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Влияние α1-адреноблокатора 
Камирен XL на циркадианные 
ритмы мочеиспускания у больных 
с гиперактивным мочевым пузырем

оль α1-адреноблокаторов 
в терапии гиперактивного 
мочевого пузыря (ГАМП) 

на сегодняшний день также одно-
значно не определена. Имеются как 
свои аргументы «за», так и «против», 
вследствие чего препараты этой 
группы не входят в разряд первой ли-
нии. Тем не менее, совершенно ясно, 
что так называемые «селективные» 
α1-адреноблокаторы таковыми в 
действительности не являются и ока-
зывают выраженное системное дей-
ствие (1, 7), что может быть важным 
при лечении патологии, протекаю-
щей в «сопровождении ГАМП». Если 
же исходить из того, что ГАМП отра-
жение вегетативной дисфункции, то 
изменение целого ряда физиологиче-
ских процессов в организме выглядит 
вполне закономерно. Как известно, 
все вегетативные регуляторные про-
цессы протекают циклично, и вмеша-
тельство в эти процессы ведет к изме-
нению амплитуды их колебаний (2-6).

Работ, посвященных исследовани-
ям суточной динамики мочеиспу-
скания, сравнительно немного, тем 
более при такой дисфункции, как 
гиперактивный мочевой пузырь (6). 
Назначение лекарственных средств, 
таких как М-холинолитики или α1-
адреноблокаторы, меняет такие по-

казатели, как среднеэффективный 
объем (СЭО), интервалы между мик-
циями, минутный диурез и многое 
другое (6, 7), однако остаются не-
изученными стороны этого про-
цесса, касающиеся самой скорости 
мочеиспускания в течение суток. В 
этом плане представляет интерес 
изучение суточных колебаний таких 
свойств мочевого пузыря, как со-
кратительная способность, скорость 
потока мочи и функциональная ем-
кость, как исходно, так и при назна-
чении α1-адреноблокаторов.

Цель исследования: изучение 
суточной динамики зависимости 
объем/скорость у женщин с ГАМП и 
оценка влияния α1-адреноблокатора 
пролонгированного действия Ками-
рен XL для коррекции расстройств 
мочеиспускания.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Под нашим наблюдением находи-

лись 18 пациенток в возрасте от 23 
до 65 лет (средний возраст 38 лет) с 
клиническими проявлениями ГАМП 
(поллакиурия, императивные позы-
вы, императивное недержание мочи). 
Методы обследования включали не-
инвазивный 72-часовой урофлоуме-
трический мониторинг, УЗИ мочевой 
системы и лабораторную диагности-
ку. Критерием исключения из иссле-
дования было наличие остаточной 
мочи, травмы и подтвержденные 
заболевания спинного и головного 
мозга, проводимая ранее неэффек-
тивная терапия с применением α1-
адреноблокаторов.

Анализ девиаций эффективного 
объема мочеиспускания в течение 
периода обследования осуществлял-
ся исходя из полученных результа-
тов обработки объемного профиля. 

Скоростные показатели мочеиспу-
скания оценивались по оригиналь-
ной авторской методике («Способ 
Данилова диагностики расстройств 
мочеиспускания». Патент №2303397). 
Расчет индивидуального показателя 
скоростной характеристики прово-
дили по критерию КХ, вычисленному 
для каждого 8-часового интервала 
наблюдения в течение суток. Разбив-
ка суток на 3 равных по длительности 
интервала позволила зафиксировать 
динамику микционного цикла сле-
дующим образом: мочеиспускания в 
период с 23 ч. до 7 ч. утра составили 
первый интервал, с 7 ч. до 15 ч. второй 
интервал, а третий соответственно с 
15 ч. до 23 ч. Для каждого интервала 
были вычислены структура мочеи-
спускания, значения минимальных, 
средних, максимальных объемов, 
показатели КХ и число микций.

Ввиду того, что общая длительность 
домашней урофлоуметрии составля-
ла 3 суток, каждый из показателей по-
лучали путем обработки серии флоу-
грамм, выбираемых за интересующий 
промежуток времени. Использована 
отечественная уродинамическая 
система «УроВест» (г. Владивосток). 
Программное обеспечение, статисти-
ческая обработка проводилась с по-
мощью пакета программ, входящих в 
MicroSoft O�  ce 7.0. Дизайн исследова-
ния был одобрен этическим комите-
том Владивостокского государствен-
ного медицинского университета.

Терапия назначалась на 3 месяца, 
использовался α1-адреноблокатор 
доксазозин пролонгированного дей-
ствия (Камирен XL, фирма «КРКА») в 
дозировке 4 мг однократно на ночь. 
Уродинамические неинвазивные ис-
следования проводились до начала 
терапии и затем после ее отмены.

Р
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Как следует из рисунка 1, назначе-

ние Камирена XL привело к увеличе-
нию СЭО на 75 мл, что составило 54% 
исходной емкости (p < 0,001). Изме-
нение минимальных и максималь-
ных объемов также статистически 
значимо. В подгруппах минимальных 
и максимальных объемов динамика 
составила 23 мл и 72 мл (p < 0,01). 
Объемный профиль соответственно 
претерпел динамику в плане умень-
шения встречаемости выпущенных 
объемов в диапазоне до 100 мл и 
увеличения встречаемости объемов 
более 200 мл, при этом в интервале 
от 100 до 200 мл изменения были не-
достоверными (рисунок 1).

Увеличение минимальных, средних 
и максимальных объемов при назна-
чении доксазозина вполне законо-
мерно. Как указано в работе (7), устра-
нение органной гипоксии приводит 
к росту микционных показателей и 
в частности к увеличению величины 
СЭО. Вместе с этим, рост объемов не-
равномерен в различные часы суток. 
Если до лечения в вечернее время 
нами регистрировались величины 
меньшие, чем утренние, то после те-
рапии СЭО днем и вечером стали ста-
тистически неотличимы (p < 0,5). Уве-
личение СЭО ночью нашло отражение 
в снижении уровня ночной поллакиу-
рии и числа мочеиспусканий, а также 
увеличения их объема (рисунок 2).

Как видно из рисунка 2, величины 
выпущенных объемов выросли. Одна-
ко наибольшую динамику можно уви-
деть в третьем, вечернем сегменте. В 
период с 15 до 23 ч СЭО вырос почти 
вдвое, сравнявшись с дневными объ-
емами (статистически после лечения 
не различимы). Ночные мочеиспуска-
ния стали реже за счет увеличения 
СЭО мочевого пузыря, и в целом нами 
отмечена некоторая стабилизация ве-
личины микционных объемов во всех 
суточных периодах. Подобная дина-
мика описана в работах, выполненных 
и опубликованных ранее (5, 6).

Структура мочеиспускания, в част-
ности, объемный профиль, отражает 
характерные для ГАМП соотношения 
объемов. После проведения лечения 
структура радикально меняется, вос-
становление соотношения встречае-
мости объемов становится близким к 
нормальным значениям (рисунок 3). 

В то же время, несмотря на то, что 
объемы в различные часы суток 

стали сравнимыми, нами отмечен 
эффект расширения диапазона реги-
стрируемых значений. На фоне тера-
пии налицо восстановление контро-
ля за мочеиспусканием. Циркади-
анная волна более отчетливо стала 
проявляться на примере показателя 
скорости. Если оценивать вероят-
ность встречаемости значений мак-
симального потока мочи, то видно, 
что скорость как и объем стали бо-
лее широко вариабельными. В целом 
скорость потока мочи стала больше, 
что вполне закономерно, так как 
вырос объем. И, тем не менее, нами 
отмечено непропорциональное уве-
личение скорости, когда при таком 
же объеме, как и до лечения, значе-
ния потока мочи стали достоверно 
больше. Показатель КХ, как функция 
величины скорости от объема, стал 
достоверно (p < 0,05) выше на всем 
поле Ливерпульской номограммы в 
диапазоне от 50 до 600 мл.

Отмечается не только рост показа-
теля КХ, но также и его девиация в 
течение суток. Если до лечения диа-
пазон значений составлял 0,25, на-
ходясь в пределах 1,63-1,88, то после 
терапии стал 0,34. Изменения в тече-
ние суток зафиксированы от 1,82 до 
2,16. Это означает, что после лечения 
значения максимальных потоков 
стали располагаться как минимум в 
3 верхних полях Ливерпульской но-
мограммы, а зафиксированные ве-
личины стали более динамичны, ста-
тистически отличаясь в различные 
периоды суток (рисунок 5).

Сравнение скоростного профиля 
показывает, что после терапии удель-
ный вес мочеиспусканий, попадаю-
щих в нижние поля Ливерпульской 
номограммы, становится меньше. 
И, наоборот, в полях 95-90 центилей 
встречаемость значений максималь-
ного потока становится достоверно 
выше (p < 0,05).

Клиническая симптоматика зависит 
во многом от показателя СЭО. В раз-
личные часы суток выраженность 
клинической картины может варьиро-
вать, на что было указано в работах (6, 
7). Нарушение регуляции и формиро-
вание вегетативной дисфункции, ка-
ким является синдром императивного 
мочеиспускания, как раз и проявляет-
ся уменьшением контроля со стороны 
нервной системы. Емкость мочевого 
пузыря становится менее вариабель-
ной, а скорость потока мочи малоза-

висимой от времени суток величиной. 
Чем меньше функциональная емкость, 
тем большее число мочеиспусканий и 
ниже скорость потока. Во второй по-
ловине дня чаще отмечаются импе-
ративные позывы, выраженная пол-
лакиурия, императивное недержание 
мочи. Ночная поллакиурия лишь до-

www.webmed.ru в  у р о л о г и и

Рисунок 1. Динамика минимальных (1), 
средних (2) и максимальных объемов (3) 

на фоне назначения Камирена XL

Рисунок 2. Динамика среднеэффективных 
объемов до и после лечения Камиреном XL. 
Цифрами обозначены: 1 – ночной сегмент, 2 

и 3 – соответственно дневной и вечерний

Рисунок 3. Структура мочеиспускания (объемный 
профиль), до и после лечения Камиреном XL
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полняет клиническую картину. Выше-
перечисленные эффекты являются от-
ражением вегетативных нарушений, в 
частности активации симпатической 
ветви нервной системы после 15 ч 
дня. Как правило, пациентки с ГАМП 
отмечают эту особенность не сразу, а 
только через несколько месяцев или 
даже лет. Развитие заболевания про-
исходит незаметно и качество жизни 
снижается постепенно, поэтому изме-
нения циркадианных ритмов застав-
ляют приспосабливаться пациентов. 
Сами по себе изменения, даже значи-
тельные, могут оставаться вне поля 
зрения специалиста долгое время.

В нашем исследовании совершенно 
четко видно, что вечерние значения 
СЭО существенно ниже, чем ночные и 
утренние. После лечения емкости вы-
равниваются. Этот эффект был ранее 
отмечен в работе (6), что явилось осно-
ванием для проведения хронофарма-
котерапии. Результаты многочислен-
ных исследований, проводимых в 
области нейроурологии, убедительно 
показывают, что ГАМП является не-
однородным явлением, результаты те-
рапии во многом зависят от исходного 
состояния, выраженности функцио-
нальных нарушений нижних мочевых 
путей. Причины этой неоднородности, 
вероятно, следует искать в самой при-
роде управления мочевым пузырем. 
Иннервируясь из различных ветвей 
вегетативной системы, в норме моче-

вой пузырь сохраняет своего рода ди-
намическое равновесие, чем объясня-
ется вариабельность микционных по-
казателей. Согласованное взаимодей-
ствие шейки мочевого пузыря и детру-
зора обеспечивается мотонейронами 
спинного мозга, расположенными в 
соответствующих центрах. Как извест-
но, усиление симпатического влияния 
на шейку мочевого пузыря приводит к 
уменьшению степени ее раскрытия, а 
повышенное воздействие на детрузор 
парасимпатической ветви наоборот 
приводит к увеличению его тонуса и 
уменьшению диапазона микционных 
объемов. Таким образом, у пациен-
тов с ГАМП сказывается нарушение 
взаимодействия этих ветвей, что про-
является как в фазу накопления, так и 
опорожнения. В зависимости от того, 
какая ветвь, симпатическая или пара-
симпатическая, более задействована, 
как раз и происходит формирование 
клинической картины, что объясни-
мо с позиции патологической физио-
логии. Рассмотрение ГАМП только с 
одной точки зрения активации пара-
симпатической ветви неперспективно 
еще и по той причине, что контроль 
за мочеиспусканием при лечении α1-
адреноблокаторами убедительно де-
монстрирует наличие второго звена 
– симпатического (7).

При снижении СЭО вследствие 
какой-либо причины, в итоге при-
водящей к ГАМП, мочевой пузырь 
становится менее управляемым. 
Исчезает его нормальный циркади-
анный ритм, а формирование по-

зыва на мочеиспускание становится 
неподконтрольным вегетативным 
центрам. Скорость потока мочи сни-
жается, что продемонстрировано в 
нашем исследовании. При терапии 
α1-адреноблокатором Камирен XL, 
не требующим предварительного 
подбора дозы, отмечается восста-
новление циркадианного ритма 
скоростей потоков мочи, при этом 
нивелируются колебания среднеэф-
фективных объемов в течение суток.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
На фоне проводимой терапии док-

сазозином пролонгированного дей-
ствия (Камирен XL) происходит восста-
новление функциональной емкости и 
сократительной способности детру-
зора. Исчезают колебания среднеэф-
фективных объемов в течение суток, а 
управляющее влияние симпатической 
и парасимпатической ветви вегетатив-
ной нервной системы усиливается, в 
итоге восстанавливается контроль за 
микционным циклом. На фоне 3-ме-
сячной терапии отмечается достовер-
но статистический рост выпущенных 
объемов в течение суток, но наиболее 
выраженный эффект отмечается в ве-
чернее время. Увеличивается скорость 
потока мочи и происходит частичное 
восстановление скоростного профиля 
мочеиспусканий. Восстанавливается 
циркадианная кривая изменения ско-
ростей мочеиспускания (минималь-
ные значения ночью и максимальные 
днем), при этом уменьшается ночная 
поллакиурия.

Рисунок 4. Показатель КХ и его динамика 
в течение суток. Нижний график – до лечения, 

верхний – после. Цифрами обозначены: 1 – ночной сегмент, 
2 и 3 соответственно дневной и вечерний

Рисунок 5. Структура скоростного профиля до и после лечения 
Камиреном XL. Показано процентное распределение значений в 

полях Ливерпульской номограммы




