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Обоснование модели организации популяционного скрининга 
в урологии на основе телемедицинских технологий

О.И. Аполихин1, А.В. Сивков1, И.А. Шадеркин1, А.В. Владзимирский2, 
В.А. Шадеркина1, Д.А. Войтко1, М.Ю. Просянников1

1НИИ урологии и интервенционной радиологии им. Н.А. Лопаткина – филиал 
ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский радиологический центр» МЗ РФ; 

Москва, Россия
2ГБУЗ «Научно-практический центр медицинской радиологии ДЗМ»; 

Москва, Россия

Автор для связи: Шадеркин Игорь Аркадьевич
Тел.: +7 (903) 169-79-08; e-mail: info@uroweb.ru

Введение. Рак предстательной железы по темпам прироста заболеваемости и смертности зани-
мает первое место среди онкологических заболеваний (среди мужчин). Одной из причин высокой 
смертности является поздняя выявляемость (до 52,0% больных госпитализируется в срок более года 
от появления симптомов). Скрининг позволяет значительно улучшить раннюю выявляемость, но су-
ществующие его способы далеки от масштабного применения. Система онкоурологической помощи 
нуждается в новых, эффективных методиках популяционного скрининга. 

Цель исследования. Теоретически обосновать модель организации популяционного скрининга в 
урологии на основе телемедицинских технологий.

Материалы и методы. Исследование основано на принципах системного подхода. Применялись 
методы анализа, синтеза и информационного графического моделирования. Использовались методи-
ческие материалы Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ).

Результаты и обсуждение. Концептуально полагаем, что в настоящее время для национальной 
программы популяционных скрининга рака предстательной железы оптимальным инструментом яв-
ляется селективное этапное обследование целевой группы населения, проводимое на основе теле-
медицинских технологий (для интеграции, преемственности и оптимальной логистики). Обоснована и 
разработана формальная информационная (графическая) модель организации селективного популя-
ционного скрининга рака предстательной железы с применением телемедицинских технологий.

Ключевым интегрирующим компонентом модели выступает информационная система, которая 
включает:  

- веб-формы для анкетирования и калькуляции рисков,
- модуль ведения медицинской документации,
- модуль лабораторных исследований,
- модуль радиологических исследований.
Предложенная методика полностью отвечает базовым критериям валидности скрининговых про-

грамм ВОЗ.
Выводы. Теоретически обоснована и разработана формальная информационная (графическая) 

модель организации селективного популяционного скрининга рака предстательной железы с приме-
нением телемедицинских технологий.

Модель полностью валидна согласно базовым критериям ВОЗ. Дальнейшие исследования будут 
состоять в апробации и изучении эффективности модели.

Ключевые слова: скрининг; телемедицина; новообразования; предстательная железа, 
урология; онкология
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Background. The prostate cancer wins a first place among men oncological diseases by rates of an incidence 
and mortality. The late detection is a main reason of high mortality (approximately 52,0% patients starts 
treatment after more than 1 year of symptoms existence). A screening allows improve detection dramatically, 
but current methods of screening almost impossible to use widely. System of oncological urology needs new 
effective approaches for population screening.

Aim. To develop empirical approaches for a model of population urological screening with a telemedicine 
as a key element.

Material and methods. The research are backgrounded on systemic approach. Methods of analysis, 
synthesis and information modeling were used. Methodological documents recognized by WHO used for 
model evaluation.

Results and discussion. National program of an urological screening should be backgrounded on methods 
of selective staged examinations of target population group, telemedicine technologies must be a key 
integrative element. The formal information model of prostate cancer telemedicine screening was developed. 
The key element of the model is an information system which consist from:

- web-questionnaires and online risk assessment forms,
- Electronic health records module,
- Laboratory module,
- PACS. 
The model was developed according to criterion for screening programs recognized by WHO.
Conclusion. Approaches for an urological screening organization had been developed empirically. All 

issues joints the formal information model of prostate cancer telemedicine screening. The model are valid 
according to WHO methodological documents. Further researches will be focused on model introduction and 
evaluation in the field.

Key words: screening; telemedicine; tumors; prostate; urology; oncology
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Введение

Болезни мочеполовой системы занима-
ют пятое место в структуре заболева-
емости населения по основным клас-

сам, группам и отдельным нозологическим 
единицам. В их числе ведущую роль играют 
онкологические поражения органов мочепо-
ловой системы [1-3]. Так, в Российской Фе-
дерации (РФ) прирост показателя первичной 
заболеваемости злокачественными новообра-
зованиями предстательной железы составляет 
+127,4% [4-7]. Более того, за последние 10 лет 
в РФ на фоне значительного снижения стан-
дартизованного показателя смертности (минус 
11,3%) от всех злокачественных новообразова-
ний зафиксирован существенный рост показа-
теля смертности от злокачественных опухолей 
предстательной железы (+31,8%) [8]. Рак пред-
стательной железы по темпам прироста забо-
леваемости и смертности занимает первое ме-
сто среди онкологических заболеваний (среди 
мужчин). Одной из причин высокой смертности 
является поздняя выявляемость: в онкоуроло-
гические отделения 22,8% больных госпитали-
зируется в течение 7-12 месяцев от появления 
симптомов, а 52,1% — в более поздние сроки. 
Организация онкоурологической помощи нуж-
дается, с одной стороны, в четкой системе этап-
ного оказания помощи больным, а с другой ‒ в 
специальной системе мер, направленных на 
развитие и совершенствование скрининговых 
мероприятий [9]. В настоящее время скри-
нинг представляет собой методику безопасной 
идентификации болезни или предшествую-
щего ей состояния у условно здоровых людей 
[10, 11]. Полагаем, что именно популяционный 
скрининг онкоурологической патологии может 
потенциально обеспечить улучшение прогноза 
для ряда выявленных случаев, менее радикаль-
ное лечение, позволяющее добиться лучших 
исходов, особенно на ранней стадии заболева-
ния, экономию ресурсов, эмоциональный ком-
форт для лиц с отрицательными результатами 
скринингового теста [2, 4, 12-14]. Ранее пред-
ставлен положительный опыт применения теле-
медицинского скрининга ряда патологических 
состояний в эндокринологии, офтальмологии, 
неонатологии, ортопедии, онкологии [15]. Рас-
сматривая проблему популяционного скринин-
га в урологии, мы эмпирически предположили, 
что разрабатываемая методика должна быть 
сфокусирована на проблеме злокачественных 
новообразований (раке) предстательной желе-
зы (РПЖ) и базироваться на применении теле-
медицинских технологий. 

Цель исследования: теоретически обосно-
вать модель организации популяционного скри-
нинга в урологии на основе телемедицинских 
технологий. 

Материал и методы

Исследование основано на принципах си-
стемного подхода. Применялись методы анали-
за, синтеза и информационного моделирования. 
Проведено построение графических информа-
ционных моделей, описывающих объект и его 
свойства в виде графического изображения 
определённого порядка объединения элемен-
тов объекта в единое целое. Для отображения 
информационной модели применены графы 
иерархических структур, дополненные схематич-
ным изображением обратной связи. Для сравни-
тельного изучения использовались материалы, 
подготовленные на принципах «доказательной 
медицины» и признанные Всемирной организа-
цией здравоохранения (ВОЗ) в качестве методи-
ческих рекомендаций [10, 11].

Результаты и обсуждение

Необходимость принципиально нового си-
стемного подхода к организации скрининга РПЖ 
с использованием телемедицины обусловлено, в 
том числе, следующими причинами:

- отсутствием единого стандарта выполнения 
анализа крови на простатический специфиче-
ский антиген (ПСА),

- отсутствием единого стандарта выполнения 
биопсии простаты и неготовность патологоанато-
мической службы,

- малой осведомленностью населения о РПЖ,
- резким увеличением числа лиц с повышен-

ным уровнем ПСА, которые будут рассматривать-
ся как кандидаты на выполнение биопсии пред-
стательной железы [4].

Указанные причины ведут к гипо- или гипер-
диагностике, резкому повышению количества 
инвазивных диагностических процедур, весо-
мым неоправданным финансовым затратам, 
моральной и социальной напряженности значи-
тельных групп населения.

Ранее нами клинико-экономически обо-
снована методика селективного скрининга рака 
предстательной железы. Селективный подход на 
основе факторов риска РПЖ позволяет свести к 
минимуму необоснованные затраты и добиться 
оптимальных клинических результатов. Главным 
аргументом при принятии решении о целесоо-
бразность финансовых и иных затрат на внедре-
ние популяционного скрининга РПЖ служит факт 
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достоверного продления длительности жизни 
пациентов, благодаря раннему выявлению и сво-
евременному лечению [6].

Концептуально полагаем, что в настоящее вре-
мя для национальной программы популяционных 
скрининга РПЖ оптимальным инструментом явля-
ется селективное этапное обследование целевой 
группы населения, проводимое на основе теле-
медицинских технологий (для интеграции, преем-
ственности и оптимальной логистики). 

Базируясь на международных методиках 
масштабных скрининговых исследований РПЖ 
(ERSPC, PLCO) [16, 17], собственном опыте по-
средством методов анализа и синтеза нами раз-
работана формальная информационная (гра-
фическая) модель организации селективного 
популяционного скрининга рака предстательной 
железы с применением телемедицинских техно-
логий (рис. 1).

Согласно предложенной модели, скрининг 
осуществляется путем исследования целевой 
группы – мужчин старше 45 лет. Всю выборку 
разделяют на подгруппы (с «шагом» 5 лет), та-
кой подход обусловлен возрастными колеба-
ниями уровня ПСА ‒ ключевого показателя для 
определения риска РПЖ. Обследование выборки 
проводится на первичном уровне медицинской 
помощи, в том числе, с активным участием сред-
него медицинского персонала. Верифицирую-
щие обследования сформированной группы ри-
ска и последующие стадирование и клиническую 
диагностику осуществляют на третичном уровне 
медицинской помощи или в условиях федераль-
ного центра высокотехнологичной медицинской 
помощи. Выбор учреждения для осуществления 
лечения делают, руководствуясь утвержденными 
порядками и маршрутами пациентов.

Ключевым интегрирующим компонентом мо-
дели выступает информационная система ‒ плат-

Рисунок 1. Формальная информационная (графическая) модель организации селективного 
популяционного скрининга рака предстательной железы с применением телемедицинских технологий

О.И. Аполихин, А.В. Сивков, И.А .Шадеркин, А.В. Владзимирский, 
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Вестник урологии
Urology Herald
2017;5(3):5-13



9

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

UROVEST.RU

форма агрегации и анализа данных, получаемых 
в процессе скрининговых обследований. Данная 
информационная система имеет клиент-сервер-
ную архитектуру, при этом используется «тон-
кий» клиент (веб-интерфейс для дистанционной 
работы с базами данных и инструментами анали-
за информации).

С функциональной точки зрения, информаци-
онная система включает в себя:

- веб-формы для анкетирования и калькуля-
ции рисков,

- модуль ведения медицинской документа-
ции (накопление текстовых данных),

- модуль лабораторных исследований,
- модуль радиологических исследований.
Веб-формы позволяют осуществлять непо-

средственное или дистанционное анкетирова-
ние (опросники «IPSS», «QOL») и предваритель-
ный расчет рисков наличия РПЖ (калькулятор 
«SWOP») для «селекции» лиц, подлежащих даль-
нейшему обследованию. Благодаря наличию ин-
формационной системы такое анкетирование 
может осуществляться вне медицинских органи-
заций, более того, самостоятельно, в условиях 
обычной жизни, посредством домашних ком-
пьютеров и смартфонов. Этим также реализует-
ся вовлеченность индивидуума в заботу о соб-
ственном здоровье (то есть достигается один из 
базовых принципов пациент-центрированного 
здравоохранения).

Результаты анализов крови (точнее, ПСА) 
накапливаются и анализируются посредством 
лабораторного модуля (он может представлять 
собой и самостоятельную распределенную лабо-
раторную информационную систему).

Исходя из возрастной подгруппы, результатов 
анкетирования и уровня ПСА возможно автома-
тическое формирование группы риска, подлежа-
щей дальнейшему углубленному обследованию. 
Сочетание веб-анкет и калькулятора рисков с 
лабораторной информационной системой уже 
создает базовый минимальный инструмент для 
популяционного скрининга РПЖ, который может 
быть вариантом выбора в условиях ограничен-
ных ресурсов. 

Тем не менее, «оптимальной конфигураци-
ей» следует считать выполнение рекомендован-
ного уровня (физикального осмотра, пальцевого 
исследования, трансректального ультразвуково-
го исследования (ТРУЗИ), урофлоуметрии) с на-
коплением соответствующих данных в модуле 
документов и радиологическом модуле пред-
лагаемой информационной системы. Медицин-
ские данные лиц из группы риска, полученные в 
процессе верификации и стадирования также на-
капливаются в указанных модулях. 

Информационная система для селективно-
го популяционного скрининга рака предста-
тельной железы должна находится в ведении 
медицинских организаций федерального уров-
ня. Это обеспечивает централизацию процес-
сов управления массовыми обследованиями и 
анализа данных, а также мониторинг логисти-
ки групп риска и лиц с установленным диагно-
зом как на региональном, так и на федераль-
ном уровнях.

Информационная система — инструмент 
выявления групп риска и обеспечения взаимо-
действия уровней медицинской помощи. В про-
цессе выполнения базового или рекомендо-
ванного уровней обследований медицинские 
данные поступают в базу информационной 
системы. По мере накопления врачи-специ-
алисты производят дистанционный анализ и 
отбор лиц в группу риска. Посредством комму-
никационных инструментов системы отслежи-
ваются результаты верификации для этих лиц 
и их дальнейшая логистика (в соответствии с 
установленными маршрутами). Таким обра-
зом, посредством информационной системы 
организация третичного уровня медицинской 
помощи или федеральный центр высокотехно-
логичной медицинской помощи могут дистан-
ционно реализовывать принятие организаци-
онно-диагностических решений и управление 
потоками обследуемых лиц, а также контро-
лировать соблюдение методологии и весь про-
цесс селективного популяционного скрининга.

Важно отметить, что разработанная модель 
обладает значительной гибкостью с точки зре-
ния физической реализации. В зависимости от 
уровня исходной информационно-коммуника-
ционной инфраструктуры, бюджета, локальных 
особенностей и т.д. информационная система 
для селективного популяционного скринин-
га РПЖ может быть реализована на базе от-
дельного оригинального системотехническо-
го решения или региональной медицинской 
информационной системы. В любом случае, в 
перспективе такой инструмент должен инте-
грироваться в Единую государственную инфор-
мационную систему здравоохранения.

Для обоснования валидности методики се-
лективного скрининга РПЖ использованы кри-
терии, рекомендованные Всемирной органи-
зацией здравоохранения. Указанные критерии 
должны быть соблюдены перед проведением 
скрининга в отношении любого состояния, так 
как они имеют фундаментальное значение для 
обеспечения целостности процесса скрининга 
[10, 11] (табл. 1).
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Таблица 1. Анализ соответствия разрабатываемой методики селективного скрининга критериям 
Всемирной организацией здравоохранения

Категория Эталонный критерий Оригинальный критерий 
(авторская методика)

Состояние Искомое состояние должно быть важной про-
блемой здоровья, анамнез которого, включая 
развитие от скрытого до выраженного заболе-
вания, должен быть правильно понят. Необ-
ходимо, чтобы состояние имело узнаваемую 
скрытую или раннюю симптоматическую ста-
дию.

Рак предстательной железы по темпам 
прироста заболеваемости и смертности 
занимает первое место среди онкологи-
ческих заболеваний (среди мужчин). Од-
ной из причин высокой смертности явля-
ется поздняя выявляемость РПЖ.

Диагноз Должен существовать подходящий диагности-
ческий тест, безопасный и приемлемый для 
охваченной популяции. 
Должна быть согласована политика, осно-
ванная на надежных результатах теста и на-
циональных стандартах, определяющих, кого 
следует считать пациентами, а весь процесс 
должен быть непрерывным.

Этапное применение анкетирования, ла-
бораторных, инструментальных (неинва-
зивных и инвазивных), патогистологиче-
ских методов исследования с доказанной 
ранее диагностической ценностью обе-
спечивает массовость, доступность, каче-
ство и индивидуализацию скрининговых 
мероприятий.

Лечение Для лиц, у которых выявлены заболевания 
или предболезненные состояния, должно 
существовать признанное и установленное 
лечение или вмешательство, а также должно 
быть доступно оборудование для лечения.

Четко сформированный алгоритм, вклю-
чающий верификацию диагноза у лиц из 
группы риска, выявление метастазирова-
ния, стадирование процесса, комплекс-
ного лечения. Разработан типовой марш-
рут пациента.

Стоимость Стоимость выявления случаев заболевания 
(включая диагностику и лечение) должна 
быть экономически сбалансирована с воз-
можными расходами на медико-санитарную 
помощь в целом.

Ранее доказаны (в сравнении) экономи-
ческие преимущества селективного скри-
нинга [3].

Как следует из таблицы, разрабатываемая 
методика селективного (этапного) скрининга с 
применением информационно-коммуникаци-
онных технологий отвечает базовым критериям 
Всемирной организацией здравоохранения.

Выводы

Онкологические поражения органов мочепо-
ловой системы представляют собой серьезную 
медико-организационную, социальную и фи-
нансовую проблему современного здравоохра-
нения. Высокий уровень неудовлетворительных 
результатов и смертности обусловлен низкой и 
поздней выявляемостью. Эпидемиологические 
показатели свидетельствуют о недостаточной 
эффективности существующих скрининговых 
программ. В условиях современного общества, 
информированности граждан и пациент-центри-
рованного подхода в здравоохранении полагаем 
необходимым модернизировать существующие 

подходы и методы на основе телемедицинских 
технологий.

Теоретически обоснована и разработана 
формальная информационная (графическая) 
модель организации селективного популяцион-
ного скрининга рака предстательной железы с 
применением телемедицинских технологий. 

В ее рамках скрининг осуществляется путем 
исследования целевой группы — мужчин стар-
ше 45 лет (всю выборку разделяют на подгруппы 
с «шагом» 5 лет). Обследование контингентов 
проводится на первичном уровне медицин-
ской помощи. Верифицирующие обследования 
сформированной группы риска и последующие 
стадирование и клиническую диагностику осу-
ществляют на третичном уровне медицинской 
помощи или в условиях федерального центра 
высокотехнологичной медицинской помощи. 
Ключевым интегрирующим компонентом моде-
ли выступает телемедицинская информацион-
ная система — платформа агрегации и анализа 
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данных, получаемых в процессе скрининговых 
обследований. 

Разработанная модель селективного (этапно-
го) скрининга с применением телемедицинских 
технологий отвечает базовым критериям Все-
мирной организацией здравоохранения.

Дальнейшие исследования будут состоять в 
апробации и изучении эффективности модели.

Исследование не имело спонсорской под-
держки. Авторы заявляют об отсутствии кон-
фликта интересов.
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Цитокины в определении тяжести активной фазы 
хронического пиелонефрита

Д.Г. Кореньков1, А.Л. Павлов2
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Введение. Диагностика обострения (активной фазы) хронического пиелонефрита в соответствии с 
концепцией роли иммунной системы в формировании и, в дальнейшем, утяжелении течения воспали-
тельного процесса является актуальной задачей. 

Цель исследования. Целью и задачами исследования явилось определение степени тяжести обо-
стрения хронического пиелонефрита путем исследования изменений уровня провоспалительных и 
антивоспалительных цитокинов в моче. 

Материалы и методы. У 64 больных с активной фазой хронического пиелонефрита в возрасте от 
25 до 65 лет представлены результаты исследования содержания провоспалительных(iL-1β, iL-6, iL-8, 
TNFα, iFNγ) и антивоспалительных(iL-2, iL-4, iL-10) цитокинов в моче, взятой из мочеточника, мочевого 
пузыря и в плазме крови с целью определения степени тяжести обострения хронического пиелонеф-
рита.

Результаты. Уровень провоспалительного цитокина iL-8 в моче из мочеточника пораженной почки 
может служить основным маркером, определяющим степень тяжести активной фазы хронического 
пиелонефрита.

При легкой степени обострения воспалительного процесса содержание iL-8 в моче из мочеточника 
больше, по сравнению с нормальными значениями, в 4 раза; при средней степени – в 8 раз, а при тя-
желом течении обострения хронического пиелонефрита – в 54 раза.

Выводы. Определение провоспалительных цитокинов в диагностике степени тяжести течения пи-
елонефрита имеет большое диагностическое и дифференциально диагностическое значение, что по-
зволит проводить дифференцированную терапию в зависимости от тяжести воспалительного процес-
са, улучшить результаты лечения. 

Ключевые слова: хронический пиелонефрит; тяжесть активной фазы хронического 
пиелонефрита; провоспалительные и антивоспалительные цитокины

  Для цитирования: Кореньков Д.Г., Павлов А.Л. Цитокины в диагностике тяжести активной фазы хроническо-
го пиелонефрита. Вестник урологии. 2017;5(3):14-21. DOI:10.21886/2308-6424-2017-5-3-14-21
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Cytokines in the diagnosis of the severity of the active phase 
of chronic pyelonephritis
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Introduction. cytokines may serve as markers of the inflammatory process during  exacerbation (i.w. 
active phase) and further progression of chronic pyelonephritis. The estimation of cytokine constellation in 
this field is important problem of clinical nephrology. 

Purpose of the study. the aim of the study was to evaluate the severity of chronic pyelonephritis during 
its exacerbation by measurement of cytokines concentration in urinalysis. 

Materials and methods. In 64 patients with active phase of chronic pyelonephritis at the age of 25 
to 65 years, the results of the study of the content of proinflammatory (iL-1β, iL-6, iL-8, TNFα, iFNγ) and 
anti-inflammatory (iL-2, iL-4, iL- 10) cytokines in urine taken from the ureter, bladder and blood plasma to 
determine the severity of exacerbation of chronic pyelonephritis.

Results. The level of proinflammatory cytokine iL-8 in urine from the ureter of the affected kidney 
can serve as the main marker determining the severity of the active phase of chronic pyelonephritis.
With a mild degree of exacerbation of the inflammatory process, the content of iL-8 in urine from the 
ureter is 4 times higher than normal values; at an average degree - in 8 times, and at a serious current of an 
exacerbation of a chronic pyelonephritis - in 54 times.

Conclusions. Determination of proinflammatory cytokines in the diagnosis of the severity of pyelonephritis 
flow has a large diagnostic and differential diagnostic significance that will allow for differentiated therapy 
depending on the severity of the inflammatory process and improve the results of treatment.

Key words: chronic pyelonephritis, severity of the active state of chronic pyelonephritis; 
inflammatory and anti-inflammatory cytokines
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Латентное течение хронического пиелонеф-
рита встречается в 15-20% случаев. Актуальность 
проблемы хронического пиелонефрита, осо-
бенно в фазе его обострения (активной фазе), 
обусловлена не только широкой распростра-
ненностью этого тяжелого заболевания, но и не-
решенностью многих вопросов патогенеза, диа-
гностики и лечения его рецидивов в зависимости 
от тяжести обострения воспалительного процес-
са [1-3].

В последние годы интенсивно разрабатыва-
ется концепция важнейшей роли иммунной си-
стемы в формировании и в дальнейшем утяже-

Введение

Пиелонефрит представляет собой вос-
палительное заболевание почек (или 
одной почки) инфекционного проис-

хождения с преимущественной локализацией 
патологического процесса в интерстициальной 
ткани и обязательным поражением чашечно-
лоханочной системы. Рецидивирующее течение 
хронического пиелонефрита отмечается в 80% 
всех случаев, при этом частота и степень актив-
ности обострений определяют тяжесть пораже-
ния почек.
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лении течения хронического пиелонефрита.
Однако многие аспекты иммунопатогенеза 

хронического пиелонефрита остаются неясными 
[3-4]. Убедительно доказано, что при воспали-
тельном процессе в почках подавляются как кле-
точные и гуморальные факторы иммунитета, так 
и факторы неспецефической резистентности [5], 
увеличивается содержание провоспалительных 
и антивоспалительных цитокинов в суточном ко-
личестве мочи [6-10].

Цитокины – это продуцируемые клетками 
низкомолекулярные пептиды, осуществляющие 
короткодистантную регуляцию межклеточных и 
межсистемных взаимодействий, определяющих 
выживаемость клеток, стимуляцию и ингибиро-
вание их роста, функциональную активность и 
апоптоз клеток.

При обострении воспалительного процесса 
в почках, в том числе и хронического пиелонеф-
рита, антигены микробных тел взаимодействуют 
с макрофагами, нейтрофилами, Т-хелперами и 
другими клетками крови в системе микроцирку-
ляции почек, а также клетками мышечного слоя 
и слизистой мочеточников, активируя синтез и 
выброс в почечный кровоток цитокинов, в том 
числе провоспалительных и противовоспали-
тельных интерлейкинов.

Провоспалительные цитокины – интерлейки-
ны - iL-1β, iL-6, iL-8, а также FNOα, iFNγ и другие – 
повышают проницаемость клеточных мембран, 
активируют сосудисто-тромбоцитарный гемостаз 
с микротромбообразованием в системе микро-
циркуляции почек, способствуют увеличению от-
ечности тканей при воспалении и вазодилатации 
в поврежденном органе за счет увеличения син-
теза оксида азота в эндотелии системы микро-
циркуляции.

Противовоспалительные интерлейкины (iL-2, 
iL-4, iL-10) являются антагонистами провоспали-
тельных цитокинов [5, 8, 11-16].

В связи с вышеизложенным, логично предпо-
ложить, что содержание про- и противовоспали-
тельных цитокинов, их соотношение в субстрате, 
продуцируемом больным органом, в данном 
случае – в моче, взятой из мочеточника поражен-
ной хроническим пиэлонефритом почки, могут 
считаться наиболее объективными показателями 
тяжести обострения воспалительного процесса.

Вместе с тем, в настоящее время тяжесть обо-
стрения хронического пиелнефрита оценивается 
по способу Г.Б. Шульцева и И.В. Бурцева в клас-
сификации А.Г. Брюховецкого (1991), определяю-
щему степень активности воспалительного про-
цесса по уровню лейкоцитурии и бактериурии в 
моче, полученной из мочевого пузыря [17, 18]. 
Эти признаки не могут быть достоверным крите-

рием интенсивности патологического процесса 
именно в почках, так как они характерны и для 
обострения хронического цистита, и для других 
сопутствующих пиелонефриту или вызывающих 
его заболеваниях урогенитальной сферы. Кро-
ме того, бактерии и лейкоциты, поступающие в 
мочевой пузырь из больной почки, разбавляются 
мочой здоровой почки, поэтому их концентра-
ция в мочевом пузыре при одностороннем пие-
лонефрите не может полностью отражать выра-
женность воспалительного процесса.

Цель исследования

Целью настоящего исследования явилось 
уточнение диагноза обострения хронического 
пиелонефрита путем исследования изменений 
уровня провоспалительных и антивоспалитель-
ных цитокинов в моче, оттекающей непосред-
ственно из очага воспаления, и сопоставления 
этих данных с клинической картиной активации 
воспалительного процесса для включения в те-
рапию в последующем дифференцированной 
иммунокоррекции в зависимости от тяжести те-
чения заболевания.

Задачи исследования:

1. У больных с клиническими проявлениями 
обострения (активной фазы) хронического пие-
лонефрита разной степени тяжести в моче, взя-
той из мочеточника пораженной почки, из моче-
вого пузыря, а также в плазме крови определить 
уровень провоспалительных (iL-1β, iL-6, iL-8, 
TNFα, iFNγ) и антивоспалительных цитокинов (iL-
2, iL-4, iL-10).

2. На основании полученных данных выявить 
ведущий критерий, изменение которого соответ-
ствует степени тяжести клинических проявлений 
обострения хронического пиелонефрита, позво-
ляет выделить: легкое течение процесса; тече-
ние процесса средней тяжести; тяжелое течение 
процесса, а также провести дифференциальный 
диагноз между пиэлонефритом и другими вос-
палительными заболеваниями урогенитальной 
области.

Материалы и методы 

У 64 больных с активной фазой хронического 
пиелонефрита различной клинической степени 
тяжести, осложнившего мочекаменную болезнь, 
в возрасте от 25 до 65 лет и старше, с длитель-
ностью заболевания от 3-х до 20 лет (из них 67,2 
% женщины и 32, 8 % - мужчин), в моче, взятой 
из мочеточника пораженной почки (при одно-
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стороннем пиелонефрите), в моче, взятой из 
мочевого пузыря, а также в плазме крови опре-
делялся уровень провоспалительных и противо-
воспалительных цитокинов.

Нормальным считали уровень цитокинов, 
который определяли у 32 здоровых волонтеров 
в возрасте от 25 до 32 лет. Следует особо под-
черкнуть, что содержание цитокинов в моче из 
мочеточника и в моче, полученной из мочевого 
пузыря у здоровых людей, практически должно 
быть одинаковым. Поэтому в контрольной груп-
пе содержание цитокинов определялось в моче, 
взятой только из мочевого пузыря (табл. 1).

Все пациенты были распределены на три 
группы в зависимости от клинических проявле-
ний тяжести обострения хронического пиелонеф-
рита по классификации А.Г. Брюховецкого, 1991.

В I группу вошли больные 1-й степени тяжести 
обострения по этой классификации с жалобами 
на умеренные боли в пояснице, легким ознобом, 
субфебрильной температурой тела, умеренным 
лейкоцитозом. 

II группу составили пациенты 2-й степени тя-
жести, с жалобами на значительные боли в по-
яснице, особенно на стороне поражения, озно-
бами, повышенной потливостью, повышением 
температуры тела до 38-39°С, увеличением СОЭ 
и выраженным лейкоцитозом.

Больные III группы (3-я степень тяжести по 
той же классификации) отличались тяжелым 
общим состоянием, адинамией, проливным по-
том, повышением температуры тела до 39-40°С, 
нарушением функции почек. В последующем 
оказалось, что эти клинические проявления у не-
скольких пациентов I и II группы были обуслов-
лены обострением хронического простатита или 
хронического цистита.

Содержание цитокинов определялось с ис-
пользованием наборов реагентов ТОО «Ци-
токин» (г. Санкт-Петербург). Измерение кон-
центрации цитокинов проводилось методом 
твердофазного иммуноферментного анализа с 
помощью двойных антител. Экстинция образцов 
осуществлялась спектрометрически при длине 
волны 450нм [14].

Катетеризация мочеточника пораженной 
почки проводилась с помощью стерильных ка-
тетеров длиной 50-60 см и диаметром от 1 до 3 
мм (до №9 по шкале Шарьера), наиболее часто 
использовались катетеры № 4-6. При двухсто-
роннем пиелонефрите катетеризировался толь-
ко один мочеточник. После введения цистоскопа 
в мочевой пузырь, наполненный раствором NaCl 
0,9%, пуговку окуляра устанавливали в положе-
ние 5 часов по циферблату для катетеризации 
левого, или 7 часов – для катетеризации право-

го мочеточника. Легкими поворотами цистоско-
па вокруг его продольной оси отыскивали устье 
мочеточника и, надвигая на него объектив ци-
стоскопа, проводили катетер в мочеточник на 2-3 
см. Моча из мочеточника забиралась стериль-
ным шприцем и хранилась до исследования в хо-
лодильнике при температуре 18°С в течение 2-3х 
недель. Следует особо подчеркнуть, что при ка-
тетеризации мочеточника ни в одном наблюде-
нии исследования не было отмечено утяжеление 
воспалительного процесса.

Результаты и обсуждение

На основании полученных результатов кли-
нические проявления тяжести обострения (ак-
тивной фазы) хронического пиелонефрита в трех 
упомянутых группах были дополнены данными 
об уровне провоспалительных цитокинов в моче, 
полученной из мочеточника. Таким образом, для 
уточнения диагноза целесообразно было выде-
лить: 

– легкое обострение хронического пиелонеф-
рита (I группа),

– обострение средней тяжести (II группа),
– тяжелое течение обострения (III группа).
Представляется, что наиболее достоверно ха-

рактеризовать степень тяжести поражения почки 
могут только данные исследования мочи, взятой 
из соответствующего мочеточника.

Как следует из таблицы 1, наиболее значи-
мые и высоко достоверные изменения уровня 
провоспалительных цитокинов отмечались в 
моче, взятой из мочеточника пораженной почки 
у всех исследуемых больных при обострении од-
ностороннего пиелонефрита, особенно во 2-ой 
и 3-й группах. В то же время, содержание анти-
воспалительных цитокинов увеличивалось, но не 
столь значительно (табл. 2). Так, уровень провос-
палительного цитокина iL-8 у больных легкой сте-
пени обострения (I группа) был выше в 4 раза в 
моче из мочеточника пораженной почки по срав-
нению с нормальными значениями (135±5,6 пкг/
мл к 35±7пкг/мл). 

У пациентов с обострением средней тяжести 
(II группа) уровень iL-8 был в 8 раз выше нормы 
(278±37 пкг/мл к 35±7пкг/мл), а в третьей группе 
(тяжелое течение обострения) - в 54 раза (табл. 
1). В тоже время, содержание iL-8 в моче, взятой 
из мочевого пузыря больных I и II групп, было 
меньше, чем в моче из мочеточника пораженной 
почки в 2,5-3 раза (табл. 1).

Уровень TNFα и iL-6 в моче из мочеточника 
пораженной почки при обострении хроническо-
го пиелонефрита был также высоким, особенно у 
пациентов II и III групп, но изменялся в сравнении 
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Таблица1. Изменения уровня провоспалительных цитокинов в моче в зависимости от тяжести 
активной фазы хронического пиелонефрита

Этапы исследования Норма
n = 32

I группа
n = 20

II группа
n = 26

III группа
n = 18Показатели

iL-8
Мч, пкг/мл 35 ± 7,0 135 ± 1,7* 278 ± 37,0* 1890 ± 250**
МП, пкг/мл 35 ± 7,0 50 ± 7,8* 94 ± 8,2** 629 ± 54,0**
ПК, пкг/мл 76 ± 3,0 83,0 ± 17,0 115 ± 17,0* 242 ± 37,0**

iL-6
Мч, пкг/мл 36,5 ± 2,5 73 ± 4,0* 114 ± 28,0* 795 ± 13,0**

МП, пкг/мл 36,5 ± 2,5 44 ± 3,0 75 ± 4,3* 329 ± 41,0*
ПК, пкг/мл 42 ± 6,0 63 ± 4,0* 124 ± 3,8* 172 ± 16**

iL - 1 β
Мч, пкг/мл 42 ± 4,0 126 ± 8,0** 210 ± 13,0** 294 ± 30**
МП, пкг/мл 42 ± 4,0 75,0 ± 4,0* 147 ± 9,0** 169 ± 12,0**
ПК, пкг/мл 37 ± 2,0 55 ± 3,0* 74 ± 7,0* 110 ± 23,0**

TNFα
Мч, пкг/мл 40 ± 3,0 86 ± 5,0* 160 ± 21,0** 946 ± 75,0**
МП, пкг/мл 40 ± 3,0 60 ± 4,0* 96 ± 5,0** 436 ± 68,0**
ПК, пкг/мл 62 ± 9,0 83 ± 8,0* 136 ± 17,0* 248 ± 32,0**

iNFγ
Мч, пкг/мл 41 ± 3,0 84 ± 5,0** 140 ± 8,0** 238 ± 21,0**
МП, пкг/мл 41 ± 3,0 47 ± 2,0 69 ± 4,0* 95 ± 9,0*
ПК, пкг/мл 46 ± 2,0 75 ± 4,0* 105 ± 8,0** 127 ± 6,0**

Условные обозначения: Мч – мочеточник, МП – мочевой пузырь, ПК – плазма крови.
Достоверность различий: * р - < 0,05; ** р - < 0,001 (сравнение с нормой)

Таблица 2. Изменения уровня антивоспалительных цитокинов в моче в зависимости от тяжести 
активной фазы хронического пиелонефрита

Этапы исследования Норма
n = 32

I группа
n = 20

II группа
n = 26

III группа
n = 18Показатели

iL-2
Мч, пкг/мл 2,8 ± 0,5 5 ± 0,3 8 ± 0,8* 12 ± 2,0**
МП, пкг/мл 2,8 ± 0,5 3,0 ± 0,6 4,5 ± 0,7* 5 ± 6,8*
ПК, пкг/мл 3 ± 0,3 3,8 ± 0,2 4,3 ± 0,5* 4,7 ± 0,6**

iL-4
Мч, пкг/мл 36 ± 3,0 108 ± 7,0** 216 ± 8,0** 290 ± 15,0**
МП, пкг/мл 36 ± 3,0 67 ± 2,0* 123 ± 7,0** 164 ± 10,0**
ПК, пкг/мл 43 ± 2,0 129 ± 9,0** 172 ± 11,0** 215 ± 17,0**

iL- 10
Мч, пкг/мл 38 ± 5,0 79 ± 3,0* 152 ± 12,0** 228 ± 21,0**
МП, пкг/мл 38 ± 5,0 54,5±2,0* 79 ± 7,0** 107 ± 15,0**
ПК, пкг/мл 39 ± 4,0 117 ± 8,0** 195 ± 14,0** 273 ± 20,0**

Условные обозначения: Мч – мочеточник, МП – мочевой пузырь, ПК – плазма крови
Достоверность различий: * р - < 0,05; ** р - < 0,001 (сравнение с нормой)

 Д.Г. Кореньков, А.Л. Павлов
ЦИТОКИНЫ В ОПРЕДЕЛЕНИИ ТЯЖЕСТИ АКТИВНОЙ ФАЗЫ 
ХРОНИЧЕСКОГО ПИЕЛОНЕФРИТА

Вестник урологии
Urology Herald

2017;5(3):14-21



19

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

UROVEST.RU

со своими нормальными значениями в гораздо 
меньшей степени, чем уровень iL-8 (табл. 1). Так, 
содержание TNFα в моче мочеточника поражен-
ной почки у больных I группы исследования было 
выше нормы в 2 раза (86±5 пкг/мл), у пациентов 
II группы – выше нормы в 4 раза (160±21 пкг/мл) 
и у больных III группы – выше нормы в 24 раза 
(946±173 пкг/мл).

Изменения, подобные сдвигам уровня TNFα, 
наблюдались при исследовании содержания ци-
токинов: iL- β, iL-6, iFNγ в моче из мочеточника 
пораженной почки (табл. 1.): их уровень у боль-
ных I и II групп увеличивался в 2-3 раза выше нор-
мальных значений, а у пациентов III группы – в 
6-7раз (табл. 1.)

При этом в моче из мочевого пузыря значе-
ния показателей провоспалительных цитокинов 
были в 2 раза ниже, чем в моче из мочеточника. 
Снижение уровня практически всех исследую-
мых цитокинов в моче из мочевого пузыря в 1,5-2 
раза по сравнению с таковым в моче мочеточни-
ка при обострении одностороннего пиелонефри-
та можно объяснить разведением концентрации 
цитокинов из пораженной почки мочой здоро-
вой почки, поступающей в мочевой пузырь.

Таким образом, наиболее информативным 
для оценки тяжести воспалительного процесса 
при обострении хронического обструктивно-
го пиелонефрита является уровень iL-8 из мочи 
мочеточника пораженной почки, который уве-
личивается приблизительно в 4 раза при легком 
обострении, при обострении средней тяжести – 
в 8 раз, при тяжелом обострении – в 54 раза, по 
сравнению с нормальными значениями.

Уровень антивоспалительных цитокинов (iL-
2, iL-4, iL-10) в моче, взятой из мочеточника по-
раженной почки при обострении хронического 
пиелонефрита, также повышался на всех этапах 
исследования, но не столь значительно, как со-
держание iL-8 (от 2 до 8 раз по сравнению с нор-
мой) (табл. 2), причем их концентрация в мо-
чевом пузыре была ниже, чем в мочеточнике в 
1,5-2 раза. 

Интересно отметить, что у 8 больных средней 
и тяжелой степени клинически диагностирован-
ного обострения одностороннего пиелонефри-
та содержание провоспалительных цитокинов в 
мочевом пузыре практически не отличалось от 
такового из мочи пораженной почки, что могло 
свидетельствовать об обострении двухсторон-
него пиелонефрита (IL-8 – 260 мкг/мл у больных 
II группы и 1730 мкг/мл у пациентов III группы). 
Этот диагноз был подтвержден УЗИ-исследова-
нием.

У 6-ти пациентов II и III группы содержание 
провоспалительных цитокинов в моче, взятой из 

мочевого пузыря, было значительно выше, чем в 
моче, полученной из мочеточника пораженной 
почки (iL-8 420 пкг/мл во II группе; iL-8 2500 пкг/
мл у больных III группы). Очевидно, что эти дан-
ные говорят не только об обострении хрониче-
ского пиелонефрита, но и о наличии обострения 
воспалительного процесса в мочевом пузыре 
или мочевыводящих путях.

Повышение уровня провоспалительных цито-
кинов в плазме крови исследуемых больных при 
обострении хронического пиелонефрита было 
незначительным: в I и II группах в 1,5-2,3 раза, по 
сравнению с нормой, и в 3-4 раза – у больных III 
группы. Однако у 2 пациентов III группы отмеча-
лось повышение iL-8 в плазме в 7 раз выше нор-
мы (с 242 до 1694 пкг/мл), iL-6 – в 5 раз (172 до 
860 пкг/мл) и TNFα в 6 раз (с 248 до 860 пкг/мл), 
что совпало с клиникой и диагнозом уросепсис, 
подтвержденного данными прокальцитониново-
го теста. 

Следует подчеркнуть, что клинические про-
явления обострения хронического пиелонеф-
рита в классификации А.Г. Брюховецкого можно 
наблюдать и при других острых заболеваниях 
мочеполовой системы (обострении простатита, 
цистита, уретрита, например). В наших наблюде-
ниях у 2 пациентов с обострением хроническо-
го простатита (не вошедших в основные группы 
исследования) отмечались выраженные боли в 
пояснице, гипертермия. Лейкоцитурия составля-
ла более 50000 в 1 мл, а количество бактериаль-
ных тел в моче из мочевого пузыря превышало 
100000 в 1 мл.  По данным исследования мочи из 
мочеточника и УЗИ, почки в воспалительный про-
цесс вовлечены не были. Подобные клинические 
проявления (гипертермия, ознобы, боли в пояс-
нице, лейкоцитурия, бактерийурия) были отме-
чены и у 3 больных с обострением хронического 
цистита. При этом, как и при обострении хрони-
ческого простатита, при цистите уровень провос-
палительных цитокинов в моче из мочеточников 
был в пределах нормы, а в моче из мочевого пу-
зыря – в 4- 5 раз выше нормы.

Таким образом, можно утверждать, что под-
тверждение диагноза обострения хронического 
пиелонефрита и уточнение степени тяжести про-
цесса требует исследования содержания наибо-
лее информативных маркеров воспаления непо-
средственно в очаге поражения.

Выводы

1. Определение провоспалительных цитоки-
нов в моче, взятой из мочеточника, и сравнение 
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результатов этого анализа с данными анализа 
мочи из мочевого пузыря имеет большое диа-
гностическое и дифференциально диагностиче-
ское значение.

2. Уровень провоспалительного цитокина iL-8 
в моче из мочеточника пораженной почки может 
служить основным маркером, определяющим 
степень тяжести активной фазы хронического пи-
елонефрита.

При легкой степени обострения воспалитель-
ного процесса содержание iL-8 в моче из моче-
точника больше, по сравнению с нормальными 
значениями, в 4 раза; при средней степени – в 8 
раз, а при тяжелом течении обострения хрониче-
ского пиелонефрита – в 54 раза.

3. Уточнение диагноза обострения (активной 
фазы) хронического пиелонефрита с помощью 
определения уровня лейкоцитов, микробных 
тел, а также провоспалительных цитокинов в 
моче из мочевого пузыря недостаточно объек-
тивный способ, поскольку изменение этих по-
казателей характерно и для других заболеваний 
урогенитальной сферы.

4. Выраженность воспалительного процесса в 
почке при одностороннем пиелонефрите невоз-

можно достоверно определить по концентрации 
упомянутых субстратов в моче мочевого пузыря, 
так как моча, поступающая из пораженной почки 
должна «разбавляться» мочой из здоровой поч-
ки.

5. Содержание iL-8 в моче мочевого пузыря, 
равное таковому из мочи, взятой из мочеточни-
ка пораженной почки, может свидетельствовать 
о двухстороннем пиелонефрите, а его высокий 
уровень, значительно превышающий содержа-
ние в моче, взятой из мочеточника, следует рас-
ценивать как результат возможного присоедине-
ния воспалительного процесса в мочевом пузыре 
или мочевыводящих путях.

6. Уровень провоспалительных цитокинов 
(iL-6, iL-8, ТNFα) в плазме крови, превышающий 
нормальные значения в 5-7 раз при обострении 
хронического пиелонефрита, свидетельствует 
о возможности развития уросепсиса, что под-
тверждается значениями прокальцитонинового 
теста.

Исследование не имело спонсорской под-
держки. Авторы заявляют об отсутствии кон-
фликта интересов.
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Введение. В исследовании определялись доступные и высокоспецифичные морфологические ме-
тодики исследования, позволяющие диагностировать степень выраженности дисплазии соединитель-
ной ткани (ДСТ) у детей с аномалиями мочевыделительной системы (АМВС). 

Материалы и методы. Работа основана на результатах обследования и лечения 143 больных детей 
в возрасте от 6 месяцев до 18 лет с диагнозом обструкция ПУС с гидронефрозом различной степени 
и дисплазией устьев мочеточников с ПМР I-V степени. У детей с АМВС (гидронефроз и ПМР) имеется 
сильная прямая корреляция между степенью выраженности ДСТ и степенью тяжести заболевания (p = 
0,001, χ2 = 20,985). 

Результаты и обсуждение. При морфологическом исследовании мочеточников с использованием 
иммуногистохимического анализа у больных с тяжелой степенью ПМР и гидронефроза на фоне вы-
раженных проявлений ДСТ были обнаружены достоверные изменения строения волокон соедини-
тельной ткани в виде значительной фрагментации и хаотичного расположения волокон коллагенов I 
и IV типов эластический каркас мочеточника подвергался значительным изменениям (p = 0,001, χ2 = 
26,796). 

Выводы. Таким образом, хирургический подход в лечении АМВС у детей необходимо строить диф-
ференцированно в зависимости от степени выраженности ДСТ.

Ключевые слова: аномалии мочевыделительной системы; дисплазия соединительной ткани; 
иммуногистохимическое исследование; дети
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 Influence of Morphological Manifestations of Connective Tissue 
Dysplasia in Children with Anomalies of the Urinary System
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Introduction. In the study determined accessible and highly specific morphological research techniques to diagnose 
the severity of the connective tissue dysplasia (CTD) in children with anomalies of the urinary system (AUS). 

Materials and methods. The work is based on the results of treatment of 143 children aged 6 months to 18 years 
with the diagnosis of PUS obstruction with hydronephrosis and vesicoureteral reflux I-V degrees. In children with AUS 
(hydronephrosis and vesicoureteral reflux), there is a strong direct correlation between the degree of CTD and the 
severity of the disease (p = 0.001, χ2 = 20.985). 

Results. In the morphological study of ureters using immunohistochemistry in patients with severe vesicoureteral 
reflux and hydronephrosis against the background of severe manifestations of CTD, significant changes in the structure 
of connective tissue fibers were observed in the form of significant fragmentation and chaotic arrangement of the fibers 
of collagens type I and type IV. The elastric ureteric framework was subjected to significant changes (p = 0.001, χ2 = 
26.796). 

Conclusions. Thus, the surgical approach in the treatment of AUS in children must be differentiated depending on 
the degree of CTD expression.

Key words: hydronephrosis; vesicoureteral reflux; connective tissue dysplasia; 
immunohistochemistry; children
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Ведение

Аномалии мочевыделительной системы 
(АМВС) относятся к достаточно часто 
встречающейся врождённой патоло-

гии, так как их распространенность в популяции 
составляет в среднем 5–14% [1]. Также отмечает-
ся тенденция к прогрессирующему увеличению 
частоты рождаемости детей с подобными поро-
ками развития [2, 3]. Кроме того, значимость па-
тологии обусловлена её ассоциацией с выражен-
ными отклонениями в развитии и нарушением у 
ребенка функции органов, что приводит к значи-
тельному снижению качества жизни. 

Клиническую симптоматику АМВС суще-
ственным образом отягощают нередкие сопут-

ствующие явные пороки развития других орга-
нов: репродуктивной системы, органов дыхания, 
желудочно-кишечного тракта и пр. [4, 5]. Несмо-
тря на то что у значительной части пациентов с 
АМВС отсутствуют выраженные дефекты других 
органов, при этом повышается риск появления 
изменений строения соединительной ткани по 
типу её дисплазии (ДСТ), подразумевающей мор-
фологическую дезорганизацию этой ткани с по-
явлением функциональных нарушений органов 
или даже их малых аномалий [6].

С этих позиций проблема АМВС до настояще-
го времени остается мало изученной. Не прово-
дились исследования, посвящённые изучению 
взаимосвязи АМВС при отсутствии пороков раз-
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вития других органов, с одной стороны, и обще-
го соединительнотканного статуса, с другой сто-
роны [7]. Важно также и то, что лечение детей с 
АМВС включает хирургический этап коррекции 
порока, что предъявляет повышенные требова-
ния к компенсаторному потенциалу организма 
ребенка [8, 9, 10]. 

Цель исследования: определить влияние тя-
жести проявления ДСТ на тактику лечения детей 
с аномалиями мочевыделительной системы.

Материалы и методы

Работа основана на результатах обследования 
и лечения 143 больных детей в возрасте от 6 
месяцев до 18 лет с диагнозом обструкция ПУС с 
гидронефрозом различной степени и дисплазией 
устьев мочеточников с ПМР I–V степени. 
Исследование проводилось с 2005 по 2015 гг. в 
урологическом отделении  ГБУЗ СК «Городская 
клиническая больница скорой медицинской 
помощи» г. Ставрополя. Среди исследуемых 
больных не выявлено дифференцируемых форм 
ДСТ по типу синдрома Марфана, Элерса-Данлоса 
и др. Оценку выраженности проявлений ДСТ 
осуществляли по классификации Т.И. Кадуриной 
и В.Н. Горбуновой [11].

Всего обследованы 48 детей с гидронефрозом. 
В группу вошли 37 (77,1%) мальчиков и 11 (22,9%) 
девочек. В зависимости от степени гидронефроза 
пациенты распределились следующим образом: 
с гидронефрозом I степени — 9 (18,8%) человек; 
с гидронефрозом II степени — 12 (25,0%); с 
гидронефрозом IIIА степени — 27 (56,3%). Дети 
с гидронефрозом IIIБ степени в исследование не 
вошли.

В группу пациентов с ПМР вошли 95 детей в 
возрасте от 6 месяцев до 18 лет (средний возраст 
составил 4,7±1,8 года). Из них мальчиков было 
13 (13,7%), девочек — 82 (86,3%). В зависимости 
от степени ПМР пациенты распределились 
следующим образом: с I степенью — 18 (18,9%) 
человек; со II степенью — 30 (31,6%); с III степенью — 
27 (28,42%); с IV степенью — 12 (12,4%); с V 
степенью — 8 (8,4%). 

Детям с ПМР I-III степени и фенотипическими 
проявлениями ДСТ легкой степени проводили 
эндоколлагенопластику. Пациентам с умеренной 
или выраженной степенями ДСТ и нарастании 
ПМР, а также при IV-V степенях ПМР проводили 
внутрипузырную пластику по методике П.И. Чу-
макова и А.П. Татаркина [12]. 

Пациентам при прогрессировании гидронеф-
роза, начиная со второй его степени с феноти-
пическими проявлениями ДСТ легкой степени, 
проводили баллонную дилатацию мочеточника 

с последующим стентированием. В случае даль-
нейшего прогрессирования гидронефроза и при 
IIIА степени проводили оперативное лечение по 
методу Андерсона–Хайнса. 

Морфологическое исследование проводилось 
на базе патологоанатомического отделения 
ГБУЗ СК «ГКБ СМП» г. Ставрополя (заведующая 
отделением Л.П. Гордеева) и лаборатории 
иммуноморфологии ГБУ Ростовской области 
«Патолого-анатомическое бюро» (заведующий 
лабораторией д.м.н. А.Э. Мационис). Пациентам, 
подвергшимся оперативному лечению, 
проводилось гистологическое исследование 
участка мочеточника и кожи, взятой из 
области операционного разреза. Выполнялась 
сравнительная оценка у детей, которые имели 
выраженные признаки ДСТ, и пациентов, не 
имевших признаков ДСТ.

Полученные срезы окрашивали гематокси-
лином и эозином для выявления ретикулино-
вых волокон использовался метод серебрения 
по  Футу (набор Silver Impregnation производства 
Bio-Optika, Италия),  трехцветное окрашивание 
по Массон с анилиновым синим (набор Masson 
Trichrome производства Bio-Optika, Италия) [13].

С помощью иммуногистохимического ис-
следования определяли экспрессию белков 
Collagen I и Collagen IV с использованием пер-
вичных моно- и поликлональных антител и си-
стемы визуализации Dako EnVision System + 
Peroxidase (DAB) (antirabbit, antimouse), (Dako 
Denmark A/S)., Mouse/Rabbit PolyScan™ HRP/DAB 
Detection System (Cell Marque Corporation, США) 
, UltraVision LP Detection System HRP Polymer & 
DAB Plus Chromogen (Lab Vision Products Thermo 
Fisher Scientific, Великобритания) в соответствии 
с протоколами фирм-производителей. Использо-
вали следующие первичные антитела: Collagen I 
Type, clone EP236, mouse, 1:200  (Epitomix, USA) и 
Collagen IV, клон CIV 22, разведение 2:100 (Dako 
Denmark A/S) [14].

Анализ достоверности различий в группах 
проводился методами вариационной статистики 
в лицензионной компьютерной программе «Sta-
Ɵ sƟ ca 10.0» (StatSoŌ , USA) русифицированная. 
Анализ данных включал стандартные методы 
описательной и аналитической статистики. 
Для сравнения средних значений выборок 
использовались t-тест для независимых выборок 
(тест Стьюдента), t-тест для зависимых выборок, 
однофакторный дисперсионный анализ (ANOVA). 
Кроме того, использовали непараметрические 
критерии различия двух выборок (χ², критерий 
Фишера). Различия между группами при р<0,05 
расценивали как значимые, р<0,01 — очень 
значимые.
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Таблица 1. Распределение степени выраженности ПМР у пациентов в зависимости от тяжести ДСТ

Степень
ДСТ

Степень ПМР

ДостоверностьI 
степень

II
степень

III
степень

IV 
степень

V
степень

Тяжелая 2 3 5 7 4 p = 0,001,
χ2 = = 17,646

Умеренная 7 10 16 4 5 p =0,195
χ2 = 6,059,

Легкая 9 17 6 - - p = 0,000,
χ2 =20,985

Всего 18 30 27 11 9

Таблица 2. Распределение степени выраженности гидронефроза у пациентов
в зависимости от тяжести ДСТ

Степень ДСТ
Степень гидронефроза

Достоверность
I II IIIА

Выраженная
- 3 9 p = 0,091,

χ2= 4,792 

Умеренная
3 6 10 p = 0,978,

χ2= 0,045 

Легкая
5 6 5 p = 0,083,

χ2= 4,987 
Всего 8 15 24

Результаты и обсуждение

Среди пациентов с первой степенью ПМР лег-
кая степень тяжести ДСТ выявлена у 9 (50,0%) че-
ловек, умеренная степень тяжести — у 7 (38,9%), 
тяжелая степень — у 2 (11,1%) (табл. 1). В группе 
пациентов со II степенью ПМР легкая степень тя-
жести ДСТ выявлена у 17 (56,6%), умеренная сте-
пень тяжести — у 10 (33,4%), тяжелая степень — 
у 3 (10,0%). Среди пациентов с III степенью ПМР 
легкая степень тяжести ДСТ — у 6 (22,2%), уме-
ренная степень тяжести — у 16 (59,3%), тяже-
лая степень тяжести — у 5 (18,5%). У пациентов 
с IV степенью ПМР легкая степень тяжести ДСТ 
не встречалась, умеренная степень тяжести – 
у 4 (37,4%), выраженная степень тяжести – у 7 
(62,6%). В группе пациентов с V степенью ПМР 
легкая степень тяжести ДСТ не выявлена, встре-
чалась умеренная степень тяжести — у 5 (55,6%) 
и выраженная степень тяжести ДСТ – у 4 (44,4%). 

При оценке степени ДСТ проявлений у паци-
ентов с различной выраженностью гидронефроза 
выявлено: у пациентов с гидронефрозом I степе-
ни легкая ДСТ – 5 (62,5%), умеренная – 3 (37,5%), 

выраженная ДСТ в данной группе не встречалась 
(табл. 2). У пациентов с гидронефрозом II степе-
ни легкая ДСТ встречалась у 6 человек (40%), уме-
ренная у 6 (40%), выраженная у 3 (20%). Среди 
пациентов с III степенью гидронефроза легкая 
степень ДСТ встречалась у 5 (20,8%), умеренная у 
10 (41,6%), выраженная у 9 человек (41,6%). 

Полученные данные сравнительного фено-
типического анализа, проведённого у детей с 
АМВС, указывают на присутствие системного 
характера вовлеченности соединительной тка-
ни всего организма в процесс её дезинтеграции 
даже при отсутствии больших пороков развития 
в других органах и тканях. 

Детям, которым проводилось оперативное 
лечение, выполняли гистологическое исследо-
вание участка мочеточника и кожи, взятой из 
области оперативного доступа. В результате про-
веденного исследования отмечался ряд отличий 
в структурных изменениях соединительной тка-
ни у пациентов с ДСТ по сравнению с детьми, не 
имевшими ДСТ. Морфологические изменения, 
имевшие место в мочеточниках и коже, взятой 
из области оперативного доступа, показали на-
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личие достоверных изменений (p=0,001, χ2=17,7) 
со стороны структуры соединительной ткани у 
пациентов с тяжелой степенью ДСТ.

Главным признаком дисплазии соединитель-
ной ткани в мочеточниках являлось нарушение 
ориентации гладкомышечных волокон, которые 
в норме формируют два слоя ориентированных в 
перпендикулярном направлении по отношению 
друг к другу мышечных пучков. При этом при дис-
плазии такая стратификация была плохо различи-
ма: между мышечными волокнами отмечалось 
повышенное количество соединительной ткани 
и сглаживание сосочковых складок мочеточни-
ков (рис. 1). Соединительная ткань представлена 
коллагеновыми волокнами, венозные сосуды, 
как правило, паретически расширены. Эластиче-
ские волокна становились более грубыми и пло-
хо ориентированными. За счет этого изменялась 
способность мочеточника к расширению и пери-
стальтическим сокращениям. В мышечном слое 
и адвентиции эластические волокна располага-

лись хаотично и были неравномерно утолщены. 
Эластическая мембрана артерий практически не 
прослеживается.

При иммуногистохимическом исследовании 
волокна коллагена I типа при ДСТ в стенке мо-
четочника были утолщены и распределены не 
равномерно. Вокруг сосудов артериального типа 
отмечалось повышенное содержание волокон 
коллагена I типа. При этом эластическая мем-
брана была неразличима. С другой стороны, в 
собственной пластинке уротелия слизистой мо-
четочника коллаген IV типа был различим в виде 
фрагментов и обнаруживался в стенках сосудов. 
Особенно обращала на себя внимание особен-
ность отложения IV типа коллагена в крупных ар-
териях. Последний приобретал патологический 
характер, поскольку волокна коллагена IV типа 
оплетали практически каждую гладкомышечную 
клетку стенки артерий. 

В стенке стенозированного мочеточника при 
трехцветном окрашивании по Массону отмеча-

Рисунок 1. Гистологическое исследование мочеточника у ребенка с тяжёлой степенью ДСТ: А – трехцветное 
окрашивание по Массону. Увеличение х200; Б – окраска импрегнацией серебром по Футу. Увеличение 

х200; В – ИГХ против Collagen I. Увеличение х200; Г – ИГХ против Collagen IV. Увеличение х200
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Рисунок 2. Гистологическое исследование стриктуры мочеточника у ребенка с тяжёлой степенью ДСТ: 
А – трехцветное окрашивание по Массону. Увеличение х400; Б - окраска импрегнацией серебром 

по Футу. Увеличение х400

лось развитие коллагеновых волокон. Коллаге-
новые волокна утолщены и хаотично располо-
жены (рис. 2). Массивные отложения коллагена 
выявлялись и периваскулярно. В участках, где 
мышечные волокна еще сохранены, было видно, 
как грубые коллагеновые волокна прорастали в 
мышечные пучки с их деформацией. Значитель-
ным изменениям при формировании стриктур 
подвергался и эластический каркас мочеточника. 
При этом эластические волокна располагались 
хаотично и были неравномерно утолщены.

Среди детей с легкой степенью тяжести ДСТ 
рецидивов и осложнений после оперативного 
лечения гидронефроза и ПМР не отмечали. Вме-
сте с тем, использование баллонной дилатации 
катетером с последующим стентированием и 
учетом степени выраженности ДСТ позволило со-
кратить количество отрицательных результатов 
(рестеноз ПУС, нарастание степени гидронефро-
за, ухудшение секреторно–выделительной функ-
ции, истончение почечной паренхимы) до 10,0%. 
Среди 28 детей с выраженными проявлениями 
ДСТ, оперированных по поводу гидронефроза 
(операцией Андерсона–Хайнса) отрицательных 
результатов не наблюдали.

Результаты лечения детей с ПМР, отягощён-
ного ДСТ, также показали, что выздоровление 
(положительный результат) после эндоколлаге-
нопластики и антирефлюксной пластики по Чума-
кову-Татаркину отмечали достоверно (p = 0,001, 
χ2 = 22,689) чаще после открытого оперативного 
вмешательства. После оперативного лечения 33 
детей отмечался 1 рецидив рефлюкса после ан-

тирефлюксной пластики по Чумакову-Татаркину. 
ДСТ связана с нарушением синтеза и функ-

ционирования белков коллагена и эластина. При 
этом ДСТ представляет собой полисистемную 
патологию, в основе которой лежат дефекты син-
теза и/или катаболизма компонентов внеклеточ-
ного матрикса. В результате неблагоприятных 
воздействий на плод в период внутриутробного 
развития на фоне генетической предрасполо-
женности к нарушению нормального эмбриоге-
неза возникают недифференцированные формы 
ДСТ у детей АМВС [2, 4, 8].

Таким образом, использование комплексно-
го подхода у детей с АМВС, учитывающего вы-
раженность ДСТ, позволяет не только уменьшить 
количество послеоперационных осложнений и 
рецидивов заболевания, но и наметить пути для 
дальнейшего развития подходов в лечении дан-
ной патологии в детском возрасте. 

Выводы:

1. У детей с врожденными АМВС имеется 
сильная прямая корреляция между степе-
нью выраженности ДСТ и степенью тяжести 
заболевания. При этом для тяжелых поро-
ков развития характерны симптомы выра-
женной дисплазии, а для пороков легкой 
степени – легкие и умеренные проявления 
синдрома ДСТ (p = 0,001, χ2 = 20,985).

2. При морфологическом исследовании моче-
точников с использованием иммуногисто-
химического анализа у больных с тяжелой 
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степенью ПМР и гидронефроза на фоне 
выраженных проявлений ДСТ были обнару-
жены достоверные изменения строения во-
локон соединительной ткани по сравнению 
с пациентами контрольной группы. Вслед-
ствие значительной фрагментации и хао-
тичного расположения волокон коллагенов 
I и IV типов эластический каркас мочеточни-
ка подвергался значительным изменениям 

(p = 0,001, χ2 = 26,796).
3. Всем пациентам, которым производится хи-

рургическая коррекция АМВС, необходимо 
обязательное иммуногистохимическое ис-
следование коллагенов I и IV типов.

Исследование не имело спонсорской под-
держки. Авторы заявляют об отсутствии кон-
фликта интересов.
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Применение иммуногистохимических методов исследования 
в диагностике рака предстательной железы
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Введение. Актуальной проблемой современной урологии остается дифференциальная диагности-
ка различных болезней предстательной железы.

Цель исследования. Повышение эффективности дифференциальной диагностики заболеваний 
предстательной железы.

Материалы и методы. В биоптатах пациентов с доброкачественной гиперплазией предстательной 
железы (ДГПЖ) и раком предстательной железы (РПЖ) проведено иммуногистохимическое исследова-
ние продукции маркера пролиферации Ki-67, матриксной металлопротеиназы-9, ингибитора матрикс-
ной металлопротеиназы-TIMP-1 и распределение коллагена IV типа. 

Результаты. Выявлена умеренная положительная корреляция между градацией по шкале Глисона 
и индексом пролиферации клеток по показателю Ki 67 (rs =0,674) и умеренная отрицательная корреля-
ция градации по шкале Глисона с уровнем продукции матриксной металлопротеиназы–9 (rs= -0,660). 
Слабая достоверная отрицательная корреляция установлена между уровнем пролиферативной актив-
ности клеток ипродукцией опухолевыми клетками MMП-9 (rs= -0,369). Выявлено достоверное сниже-
ние уровня MMP-9 и TIMP-1 в аденокарциноме различной градации. Инвазивные свойства опухолевых 
клеток, выражающиеся в разрушении коллагена IVтипа базальной мембраны и соединительно-ткан-
ной стромы простаты, опосредованы дисбалансом между MMП-9 и белком, блокирующим этот фер-
мент — TIMP-1, продукция которого снижается в аденокарциномах различной градации, по сравнению 
с ДГПЖ. 

Выводы: ДГПЖ характеризуется высокой продукцией ММП 9 типа, разрушающей коллаген ба-
зальных мембран и стромы, протеолитическое действие которой блокируется высоким содержанием 
TIMP-1. В опухолях продукция ММП 9 типа снижена, разрушение коллагена IV происходит на фоне 
резкого снижения продукции TIMP-1.

Ключевые слова: аденокарцинома предстательной железы, MMP-9, TIMP-1, Ki-67, 
коллаген IV типа
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Введение

Учитывая глобальное постарение насе-
ления, в том числе мужского, пробле-
ма дифференциальной диагностики 

и прогноза болезней предстательной железы у 
мужчин старше 40 лет в ближайшем будущем 
не утратит своей остроты. Рак предстательной 
железы (РПЖ) является одним из самых рас-
пространенных заболеваний у мужчин. Как сви-
детельствуют статистические данные, в 2015 г. 
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Introduction. The actual problem of modern urology remains differential diagnostics of various diseases 
of the prostate gland.

The purpose of the study. Increasing the effectiveness of differential diagnosis of diseases of the prostate.
Materials and methods. In the biopsy specimens of patients with benign prostatic hyperplasia (BPH) and 

prostate cancer (PCa), an immunohistochemical study of the production of the Ki-67 proliferation marker, 
matrix metalloproteinase-9, the matrix metalloproteinase inhibitor TIMP-1, and the distribution of collagen 
type IV was performed.

Results. A moderate positive correlation was found between Gleason gradation and the cell proliferation 
index for Ki 67 (rs = 0.674) and a moderate negative correlation of Gleason gradation with the level of production 
of matrix metalloproteinase-9 (rs = -0.660). A weak significant negative correlation was established between 
the level of proliferative cell activity and the production of  MMP-9 tumor cells (rs = -0.369). A significant 
decrease in the level of MMP-9 and TIMP-1 in adenocarcinoma of different grades was revealed. The invasive 
properties of tumor cells, expressed in the destruction of collagen of the IV type of the basal membrane and 
connective tissue prostatic stroma, are mediated by the imbalance between MMP-9 and the protein blocking 
this enzyme - TIMP-1, whose production decreases in adenocarcinomas of different grades compared with 
BPH.

Conclusions: 1. BPH is characterized by high production of MMP-9 type, which destroys the collagen of 
the basal membranes and stroma, the proteolytic action of which is blocked by the high content of TIMP-1. 

Key words: denocarcinoma of the prostate; MMP-9; TIMP-1; Ki-67, IV collagen
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в России РПЖ впервые диагностирован у 38812 
пациентов, при этом прирост заболеваемости с 
2005 г. составил 135%. В структуре смертности 
от злокачественных новообразований в 2015 г. в 
России РПЖ составил 7,6%, с 2005 по 2015 гг. при-
рост 42% [1]. Диагностическая ценность комплек-
са рутинных методов обследования пациентов с 
болезнями предстательной железы в настоящее 
время преимущественно определяется исследо-
ванием уровня простат-специфического антигена 
(ПСА) и его фракций, ТРУЗИ, пальцевого ректаль-
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ного исследования и МРТ, обладающих довольно 
низкой специфичностью. Количество ложноотри-
цательных результатов при первичной биопсии 
простаты достигает 30%. Проводятся многочис-
ленные исследования с внедрением в широкую 
практику различных методов для выявления дан-
ного новообразования на стадии локализованно-
го процесса, однако диагностика поздних стадий 
и смертность от рака предстательной железы как 
России, так и в других странах остаются высоки-
ми. У многих мужчин изначально диагностируют 
местно-распространенные (38,5%) и метастати-
ческие (23,2%) опухоли [2]. Следовательно, од-
ной из приоритетных задач остается выявление 
данного новообразования на стадии локализо-
ванного процесса.

В настоящее время иммуногистохимиче-
ские (ИГХ) методы исследования занимают 
важную роль в дифференциальной диагности-
ке новообразований различной локализации, 
в том числе и РПЖ. Не вызывает сомнения то 
обстоятельство, что развитие патологического 
процесса в предстательной железе носит мульти-
факторный характер и сопряжено с нарушением 
и перестройкой большей части внутриклеточных 
механизмов. Иммуногистохимические мето-
ды позволяют увеличить выявляемость РПЖ на 
стадии локализованного процесса, сократить ко-
личество необоснованных повторных биопсий и 
необходимость повторных госпитализаций. Од-
ним из важных направлений являются исследо-
вания, показывающие роль различных факторов 
роста в развитии и факторов прогрессирования 
новообразований предстательной железы [3, 4]. 
Деградация базальной мембраны межклеточно-
го матрикса и различных стромальных элемен-
тов, включающих в состав структурные белковые 
компоненты, определяют инвазию и метастази-
рование опухоли. Данный механизм опосредо-
ван секрецией протеолитических ферментов, 
таких как матричные металлопротеиназы (ММП) 
— клеточных энзиматических продуцентов. [5]. В 
связи c этим, на протяжении нескольких десяти-
летий повышается интерес к ММП, вовлекающим 
внеклеточный матрикс в процессы структурно-
функционального ремоделирования, чаще всего 
путем деградации цепей коллагена. Уже иденти-
фицировано около 30 энзимов данного семей-
ства, которые характеризуются наличием общих 
свойств: разрушают внеклеточный матрикс, се-
кретируются в виде профермента и активируют-
ся в результате протеолитического расщепления, 
проявляют активность в нейтральной среде. Од-
нако для большинства из них до сих пор четко не 
обозначена их роль. В физиологических условиях 

существуют различные биологические механиз-
мы по предотвращению протеолиза тканей, вы-
званного активацией ММП, такие как секреция 
клетками стромы тканевых ингибиторов ММП 
или TIMP (tissue inhibitor of metalloproteinases). 
[4, 5, 6].

Ki-67 — это специфический белок, антиген 
ракового процесса, который является регулятор-
ным. Его появление соответствует   вступлению 
клетки в митоз, что позволяет использовать его 
в качестве универсального маркера пролифера-
ции при оценке роста злокачественных опухолей, 
в том числе и РПЖ. Индекс Ki-67, определяемый 
как отношение количества клеток с интенсивной 
ядерной реакцией на Ki-67 к общему числу кле-
ток, является независимым показателем прогно-
за рецидива и выживаемости у больных РПЖ. [7, 
8].

На сегодняшний день описаны около 30 ти-
пов коллагена, которые кодируются различными 
генами. Они отличаются друг от друга по ами-
нокислотной последовательности, а также по 
степени модификации — интенсивности гидрок-
силирования или гликозилирования. Общим 
для всех коллагенов является присутствие их во 
внеклеточном матриксе. Коллаген IV является 
основным компонентом базальной мембраны 
эпителиальных клеток, встречается в стенке ар-
териальных сосудов и собственном веществе 
соединительной ткани. Инвазивные свойства 
опухолевых клеток связаны с разрушением этого 
важного компонента соединительной ткани [9].

В данном исследовании с использовани-
ем иммуногистохимических методов проведен 
анализ продукции матриксной ММП 9 типа, ин-
гибитора металлопротеиназы TIMP-1, маркера 
пролиферации Ki-67, и изучение распределе-
ния коллагена IV в неизмененных клетках се-
креторного эпителия при доброкачественной 
гиперплазии предстательной железы (ДГПЖ) и 
атипических клетках аденокарциномы простаты 
различных градаций по шкале Глисона с целью 
изучения молекулярных механизмов инвазивно-
го роста рака предстательной железы.

Материалы и методы

Когорта пациентов, включенных в исследо-
вания составила 184 мужчин, разделенных на 
2 группы, средний возраст 68,2±2,17 лет. 65 паци-
ентов с ДГПЖ и 118 пациентов с верифицирован-
ным раком предстательной железы различной 
степени анаплазии.

Для проведения ИГХ исследовании использо-
вались следующие антитела к антигенам челове-
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ка: моноклональные мышиные антитела к белку 
Ki-67 (MM1, DiagnosƟ c Biosystems, 1:200); моно-
клональные мышиные антитела к коллагену IV 
(PHM-12, ThermoscienƟ fi c, 1:100); очищенные ан-
титела кроличьей антисыворотки к матриксной 
металлопротеиназе-9 (ThermoscienƟ fi c, 1:400); 
моноклональные кроличьи антитела к ингибито-
ру TIMP-1 (EPR 1550, 1:100, EPITOMICS).

Распределение коллагена IV в базальной 
мембране желез предстательной железы и стро-
ме оценивали полуколичественным методом в 
баллах по следующим показателям: 0 — отсут-
ствие коллагена вдоль базальной мембраны и 
стромы; 1 — наличие тонкой полоски коллагена; 
2 — толстая полоска коллагена вдоль базальной 
мембраны, сравнимая по толщине и интенсивно-
сти окрашивания со стенкой сосудов.  Продукцию 
ММП-9 исследовали в различных опухолевых об-
разованиях: ДГПЖ и аденокарциноме простаты 
различной градации от 2 до 5. Как правило, про-
теиназа выявляется в цитоплазме опухолевых 
клеток в виде мелких или крупных гранул, при 
этом отмечается различная интенсивность окра-
шивания. Оценку интенсивности ИГХ реакции с 
MMП-9 проводили в баллах по следующим па-
раметрам: 0 — отсутствие коричневых гранул в 
цитоплазме клеток, 1 — наличие отдельных мел-
ких гранул в цитоплазме, 2 — распределение в 
отдельных клетках крупных гранул, 3 — наличие 
крупных гранул в цитоплазме большинства кле-
ток. Оценку интенсивности ИГХ реакции с инги-
битором TIMP-1 проводили по той же бальной 
шкале, что и ММП-9.

Статистическую обработку полученных дан-
ных проводили с помощью программы STATISTI-
CA 10.0, с последующим математическим анали-
зом полученных материалов. Корреляционные 
взаимоотношения между числом Глисона опу-
холи, ПСА, индексом пролиферации клеток, вы-
раженностью продукции оценивали с помощью 
коэффициента корреляции Спирмена (rs).

Результаты и обсуждение

Пропорционально увеличению возраста па-
циентов в неизмененных эпителиальных клетках 
предстательной железы увеличивается продук-
ция показателя клеточной пролиферации Ki-67 
(3,24±0,61), но различия статистически недосто-
верны (р>0,05). В биоптатах пациентов с ДГПЖ 
отдельно расположенные пролиферирующие 
клетки локализовались только в базальном кле-
точном слое, пролиферативная активность кле-
ток секреторного клеточного слоя не определя-
лась.  В аденокарциномах различных градаций 

выявлен широкий спектр пролиферативной ак-
тивности секреторных железистых клеток (рис. 
1а). При исследовании больных с опухолями 2-й 
и 3-й градации по шкале Глисона выявлена уме-
ренная пролиферативная активность секретор-
ных опухолевых клеток, где ИП Ki-67 составил 
5,3+1,1% и 7,2+1,4%, (р<0,05) соответственно 
(рис. 1с). Анализ высокоинвазивных аденокар-
цином простаты 4-й и 5-й градаций показал вы-
раженное увеличение пролиферативной актив-
ности атипических клеток (рис. 1е). 

В ходе данного исследования коллаген IV 
типа прослеживался в виде тонкой коричневой 
полоски различной интенсивности вдоль базаль-
ной мембраны железистых клеток. Коллаген IV 
мелких артериол соединительно-тканной стро-
мы, как правило, окрашивает стенку сосудов в 
интенсивный коричневый цвет. В соединитель-
но-тканной строме ДГПЖ определяются толстые 
коричневые полоски коллагена IV, распределяю-
щиеся вдоль базальной мембраны желез (интен-
сивность — 2 балла). Большое количество кол-
лагена выявляется и в соединительно-тканной 
строме простаты (рис. 1b). В соединительно-ткан-
ной строме аденокарциномы предстательной 
железы 2-й градации по шкале Глисона интенсив-
ность окраски менее выражена по сравнению с 
ДГПЖ и соответствует 1 баллу, однако тонкие во-
локна коллагена окружают отдельные клеточные 
элементы (рис. 1d). С увеличением числа Глисона 
более 3-й градации коллагеновые волокна во-
круг опухолевых клеток полностью исчезают, что 
является достоверным критерием разграничения 
доброкачественных и злокачественных опухолей 
предстательной железы (p<0,05) (рис. 1f).

В железистых клетках при ДГПЖ в большом 
количестве определяются различные по строе-
нию и размеру гранулы MMП-9 (интенсивность 
— 3 балла) (рис. 2a). При изучении биоптатов 
аденокарциномы предстательной железы вы-
явлено снижение интенсивности ИГХ окрашива-
ния ММП-9. Сравнение показателей продукции 
MMП-9 при ДГПЖ и аденокарциноме различных 
градаций выявило следующую закономерность: 
оказалось, что продукция этого протеолитиче-
ского фермента выше в тканях доброкачествен-
ных новообразований, где не наблюдается про-
теолитическая деструкция коллагена базальной 
мембраны, в отличие от аденокарциномы, ха-
рактеризующейся инфильтративным ростом и 
разрушением базальной мембраны опухолевых 
желез. Вместе с тем, в полуколичественных ис-
следованиях выявлено, что продукция ММП-9 в 
секреторных опухолевых клетках снижается по 
мере возрастания градации аденокарциномы, 
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при этом в аденокарциномах 2-й и 3-й градаций 
уровень продукции этого фермента достоверно в 
2 раза превышает этот показатель в аденокарци-
номах 4-й и 5-й градаций. Не выявлено достовер-
ных различий в продукции ММП-9 между адено-
карциномами 2-й и 3-й градаций, а также между 
4-й и 5-й градаций (рис. 2с и 2е).

Для дальнейшего изучения механизмов ин-
вазии аденокарциномы, были предприняты 
аналогичные исследования продукции в опухо-
левых клетках белка, ингибирующего активность 
ММП-9 в клетках TIMP-1. При аналогичном ис-
следовании продукции TIMP-1 в различных опу-
холевых образованиях предстательной железы 
от ДГПЖ до аденокарциномы различной града-
ции в подавляющем большинстве исследуемого 
гистологического материала, кроме описанных 
выше патологических состояний железистого 
эпителия, отмечены отдельные неизмененные 
железистые структуры, которые послужили кон-
тролем для последующих ИГХ исследований.  В 
железистых клетках при ДГПЖ выраженная ИГХ 
реакция: в секреторных клетках крупных желез, 
в большом количестве определяются крупные, 
средние и мелкие гранулы TIMP-1, отмечается 
интенсивная окраска желез (интенсивность 3 
балла) (рис. 2b).

 При оценке распределения TIMP-1 в адено-
карциноме различной градации от -2 до -5 во 
всех случаях интенсивность окрашивания оказа-
лась ниже, чем при ДГПЖ, и составила на фоне 
неизмененных желез 0 или 1 балл (рис. 2d и 2f).

По мере увеличения градации по шкале 
Глисона и повышения пролиферативной ак-
тивности секреторных клеток аденокарцино-
мы простаты, происходит снижение выработ-
ки матриксной ММП-9. При этом инвазивные 
свойства опухолевых клеток, выражающиеся 
в разрушении коллагена IV — белка базаль-
ной мембраны и соединительнотканной стро-
мы простаты, можно объяснить нарушением 
баланса между MMП-9 и TIMP-1 — белком, 
блокирующим этот фермент, продукция кото-
рого существенно снижается в аденокарци-
номах различной градации.  Обнаружено, что 
уровень продукции TIMP-1 снижается в опу-
холях по мере нарастания в них анапластиче-
ских изменений, при этом в аденокарциномах 
всех градаций его уровень более чем в 3 раза 
меньше, чем в клетках при ДГПЖ либо в неиз-
мененных железах. Кроме того, не выявлено 
достоверных различий в уровне продукции 
TIMP-1 между аденокарциномами различных 
градаций.

Полученные данные свидетельствуют, что 

продукция матриксной металлопротеиназы 9 
типа в аденокарциномах значительно сниже-
на, и разрушение коллагена IV базальной мем-
браны железистых структур и стромы происхо-
дит за счет прогрессивного (до интенсивности 
в 0,8+0,4 балла по мере нарастания анапласти-
ческих изменений) снижения выработки инги-
битора матриксных металлопротеиназ TIMP-1 
(p≤0,05). Низкой продукцией ингибитора TIMP-
1 в аденокарциномах можно объяснить и инва-
зивные свойства этих опухолей. 

В ходе исследования выявлена положитель-
ная корреляционная связь между градацией 
по шкале Глисона и индексом пролиферации 
клеток по показателю Ki 67 (rs =0,674) и отрица-
тельная корреляционная связь этой градации с 
уровнем продукции ММП-9 (rs=-0,660). Досто-
верная отрицательная корреляция существует 
между уровнем пролиферативной активности 
клеток и продукции секреторными опухолевы-
ми клетками MMП-9 (rs=-0,369). Отсутствие кор-
реляционной взаимосвязи между продукцией 
TIMP-1 и другими клиническими, морфологи-
ческими и ИГХ показателями свидетельствует 
о том, что уровень этого белка в секреторных 
клетках аденокарциномы снижен.

Проведенное исследование показало зна-
чение таких методов иммуногистохимических 
исследований, как исследование пролифера-
тивной активности белка Ki-67; распределения 
коллагеновых волокон вокруг клеток; уровня 
продукции ММП 9 типа и ингибитора TIMP-1 
для дифференциальной диагностики доброка-
чественных и злокачественных новообразова-
ний предстательной железы. Доброкачествен-
ная гиперплазия характеризуется высокой 
продукцией ММП 9 типа, разрушающей колла-
ген базальных мембран и стромы, протеолити-
ческое действие которой блокируется высоким 
содержанием ингибитора TIMP-1. В опухолях 
продукция ММП 9 типа снижена, разрушение 
коллагена IV базальной мембраны железистых 
структур происходит на фоне резкого снижения 
продукции ингибитора металлопротеиназы 
TIMP-1. При отсутствии гистологических изме-
нений в предстательной железе, характерных 
для опухолевого роста, необходимо дополни-
тельное определение пролиферативной актив-
ности белка Ki-67; распределения коллагено-
вых волокон вокруг клеток; уровня продукции 
ММП-9 типа и ингибитора TIMP-1, что позволит 
улучшить выявление опухолей предстательной 
железы на стадии локализованного процесса и 
сократить количество необоснованных повтор-
ных биопсий.
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Рисунок 1. ИГХ реакция в биоптатах пациентов с ДГПЖ (a, b) и аденокарциномой простаты 

Глисон 2(c, d) и 4(e, f) с антителами к белку Ki 67 (a, c, e) и коллагену IV типа (b, d, f). 
Окраска: ДАБ-гематоксилин (х400)
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Рисунок 2. ИГХ реакция в биоптате пациентов с ДГПЖ (a, b) и аденокарциномой простаты Глисон 2 (c, d) и 
4 (e, f) с антителами к белку MMP-9 (a, c, e) и TIMP-1 (b, d, f). 

Окраска ДАБ-гематоксилин (х400)

a b

c d

e f

Выводы 

В рамках проведенного исследования доказа-
на диагностическая и прогностическая ценность 

ИГХ маркеров, таких как определение пролифе-
ративной активности белка Ki-67; распределе-
ния коллагеновых волокон вокруг клеток; уров-
ня продукции ММП 9 типа и ингибитора TIMP-1. 
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фликта интересов.
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 Эффективность и безопасность дистанционной ударно-волновой 
литотрипсии простых лоханочных камней

А.В. Хасигов1, М.А. Хажоков2, А.В. Ильяш3, В.П. Глухов3, 
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Введение. Применение дистанционной литотрипсии (ДЛТ) позволило улучшить результаты лече-
ния пациентов с мочекаменной болезнью (МКБ), снизить количество осложнений, оптимизировать 
ближайшие и отдаленные результаты терапии, однако ее успех зависит от исходного размера и формы 
камня. 

Цель исследования. Оценить клиническую эффективность и безопасность электромагнитной ДЛТ 
 простых лоханочных камней с учетом их размеров.

Материалы и методы. В исследование включены 110 пациентов с простыми лоханочными камня-
ми, подвергнутых электромагнитной ДЛТ. Первую группу составили 75 пациентов с камнями ≤ 15 мм в 
диаметре, вторую – 35 пациентов с камня > 15 мм. 

Результаты. Полное разрушение камней размерами ≤ 15 мм в 74,7% случаев происходит за 1-2 
сеанса дробления, а через 3 месяца резидуальные фрагменты определяются только в 4% наблюде-
ний. Освобождение чашечно-лоханочной системы от камней размерами > 15 мм осуществляется су-
щественно медленнее, всем больным требуется более 1 сеанса дробления. Через 3 месяца после ДЛТ 
резидуальные камни отмечены у 17,2% пациентов. Частота и тяжесть болевого синдрома, а также акти-
вация мочевой инфекции не связаны с размером камней. Макрогематурия, почечные гематомы и по-
вышение уровня креатинина крови в сравнении с исходным чаще встречаются у пациентов с камнями 
размерами > 15 мм.

Выводы. Электромагнитная ДЛТ является эффективным и безопасным методом монотерапии 
больных с простыми лоханочными конкрементами. Клиническая эффективность ДЛТ при камнях ≤15 мм 
к 3 месяцу мониторинга достигает 96,0%, а при камнях >15 мм – 82,8 % (р<0,05). Уровень и тяжесть ослож-
нений выше при камнях лоханки >15 мм в сравнении с камнями, имеющими диаметр < 15 мм (р<0,05).

Ключевые слова: мочекаменная болезнь; дистанционная литотрипсия; эффективность 
лечения; осложнения
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 Effectiveness and safety of extracorporeal shockwave lithotripsy for 
uncomplicated pelvic concrements

A.V. Khasigov1, M.A. Khazhokov2, A.V. Ilyash3, V.P. Glukhov3, 
Y.L. Naboka3, I.A. Gudima3
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3Rostov State Medical University; Rostov-on-Don, Russia
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Introduction. Extracorporeal shockwave lithotripsy (ESWL) allowed to improve the treatment results for 
patients suffering from the kidney stone disease (KSD), decrease the number of complications, optimize the 
nearest and distant therapy results; however, its success depends on the initial size and shape of the stone. 

Purpose of the study. Тo examine the clinical effectiveness and safety of electromagnetic ESWL used on 
simple renal calculi taking their sizes into account.

Materials and methods. The survey included 110 patients with simple renal calculi who passed 
electromagnetic ESWL procedures. The first group consisted of 75 patients with calculi ≤ 15 mm in diameter, 
the second group included 35 patients with stones > 15 mm. 

Results. Complete disintegration of stones ≤ 15 mm was accomplished in 74,7% of cases in 1-2 lithotripsy 
sessions, and after 3 months residual fragments were found in 4% of cases only. Elimination of stones > 15 
mm from the renal collecting system takes considerably longer, all patients require more than 1 lithotripsy 
session. In 3 months following the ESWL residual stones were found in 17,2% of analysed cases. Stone sizes 
had no bearing on the pain syndrome frequency and severity as well as activation of urinary infection. 
Macrohematuria, renal haematomas, and an increase of blood creatinine level compared with the original 
value were more frequent in patients with stones > 15 mm.

Conclusions. Electromagnetic ESWL is an efficient and safe method for monotherapy of patients with 
uncomplicated pelvic concrements. Clinical ESWL effectiveness for stones ≤15 mm by the 3rd month of 
monitoring reaches 96,0%, for stones > 15 mm it is 82,8% (р<0,05). The level and severity of complications is 
higher in case of pelvic stones >15 mm compared with the stones < 15 mm in diameter (р<0,05).

Key words: urolithiasis; extracorporeal shockwave lithotripsy; treatment effectiveness; 
complications

 For citation: Khasigov A.V., Khazhokov M.A., Ilyash A.V., Glukhov V.P., Naboka Y.L., Gudima I.A. Effectiveness and 
safety of extracorporeal shockwave lithotripsy for uncomplicated pelvic concrements. Herald Urology. 2017;5(3):39-48. 
(In Russ.). DOI:10.21886/2306-6424-2017-5-3-39-48

Введение

Мочекаменная болезнь (МКБ) занима-
ет 3-е место в мире по распростра-
ненности среди урологических забо-

леваний, уступая по частоте только инфекциям 
мочевых путей и патологии предстательной же-
лезы [1-3]. 

Выбор метода разрушения и удаления кон-
крементов остается на сегодняшний день пред-

метом дискуссии. До начала 1990-х гг. открытая 
хирургия являлась превалирующим методом 
лечения МКБ. Однако за последние два десяти-
летия после широкого внедрение в клиническую 
практику дистанционной литотрипсии (ДЛТ) и 
эндоскопических методов лечения показания к 
оперативному лечению МКБ существенно изме-
нились [4-7]. 

Традиционно ДЛТ считается малоинвазив-
ным и высокоэффективным методом лечения 
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Таблица 1. Симптомы заболевания

Симптомы Число пациентов %

Почечная колика 74 67,3

Постоянные тупые боли в поясничной области 
на стороне поражения 26 23,6

Периодически возникающие тупые боли 
в поясничной области на стороне поражения 8 7,3

Макрогематурия 9 8,2

Гипертермия ≥ 37,50 5 4,5

Бессимптомное течение 2 1,8

МКБ [5-11]. Однако доказано, что в процессе ДЛТ 
ударная волна не только разрушает камень, но и 
оказывает повреждающее действие на почечную 
ткань в виде ее отека, разрывов венул и кровоиз-
лияний, повреждения клеточных мембран и тд. 
[12-15]. Также известно, что эффективность ДЛТ 
зависит от исходного размера и формы камня.

Критериями оценки результатов ДЛТ камней 
почек любой локализации считают: 1) полное 
разрушение камня после первого или повторных 
сеансов литотрипсии до фрагментов размерами 
не более 3-4 мм; 2) частичное разрушение кам-
ня, если последний был разрушен до фрагментов 
более 4 мм; 3) камень разрушить не удалось, не-
смотря на выполнение нескольких сеансов ДЛТ 
[16-18]. Одновременно результаты ДЛТ оцени-
вают и по наличию послеоперационных ослож-
нений, ведущим из которых является активация 
инфекции верхних мочевых путей и макрогема-
турия [19-22]. 

Цель исследования: оценить клиническую 
эффективность и безопасность электромагнит-
ной ДЛТ простых лоханочных камней с учетом их 
размеров.

Материалы и методы

В основу исследования положены результаты 
обследования и лечения 110 больных с простыми 
почечными (лоханочными) камнями, прошедших 
сеансы ДЛТ в период 2014-2016 гг. Средний воз-
раст пациентов составил 50,1±1,3 (19–84) лет. Из 
них: 61 (55,5%) – женского пола, средний возраст 
50,2 ± 1,2 (от 19 до 84 лет), 49 (44,5%) – мужского 
пола, средний возраст 50,1 ± 1,4 (от 23 до 82 лет). 

Превалирующим (67,3%) симптомом была 
острая боль на стороне поражения, а в 30,9% слу-
чаев отмечена боль тупого характера от интер-
миттирующей до постоянной (табл. 1).

При картине обструктивного пиелонефрита 
пациентам в 60% случаев выполняли стентиро-

вание, а в 40% случаев мужчинам при наличии 
гиперплазии предстательной железы объемом 
более 100см3 устанавливали чрескожную пунк-
ционную нефростому. В последующем при купи-
ровании инфекционного процесса больным вы-
полняли ДЛТ в эту же госпитализацию.

Длительность заболевания на момент обра-
щения в клинику варьировалась от одного дня до 
20 и более лет (табл. 2). При этом учитывали вре-
менной интервал от момента появления первого 
симптома нефролитиаза. Каждый пятый пациент 
страдал МКБ более пяти лет, что позволяет гово-
рить о длительном хроническом течении забо-
левания. В 82,8% случаев нефролитиаз был вы-
явлен нами впервые, а 17,2% пациентов имели 
рецидивный характер течения нефролитиаза. В 
2,7% случаев поражение являлось двухсторон-
ним.

Чаще (62,8%) ДЛТ проводили при размере 
почечных конкрементов от 6 до 15 мм в диаме-
тре (табл. 3).

При крупных почечных конкрементах (> 15 
мм) в дооперационном периоде выполнялась 
МСКТ почек. Наличие крупных камней почек, 
плотность которых превышала 1000 HU, являлось 
основанием для отказа от ДЛТ и выбора одного 
из малоинвазивных методов эндохирургическо-
го лечения. Данные пациенты не вошли в настоя-
щее клиническое исследование.

Все больные перед ДЛТ обследованы по об-
щепринятому плану диагностических мероприя-
тий.

При обработке данных использовали стати-
стические методы. Из элементов описательной 
статистики вычисляли: среднее арифметическое 
значение (М), стандартную ошибку среднего 
(m), число наблюдений (n) – для количествен-
ных признаков; доли и проценты пациентов с 
тем или иным показателем – для качественных 
признаков. Статистическую значимость различий 
между количественными показателями сравни-
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Таблица 2. Длительность заболевания

Длительность 
заболевания

Число
 пациентов %

до 1 года 71 64,4

2-5 лет 17 15,5

6-10 лет 7 6,4
11-20 лет 9 8,2
более 20 лет 6 5,5
Всего: 110 100

Таблица 3. Размеры конкрементов

Размер 
конкрементов Число пациентов %

4-5 мм. 7 6,2

6-10 мм. 45 39,8

11 – 15 мм. 26 23,0

16 – 20 мм. 23 20,3

≥ 21 мм. 12 10,7

Всего: 113 100

Таблица 4. Сравнительная характеристика пациентов

Клинические характеристики
Пациенты

1 группа
(n=75)

2 группа
(n=35)

Средний возраст, годы 49,4±1,2 53,6±1,4

Пол м/ж, 
кол-во пациентов (%)

33/42
(44,0%/56,0%)

16/19
(45,7%/54,3%)

Наличие мочевой инфекции, 
кол-во пациентов (%) 43 (57,3%) 21(60,0%)

Гидронефроз/каликоэктазия, кол-во пациентов (%) 27 (36,0%) 19 (54,3%)*

Наличие мочеточникового стента или нефростомического 
дренажа, кол-во пациентов (%) 17 (22,7%) 11 (31,4%)*

Примечание. Здесь и в аналогичных таблицах * - р<0,05

ваемых величин оценивали с использованием 
t-критерия Стьюдента и U-критерия Манна-Уит-
ни, доли качественных показателей в выборках 
сравнивали с помощью критерия χ2 МакНемера. 
Статистически значимыми считали различия при 
p<0,05. Для изучения связи исследуемых призна-
ков в зависимости от их природы использовали 
параметрический корреляционный анализ Пир-
сона (r) а также непараметрические методы кор-
реляционного анализа Спирмена (r).

Результаты и обсуждение

ДЛТ выполняли на литотрипторе ««Dornier 
Compact Sigma-9000» (Германия). 

Для оценки эффективности и безопасности 
ДЛТ простых лоханочных камней больные были 
распределены на две группы: 1 группа – 75 паци-
ентов имели камни размером ≤15 мм; 2 группа – 
35 пациентов имели камни размером > 15 мм.

Достоверные различия в группах отсутствова-
ли по возрасту, гендерному признаку, наличию 

А.В. Хасигов, М.А. Хажоков, А.В. Ильяш, В.П. Глухов,  Ю.Л. Набока, И.А. Гудима
 ЭФФЕКТИВНОСТЬ И БЕЗОПАСНОСТЬ ДИСТАНЦИОННОЙ УДАРНО-ВОЛНОВОЙ 
ЛИТОТРИПСИИ ПРОСТЫХ ЛОХАНОЧНЫХ КАМНЕЙ

Вестник урологии
Urology Herald

2017;5(3):39-48



43

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

UROVEST.RU

Таблица 5. Сравнительная характеристика параметров ДЛТ

ДЛТ
Пациенты

1 группа
(n=75)

2 группа 
(n=35)

Количество сеансов 1,6±0,2 2,7±0,3*

Количество импульсов 1650±325 2850±220*

Мощность генератора 14,1±0,9 15,92±1,5*

Таблица 6. Характеристика результатов ДЛТ

Результаты ДЛТ
Пациенты

1 группа (n=75) 2 группа 
(n=35)

Полное разрушение камня после 
1 сеанса ДЛТ, кол-во пациентов (%)

28 (37,3%) 0

Полное разрушение камня после 
2 сеансов ДЛТ, кол-во пациентов (%)

28 (37,3%) 8 (22,9%)

Полное разрушение камня после 
3 сеансов ДЛТ, кол-во пациентов (%)

- 11(31,4%)

Полное очищение ЧЛС через 1 месяц после
ДЛТ, кол-во пациентов (%)

12 (16,0%) 6 (17,1)

Полное очищение ЧЛС через 3 месяца после ДЛТ, кол-во паци-
ентов (%)

4 (5,4%) 4 (11,4%)

Наличие резидуальных конкрементов через 3 месяца после ДЛТ, 
кол-во пациентов (%):

лоханка -
нижняя группа чашечек -
средняя группа чашечек -
верхняя группа чашечек -

3 (4,0%)
2
1
-
-

6 (17,2)
2
2
1
1

инфекции мочевых путей (p>0,05).  Вместе с тем, 
совершенно логично доминирование гидронеф-
роза во 2-ой группе над 1-й, а также необходи-
мость более частой установки дренажей при 
этом (табл. 4).

В ходе исследования было выявлено, что для 
разрушения камней > 15 мм требуется достовер-
но большее количество импульсов (2850±220 
vs 1650±325), а также использование большей 
мощности генератора. По понятным причинам 
потребовалось и большее количество сеансов 
ДЛТ больным 2-й группы (2,7±0,3 vs 1,6±0,2) в 
сравнении с 1-й группой. Причем различия меж-
ду группами носят высокодостоверный характер 
(p<0,01) (табл. 5).

Безусловно, важнейшим результатом ДЛТ 
камня является его полное разрушение, опре-
деляемое через сутки проведения процедуры. В 
серии наших исследований (табл. 6) оказалось, 
что только у 37,3% больных с «малыми» камнями 

был зафиксирован эффект разрушения, во 2 груп-
пе ни у одного из больных разрушение камня не 
достигнуто.

При втором сеансе ДЛТ еще у 37,3% паци-
ентов первой группы отмечена деструкция кам-
ня и только у каждого пятого пациента (22,9%) 
с «большими» камнями. Третий сеанс не потре-
бовался ни одному больному первой группы и 
оказался необходимым 31,4% пациентов второй 
группы. Таким образом, общее количество пози-
тивных сеансов ДЛТ в 1 группе составило 74,6%, а 
во второй группе – 54,3%. Больным первой груп-
пы было проведено 122 сеанса, а второй – 97 се-
ансов ДЛТ при том, что количество больных во 
второй группе более чем в 2 раза меньше. Таким 
образом, у больных вторых групп было выпол-
нено 219 сеансов ДЛТ. Среднее количество ДЛТ 
за одну госпитализацию составило 2,0 сеанса. 
Временной интервал между сеансами в среднем 
равнялся 4,1±0,5 дня.
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Рисунок. Структура послеоперационных осложнений

Важно отметить, что у 75 (68,2%) пациентов 
конкременты отошли самостоятельно еще во 
время госпитализации. Оставшиеся же 35 (31,8%) 
больных покинули стационар с резидуальны-
ми конкрементами. Причем к моменту выписки 
25,3% больных первой группы и 45,7% – второй 
группы имели признаки фрагментации конкре-
ментов.

Результаты контрольного исследования через 
1 месяц после ДЛТ показали, что к этому сроку 
добавилось еще 16,0% больных с полным очище-
нием, практически равный показатель был до-
стигнут и во второй группе. К 3 месяцу в каждую 
из групп добавлялись пациенты с полным очище-
нием.

Однако к 3 месяцу после ДЛТ 4,0% и 17,2% 
первой и второй групп соответственно имели 

резиудальные камни. Причем, у больных второй 
группы они чаще располагались в чашках почки. 
Тем не менее, важно подчеркнуть, что эффектив-
ность ДЛТ у пациентов первой группы составила 
96,0%, а во 2-й – 82,8%, что можно расценивать 
как достаточно высокий результат в сравнении 
с публикациями крупных отечественных и зару-
бежных центров литотрипсии.

Весьма важна оценка процедуры ДЛТ с точ-
ки зрения её безопасности. В структуре послео-
перационных осложнений преобладали такие 
симптомы, как боль, вызванная уретеральной 
обструкцией, макрогематурия, реже отмечались 
гипертермия, озноб, гиперкреатининемия, по-
чечные гематомы (рис.)

Межгрупповой анализ послеоперационных 
осложнений показал, что частота и тяжесть боле-

Таблица 7. Послеоперационные осложнения в группах

Структура осложнений I группа
(n=75)

II группа
(n=35)

Болевой синдром, требующий введения 
наркотических анальгетиков > 12 часов, % случаев

5,3% 8,6%

Болевой синдром, требующий введения 
ненаркотических анальгетиков > 48 часов, % случаев

13,3% 14,3%

Продолжительность макрогематурии > 48 часов, 
% случаев

4,0% 31,4%*

Повышение креатинина крови от исходного, 
% случаев

13,3% 20,0%*

Активация мочевой инфекции, % случаев 2,7% 2,9%
Почечная гематома, % случаев. 0 5,7%*
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вого синдрома, требующего введения как нарко-
тических, так и ненаркотических анальгетиков, а 
также с активация мочевой инфекции не зависят 
от размера конкрементов. Макрогематурия, по-
чечные гематомы и повышение уровня креати-
нина крови в сравнении с исходным чаще встре-
чаются у пациентов с камнями размерами > 15 
мм (р <0,05) (табл. 7).

В исследовании не отмечена взаимосвязь 
послеоперационной гипертермии от уровня 
лейкоцитов как в крови, так и в моче, при этом 
выявлена прямая зависимость между послеопе-
рационным увеличением уровня сывороточного 
креатинина и количеством лейкоцитов в крови 
(r=0,48; р<0,01). 

Заключение

Таким образом, основанная на применении 
электромагнитных волн ДЛТ является эффектив-
ным и безопасным методом монотерапии боль-
ных с простыми лоханочными конкрементами. 
Наши результаты показывают, что применение 
ДЛТ при такого рода камнях позволяет добиться 
их дезинтеграции и полного отхождения за одну 
госпитализацию в 68,2% наблюдений, а клини-
ческая эффективность электромагнитной ДЛТ 
простых лоханочных камней достоверно связана 
с их размерами: при камнях ≤15мм к 3 месяцу 
мониторинга она достигает 96,0%, а при камнях 
>15мм – 82,8 %. Полное разрушение камня при 
его размерах ≤ 15 мм происходит в ¾ случаев за 

1-2 сеанса ДЛТ, а резидуальные фрагменты опре-
деляются через 3 месяца только в 4% наблюде-
ний. Напротив, эффективность ДЛТ крупных ло-
ханочных камней > 15 мм достоверно ниже: всем 
больным требуется более 1 сеанса дробления. 
Освобождение чашечно-лоханочной системы от 
камней происходит существенно медленнее, а 
через 3 месяца в 17,2% случаев имеют место ре-
зидуальные камни, что требует применения еще 
сеансов ДЛТ либо перехода на эндоскопическую 
хирургию. Также доказано, что уровень и тяжесть 
осложнений ДЛТ выше при камнях лоханки >15 
мм в сравнении с камнями, имеющими диаметр 
< 15 мм.

Выводы

ДЛТ простых лоханочных камней размером ≤ 
15 мм может быть рекомендована как первая ли-
ния лечения с высокой клинической эффективно-
стью, а ДЛТ простых лоханочных камней разме-
ром > 15мм и плотностью до 1000 HU отличается 
медленной дезинтеграцией камня, длительным 
периодом освобождения мочевых путей от кам-
ней, высокой частотой резидуальных конкре-
ментов, в связи с чем может рассматриваться как 
одна из опций при выборе способа лечения.

Исследование не имело спонсорской под-
держки. Авторы заявляют об отсутствии кон-
фликта интересов.
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Мужское бесплодие представляет собой многофакторный синдром, включающий широкий спектр 
нарушений, симптом множества различных патологических состояний, затрагивающих как половую, 
так и другие системы организма: эндокринную, нервную, кровеносную, иммунную.

Лазерная терапия — метод современной физиотерапии, при котором воздействие осуществляется 
низкоинтенсивным лазерным излучением (НИЛИ) Лазерная терапия достаточно активно используется 
во всех областях современной медицины благодаря высокой эффективности, простоте применения, 
отсутствию противопоказаний и побочных эффектов. 

Проанализированы результаты клинических исследований по теме статьи, предложены различные 
варианты методик лазерной терапии: местно, ректально, лазерная акупунктура, внутривенное лазер-
ное облучение крови (ВЛОК), на проекцию различных органов, паравертебрально и др.

Ключевые слова: мужское бесплодие, репродукция, урология, лазерная терапия, 
низкоинтенсивное лазерное излучение
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Male infertility is a multifactorial syndrome, which includes a wide range of disorders. It is a symptom of 
many different pathological conditions affecting both the reproductive and other body systems: endocrine, 
nervous, blood-vascular, and immune systems.

Low level laser therapy is a method of modern physiotherapy, in which the impact is carried out by low-
intensity laser illumination (LILI). It is widely used in all areas of modern medicine, due to its high efficiency, 
simplicity of use, the absence of contraindications and side effects.

The results of clinical studies on the subject of the article were analyzed, various variants of low level 
laser therapy techniqueswere suggested: locally, rectally, laser acupuncture, ILBI (intravenous laser blood 
illumination), on the projection of various organs, paravertebrally and etc.
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Введение

Мужское бесплодие представляет со-
бой многофакторный синдром, вклю-
чающий широкий спектр нарушений. 

Это симптом множества различных патологи-
ческих состояний, затрагивающих как половую, 
так и другие системы организма, а именно эндо-
кринную, нервную, кровеносную, иммунную [1-
3]. Согласно рекомендациям ВОЗ (2000) [4] выде-
ляют 16 основных нозологий, каждая из которых, 
в свою очередь, включает до нескольких десят-
ков конкретных патогенетических факторов, 4 
из 16 диагнозов являются описательными, без 
указания на истинную причину: идиопатическая 
олиго-, астено-, терато- и азооспермия. 

Сексуально активная пара, не предохраня-
ющаяся в течение года и не имеющая детей, по 
данным ВОЗ, расценивается как бесплодная. В 
течение первого года около 25 % супружеских 
пар не достигают беременности. Из них 15 % об-
ращаются за медицинской помощью, а менее 5 
% так и не добиваются успеха. В половине слу-
чаев бесплодие пары обусловлено нарушением 
фертильности мужчины. Причинами мужского 
бесплодия могут быть врождённые и приобре-
тённые аномалии половых органов, инфекции 
мочеполовой системы, повышение температуры 
мошонки (варикоцеле), эндокринные наруше-
ния, генетические аномалии и иммунологиче-
ские факторы [5].

Данные об основных причинах мужского 
бесплодия крайне противоречивы. В таблице 1 
представлены диапазоны распределения по пу-
бликациям разных авторов за последние 10 лет 
при значительной выборке (тысячи чел.).

Вполне уверенно можно говорить о том, что 
ведущими факторами, которые оказывают наи-
большее влияние на мужскую фертильность, яв-
ляются последствия урогенитальных инфекций, 
в том числе вирусные [6-8], и связанные с этим 
нарушения иммунной системы, патологии яичек 
и предстательной железы (варикоцеле, эпидиди-
моорхит, простатит) [9-13], а также эндокринные 

нарушения [14, 15]. Хронический неспецифиче-
ский простатит (ХНП) по разным данным вызыва-
ет инфертильность в 52–76% случаев [16-19].

Таблица 1. Основные причины мужского бес-
плодия по обобщённым данным различных 
источников

Причины бесплодия Случаев, %

Сексуальные дисфункции 1,7-2,4

Урогенитальные инфекции 6,6-32

Врождённые аномалии развития
(гермофродитизм, крипторхизм и др.)

2,1-11,2

Действие неблагоприятных внешних 
факторов

2,6-7

Варикоцеле, простатит 12,3-27,4

Эндокринные нарушения 0,6-10,1

Иммунологический фактор 3,1-17,5

Другие нарушения 3-8,5

Идиопатические нарушения качества 
спермы

30-75,1

При этом, несмотря на активные споры и 
обсуждения темы наличия/отсутствия «полно-
ценной» диагностики, факт идиопатических на-
рушений качества спермы в более чем половине 
случаев мужского бесплодия, не вызывает со-
мнений. Следовательно, именно неспецифиче-
ские методы лечения, направленные на «общее 
оздоровление», запускающие механизмы сано-
генеза, восстановление нарушенного гомеостаза 
и нормального физиологического регулирова-
ния, в первую очередь должны рассматриваться 
клиницистами как базовые.

К сожалению, этиотропное и патогенетиче-
ское лечение, дающее хорошие результаты, в 
большинстве случаев неприменимы по причи-
не невозможности однозначного установления 
специфической причины возникновения забо-
левания и недостаточности знаний в части меха-
низмов развития болезни. 

Keywords: male infertility; reproduction; urology; low level laser therapy; low-intensity laser 
illumination
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Обращает на себя внимание то обстоятель-
ство, что практически ни в одном обзоре лите-
ратуры и ни в одной монографии, посвящённых 
мужскому бесплодию, нет упоминания о физио-
терапевтических методах лечения. Тем не менее, 
лазерная терапия, активно развивающаяся в по-
следние годы, не только не имеет противопока-
заний и побочных эффектов, но обладает ярко 
выраженными протекторными свойствами [20] 
и, самое главное, демонстрирует высочайшую 
эффективность лечения во многих областях ме-
дицины, в том числе, в акушерстве и гинекологии 
[21], андрологии и урологии [22-24], рекоменду-
ется как составная часть комплексного решения 
проблемы бесплодия [10], т. е. успешно приме-
няется именно теми специалистами, которые так 
или иначе сталкиваются с этим вопросом. 

Во многих случаях бездетный брак являет-
ся проблемой именно семейной пары [10], но 
вполне очевидно, что для изучения взаимодей-
ствия сторон необходимо максимально подроб-
но разобраться в соответствующих нарушениях, 
присущих каждому полу, а также обосновать 
возможность использования лазерной терапии. 
Поэтому в данной статье рассматривается только 
мужское бесплодие, но с перспективой изучения 
также возможного влияния низкоинтенсивного 
лазерного излучения (НИЛИ) на женскую фер-
тильность, в том числе в рамках решения неко-
торых вопросов, возникающих при экстракорпо-
ральном оплодотворении (ЭКО). 

Понимание биомодулирующих процессов, 
происходящих в результате поглощения НИЛИ 
и лежащих в основе методологии лазерной те-
рапии (ЛТ), позволили обосновать многие мето-
дики (а также оптимизировать уже известные) 
в разных областях медицины. Первичный ме-
ханизм биомодулирующего действия НИЛИ за-
ключается в ответной реакции организма на не-
специфическое, т.е. не связанное с конкретными 
акцепторами, поглощение лазерного света в раз-
личных клетках, в результате чего инициируется 
кратковременное повышение концентрации ио-
нов кальция в цитозоле, распространение волн 
повышенной концентрации Ca2+ как в клетках, 
так и в различных биотканях. Затем развивается 
ответная реакция организма (вторичные меха-
низмы), которые начинаются с активации Ca2+-
зависимых процессов [25, 26].

Клинические исследования

Необходимо заметить, что если эксперимен-
тальные работы по изучению влияния НИЛИ 
в различных моделях in vitro и in vivo, так или 
иначе связанных с бесплодием, в основном, за-

рубежных авторов (в обзоре эти работы не рас-
сматриваются), то клинические исследования 
выполнены почти исключительно российскими 
учёными. Более того, в России уже имеется весь-
ма значительный практический опыт использо-
вания лазерной терапии для этих целей.

В одной из зарубежных клинических работ 
проводили освечивание яичек мужчин с олиго-
зооспермией в возрасте от 29 до 43 лет красным 
непрерывным (633 нм, 12,5 мВт) и импульсным 
ИК НИЛИ (904 нм, матрица из 5 лазерных диодов, 
импульсная мощность 12 Вт, частота 800 Гц) по 4 
мин, дважды в неделю, всего 10 сеансов. Либидо 
повысилось у 15 из 20 пациентов на фоне суще-
ственного улучшения качества спермы (повыше-
ние их подвижности и общего числа, снижение 
числа анормальных) [27]. 

Многие исследователи обращают внимание 
на то, что воздействие именно импульсным ИК 
НИЛИ с трансректальной доставкой энергии ла-
зерного света предпочтительнее при лечении 
больных хроническим неспецифическим про-
статитом (ХНП). Варьирование частотой в зависи-
мости от активности воспалительного процесса 
в предстательной железе позволяет индивидуа-
лизировать терапию больных ХНП и добиваться 
лучшей результативности. ЛТ в комплексе с дру-
гими видами лечения характеризуется более эф-
фективным и быстрым купированием основных 
симптомов ХНП, уменьшением частоты ослож-
нений, усиливается и потенцируется действие 
базовой терапии за счёт генерализации эффекта 
и комплексного ответа всех систем гомеостаза. 
Иммунокоррегирующее действие НИЛИ обу-
словлено стимуляцией лейкопоеза, в том числе 
Т-лимфоцитов, что способствует быстрой элими-
нации возбудителей урогенитальной инфекции. 
При этом количество больных с олигозоосперми-
ей после лечебного курса снижается более чем в 
2 раза, а с астенозооспермией почти в 4 раза [28-
32]. Кроме того, лазерное воздействие оказыва-
ет дезагрегационное действие на сперму, анало-
гичное гипокоагуляционному влиянию НИЛИ на 
кровь, что в результате улучшает оплодотворяю-
щие свойства семенной жидкости [9].

В другой работе использовался лазерный 
терапевтический аппарат «Матрикс-Уролог» с 
двумя лазерными излучателями инфракрасно-
го диапазона (длина волны 890 нм, импульсная 
мощность до 10 Вт, частота повторения импуль-
сов от 80 до 3000 Гц). По методике, основанной 
на опыте применения лазеротерапии других ис-
следователей, всем больным проводилось еже-
дневное биполярное лазерное освечивание яи-
чек в боковой и продольной проекциях в течение 
10 дней. Такое воздействие в виде монотерапии 
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при варикоцеле повышает концентрацию актив-
но-подвижных форм сперматозоидов с 25% до 
37%, количество морфологически нормальных 
форм с 27% до 39%. При идиопатическом бес-
плодии применение локальной лазеротерапии 
вызывает повышение подвижности сперматозо-
идов с 19% до 34% и увеличение количества мор-
фологически нормальных форм сперматозоидов 
с 13 % до 23 % [33-36].

Эти данные подтверждаются результатами 
исследований, где воздействие проводилось по 
аналогичной методике (аппарат «Матрикс»), и 
авторы рекомендуют обязательно освечивать 
сперматозоиды НИЛИ перед ЭКО [37,38]. Подоб-
ные рекомендации можно встретить и в других 
работах [39].

Клинико-экспериментальные исследова-
ния свидетельствует о стимулирующем влиянии 
НИЛИ в отношении усиления кинетических воз-
можностей сперматозоидов и функционально-
метаболического статуса нейтрофилов эякулята у 
пациентов с хламидийной инфекцией, что может 
быть использовано при соответствующих клини-
ческих условиях [40-42, 39].

Мужчинам репродуктивного возраста, состо-
ящих в браке в течение 1 года и более, а также 
с симптомами простатитов, везикулитов, эпиди-
димоорхитов следует обязательно проводить 
клинико-микробиологическое обследование для 
исключения скрытых урогенитальных инфекций 
(хламидия, трихомониада, микоплазма генита-
лиум, уреаплазма, вирус простого герпеса и др.), 
передающихся половым путём, до начала лече-
ния, включая всех половых партнёрш. Лазерная 
терапия больных с простатитами и везикулитами 
устраняет инфильтративно-эксудативные изме-
нения в предстательной железе, а назначение 
зависит от стадии воспалительного процесса в 
предстательной железе. Проведение ЛТ позволя-
ет улучшить отток воспалённого секрета из желез 
предстательной железы, повысить местный им-
мунитет, ликвидировать болевой и дизурический 
симптомы, улучшить репродуктивную и копуля-
тивную функции [43].

Поскольку не вызывает сомнения прямая 
связь между наличием эпидидимоорхита и бес-
плодием, а также эффективность лазерной тера-
пии при лечении этой категории пациентов [44-
47], то включение её в комплекс восстановления 
фертильности мужчин крайне желателен.

Достоверно большую терапевтическую эф-
фективность и стойкость позитивных результатов 
в лечении инфертильных мужчин с хронически-
ми воспалительными заболеваниями органов 
репродукции имеет местное воздействие ИК 
НИЛИ на поля в проекции половых желез (91,7 

%), а также использование лазерной акупункту-
ры (85,2 %) по сравнению с традиционной ме-
дикаментозной терапией (76,8 %). Местное воз-
действие позволяет увеличить число активно 
подвижных форм сперматозоидов в эякуляте на 
45-50 %, снимая воспалительный процесс и вос-
станавливая микроциркуляцию в половых же-
лезах. Лазерная акупунктура (Пат. 2185211 RU) 
[48] дополнительно увеличивает концентрацию 
и уменьшает число патологических форм спер-
матозоидов в эякуляте на 10-15 %, улучшая эн-
докринную регуляцию сперматогенеза. При этом 
достаточный терапевтический эффект достигает-
ся уже после выполнения 5 процедур. Дополни-
тельный курс ЛТ проводится через 6-9 мес. после 
основного курса [49-52].

А.Б. Ихаев (2013) [53] применил сочетано-
комбинированный метод лазерной терапии 
больных хроническим неспецифическим про-
статитом с инфертильностью при сильной и силь-
но-средней половой конституции. Проводится 
вибромагнитолазерный массаж (ВМЛМ) пред-
стательной железы [54] ректальной насадкой 
ВМЛГ10 к лазерному терапевтическому аппарату 
«Матрикс-Уролог» (длина волны 635 нм) через 
день, экспозиция 5 мин, частота модуляции ла-
зерного излучения 10 Гц, на курс 15 процедур. 
Больным при олигоастенотератозооспермии I-II 
ст. с длительностью ХНП до 5 лет и возрастом до 
40 лет дополнительно назначается сочетанная 
ЛТ по методике локального лазерного отрица-
тельного давления (ЛЛОД) [55,56] в течение 12 
мин, через день.Под влиянием сочетано-комби-
нированной ЛТ алгический синдром купируется 
у 75 %, дизурический – у 61 %, эректильной дис-
функции – у 54 %, астено-невротический – у 59,4 
% пациентов. Нормализуются размеры предста-
тельной железы – у 80 %, гипофизарно-надпочеч-
никово-тестикулярная система – у 65% больных 
хроническим простатитом с инфертильностью. 
Опыт клинического применения предложенно-
го метода ЛТ течение 12 мес. показал, что после 
окончания лечебного курса беременность насту-
пила у 67,5 % супружеских пар [53]. 

Высокая эффективность также показана ме-
тодики внутривенного лазерного освечивания 
крови (ВЛОК) при лечении больных ХНП с на-
рушениями фертильности. Аппарат «Матрикс-
ВЛОК», длина волны 635 нм, мощность 1,5-2 мВт 
на выходе КИВЛ-01, на курс 10 сеансов по 10 мин. 
Больным, 15 (37,5 %) которых относились к силь-
ной, 14 (35 %) – к средней и 11 (27,5 %) – к слабой 
половой конституции, также проводился массаж 
предстательной железы, ежедневно (на курс 15 
процедур). После терапевтического курса концен-
трация сперматозоидов в 1 мл в среднем состави-

С.Ю. Боровец, С.В. Москвин
 МЕТОДИКИ ЛАЗЕРНОЙ ТЕРАПИИ ПРИ МУЖСКОМ БЕСПЛОДИИ

Вестник урологии
Urology Herald

2017;5(3):49-61



53

ОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ

UROVEST.RU

ла 25,4±2,1 млн, подвижность сперматозоидов – 
57,3±3,1 %, патологических форм сперматозо-
идов – 23,2±1,4%, концентрация фруктозы – 
10,3±0,8 нмоль/л, лимонной кислоты – 20,3±1,4 
нмоль/л, резистентности спермий (РС) – 9,5±1,5 
мин., дыхательной способности спермий (ДСС) – 
77,6±11,3 мин. В результате лечения нормоспер-
мия выявлена у 29 (72,5 %) больных с сильной и 
средней половой конституциями, концентрация 
фолликулостимулирующего гормона (ФСГ) в кро-
ви снизилась на 28 %, лютеинизирующего гор-
мона (ЛГ) – на 17 %, эстрадиола (Е2) – на 17 %, 
пролактина (ПРЛ) – на 38%, дегидроэпиандросте-
рона–сульфата (ДГЭА-С) – на 18 %, тестостерона 
(ТС) – повысилась на 33,5 % (р>0,05). В результате 
лечения функциональная активность гипотала-
мо-гипофизарно-надпочечниково-тестикуляр-
ной системы наступила у 27 (67,5 %) больных с 
длительностью ХНП не более 5 лет. В течение 
1 года после курсового лечения беременность 
наступила в 25 (62,5 %) супружеских парах, в ко-
торых мужчины были в возрасте от 22 до 40 лет 
с сильной и средней половой конституцией, дли-
тельностью ХНП ≤ 5 лет [57-59].

С основными лечебными схемами для по-
вышения эффективности рекомендуется также 
проводить лазерную акупунктуру, воздействие 
НИЛИ на ТА поясничной области (V23 – шэньшу, 
VG3 – яо ян гуань, VG4 – минмэнь) и бальнеотера-
пию (йодобромные ванны) [57,60-63]. 

На базе этих исследований в Росздравнадзо-
ре была зарегистрирована комплексная методи-
ка коррекции инфертильности у больных хрони-
ческим простатитом [64].

Больным с репродуктивной дисфункцией на 
фоне даже абактериального простатита реко-
мендуется проводить ультрафиолетовое освечи-
вание крови (УФОК), которое чаще используется 
при различных нарушениях иммунной системы 
[19,65,66]. В настоящее времяиспользуют мето-
дику ЛУФОКв , т. е. лазерное ультрафиолетовое 
освечивание крови внутривенным способом, ис-
пользуя только НИЛИ с длиной волны в диапазо-
не 365-405 нм и почти всегда комбинируя через 
день с «классическим» ВЛОК-635 (длина волны 
635 нм, мощность 1-2 мВт) [67].

При нарушении гормональной функции и 
сперматогенеза у мужчин с ожирением не бо-
лее 2 степени целесообразно назначать комби-
нированное лечение, включающее воздействие 
импульсным ИК НИЛИ (890-904 нм) на воротни-
ковую область (проекции позвоночных артерий 
на уровне С3-7 и подлопаточной области по ла-
бильной методике, сканирование со скоростью 
1 см/с) и другие физиотерапевтические методы 
на фоне стандартного комплекса (низкокалорий-

ной диеты, умеренной физической нагрузки и 
длительной фармакотерапии). При нарушении 
копулятивной функции целесообразно назначать 
больным также локальное воздействие на те-
стикулы (в боковой и продольной проекциях, по 
5 мин на каждое яичко) и ректальные заливки 
пантокрина [68-70].

Комплексная лечебная программа у боль-
ных с ожирением и нарушением фертильности 
позволяет устранить липидный дисбаланс, нор-
мализовать некоторые метаболические показа-
тели, включая содержание лептина и ФНО–a  что 
имеет важное значение для восстановления фер-
тильности. Происходит коррекция эректильных и 
копулятивных нарушенийв виде восстановления 
до нормальных значений показателей нейрогу-
моральной, психо-эмоциональной, эрекционной 
и эякуляторной составляющих, а также показате-
лей эректильной функции, о чём свидетельству-
ет увеличение до показателей физиологической 
нормы суммарного показателя шкалы МИЭФ (с 
14,3±0,3 до 23,8±1,2), улучшение функциональ-
ного состояния центральных и периферических 
гормональных структур, что подтверждается 
восстановлением до значений физиологической 
нормы половых стероидных гормонов. После 
терапевтического курса отмечается восстанов-
ление нарушенного в исходном состоянии спер-
матогенеза, проявляющееся в увеличении объ-
ёма эякулята, концентрации сперматозоидов, 
улучшении их формы и подвижности. Разрабо-
танная комплексная программа восстановления 
репродуктивной функции у мужчин с ожирением 
является высокоэффективным методом, а до-
стигнутые терапевтические результаты у 78,8% 
пациентов сохраняются до 1 года [69].

Особый раздел публикаций представляют 
собой патенты, где одновременно защищается 
новизна метода и/или устройства, и приводят-
ся результаты исследования их эффективности. 
Патентный поиск позволил выявить 9 патентов, 
в той или иной степени связанных с фертильно-
стью, в которых используется освечивание НИЛИ. 
Поскольку полный текст всех публикаций есть в 
открытом доступе, то приводим в табличной 
форме только основные положения (табл. 2).

Исходя из анализа литературы и общих прин-
ципов оптимизации лазерной терапии предлага-
ется несколько методик для лечения пациентов 
с бесплодием, которые могут использоваться как 
отдельно, так в различных вариантах комбини-
рования, исходя из этиопатогенетических осо-
бенностей заболевания и конституциональных 
особенностей мужчин. Количество ежедневных 
процедур на курс может варьироваться от 8 до 
12. 
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Таблица 2. Патенты, в которых освечивание НИЛИ ассоциировано с различными аспектами 
фертильности

Цель, объект Параметры лазерного 
воздействия

Локализация воздей-
ствия, методика Номер патента

Повышение качества спермо-
продукции у хряков-производи-
телей

Не указаны 3 ТА с описанием 
локализации

Пат. 8413 BY [71]

Лечениемужчин с патологией 
сперматогенеза

633 нм, непрерывный ре-
жим, 3-4 мВт

ТА корпоральные: 
T3, T4, V23 + одну из 
аурикулярных: AP22, 
AP23, AP32

Пат. 62075 UA [72]

Лечение мужчин с аутоиммун-
ным бесплодием

365-400 нм, 20 мВт (неко-
герентный свет), 30 мин, 
6 ежедневных процедур

УФОК внутривенно Пат. 2185211 RU [48]

Улучшение качества спермы при 
патоспермии в программе ЭКО

Импульсное ИК НИЛИ, 890 
нм, 3,5 Вт, 300-600 Гц, 7-10 
мин, 5-7 ежедневных про-
цедур

На промежность и 
надлобковую область

Пат. 2205047RU [73]

Лечение мужчин с аутоиммун-
ным бесплодием

660 нм, светоизлучающие 
диоды, модулированный 
режим, частота 1-5 Гц, 
1 мВт/см2, 15-20 мин с па-
узами, 10 ежедневных про-
цедур

Половой член, ЛОД 
(локальное отрица-
тельное давление + 
освечивание некоге-
рентным светом)

Пат. 2294779RU [74]

Стимуляция сперматогенеза 635 нм, непрерывный ре-
жим, 30 мВт, 10-15 еже-
дневных процедур

Контактно на область 
мошонки

Пат. 2406549RU [75]

Лечениемужчин с нарушениями 
сперматогенеза

Не указаны УФОК Пат. 2418581RU [76]

Стимуляция сперматогенеза в 
эксперименте, беспородные 
крысы-самцы

475 нм, непрерывный ре-
жим, 10 мВт/см2, 1 мин, 
10 ежедневных сеансов

На область семенни-
ков

Пат. 2481132 RU [77]

Повышение функционально-ме-
таболического статуса сперма-
тозоидов человека

635 нм, модулированный 
режим, частота 100 Гц, 
10 мВт/см2, 1 мин

Сперматозоиды, 
полученные из 
семенной жидкости 
здорового человека в 
условиях in vitro

Пат. 2583949 RU [78]

Реализовать их в полном объёме можно толь-
ко с помощью самых современных лазерных те-
рапевтических аппаратов «Матрикс», «Матрикс-
Уролог» или «Лазмик». В методике необходимо 
задавать все параметры воздействия (длина вол-
ны; режим работы; частота для импульсных ла-
зеров; мощность; плотность мощности, опре-
деляемая способом воздействия; экспозиция, 
локализация), которые установлены соответству-
ющими нормативными документами и клиниче-
скими рекомендациями [79], для реализации ЛТ 
с использованием любого медицинского лазера 
с соответствующими характеристикам и разре-

шённого к применению в медицинской практике 
Росздравнадзором РФ. 

Методика 1. Базовая. Параметры методики: 
длина волны лазерного излучения 635 нм (крас-
ный спектр), импульсный режим, длительность 
светового импульса 100–150 нс, плотность мощ-
ности (ПМ) – 4–5 Вт/см2 (предпочтительнее ис-
пользовать матричную лазерную излучающую 
головку МЛ-635-40, имеющую 8 лазерных дио-
дов мощностью по 5 Вт каждый, расположенных 
в 2 ряда, суммарная мощность 40 Вт), частота 80 
Гц, контактно, экспозиция – по 2 мин на две зоны. 
Локализация: яички симметрично.
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Методика 2. На проекцию иммунокомпе-
тентных органов. Параметры методики: длина 
волны лазерного излучения 904 нм (ИК-спектр), 
импульсный режим, длительность светового им-
пульса 100–150 нс, ПМ – 8–10 Вт/см2 (необходи-
мо использовать только матричную лазерную 
излучающую головку МЛ-904-80, имеющую 8 ла-
зерных диодов, мощностью по 8-10 Вт каждый, 
расположенных в 2 ряда, суммарная мощность 
60-80 Вт), частота 80 Гц, контактно, экспозиция 
1,5 мин на зону. Локализация: проекция тимуса 
и/или на паховые лимфатические узлы.

Методика 3. Лазерная акупунктура. Пара-
метры методики: длина волны 635 нм (красный 
спектр), непрерывный режим, мощность 2-3 мВт, 
ПМ не нормируется, поскольку воздействие про-
водится на минимальную площадь, практически 
в точку (используется лазерная излучающая го-
ловка КЛО-635-10 с акупунктурной насадкой А-3), 
контактно, экспозиция –20-30 с на одну зону. Ло-
кализация: ТА поясничной области (V23 – шэнь 
шу, VG3 – яо ян гуань, VG4 – мин мэнь).

Методика 4. Паравертебрально. Параметры 
методики: длина волны лазерного излучения 904 
нм (ИК-спектр), импульсный режим, длитель-
ность светового импульса 100–150 нс, ПМ – 8–10 
Вт/см2 (одновременно две лазерные излучаю-
щие головки ЛО-904-20с зеркальной насадкой 
ЗН-35), частота 80 Гц, контактно-зеркально, экс-
позиция – по 1 мин на одну зону (всего 4-6 зон 
симметрично). Локализация: паравертебрально 
на кожные сегментарные проекции корешков 
спинного мозга на уровнеT12-L2, S2-4.

Методика 5. Лазерное освечивание крови в 
двух вариантах на выбор (одновременно исполь-

Таблица 3. Параметры методики ВЛОК-635 + ЛУФОК®

Параметр Значение Примечание

Длина волны лазерного света, 
нм (спектр)

365–405 (УФ) ЛУФОК®

635 (красный) ВЛОК-635
Режим работы лазера Непрерывный –
Мощность излучения*, мВт 1,5–2 На выходе одноразового световода
Экспозиция, мин 3–5 ЛУФОК®

10–20 ВЛОК-635
Локализация Вена локтевая срединная 

(v. mediana cubiti)
–

Методика Внутривенно Через одноразовый стерильный световод 
КИВЛ-01 производства Научно-исследова-
тельского центра «Матрикс» (ТУ 9444-005-
72085060-2008)

Количество процедур на курс 10–12 Ежедневно, чередуя через день ВЛОК-635 и 
ЛУФОК®

зовать нельзя): ВЛОК и неинвазивное лазерное 
освечивание крови (НЛОК). 

Вариант ВЛОК. Методика комбинированная – 
ВЛОК-635 + ЛУФОКв Параметры методики указа-
ны в табл. 3. На курс 10–12 ежедневных процедур 
с поочерёдной сменой методик. Например, 1-й 
день – ЛУФОК®, на 2-й процедуре – ВЛОК-635, на 
3-й день повторяется ЛУФОК® и так далее. Кате-
горически недопустимо проведение обеих про-
цедур в один день, тем более одновременно [80]!

Вариант НЛОК-635. Параметры воздействия 
(см. методику 1). Локализация: надключичная 
область слева. 

Дополнительно к НЛОК необходимо прове-
сти воздействие на проекцию тимуса (см. мето-
дику 2). 

У больных с ХНП рекомендуется основное 
лечение на базе сочетанных методик ВМЛМ и 
ЛЛОД (параметры методик и техника проведе-
ния процедур описаны выше в статье). 

Заключение

Представленный обзор позволяет сделать 
вывод о высокой эффективности лазерной тера-
пии, которую можно рекомендовать для лечения 
мужчин с различными видами бесплодия, как 
минимум в 2/3 случаев. Метод простой, недо-
рогой, не требует значительных материальных 
вложений для его реализации, а результат может 
превысить все ожидания.

Исследование не имело спонсорской под-
держки. Авторы заявляют об отсутствии кон-
фликта интересов.
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Введение

Инфекции мочевых путей (ИМП) явля-
ются наиболее распространенными 
заболеваниями в практике уролога как 

среди амбулаторных, так и среди госпитализиро-
ванных пациентов. Изучение различных аспектов 
этиологии, патогенеза, диагностики и лечения 
этой категории больных является междисципли-
нарной проблемой урологии, гинекологии и ре-
продуктологии, так как большую долю больных 
составляют женщины репродуктивного возраста 
[1-4].

Практически у половины женщин с острым 
инфекционно-воспалительным процессом ниж-
них мочевых путей в течение 12 месяцев разви-
вается рецидив, у каждой третьей из них повтор-
ное обострение происходит в течение полугода, 
а у части женщин инфекция рецидивирует раз 
в год [3-4]. Поэтому в структуре ИМП одной из 
самых обсуждаемых и актуальных проблем яв-
ляется диагностика и лечение хронического ре-
цидивирующего цистита или рецидивирующей 
инфекции нижних мочевых путей (РИНМП) [5-7].

Стратегия литературного поиска

Электронный поиск литературы был про-
веден с использованием базы данных Medline, 
PubMed, EMBASE и двух китайских баз данных 
(CNKI и WANG FANG) для того, чтобы выделить 
соответствующие исследования до июля 2017 г., 
которые имеют отношение к влиянию хрониче-
ского рецидивирующего цистита. 

Были использованы следующие ключевые 
слова: «хронический рецидивирующий цистит», 
«рецидивирующая инфекция», «папиллома-ви-
русная инфекция», «вирус папилломы человека» 
без ограничений.

Статья выполнена в рамках диссертационной 
работы, одобренной Локальным независимым 
этическим комитетом ФГБОУ ВО «Ростовский 
государственный медицинский университет» 
Минздрава России.

Этиологические факторы РИНМП

РИНМП является распространенным и труд-
ноизлечимым заболеванием, особенно среди 
женской популяции, вследствие многогранности 
патогенеза данного заболевания [7]. Вопросы 
диагностики и лечения тесно связаны с этиологи-
ческими факторами заболевания, только точная 
интерпретация патогена РИНМП является одним 
из ведущих звеньев успешного решения данного 
вопроса. В подавляющем большинстве случаев, 

по данным литературы, РИНМП инициируется 
различными представителями бактериальной 
флоры [1, 2]. По данным российских и междуна-
родных исследований выявлено, что традицион-
но наиболее распространенными возбудителями 
РИНМП являются грамотрицательные микроор-
ганизмы, среди которых акцентируется домини-
рующая роль представителей семейства энтеро-
бактерии [3]. Среди семейства Enterobacteriaceae 
ведущую роль в этиологии РИНМП определяют 
Escherichia coli: от 60 до 80% [8, 9]. Незначитель-
ный удельный вес в генезе РИНМП имеют дру-
гие представители семейства Enterobacteriaceae: 
Proteus sрр., Klebsiella spp., Enterobacter spp. 
и различные виды Serratia [10, 1]. Среди гра-
мотрицательной флоры в единичных случаях 
в качестве этиологического фактора могут вы-
ступать неферментирующие грамотрицатель-
ные палочки (НФГП): Pseudomonasaeruginosa, 
PseudomonaspuƟ da и др. [5]. 

Присутствие в этиологической структу-
ре Klebsiellas pp., Proteus sрр., Pseudomonas 
aeruginosa свидетельствует о наличии у пациент-
ки осложняющих факторов: выполнении ранее 
инвазивных вмешательств в мочевые пути (кате-
теризация, цистоскопия) или анатомо-функцио-
нальных нарушениях мочевых путей и репродук-
тивных органов [12]. 

К манифестации РИНМП причастны также не-
которые представители грампозитивной флоры 
S.aureus, Enterococcus spp., определенные так-
соны коагулазоотрицательных стафилококков, а 
также микоплазмы, уреаплазмы, хламидии, не-
клостридиально-анаэробные бактерии, дрожже-
подобные грибы рода Candida [3-4, 14].

В настоящее время наименее изучена и, сле-
довательно, наиболее дискуссионна вирусная 
составляющая этиологической структуры РИНМП 
[15]. 

За последние годы во многих странах увели-
чивается распространенность папилломавирус-
ной инфекции (ПВИ) и, соответственно, растет 
связанная с ней патология [16]. 

Традиционно считалось, что вирусный цис-
тит – это достаточно редкое заболевание, ко-
торое, в основном, регистрируют у иммуно-
компроментированных пациентов [17]. Однако 
среди вирусных инфекций, поражающих аноге-
нитальную область, наиболее распространены 
герпетическая и ПВИ [18]. Причем в последние 
годы растет заболеваемость среди женщин ре-
продуктивного возраста, что обусловлено нали-
чием эндогенных, длительно не санированных 
очагов ПВИ репродуктивной системы, низкой 
сексуальной культурой, частой сменой половых 
партнеров, незащищенным сексом и т.д. [17, 18]. 
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В каком случае необходимо подумать о РИНМП 
папилломавирусной этиологии? Лежащий на 
поверхности ответ — при наличии клинических 
симптомов, при отсутствии или при незначи-
тельных уровнях бактеральных и/ или грибковых 
патогенов. Что необходимо сделать? Провести 
верификацию ВПИ в исследуемом материале от 
больного. Но, к сожалению, критерии диагности-
ки РИНМП папилломавирусной этиологии, на се-
годняшний день, отсутствуют [16, 19]. 

По данным Allen P.M. et al. (2005), возможны-
ми представителями ПВИ, вызывающими пора-
жение МП и формированию рецидивирующего 
инфекционно-воспалительного процесса в нем, 
являются вирусы 6/11, 16, 18, 31, 33 типа.

Частота встречаемости ПВИ мочевых путей и 
репродуктивных органов составляет от 19,1% до 
44,9% [21]. 

К сожалению, данные о региональных эпиде-
миологических особенностях инфицированности 
населения ПВИ мочевого пузыря и вариациях 
встречаемости ПВИ практически отсутствуют. Но 
именно эти сведения крайне важны для органи-
зации специфических мероприятий по ранней 
диагностике ПВИ, профилактике ее персистен-
ции, формированию групп риска [22].

Важной особенностью ПВИ являются поли-
морфизм и многоочаговость поражения кожи и 
слизистых оболочек генитального тракта в виде 
клинической, субклинической и латентной форм, 
что создает определенные трудности при диа-
гностике [23].

Считается, что ПВИ нижних мочевых путей 
может длительное время протекать субклини-
чески или бессимптомно, не привлекая особого 
внимания пациента и врача, а клинические осо-
бенности, гистологическая картина, течение ПВИ 
во многом зависят от типа ДНК ВПИ в каждом 
конкретном случае [24].

Несмотря на то что ПВИ урогенитального трак-
та в последние годы получила довольно широкое 
распространение в человеческой популяции, до 
настоящего времени генитальная ПВИ недоста-
точно хорошо учитывается, поэтому оценка её 
распространённости во многом зависит от мето-
дов выявления и обследования населения [25].

Диагностика РИНМП папилломавирусной 
этиологии

Используемые на сегодняшний день в клини-
ческой практике методы культуральной диагно-
стики инфекции мочевых путей и репродуктив-
ных органов имеют ограничения и недостатки, 
главным среди которых является невозможность 
оценить роль некультивируемых микроорганиз-

мов в инфекционно-воспалительном процессе, 
прежде всего, вирусов. В связи с этим проводи-
мая терапия РИНМП зачастую не приносит по-
ложительных результатов, так как при этом нет 
этиопатогенетической направленности проводи-
мого лечения [26]. 

Для диагностики ПВИ урогенитального трак-
та, в зависимости от целей и возможностей ла-
бораторий, широко применяются различные 
методы ПЦР диагностики. ПЦР или молекулярно-
биологические методы диагностики являются на 
сегодняшний день самыми часто используемы-
ми методами диагностики ПВИ. Выявление ПВИ 
молекулярными методами не позволяет устано-
вить стадию инфекции, однако однозначно ука-
зывают на наличие или отсутствие инфекции. В 
связи с этим, данная группа методов может ис-
пользоваться только в совокупности с клиниче-
скими методами исследования.  

Общепризнанными являются три группымо-
лекулярно-биологических методов диагностики: 

• Неамплификационные (Дот-блот, саузерн-
блот-гибридизация, гибридизациinsitu на 
фильтре и в ткани), которые фиксируют на-
личие ДНК и РНК непосредственно в препа-
рате. 

• Амплификационные (полимеразная цепная 
реакция – ПЦР, лигазная цепная реакция – 
ЛЦР), где с помощью ферментов ДНК-
полимеразы и ДНК-лигазы получают боль-
шое количество одинаковых ферментов 
ДНК, которые идентифицируют методом 
гель-электрофореза. 

• Сигнальные амплификационные (система 
гибридной ловушки — Digene Hybrid Cap-
ture System II), где предусматривается ам-
плификация не участка ДНК, а хемолюми-
несцентного сигнала от молекулы зонда, 
связавшегося с фрагментом генома вируса. 
По сравнению с другими, этот метод ха-
рактеризуется высокой чувствительностью, 
специфичностью и информативностью [18, 
27]. 

Вышеперечисленные методы актуальны при 
ПВИ, вызванной несколькими типами вируса, т.е. 
при микст-инфекции, приводящей к персистиру-
ющему течению, развитию осложнений со сто-
роны мочевых путей и репродуктивных органов, 
снижению эффективности проводимой терапии 
[27]. Однако современные методы диагностики 
ПВИ имеют некоторые ограничения в повседнев-
ной врачебной практике, т.к. их эффективность 
связана с количеством взятого от больного мате-
риала на исследование, в частности, эпителиаль-
ных клеток [27, 28]. Данные методы не всегда до-
стоверны для диагностики ПВИ мочевого пузыря, 
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т.к. зачастую исследуют эпителиальные клетки 
уретры, а не мочевого пузыря. Поэтому некото-
рые авторы [18] рекомендуют исследовать мочу, 
взятую непосредственно из мочевого пузыря. 
Однако при обнаружении ВПИ в моче практиче-
ски невозможно определить источник инфици-
рования данными вирусами (различные отделы 
уретры, простата, мочевой пузырь). Поэтому воз-
можность выявления ВПИ в моче современными 
методами имеет определенные недостатки [28].

Для диагностики ПВИ мочевого пузыря ши-
роко применяется цитологическое исследование 
мочи. Маркером ПВИ является наличие в мазках 
клеток с койлоцитозом и дискератозом. Койло-
циты образуются в тканях вследствие цитопато-
генного действия вируса и представляют собой 
клетки многослойного плоского эпителия про-
межуточного типа с увеличенными ядрами и об-
ширной околоядерной зоной просветления. Ци-
тологическим признаком продуктивной стадии 
ПВИ являются наличие многоядерных клеток, 
неровность контуров ядер, ядерная гиперхро-
мазия. Однако ряд исследователей считают, что 
койлоцитоз — это неспецифический признак, ко-
торый может наблюдаться и при других заболе-
ваниях, передающихся половым путем [18, 29].

«Золотым» стандартом диагностики ПВИ мо-
чевого пузыря на сегодняшний день остается ги-
стологическое исследование уротелия мочевого 
пузыря. Гистологическим маркером заболевания 
является наличие койлоцитоза или единичные 
койлоциты в совокупности с изменениями эпи-
телия. Нередко морфологически диагностируют 
кондилому — участок эктоцервикса, покрытый 
многослойным плоским или метапластическим 
эпителием с фокусами койлоцитоза, папиллома-
тоза, акантоза и дискератоза [18, 28-29].

Ведущими методами диагностики ПВИ моче-
вого пузыря являются цистоскопия и морфоло-
гическое исследование мочевого пузыря. Про-
веденный анализ литературы подтвердил, что 
РИНМП — это сложная и во многом нерешенная 
проблема современной медицины. Важным ус-
ловием диагностики заболевания является стан-
дартизация лабораторных исследований.

Заключение

Анализ литературы подтвердил, что рециди-
вирующая инфекция нижних мочевых путей — 
это сложная и нерешенная проблема современ-
ной медицины, обусловленная как бактериаль-
ной, так и вирусной инфекцией, затрагивающая 
гемодинамические, иммунокомпетентные струк-
туры мочевого пузыря и требующая создания 
комплексного подхода к лечению [2, 30-31].

К развитию РИНМП может быть причастна 
папилломавирусная инфекция. Несмотря на аб-
солютный приоритет во всем мире в диагностике 
ПВИ методов молекулярного генотипирования, 
золотым стандартом диагностики ПВИ мочевого 
пузыря является цистоскопия и морфологическое 
исследование биоптатом мочевого пузыря. Необ-
ходимым условием развития лабораторной диа-
гностики ПВИ является стандартизация лаборатор-
ных исследований в соответствии с современным 
уровнем научно-технического прогресса в области 
медицины на стыке таких специальностей как уро-
логия, микробиология, вирусология и др.

Исследование не имело спонсорской под-
держки. Авторы заявляют об отсутствии кон-
фликта интересов.
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Синдром болезненного мочевого пузыря/интерстициальный цистит является хроническим заболе-
ванием, которое отрицательно влияет на качество жизни. Существуют различные теории этиологии и 
патогенеза заболевания. Интерстициальный цистит может не диагностироваться в течение многих лет, 
потому что ряд заболеваний мочевого пузыря имеет в своей клинической картине болевой синдром. 
Кроме того, симптоматика значительно различается у каждого пациента, и ни одно лечение не доказа-
ло свою эффективность. Цель терапии интерстициального цистита на сегодняшний день заключается в 
уменьшении симптомов, чтобы улучшить качество жизни пациента. Внутрипузырный ботулинический 
токсин A становится потенциально новым фармакологическим методом лечения для синдрома болез-
ненного мочевого пузыря/интерстициального цистита. Цель нашего обзора – оценить эффективность 
внутрипузырной ботулинотерапии.

Ключевые слова: ботулинический токсин; синдром болезненного мочевого пузыря; 
интерстициальный цистит; внутрипузырная терапия
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Botulinum Toxin A for the Management of Interstitial 
Cystitis/Bladder Pain Syndrome
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Interstitial Cystitis/Bladder Pain Syndrome is a chronic and debilitating condition that negatively impacts 
quality of life. Several causes have been postulated in the pathogenesis of this condition; however, the 
etiology remains unknown. Interstitial сystitis may go undiagnosed for many years because the condition 
often co-exists with other chronic pain syndromes. Furthermore, the symptoms of Bladder Pain Syndrome 
vary considerably across patients, therefore no one treatment has shown to be consistently effective in 
providing relief. Thus, the goal of management of interstitial сystitis remains to provide relief of symptoms 
in order to improve a patient’s quality of life. intravesical Botulinum toxin A is emerging as a potential new 
pharmacologic treatment for interstitial сystitis refractory to conventional treatment modalities. The aim of 
our short review is to assess the efficacy of intravesical Botulinum toxin A in Bladder Pain Syndrome.
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Введение

Ряд заболеваний мочевого пузыря имеют 
в своей клинической картине болевой 
синдром. К таким заболеваниям отно-

сится: синдром болезненного мочевого пузы-
ря/интерстициальный цистит (СБМП/ИЦ). 

Интерстициальный цистит – диагноз исклю-
чение, поэтому диагноз устанавливается после 
длительных и безуспешных диагностических 
мероприятий, и различных методов терапии 
у гинекологов, неврологом, урологов, прокто-
логов. Диагноз устанавливался на основе хро-
нической тазовой боли, боли сопряженной с 
актом мочеиспускания, постоянными позыва-
ми к мочеиспусканию или учащенным мочеи-
спусканием. Определены критерии исключе-
ния и утверждена классификация СБМП/ИЦ по 
результатам цистоскопии с гидродистензией и 
биопсией мочевого пузыря. Цистоскопическая 
картина оценивалась наличием гломеруляций, 
петехий, а иногда и слизистыми изъязвления-
ми (язвы Гуннера) [1]. 

В результате, дизайн рандомизированных 
контролируемых исследований крайне сло-
жен. Таким образом, данные, касающиеся эф-
фективности терапии, ограничены и часто ос-
нованы на неконтролируемых исследованиях 
или серии случаев. 

Немного известных нам пероральных ле-
карственных препаратов, обычно использую-
щихся при лечении интерстициального цисти-
та, имеющих апробацию в многоцентровых 
рандомизированных контролируемых клини-
ческих испытаниях. Существует немало инфор-
мации о том, что применение препаратов у 
этой категории больных, сопряжено с тахифи-
лаксией, что является огромной проблемой. 

Рекомендации Американской урологиче-
ской ассоциации указывают, что первая линия 
пероральных препаратов для СБМП/ИЦ может 
включать амитриптилин, циметидин, гидрок-
сизин, и/или пентосан полисульфат натриевая 

соль (ПФС натрия). Циклоспорин должен быть 
зарезервирован для использования опытными 
клиницистами после того, как потенциально 
менее болезненные альтернативы будут ис-
черпаны [2].

Учитывая малую клиническую эффектив-
ность медикаментозной (пероральной) тера-
пии, ученые ищут другие методики лечения 
СБМП/ИЦ. Существует внутрипузырная тера-
пия СБМП/ИЦ, которая продолжает оставаться 
важной терапевтической «ноткой» в лечении 
болезненного мочевого пузыря для облегче-
ния или уменьшения рецидивирования сим-
птомов. 

Инстилляциями препаратов в мочевой пу-
зырь можно создать высокую концентрацию 
лекарственных средств на местном уровне – 
месте заболевания без увеличения системных 
уровней, что может объяснить низкий риск 
системных побочных эффектов. Сюда входит 
введение локально активных анестетиков, ги-
алуроновой кислоты и хондроитинсульфата и 
пентосан полисульфат натрия (который в на-
стоящее время одобрен и для перорального 
применения FDA при интерстициальном цисти-
те). Однако эти препараты не показали долго-
временных положительных результатов. 

Поэтому появились другие методики лече-
ния, а именно интервенционные. 

Цель гидродистензия – сохранить цистоме-
трическую емкость, но в настоящее время она 
имеет ограниченную терапевтическую роль. 

Эндовезикальный ионофорез увеличивает 
проникновение в стенку мочевого пузыря ле-
карственных препаратов. Данный метод при-
меняется в ряде стран, в основном, в рамках 
научных исследований. 

Трансуретральная резекция, электро- или 
лазерная коагуляция участков Гуннеровского 
поражения (язв) в мочевом пузыре приводят к 
регрессу симптомов и уровня боли у больных с 
СБМП/ИЦ на период от 6 месяцев до 3 лет. 

Вестник урологии
Urology Herald
2017;5(3):68-78

В.Л. Медведев,  С.Н. Лепетунов
 БОТУЛИНИЧЕСКИЙ ТОКСИН В ЛЕЧЕНИИ ИНТЕРСТИЦИАЛЬНОГО ЦИСТИТА



70

ОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ

UROVEST.RU

Гипербарическая оксигенация – безопас-
ный и практически осуществимый метод лече-
ния, показавший свою эффективность в ряде 
небольших, но рандомизированных исследо-
ваний. 

Имплантация постоянного сакрального 
нейромодулятора выполняется больным, от-
метившим уменьшение симптомов СБМП/ИЦ 
не менее чем на 50% в период временного 
тестирования. При длительном наблюдении 
эффективность составила 72%, повторные опе-
ративные вмешательства выполнялись в 25% 
случаев.

Эндоскопическое введение ботулотоксина 
А в стенку мочевого пузыря может оказывать 
антиноцицептивное действие на его афферент-
ные проводящие пути, приводить к симптома-
тическому и уродинамическому улучшению. 
Основная роль в лечении СБМП/ИЦ отводится 
снижению боли [3, 4].

Механизм действия ботулинического ток-
сина типа А можно разделить на 3 стадии.

I стадия заключается в специфическом свя-
зывании молекулы с пресинаптической мем-
браной. 

II стадия – проникновение связанного ток-
сина в цитоплазму нейронов путем эндоцито-
за. 

III стадия приводит к блокаде высвобожде-
ния ацетилхолина из пресинаптических окон-
чаний холинергических нейронов. Конечным 
результатом является продолжительная хемо-
денервация.

Обзор исследований

Постоянно растет объем информации отно-
сительно роли ботулинического токсина типа 
А в лечении СБМП/ ИЦ [5-25]. Наиболее значи-
мыми были 16 исследований, из которых два 
были двойными слепыми и плацебо-контроли-
руемыми, у четырех было длительное (2 года) 
с повторными инъекциями, а десять – с более 
короткими ретроспективными исследования-
ми [5]. 

В 2004 г. Smith C.P. et al. и соавторы сообщи-
ли о тринадцати пациентках с интерстициаль-
ным циститом, которым был введен ботулини-
ческий токсин типа А в дозировке 100-200 Ед 
в количестве 20-30 инъекций в подслизистый 
слой стенки мочевого пузыря и мочепузырного 
треугольника с одновременной гидродистен-
зией. Начало клинического эффекта в среднем 
через 5-7 дней, средняя продолжительность 
3,7 месяцев. Период наблюдения – 3 месяца. 
По сравнению с исходными данными улучше-

ние отметили 9 женщин (69%) (р<0,05), частота 
мочеиспусканий уменьшилась на 44%, никту-
рия – на 45%, и болевой синдром по визуаль-
но-аналоговой шкале – на 79% соответственно 
(р<0,01) [6]. 

В 2005 г. Jhang J.F. и Kuo H.C. опубликова-
ли результаты по десяти пациенткам, которым 
вводился БТ-А в дозировке 100 Ед субуротели-
ально в заднюю и боковые стенки мочевого 
пузыря, плюс пятерым пациенткам дополни-
тельно в треугольник мочевого пузыря 100 Ед. 
У пятерых пациенток, получавших инъекции в 
мочепузырный треугольник, не отмечено те-
рапевтического ответа, у оставшихся пятерых 
женщин частота мочеиспусканий уменьшилась 
на 25%, никтурия – на 27%, и болевой синдром 
по визуально-аналоговой шкале – на 25% соот-
ветственно [7]. 

Группа исследователей во главе с Antonella 
Giannantoni в 2006 г. сообщила о серии паци-
ентов, которые получали инъекции ботулини-
ческого токсина типа А – 200 Ед, в зону треу-
гольника и заднюю стенку мочевого пузыря, 
период наблюдения 3 месяца. 12 из 14 (85,7%) 
отметили улучшение симптомов (частота мо-
чеиспусканий уменьшилась на 35%, никтурия 
– на 47%, болевой синдром – на 40%), продол-
жительность эффекта в среднем 3 месяца [8].

Ramsay A.K. et al. 2007г. провели проспек-
тивное исследование одиннадцати пациенток 
с СБМП/ИЦ. Вводилась дозировка 200-300 Ед в 
подслизистый слой верхушки мочевого пузыря 
и зоны треугольника. Продолжительность на-
блюдения 14 недель, уменьшение симптома-
тики на 20% [9].

В 2007 г. Carl S., Grosse J., Laschke S. опубли-
ковали результаты своего исследования, при 
котором вводилась дозировка 500 Ед в под-
слизистый слой зоны треугольника и заднюю 
стенку мочевого пузыря. 24 пациентки из 35 
(83%), отметили значительное улучшение сим-
птоматики, продолжительность клинического 
эффекта составила в среднем 6 месяцев, что в 
последующем потребовало повторного введе-
ния [10]. 

Liu H.T., Kuo H.C. 2007 г., провели исследо-
вание, разделив пациенток на 2 группы. В пер-
вой группе 14 пациенткам вводили БТ-А дози-
ровкой 100 Ед, во второй 5 пациенткам – 200 
Ед. Значительное снижение боли и частоты мо-
чеиспускания было отмечено в течение 3 меся-
цев. Ответ наблюдался в 10/14 случаев (74%) у 
пациенток, которые получили 100 единиц и 4/5 
80%, получивших 200 единиц [11]. 

В 2008 г. Antonella Giannantoni et al. сооб-
щили о 12-месячном наблюдении за пациен-
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тами после внутрипузырной терапии ВТ-А. В 
исследовании принимали участие 15 человек 
(3 мужчин и 12 женщин). В мочевой пузырь 
вводилось 200 Ед ботулинического токсина А 
на 20 миллилитрах 0,9% физиологического рас-
твора. Инъекции выполнялись в подслизистый 
слой треугольника и боковых стенок мочевого 
пузыря. Оценка проводилась путем сравнения 
исходных данных до начала лечения, а также 
через 1,3,5, 12 месяцев соотвественно.  13 па-
циентов (86,6%) отметили улучшение на 1 и 3 
месяце наблюдения. Через пять месяцев сохра-
нялся терапевтический эффект у 26,6% респон-
дентов. Через 12 месяцев болевой синдром 
был отмечен у всех пациентов. 9 пациентов 
жаловались на дизурию через 1 месяц после 
лечения, у 4-х через 3 месяца, и у двоих при 
5 месячном периоде наблюдения [12].

Kuo H.C. и Chancellor M.B. в 2009 г. разра-
ботали и провели рандомизированное иссле-
дование пациентов с рефрактерным болез-
ненным мочевым пузырем/интерстициальным 
циститом, в котором приняли участие 67 че-
ловек. Было организовано три группы: первая 
(15), в которой проводились инъекции БТ-А 
200 Ед и гидродистензия, вторая (29) – 100 Ед 
и гидродистензия, и третья (23) – только ги-
дродистензия мочевого пузыря. Препараты 
вводились в заднюю и боковые стенки мочево-
го пузыря.  Положительный эффект в течение 
6 месяцев 31/44 (71%), на 12 и 24 месяцы был 
зарегистрирован: 24/44 (55%) и 13/44 (30%) в 
группах ботулинического токсина типа А соот-
ветственно. Клиническая картина через 12 и 24 
месяца была значительно лучше, чем в группе, 
где выполнялась только гидродистензия. Более 
лучший клинический ответ получен при введе-
нии 200 Ед токсина [13].

El-Bahnasy A.E. et al. (2009) провели сравни-
тельный анализ ботулинического токсина типа 
А и БЦЖ-терапии, в исследовании принимали 
участие 36 человек. В первой группе пациенты 
получали внутрипузырную терапию бациллой 
Кальметта-Герена (БЦЖ) стандартно в течение 
6 недель; вторая получила внутрипузырную 
инъекцию ботулинического токсина А 300 Ед. 
За время наблюдения состояние улучшилось в 
I группе на 71%, в II группе – на 92%. Частота 
микций снизилась на 31% и 68%, никтурия – на 
54% и 100%, тазовая боль уменьшилась в 81% 
и 96% случаев соответственно. Таким образом, 
терапия ботулиническим токсином типа А луч-
ше, чем БЦЖ-терапия [14].

Antonella Giannantoni et al. (2010) сообщили 
о двухлетнем наблюдении за пациентами, до-
казав, что введение ботулинического токсина 

типа А является безопасным и эффективным в 
среднесрочном лечении пациентов с интерсти-
циальным циститом, положительный эффект 
которого постепенно уменьшается, что требует 
в последующем повторных инъекции нейро-
токсина. Средний механизм действия 5 меся-
цев, болевой синдром через 12 месяцев у 100% 
наблюдаемых пациентов. Было выполнено по-
вторное введение препарата 13 пациенткам в 
дозировке 200 Ед. Средний интервал между 
двумя последовательными введениями БТ-А 
составил 5,25 ± 0,75 месяцев [15].

В 2010 году Rasheed T. et al. провели ран-
домизированное исследование, в ктором оце-
нивали эффективность БТ-А против пентосан 
полисульфат натриевой соли. Производилось 
введние БТ-А дозировка 300 Ед, в подслизи-
стый слой задней, боковые стенки и треуголь-
ник мочевого пузыря. Отмечен положительный 
терапевтический эффект в течение 10 недель, 
по сравнению с инстилляциями пентосан поли-
сульфата натриевой соли [16].

Pinto R. et al. в 2010 г. опубликовали работу 
о введении 100 Ед БТ-А в треугольник мочево-
го пузыря, согласно результату исследования, 
положительный эффект сохранялся в течении 
10месяцев, потребовавший в последующем 
повторного введения препарата [17].

Gottsch H.P. et al. в 2011 г. рандомизировали 
20 пациенток с СБМП/ИЦ, одиннадцати из них 
было введено 100 Ед БТ-А парауретрально по 
50 Ед в 1мл на 3 и 9 часах условного цифербла-
та соответственно. Девяти пациенткам введено 
плацебо – 3мл 0,9% раствора хлорида натрия. 
В процессе исследования никаких осложнений 
или побочных эффектов отмечено не было. Но 
и никаких улучшений между плацебо и BT-A за 
три месяца наблюдения не наблюдалось (р = 
0,97) [18].

В исследование Chung S.D. et al. (2012) 
были включены 67 пациенток с СБМП/ИЦ, каж-
дой проводилась внутрипузырная терапия в 
дозировке 100 Ед ботулинического токсина с 
гидродистензией. Оценка терапии проводи-
лась через 6 месяцев. Частота мочеиспусканий 
уменьшилась на 31%, никтурия – на 36%, и бо-
левой синдром по визуально-аналоговой шка-
ле – на 37% по сравнению с исходными дан-
ным [19].

В 2013 г. проведено Kuo H.C. проспективное 
интервенционное исследование, в котором 
участвовал 81 пациент. Пациентам вводился 
внутрипузырно нейротоксин в дозировке 100 
Ед. Суть исследования заключалось в том, что 
каждые 6 месяцев пациентам водился БТ-А, до 
тех пор, пока клиническая картина была ниве-
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лирована. 20 человек получили однократные 
инъекции, 19 – получали 2 инъекции, 12 –  3 
инъекции, а 30 получили 4 инъекции ботули-
нического токсина. Во всех группах отмечен 
хороший клинический эффект, но лучшие ре-
зультаты были отмечены у пациентов, которые 
получили 4 повторных инъекции (р = 0,0242) и 
3 (р = 0,050), по сравнению с теми, кто получал 
одну инъекцию. Однако не было значимой раз-
ницы в коэффициентах долгосрочного эффекта 
среди пациентов, получивших 2, 3 и 4 инъек-
ции [20].

В ходе двойного слепого исследования Lee 
C.L., Кuо H.C. (2013) сравнивали эффективность 
БТ-А в двух группах, получавших 100 и 200 Ед 
соответственно плюс гидродистензии через 
2 недели, и третья группа, получавшая только 
гидродистензию. Всего в исследовании прини-
мали участие 67 пациентов, все они не смогли 
«ответить» на традиционное лечение СБМП/
ИЦ. Инъекции вводили в уротелий задней и бо-
ковых стенок мочевого пузыря. Всего 40 инъ-
екции. В группе из 200 Ед каждая инъекция со-
ставляла 5 Ед, в группе 100 Ед – 2,5 Ед на одно 
место введения препарата. Оценка лечения 
проводилась через 3 месяца, оценка боли по 
шкале ВАШ и объем мочевого пузыря по днев-
никам мочеиспускания. Через 3 месяца 80% и 
72% пациентов в группах, получавших 200 Ед 
и 100 Ед соответственно, имели значительное 
улучшение, по сравнению с 48% в группе пла-
цебо (0,032). Боль по визуально-аналоговой 
шкале уменьшилась до 39% и 55% против 18% 
контрольной группы (p = 0,007). Объем моче-
вого пузыря также значительно возрос на 26% 
в группе 100 Ед и на 63% в группе, получившей 
200 Ед в сравнении с 4% в группе гидродистен-
зии [21]. 

Kuo H.C., Jiang Y.H. в 2015 г. опубликовали 
результаты многоцентрового рандомизирован-
ного двойного слепого плацебо-контролируе-
мого исследования, проводимого у пациентов с 
рефрактерным СБМП/ИС. После рандомизации 
больные были разделены на 2 группы, первой 
группе проводилась гидродистензия с субуро-
телиальным введением ботулинического ток-
сина типа А в дозировке 100 Ед; второй экви-
валентно вводился физиологический раствор. 
100 Ед токсина разводили в 10 миллилитрах 
физиологического раствора, таким образом, в 
1 миллилитре концентрация составила 10 Ед. 
Выполнялось 20 инъекции в подслизистый 
слой задней, боковых стенок мочевого пузыря 
и мочепузырный треугольник в концентрации 
5 Ед в 1 мл. В послеоперационном периоде 
проводилась антибиотикотерапия в объеме це-

фалексин 500 мг х 3 раза в день в течение семи 
дней. Оценка эффективности лечения прово-
дилась через 2, 4 и 8 недель, для определения 
результатов лечения использовались визуаль-
но-аналоговая шкала, дневник боли и уродина-
мические переменные. В исследовании приня-
ли участие 60 человек (8 мужчин, 52 женщины, 
возраст 50,8 + 13,9 лет), в первой группе при-
няли участие 40 человек, во второй – 20. На 8й 
неделе наблюдалось значительное снижение 
болевого синдрома в группе БТ-А, по срав-
нению с контрольной группой (-2,6 + 2,8 про-
тив прогноза -0,9 + 2,2, (р = 0,021). Остальные 
переменные значимо не различались между 
группами, но следует отметить, что в группе с 
ботулиническим токсином увеличилась цисто-
метрическая емкость. Общий уровень резуль-
тативности составил 63% (26/40) в I группе, и 
15% (3/20) в контрольной группе (р=0,028).  В 
ходе исследования были диагностированы сле-
дующие осложнения: через 4 недели расстрой-
ства мочеиспускания – 15 (32,5%), гематурия – 
2 (5%), инфекция мочевых путей – 1 (2,5%), че-
рез 8 недель расстройство мочеиспускания – 
16 (40%), гематурия –1 (2,5%), инфекция моче-
вых путей – 2 (5%) [22]. 

Lee C.L., Kuo H.C. в 2015 г. провели оценку 
долгосрочного действия ботулинического ток-
сина при повторных введениях препарата у 
больных с интерстициальным циститом. В ис-
следовании принимали участие 104 пациента, 
которым проводилось четырехкратное введе-
ние ботулотоксина с периодичностью 1 раз в 6 
месяцев (56,7%), и группа пациентов (34%), ко-
торым добровольно вводилась пятая инъекция 
из-за усиления симптоматики. Исследователи 
отметили значительное уменьшение симпто-
мов в течение последующего периода (до 79 
месяцев). Девяноста пациентам провели по-
вторное введение БТ-А, 72 пациента получили 
третью инъекцию, а 59 пациентов завершили 
четыре курса инъекций ботулотерапии. Оцен-
ка показателей проводилась по показателям 
опроссника О’Лири-Сан (ICSI, ICPI, OSS), днев-
нику мочеиспускания, урофлоуметрии, оценке 
функциональной емкости мочевого пузыря, ви-
зуальной аналоговой шкале, глобальной оцен-
ке ответа и максимальной емкости мочевого 
пузыря. Глобальная оценка ответа – имеется 
тенденция к увеличению с увеличением числа 
инъекций. Измеренные переменные во всех 
временных точках у пациентов, получивших 
четыре инъекции БТ-A, визуально-аналоговая 
шкала (5,4 ± 2,2 vs 2,9 ± 2,3, p < 0,0001), оцен-
ка функциональной емкости мочевого пузыря 
(133,5 ± 74,0 vs 226,9 ± 108,8, p <0,0001) и днев-
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ная частота (15,2 ± 7,1 vs 10,3 ± 5,3, p <0,0001). 
Хотя степень гломеруляции значительно улуч-
шилась (1,7 ± 1,0 vs 1,3 ± 0,9, p = 0,006), макси-
мальная емкость мочевого пузыря (677,7 ± 217, 
против 756,4 ± 192,2, p = 0,013) незначительно 
улучшилось после четырех инъекций БT-A. Бо-
лее того, те пациенты, у которых были повтор-
ные инъекции, имели более высокий уровень 
успеха в течение последующего периода [21]. 

Lorenzo L., Bonillo M.A. et al. в 2016 г. опу-
бликовали проспективное исследование 25 
пациентов с интерстициальным циститом. Со-
вместно с гидродистензией мочевого пузы-
ря вводились в подслизистый слой инъекции 
БТ-А в концентрации 100 Ед. При диагностике 
Гуннеровского поражения выполнялась резек-
ция или электрокоагуляция. Было выполнено 
тридцать восемь процедур (25 первых вмеша-
тельств и 13 повторных операций). Отмечено 
субъективное улучшение у 21 пациента (84%), 
значительное у 47% из этих пациентов, уме-
ренное в 41,2% случаев и небольшое у 11,8%. 
Четыре пациента клинического эффекта не от-
метили. Послеоперационное снижение боли 
по визуально-аналоговой шкале (от 7,1 до 1,8 
пункта, р = 0,001), днем (с 11,8 до 7,5, р = 0,012) 
и ночное время (от 5,9 до 3,6, р = 0,003) Часто-
та мочеиспусканий снизилась (от 27,9 до 11,2 
пункта, р = 0,042). Степень улучшения не была 
связана с возрастом, наличием повреждений 
мочевого пузыря или лечением рецидивов. 
Средняя продолжительность улучшения со-
ставила 7 месяцев (95%), хотя эта продолжи-
тельность была несколько дольше у пациентов 
моложе 65 лет. Совместная реализация гидро-
дистензии мочевого пузыря и ботулинотера-
пии имеет хороший терапевтический эффект 
у больных с СБМП/ИЦ, не поддающихся клас-
сическим методам лечения. Данная методика 
обеспечивает хорошие клинические резуль-
таты и сохраняет свою эффективность при по-
вторном лечении [23].

Исследователи из Японии оценили влияние 
инъекции ботулинического токсина у 34 паци-
ентов с СБМП/ИЦ, которые не получили кли-
нического ответа на стандартные методы ле-
чения. Пациенты были разделены на 2 группы: 
группа А –  18 больных и группа Б – 16. В группе 
А были выполнены инъекции ботулинического 
токсина, в группе Б инъекции были выполнены 
отсрочено через 1 месяц, но сначала была вы-
полнена только гидродистензия мочевого пу-
зыря. Оценка результатов проводилась через 
1, 3, 6, и 12 месяцев. Эффективность лечения 
была выше в группе А, чем в группе Б (72,2% 
против 25,0%, р=0,01). Когда обе группы были 

объединены в одну когорту, частота ответа 
составила 73,5% через 1 месяц, 58,8% через 
3 месяца, 38,2% через 6 месяцев и 20,6% в 12 
месяцев. Средняя продолжительность ответа 
составляла 5,4 месяца. Анализ показал, что те-
рапия ботулиническим токсином может быть 
альтернативным вариантом лечения для па-
циентов с интерстициальным циститом, рези-
стентным к традиционным методам лечения, 
особенно для тех, кому раннее проводились 
гидродинамические и трансуретральные вме-
шательства [24].

Заключение

Во всех исследованиях использовалось 100 
Ед и более (100-300 Ед), за исключением одно-
го двойного слепого исследования, в котором 
использовалось только 50 Ед БТ-А. Введение 50 
Ед не рекомендуется, так они не улучшают кли-
нической картины [14]. 

Не было отмечено эффективности введения 
БТ-А периуретрально при интерстициальном 
цистите [14]. 

Подведя итог, можно отметить, что введе-
ние 200 Ед, более эффективно, чем 100 Ед. Но 
на сегодняшний момент введение двухсот еди-
ниц и выше сомнительно ввиду небольшого 
количества исследований, поэтому на сегодня 
рекомендованная доза введения 100 Ед.

Исходя из анализа исследований, средняя 
продолжительность клинического эффекта от 3 
до 6 месяцев, что требует в последующем по-
вторного введения [19].

Совместное проведение гидродистензии 
мочевого пузыря и ботулинотерапии имеет бо-
лее выраженный терапевтический эффект [20].

Основными осложнениями являются: дизу-
рия – в первые три дня у 100% больных, через 1 
месяц – у 60%, через 3 месяца наблюдений – у 
25%, через 5 месяцев – у 15% пациентов [11, 
25], нарушение функции опорожнения мочево-
го пузыря (от 3 до 18%) [8-10] и инфекция мо-
чевыводящих путей 6-27%, что заставляет про-
водить антибактериальную терапию в течение 
3х дней после инъекции. В 13% наблюдений 
отмечена гематурия [25].

Практически все исследования показали 
явную эффективность инъекционной терапии 
БТ-А при СБМП/ИЦ. Это действительно перспек-
тивный вариант лечения, который заслуживает 
дальнейшего изучения (табл.). 

 Исследование не имело спонсорской под-
держки. Авторы заявляют об отсутствии кон-
фликта интересов.
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 Оптимизация хирургического лечения 
мочепузырно-влагалищных свищей
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Мочеполовые свищи являются одной из наиболее актуальных и социально значимых проблем со-
временной медицины, что объясняется резким снижением качества жизни, социальную дезадапта-
цию пациенток. Наиболее распространенной разновидностью урогенитальных фистул является моче-
пузырно-влагалищный свищ. Наиболее трудными для лечения являются мочепузырно-влагалищные 
фистулы, возникшие после воздействия радиационных лучей на органы малого таза. Связано это с рез-
ким снижением трофики тканей, преобладанием фиброза в собственной пластинке, мышечной ткани, 
слизистой оболочки влагалища, стенки мочевого пузыря, хроническим лимфоцитарным воспалением 
и преобладанием гиперкератоза на фоне разрушенного эпителия. В данной статье отражены наибо-
лее современные литературные данные, отражающие оптимальную стратегию лечения пузырно-вла-
галищных свищей различной этиологии.
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Currently, urogenital fistulas are one of the most actual and socially significant problems of medicine. 
A common type of urogenital fistula is the vesicovaginal fistula. The most difficult for surgery treatment is 
postradiation vesicovaginal fistula, which appear after uncontrolled radiation exposure on the pelvic. This 
is due to decrease of tissue vascularization, the prevalence of fibrosis in the lamina, muscle tissue in the 
vaginal and bladder mucosa, chronic lymphocytic inflammation and hyperkeratosis which destroy epithelium.

Вестник урологии
Urology Herald
2017;5(3):79-86

В.Л. Медведев, А.М. Опольский
ОПТИМИЗАЦИЯ ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ  

МОЧЕПУЗЫРНО-ВЛАГАЛИЩНЫХ СВИЩЕЙ



80

ОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ

UROVEST.RU

Conservative therapy of vesicovaginal is not usually effective and in rare case leads to fistula closure. Thus, 
surgical approach remains the accepted strategy for the treatment of vesicovaginal fistulas. This article 
contains the most actual literary data with optimal strategy for the treatment of vesicovaginal fistula.
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Введение

Урогенитальные свищи являются одной 
из наиболее актуальных и социально 
значимых проблем современной меди-

цины, что объясняется резким снижением каче-
ства жизни, социальной дезадаптацией пациен-
ток. 

В медицинских документах 1550 г. до н.э. 
впервые были описаны мочеполовые свищи. В 
1923 г. при изучении мумифицированного тела 
женщины 2050 г. до н.э. были обнаружены до-
стоверные данные, указывающие на наличие пу-
зырно-влагалищного свища [1]. 

Первые документально зафиксированные 
данные о связи развития мочеполовых фистул 
и осложненных родов принадлежат Авиценне, 
1037 г. [2]

Наиболее распространенной разновидно-
стью урогенитальных фистул является мочепу-
зырно-влагалищный свищ [3], который был изве-
стен врачам еще с древних времен. Взаимосвязь 
появления сообщения между мочевым пузырем 
и влагалищем после трудных родов была извест-
на еще более 1000 лет назад. 

В 1663 г. Hendrik von Roonhuyse впервые опи-
сал методику хирургического лечения пузырно-
влагалищной фистулы. Он предлагал выделять 
свищ и соединять его края с использованием 
острозаточенного лебединого пера. В 1675 г. 
Johann Fatio провел первую успешную опера-
цию по данной методике [4]. В 1838 г.  John Peter 
Mettauer был первым хирургом США, заявившим 
об успешной фистулопластике с использованием 
свинцовой нити. 

В 1852 г. James Marion Sims опубликовал 
первую печатную работу, где описал свою зна-
менитую методику фистулопластики с исполь-
зованием серебряной нити, и указав на целый 
ряд успешных оперативных вмешательств транс-
вагинальным доступом [5]. Следует отметить, 

что Sims выполнил 30 успешных фистулоплатик 
трансвагинальным доступом. Он первым отме-
тил важность адекватной мобилизации свища, 
качественного ушивания стенки влагалища, а 
также необходимость длительного дренирова-
ния мочевого пузыря в послеоперационном пе-
риоде. [5]. В 1950 г. O’Conor et al. предложили 
использовать электрокоагуляцию для стартового 
лечения пузырно-влагалищных фистул неболь-
ших размеров <3.5мм, аргументируя низким ри-
ском рецидивирования пузырно-влагалищных 
свищей, который составил 27%.

Первую фистулопластику трансабдоминаль-
ным доступом выполнил Trendelenburg в 1888 г., 
а в 1928 г. MarƟ us предложил методику фистуло-
пластики с межтканевым лоскутом жировой тка-
ни между стенкой мочевого пузыря и влагалища.

Эпидемиология и этиология

Распространенность пузырно-влагалищных 
свищей характеризуется тем, что данное забо-
левание по-прежнему встречается в развитых 
странах, частота данного заболевания состав-
ляет 0,3-2% [6]. Распространенность пузырно-
влагалищных свищей в малоразвитых странах 
огромна. Так, в Нигерии зарегистрированы 350 
мочепузырно-влагалищных свищей на 100000 
населения, а всего от 800000 до 1млн. непроопе-
рированных урогенитальных фистул [7]. Этиоло-
гия пузырно-влагалищных свищей значительно 
отличается в различных частях света. Лидирую-
щую причину развития пузырно-влагалищных 
свищей занимают ятрогенные осложнения после 
хирургического вмешательства, и составляют 81-
91% [8]. Между тем, известно, что 90% всех пу-
зырно-влагалищных свищей развиваются после 
родовых травм и акушерско-гинекологических, 
урологических операций и других вмешательств 
на органах малого таза [9, 10]. По данным кли-
ники UCLA (California, Los Angeles), за десятити-
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летний период наблюдения были изучены 207 
случаев мочепузырно-влагалищных свищей. 
Eilber et. al. в 2008 г. указали на то, что трансаб-
доминальная гистерэктомия явилась причиной 
развития пузырно-влагалищных свищей в 83% 
случаев, трансвагинальная гистерэктомия — в 8% 
случаев, лучевое воздействие на органы малого 
таза — 4%, другие причины — 5 [11]. Подобное 
исследование проводилось в клинике Mayo, где 
Massee et al., оценив 262 случая мочепузырно-
влагалищных свищей, представили данные, ха-
рактеризующие развитие данного заболевания 
в 73,7% случаев как следствие любых операций 
на матке, 6,5% — различного рода операций на 
стенках влагалища, 6,9% — хирургии нижних 
мочевых путей, акушерских операций — 6,5% и 
остальные — по каким-либо другим причинам. 

К редким причинам развития мочепузырно-
влагалищных свищей в развитых странах можно 
отнести злокачественные новообразования ор-
ганов малого таза, лучевое воздействие, быто-
вые травмы, механическое повреждение стенки 
влагалища, осложненные инфекции влагалища и 
нижних мочевыводящих путей [3, 12].

 К факторам риска развития пузырно-влага-
лищного свища относят [13] ранее выполненные 
операции на органах малого таза, повторные 
роды, вес плода более 4 кг, сахарный диабет, он-
кологические заболевания органов малого таза, 
атеросклероз, эндометриоз, аномалии развития 
мочеполовой системы, инфекции нижних моче-
выводящих путей, влагалища [14].

Наиболее трудными для лечения являются 
мочевые свищи, возникшие после воздействия 
радиационных лучей на органы малого таза. Свя-
зано это с резким снижением трофики тканей, 
преобладанием фиброза в собственной пластин-
ке, мышечной ткани, слизистой оболочке вла-
галища, стенке мочевого пузыря, хроническим 
лимфоцитарным воспалением и преобладанием 
гиперкератоза на фоне разрушенного эпителия 
[15].

Помимо нарушения трофики тканей, после 
проведения лучевой терапии в преобладающем 
большинстве случаев отмечается значимое сни-
жение емкости мочевого пузыря, развитие рас-
пространенного фиброзного процесса в малом 
тазу, приводящее к склерозу нижних отделов 
мочеточников, большим дефектам стенки моче-
вого пузыря, поражение мочеиспускательного 
канала, способствующего ухудшению физиоло-
гической деривации мочи. Данные особенности 
значительно затрудняют выполнение рекон-
структивно-пластической хирургии урогениталь-
ных свищей [16].

Многочисленные литературные данные ука-
зывают на высокую частоту осложнений мочепо-
ловой системы как следствие лучевой реакции. 
Частота осложнений составляет 30-60% больных, 
подвергшихся облучению по поводу злокаче-
ственных новообразований органов таза. Пу-
зырно-влагалищный свищ развивается в 1-10% 
случаев после лучевого воздействия [11, 17]. О.Б. 
Лоран и соавт. свидетельствуют об очень слож-
ной задаче для хирурга и пациентки при лечении 
постлучевых урогенитальных свищей, несмотря 
на большое количество оперативных техник фи-
стулопластики и современных материалов, и ука-
зывает на частоту рецидивов подобных свищей 
от 15 до 70% [16].  

Также заслуживают особого подхода реци-
дивные пузырно-влагалищные свищи, обла-
дающие низким потенциалом заживления по-
слеоперационной раны, за счет преобладания 
рубцового процесса в области оперативного 
вмешательства. Риск повторного развития пу-
зырно-влагалищного свища по данным мировой 
литературы составляет 5-10%, и связано это с ин-
фекцией мочевыводящих путей, сопутствующи-
ми заболеваниями, опытом хирурга [18].

Классификация

Наиболее современная классификация уро-
генитальных фистул предложена Goh et al. и 
считается максимально эффективной схемой 
прогнозирования течения послеоперационного 
периода и полноценно отражает различные ха-
рактеристики свищей. В данной классификации 
фистулы подразделяют на 4 типа свищей: 

По расстоянию между внутренним и наруж-
ным отверстием свища (протяженность фисту-
лы):

1. Более 3,5 см.
2. 2,5–3,5 см;
3. 1,5–2,5 см;
4. Менее 1,5 см.
По диаметру фистулы в наибольшем измере-

нии:
1. Менее 1,5 см
2. 1,5-3см
3. Более 3см
В зависимости от стадии рубцевания разде-

ляют 3 варианта свищей:
1. Отсутствие или наличие только начального 

фиброза (вокруг свища и/или влагалища) и/или 
длина влагалища 6 см и более, нормальная ем-
кость мочевого пузыря. 

2. Умеренный или тяжелый фиброз (вокруг 
свища и/или влагалища), и/или уменьшение дли-
ны влагалища, и/или емкости мочевого пузыря.
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3. Особые обстоятельства (пострадиацион-
ные изменения, вовлечение мочеточника, цирку-
лярный свищ, предыдущие операции и т.д.) [19].

Клинические проявления

Известно, что наиболее распространенной 
жалобой у пациенток с пузырно-влагалищным 
свищем является подтекание мочи из влагали-
ща. Объем теряемой мочи напрямую зависит от 
конституциональных особенностей пациентки, 
количества совершаемых движений, и размера 
фистулы. Как правило, большая часть мочи выде-
ляется во влагалище в положении стоя. Ночью во 
время сна подтекание мочи при наличии пузыр-
но-влагалищной фистулы небольших размеров 
минимально. Вторичными клиническими прояв-
лениями могут являться хроническая инфекция 
влагалища, нижних мочевыводящих путей, что, 
в свою очередь, приводит к развитию хрониче-
ского пиелонефрита и почечной недостаточности 
[20]. Так же, для данных состояний характерны 
эпизоды обострения хронического цистита, раз-
дражения кожи промежности вследствие посто-
янной влажности, грибковые инфекции, реже 
тазовая боль. Значимые кожные изменения на-
блюдаются только после проведенной ранее лу-
чевой терапии.

Как правило, подтекание мочи из влагалища 
после экстирпации матки наблюдается сразу по-
сле удаления уретрального катетера. Намного 
реже пациентки отмечают подтекание мочи че-
рез 2-3 недели после хирургического вмешатель-
ства.

Kursh et al. в 1988 г. установили предикторы 
развития пузырно-влагалищного свища в после-
операционном периоде. Было проведено иссле-
дование, в котором засвидетельствовали преоб-
ладание кишечной непроходимости, гематурии, 
гиперактивности мочевого пузыря, лейкоцитоза 
у пациенток, у которых развился пузырно-вла-
галищный свищ в послеоперационном периоде 
после гистерэктомии, в сравнении с группой па-
циенток, у которых пузырно-влагалищная фисту-
ла не была диагностирована [21]. 

Современные стратегии лечения 
пузырно-влагалищных свищей

Консервативное лечение может применяться 
только в случаях пузырно-влагалищных фистул 
небольшого размера (до 3 мм) при отсутствии 
признаков инфекции и малигнизации. Уретраль-
ный катетер устанавливается на 3-5 недель. При-
менение М-холинолитиков при консервативной 
терапии мочепузырно-влагалищных фистул обя-

зательно с целью предотвращение спазмов, сни-
жения сократительной способности детрузора. 
Препараты эстрогенового ряда обычно приме-
няются в постменопаузе для стимуляции зажив-
ления фистулы. В своем исследовании Schlunt 
Eilber et al. в дополнение к основной группе па-
циенток, у которых проводилось консервативное 
лечение пузырно-влагалищных свищей, засви-
детельствовали хорошие результаты трансуре-
тральной электрокоагуляции маленьких фистул 
по O`Coner. Было установлено, что коагуляция 
разрушает слизистую мочепузырно-влагалищно-
го свища и инициирует каскад механизмов реге-
нерации слизистой мочевого пузыря и влагали-
ща. [21, 11].

В настоящее время наиболее эффективным 
и результативным методом лечения пузырно-
влагалищных свищей является хирургическая 
фистулопластика. Показания для оперативного 
лечения каждой пациентки устанавливаются ин-
дивидуально. Weed, Elkins указали, что не суще-
ствует идеального подхода для лечения пузырно-
влагалищных свищей. Минимизация различных 
ранних и отсроченных послеоперационных ос-
ложнений достигается путем тщательного пла-
нирования и обследования пациенток перед фи-
стулопластикой. Оправдано стремление во всем 
мире выполнить безрецидивную реконструктив-
ную хирургию свища, так как при повторном опе-
ративном лечении пузырно-влагалищных сви-
щей отмечается выраженный рубцовый процесс 
и значительно снижен потенциал заживления 
послеоперационной раны. 

Если консервативная терапия маленьких 
первичных пузырно-влагалищных свищей не-
эффективна либо установлены показания для 
оперативного лечения, необходимо определить 
сроки хирургической фистулопластики после ее 
образования. Хорошо известно, что отсрочка фи-
стулопластики определяется в зависимости от 
вида, сроков перенесенной операции и харак-
тера ятрогенного повреждения. Prof. M.C. Bansal 
засвидетельствовал хороший результат при не-
медленном ушивании дефекта стенки мочевого 
пузыря и влагалища после их интраоперацион-
ного повреждения в 98,4% случаев. Также в его 
работе установлен срок (48 часов) после гинеко-
логических операций, когда могут быть достигну-
ты хорошие результаты ранней фистулопласти-
ки, обосновывая данную теорию тем, что каскад 
воспалительных реакций еще не активизирован 
и более мобильны ткани. Если мочепузырно-
влагалищная фистула диагностирована позже 48 
часов после операции, стандартный срок ожида-
ния перед хирургическим лечением должен со-
ставлять 3-6 месяцев [22].

В.Л. Медведев, А.М. Опольский
ОПТИМИЗАЦИЯ ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ  
МОЧЕПУЗЫРНО-ВЛАГАЛИЩНЫХ СВИЩЕЙ

Вестник урологии
Urology Herald

2017;5(3):79-86



83

ОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ

UROVEST.RU

 Таким образом, при пузырно-влагалищном 
свище, развившемся после осложненного ро-
доразрешения, хирургическую фистулопластику 
следует проводить не ранее, чем через 3-6 ме-
сяцев. Это время необходимо для уменьшения 
отека тканей, воспалительной реакции, мини-
мизации ишемии окружающих тканей. При по-
стлучевых мочепузырно-влагалищных фистулах 
принято время ожидания в 6-12 месяцев, так как 
лучевое воздействие сопровождается выражен-
ным облитерирующим эндартериитом, что при-
водит к поражению артерий малого и среднего 
калибра, снижению васкуляризации тканей, об-
разованию некроза уротелия, язвенного пора-
жения и микротрещин в стенке мочевого пузыря 
[23, 24]. 

Предоперационная подготовка пациентов 
заключается в обязательной санации мочевыво-
дящих путей, лечении бактериальных вагинитов, 
проявлений перинеального дерматита спец-
ифическими антибактериальными препаратами. 
Необходимо соблюдать качественную личную 
гигиену области промежности. Частая замена 
прокладок минимизирует воспаление, гипере-
мию влагалища и промежности. Так же эффек-
тивны мази с оксидом цинка и крема, содержа-
щие ланолин [22].

Сформулированы основные принципы хи-
рургического лечения мочепузырно-влагалищ-
ных фистул: сроки оперативного лечения после 
образования фистулы (3-6 месяцев после ослож-
ненных родов, операций на органы малого таза; 
и 6-12 месяцев после лучевой терапии), адек-
ватная мобилизация стенки мочевого пузыря, 
полноценное иссечение рубцовых тканей, по-
слойное ушивание тканей, отсутствие натяжения 
сшиваемых тканей, герметичность шва, рассасы-
вающийся шовный материал, достижение гемо-
стаза, [23, 25]

В настоящее время широко используются 
следующие доступы для фистулопластики:

• Трансабдоминальный
• Трансвагинальный
• Трансвезикальный
• Экстраперитонеальный
• Комбинированный
Выбор доступа для фистулопластики должен 

определяться в зависимости от локализации, 
размеров пузырно-влагалищного свища, опыта 
хирурга [26]. Согласно данным многочисленных 
исследований, трансвагинальный доступ облада-
ет преимуществом перед трансабдоминальным 
в отношении безрецидивности, ранних и позд-
них осложнений, более быстрой послеопера-
ционной реабилитацией, уменьшением сроков 
дренирования мочевого пузыря, однако требует 

высокого профессионализма оперирующего хи-
рурга [27]. Согласно мировой литературе, транс-
вагинальный доступ обеспечивает успешную 
фистулопластику в 92-96% случаев [2]. Общепри-
няты рекомендации для выбора трансабдоми-
нального доступа: необходимость симультант-
ной реконструктивно-пластической хирургии 
дистальных отделов мочеточников, узкое, либо 
глубокое влагалище. Техника трансабдоминаль-
ной фистулопластики, предложенная O’Conor, 
обеспечивает успешную фистулопластику в 85-
100% [28]

Наиболее трудно подвергаются лечению по-
стлучевые пузырно-влагалищные свищи. Они 
являются осложнением лечения онкологических 
заболеваний органов малого таза. В случае при-
менения лучевой терапии частота возникнове-
ния пузырно-влагалищных свищей колеблется от 
1 до 10%. [17, 29]. Несмотря на совершенствова-
ние оперативных техник, инструментария, часто-
та рецидива постлучевого пузырно-влагалищно-
го свища остается значимо высокой, и составляет 
от 15 до 70% [16].

Принято считать, что пострадиационные уро-
логические осложнения возникают вследствие 
неадекватного распределения дозы лучевой на-
грузки, индивидуальных особенностей перено-
симости лучевых нагрузок, снижения трофики 
мочеполовых органов. К факторам риска, способ-
ствующим развитию постлучевых осложнений, 
являются сочетание лучевой терапии с оператив-
ным вмешательством, поражение влагалищного 
и надчревного сплетения, наличие сосудистых 
заболеваний, сахарный диабет и гипертониче-
ская болезнь [16].

Кроме того, при выполнении реконструктив-
но-пластической хирургии постлучевых пузырно-
влагалищных свищей, помимо резко сниженной 
трофики тканей, фактором, ухудшающим после-
операционные результаты, является малая ем-
кость мочевого пузыря. Таким образом, у 30% 
больных с крупными постлучевыми дефектами 
стенки мочевого пузыря не удается восстановить 
его целостность и добиться физиологической де-
ривации мочи. Наиболее часто применяемыми в 
этих ситуациях методами деривации мочи явля-
ются аугментация мочевого пузыря, трансплан-
тация мочеточников в кишечник, цистэктомия с 
формированием илеокондуита по Брикеру, фор-
мирование уретерокутанеостомы и нефросто-
мия.

О.Б. Лоран и соавт. в результате проведен-
ных фистулопластик постлучевых пузырно-вла-
галищных свищей у 174 женщин с использова-
нием модификации Лацко засвидетельствовали 
успешный результат в 81% случаев. В основе дан-
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ной методики лежит максимально широкая, раз-
дельная мобилизация стенки мочевого пузыря, 
влагалища, фистулы. Затем свищ не иссекается, 
а с использованием синтетического рассасываю-
щегося шовного материала накладываются вво-
рачивающие швы на дефект мочевого пузыря. 
Далее стенка влагалища ушивается таким обра-
зом, чтобы передняя и задняя стенки оказались 
сшитыми между собой [30].

Cогласно результатам проведенного Д.Ю. 
Пушкарем и соавт. крупного исследования, в кото-
рое были включены 216 пациенток (средний воз-
раст пациенток составил 57,2 года, диапазон — 
23-81 год) с постлучевыми пузырно-влагалищ-
ными свищами, была доказана эффективность 
трансвагинального доступа в 80,4% случаев. В 
данной работе у 210 пациенток был применен 
трансвагинальный доступ, а у 6 — трансабдо-
минальный. При вагинальной фистулопластике 
у 41% (86) пациенток был использован мышеч-
но-жировой лоскут из большой половой губы 
(лоскут Мартиуса), у 37,5% (75 пациенток) — 
техника высокого кольпоклезиса по Лацко. При 
первичной фистулопластике трансвагинальным 
доступом успех был достигнут у 48,1% пациен-
ток, эффективность повторной фистулопластики 
составила 66,6%. Три раза были прооперированы 
42 женщины с успехом лечения в 22 случаях. В 
13 случаях производилось большее количество 
фистулопластик. Таким образом, общая эффек-
тивность повторного лечения пострадиационной 
фистулопластики составила 77,1% (162 пациент-
ки из 210). По результатам проведенного иссле-
дования Д.Ю. Пушкарь установил, что методика 
закрытия пострадиационных пузырно-влагалищ-
ных свищей более эффективна с использованием 

лоскута Мартиуса. Данная техника является без-
опасной и эффективной. Однако если опреде-
лен высокий риск повреждения мочеточника во 
время операции (выраженный постлучевой фи-
броз нижней трети, либо близкое расположение 
устьев мочеточника к внутреннему отверстию 
фистулы) более оправдана техника высокого 
кольпоклейзиса по Лацко [31].

Заключение

Проблема лечения мочеполовых свищей 
остается актуальной на сегодняшний день, не-
смотря на быстрое развитие медицины, тех-
нологий, повышения квалификации хирургов. 
Оценивая основные проблемы лечения уроге-
нитальных фистул, можно определить несколь-
ко факторов, препятствующих  достижению хо-
роших результатов фистулопластики в целом по 
стране: необходимость выработки единой стра-
тегии консервативного и оперативного лечения 
урогенитальных фистул, правильный хирурги-
ческий подход и отработка техники оператив-
ного вмешательства при лечении осложненных 
(пострадиационных, рецидивных) свищей, пре-
емственность между гинекологической и уро-
логической службой, правильный выбор сроков 
реконструкции урогенитальных свищей после их 
диагностики, разработка алгоритмов и методик 
по улучшению регенеративных свойств тканей 
влагалища и мочевого пузыря для минимизации 
рецидивов и послеоперационных осложнений.
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 Лапароскопический уретерокаликоанастомоз при протяженной 
рецидивной стриктуре пиелоуретерального сегмента справа
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В статье представлен результат лапароскопического уретерокаликоанастомоза. Под наблюдени-
ем находился больной  39 лет, который  был госпитализирован с жалобами на ноющие боли в пояс-
нице справа. Ему 10 лет назад была выполнена открытая пиелопластика справа. В 2017 году вновь 
появились боли в пояснице справа. При обследовании по данным КТ с контрастированием выявлена 
протяженная стриктура прилоханочная отдела мочеточника, внутрилоханочная лоханка, расширение 
полостной системы почки и истончение паренхимы над нижней чашечкой. В положении на боку транс-
перитонеальным доступом выделен правый  мочеточник, пересечен и на стенте, выполнен анастомоз 
с нижней чашечкой. Продолжительность операции составила 110 мин, кровопотеря — 50 мл. Послео-
перационных осложнений  не было. Дренаж удален на 2-е, нефростома — на 7-е сутки. Стент извлечен 
через 6 недель. При контрольном обследовании жалоб у больного нет, при УЗИ умеренное расшире-
ние полостной системы правой почки.

Ключевые слова: мочеточник; пиелоуретеральный сегмент; стриктура; 
уретерокаликоанастомоз; лапароскопия
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Laparoscopic Ureterocalicostomy in Extent Recurrent Stricture 
of Rigth Ureteropelvic Junction
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The article presents the result of laparoscopic ureterocalicostomy. We observed the patient 39 y. who 
was admitted with complaints of aching pain in right lumbar part. 10 years ago he was underwent open 
pyeloplasty. In 2017 again there were pain in right kidney. At examination on CT with intravenous urography is 
revealed extended stricture of ureteropelvic junction, intrarenal pelvis, dilated pelvi-caliceal system and thin 
parenchyma under lower calyx. In flank position using transperitoneal approach we mobilized upper third of 
right ureter, transected distally of stricture and performed anastomosis with lower calyx.  Operative time 110 
min, bloodloss – 50 ml. No intra- and postoperative complications. Drain removed in 2 days, nephrostomic
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Введение

Протяженные сужения прилоханочного 
отдела мочеточника встречаются после 
хирургических вмешательств при кам-

нях лоханки и обструкции пиелоуретерального 
сегмента (ПУС), а также вследствие поствоспали-
тельных изменений. Длинные стриктуры данно-
го участка ставят под сомнение возможность и 
успех пластической операции по формированию 
пиелоуретероанастомоза. В этих случаях ана-
стомоз мочеточника с нижней чашечкой может 
быть спасительной техникой по восстановлению 
проходимости верхних мочевых путей и избав-
ления пациента от нефростомического дренажа. 
Впервые подобная операция была выполнена 
K. Neuwirt в 1932 году. С этого момента в лите-
ратуре встречаются публикации о результатах 
единичных вмешательств, только некоторые 
авторы приводят данные более 10 операций по 
Нейверту [1-3]. Kochakarn W. et al. [1] выполнили 
уретерокаликоанастомоз 15 больным, причиной 
протяженной стриктуры прилоханочного отдела 
мочеточника у 12 из них были неоднократные 
операции по поводу нефролитиаза, у 3 — без-
успешные пластики ПУС.

До внедрения эндовидеохирургии уретеро-
каликоанастомоз выполнялся открытым досту-
пом. Первый лапароскопический уретерокали-
коанастомоз был выполнен Cherullo E.E. et al. в 
2003 году [4].  В литературе описаны результаты 
единичных вмешательств по Нейверту лапаро-
скопическим или робот-ассистированным до-
ступами [5-8]. Мы приводим клинический случай 
успешного лапароскопического уретерокалико-
анастомоза у молодого пациента с рецидивной 
протяженной стриктурой прилоханочного отдела 
правого мочеточника.

Материал и методы

Под наблюдением находится больной 39 лет, 
которому 10 лет назад была выполнена откры-

тая пиелопластика справа по Хайнс-Андерсену. 
После операции наблюдался только в течение 
первых нескольких лет. В марте 2017 года паци-
ент обратился к урологу по месту жительства с 
жалобами на ноющие боли в пояснице справа. 
При ультразвуковом исследовании почек вы-
явлено расширение полостной системы правой 
почки. Выполнена СКТ с внутривенным контра-
стированием и установлено, что у него имеется 
протяженная рецидивная стриктура прилоха-
ночного отдела мочеточника правой почки, рас-
ширенная внутрипочечная лоханка и нижняя ча-
шечка, истончение паренхимы над ней (рис. 1, 2). 
Учитывая рецидивный и протяженный характер 
стриктуры, сложность формирования пиелоуре-
тероанастомоза, решено выполнить уретерока-
ликоанастомоз по Нейверту лапароскопическим 
доступом. Перед операцией под ультразвуковым 
контролем произведена пункционная нефросто-
мия справа.

Операция выполнялась в положении на боку 
под общей анестезией. Первый троакар 11 мм 
установлен в подвздошной области, произведе-
на диагностическая лапароскопия, далее прове-
дены еще три троакара (один по 11 мм и два по 
6 мм). Брюшина вскрыта по линии Тольда, восхо-
дящая толстая и двенадцатиперстная кишка мо-
билизованы и отведены медиально. Мочеточник 
идентифицирован на протяжении верхнй трети. 
В области нижнего полюса и ПУС он вовлечен в 
выраженный рубцовый процесс, что не позволя-
ет выделить его. Мобилизация внутрипочечной 
лоханки также не представляется возможной. 
Из-за протяженной рубцовой стриктуры ПУС ре-
шено выполнить анастомоз мочеточника с ниж-
ней чашечкой. Для этого выделен нижний полюс 
почки, резецирован участок истонченной па-
ренхимы над нижней чашкой диаметром около 
1,5 см (рис. 3).

Мочеточник отсечен ниже зоны стриктуры, 
его оставшаяся культя прошита викрилом 3/0. 

drain – in 7 days. Stent removed after 6 weeks. In a follow-up survey the patient haven’t any complaints, and 
a moderate expansion of the renal pelvicaliceal system on ultrasound.

Key words: ureter; ureteropelvic junction; stricture; ureterocalicostomy; laparoscopy
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Рисунок 1. СКТ больного 39 лет. Полостная система правой почки расширена, паренхима 
над нижней чашкой истончена

Рисунок 2. КТ урография того же больного. Функция левой почки своевременная, нарушения уродинамики 
верхних мочевых путей слева нет. Справа расширена ЧЛС почки, ПУС не визуализируется
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Рисунок 3. Этап выполнения уретерокаликоанастомоза. Мобилизован нижний полюс почки, 
вскрыта нижняя чашечка

Рисунок 4. Окончательный вид уретерокаликоанастомоза

Далее произведена спатуляция мочеточника на 
протяжении 1,0 см. После антеградной установки 
стента 7 Шр, используя викрил 3/0, наложены 6 
узловых швов между нижней чашкой и мочеточ-
ником (рис. 4). Герметичность анастомоза про-

верена введением в полостную систему почки 
жидкости по нефростоме. Установлен дренаж, 
троакары извлечены. Продолжительность соста-
вила 110 мин, кровопотеря – 50 мл. Дренаж уда-
лен на 2-е сутки, пациент выписан на амбулатор-
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Рисунок 5. Антеградная пиелоуретерограмма через 4 недели после лапароскопического 
уретерокаликоанастомоза. Хорошая проходимость анастомоза и мочеточника справа

Рисунок 6. КТ урограмма больного через 6 месяцев после лапароскопического 
уретерокалико-анастомоза справа
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Рисунок 7. КТ урограмма того же больного через 6 месяцев после операции. 
Хорошая проходимость анастомоза

ное лечение. Через 4 недели стент был извлечен, 
выполнена антеградная пиелография: проходи-
мость верхних мочевых путей справа адекватная 
(рис. 5).

При контрольном обследовании через 6 меся-
цев жалоб нет, на КТ урографии функция правой 
почки своевременная, сохраняется расширение 
ЧЛС, уретерокаликоанастмоз проходим (рис. 6, 7).

Обсуждение

В настоящее время методом выбора при пер-
вичных стриктурах ПУС является пиелопластика, 
которая может выполняться открытым, лапаро-
скопическим и робот-ассистированным досту-
пами [3, 6, 9-11]. При рецидивных протяженных 
стриктурах ПУС применяются лоскутные вариан-
ты пластики или уретерокаликоанастомоз, а при 
их неэффективности — аутотрансплантация поч-
ки, замещение мочеточника сегментом кишки 
или аппендиксом при его наличии или нефрэк-
томия [3, 6, 11]. Операция по Нейверту идеально 
подходит для пациентов с интрапочечной лохан-
кой, расширенной нижней чашкой и тонкой па-
ренхимой над ней. 

Лапароскопический уретерокаликоанасто-
моз был впервые описан в 2003 году [4]. Ослож-
нений при операциях не было, но одному паци-

енту через 6 мес. произведена нефрэктомия, а 
другой чувствовал себя хорошо спустя 9 мес.  В 
литературе встречаются результаты успешных 
лапароскопического и робот-ассистированного 
уретерокаликоанастомоза [7, 8, 12-13]. Arap M.A. 
et al. [12] выполнили подобную операцию у 6 
пациентов. Другие авторы оперировали единич-
ных больных [6-8, 11-13]. Интересным является 
клинический случай, описанный Kalathia J. et al. 
[14], которые выполнили анастомоз мочеточни-
ка с средней чашечкой тазоводистопированной 
почки. 

Уретерокаликоанастомоз относится к редким 
операциям и основные этапы его выполнения 
независимо от доступа остаются одинаковыми. 
Важной технической особенностью данного вме-
шательства является то, что паренхима, располо-
женная в области нижней чащечки, должна быть 
резецирована, а не рассечена. Простая нефрото-
мия над чашкой не может быть достаточной для 
последующего надежного формирования урете-
рокаликоанастомоза, так как неизбежны вторич-
ные стриктуры в области соустья. Но, в отличие 
от открытой операции, при лапароскопическом 
и робот-ассистированном доступе наблюдаются 
меньшие кровопотеря и боль, низкий процент 
осложнений и быстрое послеоперационное вы-
здоровление [6- 8, 12-14].
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Заключение

Лапароскопический уретерокаликоанасто-
моз при протяженной стриктуре прилоханочно-
го отдела мочеточника является альтернативой 
открытой операции по Нейверту. Основными 
этапами данного вмешательства являются моби-

лизация мочеточника и нижнего полюса почки, 
резекция паренхимы над чашечкой и формиро-
вание широкого каликоуретероанастомоза. 
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Перкутанная электрокоагуляция в качестве гемостаза после 
перкутанной нефролитолапаксии

 Р.Н. Трушкин, П.Т. Сурков, А.Е. Лубенников, Н.В. Морозов, Т.К. Исаев

ГБУЗ «Городская клиническая больница № 52 Департамента здравоохранения г. Москвы»; 
Москва, Россия

Автор для связи: Лубенников Александр Евгеньевич
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В статье приводится описание клинического случая у больной с двусторонним нефролитиазом, 
хронической болезнью почек 4 стадии, у которой после одномоментной двусторонней перкутанной 
нефролитолапаксии (ПНЛ) развилось кровотечение из левой почки, приведшее к выраженной геми-
ческой гипоксии. Консервативная терапия, гемотрансфузии не привели к стойкому эффекту, кровоте-
чение продолжало рецидивировать. Учитывая наличие хронической почечной недостаточности (ХПН), 
от эмболизации ветвей почечной артерии решено было воздержаться, учитывая крайне высокий риск 
усугубления нефропатии после введения контрастного препарата. Левосторонняя нефрэктомия неми-
нуемо бы привела к развитию терминальной ХПН. Пациентке выполнена электрокоагуляция стенок 
свищевого хода резектоскопом Karl Storz 26Сн в режиме 60W. Кровотечение было полностью оста-
новлено. Больная выписана из стационара в удовлетворительном состоянии. На момент выписки в 
проведении заместительной почечной терапии не нуждалась. При анализе публикаций в The Cochrane 
Library, PubMed, Medline и Web of Science мы не нашли описания подобного метода гемостатза.

Ключевые слова: нперкутанная нефролитолапаксия; геморрагические осложнений; 
электркоагуляция; вапоризация
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Percutaneous electrohemostasis after percutaneous  nephrolithotomy
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The article describes the clinical case in a patient with bilateral nephrolithiasis, chronic kidney disease of 
the 4th stage, after which bleeding from the left kidney developed after simultaneous bilateral percutaneous 
nephrolithotomy (PNL), leading to severe hemic hypoxia. Conservative therapy, blood transfusion did not lead 
to a persistent effect, the bleeding continued to recur. Given the presence of chronic renal failure (CRF) from 
the embolization of the branches of the renal artery, it was decided to abstain, given the extremely high risk 
of aggravation of nephropathy after the administration of the contrast drug. Left-sided nephrectomy would 
inevitably lead to the development of terminal chronic renal failure. Patients performed an electrocoagulation 
of the fistula wall with a Karl Storz 26C resectoscope in 60W mode. The bleeding was completely stopped. 
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The patient is discharged from the hospital in a satisfactory condition. At the time of discharge in the conduct 
of replacement renal therapy did not need. When analyzing publications in The Cochrane Library, PubMed, 
Medline and Web of Science, we did not find a description of such a method of hemostasis.

Keywords: percutaneous nephrolithotomy; hemorrhagic complications; electrocoagulation; 
vaporization
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Введение

Перкутанная нефролитолапаксия (ПНЛ) в 
настоящее время широко используется 
для лечения пациентов с нефролити-

азом. Однако, несмотря на совершенствования 
инструментария, накопления опыта, появление 
мини, ультрамини и микро перкутанных мето-
дик, самым грозным осложнением операции 
продолжает оставаться кровотечение [1]. Факто-
рами риска развития кровотечения являются воз-
раст, аномалии развития почек, размер конкре-
мента, продолжительность операции, наличие 
инфекции мочевых путей [1, 2].

Частота геморрагических осложнений с мо-
мента широкого внедрения методики до насто-
ящего времени значительно снизилась. Так, ана-
лиз публикаций за последние 27 лет показывает 
снижение необходимости в гемотрансфузии с 
55% до 3.8% [1, 3-5]. В подавляющем большин-
стве случаев кровотечение купируется консерва-
тивно [6]. Рецидивирующее кровотечения после 
ПНЛ, как правило, обусловлено формированием 
артериовенозной фистулы или псевдоаневриз-
мы [1-2, 6]. При отсутствии эффекта от консерва-
тивной терапии прибегают к селективной эмбо-
лизации ветвей почечной артерии. По данным 
различных авторов, необходимость в интервен-
ционном лечении возникает не более чем у 1% 
пациента [1-2, 6]. Высокая эффективность эмбо-
лизации продемонстрирована в ряде публика-
ций [2, 7]. Однако проведение эмболизации у 
пациентов с ХПН чревато развитием контрастин-
дуцированной нефропатии. Неэффективность 
консервативных мероприятий, эмболизации, 
интенсивное кровотечение обусловливают необ-
ходимость в нефрэктомии, которая в настоящее 
время выполняется менее чем у 0.5% пациентов 
после ПНЛ [1, 6]. 

Клиническое наблюдение

Больная Т. 47 лет. 22.06.17 поступила в отде-
ление урологии с жалобами на слабость, нали-
чие нефростомических дренажей с обеих сторон.

Из анамнеза известно, что в декабре 2016 пе-
ренесла острый пиелонефрит. 05.05.17, 09.06.17 
в г. Троицке по поводу острого обструктивно-
го пиелонефрита на фоне конкрементов моче-
точников выполнена чрескожная пункционная 
нефростомия слева и справа соответственно. 
Получала интенсивную терапию в условиях реа-
нимационного отделения. В связи с нарастанием 
почечной недостаточности, для дальнейшего ле-
чения переведена в отделение реанимации не-
фрологического профиля ГБУЗ ГКБ № 52 ДЗ г. Мо-
сквы. Проведены три сеанса гемодиализа. Также 
в анамнезе ОНМК в 2015 г. в бассейне правой 
СМА.

Мультиспиральная компьютерная томогра-
фия (МСКТ) почек с контрастным усилением: 
правая почка размерами 52х57х98 мм, левая – 
58х55х89 мм. Паренхима почек толщиной до 
16 мм, справа местами истончена до 2-3 мм. Дис-
тальные концы нефростомических дренажей в 
полости ЧЛС. Чашечки с обеих сторон расширены 
до 18 мм. В средней и нижней группах чашечек 
правой почки, а также в нижней группе чашечек 
левой почки расположены конкременты, диаме-
тром от 6 до 15 мм. Лоханки почек расширены до 
15 мм справа и до 18 мм слева. В верхних третях 
обоих мочеточников расположены конкремен-
ты, диаметром справа до 12 мм, слева не менее 
15 мм, плотностью 480 HU. Накопление кон-
трастного вещества паренхимой соответствует 
фазам контрастирования, выделение в почечные 
лоханки с обеих сторон не получено. Очагов де-
струкции паренхимы на момент исследования не 
определяется (рис. 1). 
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Рисунок 1. МСКТ почек, нативная фаза. В верхних третях мочеточников 
конкременты 480 HU (указаны стрелками)

В анализах крови:  гемоглобин 76 г/л, эритро-
циты 2,9х1012/л, тромбоциты 301х109/л, лейко-
циты 7.3х109/л, глюкоза 4,7 ммоль/л, мочевина 
12,4 ммоль/л, креатинин 352 мкмоль/л, калий 
4,9 ммоль/л, натрий 134 ммоль/л. Коагулограм-
ма: МНО 1,24, АЧТВ 36 с, протромбиновое время 
15.8 сек. В общем анализе мочи: лейкоциты 500 
кл/мкл, рН нейтральная, плотность 1006, белок 
1.13 г/л, реакция на кровь +++.

Учитывая то, что анемия носила хронический 
характер, в т.ч. нефрогенный, принимая во вни-
мание наличие активного пиелонефрита, бес-
перспективность антибактериального лечения, 
в виду наличия инфицированных конкрементов, 
нефростомических дренажей, с целью создания 
условий для терапии пиелонефрита, а именно 
с целью удаления всех субстратов, на которых 
могут формироваться бактериальные биоплен-
ки, также в надежде на то, что почечная недо-
статочность не будет прогрессировать, больной 
выполнено оперативное лечение. 27.07.17 под 
эпидуральной анестезией проведены транс-
уретральная контактная, пневматическая уре-
теролитотрипсия в верхних третях с обеих сто-
рон, стентирование мочеточников, перкутанная 
нефролитоэкстракция в положении на животе 
с обеих сторон, установка нефростомических 
дренажей с обеих сторон. Достигнуто состояние 
stone free (рис. 2). Учитывая данные МСКТ и ин-

траоперационную картину (конкременты были 
очень рыхлыми, белого цвета, конкремент в 
правом мочеточнике в центре содержал детрит), 
можно с большой долей вероятности полагать, 
что камни у этой пациентки были инфицирован-
ными. Перкутанный доступ осуществлен с обеих 
сторон через нижние чашечки почек, бужирова-
ние проводилось телескопическими, металличе-
скими бужами Алкена до 26 Сн. Время операции 
составило 130 мин.

Через двое суток у больной развилось интен-
сивное кровотечение из левой почки, что при-
вело к нарастанию гипоксемической гипоксии, в 
анализе крови гемоглобин 26 г/л. Пациентка пе-
реведена в отделение реанимации, где на фоне 
консервативной терапии, в том числе гемотранс-
фузий состояние стабилизировалось, кровотече-
ние было остановлено. На 8 сутки кровотечение 
из левой почки рецидивировало. Было принято 
решение в экстренном порядке выполнить элек-
трокоагуляцию стенок свищевого хода с помо-
щью резектоскопа, используемого для трансуре-
тральных вмешательств.

05.07.17 под эпидуральной анестезией в 
нефростомический дренаж слева 24Ch введе-
на струна проводник с электроизоляционным 
покрытием (гидрофильная струна- проводник 
Cook). Под рентгенологическим контролем уста-
новлена в полости чашечно-лоханочной систе-
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Рисунок 2. МСКТ почек, нативная фаза. В мочеточниках стенты, конкременты удалены 
в полном объеме

мы (ЧЛС). Дренаж удален. По свищевому ходу 
заведен нефроскоп 26Ch в полостную систему 
почки, удалены сгустки крови из свищевого хода 
и полостной системы почки при помощи эндо-
скопического захвата, суммарным объемом до 
50 мл. Визуализирован источник кровотечения, 
находящийся на 12 и 7 часах у.ц. свищевого хода 
в паренхиме почки, а также выявлен источник 
кровотечения в области паранефральной клет-
чатки. Нефроскоп удален. В полостную систему 
почки, ориентируясь на струну проводник, под 
визуальным контролем заведен резектоскоп Karl 
Storz 26 Ch. Выполнена коагуляция в монополяр-
ном режиме 60W при помощи петлевого и ша-
рикового электрода вышеописанных зон крово-
течения (рис. 3).

Через двое суток у больной развилось интен-
сивное кровотечение из левой почки, что при-
вело к нарастанию гипоксемической гипоксии, в 
анализе крови гемоглобин 26 г/л. Пациентка пе-
реведена в отделение реанимации, где на фоне 
консервативной терапии, в том числе гемотранс-
фузий состояние стабилизировалось, кровотече-
ние было остановлено. На 8 сутки кровотечение 
из левой почки рецидивировало. Было принято 
решение в экстренном порядке выполнить элек-
трокоагуляцию стенок свищевого хода с помо-
щью резектоскопа, используемого для трансуре-
тральных вмешательств.

05.07.17 под эпидуральной анестезией в не-
фростомический дренаж слева 24Ch введена 
струна проводник с электроизоляционным по-

крытием (гидрофильная струна- проводник Cook). 
Под рентгенологическим контролем установлена 
в полости чашечно-лоханочной системы (ЧЛС). 
Дренаж удален. По свищевому ходу заведен не-
фроскоп 26Ch в полостную систему почки, удале-
ны сгустки крови из свищевого хода и полостной 
системы почки при помощи эндоскопического 
захвата, суммарным объемом до 50 мл. Визуа-
лизирован источник кровотечения, находящийся 
на 12 и 7 часах у.ц. свищевого хода в паренхиме 
почки, а также выявлен источник кровотечения в 
области паранефральной клетчатки. Нефроскоп 
удален. В полостную систему почки, ориентируясь 
на струну проводник, под визуальным контролем 
заведен резектоскоп Karl Storz 26 Ch. Выполнена 
коагуляция в монополярном режиме 60W при по-
мощи петлевого и шарикового электрода вышео-
писанных зон кровотечения (рис. 3).

В качестве ирригационной жидкости исполь-
зован 5% раствор глюкозы. Для профилактики 
ТУР-синдрома емкость с жидкостью находилась 
на высоте 70 см от точки операции. Кровотече-
ние было полностью остановлено. Также выпол-
нена антеградная замена мочеточникого стента 
слева. Операция завершена установкой нефро-
стомического дренажа 24 Сн. Время операции 
составило 110 мин. Осложнений, электролитных 
нарушений не было. Кровотечение из левой поч-
ки не рецидивировало. 

Пациентка выписана на амбулаторное лече-
ние на 9 сутки после электрокоагуляции. Нефро-
стомические дренажи удалены. При выписке со-
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стояние удовлетворительное, температура тела 
нормальная, наружные почечные свищи полно-
стью закрыты, мочеиспускание самостоятельное, 
макрогематурии не было, диурез 1500-2000 мл 
Лабораторные данные при выписке: гемогло-
бин 70 г/л, эритроциты 2,5х1012/л, тромбоциты 
413х109/л, лейкоциты 14.4х109/л, глюкоза 4,6 
ммоль/л, мочевина 19.5 ммоль/л, креатинин 
449 мкмоль/л, калий 4,7 ммоль/л, натрий 136 
ммоль/л. В настоящее время пациентка получает 
нефропротективную терапию, эритропоэтин.

Обсуждение

Прототипом предложенной нами методики 
явилась работа Chiang PH и Su HH из Тайваня, 
которые впервые сообщили о возможности ис-
пользования электроваопризации для создания 
перкутанного доступа к  ЧЛС [8]. После стандарт-
ной пункции ЧЛС, установки струны проводника, 
авторы использовали биполярный резектоскоп 
28Сн в режиме вапоризации 250-300W и Amplatz 
кожух. Доступ к ЧЛС осуществлялся путем вы-
паривания всех слоев тканей до необходимого 
диаметра, без предварительного бужирования 
хода. Исследователи пришли к заключению, что, 
по сравнению с баллонной дилатацией, вапо-
ризация приводит к снижению геморрагических 
осложнений. Однако данная методика не нашла 
широкого применения и получила большое ко-
личество критических замечаний. Ряд авторов 
полагает, что вапоризация приводит к глубоко-
му повреждению паренхимы почки, есть риск 
электролитных нарушений, электроповреждения 

мочеточника, заполнения ирригационной жид-
костью плевральной полости, после проведения 
подобной процедуры остаются грубые рубцы, 
которые могут затруднить повторные ПНЛ, про-
воцировать более выраженную послеопераци-
онную боль [9-10]. 

Мы считаем, что первым этапом при разви-
тии геморрагических осложнений показано про-
ведение консервативных мероприятий. В нашей 
клинике мы с успехом используем временное 
пережатие нефростомы с целью создания гемо-
тампонады ЧЛС, которая впоследствии в пода-
вляющем большинстве случаев самостоятель-
но разрешается. Гемотрансфузии проводим по 
строгим показаниям, которые определяются со-
вместно с врачом-трансфузиологом. При некупи-
руемом кровотечение прибегаем к суперселек-
тивной эмболизации ветвей почечной артерии. 
Однако выполнение интервенционного вмеша-
тельства предусматривает введение в артерию 
достаточно большого количества йодсодержаще-
го контрастного вещества, что может спровоци-
ровать контраст-индуцированную нефропатию, 
особенно у больных с уже имеющейся ХПН, как в 
нашем клиническом примере.

В связи с этим, представляется, что перку-
танная электрокоагуляция стенок наружного 
почечного свища является второй линей гемо-
стаза (после неэффективности консервативных 
мероприятий) у больных с ХПН. На данный мо-
мент помимо описанного клинического случая 
мы имеем подобный опыт лечения 3 пациен-
тов, у всех больных достигнут эффективный ге-
мостаз.
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 Рисунок 3. Этапы перкутанной электрокоагуляции стенок свищевого хода петлевым электродом (А) 
и шариковым электродом (Б)
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Заключение

При развитии кровотечения после ПНЛ, не-
эффективности консервативных мероприятий у 
пациентов с ХПН в качестве альтернативы эмбо-
лизации, нефрэктомии может быть предложена 
перкутанная электрокоагуляция стенок свище-
вого хода при помощи резектоскопа. Введение 
инструмента осуществляется под визуальным 
контролем, с ориентацией на предварительно 
антеградно установленную в ЧЛС струну прово-
дник с электроизоляционным покрытием. Элек-
трокоагуляция проводится по всей площади в 

режиме низкой мощности (60W) под постоянной 
ирригацией жидкости. Учитывая риск развития 
электролитных нарушений, предпочтительнее 
использовать биполярный электрод. 

Учитывая небольшое число наблюдений, 
объективно судить об эффективности и безопас-
ности предложенного метода гемостаза в настоя-
щее время не представляется возможным.

Исследование не имело спонсорской под-
держки. Авторы заявляют об отсутствии кон-
фликта интересов. 
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