

6. На фоне приема фитоком-
плекса Нерей отмечается повыше-
ние диуреза, что сопровождается
снижением относительной плотно-
сти мочи;

7. Применение фитокомплек-
са Нерей не сопровождается не-
желательными побочными эффек-
тами.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проведенное исследование по-
казало эффективность применения
препарата  Нерей в комплексном
лечении пациентов, страдающих
уролитиазом и перенесших различ-
ные виды оперативных вмеша-
тельств по удалению камней почек и
мочеточников. Применение данного
фитокомплекса особенно показано
при микролитах почек и мочеточни-
ков, при формировании «каменных
дорожек», так как способствует сни-
жению количества и выраженности
почечных колик и более быстрому и
полному отхождению фрагментов
разрушенных конкрементов. 

Нерей обладает выраженными
диуретическими, спазмолитическими,
противовоспалительными и антибак-
териальными свойствами, эффектив-
но способствуя устранению инфек-
ционно-воспалительных осложнений
мочекаменной болезни, характеризу-
ется хорошей переносимостью и не
имеет побочных эффектов.  
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Summary:
Phytotherapy for patients with residual upper urinary
tract stones after lithotripsy
A.G. Martov, V.A. Kruglov, F.R. Asfandiyarov, S.V. Vybornov, 

S.A. Olkhovskaya, E.Yu. Kruglov

Introduction. Urolithiasis is one of the most common diseases,
being of highest prevalence among all urological conditions. Pa-
tients with urolithiasis constitute up to 30–40% of all inpatient
cases in urology. Traditionally, phytotherapeutic preparations are
considered to have an important role in different settings of treat-
ment for urolithiasis.

Aim of this prospective study was to evaluate clinical efficacy
and safety of plant extract composition for treatment of patients
with residual kidney and ureteral stones after lithotripsy.

Materials and methods. Authors have chosen the «Nerey» phy-
totherapeutic composition – a new original combined phytother-

Резюме:

Введение. Мочекаменная болезнь (МКБ) — одно из частых
заболеваний, которое занимает ведущее место в структуре уро-
логической патологии. Пациенты с МКБ составляют 30–40%
всего контингента урологических стационаров. Традиционно на
разных этапах лечения пациентов с МКБ важная роль отводится
фитопрепаратам. 

Целью проспективного исследования, выполненного авто-
рами, было изучение клинической эффективности и безопасно-
сти применения комплекса растительных экстрактов в лечении
пациентов с резидуальными камнями почек и мочеточников
после выполненной литотрипсии.

Материалы и методы. Для проведения исследования в кли-
нической практике авторами был выбран фитокомплекс
«Нерей» – новое оригинальное комбинированное растительное
средство на отечественном рынке лечения и профилактики
мочекаменной болезни. В исследование были включены 94 па-

Виктория
Выделение
va
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apeutic drug on the domestic market for treatment and prevention
of urolithiasis – to conduct this clinical trial. Ninety four patients,
who were treated in urology clinic of Astrakhan State Medical Uni-
versity based in Aleksandro-Mariinsky Regional Clinical Hospital
in the period of May 2018 to January 2019 and had residual renal
and ureteral stone after various types of lithotripsy, were enrolled
in this study.

Results. Introduction of this drug to the therapeutic regimen
allows to decrease the need in spasmolytics and analgesics, while
positively influencing patients’ subjective symptoms in postoper-
ative period. Intake of phytotherapeutic composition led to spon-
taneous migration of small stone fragments through nephrostomic
tube and urinary tract in 74,6% cases, while in control group it
was observed in 37,6% cases. 

Conclusions. «Nerey» has a pronounced diuretic, spasmolytic,
anti-inflammatory and antibacterial activity, and effectively leads
to a decrease in infectious and inflammatory complications of
urolithiasis, having a good tolerability and no side effects.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

циента, проходивших лечение в урологической клинике ФГБОУ
ВО «Астраханский государственный медицинский университет»
на базе ГБУЗ АО «Александро-Мариинская областная клиниче-
ская больница» с мая 2018 г по январь 2019 г., у которых после
выполнения различных вариантов литотрипсии были диагно-
стированы резидуальные камни почек и мочеточников. 

Результаты. Включение данного препарата в комплекс те-
рапии позволяет уменьшить потребность в применении спазмо-
литических и обезболивающих лекарств, положительно
сказывается на субъективных ощущениях пациентов в после-
операционном периоде. На фоне приема фитокомплекса отхож-
дение мелких фрагментов камней как по нефростоме, так и при
самостоятельном мочеиспускании, было отмечено в 74,6% слу-
чаев, в контрольной группе лишь в 37,6% наблюдений. 

Выводы. Нерей обладает выраженными диуретическими,
спазмолитическими, противовоспалительными и антибактери-
альными свойствами, эффективно способствуя устранению ин-
фекционно-воспалительных осложнений мочекаменной
болезни, характеризуется хорошей переносимостью и не имеет
побочных эффектов.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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ВЕНОГЕННАЯ ЭРЕКТИЛЬНАЯ
ДИСФУНКЦИЯ

Нарушение эрекции является
весьма важным заболеванием, зна-
чительно снижающим качество жиз-
ни и приводящим к сексуальной и
социальной дезадаптации мужчи-
ны. В структуре причин эректиль-
ной дисфункции превалирует ве-
нозная недостаточность полового
члена, которая составляет 20–60 %
случаев. Как правило, данная пато-
логия чаще развивается у молодых
пациентов [1]. В 1873 г. F. Parona вы-
двинул гипотезу о том, что варикоз-
ное расширение дорзальной вены
полового члена может быть причи-
ной эректильной дисфункции [2]. В
1902 г. J.S. Wooten впервые перевя-
зывал глубокую дорсальную вену
полового члена в попытке улучшить
качество эрекции [3]. В 1985 г. E.
Wespes и C.C. Schulman [4], а в 1986
г. R.W. Lewis и F.A. Puyau [5] опи-
сали методику перевязки глубокой
дорсальной вены около основания
полового члена. Вместе с тем, по
мнению большинства исследовате-
лей, эффективность лигирования и
резекции дорзальной вены поло-
вого члена для коррекции веноген-
ной эректильной дисфункции яв-

ляется низкой.  В 1999 г. G. Popken
и соавт. отметили, что перевязка
глубокой дорзальной вены поло-
вого члена для улучшения эрекции
малоэффективна и поэтому отно-
сится к симптоматическому ле-
чению эректильной дисфункции.
Перевязка и резекция поверхност-
ных и глубоких вен полового члена
были выполнены авторами у 122
пациентов с веногенной эректиль-
ной дисфункцией. После 70-месяч-
ного наблюдения только в 14%
случаев прооперированные паци-
енты смогли достичь адекватной
спонтанной эрекции [6]. В настоя-
щее время веногенная эректильная
дисфункция не рассматривается
как самостоятельное заболевание
и, тем более, как следствие варикоз-
ного расширения дорзальной вены
полового члена. Чаще всего она яв-
ляется следствием варикозной бо-
лезни вен органов малого таза у
мужчин. В свою очередь варикоз-
ная болезнь органов малого таза
является синдромом, который встре-
чается при различных заболева-
ниях. К ним относятся: дисплазия
соединительной ткани, портальная
гипертензия, артериовенозные кон-
фликты (Nutcracker syndrome, Pos-
terior nutcracker syndrome, May-

Thurner syndrome), опухолевые за-
болевания (венозная обструкция,
артериовенозные фистулы) [7]. 
Варикозная болезнь вен органов
малого таза у мужчин или синдром
тазовой флебопатии включает в
себя следующие основные клини-
ческие проявления: 1) варикоцеле;
2) варикоз вен кожи мошонки, по-
лового члена и нижних конеч-
ностей; 3) простатопатии (хро-
нический простатит, доброкаче-
ственная гиперплазия предстатель-
ной железы); 4) венозная недоста-
точность полового члена с разви-
тием веногенной эректильной дис-
функции; 5) геморрой; 6) хрони-
ческий болевой синдром; 7) диз-
урия в форме обструктивной и/или
ирритативной симптоматики [8].

РЕНТГЕНОХИРУРГИЧЕСКАЯ
ЭМБОЛИЗАЦИЯ ВЕН 
ПРОСТАТИЧЕСКОГО 
СПЛЕТЕНИЯ

Первые попытки эмболизации
вен простатического сплетения с
целью улучшения эрекции были
предприняты D. Maiza и соавт. в
1984 г. [9,10]. и в 1985 г. [11]. С 
1985 г. появились отчеты о сериях
эмболизаций вен простатического
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сплетения с целью улучшения эрек-
ции. Мы провели анализ представ-
ленных публикаций по хирурги-
ческому доступу, количеству пациен-
тов, техническому успеху и по клини-
ческому эффекту проведенных опе-
раций (табл.  1).

В России первая антеградная
рентгенохирургическая эмболиза-
ция вен простатического сплетения
с последующим лигированием глу-
бокой дорзальной вены полового
члена была выполнена Д.Г. Курбато-
вым и соавт. и внедрена в клиниче-
скую практику отделения андроло-
гии и урологии ФГБУ Эндокрино-
логического научного центра Мин-
здрава России (Москва) в 2009 го-
ду. Авторами было получено до-
стоверное улучшение качества эрек-
ции за первые 3 месяца после 
рентгенэндоваскулярной окклюзии
вен простатического сплетения
(РЭВОПС) [1]. 

15.11.2018 в Центре хирургии
«СМ-Клиника» (Москва) А.А. Кап-
то, А.Г. Колединский и А.И. Ширяев

впервые выполнили ретроградную
рентгенохирургическую эмболиза-
цию вен простатического сплетения
спиралями Gianturko (Cook Medical,
USA) из трансбазилярного доступа
(через правую базилярную вену) с
положительным клиническим эф-
фектом  пациенту К. 65 лет с тяже-
лой формой веногенной эректиль-
ной дисфункции (рис. 1). 

ГИБРИДНЫЕ И 
КОМБИНИРОВАННЫЕ 
ОПЕРАЦИИ

Осмысление причин развития
веногенной эректильной дисфунк-
ции продиктовало целесообразность
проведения гибридных и комбини-
рованных операций, ориентирован-
ных на устранение, как причины,

Таблица 1. Хронологический анализ публикаций, посвященных эмболизаций вен простатического сплетения с
целью улучшения эрекции

Автор Год Хирургический доступ. Метод эмболизации 
вен простатического сплетения

Кол-во 
пациентов

Техничес-
кий успех

Клиничес-
кий эффект

P. Courtheoux и соавт. [12]
P. Courtheoux и соавт. [13]
J.J. Bookstein, A.L. Lurie [14]

H.H. Schild, и соавт. [15]

G. Malossini и соавт. [16]
L. Peşkircioğlu и соавт. [17]
Y. Miwa и соавт. [18].
S. Basche и соавт. [19]
R. Kutlu, A. Soylu [20]
M. Chocholatv и соавт. [21]
R. Herwig и соавт. [22].
R. Aschenbach и соавт. [23]
Д.Г. Курбатов и соавт. [1]
A. Rebonato и соавт. [24]
О.Б. Жуков и соавт. [25]
R. Herwig, S. Sansalone [26]
О.Б. Жуков, А.А.  Капто и 
соавт. [27]

О.Б., Жуков и соавт. [28]

Транспенильный, инцизия. Эмболизация баллонами и спиралями
Транспенильный, инцизия. Эмболизация баллонами и спиралями
(I) Транспенильный, пункция, (2) Транспенильный, инцизия. 
Эмболизация спиралями или введением 3% Sotradecol
Транспенильный, перкутанная пункция. Эмболизация спиралями и введением
Varicocid, lopamidol, Iopromide
Трансфеморальный. Эмболизация спиралями и введением Varicocid,
lopamidol, Iopromide
Транспенильный, инцизия.  Эмболизация спиралями
Транспенильный, инцизия. Эмболизация введением N-butyl-2-cyanoacrylate (NBCA)
Транспенильный, инцизия. Эмболизация введением 96% этанола
Трансфеморальный доступ. Эмболизация раствором Histoacryl-Lipiodol
Транспенильный, инцизия. Эмболизация введением NBCA и Lipiodol
Транспенильный. Эмболизация введением 96% этанола
Транспенильный, инцизия. Эмболизация введением Aethoxysclerol 3%
Трансфеморальный доступ. Эмболизация введением NBCA
Транспенильный, инцизия.  Эмболизация спиралями
Транспенильный, пункция. Эмболизация введением NBCA и Lipiodol
Транспенильный, инцизия.  Эмболизация спиралями
Транспенильный, инцизия. Эмболизация введением Aethoxysclerol 3%
Транспенильный, инцизия.  Эмболизация спиралями
Трансфеморальный доступ. Эмболизация введением  лауромакрогола 400
Транспенильный, инцизия.  Эмболизация спиралями
Трансфеморальный доступ. Эмболизация введением  Lauromacrogolum 400

1985
1986
1988

1993

1998
2000
2001
2003
2009
2010
2012
2013
2013
2014
2014
2015

2016

2018

11 (84,6%)
31 (100%)

13 (100%)

44 (86,3%)

46 (86,8%)

15 (100%)
32 (100%)
10 (100%)
4 (100%)

32 (100%)
15 (100%)
69 (100%)
27 (93,1%)
117 (100%)
18 (100%)
26 (100%)
96 (100%)
23 (100%)
3 (100%)

26 (100%)
12 (100%)

13
31

13

51

53

17
32
10
4

32
15
69
29
117
18
26
96
23
3

26
12

4 (36,4%)
26 (83,9%)

8 (61,5%)

40 (44,4%)

11 (73,4%)
22 (68,7%)

7 (70%)
4 (100%)

32 (100%)
12 (80%)

44 (63,8%)
24 (88,8%)

105 (89,7%)
16 (88,8%)
24 (92,3%)
77 (80,2%)
23 (100%)
3 (100%)

36 (94,7%)

Рис.1. Ретроградная рентгенохирургическая эмболизация вен простатического сплетения спиралями 
Gianturko (Cook Medical, USA) из трансбазилярного доступа пациенту К. 65 лет. Слева - ретроградное 
контрастирование кавернозных тел полового члена в месте патологической венозной утечки. Справа –
контрольная флебография после окклюзии вен простатического сплетения спиралями Gianturko 
IMWCE-38-3-4, IMWCE-35-3-5 (Cook Medical, USA), констатирующая отсутствие патологической венозной
утечки из кавернозных тел полового члена



так и следствия этого заболевания.
18.06.2018 Капто А.А. и соавт. в

НУЗ ДКБ на ст. Люблино ОАО
«РЖД» (Москва) была выполнена
первая гибридная операция паци-
енту Л. 43 лет с жалобами на недо-
статочную эрекцию и боли в поло-
вых органах и промежности вслед-
ствие May–Thurner syndrome и па-
тологического венозного дренажа
из кавернозных тел полового члена
проксимального типа: рентгенэндо-
васкулярная окклюзия вен проста-
тического сплетения (РЭВОПС) спи-
ралями Gianturko (Cook Medical,
USA) и рентгенэндоваскулярная ан-
гиопластика и стентирование левой
общей подвздошной вены стентом
Wallsten-Uni Endoprothesis (Boston
Scientific). В послеоперационном пе-
риоде было отмечено улучшение
эрекции. МИЭФ-5 увеличился с 9 до
22 [29]. 

15.11.2018 в Центре хирургии
«СМ-Клиника» (Москва) Капто А.А.
и соавт. впервые выполнили комби-
нированную ретроградную транс-
феморальную рентгенохирургичес-
кую эмболизацию вен простатиче-
ского сплетения спиралями Gianturko
(Cook Medical, USA) в сочетании с
ангиопластикой и стентированием
левой общей подвздошной вены
стентом Wallsten-Uni Endoprothesis
(Boston Scientific) пациенту З. 53 лет
с May–Thurner syndrome и патоло-
гическим венозным дренажем из ка-
вернозных тел полового члена про-
ксимального типа с положительным
клиническим эффектом. 

22.11.2018 пациенту Б. 34 лет с
тяжелой формой веногенной эрек-
тильной дисфункции и двусторонним
варикоцеле вследствие Nutcracker
syndrome и May-Thurner syndrome в
Центре хирургии «СМ-Клиника»
(Москва) та же хирургическая бри-
гада впервые выполнила комбини-
рованную эмболизацию левой яич-
ковой вены спиралями Gianturko
(Cook Medical, USA), ретроградную
трансфеморальную рентгенохирур-
гическую эмболизацию вен проста-
тического сплетения спиралями
Gianturko (Cook Medical, USA) в со-

четании с ангиопластикой и стенти-
рованием левой общей подвздош-
ной вены стентом Wallsten-Uni
Endoprothesis (Boston Scientific) с
положительным клиническим эф-
фектом. 

18.12.2018 пациенту К. 27 лет с
веногенной эректильной дисфунк-
цией и двусторонним варикоцеле
вследствие May-Thurner syndrome в
Центре хирургии «СМ-Клиника»
(Москва) те же хирурги впервые вы-
полнили комбинированную ретро-
градную рентгено-хирургическую
эмболизацию вен простатического
сплетения спиралями Gianturko
(Cook Medical, USA) из трансбази-
лярного доступа (через правую ба-
зилярную вену) в сочетании с
ангиопластикой и стентированием
левой общей подвздошной вены
стентом Wallsten-Uni Endoprothesis
(Boston Scientific) с положительным
клиническим эффектом. 

В настоящее время Капто А.А.,
Колединский А.Г. и Ширяев А.И.
выполнили 7 эмболизаций вен про-
статического сплетения в сочетании
с ангиопластикой и стентированием
левой общей подвздошной вены с
положительным клиническим эф-
фектом, двум них проведена эмбо-
лизация левой яичковой вены. Ре-
шающим фактором, определявшим
показания к проведению этих ком-
бинированных операций, были ре-
зультаты динамической фармако-
кавернозографии. Наличие значи-
тельно выраженного патологиче-
ского венозного дренажа из кавер-
нозных тел не позволяло надеяться
на восстановление эрекции после
устранения артериовенозных кон-
фликтов (Nutcracker syndrome, May-

Thurner syndrome) и варикозной бо-
лезни вен органов малого таза и
определяло показания к симультан-
ной эмболизации вен простатиче-
ского сплетения. С другой стороны,
проведение только эмболизации вен
простатического сплетения пациен-
там с эректильной дисфункцией и
варикозной болезнью вен органов
малого таза без устранения арте-
рио-венозных конфликтов (May-
Thurner syndrome) и их следствий
(Nutcracker syndrome) определяет
высокую вероятность рецидива за-
болевания.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Общепринятые методы опера-
тивного лечения веногенной эрек-
тильной дисфункции в большинст-
ве случаев не достаточно эффек-
тивны, поэтому этим пациентам
чаще всего предлагают эндофалло-
протезирование как последнюю воз-
можность оптимизировать половую
функцию. Альтернативным направ-
лением в оперативном лечении вено-
генной эректильной дисфункции яв-
ляется рентгенохирургическая эмбо-
лизация вен простатического сплете-
ния, которая начала применяться во
всем мире с 1984 года. Эффектив-
ность эмболизации вен простатиче-
ского сплетения значительно пре-
вышает эффективность других опе-
раций при веногенной эректильной
дисфункции, достигая по данным ли-
тературы в среднем 85% случаев. Все
методы эмболизации по хирургиче-
скому доступу можно разделить на
две группы: антеградную и ретро-
градную эмболизацию вен простати-
чемкого сплетения (табл. 2).
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Таблица 2. Методы эмболизации вен простатического сплетения, 
с указанием впервые выполнивших операцию авторов

Рентгенохирургическая эмболизация вен простатического сплетения
Антеградная Ретроградная

Инцизия 
v. dorsalis penis

Пункция 
v. dorsalis penis

Доступ через 
v. femoralis 

(трансфеморальный)

Доступ через 
v. basilica 

(трансбазилярный)
D. Maiza и соавт.

(1984) [9]
P. Courtheoux и соавт.

(1985-1986) [12,13]

J.J. Bookstein, A.L.Lurie
(1988) [14]

H.H. Schild 
и соавт. (1993) [15]

Капто А.А., 
Колединский А.Г. 

(2018)



Новым перспективным на-
правлением является выполнение
гибридных и комбинированных
операций, позволяющих воздей-
ствовать как на причины веноген-
ной эректильной дисфункции, так и

на сформировавшийся в результате
этих причин патологический веноз-
ный дренаж. Проведение рентгено-
хирургической эмболизации вен
простатического сплетения от-
дельно или в комбинации с эмболи-

зацией яичковой вены и с ангио-
пластикой и стентированием под-
вздошной вены возможно только на
стыке таких специальностей как
урология, андрология и рентгено-
хирургия. 
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Summary:
Embolization of the veins of the prostatic plexus in the
treatment of venous erectile dysfunction (clinical cases)
A.A. Kapto, A.G. Koledinsky

In the structure of reason of erectile dysfunction venous in-
sufficiency of the penis is prevails. These patients are most often
offered for prosthesis of penis. X-ray surgical embolization of the
veins of the prostatic plexus began to be used since 1984. Accord-
ing to the literature, it is effective on average in 85% of cases. The
operation is performed antegradely through incision or puncture
of the dorsal vein of the penis or retrograde through transfemoral
X-ray surgical access. In 2018 A.A. Kapto et al. for the first time
performed retrograde X-ray surgical embolization of the veins of
the prostatic plexus from the transbasilar access. The cause of ve-
nous insufficiency of the penis is most often due to the varicose
disease of the veins of the pelvic organs because of arteriovenous
conflicts (nutcracker phenomenon, posterior nutcracker phenom-
enon, May-Thurner syndrome). A new direction is the implemen-
tation of combined operations, allowing to influence both the
causes of venous plethora of the pelvic organs, and pathological
venous drainage. In 2018 A.A. Kapto et al. performed the first op-
erations: 1) X-ray endovascular occlusion of the veins of the pro-
static plexus in combination with X-ray endovascular angioplasty
and stenting of the left common iliac vein; 2) retrograde trans-
femoral X-ray surgical embolization of the veins of the prostatic
plexus in combination with angioplasty and stenting of the left
common iliac vein; 3) embolization of the left testicular vein, ret-
rograde transfemoral X-ray surgical embolization of the veins of
the prostatic plexus in combination with angioplasty and stenting
of the left common iliac vein; 4) retrograde x-ray surgical em-
bolization of the veins of the prostatic plexus from the transbasilar
access in combination with angioplasty and stenting of the left
common iliac vein. The use of new high-tech X-ray surgical tech-
niques allows us to solve the problem of venogenic erectile dys-
function without performing endofalloprothesis.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

Резюме:

В структуре причин эректильной дисфункции превалирует
венозная недостаточность полового члена. Этим пациентам
чаще всего предлагают протезирование полового члена. Рент-
генохирургическая эмболизация вен простатического сплете-
ния начала применяться с 1984 г. По данным литературы она
эффективна в среднем в 85% случаев. Операцию проводят ан-
теградно через инцизию или пункцию дорзальной вены поло-
вого члена или ретроградно через трансфеморальный
рентгенохирургический доступ. В 2018 г. А.А. Капто и соавт.
впервые выполнена ретроградная рентгенохирургическая эм-
болизация вен простатического сплетения из трансбазиляр-
ного доступа. Причиной венозной недостаточности полового
члена чаще всего является варикозная болезнь вен органов ма-
лого таза вследствие артериовенозных конфликтов (Nutcracker
phenomenon, posterior nutcracker phenomenon, May-urner
syndrome). Новым направлением является выполнение комби-
нированных операций, позволяющих воздействовать как на
причины венозного полнокровия органов малого таза, так и
на патологический венозный дренаж. В 2018 г. А.А. Капто и
соавт. выполнены первые операции: 1) рентгенэндоваскуляр-
ная окклюзия вен простатического сплетения в сочетании с
рентгенэндоваскулярной ангиопластикой и стентированием
левой общей подвздошной вены; 2)  ретроградная трансфемо-
ральная рентгенохирургическая эмболизация вен простатиче-
ского сплетения в сочетании с ангиопластикой и стенти-
рованием левой общей подвздошной вены; 3) эмболизация
левой яичковой вены, ретроградная трансфеморальная рент-
генохирургическая эмболизация вен простатического сплете-
ния в сочетании с ангиопластикой и стентированием левой
общей подвздошной вены; 4) ретроградная рентгенохирурги-
ческая эмболизация вен простатического сплетения из транс-
базилярного доступа в сочетании с ангиопластикой и
стентированием левой общей подвздошной вены. Применение
новых высоко технологичных рентгенохирургических методик
позволяет решать проблему веногенной эректильной дисфунк-
ции без выполнения эндофаллопротезирования.
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имптомы нижних моче-
вых путей (СНМП), со-
гласно определению Евро-
пейской Ассоциации Уро-
логов ([13], представляют
собой расстройства мо-
чеиспускания, включаю-

щие учащенное мочеиспускание,
императивные позывы к мочеис-
пусканию, ноктурию, уменьшение
скорости потока мочи, постмик-
ционный дриблинг. Наиболее рас-
пространенной причиной СНМП у
мужчин пожилого возраста яв-
ляется увеличение размеров пред-
стательной железы (ПЖ) и про-
грессирование доброкачественной
гипертрофии предстательной же-
лезы (ДГПЖ) [1]. Согласно эпиде-
миологическим исследованиям, воз-
раст – один из основных посто-
янных факторов риска развития
СНМП [2]. 

Метаболический синдром (МС)
представляет собой синдромоком-
плекс из множества взаимосвязан-
ных факторов: висцеральное ожи-
рение, инсулинорезистентность (ИР),
гипергликемия, артериальная гипер-
тензия,  дислипидемия, эндотелиаль-
ная дисфункция и атеросклероз со
слабовыраженным воспалением.

Свидетельством асептического вос-
паления служит повышение уровней
неспецифических воспалительных
маркеров, таких как интерлейкин-1
(ИЛ-1), интерлейкин-6 (ИЛ-6), фак-
тор некроза опухоли (ФНО), С-реак-
тивный протеин. Необходимо также
отметить, что компоненты МС име-
ют отрицательную корреляцию с
уровнем сывороточного тестосте-
рона (Т) [3-5]. Согласно данным мно-
гочисленных исследований, именно
компоненты МС, такие как висце-
ральное ожирение, ИР и воспаление
создают условия для снижения
уровня тестостерона (Т) в крови с
возрастом [6-8]. 

Существуют научные данные,
свидетельствующие о том, что МС
ассоциируется не только с нефроли-
тиазом, ДГПЖ, эректильной дис-
функцией, бесплодием, но также с
развитием и прогрессированием
СНМП [9]. Еще в 1998 г. J.R. Keast и
R.J. Saunders на моделях животных
показали, что Т вызывает прямое и
косвенное воздействие на нервные
узлы, участвующие в регуляции
функций мочевого пузыря и по-
этому роль Т в регуляции акта мо-
чеиспускания следует рассмотреть
особо [10].

Эти метаболические измене-
ния в организме мужчины могут
способствовать прогрессирующей
ишемии тазовых органов [9,11].
Возможно, эти изменения лежат в
основе развития СНМП. Кроме
того, гипогонадизм приводит к сни-
жению активности эндотелиальной
NO-синтетазы и продукции оксида
азота (NO). В свою очередь это по-
вышает активность эндотелина и
Rho-киназы, что также может 
способствовать прогрессированию
СНМП.

Абдоминальное ожирение –
ведущий компонент МС, ассоции-
ровано с риском развития ДГПЖ и
СНМП [12-14] Такой тип ожирения
может неблагоприятно влиять на
тяжесть СНМП, независимо от раз-
меров ПЖ, о чем свидетельствует
прогрессирование СНМП у мужчин
с высоким индексом массы тела
(ИМТ) и объемом талии после про-
веденной аденомэктомии [15,16].
Возможно, что ожирение и часто
сопутствующая дислипидемия, па-
тогенетически связаны с развитием
и прогрессированием дисфункции
нижних мочевых путей [17]. По со-
общению V. Kupelianи и соавт. при
МС выявляется ухудшение
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СНМП, что оценивают по шкале
ирритативных симптомов Амери-
канской урологической ассоциации,
аналога Международной шкалы 
нарушения мочеиспускания IPSS
(OR=1,68) [18]. 

При наблюдении 122 мужчин 
V. Favilla и соавт. не обнаружили
корреляции между концентрацией
Т (как фракции глобулина, связы-
вающего половые гормоны, так и
фракции «свободного» гормона) и
объемом ПЖ [19]. Увеличение раз-
меров ПЖ авторы связали с внутри-
простатическим воспалением, по-
вышенной секрецией провоспали-
тельных цитокинов, и сопутст-
вующей инсулинорезистентностью
[12,20,21]. Напротив, в работе 
R.L. Muller и соавт.  повышение уров-
ня Т в крови у мужчин с МС сочета-
лось с ростом объема ПЖ, что авто-
матически способствовало тяжести
проявлений СНМП [7]. 

В мета-анализе G.I. Russo и соавт.
высказано предположение о том, что
МС в незначительной степени связан
с умеренными и тяжелыми проявле-
ниями СНМП (OR=1,13, p=0,53) при
выраженном росте уровней тригли-
церидов сыворотки и ИР: отмечена
положительная связь между числом
компонентов МС и вероятностью раз-
вития инфравезикальной обструкции
[22]. В мета-анализе M. Gacci и соавт.,
включавшем результаты в 8 исследо-
ваниях и 5403 пациентов, показано,
что степень развития компонентов
МС коррелирует с увеличением раз-
мера ПЖ и СНМП [23]. Таким обра-
зом, вполне вероятно, ожирение,
дислипидемия и возраст представ-
ляют собой факторы риска ухудше-
ния функционального статуса
органов малого таза и проявляются
вне зависимости от размеров ПЖ
[15,24].

Несколько исследователей пред-
положили взаимосвязь между про-
явлениями СНМП и МС. Сущест-
вует мнение, что тяжелые СНМП
чаще развиваются у мужчин с МС.
В свою очередь, МС ассоциируется
с повышенной активностью вегета-
тивной нервной системы и ИР, а

также, опосредовано, интрапро-
статическим воспалением, сопро-
вождающимся повышенной кон-
центрацией С-реактивного белка
[25,26]. Имеются сообщения о влия-
нии компонентов МС, в том чис-
ле общего тестостерона (ОТ), ли-
попротеидов высокой плотности
(ЛПВП), триглицеридов и сахарного
диабета 2-го типа на риск возникно-
вения СНМП умеренной и тяжелой
степени [27].

ГИПОГОНАДИЗМ, 
ДЕФИЦИТ ТЕСТОСТЕРОНА
И МЕТАБОЛИЧЕСКИЙ 
СИНДРОМ

Существует гипотеза о том, что
гипогонадизм, дефицит Т и МС пато-
генетически взаимосвязаны. Описан
«порочный круг»: дефицит андроге-
нов способствует развитию ожире-
ния, а ожирение, в свою очередь,
увеличивает дефицит тестостерона
[28-30]. В крупных клинических ис-
следованиях сообщается о низком
уровне T в крови и гормона, связы-
вающего половые стероиды (ГСПГ) у
мужчин с МС, вне зависимости от их
возраста [31,32]. 

Кроме того, M. Maggio и соавт.
показали, что уровни эстрадиола
выше у мужчин с МС и положи-
тельно коррелируют с компонен-
тами МС [33]. По-видимому, низкий
уровень Т в крови у мужчин яв-
ляется предиктором развития МС
[34]. Дополнительным доказатель-
ством увеличения риска МС при
низком Т служит опыт применения
андрогенной депривации при раке
ПЖ [35].

В 2004 г. D.E.  Laaksonen и соавт.
[36] и L. Antonio и соавт. [34] в ходе
наблюдения более 2000 больных
предположили, что низкие уровни T
могут рассматриваться в качестве
биомаркеров и предикторов МС у
мужчин. По мнению G. Corona и
соавт., количество компонентов МС
обратно пропорционально уровню Т
в крови [11].

Дефицит Т (ДТ) может приво-
дить к изменению структуры ниж-

них отделов мочевой системы –
эпителиальных клеток уретры и
мочевого пузыря. Снижение уровня
T взаимосвязано с нарушенным вы-
свобождением аденозинтрифос-
фата и ацетилхолина в ответ на
растяжение стенки пузыря, наруше-
ние мочеиспускания и проявление
функциональных факторов – таких,
как емкость мочевого пузыря [37].
Таким образом, дефицит Т способ-
ствует усилению активности симпа-
тической нервной системы и уве-
личению мышечного тонуса ПЖ,
что приводит к более тяжелым
СНМП, даже при отсутствии уве-
личения ее объема [22]. 

Еще в 2000 г. G. Schatzl и соавт.
сообщили, что низкий уровень Т в
крови был обнаружен у 22% из 312
обследованных мужчин с СНМП,
однако данное состояние не по-
влияло на показатели IPSS, макси-
мальную скорость мочеиспускания
(Qmax), объем ПЖ и уровень про-
статспецифического антигена ПСА
[38]. 

Согласно результатам боль-
шого популяционного исследова-
ния H.J. Litman и соавт., уровни
половых гормонов не являются
значимыми предикторами СНМП у
мужчин после корректировки по
возрасту и, соответственно, не вы-
ступают участниками патофизиоло-
гических изменений при СНМП
[39]. В том же году, в перекрестном
исследовании S. Rohrmann и соавт.
не показали тесной корреляции
между уровнями т.н. «общего» и
«свободного» Т в крови с тяжестью
СНМП [40]. 

Напротив, в ходе 20-летнего
изучения риска СНМП у 185 муж-
чин, средний возраст которых со-
ставил 58 лет, обнаружено, что у
людей с более высокой концентра-
цией биодоступного тетостеро-
на отмечен более низкий 56%-й
риск СНМП, по сравнению с муж-
чинами с гипогонадизмом и ДТ
[41]. Таким образом, роль Т в раз-
витии СНМП у мужчин пожилого
возраста до сих пор оценивается
неоднозначно.  
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ТЕСТОСТЕРОН-ЗАМЕСТИ-
ТЕЛЬНАЯ ТЕРАПИЯ (ТЗТ) 
И ЕЕ РОЛЬ В УЛУЧШЕНИИ
СНМП У МУЖЧИН С 
ГИПОГОНАДИЗМОМ

В ходе многолетних исследова-
ний стало известно, что терапия Т
снижает уровень глюкозы в крови,
уровень гликированного гемогло-
бина, липидов и С-реактивного про-
теина [42,43]. В 2016 г. H.Y. Liu и
соавт. изучили  результаты исследо-
вания 632 пациентов с сахарным диа-
бетом 2-го типа, получавших ТЗТ и
сообщили, что у мужчин с низким
уровнем Т в крови (2,21±0,51 нг/дл)
часто отмечали ноктурию [44]. С уче-
том полученных данных можно сде-
лать предположение о взаимосвязи
уровня Т и нарушений мочеиспуска-
ния у мужчин с гипогонадизмом. 

Ряд исследований показали,
что ТЗТ способствует уменьшению
степени выраженности СНМП [45,46].
Предполагалось, что T уменьшает
выраженность СНМП посредством
механизма регулирования экспрес-
сии α-адренергических рецепторов,
активности фосфодиэстеразы-5, эн-
дотелиина и NO-синтазы, актива-
ции Rho-киназы [47]. На модели
животных было показано, что ТЗТ
уменьшает проявления СНМП, спо-
собствует увеличению емкости
мочевого пузыря и уменьшает дав-
ление детрузора при максимальном
потоке мочи. Так, после орхидэкто-
мии, средняя емкость мочевого пу-
зыря уменьшилась на 39%, а на фоне
ТЗТ – увеличилась в среднем на 47%
[48]. 

При проведении TЗТ обнару-
жен эффект снижения возбудимости
клеток детрузора путем повышения
напряжения нейронных путей и ак-
тивирования кальциевых каналов
[49]. Кроме того, V.S. Fernandes и
соавт.  свидетельствовали о том, что
при ТЗТ наблюдалось расслабление
мышечного слоя шейки мочевого пу-
зыря, что снижало частоту сокраще-
ний детрузора [50]. Другие иссле-
дователи сообщали, что ТЗТ способ-
ствует увеличению емкости и улуч-

шению опорожнения мочевого пу-
зыря, уменьшая максимальное давле-
ние детрузора по достижении Qmax
[51,52]. Приведенные данные свиде-
тельствуют о наличии анатомо-фи-
зиологических механизмов регу-
ляции функций мочевого пузыря,
контролируемых тестостероном.

Далеко не все авторы согласны
с этим утверждением: обратные взаи-
моотношения уровня Т и тяжести
проявлений СНМП сформулиро-
ваны M.D. Trifiro и соавт. [41]. E.D.
Crawford и соавт.  обнаружили, что
эндогенный уровень Т в крови не
коррелируют с СНМП, что подтвер-
ждает известную «теорию насыще-
ния», описанную в 2009 г. A. Mor-
gentaler и A.M. Traish [53,54]. 

Тем не менее, данные исследо-
ваний свидетельствуют о том, что у
мужчин с СНМП все-таки отмеча-
ется терапевтический эффект при
использовании препаратов Т [42].
Мнения многих специалистов сво-
дятся к тому, что Т полезен мужчи-
нам с СНМП благодаря повышению
экспрессии NO-синтазы и релакса-
ции гладкой мускулатуры [55]. 

Многие авторы озабочены тем,
что при длительном применении
ТЗТ у мужчин с гипогонадизмом и
СНМП нередко выявляются побоч-
ные эффекты лечения. D. Franco-
mano и соавт. в ходе 5 лет приме-
нения ТЗТ не отметили значимых
изменений IPSS, объема остаточной
мочи и  Qmax у 20 мужчин с ожире-
нием и гипогонадизмом [56]. В 2018
г. анализ исследования 164 мужчин с
низким уровнем T в крови показал:
долгосрочная ТЗТ у мужчин пожи-
лого возраста в течение 10 лет спо-
собствовала улучшению показателей
IPSS и уменьшению объема остаточ-
ной мочи (post void residual – PVR),
без существенных побочных эффек-
тов [46]. A.M. Traish и соавт. исследо-
вали эффект длительной ТЗТ у муж-
чин с дефицитом Т на качество моче-
испускания и эрекции, констатируя
отсутствие побочных действий [57].
S. Karazindiyanoğlu и S. Cayan со-
общали, что ТЗТ позволила значи-
тельно увеличить среднюю емкость

и скорость опорожнения мочевого
пузыря, тогда как среднее детрузор-
ное давление уменьшалось в начале
и после лечения [52].

Т. Amano и соавт. исследовали
41 мужчину с гипогонадизмом, ис-
пользуя 1% гель Т. До лечения сумма
баллов IPSS в среднем составила 8,5
(симптомы легкой и умеренной
СНМП), после 3-х месячного показа-
тель IPSS снизился до 6,0 (р=0,009).
Таким образом, после ТЗТ констати-
ровано улучшение качества мочеис-
пускания, включая симптомы и опо-
рожнения и накопления [58].

По наблюдениям K. Shigehara и
соавт., через 6 месяцев терапии тесто-
стерона энантатом у мужчин с гипо-
гонадизмом отмечено уменьшение
ноктурии и улучшение сна [59]. По
мнению D. Francomano и соавт., по-
вышенный индекс массы тела (ИМТ)
при дефиците Т и прогрессирование
СНМП имеют общий патофизиоло-
гический механизм: при ожирении
повышается активность ароматазы,
что приводит к дефициту Т, в то
время как ПЖ продолжает увеличи-
ваться, ухудшая состояние мочевых
путей» [56]. 

ОБСУЖДЕНИЕ

Функция нижних мочевых пу-
тей управляется нервными, сосуди-
стыми и структурными элементами
стенки мочевого пузыря. Патофи-
зиологические механизмы СНМП
включают увеличение размеров
ПЖ, воспаление, изменение гисто-
логического строения слоев стенки
мочевого пузыря, заднего отдела
уретры, нейронных и сосудистых
сетей, что приводит к дисфункции
мочевых путей. Имеются сведения,
что дефицит андрогенов (на модели
животных) вызывает заметные из-
менения структуры слоев мочевого
пузыря, что доказано уменьшением
эластичности волокон за счет повы-
шения плотности коллагена [60].

Связь между гипогонадизмом,
МС и СНМП сложна и содержит
больше гипотез, чем доказательств.
Несмотря на предложенную 



патофизиологическую связь компо-
нентов МС и СНМП, наше понима-
ние сложного взаимодействия по-
прежнему ограничено [61]. В 2012 г.
P.G. Cohen выдвинул гипотезу о том,
что повышение внутрибрюшного
давления за счет висцерального ожи-
рения, а не дефицит Т, играет дина-
мическую роль в развитии СНМП,
повреждая односторонние клапаны
внутренних семенных вен [62]. 

Основополагающие биохими-
ческие и физиологические меха-
низмы, с помощью которых сни-
женный уровень Т влияет на СНМП,

еще недостаточно изучены [63]. Для
выяснения таких соотношений,
последовательного создания учения
XXI века и его внедрения в прак-
тику необходимы большие проспек-
тивные исследования. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Численность людей с ожире-
нием, гипогонадизмом и СНМП
продолжает возрастать во всем ми-
ре. Связь между гипогонадизмом,
МС и СНМП безусловно, представ-
ляется целью будущих исследова-

ний. Истинная взаимосвязь между
этими факторами остается мало из-
ученной, и для выяснения роли Т в
развитии СНМП потребуются даль-
нейшие научные изыскания. Де-
тальное понимание основ данного
явления, несомненно, создаст новые
возможности своевременной и аде-
кватной медицинской помощи та-
ким больным. Поэтому вопросы
безопасности и эффективности ТЗТ
у мужчин с гипогонадизмом и
СНМП требуют дальнейшего изуче-
ния и проведения плацебо-контро-
лируемых исследований.  
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Summary:
Pathogenesis of the lower urinary tract symptoms in
men with hypogonadism and metabolic syndrome
V.Yu. Startsev, N.V. Ivanov, V.A. Dudarev

The review article includes a modern view on the relationship
between age-related hypogonadism, metabolic syndrome, and
lower urinary tract symptoms (LUTS) in males. As a rule, LUTS
in older men are considered as a manifestation of benign prostatic
hyperplasia. A correlation between prostate volume and compo-
nents of MS was identified, however, LUTS is considered as a poly-
etiological problem. According to meta-analyzes, a decrease in
testosterone levels, dyslipidemia, and insulin resistance are con-
sidered as a cause of impaired urination quality in older men.
These syndromes cause pathological metabolic processes in the
lower urinary tract, leading to structural abnormalities in the tis-
sues of the prostate, bladder wall, blood vessels and nerves. Testos-
terone replacement therapy in men with hypogonadism has a
positive effect on the components of metabolic syndrome and also
reduces dysfunction of the lower urinary tract. The question of the
safety and efficiency of testosterone replacement therapy for the
correction of urination disorders in men with hypogonadism re-
mains debatable, which is an important medico-social problem
and requires further study.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

Резюме:

В обзорной статье отражен современный взгляд на взаимо-
связь возрастного гипогонадизма, метаболического синдрома
(МС), и симптомов нижних мочевых путей (СНМП) у мужчин.
Как правило, СНМП у мужчин пожилого возраста рассматри-
ваются как проявление гиперплазии предстательной железы.
Выделена корреляционная зависимость между объемом пред-
стательной железы (ПЖ) и компонентами МС, однако СНМП
рассматривают как полиэтиологическое заболевание. Согласно
данным мета-анализов, снижение уровня тестостерона (Т), дис-
липидемия и инсулинорезистентность (ИР) рассматриваются
в качестве причины нарушения качества мочеиспускания у
мужчин пожилого возраста. Эти синдромы обусловливают
иные, патологические обменные процессы в нижних мочевых
путях, приводя к структурным нарушениям в тканях ПЖ,
стенке мочевого пузыря, сосудах и нервных окончаниях. Тесто-
стерон-заместительная терапия (ТЗТ), используемая у мужчин
с гипогонадизмом, оказывает положительное влияние на ком-
поненты МС, а также снижает дисфункцию нижних мочевых
путей. Остается дискуссионным вопрос о эффективности и без-
опасности ТЗТ для коррекции нарушений мочеиспускания у
мужчин с гипогонадизмом, что составляет важную медико-со-
циальную проблему и требует дальнейшего ее изучения.
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арикоцеле является одним из
самых распространенных за-
болеваний у мужчин репро-
дуктивного возраста, а также
причиной мужского беспло-
дия. По различным данным
распространенность вари-

козного расширения вен мошонки ко-
леблется от 2 до 70% в различных воз-
растных группах. Так, у мальчиков
школьного возраста частота встречае-
мости варикоцеле составляет от 2 до
10%, у мужчин призывного возраста –
от 2,5 до 20% [1]. М.В. Корякин и
соавт. проанализировали частоту
встречаемости варикоцеле у мужчин
в возрасте от 50 до 79 лет и  выявили
варикоцеле в 77,3% случаев [2]. Наи-
более масштабной и интересной яв-
ляется работа U. Levinger и соавт., по
их данным распространенность вари-
коцеле увеличивается с возрастом.
Они продемонстрировали, что рас-
пространенность варикоцеле уве-
личивается примерно на 10% за каж-
дые 10 лет жизни, достигая 75% к 
80 годам [3-6].

Несмотря на большую распро-
станенность варикоцеле, его влияние

на функционирование мужской ре-
продуктивной системы до сих пор
является предметом дискуссий.

Традиционно варикоцеле свя-
зывают с мужским бесплодием
ввиду его негативного влияния на
функцию клеток Сертоли, однако,
имеющиеся данные указывают на
то, что это заболевание также угне-
тает функцию клеток Лейдига, тем
самым нарушая выработку тесто-
стерона [7].

В течение последних лет различ-
ными авторами проводились отдель-
ные исследования о влиянии варико-
целе на уровень тестостерона. Наи-
более интересным на сегодняшний
день является работа, выполненная
A. Dabaja и соавт. Они изучили ре-
зультаты 15 исследований, проводив-
шихся в период с 1995 по 2014 гг.
Увеличение уровня тестостерона в ре-
зультате варикоцелэктомии было от-
мечено во всех исследованиях, при
этом в 10 из 15 различие было стати-
стически достоверным. Стоит отме-
тить, что в 5 исследованиях, где
различия не были статистически до-
стоверными, уровень тестостерона в

крови до и после операции был в
норме (более 3,5 нг/мл) [8].

X. Chen и соавт. провели мета-
анализ, в который вошли 8 исследо-
ваний. В 7 исследованиях было
продемонстрировано статистически
достоверное увеличение уровня те-
стостерона в результате варикоцелэк-
томии. Авторы отмечают, что макси-
мальное улучшение было зафиксиро-
вано у пациентов с дефицитом тесто-
стерона и инфертильными состо-
яниями [9].

Y.Gat и соавт. проанализиро-
вали изменение уровня тестостерона
у 83 инфертильных пациентов с ва-
рикоцеле, которым была выполнена
селективная эмболизация внутрен-
ней сперматической вены. После опе-
рации было зафиксировано увели-
чение уровней общего и свободного
тестостерона. Следует отметить, что
дооперационный уровень тестосте-
рона был в норме у 62% пациентов.
Увеличение уровня тестостерона в
результате операции было отмечено
у 95% пациентов [10].

Наиболее масштабным сравни-
тельным исследованием является ра-
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бота P. Whelan и L. Levine. Ими были
проанализированы 28 исследований,
посвященных изучению влияния ва-
рикоцеле на уровень тестостерона.
Была проведена оценка эффективно-
сти варикоцелэктомии у инфертиль-
ных пациентов с дефицитом тесто-
стерона или его уровнем на нижней
границе нормы, у пациентов средних
лет, у фертильных пациентов с низ-
ким уровнем тестостерона, у пациен-
тов с субклиническим варикоцеле
[11]. Оценка изменений гормональ-
ного профиля и параметров спермо-
граммы у инфертильных пациентов
проводилась в четырех исследова-
ниях. У этих  пациентов был отмечен
статистически достоверный подъем
уровня общего тестостерона, а также
улучшение параметров спермограм-
мы после операции. 

Изменение гормонального про-
филя и параметров спермограммы у
пациентов средних лет оценивалось в
двух исследованиях. В первом иссле-
довании, проведенном B. Reşorlu и
соавт.,  приняли участие 96 пациентов
в возрасте от 18 до 48 лет. В резуль-
тате выполненной микрохирургиче-
ской варикоцелэктомии было про-
демонстрировано улучшение пара-
метров спермограммы во всех груп-
пах пациентов. При изучении гор-
монального профиля статистически
достоверных различий обнаружено
не было, однако отмечалась тенден-
ция к увеличению уровня общего те-
стостерона и снижению лютеинизи-
рующего и фолликулостимулирую-
щего гормонов [12]. Во втором иссле-
довании, проведенном W. Hsiao и
соавт., приняли участие 272 пациента.
В зависимости от возраста они были
поделены на три группы: до 30 лет, 31-
39 лет, старше 39 лет. Улучшение па-
раметров спермограммы было отме-
чено во всех группах. Повышение
уровня общего тестостерона после
операции также было отмечено во
всех группах, при этом максимальное
увеличение отмечалось у пациентов с
уровнем тестостерона 4 нг/мл и ниже
[13].

При оценке эффективности ва-
рикоцелэктомии у фертильных паци-

ентов наиболее информативным бы-
ло исследование P. Rodriguez и соавт.
В исследование были включены 202
пациента. У 76% пациентов показа-
нием к варикоцелэктомии являлась
хроническая тестикулярная боль. У
остальных пациентов варикоцеле
было обнаружено в ходе физикаль-
ного осмотра, однако проблем с фер-
тильностью констатировано не было.
В результате выполненной варикоце-
лэктомии через 6 месяцев было от-
мечено увеличение количества спер-
матозоидов у пациентов с нормаль-
ным дооперационным количеством
сперматозоидов или легкой олигозо-
оспермией. У пациентов с выражен-
ной дооперационной олигозооспер-
мией статистически достоверного
улучшения не наблюдалось. Значи-
тельное улучшение подвижности бы-
ло отмечено у всех пациентов. Из-
менения процента морфологически
нормальных форм сперматозоидов
отмечено не было [14].

Результаты варикоцелэктомии у
пациентов с субклиническим варико-
целе оценивались в трех исследова-
ниях. Y.Q. Zheng и соавт. в своем ис-
следовании не обнаружили статисти-
чески достоверных изменений пара-
метров спермограммы, в то время как
F.F. Pasqualotto и соавт. и U. Cantoro
и соавт. отметили статистически до-
стоверное улучшение показателей
спермограммы и снижение уровня 
фолликулостимулирующего гормона
[15-17,11]

R.P. Hayden и C. Tanrikut срав-
нили результаты варикоцелэктомии
более, чем 18 исследований. В боль-
шинстве случаев было отмечено ста-
тистически достоверное увеличение
уровня тестостерона. Также авторы
обратили внимание, что в тех иссле-
дованиях, где увеличение уровня те-
стостерона после операции было
незначительным и статистически не-
достоверным, дооперационный уро-
вень тестостерона был в норме
(свыше 400 нг/дл) [18].

Проведенные исследования кос-
венно или прямо указывают на то,
что варикоцеле угнетает функцию
клеток Лейдига и тем самым оказы-

вает негативное влияние на выра-
ботку тестостерона [4,14,19].

В вопросе патофизиологиче-
ского влияния варикоцеле на функ-
цию клеток Лейдига первоначально
было сделано предположение, что ре-
акция клеток Лейдига аналогична ре-
акции клеток Сертоли в ответ на
гипоксию, гипертермию и оксидатив-
ный стресс, которые могут быть по-
следствием нарушения оттока веноз-
ной крови. Некоторые исследователи
даже предположили, что нарушение
выработки тестостерона является
первопричиной последующего угне-
тения сперматогенеза [20-24]. Позд-
нее были представлены данные,
указывающие на то, что дисфункция
клеток Лейдига и нарушение сперма-
тогенеза являются независимыми
процессами, имеющими общие пер-
вопричины [25-29]. В ходе дальней-
ших исследований, проведенных на
животных, было установлено, что на-
рушение функции клеток Лейдига
при варикоцеле возникает в резуль-
тате многих факторов: повышения
интракапиллярного давления, уве-
личения продукции активных форм
кислорода, нарушения функции ре-
цепторов. В 2013 году эти данные
были подтверждены и у людей [18,30].

Некоторые исследования указы-
вают на незначительное снижение
уровня фолликулостимулирующего
гормона ( ФСГ) и повышение уровня
ингибина В после варикоцелэктомии
[10,31].

Существуют отдельные исследо-
вания, демонстрирующие негативное
влияние варикоцеле на развитие
яичек и снижение уровня тестосте-
рона у мальчиков подросткового воз-
раста, указывающие на необходи-
мость раннего лечения данной пато-
логии с целью предотвращения
последующих проблем с фертиль-
ностью и наступлением отцовства
[4,32-36]. 

Ряд исследований, проведенных
различными авторами в последние
годы, демонстрирует, что у инфер-
тильных пациентов с варикоцеле за-
частую выявляется дефицит тестосте-
рона и отмечается ухудшение 



эректильной функции. Микрохи-
рургическая варикоцелэктомия ока-
зывает положительное влияние не
только на увеличение уровня тесто-
стерона, но и на улучшение эрек-
тильной функции [4,37,38].

Большое количество проведен-
ных исследований указывают на по-
ложительный эффект от выполнен-
ной варикоцелэктомиии у паци-
ентов с олигоастенозооспермией.
Через 6-12 месяцев после выполне-
ния операции наблюдается улучше-
ние параметров эякулята – кон-
центрации и подвижности сперма-
тозоидов [39-41].

В вопросе влияния варикоцеле
на морфологию сперматозоидов
данные разнятся. Одни исследова-
ния демонстрируют значительное
улучшение данного параметра [42],
в то время как другие указывают на
то, что варикоцелэктомия не всегда
эффективна и пациент должен быть
осведомлен о возможном результате
лечения [43].

K. Ni и соавт. продемонстриро-
вали, что развитие астенозооспермии
и олигозоосперми у пациентов с кли-
ническим варикоцеле часто сопря-
жено с повышенной фрагментацией
ДНК и оксидативным стрессом. Мик-
рохирургическая варикоцелэктомия у
таких пациентов приводит к улучше-
нию параметров спермограммы, сни-
жению процента фрагментации ДНК
и позволяет устранить оксидативный
стресс. Кроме того, было отмечено,
что у пациентов с нормозооспермией
и клиническим варикоцеле также от-
мечается повышение процента фраг-
ментации ДНК и наличие оксида-
тивного стресса. Авторы также отме-
тили, что частота наступлений спон-
танных беременностей у партнеров
пациентов с меньшим процентом
фрагментации ДНК была выше, чем у
партнеров пациентов с высоким про-
центом фрагментации ДНК [44].

H. Fu и соавт. в своем исследо-
вании выявили положительную
корреляцию между оксидативным
стрессом, процентом фрагментации
ДНК и параметрами спермограммы
у инфертильных пациентов с вари-
коцеле [45].

Результаты работы, проведен-
ной S.A. Abdelbaki и соавт., согла-
суются с вышеупомянутыми дан-
ными. Целью исследования было из-
учение влияние фрагментации ДНК
сперматозоидов и оксидативного
стресса на результаты варикоцелэкто-
мии у инфертильных пациентов. Ав-
торами была выявлена положитель-
ная корреляция между степенью ва-
рикоцеле, длительностью бесплодия,
уровнем активных форм кислорода
(АФК) и процентом фрагментации
ДНК сперматозоидов. В результате
варикоцлэктомии было отмечено ста-
тистически достоверное улучшение
параметров спермограммы, уменьше-
ние процента фрагментации ДНК и
снижение АФК в сперме  [46].

Таким образом, существующие
данные позволяют сделать вывод, что
в большом количестве случаев паци-
енты с варикоцеле нуждаются в опе-
ративном лечении, однако, какому
виду хирургии стоит отдать предпоч-
тение?

В отношении данного вопроса
существует ряд исследований. 

P. Whelan и L. Levine изучили
влияние селективной эмболизации
яичковой вены и микрохирургиче-
ской варикоцелэктомии на уровень
тестостерона. Повышение уровня те-
стостерона в результате эмболизации
яичковой вены было отмечено только
при низком исходном уровне этого
показателя, из чего авторы сделали
вывод, что микрохирургическая ва-
рикоцелэктомия является наиболее
предпочтительным и эффективным
методом оперативного лечения таких
пациентов. В тех исследованиях се-
лективной эмболизации, где стати-
стически достоверного увеличения
уровня тестостерона отмечено не
было, его дооперационные значения
были выше нормы [11].

P. Bryniarski и соавт. сравнили
эффективность лапароскопической и
микрохирургической варикоцелэкто-
мии у инфертильных пациентом. В
ходе исследования авторы не обнару-
жили существенных послеопера-
ционных различий у сравниваемых
групп пациентов. Авторы отметили
улучшение параметров спермограм-

мы, гормонального профиля и эрек-
тильной функции у пациентов обеих
групп [47].

С.И. Гамидов и соавт. в своем ис-
следовании также отметили, что мик-
рохирургическая варикоцелэктомия
является наиболее эффективным ме-
тодом лечения варикоцеле на сего-
дняшний день [48].

Также интересные данные были
представлены группой исследовате-
лей под руководством профессора 
N. Sofikitis в рамках 33-го конгресса
Европейской Ассоциации Урологов в
2018 г. Было показано, что резуль-
таты процедуры интрацитоплазма-
тической инъекции сперматозоида
(ИКСИ) после проведенного хирурги-
ческого лечения в объеме микрохи-
рургической варикоцелэктомии муж-
чин с варикоцеле демонстрируют луч-
шие показатели развития эмбрионов
и их качество [49].

Наиболее интересным является
мета-анализ, проведенный О.И. Апо-
лихиным и соавт. В исследование
были включены 36 исследований, ко-
торые в свою очередь были поделены
на группы в зависимости от методики
оперативного лечения. В результате
было продемонстрировано, что про-
цент наступления спонтанных бере-
менностей был наиболее высоким
именно в группе пациентов, которым
была выполнена микрохирургиче-
ская варикоцелэктомия. Наимень-
ший процент осложнений был также
в группе пациентов микрохирургиче-
ской варикоцелэктомии. Кроме того,
авторы отмечают, что выполнение
микрохирургической варикоцелэкто-
мии в сравнении с остальными мето-
диками является наиболее выгодным
с экономической точки зрения [50].

Таким образом, имеющиеся на
сегодняшний день данные указывают
на то, что варикоцеле занимает важ-
ное место в вопросе мужской фер-
тильности. Несмотря на то, что
патогенетическое и патофизиологи-
ческое влияние варикоцеле на муж-
скую репродуктивную систему до
конца не изучено, проведенные иссле-
дования демонстрируют, что оно
угнетает сперматогенез, оказывает
отрицательное влияние на гормо-
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нальный профиль, и, как следствие
ухудшает эректильную функцию. Вы-
полнение варикоцелэктомии приво-
дит к улучшению параметров спер-
мограммы, нормализации гормо-
нального профиля и улучшению ка-
чества эректильной функции. Ряд

исследований показывает, что вы-
полнение варикоцелэктомии эффек-
тивно не только у молодых паци-
ентов, но и у мужчин средних лет. В
вопросе выбора метода хирургиче-
ского лечения на сегодняшний день
предпочтение отдается микрохирур-

гической субингвинальной варико-
целэктомии. Проведенные сравни-
тельные исследования указывают на
то, что данный метод является эф-
фективным, имеет небольшой про-
цент осложнений и является эконо-
мически выгодным.  
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Summary:
Influence of varicocele on the hormonal background
and the reproductive system of men
E.A. Efremov, S.U. Shekhovtsov, A.O. Butov, Yu.V. Kastrikin,
A.S. Kozdoba, T.I. Garaev

Varicocele is one of the most common diseases in men of re-
productive age, and also the cause of male infertility. A lot of work
has been devoted to the study of varicocele, but its impact on the
functioning of the male reproductive system is still a subject of de-
bate. There are both single studies and larger comparative studies
devoted to the evaluation of the effect of varicocele on the hor-
monal background and reproductive system of a man. Most of
these studies demonstrate the negative impact of varicocele on
male development, the hormonal profile and the possibility of pa-
ternity. Attention is drawn to the fact that patients with a preop-
eratively normal hormonal profile did not have a statistically
significant change in the hormonal background, but a tendency to
increase testosterone levels was revealed. There was also a statis-
tically significant improvement in spermogram parameters. Thus,
varicocele has a negative impact on the hormonal ackground and
the reproductive system of men.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

Резюме:

Варикоцеле является одним из самых распространенных
заболеваний у мужчин репродуктивного возраста, а также
причиной мужского бесплодия. Изучению варикоцеле посвя-
щено большое количество трудов, однако его влияние на функ-
ционирование мужской репродуктивной системы до сих пор
является предметом дискуссий. Существуют как единичные
исследования, так и более масштабные сравнительные работы,
посвященные оценке влияния варикоцеле на гормональный
фон и репродуктивную систему мужчины. Большая часть этих
исследований демонстрирует негативное влияние варикоцеле
на развитие мужчины, гормональный профиль и возможность
отцовства. Обращает на себя внимание тот факт, что у паци-
ентов с дооперационно нормальным гормональным профилем
статистически значимого изменения гормонального фона не
наблюдалось, однако была выявлена тенденция к увеличению
уровня тестостерона. Также отмечалось статистически досто-
верное улучшение параметров спермограммы. Таким образом,
варикоцеле оказывает негативное влияние на гормональный
фон и репродуктивную систему мужчины.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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есмотря на очевидную 
социальную значимость,
проблеме лечения травмы
мошонки и яичка до по-
следнего времени уделя-
лось недостаточно внима-
ния. В связи со сравни-

тельной редкостью таких пациентов,
практикующие врачи-урологи не
всегда имеют подготовку, достаточ-
ную для оказания адекватной меди-
цинской помощи этой специфичес-
кой категории больных. В связи с
этим результаты лечения травм яич-
ка зачастую оказываются неудовле-
творительными.

Основная часть научных пуб-
ликаций, посвященных травме мо-
шонки и яичка, представляет собой
рекомендации урологических или
травматологических врачебных со-
обществ. Рекомендации эти в боль-
шинстве случаев носят общий харак-
тер. В Национальном руководстве по
урологии указывается на целесооб-
разность максимально активной хи-
рургической тактики в кратчайшие
сроки после повреждения яичка.
Указана первичная хирургическая
обработка и, по возможности, пер-
вичное ушивание дефекта белочной
оболочки яичка. Однако показания к
первичной орхэктомии особо не ого-
ворены [1]. В действующих Россий-
ских клинических  рекомендациях
по урологии травма гениталий не
рассматривается совсем [2].

Европейская урологическая ас-
социация вопросы оперативного
лечения травмы органов мошонки
также рассмотрела лишь в общем
виде. Основная рекомендация сво-
дится к максимально бережному от-
ношению к поврежденному яичку, то
есть в целом согласуется с мнением
Российского общества урологов [3].

Американской травматологиче-
ской ассоциацией предложен более
детально проработанный алгоритм
лечения травмы яичка в зависимо-
сти от объема и вида поражения. До-
стоинством изучаемого документа
является определенность показаний
к первичной орхэктомии – полное
размозжение яичка либо отрыв его
от семенного канатика. Однако в от-
ношении ревизии яичка при его
ушибе однозначности уже меньше
[4]. Основной критерий, определяю-
щий целесообразность оперативного
вмешательства, представляется не-
сколько экзотичным – соотношение
объема гематоцеле и контрлатераль-
ного (нетравмированного) яичка
[4,5].

В г. Москве ситуация с экстрен-
ной специализированной помощью
мужчинам, страдающим острыми за-
болеваниями и травмами половых
органов, несколько улучшилась по-
сле учреждения в 2008 г. ургентной
андрологической службы [6]. Тем не
менее, практически полное отсут-
ствие нормативной документации и

достаточно слабое освещение данной
проблемы в научной литературе
приводит к хаотичности назначений,
расширению показаний к орхэкто-
мии, что негативно отражается на
качестве медицинской помощи этим
пациентам.

ОЦЕНКА ОСЛОЖНЕНИЙ И
ИСХОДОВ ТРАВМЫ 
ОРГАНОВ МОШОНКИ

При травме яичка имеется три
варианта исхода: 

- благоприятный исход – со-
хранность органа, 

- утрата органа – орхэктомия, 
- утрата функциональности ор-

гана – посттравматический склероз
яичка. Очевидно, что последние два
исхода являются неблагоприятными.
В конечном итоге все можно свести
к двум вариантам исхода – положи-
тельному и отрицательному.

Однако для оценки эффективно-
сти оперативных методик прямой
подход представляется не вполне
адекватным. Целесообразно на осно-
вании статистики оценивать исходы
лишь органосохраняющих операций
на яичке.  Основная цель оператив-
ного лечения – по возможности со-
хранить травмированный орган,
поэтому органосохраняющие опера-
ции должны выполняться приори-
тетно, может быть даже с некоторой
тенденцией к расширению показаний.
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При вышеуказанных ограниче-
ниях число возможных исходов хи-
рургического лечения травм органов
мошонки остается прежним – благо-
приятный исход, посттравматический
склероз яичка и утрата органа. Но по-
казанием к орхэктомии  после органо-
сохраняющей операции может быть
только  гнойно-деструктивный орхит.
Склероз яичка  может развиться в от-
даленном периоде травмы без клини-
чески выраженного эпизода активного
орхита, но может также оказаться и
следствием орхита, причем как инфек-
ционного, так и неинфекционного.

Орхит у пациентов, перенесших
травму яичка, также имеет три прин-
ципиально разных варианта течения
с разным патогенезом и значитель-
ными отличиями в клинической кар-
тине. Воспаление является реакцией
организма на повреждение, причем
механизм нанесения повреждения
может быть любым – механическим,
токсическим, инфекционным и т.д.
[7]. Исходя из этого определения,
травмированный орган всегда несет
в себе элементы воспалительной ре-
акции, однако активность этого асеп-
тического воспаления может варьи-
ровать в очень широких пределах.

У отдельных пациентов асепти-
ческая воспалительная реакция на
травму бывает выражена значи-
тельно, и мы видим клиническую
картину острого орхита в которой
доминирует местная симптоматика –
отек поврежденного яичка, гипере-
мия кожи мошонки, болевой син-
дром, причем нередко весьма интен-
сивный. Однако при асептическом
посттравматическом орхите симп-
томы общей интоксикации выра-
жены слабо, а иногда и совсем
отсутствуют. Кроме того, для асепти-
ческого посттравматического орхита
не характерен переход в гнойно-де-
структивную фазу. При естественном
течении заболевания происходит по-
степенное снижение активности вос-
палительного процесса с исходом в
выздоровление или фиброз, или при-
соединение вторичной инфекции 
с высоким риском формирования
гнойно-деструктивных очагов.

Отсюда следует, что второй ва-
риант острого орхита, осложняю-
щего травму яичка, это инфекцион-
ный орхит. Он характеризуется
яркой клинической картиной с мо-
мента манифестации заболевания, а
также  сопровождается симптомами
общей интоксикации, характерной
для острых инфекционно-воспали-
тельных процессов. Именно инфек-
ционный орхит является основной
причиной орхэктомии после органо-
сохраняющих операций на яичке.

Дифференцировать орхит ин-
фекционный и неинфекционный
имеет смысл лишь при одном, хотя
и самом частом, виде травмы орга-
нов мошонки – ушибе яичка. В этой
ситуации яичко сохраняет целост-
ность, в ходе оперативного вмеша-
тельства эта целостность также не
нарушается, так что возможность
ятрогенного инфицирования органа
ничтожна.

Теоретически возможно инфи-
цирование послеоперационной ра-
ны, но встречается оно при ушибе
яичка крайне редко (в нашем иссле-
довании – 1 случай на 54 оператив-
ных вмешательства по поводу
ушиба яичка), и в изучаемой ситуа-
ции отнюдь не является эквивален-
том инфекционного орхита.

Инфицирование ушибленного
яичка возможно восходящим путем –
через семявыносящий проток (для
этого у пациента должны быть инфи-
цированы семенные пузырьки) или
гематогенным путем. В первом слу-
чае наиболее вероятным возбудите-
лем выступает грамотрицательная
палочка, характерная для инфекции
мочевых путей. Во втором случае –
Enterococcus spp., который попадает в
кровь посредством транслокации
через неповрежденную стенку кишки
в условиях сниженной иммунной за-
щиты, что на фоне стрессового со-
стояния вследствие травмы вполне
возможно.

При нарушении целостности
яичка или при открытой травме
любой острый орхит целесообразно
считать инфекционным. Однако вос-
паление послеоперационной раны

вовсе не означает обязательное нали-
чие у пациента орхита, и наоборот
орхит нередко развивается при спо-
койном состоянии раны по причине
восходящего или гематогенного ин-
фицирования.

Третий вариант посттравмати-
ческого орхита связан с выработкой
антиспермальных антител. То есть по
патогенезу этот вариант является
аутоиммунным. Теоретически воз-
можно даже поражение контрлате-
рального яичка по типу «симпатичес-
кого воспаления» (данный термин
нами заимствован из офтальмоло-
гии, где проблема иммунного пора-
жения контрлатерального глаза по
отношению к травмированному раз-
работана детально). Иммунный ор-
хит должен быть первично хрониче-
ским и протекать проградиентно с
низкой активностью (без ярко выра-
женных обострений и ремиссий), не-
минуемо заканчиваясь склерозом
пораженного органа. Но это лишь
предположения, так как в виду ред-
кости этой нозологии собственных
наблюдений у нас нет, а литератур-
ные данные сильно ограничены.

Изолированный посттравмати-
ческий эпидидимит (без орхита)
практически не встречается, потому
дополнительную группу пациентов
выделять смысла не имеет [8].

Посттравматический склероз
яичка является следствием тяжелых
ультраструктурных повреждений па-
ренхимы органа. Он формируется в
течение 5-8 месяцев после перенесен-
ной травмы. С точки зрения патоло-
гической анатомии посттравматичес-
кий склероз органа расценивается
как «выздоровление с дефектом» [7].

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Проведен ретроспективный
анализ лечения 414 пациентов, по-
лучавших стационарную помощь по
поводу травматического поврежде-
ния мошонки и ее органов в ГБУЗ
ГКУБ№47 и ГБУЗ ГКБ им. Д.Д. Плет-
нева. Департамента здравоохране-
ния г. Москвы, НИИ урологии и 
интервенционной радиологии 



им. Н.А. Лопаткина – филиал ФГБУ
НМИЦ радиологии Минздрава Рос-
сии за период 2008-2017 гг.

Подавляющее большинство
(>95%) этих пациентов были про-
лечены в рамках программы ургент-
ной андрологической службы по 
г. Москве. 

Критерии включения: в иссле-
дование были включены пациенты,
обратившиеся за экстренной уроло-
гической помощью в вышеуказанные
медицинские учреждения по поводу
различных механических поврежде-
ний мошонки и ее органов: 204 паци-
ента с ушибом яичка, 110 пациентов
с разрывом яичка, 6 пациентов с раз-
мозжением яичка, 16 пациентов с от-
крытой травмой яичка, 50 пациентов
с изолированной тупой травмой мо-
шонки и  28 пациентов с изолирован-
ным открытым повреждением мо-
шонки.

Критерии исключения: немеха-
ническая травма (термические и хи-
мические ожоги, отморожения, лу-
чевая травма), изолированное по-
вреждение придатка яичка, семенного
канатика, а также сочетанная травма.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

РЕЗУЛЬТАТЫ ЛЕЧЕНИЯ УШИБА
ЯИЧКА

Из 204 пациентов, поступивших
в клинику с ушибом яичка, в экс-
тренном порядке прооперировано 
54 (26,5%) человека (рис. 1). Опера-
ции выполнялись в целом однотип-
ные: ревизия травмированного яич-
ка, эвакуация гематоцеле, хирургиче-
ская остановка кровотечения в слу-
чае его продолжения.

В группе оперированных паци-
ентов сохранность органа без каких-
либо послеоперационных осложне-
ний отмечена у 39 (72,2%) пациентов.
Асептический посттравматический
орхит развился у 5 (9,3%) пациентов,
при этом у 4 (7,4%) больных он про-
шел бесследно, у 1 (1,9%) в исходе ор-
хита развился склероз органа. Ин-
фекционный орхит в послеопера-
ционном периоде имел место у 6
(11,2%) мужчин. У половины из них
(5,6%) инфекционно-воспалитель-
ный процесс удалось подавить ак-
тивной лекарственной терапией и
сохранить орган. У 1 (1,9%)мужчины
в исходе орхита развился склероз
яичка, у 2(3,7%) – пришлось выпол-
нить орхэктомию. Посттравматиче-
ский склероз яичка развился у 4
(7,4%) пациентов.

Суммарно благоприятный исход
(орган удалось сохранить) был до-
стигнут у 46  (85,2%) пациентов, про-
оперированных в экстренном поряд-
ке по поводу ушиба яичка, неблаго-
приятный исход (орган удален или
склерозирован) отмечен у 8 (14,8%)
пациентов (табл. 1).

В группе, состоящей из 150 не-
оперированных пациентов, сохран-
ность органа при отсутствии ослож-
нений отмечена  у 89 (59,3%) пациен-
тов. Неинфекционный посттравма-
тический орхит развился у 38 боль-
ных, что достоверно выше по сравне-
нию с аналогичной группой опериро-
ванных больных (25,3% vs 9,3%, p=0,02).

Благоприятный исход посттравмати-
ческого асептического орхита имел
место у 32 (21,3%) неоперированных
пациентов, склероз яичка в исходе
орхита развился у 6 (4,0%) мужчин.
Инфекционный орхит развился у 16
неоперированных пациентов, что
практически равно частоте инфек-
ционного посттравматического ор-
хита в группе пациентов, перенесших
экстренное оперативное вмешатель-
ство по поводу ушиба яичка (10,7% vs
11,2%, p>0,05). Выздоровление от ин-
фекционного орхита отмечено у 13
мужчин (8,7% от выборки неопери-
рованных пациентов с ушибом яич-
ка, 81,3% от числа неоперированных
пациентов, перенесших острый ин-
фекционный орхит), у 6 (4%) паци-
ентов в исходе инфекционного
орхита развился склероз органа. По-
казаний к орхэктомии не имел никто
из этой подгруппы. Посттравматиче-
ский склероз яичка без ярко выра-
женных эпизодов активности орхита
развился у 7 (4,7%) пациентов.

Таким образом, в группе паци-
ентов, перенесших экстренное опера-
тивное вмешательство по поводу
ушиба яичка, была выявлена тенден-
ция к большей частоте неосложнен-
ного течения травмы с сохранностью
органа в исходе по сравнению с груп-
пой пациентов, получавших лишь
консервативное лечение (72,2% vs
59,3%, p=0,067). В группе неопериро-
ваных пациентов отмечалась досто-
верно большая вероятность асепти-
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Рис. 1. Частота оперативных вмешательств  и кон-
сервативного лечения при ушибе яичка

Таблица 1. Результаты оперативного и консервативного подходов к лечению
ушиба яичка

Показатель Оперированные
N=54

Неоперирован-
ные N=150 p Всего

N=204
Сохранность органа 39 (72,2%) 89 (59,3%) 0,0676 128 (62,7%)
Инфекционный посттравматический 
орхит с благоприятным исходом 3 (5,6%) 13 (8,7%) 0,4659 16 (7,8%)
Неинфекционный посттравматический
орхит с благоприятным исходом 4 (7,4%) 32 (21,3%) 0,0213 36 (17,6%)
Неинфекционный посттравматический
орхит с исходом в склероз 1 (1,9%) 6 (4,0%) 0,4571 7 (3,4%)
Инфекционный посттравматический 
орхит  с исходом в орхэктомию 2 (3,7%) 0 (0,0%) 0,0179 2 (1,0%)
Инфекционный посттравматический 
орхит с исходом в склероз 1 (1,9%) 3 (2%) 0,9463 4 (2,0%)

Посттравматический склероз 4 (7,4%) 7 (4,7%) 0,4445 11 (5,5%)
Суммарно благоприятный исход 46 (85,2%) 134 (89,3%) 0,4172 180 (88,1%)
Суммарно неблагоприятный исход 8 (14,8%) 16 (10,7%) 0,4172 24 (11,9%)

N=204



ческого орхита по сравнению с опе-
рированными (25,3% vs 9,3%, p=0,02).
Однако по вероятности благопри-
ятного исхода в группах оперирован-
ных и неоперированных пациентов
достоверной разницы нет (85,2% vs
89,3%, p=0,42). В общей выборке си-
туация также представляется внешне
благополучной: 88,1% благоприятных
исходов ушиба яичка.

Однако при формировании
групп не производилась рандомиза-
ция пациентов, и оперировали тех,
кто на момент осмотра представ-
лялся тяжелее, а также тех, у кого
были основания подозревать более
сложный вариант травмы – разрыв
яичка. Но частота посттравматиче-
ского орхита оказалась достоверно
выше в группе, где концентрирова-
лись априори более легкие больные.
Между тем по частоте вторичной ин-
фекции (инфекционного орхита) ни-
каких различий между группами не
прослеживалось.

Отсюда можно сделать заключе-
ние, что при ушибе яичка с развитием
гематоцеле пациента целесообразно
по возможности экстренно опериро-

вать – выполнять ревизию яичка, эва-
куировать гематоцеле, при необходи-
мости коагулировать кровоточащие
сосуды. Экстренная ревизия яичка су-
щественно не улучшает отдаленный
прогноз, однако значимо отражается
на текущем состоянии пациента. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ЛЕЧЕНИЯ РАЗРЫВА
ЯИЧКА

Был проанализирован результат ле-
чения больных 110 больных с разры-
вом яичка. Разрыв яичка является аб-
солютным показанием к экстренному
оперативному вмешательству. В ходе
ревизии визуально оценивается со-
стояние травмированного органа и
принимается решение на выполне-
ние ушивания яичка (при необходи-
мости с пластикой оболочки), ре-
зекции яичка или орхэктомии. Ча-
стота различных оперативных вме-
шательств представлена в таблице 2.
Органосохраняющие операции вы-
полнены 104 (94,5%), 6 (5,5%)  паци-
ентам в виду множественных разры-
вов или отрыва яичка от семенного
канатика выполнена орхэктомия. 

Осложнения и исходы органо-
сохраняющих операция при разрыве
яичка.

Ушивание травмированного
яичка выполнено 35 (31,8%) пациен-
там. Сохранность органа без после-
операционного орхита отмечена у 21
(60,0%) мужчины. Посттравматиче-
ский орхит (при этом виде травмы он
априори инфекционный) развился у
8 (22,9%) больных. Из них у 4  достиг-
нуто выздоровление, у 2  – яичко со-
хранить удалось, но в исходе забо-
левания развился склероз органа,
еще у 2 – в виду прогрессирования
гнойно-деструктивного процесса вы-
полнена органоуносящая операция.
Послеоперационный склероз яичка
без клинически выраженных эпизо-
дов активности орхита развился у 
6 (17,1%) больных.

Ушивание яичка с пластикой
оболочки выполнялось лишь отдель-
ным пациентам (всего 7 операций).
Столь малая выборка затрудняет
оценку результатов, но конечные ис-
ходы (благоприятный/неблагопри-
ятный) оказались полностью инден-
тичными по сравнению с группой па-
циентов, перенесших ушивание
яичка без пластики оболочки.

Резекция яичка выполнена 62
(56,3%) пациентам. Гладкое течение
послеоперационного периода с со-
хранностью органа в исходе наблю-
далось у 40 (64,5%) больных. Ин-
фекционный посттравматический
орхит развился у 14 (22,6%) пациен-
тов, из них у 5(8,1%) активная анти-
бактериальная терапия оказалась
успешной, воспалительный процесс
был подавлен, орган сохранен, у 4
(6,5%) мужчин в исходе орхита раз-
вился склероз яичка, у 5(8,1%) – низ-
кая эффективность лекарственной
терапии привела к необходимости
выполнять орхэктомию. Посттрав-
матический склероз яичка без ост-
рого орхита развился у 8 (12,9%)
больных (табл. 3).

По вероятностям благопри-
ятного или неблагоприятного исхода
группа пациентов, перенесших резек-
цию яичка, не имеет статистически
значимых отличий по сравнению 
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Таблица 3. Результаты оперативного и консервативного подходов к лечению
ушиба яичка

Показатель
Ушивание 

яичка 
N=35

Ушивание 
яичка с 

пластикой 
оболочки

N=7

Резекция
яичка
N=62

p Всего
N=104

Сохранность органа 21 (60,0%) 4 (57,1%) 40 (64,5%) 0,6059 65 (62,5%)
Инфекционный посттравматический 
орхит с благоприятным исходом 4 (11,4%) 1 (14,3%) 5 (8,1%) 0,5145 10 (9,6%)
Инфекционный посттравматический 
орхит  с исходом в орхэктомию 2 (5,7%) 0 (0,0%) 5 (8,1%) 0,5095 7 (6,7%)

Инфекционный посттравматический 
орхит с исходом в склероз 2 (5,7%) 0 (0,0%) 4 (6,5%) 0,7169 6 (5,8%)

Посттравматический склероз 6 (17,1%) 2 (28,6%) 8 (12,9%) 0,3941 16 (15,4%)
Суммарно благоприятный исход 25 (71,4%) 5 (71,4%) 45 (72,6%) 0,8977 75 (72,1%)
Суммарно неблагоприятный исход 10 (28,6%) 2 (28,6%) 17 (27,4%) 0,8977 29 (27,9%)

Таблица 2. Частота различных операций при травматической разрыве яичка

Вид операции Количество пациентов (%)
Ушивание яичка 35 (31,8%)
Ушивание яичка с пластикой оболочки 7 (6,4%)
Резекция яичка 62 (56,3%)
Первичная орхэктомия 6 (5,5%)
Всего 110 (100%)



с группами мужчин, которым выпол-
нялось ушивание травмированного
яичка с пластикой оболочек или без
нее (p>0,05).

Но при сравнении конечных ре-
зультатов лечения ушиба и разрыва
яичка достоверные различия полу-
чены как по вероятности благопри-
ятного исхода, так и по вероятности
неблагоприятного исхода (88,1% vs
72,1%; 11,9% vs 27,9% соответственно,
p=0,0004) (табл 4). Ушиб яичка про-
гностически благоприятнее разрыва
яичка.

Отсутствие достоверных разли-
чий в исходах травмы при выполне-
нии ушивания травмированного
яичка, ушивания в сочетании с пер-
вичной пластикой оболочки, а также
резекции яичка при его разрыве поз-
воляет воздержаться от каких либо
рекомендаций на предмет выбора
конкретной операции, оставляя этот
вопрос на усмотрение хирурга с уче-
том его опыта и технической испол-
нимости разных методик у данного
пациента.

РЕЗУЛЬТАТЫ ЛЕЧЕНИЯ ОТКРЫТОЙ
ТРАВМЫ МОШОНКИ И ЯИЧКА

Открытые ранения мошонки и ее
органов в мирное время встречаются
сравнительно редко: мы наблюдали 44
пациента с различными видами от-
крытой травмы, что составило лишь
10,6% от общей выборки.

С целью создания возможно-
сти оценки результатов лечения, все
многочисленные варианты откры-
той травмы были разделены на два
вида: ранения мошонки без види-
мого повреждения яичка, его при-
датка, семенного канатика (28 па-
циентов) и открытые ранения орга-
нов мошонки, прежде всего яичка
(16 пациентов (рис. 2)). Изолирован-
ные открытые повреждения при-
датка яичка и семенного канатика

встречаются казуистически редко,
потому выделять их в специальные
группы, смысла не было. В общей
группе больных открытые ранения
яичка отмечены примерно в 1,7 раза
реже изолированного разрыва мо-
шонки 3,9% vs 6,7%.

Ключевой особенностью от-
крытой травмы является ее загряз-
ненность и инфицированность, что
может сопровождаться повышен-
ным риском воспалительных ослож-
нений. Ситуация, когда у пациента,
перенесшего ранение мошонки без
видимого повреждения яичка, раз-
вивается острый орхит, не является
казуистической редкостью [9]. В то
время как при тупой травме мо-
шонки без повреждения яичка
орхит практически не встречается:
ни в реальной клинической прак-
тике, ни в изученной научной лите-
ратуре такие случаи не встречались.

Открытая травма мошонки яв-
ляется абсолютным показанием к
экстренному оперативному вмеша-
тельству в объеме, как минимум,
первичной хирургической обработ-
ке раны, ревизии яичка и семенного
канатика, послойном ушивании
раны. При активном кровотечении
выполняется коагуляция, реже пе-
ревязка кровоточащих сосудов. При
нарушении целостности яичка про-
изводится его ушивание, резекция
или удаление. В условиях открытой

травмы яичко считается априори
инфицированным, поэтому ушива-
ние яичка с первичной пластикой
оболочки не практикуется [10].

Из обратившихся 44 пациен-
тов с открытой травмой органосо-
храняющие операции выполнены в
37 (84,1%) случаях, орхэктомия по-
требовалась у 7 (15,9%) больных
(рис. 3).

Ушивание мошонки при изо-
лированном разрыве (без видимого
повреждения ее органов) выпол-
нено всем 28 пациентам, поступив-
шим с данным видом травмы. У 5
(17,9%) их них развился острый
орхит, который у одного (3,6%) па-
циента явился показанием к орхэк-
томии.

Ушивание яичка при его от-
крытом повреждении выполнено 5
(119%) пациентам из 44 обратив-
шихся с открытой травмой яичка.
Благоприятное течение послеопера-
ционного периода с сохранностью
органа отмечено у 3 мужчин. У од-
ного пациента развился острый
орхит, который был успешно проле-
чен медикаментозно, еще у одного
больного в исходе травмы развился
склероз яичка.

Резекция яичка при его откры-
том разрыве произведена 4 пациен-
там (9% от общего числа обратив-
шихся с открытой травмой). Все па-
циенты (100%) сохранили травмиро-
ванные органы.

При статистической обработке
достоверных отличий между груп-
пами обнаружено не было (p>0,05),
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Таблица 4. Сравнение исходов ушиба и разрыва яичка 
(только органосохраняющие операции)

Ушиб яичка N=204 Разрыв яичка N=104 p
Суммарно неблагоприятный исход 24 (11,9%) 29 (27,9%) 0,0004
Суммарно благоприятный исход 180 (88,1%) 75 (72,1%) 0,0004

С поражением яичка
Без поражения яичка

Рис. 2. Соотношение открытых ранений мошонки
в зависимости от поражения яичка

Ушивание мошонки
Ушивание яичка
Резекция яичка
Орхэктомия

Рис. 3. Распределение операций при открытом 
ранении мошонки

(N=16)

(N=28)

(N=5)

(N=4)

(N=7)

(N=28)

N=44

N=44



что, по всей видимости, связано с
ограниченностью выборок вслед-
ствие редкости таких пациентов
(табл. 5).

Также было проведено сравне-
ние исходов открытого и закрытого
разрыва яичка. Достоверных разли-
чий по вероятности наступления
благоприятного и неблагоприятного
исходов выявлено не было (p=0,27)
(табл. 6). Однако из этого не должно
следовать, что открытая травма
яичка по тяжести соизмерима с
тупой.

Открытая травма яичка суще-
ственно тяжелее, о чем свидетель-
ствует доля первичных орхэктомий –
43,8%, что достоверно выше, чем при
разрыве яичка вследствие тупой
травмы – 5,5% (p<0,05).

РЕЗУЛЬТАТЫ ЛЕЧЕНИЯ
ИЗОЛИРОВАННОГО УШИБА
МОШОНКИ

Тупая травма мошонки без по-
вреждения яичка, его придатка или
семенного канатика была отмечена
у 50 (12,1%) пациентов из общего
числа обращений по поводу травм

мошонки и ее органов. Это прогно-
стически наиболее благоприятный
вариант травмы, зачастую даже не
требующий активного лечения. Ос-
новным поводом для обращения яв-
ляется гематома мошонки.

Тонкая легко растяжимая кожа,
практически полное отсутствие жи-
ровой клетчатки, богатое крово-
снабжение предрасполагают к обра-
зованию гематом, имеющих склон-
ность к быстрому распространению
на промежность, половой член,
верхнюю треть бедра.

При обращении такого паци-
ента за урологической помощью ос-
новной задачей является диагнос-
тика состояния яичка. В случае не-
заинтересованности яичка прово-
дится симптоматическая терапия,
включающая строгий постельный
режим, суспензорий, холодные ком-
прессы на область мошонки, обез-
боливающие и гемостатические
средства. Показания к оператив-
ному вмешательству появляются
лишь при прогрессирующем уве-
личении гематомы, ее напряженно-
сти, что обычно сопровождается
интенсивным болевым синдромом.

Выполняется вскрытие гематомы, ее
эвакуация, хирургическая ревизия
травмированной области, эвакуации
скопившейся крови, перевязка или
коагуляция кровоточащих сосудов.
Операция завершается дренирова-
нием раны [11]. По вышеуказанным
показаниям было прооперировано 6
(12%) больных. Случаев развития
орхита после перенесенной изолиро-
ванной тупой травмы мошонки как
у оперированных, так и у неопериро-
ваных пациентов не наблюдалось. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Хирургическая тактика при
травме яичка должна быть макси-
мально активна. Следует в кратчай-
шие сроки оперировать всех паци-
ентов, имеющих даже относительные
показания. Ревизия органа и эвакуа-
ция гематоцеле при ушибе яичка поз-
воляет снизить вероятность развития
посттравматического орхита.

Всегда стоит начинать с по-
пытки органосохраняющей опера-
ции. Первичная орхэктомия должна,
напротив, выполняться только по
абсолютным показаниям – при раз-
мозжении яичка, его отрыве от се-
менного канатика и т.д. Выбор
конкретной методики органосохра-
няющей операции определяется кли-
нической ситуацией и навыками
хирурга: все исследованные мето-
дики оказались примерно равноэф-
фективны.

При изолированной травме
тканей мошонки тактика более кон-
сервативная по сравнению с трав-
мой яичка. Оперативное вмеша-
тельство абсолютно показано лишь
при открытом ранении и напряжен-
ной гематоме. Во всех остальных
случаях можно ограничиться симп-
томатической терапией.

В дальнейшем планируется
разработка алгоритма оказания экс-
тренной медицинской помощи па-
циентам, обратившимся за экстрен-
ной урологической помощью по по-
воду травмы мошонки и яичка, что
найдет отражение в последующих
публикациях.  
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Таблица 6. Сравнение исходов открытого и закрытого разрыва яичка
(только органосохраняющие операции))

Открытый разрыв
яичка N=9

Закрытый разрыв
яичка N=104 p

Суммарно неблагоприятный исход 1 (11,1%) 29 (27,9%) 0,27
Суммарно благоприятный исход 8 (88,9%) 75 (72,1%) 0,27

Таблица 5. Результаты органосохраняющих операций при открытой травме
мошонки и яичка

Показатель

Ушивание 
мошонки при 

изолированном
ее разрыве

N=28

Ушивание 
яичка
N=5

Резекция
яичка
N=4

Всего
N=37

Сохранность органа 23 (82,1%) 3 (60,0%) 4 (100,0%) 30 (81,1%)
Инфекционный посттравматический 
орхит с благоприятным исходом 4 (14,3%) 1 (20,0%) 0 (0,0%) 5 (13,5%)

Инфекционный посттравматический 
орхит  с исходом в орхэктомию 1 (3,6%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 1 (2,7%)

Инфекционный посттравматический 
орхит с исходом в склероз 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)

Посттравматический склероз 0 (0,0%) 1 (20,0%) 0 (0,0%) 1 (2,7%)

Суммарно благоприятный исход 27 (96,4%) 4 (80,0%) 4 (100,0%) 35 (94,6%)

Суммарно неблагоприятный исход 1 (3,6%) 1 (20,0%) 0 (0,0%) 2 (5,4%)
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Summary:
Emergency urological care in case of scrotal and 
testicular injury (results of a retrospective analysis)
S.K. Yarovoy, R.A. Khromov

Data of 414 patients with scrotal and testicular trauma who were
treated by Moscow emergency andrology service in 2008-2017 is pre-
sented in this paper.

ere was a trend towards uncomplicated course and organ preser-
vation in group of patients who underwent urgent surgical intervention
when compared to patients who were managed conservatively. In non-
surgical group there was a significantly higher incidence of orchitis
when compared to surgically treated patients.

In testicular contusion with hematocele it is reasonable to perform
emergency surgery in any volume of hematocele. When testicular in-
tegrity is compromised it is reasonable to start with an attempt of organ-
sparing surgery, even in a complete transverse rupture. On the contrary,
primary orchidectomy should be reserved for cases when there are ab-
solute indications, such as crush injury and spermatic cord avulsion.

Type of organ-sparing technique should be defined by clinical sit-
uation and surgeon’s skill: all studied techniques were almost identical
in efficacy.

In isolated scrotal trauma surgical intervention is absolutely indi-
cated only in penetrating trauma or tense hematoma. In other cases it
is possible to rely on symptomatic therapy.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

Резюме:

В статье проанализированы данные 414 пациентов с трав-
мой мошонки и яичка, пролеченных в 2008-2017 гг. силами ур-
гентной андрологической службы по г. Москва.

В группе пациентов, перенесших экстренное оперативное
вмешательство по поводу ушиба яичка, была выявлена тенден-
ция к большей частоте неосложненного течения травмы с со-
хранностью органа в исходе по сравнению с группой
пациентов, получавших лишь консервативное лечение. В
группе неоперированых пациентов отмечалась достоверно
большая вероятность орхита по сравнению с оперированными.

При ушибе яичка с развитием гематоцеле пациента целесо-
образно экстренно оперировать больных вне зависимости от
объема последнего.

При нарушении целостности яичка всегда целесообразно
начинать с попытки органосохраняющей операции, даже при
полном поперечном разрыве органа. Первичная орхэктомия
должна, напротив, выполняться только по абсолютным пока-
заниям – при размозжении яичка или его отрыве от семенного
канатика.

Выбор конкретной методики органосохраняющей опера-
ции определяется клинической ситуацией и навыками хирурга:
все исследованные методики оказались примерно равноэффек-
тивны.

При изолированной травме тканей мошонки оперативное
вмешательство абсолютно показано лишь при открытом ране-
нии и напряженной гематоме. Во всех остальных случаях
можно ограничиться симптоматической терапией.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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арикоцеле — патология, ко-
торая определяется у 11,7%
взрослых мужчин в общей
популяции [1,2] и у 25,4%
мужчин, с отклонениями в
спермограмме [3]. 

В настоящее время существует
большое количество исследований,
результаты которых демонстрируют
негативное влияние варикоцеле на
качественные и количественные по-
казатели эякулята, увеличение ча-
стоты повреждения ДНК спермато-
зоидов, а также их улучшение после
выполнения хирургическои ̆ варико-
целэктомии, что в свою очередь спо-
собствует повышению вероятности
наступления спонтанной беременно-
сти [4,5].

В ряде исследовании ̆ зареги-
стрировано статистически достовер-
ное снижение степени фрагментации
ДНК сперматозоидов после выпол-
нения варикоцелэктомии [6]. 

Актуальность разработки оп-
тимального малоинвазивного, без-
опасного и высокоэффективного
оперативного метода выполнения
варикоцелэктомии связана как с кли-

ническими, так и медико-экономиче-
скими аспектами.

Так, при выполнении варикоце-
лэктомии с использованием микро-
хирургической техники статисти-
чески достоверно снижается общая
частота развития осложнении ̆ в по-
слеоперационном периоде на 11,5% и
возникновения рецидивов заболева-
ния на 1,05% по сравнению с дру-
гими методами [7].

Цель исследования – oценка эф-
фективности и безопасности опера-
тивного лечения варикоцеле, с ис-
пользованием малоинвазивного мо-
шоночного доступа и применением
микрохирургической техники.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В НИИ урологии и интервен-
ционной радиологии им. Н.А. Лопат-
кина за период 2010 – 2018 под на-
блюдением находились 1920 мужчин,
имеющих бесплодный брак и вари-
коцеле, подтвержденное ультразву-
ковым методом исследования сосу-
дов органов мошонки с использова-
нием доплерографии. 1750 (91,1%) из

них нами было выполнено оператив-
ное вмешательство по поводу нали-
чия варикоцеле и патоспермии 
по результатам не менее чем двух
спермограмм. Помимо стандартного
предоперационного обследования,
всем пациентам выполнялось опре-
деление уровня фолликулстимули-
рующего гормона (ФСГ), ингибина В.

Возраст мужчин, подвергшихся
оперативному лечению,  варьировал
от 18 до 52 лет (в среднем 28±4,2
года) и все имели бесплодный брак
более одного года в анамнезе. Пред-
варительно каждым было подписано
информированное согласие на вы-
полнение оперативного лечения.

Методом оперативного посо-
бия у всех пациентов явился способ
малоинвазивной микрохирургиче-
ской варикоцелэктомии мошоноч-
ным доступом, с использованием
оптического увеличения (4,5 Д и
более). Стоит отметить, что данный
метод был запатентован коллекти-
вом авторов отдела андрологии и ре-
продукции человека НИИ урологии
и интервенционной радиологии им.
Н.А. Лопаткина  [12]. 



андрология
э к с п е р и м е н т а л ь н а я  и  к л и н и ч е с к а я  у р о л о г и я  ¹1  2 0 1 9  w w w . e c u r o . r u

116

Первым этапом выполнялась
проводниковая анестезия по ходу се-
менного канатика (раствор ропива-
каина – 5 мг/мл), а также местная
инфильтративная анестезия кожи в
области выполнения разреза (рас-
твор ропивакаина – 5 мг/мл) – лате-
рально от шва мошонки (raphe scroti).
Затем выполнялся линейный разрез
кожи (рис. 1) протяженностью в сред-
нем 2-3 см (протяженность разреза
определялась конституцией паци-
ента). С использованием оптического
увеличения (4,5 Д и более) тупым
путем осуществлялось послойное
выделение элементов семенного ка-
натика (рис. 2, 3). Ветви лозовидного

сплетения селективно выделялись,
затем проксимально и дистально пере-
вязывались (викрил 2.0), с последую-
щим рассечением между лигатурами
(рис. 4). 

Всем пациентам в раннем по-
слеоперационном периоде проводи-
лась эмпирическая антиоксидант-
ная терапия в течение 3-6 месяцев, с
последующим наблюдением в тече-
ние 12 месяцев, а также ультразву-
ковым исследованием органов мо-
шонки с доплерографией сосудов и
контролем спермограммы через 3, 6
и 12 месяцев.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Большинство (83,9%) обсле-
дуемых мужчин имели первичное
бесплодие, 308 (16,1%) пациентов
имели одного и более детеи ̆. 307
(16%) мужчин с первичным беспло-
дием в анамнезе отмечены беремен-
ности у супруги, но не закончив-
шиеся рождением ребенка. 

25% пациентов отмечали про-
грессирующее ухудшение показате-
лей спермограммы на протяжении
нескольких лет.

По результатам спермограммы
до оперативного лечения варико-
целе в 91,1% случаев отмечалась па-
тоспермия. При этом из них в 37,5%
(n=656) случаев имело место терато-
зооспермия, 31,3% (n=548) – астено-

Рис.1. Линейный разрез на коже мошонки

Рис.2. Выделение семенного канатика

Рис.3. Послойный доступ к структурам семен-
ного канатика

Рис.4. Селективное выделение и перевязка варикозно расширенных вен гроздьевидного сплетения яичка
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зооспермия, 23,4% (n=409) – олигоа-
стенотератозооспермия (ОАТ-син-
дром) и в 7,8% (n=137) случаев  –
изолированная олигоспермия.

При цветовом доплеровском
картировании сосудов органов мо-
шонки у всех обследуемых (n = 1920)
был зарегистрирован патологиче-
скии ̆ рефлюкс на высоте пробы Валь-
сальвы. Из них 1747 (91%) мужчин
имели одностороннее и 173 (9%) дву-
стороннее варикоцеле. Изолирован-
ного правостороннего варикоцеле
зарегистрировано не было. При этом
дискомфорт в области мошонки при
физическои ̆ нагрузке отмечали 730
(38%) мужчин, уменьшение яичек в
объеме на стороне варикоцеле име-
лось у 499 (26%) пациентов.

По данным гормонального ана-
лиза крови повышение средних пока-
зателеи ̆ ФСГ до и после хирурги-
ческого вмешательства не зареги-
стрировано. Средние показатели ин-
гибина В (147±27,5, от 118 до 180)
также оставались в пределах его нор-
мальных значении ̆. 

Соответственно, после выпол-
нения операции по поводу варико-
целе в 78,2% (n=1369) случаев в
течение 12 месяцев было зарегистри-
ровано статистически значимое каче-
ственное и количественное улуч-
шение параметров сперматогенеза
(р<0,05). Отмечено увеличение пока-
зателеи ̆ концентрации, общеи ̆ по-
движности сперматозоидов, а также
уменьшение процента патологиче-
ских форм сперматозоидов (табл. 1).

В раннем послеоперационном
периоде (в течение месяца) пациенты
отмечали дискомфорт в области
послеоперационной раны и по ходу
семенного канатика в 22% (n=385)
случаев. Из них только 45% (n=173)

нуждались в проведении болеуто-
ляющей консервативной терапии
таблетированными препаратами из
группы нестероидных противовоспа-
лительных средств. Ухудшение каче-
ства сексуальной жизни зарегистри-
ровано не было. У 5 (0,3%) мужчин
отмечено появление реактивного
гидроцеле, который в течение месяца
самостоятельно купировался. Из них
в 4 (80%) случаях потребовалось вы-
полнение однократной аспирации
водяночной жидкости под ультразву-
ковым контролем без дополнитель-
ного введения раствора этанола, в
одном случае (20%) – проведено опе-
ративное лечение.

При дальнейшем наблюдении в
течение 12 месяцев уменьшение
объема яичек после оперативного
лечения варикоцеле не выявлено ни
в одном их наблюдений. 

Все пациенты были удовлетво-
рены хорошим косметическим ре-
зультатом в области послеопера-
ционной раны. Это достигалось за
счет выполнения вертикального ли-
нейного разреза кожи мошонки до
2-3 см, производимый вдоль естест-
венных складок мошонки, что в
свою очередь создает благопри-
ятные условия для формирования
более эстетичного послеоперацион-
ного рубца.

Стоит отметить, что по данным
ультразвукового метода исследова-
ния сосудов органов мошонки с ис-
пользованием доплерографии, ре-
цидив заболевания зарегистрирован
лишь у 8 пациентов (0,5%), что значи-
тельно меньше, чем при выполнении
микрохирургической субингвиналь-
ной варикоцелэктомии (операция
Мармара). Всем пациентам с вы-
явленным рецидивом варикоцеле в

сроки от 3  до 6 месяцев выполнено
повторное оперативное вмешатель-
ство по настоящей методике без раз-
вития повторного рецидива в после-
операционном периоде. 

ОБСУЖДЕНИЕ

На сегодняшний день известно
и используется достаточное количе-
ство методов оперативного лечения
варикоцеле. Выбор оптимального
хирургического доступа при вари-
коцелэктомии определяется опери-
рующим врачом, исходя из его
практического опыта. При этом
большинство из них характери-
зуются высокой частотой развития
рецидива заболевания, также разви-
тия осложнений в послеоперацион-
ном периоде, таких как гидроцеле,
уменьшение в размерах яичка (ат-
рофия яичка), развития рецидива
заболевания.

Учитывая это, актуальным яв-
ляется дифференцированный подход
к выбору оптимального метода опе-
ративного лечения варикоцеле, ис-
ходя из его эффективности, безопас-
ности, а также малоинвазивности.

Полученные нами результаты
подтвердили высокую эффектив-
ность разработанного нами мало-
инвазивного мошоночного доступа
при выполнении микрохирургиче-
ской варикоцелэктомии с мини-
мальным процентом развития
осложнений в послеоперационном
периоде и рецидива заболевания, по
сравнению с существующими мето-
дами. 

Снижение числа развития
послеоперационных осложнений,
таких как гидроцеле, обусловлено
сохранением лимфатических сосу-
дов. Так, по данным ряда авторов
общий процент возникновения
гидроцеле после выполнения опера-
ции Palomo составил 8,2%, 0,4% –
при микрохирургической субингви-
нальной варикоцелэктомии, 2,8% –
лапароскопической варикоцелэкто-
мии и 7,3% после выполнения опе-
рации Иваниссевича (р = 0,001)
[8,9]. 

Таблица 1. Показатели спермограммы до и через 3-12 месяцев после 
оперативного лечения варикоцеле

Показатель До 
операции

Через 3
месяца

Через 6
месяцев

Через 12
месяцев 

Концентрация, млн/мл 13,4 ± 2,1 18,7 ± 3,9 13,4 ± 2,1 23,6 ± 2,8*
Общая подвижность сперматозоидов, % 22,3 ± 3,4 33,8 ± 4,1 39,3 ± 5,4 44,5 ± 3,5*

Патологические формы сперматозоидов, % 97,2 ± 1 94,2 ± 1 92,1 ± 1 91,5 ± 1*
*  р < 0,05



Общий процент развития ре-
цидивов заболевания после выпол-
нения операции Palomo составил
14,9%, а после микрохирургической
субингвинальной варикоцелэкто-
мии – 1,1%; 4,3% – после выполне-
ния лапароскопической вироцел-
эктомии; 12,7% – при применении
селективной эмболизации сперма-
тических вен; 2,6% – при выполнении
операции Иваниссевича (р = 0,001)
[8,10,11].

Также нами было отмечено поло-
жительное влияние оперативного
лечения варикоцеле, с последующим
проведением антиоксидантной тера-
пии на качественные и количествен-
ные показатели спермограммы, при
этом эффективность такой терапии
составила 83,4% при сроке наблюде-
ния до 1 года. В качестве антиокси-
дантной терапии использовались
таблетированные лекарственные сред-
ства на основе действующего вещества
ресвератрола курсом от 3 до 6 месяцев
в различные сроки наблюдения.

Выполнение микрохирургиче-
ской субингвинальной варикоце-
лэктомии обходится на 23,7% де-
шевле, по сравнению с выполне-
нием лапароскопической варикоце-
лэктомией [7].

Микрохирургическая варико-
целэктомия мошоночным доступом,
представляет собой малоинвазив-
ное вмешательство, которое не тре-
бует применения общего анестезио-
логического пособия (достаточно
выполнение местной регионарной
анестезии), установки уретрального
катетера и может выполняться в ам-
булаторных условиях, что подтвер-
ждает его экономическую эффек-
тивность. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, способ мало-
инвазивной микрохирургической ва-
рикоцелэктомии мошоночным досту-
пом характеризуется высокой степе-
нью эффективности и безопасности.

Использование данного хи-
рургического метода лечения поз-
воляет сократить время оператив-
ного вмешательства до 15-30 минут
(в зависимости от анатомических
особенностей пациента), а также
время послеоперационного пребы-
вания пациента в медицинском уч-
реждении до 1 часа, что способ-
ствует быстрому восстановлению
работоспособности пациента. Вы-
полняемый вертикальный линей-
ный разрез кожи мошонки до 2-3
см, производимый вдоль естествен-
ных складок мошонки создает усло-
вия для формирования более
эстетичного послеоперационного
рубца с хорошим косметическим
результатом.

Стоит также отметить и сни-
жение экономических затрат на од-
ного пациента путем использования
местной и регионарной (проводни-
ковой) анестезии, а также сокраще-
ния времени пребывания пациента
в стационаре (1 час).  
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Summary:
The results of the use of minimally invasive scrotal 
access to perform microsurgical varicocelectomy
E.A. Efremov, Yu.V. Kastrikin, Ya.I. Melnik,  V.V. Simakov, 
T.A. Edoyan ,A.O. Butov

Varicocele is a pathology, which is determined in 11.7% of adult
men and in 25.4% of men, with abnormalities in the spermogram.
e relevance of developing an optimal minimally invasive, safe and
highly efficient operational method for performing varicocelectomy
is associated with both clinical and medical-economic aspects.

Purpose: Evaluation of the efficacy and safety of the surgical
treatment of varicocele using minimally invasive scrotal access and
the use of microsurgical techniques.

Materials and methods: In the N. Lopatkin Scientific Research In-
stitute of Urology & Interventional Radiology – branch of the federal
state budgetary institution "National Medical Research Radiological
Center" of the Ministry of health care of Russia for the period 2010 –
2018 under the supervision there were 1920 men who have a fruitless
marriage and varicocele, confirmed by an ultrasonic method of exam-
ining the vessels of the scrotum organs using dopplerography. Of these,

Резюме:

Варикоцеле определяется у 11,7% взрослых мужчин и у
25,4% мужчин с отклонениями в спермограмме. Актуальность
разработки оптимального малоинвазивного, безопасного и
высокоэффективного оперативного метода выполнения вари-
коцелэктомии, связана как с клиническими так и медико-эко-
номическими аспектами.

Цель: Оценка эффективности и безопасности оперативного
лечения варикоцеле с использованием малоинвазивного мошо-
ночного доступа и применением микрохирургической техники.

Материалы и методы: В НИИ урологии и интервенцион-
ной радиологии им. Н.А. Лопаткина за период 2010 – 2018 под
наблюдением находились 1920 мужчин, имеющих бесплодный
брак и варикоцеле, подтвержденное ультразвуковым методом
исследования сосудов органов мошонки с использованием до-
плерографии. Из них 1750 (91,1%) нами было выполнено опе-
ративное вмешательство по поводу патоспермии. Возраст
мужчин, подвергшихся оперативному лечению, варьировал от
18 до 52 лет (в среднем 28±4,2 года) и все имели бесплодный
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1750 (91.1%) we underwent surgery for pathospermia. e age of men
who underwent surgical treatment varied from 18 to 52 years (on av-
erage 28 + 4.2 years) and all had a fruitless marriage for more than one
year in history. e choice of surgical benefits for all patients was the
method of minimally invasive microsurgical varicocelectomy with
scrotal access, using optical magnification (4.5 D and more).

Results: The effectiveness of minimally invasive microsurgical
varicocelectomy with scrotal access after the operation was 78.2%
(n = 1369) of cases, where statistically significant qualitative and
quantitative improvement of spermatogenesis parameters was reg-
istered within 12 months after surgical treatment. In 5 (0.3%) men,
the appearance of a reactive hydrocele was noted, which was self-
sustaining within a month. Of these, in 4 (80%) cases, it was nec-
essary to perform a single aspiration of the aqueous fluid under
ultrasound control without additional administration of ethanol
solution, in one case (20%) – surgical treatment. A relapse of the
disease was registered only in 8 patients (0.5%).

Conclusion: The method of minimally invasive microsurgical
varicocelectomy with scrotal access is characterized by a high de-
gree of efficiency and safety.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

брак более одного года в анамнезе. Выбором оперативного по-
собия у всех пациентов являлся способ малоинвазивной мик-
рохирургической варикоцелэктомии мошоночным доступом,
с использованием оптического увеличения (4,5 Д и более). 

Результаты: Эффективность малоинвазивной микрохи-
рургической варикоцелэктомии мошоночным доступом после
выполнения операции составила 78,2% (n=1369) случаев, у
больных в течение 12 месяцев после оперативного лечения
было зарегистрировано статистически значимое качественное
и количественное улучшение параметров сперматогенеза. У 5
(0,3%) мужчин отмечено появление реактивного гидроцеле,
который в течение месяца самостоятельно купировался. Из
них в 4 (80%) случаях потребовалось выполнение однократной
аспирации водяночной жидкости под ультразвуковым конт-
ролем без дополнительного введения раствора этанола, в
одном случае (20%) – оперативное лечение. Рецидив заболева-
ния зарегистрирован лишь у 8 пациентов (0,5%).

Заключение: Cпособ малоинвазивной микрохирургической
варикоцелэктомии мошоночным доступом характеризуется
высокой степенью эффективности и безопасности.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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Êîððåêöèÿ ñèìïòîìîâ íàðóøåíèÿ ìî÷åèñïóñêàíèÿ è ñåêñóàëüíûõ
ðàññòðîéñòâ ó ïàöèåíòîâ ñ ñèíäðîìîì õðîíè÷åñêîé òàçîâîé áîëè:
äèôôåðåíöèðîâàííûé ïîäõîä

роблема хронического про-
статита широко обсуждается
и специалистами, и в около-
медицинской среде. Нередко
указанная тема становится
предметом не-добросовест-
ных спекуляций. Особенно

это касается состояния, определяе-
мого как «хронический абактериаль-
ный простатит / синдром хроничес-
кой тазовой боли» (ХАП/СХТБ) кате-
гории III по классификации Нацио-
нального института здоровья США
(NIH) – основной действующей меж-
дународной классификации проста-
тита. В многочисленных публикациях
декларируют, что хронический абак-
териальный простатит наиболее рас-
пространен среди всех форм этого
заболевания, достигая 90%. 

К основным принципам лечения
больных ХАП/СХТБ относят: воздей-
ствие на все известные звенья патоге-
неза заболевания; учет категории,
активности и степени распространен-
ности процесса; применение ком-

плекса терапевтических мероприятий.
Однако стандартная терапия, как пра-
вило, недостаточно эффективна, часто
после лечения наступает рецидив бо-
лезни, что в большинстве случаев яв-
ляется и результатом отсутствия
единства в понимании причин ее воз-
никновения [1,2].

В последние годы происходит
кардинальный пересмотр подходов к
понятию «хронический абактериаль-
ный простатит» и в первую очередь к
состоянию, описываемому, как «не-
воспалительный хронический проста-
тит» (категория IIIB). Накапливается
все больше данных о том, что за этим
определением скрывается целая гамма
различных патологических состоя-
ний, в том числе таких, когда предста-
тельная железа (ПЖ) вовлечена в
патологический процесс лишь кос-
венно (вторично) или не вовлечена
вовсе [3]. Из последних публикаций и
международных рекомендаций, вклю-
чая рекомендации Европейской ассо-
циации урологов (EAU), постепенно

исчезло понятие «абактериальный
простатит», его заменил термин «син-
дром хронической тазовой боли»
(CPPS). Эксперты EAU выделили до-
полнительно орган-ассоциированные
болевые синдромы, в том числе: про-
статический (PPS), уретральный, мо-
чепузырный, мошоночный, пениль-
ный и др. Однако в реальной клини-
ческой практике эти синдромы
практически никогда не встречаются
изолированно, что затрудняет диагно-
стику в целом. С учетом изложенного,
для характеристики патологического
состояния у мужчин, включенных в
настоящее исследование, мы будем ис-
пользовать термин «синдром хро-
нической тазовой боли» (СХТБ). 

С другой стороны, EAU при фе-
нотипировании СХТБ даны лишь
общие рекомендации по методам ди-
агностики, что усложняет процесс
дифференциальной оценки состояния
и выбора адекватного метода лечения.
Отсутствуют рекомендации по при-
менению методов визуализации и
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функциональной диагностики (уроди-
намических и нейрофизиологических)
без которых невозможна постановка
точного диагноза. В результате – не
вполне конкретны и лечебные реко-
мендации, которые варьируются от
применения альфа1-адреноблокато-
ров, антибиотиков, нестероидных
противовоспалительных средств, вы-
соких доз пентосан-полисульфата – до
электроакопунктуры, электростиму-
ляции тибиального нерва и промеж-
ностной ударно-волновой терапии.
Все это свидетельствует как о суще-
ствующих пробелах в понимании
этиологии и патогенеза СХТБ, так и о
нерешенности методологических про-
блем диагностики и лечения. 

Все больше специалистов прихо-
дят к мнению, что в генезе СХТБ пре-
обладают нейрогенные нарушения
[1,4,5]. Ранее проведенные нами` ис-
следования, посвященные изучению
патогенеза и особенностям терапии
абактериального простатита, подтвер-
дили значимую роль нейромышечных
нарушений в патогенезе СХТБ катего-
рии IIIB, а также позволили разрабо-
тать алгоритм дифференциальной
диагностики и лечения этой категории
больных [1]. Последующий анализ ре-
зультатов уродинамических исследо-
ваний позволил сделать вывод, что
характер расстройств при СХТБ пато-
физиологически соответствует нейро-
генной дисфункции и не связан с
воспалением в ПЖ [6]. 

Предметом многолетней дискус-
сии является изучение взаимосвязи

хронического простатита и сексуаль-
ных дисфункций. Пациенты с симпто-
мами простатита часто предъявляют
жалобы на болезненную эякуляцию,
эректильную дисфункцию, недоста-
точное сексуальное возбуждение,
преждевременную эякуляцию [8]. В то
же время исследования о частоте и ха-
рактере сексуальных расстройств, ас-
социированных с СХТБ, единичны в
доступной литературе.

Цикл сексуальной реакции де-
лится на пять фаз (желание, возбужде-
ние, плато, оргазм и разрешение),
которые являются частью непрерыв-
ного процесса. В каждой из этих фаз
СХТБ может вызвать нарушения. Хро-
ническая боль мешает двигаться сво-
бодно при сексуальном контакте, при
СХТБ половой акт может быть связан
с болью. 

Тазовое дно мужчины играет
важную роль в сексуальной функции.
Эрекция является нейровас-куляр-
ными событием, в котором гладкие и
поперечнополосатые мышцы, кавер-
нозные тела и тазовое дно играют
определенную роль в возникновении
и поддержании эрекции [9]. Во время
эякуляции и оргазма ритмическое
сжатие бульбокавернозных и седа-
лищно-пещеристых мышц восприни-
мается как удовольствие. Семяизвер-
жение контролируется симпатической
нервной системой и осуществляется с
помощью мышц тазового дна. 

Общая распространенность сек-
суальных дисфункций при т.н. «абак-
териальном простатите» достигает

49%. Эректильная дисфункция встре-
чается наиболее часто среди молодых
мужчин и колеблется от 15 до 48% [3].
В некоторых исследованиях также со-
общают о эякуляторной дисфункции,
преждевременной эякуляции [10]. 

Таким образом, у пациентов с
СХТБ и их партнеров хроническая
боль негативно влияет на сексуальные
и межличностные отношения, сни-
жает сексуальную активность, удовле-
творенность и, соответст-венно, ка-
чество жизни. В то же время опубли-
кованы лишь отдельные работы, объ-
ективно описывающие функциональ-
ное состояние органов мочеполовой
системы и тазового дна на фоне СХТБ.
Не представлены дифференциально-
диагностические алгоритмы, опреде-
ляющие выбор лечебной тактики, в
зависимости от преобладающих рас-
стройств. Все это подтверждает акту-
альность настоящего исследования,
являющегося продолжением много-
летней работы НИИ урологии в обла-
сти изучения проблемы функциональ-
ных нарушений органов мочеполовой
системы у мужчин с СХТБ.

Цель исследования – улучшение
результатов лечения и качества жизни
мужчин с синдромом хронической та-
зовой боли и сопутствующими сексу-
альными дисфункциями, за счет раз-
работки эффективных алгоритмов ди-
агностики и лечения.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

В основу работы легли резуль-
таты обследования и лечения 280 муж-
чин с симптомами нарушения функ-
ции нижних мочевых путей (СНМП)
и предварительным диагнозом «хро-
нический простатит». Все они были
подвергнуты стандартизированному
обследованию, включавшему: сбор
анамнеза и информации о сопут-
ствующих заболеваниях; оценку симп-
томов, определение локализации боли
по топографической схеме (рис. 1) и ее
выраженности по визуальной анало-
говой шкале (ВАШ); заполнение
опросников IPSS, QOL и NIH-CPSI;
физикальный осмотр; 4-х стаканную
пробу Stamey; анализ тестостерона Рис.1. Топографическая схема пояснично-крестцовых дерматомов и кожные рефлекы [7]
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сыворотки крови; ультразвуковое ис-
следование ПЖ и мочевого пузыря.

Критериями исключения бы-ли:
гипертоническая болезнь II-III ст.; са-
харный диабет; тяжелые неврологиче-
ские заболевания, травмы, опухоли
головного и спинного мозга; эндо-
кринные нарушения; отсутствие по-
стоянного полового партнера; психо-
фармакотерапия, применяемая в пе-
риод наблюдения. Из исследования
также были исключены мужчины у
которых в секрете ПЖ выявили нали-
чие патогенной бактериальной флоры
в титре более чем 103 КОЕ/мл и лица с
низким уровнем тестостерона в сыво-
ротке крови. 

Таким образом, в результате об-
следования были отобраны 134 паци-
ента, соответствующих критериям
диагноза ХАП/СХТБ категории IIIB по
классификации Национального ин-
ститута здоровья США (NIH). Все они
прошли программу дифференциаль-
ной диагностики, включавшую: запол-
нение анкет МИЭФ и МКФ; урофлоу-
метрию дважды с определением
объема остаточной мочи ультразвуко-
вым методом; комбинированное уро-
динамическое исследование (КУДИ),
нейрофизиологические методы диаг-
ностики (игольчатая электромиогра-
фия концентрическими электродами
мышц тазового дна, измерение скоро-
сти проведения по дорсальному нерву
полового члена, измерение латентного
периода буль-бокавернозного реф-
лекса). 

По показаниям выполняли ульт-
развуковое исследование полового
члена с фармакодоплерографией,
уретроцистоскопию, компьютерную
и/или магниторезонансную томогра-
фию таза, позвоночника, компьютер-
ную кавернозографию. 

В зависимости от преобладаю-
щей совокупности субъективных
(симптомы, результаты анкетир-ова-
ния) и объективных (данные ин-
струментальных исследований) при-
знаков, пациенты были подразделены
на четыре группы: 

I – с клинической картиной нару-
шенного мочеиспускания, у которых на
основании исследования «давление/

поток» была выявлена инфравези-
кальная обструкция по W. schаefer – II-
III степени (n = 52);

II – с выраженной эректильной
дисфункцией и инфравезикальной об-
струкцией 0-I степени (n = 39); 

III – с преобладанием болевого
синдрома и выявленными нейрофизио-
логическими изменениями при электро-
миографии сфинктера уретры, ануса,
бульбокавернозной и пуборектальной
мышц и/или с превышением нормаль-
ного уровня латентного периода буль-
бокавернозного рефлекса и/или ско-
рости проведения по дорсальному нер-
ву полового члена (n = 31);

IV – с преобладанием болевого
синдрома без выявленных нейрофизио-
логических изменений (n = 12).

Далее, в зависимости от преобла-
дающих симптомов, уродинамических
и нейрофизиологических показателей,
пациентам были назначены курсы те-
стового лечения с использованием бо-
тулинического токсина типа А (БТА),
ингибиторов фосфодиэстеразы 5 типа,
миорелаксантов центрального дей-
ствия (агонист GABAB-рецепторов),
психотерапии.

Статистическую обработку
полученных в ходе исследования ре-
зультатов проводили с помощью про-
граммы Statistica for Windows 6.0
(StatSo Inc.). Качественные признаки
описывали с помощью абсолютных и
относительных (%) показателей. Коли-
чественные – с помощью среднего M,
среднеквадратичного стандартного
отклонения M±s. Для оценки стати-
стической достоверности различий
между группами использовали: метод
Краскела-Уоллиса, хи-квадрат, Мак
Нимари, критерий Вилкоксона.   Уро-
вень достоверности был принят как
достаточный при p<0,05; в случае мно-
жественных сравнений использовали
поправку Бонферрони, в этом случае
определяли р=0,05/n, где n – количе-
ство сравнений одних и тех же данных. 

РЕЗУЛЬТАТЫ

Сравнительная клиническая
характеристика групп пациентов с
СХТБ

Пациенты всех групп в той или
иной степени предъявляли жалобы на
боль в области таза, дизурию и сексу-
альную дисфункцию, причем посто-
янную или эпизодическую ноющую
боль отмечали все мужчины. Они, как
правило, затруднялись связать воз-
никновение боли и ее нарастание с ка-
кими-либо определенными обстоя-
тельствами. На локализацию боли в
промежности указали 34 (25,4%) паци-
ента, в ягодичной области – 26 (19,4%),
надлобковой области – 21 (17,9%), в
крестцовой области – 22 (16,4%), в
области мошонки – 18 (13,4%), с ирра-
диацией в нижние конечности – 16
(12,0%), в половом члене – 14 (10,4%) и
в области прямой кишки – 10 (7,4%).

Анализ характера боли с исполь-
зованием ВАШ показал, что в группах
I и II она была несколько менее выра-
жена, чем III и IV, однако статистиче-
ски значимые различия выявлены
лишь между I и IV, а также II и III груп-
пами (табл. 1).

По результатам анкетирования с
использованием шкалы NIH-CPSI,
наиболее выраженные симптомы от-
мечены в I, II и IV группах. Межгруп-
повые различия во всех случаях были
статистически достоверными, за ис-
ключением I-IV. 

При оценке СНМП и качества
жизни по шкалам IPSS и QOL более
выраженные негативные изменения
были также зарегистрированы в груп-
пах I и II, по сравнению с III и IV. 

При ультразвуковом исследова-
нии ПЖ, мочевого пузыря, полового
члена и органов мошонки, клинически
значимых органических изменений у
пациентов изучаемых групп  не вы-
явлено.

Характерно, что большинство
мужчин предъявляли жалобы на сни-
жение качества адекватных эрек-
ций: 102 (76,2%) пациента отмечали
сокращение частоты спонтанных
эрекций, увеличение времени сексу-
альной стимуляции, у 95 (70,9%) –
присутствовал симптом «ожидания
неудачи». Эректильная дисфунк-ция
по шкале МИЭФ оказалась наиболее
выраженной во II группе, а наименее –
в III. Различия между I и IV группами
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не достигли значимого уровня. 
Аналогичную ситуацию наблю-

дали и при общей оценке по шкале
МКФ, однако в этом случае отмечены
более выраженные изменения в IV
группе, статистически не различимые
с таковыми в группах I и II.

Результаты анкетирования боль-
ных с помощью опросника МКФ вы-
явили нарушение всех компонентов
копулятивной системы: изменения
нейрогуморальной, эрекционной и эя-
куляторной составляющих отме-чены
во всех группах. Во II и IV группах  –
они оказались более выражены, по
сравнению с I и III. Наименьшие изме-
нения в психической составляющей
наблюдали в III груп-пе. Различия

между I и III группами не достигли
статистически значимого уровня.
Наихудшим образом функционирова-
ние копулятивной системы и сексуаль-
ную потенцию в целом оценили
больные IV группы, различия достиг-
ли статистически значимого уровня
(табл. 2).  

По данным урофлоуметрии и
КУДИ установлено, что нарушения
мочеиспускания были наиболее выра-
жены у больных I группы, несколько
менее выражены во II-й и практически
отсутствовали у пациентов III и IV
групп. Только в I группе наблюдали
клинически значимый объем остаточ-
ной мочи и изменения при профило-
метрии уретры. Время задержки моче-

испускания во всех группах не превы-
сило физиологическую норму (табл. 3).

Обструктивный тип кривой мо-
чеиспускания наблюдали у всех боль-
ных I группы, у двух (5,1%) пациентов
из II группы и не отметили у пациен-
тов III и IV групп. Неоднозначный тип
кривой зарегистрировали: у 11 (28,2%)
мужчин во II; у 3 (9,7%) – в III и у 3
(14,0%) – в IV группах. Стремитель-
ный тип уро-флоуметрической кривой
выявлен у двух (4,6%) пациентов IV
группы. Статистически достоверными
изменения оказались между I и
остальными группами.

Обращает на себя внимание ста-
тистически достоверно меньший
объем мочеиспускания, больший
объем остаточной мочи и более высо-
кий показатель внутриуретрального
давления  у пациентов I группы, по
сравнению с остальными.

У всех пациентов I группы при
исследовании давление/поток, име-
лась инфравезикальная обструкция 2-
3 степени по W. schаefer. Единичные
случаи  дисфункционального мочеис-
пускания и детрузорно-сфинктерной
диссинергии не имели статистической
значимости (табл. 4).

При допплерографии сосудов
полового члена значимых нарушений
кровотока у пациентов всех групп
установлено не было. Выявлено лишь
незначительное снижение скоростных
показателей в кавернозных артериях,
при сохранении нормального уровня
индекса резистентности. Статистиче-
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I группа                  II группа III группа                IV группа
ВАШ
NIH-CPSI
IPSS
QOL
МИЭФ
МКФ

p
I-II I-III I-IV II-III II-IV III-IV

ВАШ
NIH-CPSI
IPSS
QOL
МИЭФ
МКФ

6,8±0,6
26,3±3,2
13,3±3,5
4,2±0,7
8,6±1,1

27,1±4,2

7,1±0,9
21,2±1,6
6,1±2,4
2,1±0,7

15,5±2,6
33,4±4,3

7,7±1,3
28,7±4,6
6,0±2,5
3,9±0,4

12,3±1,9
26,4±5,0

>0,05
<0,008*
<0,008*
<0,008*
<0,008*
<0,008*

>0,05
<0,008*
<0,008*
<0,008*
<0,008*
<0,008*

<0,008*
>0,05

<0,008*
<0,008*
>0,05
>0,05

<0,05, но >0,008
<0,008*
<0,008*
<0,008*
<0,008*
<0,008*

<0,008*
<0,008*
<0,008*
>0,05

<0,008*
>0,5

<0,008*
<0,008*
>0,05

<0,008*
<0,008*
<0,008*

6,9±0,7
31±3,8

28,6±5,0
5,3±0,5

12,9±2,1
30,1±5,2

Таблица 1. Сравнительные результаты анкетирования больных

* статистически достоверный уровень различий. С учетом поправки Бонферрони p критическое равно 0,008

I группа                  II группа III группа                IV группа
Нейрогуморальный компонент
Психическая составляющая
Эректильная составляющая
Эякуляторная составляющая
Функционирование копулятивной системы в целом
Мнение пациента о своей сексуальной потенции в целом

p
I-II I-III I-IV II-III II-IV III-IV

Нейрогуморальный компонент
Психическая составляющая
Эректильная составляющая
Эякуляторная составляющая
Функционирование копулятивной системы в целом
Мнение пациента о своей сексуальной потенции в целом

5,4±1,8 
4,2±1,4
4,8±1,5
5,2±1,8
6,2±2,1
1,9±0,9

6,5±1,8
5,1±1,5
5,7±1,8
6,9±1,8
7,0±1,6
2,2±1,0

5,0±2,2
4,2±1,6
5,1±1,9
5,0±1,7
5,4±1,6
1,7±1,1

<0,008*
<0,008*
<0,008*
<0,008*
>0,05
>0,05

>0,05*
>0,05
>0,05
>0,05
>0,05
>0,05

<0,008*
<0,008*
>0,05

<0,008*
<0,008*
<0,008*

<0,008*
<0,008*
<0,008*
<0,008*
>0,05
>0,05

>0,05
>0,05
>0,05
>0,05

<0,008*
<0,008*

<0,008*
<0,008*
<0,008*
<0,008*
<0,008*
<0,008*

5,7±1,5
4,8±1,5
5,2±1,8
6.2±2,1
6,0±1,9
2,2±0,8

Таблица 2. Средний балл шкалы МКФ и представление (в%) от средневозрастного показателя 

* статистически достоверный уровень различий. С учетом поправки Бонферрони p критическое равно 0,008
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Записка
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Выделение

Виктория
Выделение

Виктория
Выделение
S



ски значимых межгрупповых разли-
чий нет.                     

По результатам нейрофизиоло-
гических исследований, у больных I-III
групп отмечено значительное превы-
шение нормального уровня латент-
ного периода бульбокавернозного
рефлекса. У пациентов IV группы этот
показатель не превышал физиологиче-
ской нормы и составил 35,0±1,9 мс.
Аналогичная картина была выявлена
при измерении скорости проведения
импульса по дорсальному нерву поло-
вого члена. У больных I-III групп от-
мечено снижение скорости прове-
дения, тогда как в IV группе и этот по-
казатель находился в границах физио-
логической нормы (табл. 5).

Показательна высокая частота
доказанных вертеброгенных нару-
шений у пациентов всех групп (66,7-
91,7%). При МСКТ пояснично-
крестцового отдела позвоночника,
спинномозговая грыжа определена в
20,5-33,3% случаев, а выраженный ос-
теохондроз – в 45,2-58,3%. У большин-
ства больных имелось анатомическое
или функциональное нарушение люм-
босакральных отделов спинного мозга
и периферических нервов (в основном
области L4-S1). Статистически значи-
мых межгрупповых различий не вы-
явлено.

Тестовая патогенетическая
терапия и оценка ее эффективности

В зависимости от преобладаю-

щих симптомов, уродинамических и
нейрофизиологических показателей,
пациентам были назначены курсы те-
стового патогенетически-обоснован-
ного лечения.

I группа. В связи с тем, что у па-
циентов этой группы уродинамически
и нейрофизиологически было дока-
зано наличие функциональной об-
струкции в результате стойкого спазма
наружного сфинктера уретры, им вы-
полнено введение БТА (Lantox или
Botox) в зону наружного сфинктера
уретры в суммарной дозе 100 Ед. 

Оценку эффективности терапии
провели по истечении 3-4 недель.
Большинство больных отметили улуч-
шение мочеиспускания, значительное
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I группа                  II группа III группа                IV группа
Время задержки мочеиспускания (сек)
Qmax (мл/сек)
Объем мочи (мл)
Остаточная моча (мл)
Внутриуретральное давление (см. H20)

p
I-II I-III I-IV II-III II-IV III-IV

Время задержки мочеиспускания (сек)
Qmax (мл/сек)
Объем мочи (мл)
Остаточная моча (мл)
Внутриуретральное давление (см. H20)

7,8±2,4
12,7±1,6
232±54,9
21,7±9,2

92,8±10,9

7,6±2,6
17,3±2,3
231±48,4
19,3±8,5
70,3±5,0

8,8±1,9
16,8±1,9
226±47,9
16,3±7,95
72,6±6,0

>0,05
<0,008*
<0,008*
<0,008*
<0,008*

>0,05
<0,008*
<0,008*
<0,008*
<0,008*

>0,05
<0,008*
<0,008*
<0,008*
<0,008*

>0,05
<0,008*
>0,05
>0,05
>0,05

>0,05
<0,008*
>0,05
>0,05
>0,05

>0,05
>0,05
>0,05
>0,05
>0,05

8,1±2,1
8,9±2,7

208±46,3
107,1±53,1
124,1±16,2

Таблица 3. Сравнительные данные урофлоуметрии и профилометрии уретры в группах у больных различных групп

* статистически достоверный уровень различий. С учетом поправки Бонферрони p критическое равно 0,008

I группа                  II группа III группа                IV группа
Уровень латентного периода бульбокавернозного рефлекса (мс)
Скорость проведения по дорсальному нерву полового члена (м/сек)

p
I-II I-III I-IV II-III II-IV III-IV

Уровень латентного периода бульбокавернозного рефлекса (мс) >0,05 >0,05 <0,008* >0,05 <0,008* <0,008*
Скорость проведения по дорсальному нерву полового члена (м/сек) >0,05 >0,05 <0,008* >0,05 <0,008* <0,008*

60,9±9,1
18,2±5,2

66,7±8,0
18,7±4,1

35,0 ±1,9
24,1±3,8

58,3±6,9
16,4±4,14

Таблица 5. Нейрофизиологические параметры больных различных групп

* статистически достоверный уровень различий. С учетом поправки Бонферрони p критическое равно 0,008

I группа                  II группа III группа                IV группа
ИВО 2-3 ст. по W. schаefer
Дисфункциональное мочеиспускание
Детрузорно-сфинктерная диссинергия

0*
3 (7,7%)
1 (2,6%)

0*
4 (12,9%)
2 (6,5%)

0*
1 (8,3%)

0

52 (100%)
0
0

Таблица 4. Результаты исследования давление/поток у больных различных групп

* статистически достоверный уровень различий. С учетом поправки Бонферрони p критическое равно 0,008

Виктория
Выделение
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уменьшение боли. Зарегистрировано
статистически значимое улучшение
показателей по ВАШ, NIH-CPSI, IPSS,
QOL, МИЭФ, МКФ. Выявлено повы-
шение качества эрекции, снижение
времени сексуальной стимуляции, по-
явление или увеличение числа спон-
танных эрекций.

Результаты урофлоуметрии и
профилометрии уретры также пока-
зали нормализацию исследуемых по-
казателей: повышение Qmax и Qave,
уменьшение числа пациентов с оста-
точной мочой и, собственно, среднего
показателя объема остаточной мочи
до клинически незначимого уровня,
снижение максимального внутриурет-
рального давления (табл. 6). 

Эффективность терапии как вы-
сокую, оценили у 32 (61,5%) боль-
ных I группы, как удовлетворитель-
ную – у 12 (23,1%) и как низкую у 8
(15,4%).

II группа. Пациенты с выражен-
ной эректильной дисфункцией полу-
чили курс лечения силденафилом
(Виагра) – ингибитором фосфодиэсте-
разы 5 типа по 50 мг в сутки в течение
1 месяца. Оценку эффективности про-
вели на 3-4 неделе лечения. У всех
больных отмечено повышение каче-
ства эрекции, снижение времени сек-
суальной стимуляции, появление или
увеличение числа спонтанных эрек-
ций. Суммарный балл по МИЭФ до-
стоверно повысился на 66,3% (с 8,6±1,1
до 14,3±4,3 баллов), а по МКФ – на
21,4% (с 27,1±4,2 до 32,9±5,1). Также
больные отмечали улучшение мочеис-
пускания и снижение боли. При этом,
зарегистрирована статистически зна-
чимая позитивная динамика показате-
лей ВАШ, NIH-CPSI, IPSS, QOL.

Анализ результатов урофлоумет-
рии и профилометрии уретры показал
статистически значимую нормализа-
цию исследуемых показателей: повы-
шение Qmax и снижение максималь-
ного внутриуретрально-го давления
(табл. 6).

Общий показатель эффективно-
сти в группе составил: высокая – у 22
пациентов (51,2%); удовлетворитель-
ная – у 18 (41,9%); низкая – у 3 (7,8%).

III группа. Больным с преоблада-
нием болевого синдрома и выяв-лен-
ными нейрофизиологическими изме-
нениями, после консультации невро-
лога, рекомендовали терапию бакло-
феном (миорелаксант центрального
действия, агонист GABAB-рецепто-
ров). Препарат применяли в началь-
ной дозе по 5 мг 3 раза в сутки,
последовательно повышая дозу каж-
дые 3 дня до развития оптимального
терапевтического эффекта. Макси-
мальная дозировка – 75 мг/сут. Про-
должительность лечения, до оценки
эффективности, составила 1 месяц.

В результате – зарегистрировано
достоверное улучшение суммарного
показателя NIH-CPSI (в основном, за
счет уровня боли и качества жизни) и
снижение интенсивности боли по
ВАШ. Также отмечено достоверное
увеличение суммарных показателей
МИЭФ и МКФ на 22,6% и 16,4%, соот-
ветственно, наиболее выраженное в
блоках эректильной и психической со-
ставляющих копулятивной функции, а
также улучшение мнения пациента о
его сексуальной потенции в целом. При
этом, значимой динамики IPSS и QOL
не отмечено, так как и до начала лече-
ния существенных нарушений этих по-
казателей не наблюдали (табл. 6).

В общем, эффективность терапии
как высокую, расценили у 9 (29,0%)
больных и как удовлетворительную –
у 22 (71,0%).

IV группа. Пациенты с преобла-
данием болевого синдрома без вы-
явленных нейрофизиологических из-
менений были проконсультированы
психоневрологом, который рекомен-
довал двухэтапное лечение. На первом
этапе назначали баклофен по схеме,
аналогичной для группы III. При ее не-
эффективности – дальнейшее лечение
пациента осуществлял психоневролог,
с применением психофармакотера-
пии.

После первого этапа лечения у
подавляющего большинства пациен-
тов не было зарегистрировано досто-
верного уменьшения симптомов и
боли по NIH-CPSI и ВАШ, а также
суммарных показателей МИЭФ и
МКФ. Значения IPSS и QOL тоже не
претерпели значимых изменений
(табл. 6).

Общую эффективность терапии
баклофеном у всех больных этой
группы можно расценить как низкую.

ОБСУЖДЕНИЕ

Таким образом, при комплекс-
ном обследовании у подавляющего
числа пациентов с СХТБ были вы-
явлены объективные (уродинамиче-
ские, нейрофизиологические, рент-
генологические) изменения, свиде-
тельствующие в пользу того, что дан-
ное состояние является вариантом
нейрогенной дисфункции тазового
дна и органов таза, с большой веро-
ятностью, вертеброгенной природы. У
66,7-91,7% больных выявлено анато-

с и н д р о м  х р о н и ч е с к о й  б о л и
э к с п е р и м е н т а л ь н а я  и  к л и н и ч е с к а я  у р о л о г и я  ¹1  2 0 1 9  w w w . e c u r o . r u

12578

I группа                  Δ в % II группа Δ в % III группа                  Δ в % IV группа Δ в %
ВАШ
NIH-CPSI
IPSS
IPSS QOL
МИЭФ
МКФ
Qmax мл/сек
Остаточная моча (мл)
Внутриуретральное давление (см.H2O)

2,9±1,5*
14,4±2,8*
9,1±4,2*
2,8±1,0*

14,3±4,9*
32,9±5,1*
14,1±3,2*
18,2±2,9

85,3±12,3*

-57,33%
+45,25%
-31,58%
-33,34%
+66,27%
+21,4%
+11,02%
-16,13%
-8,09%

3,2±1,1*
12,5±1,4*
4,6±1,1
1,7±1,1

19,1±3,1*
39,6±4,3*
18,6±2,8
10,6±9,3

68,7±10,9

-54,93%
-41,04%
-24,96%
-19,05%
+23,22%
+18,56%
+7,51%
-45,08%
-2,28%

6,5±2,9
25,0±7,1
5,4±0,8
3,6±1,3

13,4±5,1
29,6±5,8
17,1±5,6
17,9±5,6
71,4±8,4

-15,59%
-12,9%
-10,0%
-7,7%
+8,9%

+12,12%
-1,79%
+9,81%
-1,65%

4,1±1,2*
18,4±4,5*
15,7±6,5*
3,1±0,9*
17,5±5,1*
35,7±5,6*
13,1±3,7*
50,4±19,6*
102,0±26,4*

-40,58%
-40,65%
-45,32%
-41,51%
+35,65%
+18,6%
+47%

-52,95%
-17,81 %

Таблица 6. Основные клинические показатели  после проведения тестовой терапии и их динамика по сравнению с ис-
ходными данными

* статистически достоверный уровень различий . С учетом поправки Бенферрони р критическое равно 0,008
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мическое или функциональное нару-
шение люмбосакральных отделов по-
звоночника и периферических нервов
(в основном области L4-S1), превыше-
ние нормального уровня латентного
периода бульбокавернозного рефлекса
(58,3 – 66,7 мс) и снижение скорости
проведения по дорсальному нерву по-
лового члена (16,4-18,7м/сек). Полу-
ченные нами результаты совпадают с
данными отдельных литературных ис-
точников о роли патологических изме-
нений пудендального нерва в разви-
тии симптомов дисфункции тазовых
органов, СНМП и тазовой боли [11].

Помимо проблем с мочеиспуска-
нием, у значительной части мужчин 
(I и III групп) имеющиеся сексуальные
нарушения, вероятно, также носят ха-
рактер нейромышечной дисфункции,
о чем свидетельствуют положитель-
ные результаты тестового лечения. 

В рутинной клинической прак-
тике эффективность лечения сложной
и разнообразной категории пациентов
с СХТБ, как правило, неудовлетвори-
тельна. Именно это порождает мифы
о «неизлечимости хронического абак-
териального простатита» и его связи с
сексуальной дисфункцией. В обследо-
ванной группе больных СХТБ было
немало мужчин, которые многие годы
(иногда более 10 лет) безрезультатно
лечились от «хронического абактери-
ального простатита», включая дли-
тельные курсы антибиотиков (соглас-
но международным рекомендациям).

Применение описанного в ра-
боте диагностического подхода, вклю-
чая оценочные шкалы и объективные
уродинамические, нейрофизиологиче-
ские и лучевые методы исследования,
дает возможность детализировать со-
стояние пациентов и предложить им
патогенетически-обоснованное лече-
ние. Дифференцированная патогене-
тически-обоснованная терапия поз-
воляет добиться, в зависимости от
группы, не только уменьшения симп-
томов на 69%, включая тазовую боль
на 35%, но и улучшить показатели сек-
суальной функции в среднем на 34%. 

Примечательно, что у 9% муж-
чин с СХТБ не было выявлено значи-
мых уродинамических и нейрофизио-
логических изменений. Для них харак-
терно наличие выраженных болевого
синдрома и психоэмоциональных на-
рушений. Применение миорелаксанта
центрального действия у этих пациен-
тов оказалось малоэффективно. В на-
стоящее время не вызывает сомнения
взаимосвязь хронической боли и де-
прессии. Поэтому данная категория
больных, в первую очередь, нуждается
в психофармакотерапии.

ВЫВОДЫ

СХТБ представляет собой пато-
логическое состояние, характеризую-
щееся многообразием клинических
проявлений и функциональных нару-
шений, патогенез которых, вероятно,

обусловлен нейромышечной дисфунк-
цией тазовых органов и тазового дна,
преимущественно вертеброгенного
генеза.

Детальное обследование пациен-
тов с СХТБ позволяет разделить их на
клинические группы, в зависимости
от совокупности преобладающих при-
знаков: нарушение мочеиспускания,
сексуальная дисфункция, боль с под-
твержденными нейрофизиологиче-
скими изменениями. Пациенты этих
групп статистически достоверно раз-
личаются между собой по выраженно-
сти основных клинических проявле-
ний и нуждаются в патогенетически-
обоснованной терапии.

У большинства мужчин СХТБ
сопровождается сексуальными рас-
стройствами, характер и степень вы-
раженности которых варьирует в
группах, в зависимости от имеющихся
нарушений. Дифференцированный
подход, как продемонстрировано в на-
стоящем исследовании, позволяет у
ряда пациентов добиться высокой эф-
фективности лечения и восстановле-
ния качества жизни.

У мужчин с СХТБ и сексуаль-
ными расстройствами без выявлен-
ных нейрофизиологических измене-
ний, причиной патологического со-
стояния с большой долей вероятности,
является соматизация психо-эмоцио-
нальных нарушений. Эти пациенты
нуждаются в консультации и лечении
психоневрологом.  
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Ключевые слова: синдром хронической тазовой боли, хронический простатит, сексуальная функция, нарушение 
мочеиспускания, комбинированное уродинамическое исследование.
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Summary:
Differential approach to symptomatic treatment of mic-
turition disorders and sexual dysfunction in patients
with chronic pelvic pain syndrome
A.V. Sivkov, V.V. Romikh, A.V. Zakharchenko, L.Yu. Borisenko, 
V.V. Panteleev, O.I. Apolikhin

Introduction.  e issue of choosing a proper method of treatment and
diagnostics for chronic abacterial prostatitis / chronic pelvic pain syndrome
(CPPS) is a topic for extensive scientific discussion. Etiology of this condi-
tion is insufficiently studied, and guidelines on its treatment are controver-
sial. Moreover, patients with CPPS and their partners experience negative
impact of pain on sexual and interpersonal relations, sexual activity, satis-
faction and quality of life.

Materials and methods. Our study was aimed to improve outcomes of
treatment and quality of life of men with CPPS and associated sexual dys-

Резюме:

Введение: проблема выбора метода лечения и диагностики хрони-
ческого абактериального простатита / синдрома хронической тазовой
боли (ХАП/СХТБ) является предметом широкой научной дискуссии.
Недостаточно изучена  этиология этого состояния, неоднозначны ре-
комендации по его терапии. Кроме того, у пациентов с СХТБ и их
партнеров хроническая боль негативно влияет на сексуальные и меж-
личностные отношения, снижает сексуальную активность, удовлетво-
ренность и качество жизни. 

Целью нашего исследования стало улучшение результатов лечения
и качества жизни мужчин с СХТБ и сопутствующими сексуальными
дисфункциями за счет разработки эффективных алгоритмов диагно-
стики и лечения. 

Материалы и методы. В исследование включено 134 пациента,
соответствующих критериям диагноза ХАП/СХТБ категории IIIB
NIH. Всем пациентам было выполнено стандартизированное обсле-
дование, включающее: заполнение анкет и опросников IPSS, QOL,

Виктория
Выделение
убрать дефис

Виктория
Выделение
убрать дефис

Виктория
Выделение
курсив

Виктория
Выделение



с и н д р о м  х р о н и ч е с к о й  б о л и
э к с п е р и м е н т а л ь н а я  и  к л и н и ч е с к а я  у р о л о г и я  ¹1  2 0 1 9  w w w . e c u r o . r u

127

function by developing effective algorithms of diagnostics and treatment.
is study included 134 patients who met the CPPS criteria (NIH cat-

egory IIIB). All patients underwent standard evaluation, which included
IPSS, QoL, NIH-CPSI, IIEF and ICF questionnaires, visual analog scale for
pain (VAS); uroflowmetry with postvoid residual volume measurement
(twice); complete urodynamic investigation (CUDI), neurophysiological
diagnostics (pelvic floor needle electromyography with concentric elec-
trodes, measurement of penile dorsal nerve conduction velocity and latent
period of bulbocavernous reflex).

According to the results, all patients were divided into 4 groups: group
I included patients with impaired voiding who had II-III grade infravesical
obstruction as confirmed by pressure-flow study (n = 52); group II included
patients with severe erectile dysfunction and 0-I grade infravesical obstruc-
tion (n = 39); group III included patients who had prevalent pain syndrome
and altered neurophysiological responses as confirmed by electromyogra-
phy of urethral sphincter, anus, bulbocavernous and puborectal muscles
and / or increased latent period of bulbocavernous reflex and / or decreased
penile dorsal nerve conduction velocity (n = 31); group IV included patients
with prevalent pain syndrome without neurophysiological abnormalities
(n = 12). Depending on which symptoms were prevalent, urodynamic and
neurophysiological parameters, patients underwent trial treatment by bot-
ulinum toxin type A (BTA) for group I, phosphodiesterase-5 inhibitors for
group II, central myorelaxants (GABAB antagonist) for group III and psy-
chotherapy for group IV.

Results. A complex evaluation has revealed objective (urodynamic,
neurophysiological, radiological) evidence of abnormality associated with
neurogenic dysfunction of pelvic floor and pelvic organs in 91% patients
with CPPS. Trial treatment had positive symptomatic effect. Mean VAS
score decreased by 40.6% (group I), 57.3% (group II), 54.9% (group III),
15.6% (group IV). Mean NIH-CPSI score decreased by 40.6%, 45.3%,
41.0%, 12.9% for groups I to IV respectively. Decrease in IPSS was 45.3%,
31.6%, 25.0% and 10.0% for groups I to IV respectively. IIEF score increased
by a mean of 33.65% in patients from group I, by 21.4% in patients from
group II, by 23.2% in patients from group III and by 8.9% in patients from
group IV. Urodynamic study has revealed that Qmax in group I increased
by 47.0%, in group II – by 11.0%, in group III – by 7.5% and in group IV –
by 1.8%. Pura decreased by 17.8%, 8.1%, 2.3% and 1.6% in groups I-IV re-
spectively. Patient from group IV were observed to have a non-significant
trend towards normalization of studied parameters.

Conclusion. According to urodynamic and neurophysiological studies,
CPPS in most of the cases represents a neurogenic dysfunction of pelvic
floor and pelvic organs. Detailed study of condition of patients with CPPS
allows to prescribe them pathogenetically rational treatment and to achieve
a decrease in symptom intensity, pain, improvement in urodynamic pa-
rameters, sexual function and quality of life.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

NIH-CPSI, МИЭФ, МКФ, вуизуальной аналоговой шкалы боли
(ВАШ), урофлоуметрия дважды с определением объема остаточной
мочи; комбинированное уродинамическое исследование (КУДИ),
нейрофизиологические методы диагностики (игольчатая электро-
миография концентрическими электродами мышц тазового дна, из-
мерение скорости проведения по дорсальному нерву полового члена,
измерение латентного периода бульбокавернозного рефлекса). 

По результатам обследования все пациенты были разделены на
4 группы: Группа I – с клинической картиной нарушенного мочеис-
пускания, у которых на основании исследования «давление/поток»
была выявлена инфравезикальная обструкция по Schafer – II-III сте-
пени (n=52), группа II – с выраженной эректильной дисфункцией и
инфравезикальной обструкцией 0-I степени (n=39), группа III - с пре-
обладанием болевого синдрома и выявленными нейрофизиологиче-
скими изменениями при электромиографии сфинктера уретры,
ануса, бульбокавернозной и пуборектальной мышц и/или с превы-
шением нормального уровня латентного периода бульбокаверноз-
ного рефлекса и/или скорости проведения по дорсальному нерву
полового члена (n=31), группа IV - с преобладанием болевого син-
дрома без выявленных нейрофизиологических изменений (n=12). В
зависимости от преобладающих симптомов, уродинамических и ней-
рофизиологических показателей, пациентам были назначены курсы
тестового лечения с использованием ботулинического токсина типа
А (БТА) – I группа; ингибиторов фосфодиэстеразы 5 типа – II группа;
миорелаксантов центрального действия (агонист GABAB-рецепто-
ров) – III группа; психотерапии – IV группа. 

Результаты. При комплексном обследовании, у 91% пациентов
с СХТБ были выявлены объективные (уродинамические, нейрофи-
зиологические, рентгенологические) изменения, свидетельствующие
о нейрогенной дисфункции тазового дна и органов таза. В результате
тестового лечения отмечена положительная динамика симптомов.
Средний балл по ВАШ снизился на 40,6% (I группа); 57,3% (II группа);
54,9% (III группа); 15,6% - (IV группа). Средний балл по опрос-
нику  NIH-CPSI снизился на 40,6%; 45,3%; 41,0%; 12,9% для I-IV групп,
соответственно. Снижение балла IPSS составило 45,3%; 31,6%; 25,0%
10,0% для I-IV групп, соответственно. Показатель МИЭФ в среднем
увеличился на 35,6% для пациентов  I группы; на 21,4% - для II
группы; на 23,2% - для  III  группы и на 8,9% - для  пациентов IV
группы.  По данным уродинамического исследования Qmax в  I
группе увеличилась на 47,0%; во II  - на 11,0%; в  III - на 7,5%; в   IV -
на 1,8%. Pura снизилась на 17,8%,;8,1%; 2,3% и 1,6%  для I-IV групп,
соответственно. У пациентов   IV группы была выявлена статисти-
чески недостоверная тенденция к нормализации показателей. 

Заключение. По данным уродинамического  и нейрофизиологи-
ческого обследования СХТБ представляет собой нейрогенную дис-
функцию тазового дна и органов таза. Детализация состояния
пациентов с СХТБ позволяет предложить  им патогенетически об-
основанное лечение  и добиться достоверного уменьшения симпто-
мов, боли, улучшения уродинамических показателей, сексуальной
функции и качества жизни.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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ýíäîñêîïè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ ïóçûðíî-ìî÷åòî÷íèêîâîãî ðåôëþêñà 
ñ èñïîëüçîâàíèåì êîïîëèìåðà ïîëèàëêîãîëÿ ïîëèàêðèëàòà

ндоскопическая коррекция
(ЭК) пузырно-мочеточни-
кового рефлюкса (ПМР)
предложена в начале 80-х
годов E. Matouschek [1]. Ее
эффективность в лечении
ПМР ниже по сравнению с

реимплантацией мочеточника. Но
ЭК получила широкое распростра-
нение благодаря высокой безопас-
ности и низкой травматичности.

Тридцатилетний опыт исполь-
зования различных имплантатов
сформировал убеждение, что раз-
витие обструкции уретеровезикаль-
ного сегмента (ОУВС) после ЭК –
редкое осложнение с частотой ме-
нее 1% [2, 3]. Уверенность в безопас-
ности ЭК позволила разработать и
внедрить в практику технологии
инъекции импланта (HIT и Double
HIT), которые  повышают эффек-
тивность метода [4,5].

Результаты ЭК ПМР демон-
стрировали недостаточную эффек-
тивность методики даже после двух
процедур, составляя 59,2-85% [6-8].

Это послужило причиной поиска
новых объеомбразующих препара-
тов, которые могли обеспечить
большую эффективность, стабиль-
ность введенного объема с сохране-
нием существующего уровня безо-
пасности.    

Первые сообщения об исполь-
зовании кополимера полиалкоголя
полиакрилата (КПП) появились в
2010 году. Авторы публикации со-
общали о  высокой эффективности –
(83,6-92,7%) нового объемобразую-
щего препарата [9,10].

Однако достаточно скоро по-
явились сообщения, демонстри-
рующие повышение риска развития
ОУВС при использовании КПП
[11,12]. За истекшее десятилетие на-
коплен обширный клинический ма-
териал, касающийся частоты ОУВС
и факторов риска их формирова-
ния. Нами проанализирован собст-
венный опыт использования КПП в
пяти клиниках с целью  формирова-
ния алгоритмов, снижающих веро-
ятность ОУВС и уточняющих про-

грамму послеоперационного веде-
ния пациентов с учетом  особенно-
стей, характерных для КПП.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование основано на рет-
роспективном анализе опыта лечения
774 пациентов (1133 почечных единиц
(ПЕ)) в период 2012-2017гг., которым
в качестве импланта для ЭК ПМР был
введен КПП. Среди пациентов было
449(58,0%) девочек и 325(42,0%) маль-
чиков. Правосторонний ПМР вы-
явлен у 180 (23,3%) пациентов, лево-
сторонний – у 235 (30,4%) детей, била-
теральный процесс – у 359 (46,4%) па-
циентов. Медиана возраста (мес) [Q1;
Q3]  пациентов составила 39 [17; 78]
мес. Первая степень рефлюкса диагно-
стирована в 32(2,8%) ПЕ, II степень –
в 281 ПЕ (24,8%), III степень – в
568(50,2%) ПЕ, IV степень – в 214
(18,9%) ПЕ, V степень – в 38 (2,3%) ПЕ.
Медиана степени рефлюкса [Q1; Q3]
равнялась 3 [2,3].  Технология STING
(subureteral polytetrafluoro-ethylene
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injection) использована у 685 (88,5%)
пациентов (1010 (89,1%) ПЕ), тех-
ника HIT (hydrodistention implanta-
tion technique) – у 89 (11,5%) детей
(123 (10,9%) ПЕ).

Всем пациентам ультразвуковое
исследование почек (УЗИ)  выполня-
лось через сутки после проведения эн-
доскопического лечения. Проводился
мониторинг активности инфекцион-
ного воспалительного процесса в
мочевых путях с помощью клиниче-
ского и бактериологического исследо-
ваний мочи. При отсутствии призна-
ков обструкции к концу первых суток
после операции повторное УЗИ вы-
полняли через три месяца после опе-
рации. Контрольную микционную
цистографию проводили через 4-6 ме-
сяцев после эндоскопического лече-
ния. При наличии признаков об-
струкции по данным ультразвукового
исследования пациентам выполняли
изотопную диуретическую реногра-
фию.

В дальнейшем все пациенты на-
ходились под наблюдением уролога в
течение 5 лет, которое включало в
себя ультразвуковой мониторинг не
менее двух раз в год даже после доку-
ментированного устранения рефлюк-
са и ремиссии инфекции мочевых. 

К ОУВС относили случаи, когда
у пациентов выявляли по данным ре-
носонографии стойкое расширение
мочеточника, лоханки и чашечек, пре-
вышающее значения, зарегистриро-
ванные до эндоскопического лечения,
и признаки обструкции по результа-
там диуретической ренографии. 

Показанием к хирургическому
лечению ОУВС считали наличие
стойких клинических проявлений об-
струкции и неэффективность консер-
вативной терапии, снижение в дина-
мике почечной функции на стороне
обструкции, выявляемые на любом
сроке после эндоскопического лече-
ния. 

С целью устранения ОУВС вы-
полняли реимплантацию мочеточ-
ника и рассечение слизистой мочевого
пузыря над имплантом с последую-
щей его эвакуацией.

На основании анализа результа-
тов ЭК детей с ПМР нами сформиро-
ваны две группы пациентов. I груп-
па – больные без ОУВС и группа II -
дети с ОУВС после ЭК. В I группу
включены 733 ребенка, 435 (59,3%) де-
вочек и 298 (40,7%) мальчиков. Ме-
диана возраста - 41 месяцев [18,0;81,0].
Техника STING использована у 668
(91,1%) детей 993 (91,0%) ПЕ, HIT у 65
(8,9%) пациентов 98 (9%) ПЕ. 

Группа II включила 41 (5%) паци-
ента, медиана возраста - 21,5 месяцев
[12,0;43,0], мальчиков – 27 (65,9%), и 14
(34,1%) девочек. После первого введе-
ния ОУВС развились у 34 (82,9%),
после второго у 7 (17,1%). Технология
STING применена у 18 (41,5%) боль-
ных, HIT у 23 (58,5%) детей. 

Статистическая обработка дан-
ных проведена с использованием не-
параметрического критерия Манна-У
итни и критерия Хи-квадрат с поправ-
кой Йейтса. 

РЕЗУЛЬТАТЫ 

При сравнении возраста пациен-
тов I и II групп выявлено, что  пациенты
в группе с ОУВС младше детей в группе
без обструкции (p=0,002) (рис. 1). 

Среди пациентов I группы ме-
диана степени ПМР [Q1; Q3] -  3 [2;3].
В группе детей с ОУВС медиана сте-
пени ПМР [Q1; Q3] -  3,5 [3;4].  Мы
изучили в сравнении частоту выявле-
ния различных степеней ПМР у па-
циентов обеих групп и выявили, что
у больных с ОУВС чаще диагности-
ровали более высокие степени реф-
люкса (p<0.001) (рис. 2).

Гендерное распределение паци-
ентов в группах представлено в таб-
лице 1.

Анализ гендерного состава па-
циентов I и II групп демонстрирует,
что вероятность формирования
ОУВС у мальчиков существенно
выше, чем у девочек (p=0,003).

При сравнении вероятности об-
струкции в результате применения
различных технологий введения им-
планта выявлено повышение риска
ОУВС при использовании техноло-
гии HIT (р<0,001) по сравнению с
техникой STING (табл. 2).     

Вторая инъекция КПП выпол-
нена 82(10,6%) пациентам в связи с
рецидивом рефлюкса. ОУВС после
первой инъекции выявлены у 34
(4,4%) пациентов. Среди детей, кото-
рым выполнялась вторая ЭК

Таблица 1. Гендерное распределение пациентов

Рис.1. Возраст пациентов I и в II групп Рис. 2. Степень рефлюкса у пациентов I и II групп

ВСЕ БОЛЬНЫЕ I  ГРУППА II  ГРУППА
абс. % абс. % абс. %

Мальчики 685 42,0 298 40,7 27 65,9
Девочки 449 58,0 435 59,3 14 34,1

p=0,003

Таблица 2. Частота использования техники HIT и STING среди больных обеих групп 
ВСЕ БОЛЬНЫЕ I  ГРУППА II  ГРУППА
абс. % абс. % абс. %

STING 325 88,5 668 91,1 18 41,5
HIT 89 11,5 65 8,9 23 58,5

p=0,001



обструкция диагностирована в
7(8,5%) случаях, однако, несмотря на
то, что частота выявлена ОУВС в
группе больных после второй ЭК
почти в два раза выше, достоверного
влияния на вероятность обструкции
кратность инъекции не оказывает
(р>0,05).          

ОУВС сформировались в ин-
тервале от 1 до 41 мес. после послед-
него введения импланта. Больше по-
ловины случаев (29(70,7%)) обструк-
ции были выявлены в течение пер-
вого года после ЭК (рис. 3). При этом
все пациенты с ОУВС систематиче-
ски наблюдались с частотой реносо-
нографии не менее 1 раза в 6 месяцев,
что дает возможность нам утвер-
ждать, что обструкция может сфор-
мироваться даже через 35-41 мес.
после эндоскопического лечения.

Среди пациентов II группы ин-
фекция мочевых путей выявлена у 12
(28%) больных.  Симптоматическая
инфекция выявлена в течение первых
6 месяцев у 5 (42%) детей, бессимптом-
ная у 7 (58%) человек через 3-36 меся-
цев после эндоскопического лечения.  

ОБСУЖДЕНИЕ

Достаточно высокая частота
развития ОУВС при использовании
КПП является существенным проти-
вовесом его высокой эффективности
и ограничивает его применение.

Понимание, что прямая проек-
ция накопленного ранее опыта ЭК с
использованием других имплантов яв-
ляется неправильной стратегией при-
шло достаточно быстро и в первую
очередь коснулось объема вводимого
импланта. Если в одной из первых
работ [13], посвященных результатам

использования  КПП, B. Chertin и кол-
леги сообщают о среднем объеме вве-
денного импланта 0,8 мл, через два
года другой авторский коллектив под
руководством J.P. Corbetta [14] со-
общают о среднем использованном
объеме 0,6 мл, то в опубликованном в
том же году мультицентровом иссле-
довании [15] S. Kocherov и соавт. со-
общают об уменьшении среднего
объема болюса до 0,4 мл. Таким обра-
зом, уменьшение объема ПП позво-
ляет сохранить высокую вероятность
устранения рефлюкса и снижает веро-
ятность формирования ОУВС.

Одним из важнейших условий
полноценного понимания особенно-
стей ОУВС при использовании ПП
является длительность наблюдения в
послеоперационном периоде. Чем
длительнее период наблюдения, тем
выше частота выявленных ОУВС. Так
по данным  S. Warchoł и соавт. опуб-
ликовавших результаты 5 летнего на-
блюдения за больными после эндо-
скопического лечения, ОУВС выяв-
лены у  8% пациентов в интервале
1,1-2,9 лет, при этом авторы со-
общают, что ультразвуковое скани-
рование каждые 6 мес. после опе-
рации является обязательным ком-
понентом в алгоритме наблюдения за
детьми [16]. С другой стороны, по
данным мультицентрового исследо-
вания, при наблюдении в течение 
3 лет после операции частота ОУВС
составила 1,2% [15]. 

Учитывая полученные нами
данные, демонстрирующие возмож-
ность выявления ОУВС через 4 года
после операции, стратегия наблюде-
ния должна включать непрерывный
ультразвуковой мониторинг всех
детей после ЭК с использованием
ПП.

Гипотеза о том, что высокая сте-
пень ПМР, как фактор риска ОУВС
при ЭК ПМР представлена в публика-
ции Ben-Meir и соавт. [17]. Авторы из-
учили особенности ОУВС у 9 боль-
ных, при ЭК у которых использовали
ПП и кополимер гиалуроновой кис-
лоты. Полученные нами данные на ос-
новании исследования 41 пациента с
обструкцией, позволившие нам сде-

лать аналогичные выводы, являются
весомым аргументом подтверждаю-
щим гипотезу израильских коллег. 

Известно, что для пациентов
мужского пола характерно выявле-
ние более высокой степени реф-
люкса, по сравнению с девочками.
Возможно, что выявленные нами
гендерные различия, демонстрирую-
щие более высокую частоту выявле-
ния обструкции у мальчиков, ассо-
циированы с повышенным риском
обструкции у пациентов с рефлюк-
сом высокой степени.

Только в одной из известных
нам публикаций отражена роль тех-
ники введения импланта на частоту
обструкции [18]. S.C. Karakus и
соавт. обструктивные осложнения
выявлены у 7 (14%) пациентов, 6 из
которых имплант вводили с исполь-
зованием технологии Double HIT.
Результаты нашего исследования де-
монстрируют, что осторожно долж-
на использоваться даже техника
HIT при введении  ПП.     

В этой же публикации делается
вывод о повышенном риске разви-
тия ОУВС у детей раннего возраста
[18]. Авторы находят объяснение
своей находки в малых размерах
мочеточника и функциональной не-
зрелостью нижних мочевых пу-
тей.   

ВЫВОДЫ

Ранний возраст, мужской пол,
высокая степень рефлюкса, исполь-
зование технологии HIT являются
дополнительными к известным
(большой объем импланта) факто-
рами риска формирования ОУВС
после ЭК рефлюкса с использова-
нием  качестве импланта ПП. Повы-
шенного внимания требуют паци-
енты после второго введения ПП, ча-
стота выявления обструкции у этих
пациентов в два раза выше, чем в
группе больных, которым выполня-
лась первая инъекция. Пациенты
после ЭК с использованием ПП
должны мониторироваться не менее
4-5 лет с целью выявления отсрочен-
ного развития ОУВС.  
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Рис. 3. Распределение пациентов по срокам 
выявления обструкции
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Summary:
Risk factors of obstructive complications after 
endoscopic treatment for vesicoureteral reflux using
polyalcohol-polyacrylate copolymer
V.V. Sizonov, I.M. Kagantsov, A.V. Pirogov, D.A. Hasanov, N.R. Akramov

Background: Experience in using polyalcohol-polyacrylate copolymer
(PPC) demonstrates not only its high efficacy but also higher risk of ob-
structive complications (OC) associated with its use when compared with
other implants. Identification and further study of risk factors for OC may
improve safety of PPC use.

Materials and methods: A retrospective analysis of medical data of 774
patients, who underwent treatment using PPC in 5 clinics, was performed.
Patients were divided into 2 groups. Group I included 733 children without
OC, among them 435 (59,3%) girls and 298 (40,7%) boys. Median age was
41 months [18,0;81,0]. STING technique was used in 668 (91.1%) children,
HIT was used in 65(8,9%) patients. Group II included 41(5%) patients with
OC, median age was 21,5 months [12,0;43,0]; there were 27 (65.9%) boys,
and 14 (34.1%) girls. STING technique was used in 18 (41.5%) patients, while
HIT technique was used in 23 (58,5%) children. Renal ultrasound was per-
formed 1 day, 1 month, 3, 6 and 12 months aer the surgery, and then every
6 months, while voiding cystourethrogram was performed 4-5 months aer
endoscopic treatment. Patients with OC underwent diuretic renography.

Results: Patients in group II were younger than patients in group I
(p=0,002). OC are more common in children with high grade reflux
(p<0.001). Incidence of OC is higher in boys than in girls (p=0,003). HIT
technique increases the risk of OC (р<0,001). OC were almost 2 times
more common aer the second injection than aer the first endoscopic
treatment (р>0.05). OC have developed within time period of 1 to 41
months since the last endoscopic treatment.         

Conclusions: Early age, male sex, high grade reflux and HIT technique
are the risk factors for OC aer endoscopic treatment for reflux with the
use of PPC. Patients aer endoscopic treatment using PPC should be mon-
itored for at least 48 months.
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Резюме:

Актуальность: опыт использования кополимера полиалкоголя
полиакрилата (КПП) демонстрирует не только его  высокую эффек-
тивность, но и более высокую вероятность формирования обструк-
тивных осложнений (ОО) по сравнению с другими имплантами.
Выявление и изучение влияния факторов риска формирования ОО
поможет повысить безопасность использования КПП.  

Материалы и методы: ретроспективно проанализирован опыт
лечения в 5 клиниках  774 пациентов, у которых использовали КПП.
Пациенты разделены на 2 группы пациентов. I  группа – 733 ребенка
без ОО, 435 (59,3%) девочек и 298 (40,7%) мальчиков. Медиана воз-
раста - 41 мес.[18,0;81,0]. Техника STING использована  у 668 (91.1%)
детей,  HIT у 65 (8,9%) пациентов. II группа - 41 (5%) пациент с ОО,
медиана возраста - 21,5 мес.[12,0;43,0],  мальчиков - 27(65.9%), девочек
- 14 (34.1%). Технология STING применена у 18 (41.5%) больных, HIT
у 23 (58,5%) детей. Реносонографию выполняли через сутки, 1, 3,6 и
12 мес., затем каждые 6 мес., микционную цистографию через 4-6 мес.
после ЭЛ.  Пациентам с ОО назначали диуретическую ренографию.

Результаты: пациенты во II группе младше детей I группы
(p=0,002). ОО чаще развиваются у детей с высокими степенями реф-
люкса (p<0.001). Вероятность развития ОО у мальчиков выше, чем у де-
вочек (p=0,003). Техника HIT повышает риск ОО (р<0,001). ОО после
2-ой инъекции выявлены почти в два раза чаще, чем после 1-го ЭЛ
(р>0,05). ОО развились в интервале от 1 до 41 мес. после последнего
ЭЛ.       

Выводы: ранний возраст, мужской пол, высокая степень реф-
люкса, использование технологии HIT являются факторами риска
формирования ОО после ЭЛ рефлюкса с использованием  КПП.
Пациенты после ЭЛ с использованием КПП должны мониториро-
ваться не менее 48 мес.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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азвитие инфекционно-вос-
палительных осложнений
(ИВО) после урологических
операций чаще всего связано
с госпитальной инфекцией,
однако после перкутанной
нефролитотрипсии (ПНЛТ)

развитие ИВО имеет свои особенно-
сти. Наличие биопленок снаружи и
внутри камня, особенно коралловид-
ного, способствует высвобождению
эндотоксина и других факторов пато-
генности возбудителей во время
дробления камня. Развитие синдрома
системной воспалительной реакции
(ССВР) после ПНЛТ часто расцени-
вается как «атака пиелонефрита» и
пациентов лечат соответственно это-
му диагнозу. Конечно, у части паци-
ентов состояние может осложниться
развитием тяжелых инфекционных
осложнений – бактериемии, уросеп-
сиса, пиелонефрита и т.д. M.S. Michel
с соавт. отмечали развитие лихорадки
у  21,0-32,1% больных, тогда как такие
тяжелые осложнения, как септицемия
встречались в 0,3-4,7% [1]. Лихорад-
ка, развившаяся в послеоперацион-
ном периоде после ПНЛТ была

отмечена у 10,5% больных в исследо-
вании CROES study. Однако, как отме-
чают авторы, не всегда она ассоции-
ровалась с развитием инфекционного
процесса [2]. В исследовании M. Rive-
ra пациенты получали обширную ан-
тибактериальную терапию при нали-
чии положительного культурального
анализа мочи или камня, всем осталь-
ным проводили антимикробную те-
рапию в течение 7 дней до и 7 дней
после ПНЛТ. Авторы пытались иден-
тифицировать пре- и послеопера-
ционные предикторы инфекционных
осложнений. Из 227 пациентов, под-
вергшихся ПНЛТ инфекционные
осложнения отмечены у 37 (16%), из
них: у 11 (5%) ИМП/пиелонефрит; у
21 (9%) – ССВР и у 2-х пациентов
(0.9%) развился сепсис. Не отмечено
значительных различий в группах па-
циентов с инфекционными осложне-
ниями и без них в отношении воз-
раста, пола, размера камня, наличия
сахарного диабета или длительности
операции. По результатам  проведен-
ного  однофакторного анализа вы-
явлено, что наличие струвитного
состава камня, положительной куль-

туры камня во время операции, ко-
ралловидного камня и множествен-
ных камней, ассоциировалось с рис-
ком послеоперационных инфекци-
онных осложнений. Однако при про-
ведении мультивариантного анализа
выявлено, что только коралловидные
камни ассоциировались с развитием
лихорадки/ССВР/сепсиса (OR 3.14; 
p = 0.02) и общими инфекционными
осложнениями (OR 2,53; p= 0,02) [(3].
К независимым факторам риска раз-
вития ИВО после ПНЛТ также от-
носят наличие сахарного диабета
(OR=4,511, p=0,001), длительность
операции (OR=2,588, p=0,043, дли-
тельную ирригацию (OR=2,353,
p=0,036) и инфекционный генез кам-
ней (OR=5,862, p=0,001) [4]. Также на-
личие положительной культуры кам-
ня и антеградный стент, как факторы
риска развития послеоперационных
ИВО, подтверждают и S. Bolomytis и
соавт. [5], тогда как наличие резиду-
альных камней и множественных до-
ступов во время ПНЛТ не являлись
факторами риска. В руководстве
Европейской урологической Ассо-
циации (ЕУА) 2018 г отведено всего
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10 строчек об эффективности раз-
ных режимов антибактериальной
профилактики перед нефролитот-
рипсией [6].

Сравнив частоту развития
ССВР после ПНЛТ при применении
комбинации сульбактама/ампицил-
лина или цефуроксима не выявлено
различий в показателях ССВР или
уросепсиса [7]. E. Tuzel и соавт.
сравнивали однократное введение
цефтриаксона и комбинацию цефт-
риаксона и цефалоспорина 3-го по-
коления до удаления нефростомы (в
среднем, через 1-3  дня) у 73 пациен-
тов. Они не обнаружили различий в
частоте инфекционных осложнений
между двумя режимами [8].Таким
образом, Руководство ЕУА рекомен-
дует однократ-но вводить профи-
лактическую дозу антибиотика для
снижения риска симптоматических
ИМП после перкутанной нефроли-
тотрипсии, причем степень реко-
мендации – сильная [6]. Развитию
инфекционных осложнений также
способствует установка уретраль-
ных катетеров, стентов, нефростом
после ПНЛТ с развитием т.н. «кате-
тер-ассоциированной инфекции
мочевых путей». С первых часов
установки катетеров и дренажей на-
чинается контаминация их микро-
организмами с формированием
различных биопленок на их поверх-
ностях.

В условиях антибиотикорези-
стентности, а также с учетом спе-
цифики возникновения развития

мочевой инфекции после перкутан-
ной нефролитотрипсии, актуален
поиск альтернативных методов, на-
правленных на улучшение результа-
тов лечения пациентов с камня-
ми почек инфекционного генеза,
уменьшение числа рецидивов кам-
ней после перкутанной нефролитот-
рипсии.

Одной из таких альтернатив
может стать применение препара-
тов бактериофагов до и после пер-
кутанной нефролитотрипсии. Наши
исследования, совместно с НИЦ
эпидемиологии и микробиологии
им.Н.Ф. Гамалея показали возмож-
ность проникновения бактериофа-
гов в биопленки. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Наблюдательное исследование
проведено  на базе 1-го урологиче-
ского отделения НИИ урологии 
и интервенционной радиологии 
им. Н.А. Лопаткина – филиала
НМИЦ радиологии Минздрава Рос-
сии в 2018 г. 

Цель исследования: изучение
эффективности применения Пио-
бактериофага поливалентного очи-
щенного для лечения и профи-
лактики развития инфекционных
осложнений после перкутанной
нефролитотрипсии. 

Исследование проведено у 60
пациентов с большими и коралло-
видными камнями почек, которым
выполняли ПНЛТ. Больным прово-

дили антимикробную периопера-
ционную профилактику: за 2 часа до
операции назначали либо антибио-
тик, либо препарат пиобактериофаг.
Также помещали на 30 минут до
операции уретральные катетеры и
дренажи в раствор пиобактерио-
фага. Временные отрезки выбраны
на основании результатов научных
доклинических исследований, про-
веденных в НИЦ эпидемиологии и
микробиологии им. Н.Ф.Гамалея
(2016-2018гг). Эти исследования по-
казали, что предварительная обра-
ботка катетеров фаговыми препара-
тами незначительно уменьшает ко-
личество микроорганизмов при-
крепленных к поверхности кате-
теров (рис. 1).  

При этом, увеличение времени
экспозиции катетера в фаговом рас-
творе никакого существенного зна-
чения не имело. В тоже время при
исследовании влияния препаратов
бактериофагов на уже сформиро-
ванные биопленки клиническими
изолятами микроорганизмов было
показано, что препарат бактерио-
фага способен разрушать «свежие»
(сформированные в течение 2-6
часов) бактериальные биопленки
(рис. 2). 

Исследования «in vitro» пока-
зали, что оптимальным временем
инкубации «зрелой» (суточной)
биопленки в фаговом препарате яв-
ляется 18 часов. При таком времени
инкубации зрелая биопленка прак-
тически полностью гибнет.  

Рис. 1. Сравнительный анализ микробного обсеменения нативных катетеров и 
катетеров, обработанных фаговыми препаратами в динамике.
OD 540 – оптическая плотность при длине волны 540 нм

Рис. 2. Влияние фагового препарата «Пиобактериофаг поливалентный 
очищенный» на сформированные биопленки клинических изолятов.
OD 540 – оптическая плотность при длине волны 540 нм
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Таким образом, проведенные
доклинические исследования препа-
рата «Пиобактериофаг поливалент-
ный очищенный» в НИЦ эпидемио-
логии и микробиологии им.Н.Ф. Га-
малея показали следующее:

•  обработка катетеров фаговым
препаратом замедляет процесс обсе-
менения катетеров микроорганиз-
мами;

•  оптимальное время экспози-
ции фагового препарата на поверх-
ности катетеров/нефростом 30 мин;

• «Пиобактериофаг поливалент-
ный очищенный» разрушает свежую
бактериальную биопленку. Более
длительная инкубация фагового пре-
парата (в течение 18 часов) способна
разрушать даже зрелые (суточные)
бактериальные пленки. 

Исследуемый препарат: Пио-
бактериофаг поливалентный очи-
щенный, производства ФГУП «НПО
«Микроген» Минздрава России. Пре-
парат содержит смесь очищенных
фильтратов фаголизатов бактерий
Staphylococcus spp, Streptococcus spp,
Proteus spp, Pseudomonas aeruginosa,
Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli.

Клиническая часть исследования
Для профилактики инфекцион-

но-воспалительных осложнений пре-
парат Пиобактериофаг поливалент-
ный очищенный назначали перо-
рально в дозе 40 мл однократно
внутрь за 2 часа до операции и в
послеоперационном периоде по 40
мл  3 раза в день в течение  3- 5 дней,
или проводили периоперационную
антибактериальную профилактику
(ципрофлоксацин 1г внутривенно
капельно в течение всей операции) и
антибактериальную терапию в после-
операционном периоде от 3 до 5 дней,
в зависимости от результатов чув-
ствительности выделенных микро-
организмов или продолжали ципро-
флоксацин. 

Катетеры и нефростомические
дренажи перед их установкой погру-
жали в раствор пиобактериофага по-
ливалентного очищенного, время
экспозиции 30 минут.

Пациенты, в зависимости от
результатов бактериологического

анализа мочи до операции были раз-
делены на 4 группы (табл. 1).

Катетеры и дренажи исследо-
вали на микрофлору (посев) во всех
4-х группах пациентов в следующие
сроки:

• на 1 сутки после операции –
уретральный катетер;  

• на 3-4  сутки – нефростомиче-
ский дренаж

Была разработана карта наблю-
дения пациента, как в бумажном ва-
рианте, так и в электронном виде.
Данные на пациентов заносили в таб-
лицу EXEL, в которых регистриро-
вали ФИО, номер группы по нашему
исследованию, анамнестические дан-
ные, диагноз, размер и форма камня,
наличие сопутствующих заболева-
ний (сахарный диабет, хроническая
почечная недостаточность, гидро-
нефроз). Отмечали длительность за-
болевания, перенесенные операции,
наличие бактериурии до операции
вид операции («перк или мини-
перк»), количество доступов и уста-
новленных нефростом после ПНЛТ,
наличие резидуальных (оставлен-
ных) камней.  Бактериологическое
исследование мочи, уретральных ка-
тетеров и  нефростом выполняли в
следующие сроки:

• моча до операции;
• моча из лоханки, взятой во

время ее пункции при ПНЛТ;
• моча на 3 и 7 сутки; 
• уретральный катетер;  
• нефростома.
В таблицу также вносили дан-

ные о наличии биопленок на катете-
рах по результатам исследования их
в лаборатории биопленок института
микробиологии им. Н.Ф. Гамалея.
Обязательно регистрировали все слу-
чаи присоединения инфекционных
осложнений после операции и в тече-
ние всего периода пребывания паци-
ента в отделении. Вносились данные:
развитие ССВР и септических ослож-
нений, уровень прокальцитонина,
необходимость в дополнительном
назначении антибиотиков у пациен-
тов, леченных препаратом пиобакте-
риофага и, наконец, результаты дол-
госрочного наблюдения – через 30
дней после операции, их состояние,
результаты анализов мочи (по теле-
фонному опросу, так как большин-
ство пациентов были иногородние).       

Оценку результатов исследова-
ния проводили на основании стати-
стического анализа и экспертной
оценки. Статистический анализ ре-
зультатов осуществляли с помощью
программ Statistica v.10, использовали
непараметрические критерии стати-
стического анализа. Сравнительный
анализ между группами проведен с
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Таблица 1. Распределение больных по группам и методам лечения

Группа I
профилактическая,
контрольная (n-15)

Группа II
основная, 

контрольная (n=15)

Группа III
профилактическая

(n=15)

Группа IV
основная

(n=15)
Пациенты с 
камнями почек с 
неинфицированной
мочой (роста нет 
по результатам 
бактериологических
анализов мочи)

Пациенты с 
камнями почек, 
с бактериурией 
по результатам 
бактериологических 
анализов мочи

Пациенты с камнями
почек с неинфициро-
ванной мочой (роста
нет по результатам
бактериологических
анализов мочи)

Пациенты
с камнями почек, 
с бактериурией

Антибактериальная
профилактика анти-
биотиком – ципро-
флоксацином 1000 мг
в\в капельно в течение
60 минут во время
ПНЛТ. Установка 
катетеров, дренажей,
стентов  (необработан-
ных бактериофагами).
В послеоперационном
периоде – 
антибактериальная 
терапия  (3-5 дней)

Антибактериальная про-
филактика – ципрофлок-
сацин 1000 мг в\в
капельно в течение 60
минут во время ПНЛТ.
Установка катетеров,
дренажей, стентов, 
(необработанных бакте-
риофагами. В послеопе-
рационном периоде –
антибактериальная 
терапия, согласно чув-
ствительности к анти-
биотикам выделенного
уропатогена (3-5 дней) 

Препарат пиобактерио-
фаг применяли 
однократно за 2 часа 
до операции 40 мл 
перорально. Установка 
катетеров, дренажей,
стентов, обработанных
препаратом пиобакте-
риофагом. Назначали
терапию пиобактерио-
фагом (по 40 мл 3 р. в
день) после операции
(3-5 дней),  при нали-
чии показаний добав-
ляли антибиотики

Препарат 
пиобакте-риофаг
применяли за 2 часа 
до операции 40 мл 
перорально. 
Установка катетеров, 
дренажей, стентов, 
обработанных пио-
бактериофагом. В
послеоперационном
периоде в течение
3-5 дней назначался
препарат пиобакте-
риофаг по 40 мл 
3 р. в день



помощью критерия Манна-Уитни и
Хи-критерия Пирсона.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Перед тем как начать клиниче-
скую часть исследования было прове-
дено определение резистентности
выделенных микроорганизмов у уро-
логических пациентов нашего стацио-
нара к препаратам бактериофагов
(рис. 3). 

Как видно из рисунка 3, наибо-
лее устойчивыми к препаратам бак-
териофагов были P. aeruginosa (от
33% до 57%), P. mirabilis(от 47,8% до
85,7%), K. pneumonia (от 60% до
68%). Устойчивость E. Coli колеба-
лась от 15 до 21%, в зависимости от
препарата и производителя. 

В таблице  2 перечислены  мик-
роорганизмы, которые были выде-
лены из мочи пациентов II и IV
групп до операции. 

Во II группе, E.coli выделили у
11 пациентов, из них у 3 пациентов
совместно с Enterococcus faecalis; у од-
ного пациента  E. coli гемолитическая
в титре 105 КОЕ/мл. Klebsiella pneumo-
niae обнаружена  у трех пациентов, из
них у двух  – совместно с  Enterococcus
faecalis. Streptococcus anginosus вместе
с  Corynebacterium spp. 103 КОЕ/мл.
выделили у 1 пациента.В IV группе
пациентов с бактериурией E. coli вы-
делили у 12 пациентов, из них у 1 па-
циента, совместно с Enterococcus faeca-
lis.  В этой группе пациентов  у всех
выделенных возбудителей (E.coli,
Klebsiella pneumoniae, Streptococcus
anginosus) была выявлена чувстви-
тельность к препарату Пиобактерио-
фагу поливалентному очищенному.

У  пациентов I  и III групп, ко-
торым также проводили периопера-
ционную профилактику антибио-
тиками и фагами в посеве мочи
роста не выявлено.

До начала нашего исследова-
ния мы выделили 100 штаммов ки-
шечной палочки из мочи урологи-
ческих пациентов и отправили их на
фаговое производство компании
«Микроген» в г. Пермь. До подбора
препаратов бактериофагов к нашим
штаммам кишечной палочки, анти-
бактериальная активность пиобак-
териофага поливалентного была
72%. После подбора фагов из сточ-
ных вод из 12 городов (которые
были получены с января по март
2017г) антибактериальная актив-
ность бактериофагов по Аппель-
ману в разведении  10-1,4 и выше уве-
личилась до 92%. 

При сравнительном анализе
результатов посевов мочи на флору
и чувствительность к антимикроб-
ным препаратам, взятых из лоханки
почки во время ПНЛТ и мочи до
операции, были получены резуль-
таты, представленные в таблице 3.

При сравнительном статисти-
ческом анализе по различию между
группами I-III и II-IV по критерию
Хи-квадрат Пирсона получены до-
стоверные различия в группах I и III
(р< 0,0001), между группами  II и IV
достоверных различий не получено. 

Таким образом, антибактери-
альная профилактика у пациентов
со стерильной мочой перед опера-
цией имеет преимущества перед
бактериофагопрофилактикой в пла-
не «стерильности» мочи во время
операции.

По результатам исследований
катетеров в НИЦ эпидемиологии и
микробиологии им. Н.Ф. Гамалея по
факту наличия бактериального
роста (наличие биопленки) на ку-
сочках удаленных от пациентов ка-
тетеров было показано, что на
большинстве клинических образцах
катетеров были сформированы бак-
териальные пленки (в 63,4% – при
фагопрофилактике и в 70% – при
антибиотикопрофилактике, р=0,32). 

Результаты клинического ис-
следования

При сравнительном анализе
данных 4-х групп пациентов по раз-
ным показателям проводили 
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Таблица 2. Выделенные микроорганизмы из мочи пациентов до оперативного
вмешательства

Микроорганизм

Группа пациентов, 
получавших 

антибиотики (группа II) 

Группа пациентов, 
получавших 

бактериофаги (группа IV)
Количество % Количество %

E.coli* 11 73,3 12 80
Klebsiella pneumoniae * 3 20,0 1 6,7
Streptococcus anginosus* 1 6,7 – –
Providencia stuartii – – 1 6,7
Enterococcus faecalis* – – 1 6,7

Рис. 3. Резистентность микроорганизмов к препаратм  бактериофагов

*- mixt инфекция

Виктория
Записка
Перкутанная нефролитотрипсия



статистический анализ по различию
между группами по критерию Хи-
квадрат Пирсона. Сравнивали дан-
ные лейкоцитоза, палочкоядерного
сдвига, гипертермии после ПНЛТ на
1, 3, 7 сутки между 1 и 3 группами
пациентов, у которых не обнару-
жено роста микроорганизмов в
моче перед операцией и которым
профилактически назначали либо
антибиотики (группа I), либо бакте-
риофаги (группа III). Пациенты с
бактериурией перед ПНЛТ, кото-
рым также проводили антимикроб-
ную профилактику перед ПНЛТ

либо антибиотиком (группа II),
либо бактериофагом (группа IV) –
сравнивали между собой по тем же
показателям (табл. 4).

Таким образом, при оценке
таких показателей, как лейкоцитоз
после ПНЛТ, в группе I и III, где в
моче пациентов перед операцией не
было выявлено роста, мы не обна-
ружили различий на 1 и 7 сутки
после операции, тогда как по пока-
зателю: палочкоядерный сдвиг в
формуле крови достоверно сдвиг
был больше в группе, получавшей
препараты бактериофагов. 

По гипертермии после ПНЛТ
во всех группах не выявлено разли-
чий, а к 7 суткам в обеих группах
температура тела нормализовалась.
По частоте развития ССВР (наличие
≥2 признаков воспаления)  между 
I и III группами пациентов не обна-
ружено различий, тогда как в  группе
III у одного пациента в послеопера-
ционном периоде развился острый
пиелонефрит, что потребовало до-
бавления антибактериальной тера-
пии.При сравнении данных между
группами II и IV (т.е. пациенты с бак-
териурией перед операцией), по
таким показателям, как лейкоцитоз
и палочкоядерный сдвиг после
ПНЛТ на 1-ые, 3-и и 7-ые сутки
хуже показатели были в группе, ле-
ченной бактериофагами. В то же
время, по показателю – гипертермия,
не выявлено различий; более того в
обеих группах к 7-м суткам темпера-
тура тела нормализовалась. По ССВР
разницы между 2-мя группами не
получено (р<0,004).

Сравнительный анализ бакте-
риологических результатов мочи,
катетеров, нефростомических дре-
нажей между  группами представ-
лен в таблице 5.

Таким образом, по бактериоло-
гическим показателям антибактери-
альные препараты показали лучше
результаты, чем профилактика/лече-
ние препаратами бактериофагов.
Только в группе пациентов с пред-
операционной бактериурией на 7
сутки после ПНЛТ не получено до-
стоверных различий в результатах
бактериологического исследования
мочи в обеих группах пациентов. 
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Таблица 4. Сравнительный анализ данных воспалительной реакции между группами пациентов по Хи-критерию Пирсона

Группы 
пациентов

Лейкоцитоз
1сутки

Лейкоцитоз
3 сутки

Лейкоцитоз
7 сутки

П/я сдвиг
1 сутки

ЛП/я сдвиг
3 сутки

П/я сдвиг
7 сутки

T >38°C 
1 cутки

T >38°C 
3 cутки

T >38°C 
7 cутки ССВР

I и III группы н/р р= 0,0001 н/р р=0,0001 р=0,03 р=0,008 н/р н/р н/р н/д
II и IV группы р=0,004 р=0,004 р<0,0001 р<0,0001 н/д р<0,005 н/д н/р н/р н/д

Таблица 3. Микроорганизмы,  выделенные из лоханки почки во время ПНЛТ
у пациентов различных групп

Микроорганизм Количество пациентов %
Группа I

Роста микрофлоры не выявлено 14 93,3
Klebsiella pneumoniae  1 6,7

Группа II
Роста микрофлоры не выявлено 5 33,3
Enterococcus faecalis 2 13,3
E.coli* 6 40,0
Klebsiella pneumoniae  * 2 13,3
E.coli выделилась у 6 пациентов, из них у 1 пациента вместе с Enterococcus faecalis, у 1 паци-
ента вместе с Klebsiella pneumonia
Klebsiella pneumoniae   у 2 пациентов , из них у 1  пациента вместе Enterococcus faecalis

Группа III
Роста микрофлоры не выявлено 10 66,7
E.coli* 4 26,6
Morganella morganii 1 6,7
*Всего E.coli выделилась у 4 пациентов, из них у 1 пациента вместе с Enterococcus faecalis, у
1 пациента - вместе с Streptococcus anginosus, у 1 - вместе с Proteus mirabilis

Группа IV
Роста микрофлоры не выявлено 7 46,7
E.coli* 7 46,7
Pseudomonas aeruginosa* 1 6,7
* Всего E.coli выделили у 7 пациентов, из них у 2 пациентов вместе с Enterococcus faecalis, 
у 1 пациента - совместно со Streptococcus anginosus, у 1 - совместно с Proteus mirabilis. 
Pseudomonas aeroginosa выделили у 1 пациента совместно с Providencia struartii, 
Enterococcus faecalis.

Примечания: н/д –недостоверно, н/р- нет разницы

Таблица 5. Сравнительный анализ бактериологических результатов между группами пациентов по Хи-критерию Пирсона

Группы пациентов Посев мочи из лоханки почки Посев катетера Посев нефростомического
дренажа

Посев мочи 
3 сутки

Посев мочи 
7 сутки

I и III группы p<0,0001 р=0,05 р=0,05 p<0,0001 p<0,0001

II и IV группы р=0,05 p<0,001 p =0,003 р<0,0001 н/д



В таблице 6 представлены бактерио-
логические данные по уретральным
катетерам, удаленным в 1 сутки
после ПНЛТ.

При сравнительном анализе бак-
териологических результатов урет-
ральных катетеров между группами
пациентов по Хи-критерию Пирсона
между группами I и III получена тен-
денция к статистической достоверно-
сти р=0,059, а различия между
группами II и IV статистически досто-
верны (р<0,0001). Таким образом,
кратковременная (30 минут) обра-
ботка уретральных катетеров препа-
ратами бактериофагов  и фаготерапия
не снижают  контаминацию катетеров
микроорганизмами, также как и при-
менение  антибиотиков.

В таблице  7 представлены дан-
ные по выделенным микроорганиз-
мам с поверхности нефростомичес-
ких дренажей, как обработанных, так
и необработанных препаратом Пио-
бактериофага в течение 30 минут до
ПНЛТ.

При сравнительном анализе
данных групп I и III, а также II и IV,
используя критерий ХИ- квадрат
Пирсона, данные отличаются досто-
верно (р<0,001).

При сравнении среднего койко/
дня в 2-х группах пациентов, лечен-
ных бактериофагами или антибиоти-
ками не получено статистической
разницы (11,3 vs 10,48 р=0,86).

Есть достоверные отличия толь-
ко при анализе сопряженности таких
показателей, как почечная недостаточ-
ность и развитие ССВР в случае при-
менения антибиотиков. При сравни-
тельном анализе между объединён-
ными группами (получавшие анти-
биотики и получавшие бактериофаги)
с помощью критерия Манна-Уитни
нет достоверности в отличиях между
группами по таким показателям, как
лейкоцитоз, палочкоядерный сдвиг,
гипертермия. Таким образом, в целом,
антибактериальная профилактика и
бактериофагопрофилактика показали
одинаковый эффект.

Влияние какого либо фактора на
развитие инфекционно-воспалитель-
ных осложнений ИВО после операции
не доказано из-за малой выборки
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Таблица 6. Микроорганизмы,  выделенные на поверхности уретрального 
катетера у пациентов различных групп

Микроорганизм Количество пациентов %
Группа I

Роста микрофлоры не выявлено 8 53,3
Proteus mirabilis 1 6,7
Staphylococcus epiderdimis 1 6,7
Staphylococcus haemolyticus* 2 13,3
Enterococcus faecalis* 3 20,0
Klebsiella pneumoniae* 2 13,3

* Klebsiella pneumoniae выделен у 2 пациентов, из них у 1  пациента вместе Enterococcus fae-
calis. Enterococcus faecalis - у 2 пациентов, из них у 1 вместе с Staphylococcus haemolyticus
Примечание.  В данной группе количество выделенных микроорганизмов превышает 15, так
как  были выделены несколько микроорганизмов с одного катетера (микст инфекция)

Группа II
Роста микрофлоры не выявлено 7 46,6
Proteus mirabilis 1 6,7
Enterococcus faecalis* 3 20,0
Candida spp. 1 6,7
Cor.striatum* 1 6,7
E. coli* 3 20
Lac.spp. 1 6,7
Klebsiella pneumoniae  * 1 6,7

*Enterococcus faecalis выделен у 2 пациентов,  из них у 1 пациента - вместе с Klebsiella pneu-
moniae,  Cor.striatum у 1 пациента, совместно с E.coli, Lac.spp.
Примечание. В данной группе количество выделенных микроорганизмов превышает 15, так
как  были выделены несколько микроорганизмов с одного катетера (микст инфекция)

Группа III
Роста микрофлоры не выявлено 6 40,0
E.coli* 4 26,6
Klebsiella pneumoniae  * 2 13,3
Morganella 1 6,7
Staphylococcus agalactiae 1 6,7
Enterococcus faecalis* 3 20
St. aureus 1 6,7

*Всего E.coli выделилась у 4 пациентов, из них у 1 пациента вместе с Enterococcus faecalis,
Klebsiella pneumoniae у 2 пациентов, из них у 1 пациента вместе с Enterococcus faecalis

Группа IV
Роста микрофлоры не выявлено 3 20,0
E.coli* 7 46,7
St.epidermidis* 1 6,7
Cor.striatum* 1 6,7
Enterobacter cloacae 1 6,7

* Всего E.coli выделили у 7 пациентов, из них у 3 пациентов вместе с Enterococcus faecalis, 
у 1 пациента - вместе с Enterococcus faecalis и St.epidermidis, у 1 пациента совместно с
Cor.striatum
Примечание. В данной группе количество выделенных микроорганизмов превышает 15, так
как  были выделены несколько микроорганизмов с одного катетера (микст инфекция)
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данных, но, например, влияние мно-
жественных камней на ИВО может
при большой выборке оказаться до-
стоверным, т.к. в настоящем исследо-
вании р= 0,06. 

Через 30 дней после выписки па-
циентов из клиники (проводили теле-
фонный опрос, так как большинство
пациентов были иногородними). В
группе, получавшей антибиотики, у од-
ного пациента за это время была про-
ведена повторная операция по поводу
резидуального камня почки. В обеих
группах отмечалась бактериурия по
данным клинического анализа мочи: в
I группе пациентов у 18,75%, в III
группе   – у 13,3%. В тоже время как во
II группе бактериурия была в 26,6%, а
в IV – у 20% пациентов. При сравни-
тельном анализе статистической до-
стоверности различий этого показате-
ля между группами c  применением
бактериофагов и без них не получено.

ВЫВОДЫ

Препарат пиобактериофаг поли-
валентный очищенный может при-
меняться с целью профилактики и
лечения инфекционно-воспалитель-
ных осложнений при ПНЛТ, как аль-
тернатива антибактериальной про-
филактике, что имеет большое значе-
ние в условиях роста антибиотикоре-
зистентных возбудителей. По таким
показателям, как повышение темпера-
туры тела после операции на 1-ые, 
3-и, 7-ые сутки, а также по развитию
синдрома системной воспалительной
реакции достоверных различий не по-
лучено. Более того, к 7-м суткам пока-
затели крови (лейкоциты и палоч-
коядерные нейтрофилы) пришли к
нормальным значениям  во всех 4-х
группах, что свидетельствует о равной
эффективности как антибиотиков, так
и бактериофагов.

Для улучшения антимикроб-
ного действия необходим постоян-
ный мониторинг чувствительности
микроорганизмов к препаратам бак-
териофагов и постоянный подбор
(обновление) препаратов бактерио-
фагов к возбудителям конкретного
стационара или пациента.  

Таблица 7. Микроорганизмы, выделенные с поверхности нефростомических
дренажей в различных группах больных

Микроорганизм Количество пациентов %
Группа I

Роста микрофлоры не выявлено 8 53,3
Pseudomonas aeruginosa 2 13,3
Staphylococcus hominis 1 6,7
Klebsiella pneumoniae 2 13,3
Staphylococcus haemoliticus 1 6,7
Enterococcus faecalis 1 6,7

Группа II (n-13)
Роста микрофлоры не выявлено 7 46,6
Enterococcus faecalis* 1 6,7
E. coli* 3 20,0
Klebsiella pneumoniae* 1 6,7
Candida albicans 1 6,7

Escherichia coli всего выделен у 3 пациентов, из них у 2 - вместе с Enterococcus faecalis.
Enterococcus faecalis всего выделился у 4 пациентов, из них у 2 - с Escherichia coli.
Примечание 1
Общее количество выделенных микроорганизмов превышает 13, так как отмечалась микст
инфекция.
Примечание 2
В группе количество исследуемых нефростомических дренажей 13, так как 2 пациента были
выписаны с функционирующими нефростомическими дренажами.

Группа III (n=13)
Роста микрофлоры не выявлено 2 15,3
Staphylococcus epidermidis 1 7,6
Klebsiella pneumoniae* 1 7,6
St. aureus 3 23,0
Acinetobacter baumannii 1 7,6
Enterococcus faecalis* 1 7,6
Corynebacterium spp. 1 7,6
Proteus mirabilis 1 7,6

В группе количество исследуемых нефростомических дренажей 13, так как 2 пациента были
выписаны с функционирующими нефростомическими дренажами

Группа IV
Роста микрофлоры не выявлено 8 61,5
Staphylococcus epidermidis 1 7,6
Escherichia coli* 2 15,3
Pseudomonas aeruginosa 1 7,6
Enterococcus faecalis* 1 7,6

Escherichia coli всего выделенау 2 пациентов, из них у 1-вместе с Enterococcus faecalis. Ente-
rococcus faecalis выделился у 1 пациента  вместе с Escherichia coli.
Примечание 1
Общее количество выделенных микроорганизмов превышает 13, так как отмечалась микст
инфекция.
Примечание 2
В группе пациентов получающих профилактику и лечение антибиотиками  с бактериурией ко-
личество исследуемых нефростомических дренажей 13, так как 2 пациента были выписаны с
функционирующими нефростомическими дренажами.
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Summary:
Prevention of infectious and inflammatory 
complications after percutaneous nephrolithotripsy
using the drug pyobacteriophage
Т.С. Перепанова, Д.С. Меринов, А.В. Казаченко, Э.Р. Толордава,
Ю.А.Малова

Data on antimicrobial prophylaxis of infectious complications
after percutaneous nephrolithotomy is presented in this article.
The study was conducted among 60 patients with staghorn and
multiple kidney stones who underwent percutaneous
nephrolithotripsy (PCNL). 

For prevention of infectious complications of PCNL pyobac-
teriophage preparation or antibiotic drug were used. Nephros-
tomic tubes and urethral catheters were treated with
pyobacteriophage preparation for 30 minutes to hinder the for-
mation of bacterial biofilms. 

e study has shown that pyobacteriophage may be used for
prevention and treatment of infectious complications of PCNL as
an alternative to antibiotic prophylaxis, which is of great importance
considering a rising prevalence of antibiotic-resistant strains. ere
was no difference in body temperature at 1, 3 and 7 days aer the
surgery, as well as in incidence of systemic inflammatory response
between two groups. Moreover, 7 days aer the surgery blood count
parameters (white blood cells and banded neutrophils) were back
to normal in all 4 groups, which leads to an assumption that antibi-
otics and bacteriophage preparations have equal efficacy. 

Constant monitoring of microbial sensitivity to bacteriophage
preparations and regular selection of bacteriophages most suitable
for a specific hospital or patient are required to improve antimi-
crobial activity.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

Резюме:

В статье приводятся данные о антимикробной профилак-
тике инфекционно-воспалительных осложнений после пер-
кутанной нефролитотрипсии. Исследование проведено у 60
пациентов с коралловидными и множественными камнями
почек, подвергшихся перкутанной нефролитотрипсии
(ПНЛТ). С целью профилактики инфекционно-воспалитель-
ных осложнений после ПНЛТ применяли либо препарат
пиобактериофаг, либо антибиотик. Нефростомические  дре-
нажи и уретральные катетеры обрабатывали препаратом
пиобактериофаг в течение 30 минут для уменьшения  фор-
мирования бактериальной биопленки. Исследование пока-
зало, что пиобактериофаг может применяться с целью
профилактики и лечения инфекционно-воспалительных
осложнений при ПНЛТ, как альтернатива антибактериаль-
ной профилактике, что имеет большое значение в условиях
роста антибиотикорезистентных возбудителей. По таким по-
казателям, как повышение температуры тела после операции
на 1,3,7 сутки, а также по развитию синдрома системной вос-
палительной реакции достоверных различий между груп-
пами не получено. Более того, к 7 суткам показатели крови
(лейкоциты и палочкоядерные нейтрофилы) пришли к нор-
мальным значениям  во всех 4-х группах, что свидетель-
ствует о равной эффективности как антибиотиков, так и
бактериофагов. Для улучшения антимикробного действия
необходим постоянный мониторинг чувствительности мик-
роорганизмов к препаратам бактериофагов и постоянный
подбор (обновление) препаратов бактериофагов к возбуди-
телям конкретного стационара или пациента.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 

Ключевые слова: перкутанная нефролитотрипсия, мочевая инфекция, пиобактериофаг.
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Êîìáèôëîêñ®

структуре онкологических
заболеваний в ряде стран
рак предстательной железы
(РПЖ) выходит на 3-е место
после рака легкого и же-
лудка. По величине приро-
ста в России при темпе

прироста 31,4% РПЖ занимает 2-е
место после меланомы кожи (35,0%) и
значительно превосходит злокаче-
ственные заболевания легких (5,0%) и
желудка (10,2%) [1,2,3,7,8]. 

При выполнении лечебно-диаг-
ностических мероприятий, направ-
ленных на скрининг онкологической
патологии простаты, врачи онкологи
не всегда учитывают урологический
анамнез пациентов и прибегают к ан-
тибиотикопрофилактике без учета
особенностей микробной флоры и
антибиотикорезистентности у данной
группы пациентов. Антибиотикоре-
зистентность микроорганизмов —
одна из наиболее острых проблем со-
временной медицины.  В условиях
высокой резистентности микроорга-
низмов к применяемым антимикроб-

ным препаратам, особенно актуаль-
ным является соблюдение в клиниче-
ской практике врача уролога стра-
тегии рационального применения ан-
тибиотиков для профилактики и
лечения инфекционных осложнений
при оперативных вмешательствах и
манипуляциях с учетом фармакоки-
нетических особенностей препарата,
спектра возбудителей и чувствитель-
ности микроорганизмов к антибио-
тику [4,5,6].  

Комбифлокс® – комбинирован-
ный антибактериальный препарат,
содержащий в своем составе офлок-
сацин 200 мг и орнидазол 500 мг, пол-
ностью удовлетворяет всем требо-
ваниям, предъявляемым сегодня к
антибиотикам, применяемым для
профилактики и лечения инфекций в
урологии. Офлоксацин – представи-
тель 2-го поколения фторированных
хинолонов с высокой бактерицидной
активностью в отношении более 90%
патогенов, вызывающих инфекции
урогенитального тракта, в том числе
внутриклеточных микроорганизмов,

обладает рядом преимуществ. Оф-
локсацин характеризуется отсут-
ствием эффекта первичного про-
хождения через печень и первичного
метаболизма, что позволяет достичь
высокой концентрации препарата в
крови с биодоступностью 95%. Выво-
дится преимущественно почками
(более 80%) в неизмененном виде, по-
этому концентрация препарата в па-
ренхиме почек и в чашечно-лоханоч-
ной системе высокая, а гепатотоксич-
ность минимальна. Орнидазол – ком-
понент препарата Комбифлокс® –
средство с мощным противопрото-
зойным, противомикробным и анти-
анаэробным спектром активности и
минимальной резистентностью воз-
будителей, обладает лучшими фарма-
кокинетическими свойствами среди
всех 5-нитроимидазолов. Биодоступ-
ность препарата приближается к
100%. Препарат медленно выводится
из организма – период полувыведе-
ния составляет 10-14 часов, что поз-
воляет дольше сохранять высокую
концентрацию действующих веществ
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в крови и тканях и, соответственно,
уменьшить кратность приема. В ми-
нимальной степени, по сравнению с
препаратами своей группы, обладает
лекарственными взаимодействиями,
в том числе с алкоголем. Таким обра-
зом, комбинированный препарат
Комбифлокс® – максимально удовле-
творяет всем требованиям, предъ-
являемым к антибиотику для про-
филактики инфекции, в том числе ге-
нерализованной, после вмешательств
на органах мочеполовой системы, ма-
нипуляций на предстательной железе
с доступом через прямую кишку, учи-
тывая спектр возможных возбудите-
лей кишечной флоры. Противо-
микробный спектр включает в себя
грамположительные аэробы: Staphylo-
coccus aureus (метициллин-чувстви-
тельные), Staphylococcus epidermidis
(метициллин-чувствительные),
Staphylococcus saprophyticus, Strepto-
coccus pneumoniae (пенициллин-чув-
ствительные), Streptococcus pyogenes.
Активен в отношении грамотрица-
тельных аэробов: Acinetobacter cal-
coaceticus, Bordetella pertussis,
Citrobacter freundii, Citrobacter koseri,
Enterobacter aerogenes, Enterobacter cloa-
cae, Escherichia coli, Haemophilus
ducreyi, Haemophilus influenzae, Kleb-
siella oxytoca, Moraxella catarrhalis, Mor-
ganella morganii, Klebsiella pneumoniae,
Neisseria gonorrhoeae, Proteus mirabilis,
Proteus vulgaris, Providencia rettgeri,
Providencia stuartii, Pseudomonas aerug-
inosa (быстро вырабатывают устойчи-
вость), Serratia marcescens. Обладает
противомикробным действием на
анаэробы: Clostridium perfringens и
другие микроорганизмы Chlamydia
trachomatis, Chlamydia pneumoniae,
Gardnerella vaginalis, Legionella pneu-
mophila, Mycoplasma hominis, My-
coplasma pneumoniae, Ureaplasma
urealyticum.

Цель работы: изучение эффек-
тивности комбинированного про-
тивомикробного препарата Комби-
флокс® производства компании «Ми-
кро Лабс», (Индия) в профилактике
инфекционных осложнений после
трансректальной мультифокальной
биопсии предстательной железы.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В исследование включены 60
мужчин от 40 до 75 лет (средний
возраст 56,4 лет), которым выпол-
нена трансректальная мультифо-
кальная биопсия предстательной
железы под ультразвуковым наведе-
нием. Критериями включения явля-
лись:

• Возраст 40 – 75 лет;
• Больные, находящиеся на ам-

булаторном лечении;
• Показания для трансректаль-

ной мультифокальной биопсии
предстательной железы

• Стерильный посев мочи;
• Отсутствие проведения про-

тивомикробной терапии в течение
предшествующих 90 дней.

Критерии исключения: 
• Возраст младше 40 и старше

75 лет;
• Наличие катетеров или дру-

гих медицинских приспособлений
для оттока мочи

• Бессимптомная бактериурия
• Повышенная чувствитель-

ность к любому из компонентов
препарата в анамнезе;

• Нарушения функции печени
и почек; 

• Сахарный диабет;
Всем пациентам выполнялась

следующая подготовка кишечника:
введение 5 мл раствора для ректаль-
ного введения Микролакса в пря-
мую кишку за 3 часа до исследо-
вания. 

С целью профилактики инфек-
ционных осложнений назначен ком-
бинированный противомикробный
препарат «Комбифлокс®», содержа-
щий 500 мг орнидазола и 200 мг оф-
локсацина, по 1 таблетке 2 раза в
сутки за 2 дня до манипуляции, в
день манипуляции, и в течение 2
дней после ее проведения. 

Активный период наблюдения
после включения пациента в иссле-
дование составил 18 дней и состоял
из трех визитов к врачу-урологу:

Первый визит (V1) за 3 дня до
проведения манипуляции, на кото-
ром интерпретировались резуль-

таты скринингового исследования
(общеклинического анализа крови,
общеклинического анализа мочи,
биохимического анализа крови
(общий билирубин, креатинин, глю-
коза, АЛТ, АСТ, СРБ), бактериоло-
гический посев мочи. На втором
визите (V2) через 7 суток оценива-
лись следующие лабораторные дан-
ные: общеклинический анализ
крови, общеклинический анализ
мочи, бактериологический посев
мочи. Также оценивалась  переноси-
мость пациентами препарата Ком-
бифлокс® и каждому пациенту про-
водилась термометрия. Третий
визит (V3) спустя 15 дней от мо-
мента проведения манипуляции, где
проводились контрольные лабора-
торные исследования общеклиниче-
ского анализа крови, общеклини-
ческого анализа мочи, биохимиче-
ского анализа крови (общий били-
рубин, креатинин, глюкоза, АЛТ,
АСТ, СРБ). При наличии лейкоци-
турии в общеклиническом анализе
мочи проводится микробиологиче-
ское исследование и, в случае вы-
явления микроорганизмов, бакте-
риологический посев мочи. Также
проводился   контроль оценки пере-
носимости комбинированного про-
тивомикробного препарата Комби-
флокс® в соответствии с Протоко-
лом исследования переносимости
комбинированного противомик-
робного препарата Комбифлокс®.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Все пациенты, включенные в
исследование, выполнили протокол
в полном объеме. Эффективность
оценивалась по отсутствию инфек-
ционных осложнений (острый бак-
териальный простатит, острый
орхоэпидидимит, уретральная ли-
хорадка и уросепсис), а также сте-
рильные посевы мочи на 7-е сутки
после манипуляции. Зарегистриро-
ван один случай развития на 3-и
сутки инфекционных осложнений у
пациента 51 года без урологиче-
ского анамнеза – пациент стал
предъявлять жалобы на
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повышение температуры тела до
39,0 с ознобом, боли в области мо-
шонки, преимущественно слева, ги-
перемию кожи мошонки, а также
дизурические явления. В общем
анализе крови отмечался лейкоци-
тоз до 13х109/л с нейтрофильным
сдвигом до 89%, С-реактивный
белок увеличился до 146 мг/л. При
этом роста микроорганизмов в
крови, секрете простаты обнару-
жено не было. По данным инстру-
ментальных исследований (ТРУЗИ
предстательной железы, КТ органов
брюшной полости и малого таза) из-
менений не выявлено. При проведе-
нии УЗИ наружных половых ор-
ганов отмечены УЗ-признаки орхоэ-
пидимита с явлениями реактивной
водянки. При дальнейшем обследо-
вании в посеве мочи выделен поли-
резистентный штамм E.coli, рези-
стентный к беталактамам, фторхи-
нолонам и аминогликозидам, за ис-
ключением карбапенемов (рис. 1,2). 

В остальных 59 случаях приме-
нения комбинированного противо-
микробного препарата Комбифлокс®
при трансректальной мультифо-
кальной биопсии предстательной
железы инфекционных осложнений
зарегистрировано не было. Эффек-
тивность составила 98,3%.

Безопасность оценивалась пу-
тем регистрации всех побочных эф-

фектов, связанных с приемом пре-
парата Комбифлокс®. 

Нежелательные реакции, свя-
занные с приемом препарата Ком-
бифлокс®:

1. Со стороны пищеваритель-
ной системы: диарея, тошнота,
рвота – 2%.

2. Со стороны нервной систе-
мы: головная боль, сонливость, го-
ловокружение – 1%.

3. Аллергические реакции –
1%.

ОБСУЖДЕНИЕ 

Согласно европейским и на-
циональным рекомендациям по
профилактики инфекций в уроло-
гии, перед трансректальной био-
псией предстательной железы ре-
комендовано назначение единовре-
менное назначение фторхинолонов
за 2 часа до манипуляции одно-
кратно при стерильном посеве мочи
[9,10,11].

Однако фторхинолоны в каче-
стве монотерапии лишены анти-
анаэробной активности, а при
трансректальном подходе повыша-
ется потребность в профилактике
анаэробного инфицирования ки-
шечной флорой [12]. 

Также следует учесть, что, дей-
ствующие вещества, входящие в со-
став препарата, проявляют синер-
гичное действие против возбудите-
лей, особенно учитывая тот факт,
что при проведении трансректаль-
ной биопсии в амбулаторной или
стационарной практике врачи не
всегда имеют возможность прово-
дить комплексное исследование на
предмет выявления инфекций, пе-
редающихся половым путем, и не
имеют представления о полном
микробном пейзаже пациента. До-
статочно часто предоперационный
стандарт обследования минимизи-
рован и ограничен общим анализом
мочи и бактериальным посевом
мочи. Вторым немаловажным фак-
тором является возрастной аспект
группы пациентов, которым запла-
нирована полифокальная биопсия

простаты, где средний возраст со-
ставляет в нашем исследовании со-
ставил 56,4 года, а по мировым
данным колеблется в превалирую-
щем диапазоне от 48,3- до 75,7 по
многочисленным работам наших и
зарубежных авторов [13,14]. В связи
с чем следует учесть этиологический
спектр возбудителей у пожилых па-
циентов, имеющих некоторые осо-
бенности в сравнении с лицами
более молодого возраста, что не-
обходимо учитывать при выборе
антибиотика. С учетом типичных
для гериатрических пациентов ин-
фекцией, где следует учесть не
только высокую частоту инфекций
мочевыводящих путей (E. coli, Pro-
teus spp., Enterococcus spp.), но и
пневмонию, инфекции мягких тка-
ней, диабетическая стопу, инфек-
ции, протезированных суставом и
общую коморбидность больных
старшей возрастной группы. Нема-
ловажным элементом эффективно-
сти антибиотикопрофилактики яв-
ляется и учет фактора антибиотико-
резистентности, присущий данному
возрастному контингенту, чему
очень часто способствуют рециди-
вирующие инфекции мочевыводя-
щих путей, многократные опера-
тивные пособия на органах малого
таза (герниопластики с использова-
нием сетчатых имплантатов, по-
вторные мультифокальные биопсии
простаты, колопроктологические
операции и др.). Частое использова-
ние антибиотиков по поводу лихо-
радок неясного генеза, вирусных
инфекций. Отдельное место зани-
мает нозокомиальная инфекция,
пребывания в домах длительного
проживания, малоподвижный об-
раз жизни и зачастую близкий кон-
такт с детьми дошкольного воз-
раста. Несанкционированное по-
требление малых доз   антибиоти-
ков, а также бессистемный прием
препаратов различных групп при-
водит к появлению поли резистент-
ных штаммов у данной группы
пациентов, что во многом в послед-
ствии затрудняет выбор адекватной
антибиотикотерапии. 
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Рис. 1. Мониторинг динамики эффективности
протокола наблюдения

Рис. 2. Лабораторные показатели эффективно-
сти препарата Комбифлокс® у пациентов, выпол-
нивших условия протокола
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

На основании проведенного
исследования, можно сделать вы-
вод, что применение комбиниро-
ванного противомикробного пре-

парата Комбифлокс® при трансрек-
тальной мультифокальной био-
псии предстательной железы с
целью профилактики инфекцион-
ных осложнений является вы-
сокоэффективным и имеющим ми-

нимальное число нежелательных
побочных явлений, а также микро-
биологически обоснованным с
учетом потенциальных возбудите-
лей при трансректальном досту-
пе.  

Ключевые слова: трансректальная биопсия предстательной железы, рак простаты, осложнения биопсии простаты,
антибиотикопрофилактика.

Кey words: transrectal prostate biopsy, prostate cancer, complications of prostate biopsy, antibiotic prophylaxis.

Summary:
Prevention of infectious complications after 
transrectal multifocal prostate biopsy: evaluation
the effectiveness of the combined antimicrobial drug
Combiflox®
Z.A. Kadyrov, M.V. Faniev, I.B. Sosnovsky, N.P. Shevchenko

Introduction. When performing therapeutic and diagnostic
measures aimed at screening for prostate cancer, oncologists do
not always take into account the urological history of patients and
resort to antibiotic prophylaxis without taking into account the
characteristics of microbial flora and antibiotic resistance in this
group of patients.

Purpose. To study the effectiveness of the combined antimi-
crobial drug Combiflox manufactured by Micro labs (India) in the
prevention of infectious complications after transrectal multifocal
prostate biopsy.

Materials and methods. The study included 60 men aged 40
to 75 years (mean age 56.4 years) who underwent transrectal
multifocal prostate biopsy under ultrasound guidance. With the
aim of prevention of infectious complications assigned to com-
bined anti-microbial drug "Combiflex", which contains 500 mg
of Ornidazole and 200 mg of ofloxacin, and 1 tablet 2 times a day
for 2 days before the manipulation, time manipulation, and for 2
days after the conference. The active follow-up period after the
patient was included in the study was 18 days. 

Results. In 59 cases, the use of combined antimicrobial 
drug Combiflex with transrectal multifocal prostate biopsy 
infectious complications were not recorded. The efficiency 
was 98.3%. 

Summary. The use of the combined antimicrobial drug Comb-
iflox in transrectal multifocal prostate biopsy for the prevention
of infectious complications is highly effective and has a minimum
number of undesirable side effects, as well as microbiologically
justified taking into account potential pathogens in transrectal 
access.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

Резюме:

Введение. При выполнении лечебно-диагностических меро-
приятий, направленных на скрининг онкологической патологии
простаты, врачи онкологи не всегда учитывают урологический
анамнез пациентов и прибегают к антибиотикопрофилактике
без учета особенностей микробной флоры и антибиотикорези-
стентности у данной группы пациентов.

Цель. Изучение эффективности комбинированного проти-
вомикробного препарата Комбифлокс® производства компании
«Микро Лабс», (Индия) в профилактике инфекционных ослож-
нений после трансректальной мультифокальной биопсии пред-
стательной железы.

Материалы и методы. В исследование включены 60 мужчин
от 40 до 75 лет (средний возраст 56,4 лет), которым выполнена
трансректальная мультифокальная биопсия предстательной же-
лезы под ультразвуковым наведением. С целью профилактики
инфекционных осложнений назначен комбинированный проти-
вомикробный препарат «Комбифлокс®», содержащий 500 мг ор-
нидазола и 200 мг офлоксацина, по 1 таблетке 2 раза в сутки за
2 дня до манипуляции, в день манипуляции, и в течение 2 дней
после ее проведения. Активный период наблюдения после
включения пациента в исследование составил 18 дней. 

Результаты. В 59 случаях применения комбинированного
противомикробного препарата Комбифлокс® при трансректаль-
ной мультифокальной биопсии предстательной железы инфек-
ционных осложнений зарегистрировано не было. Эффек-
тивность составила 98,3%. 

Выводы. Применение комбинированного противомикроб-
ного препарата Комбифлокс® при трансректальной мультифо-
кальной биопсии предстательной железы с целью профилактики
инфекционных осложнений является высокоэффективным и
имеющим минимальное число нежелательных побочных явле-
ний, а также микробиологически обоснованным с учетом потен-
циальных возбудителей при трансректальном доступе.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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