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Введение
Пиелонефрит относится к инфек-
циям мочевых путей (ИМП), яв-
ляясь одним из самых серьезных 
инфекционно-воспалительных 
процессов, поражающих одно-
временно или последовательно 
канальцы, лоханку, интерстици-
альную ткань и паренхиму почки. 
В зависимости от тяжести клини-
ческих симптомов и морфологичес-
ких изменений в почке выделяют 
серозный, гнойный пиелонефрит 
(апостемы, карбункулы, абсцесс 
почки), некротический папиллит 
[1]. С практической точки зрения 
различают острый неосложнен-
ный пиелонефрит легкой/средней 
степени тяжести, который лечится 
в амбулаторных условиях, и ост-
рый неосложненный пиелонефрит 
тяжелого течения и осложненный 
пиелонефрит, которые требуют 
экстренной госпитализации [2]. 

Эпидемиология  
острого пиелонефрита
В России острый неосложненный 
пиелонефрит занимает второе 
место по частоте встречаемости 
после острых респираторно-вирус-
ных инфекций и составляет 14% от 
всех заболеваний верхних мочевых 
путей, причем у 33% больных раз-
виваются гнойно-деструктивные 
формы [3]. По отечественным рас-
четным данным, острый пиело-
нефрит в среднем возникает с час-
тотой 0,9–1,3 млн случаев ежегодно 
(более 100 больных на 100 тыс. на-
селения) [4]. 
Среди больных острым пиело-
нефритом преобладают жен - 
щины, дети и люди старшего 
возраста. Острые инфекцион-
но-воспалительные заболевания 
верхних мочевых путей регист-
рируются примерно в 0,1% жен-
ской популяции ежегодно [5]. 

Фторхинолоны в лечении острого 
неосложненного пиелонефрита

Московский 
государственный 

университет  
им. М.В. Ломоносова, 

факультет 
фундаментальной 

медицины

А.А. Камалов, Л.А. Ходырева, А.А. Дударева, В.К. Карпов,  
Д.А. Охоботов, А.Н. Низов
Адрес для переписки: Любовь Алексеевна Ходырева, khodyreva60@mail.ru

В статье представлены данные эпидемиологических исследований 
распространенности и резистентности различных возбудителей 
острого неосложненного пиелонефрита. Отражены принципы 
эмпирического лечения данного заболевания в соответствии 
с современными отечественными и зарубежными рекомендациями. 
На основании результатов ряда клинических исследований 
показано преимущество применения фторхинолонов, в частности 
левофлоксацина, как препаратов первой линии терапии внебольничного 
пиелонефрита легкой и средней степени тяжести. 

Ключевые слова: острый неосложненный пиелонефрит, 
эпидемиология острого пиелонефрита, резистентность возбудителей 
острого пиелонефрита, фторхинолоны, левофлоксацин

Соотношение амбулаторного 
и госпитального пиелонефрита 
среди молодых женщин составля-
ет от 5:1 до 6:1. При этом женщи-
ны в пять раз чаще, чем мужчины, 
госпитализируются в стационар: 
11,7 случая госпитализаций на 
10 тыс. женщин и 2,4 на 10 тыс. 
мужчин; смертность также выше 
среди женщин  – 16,5 на 1 тыс. 
(у мужчин 7,3 на 1 тыс.) [4,  5]. 
В США заболеваемость пиело-
нефритом регистрируется на 
уровне 250 тыс. случаев и 100 тыс. 
госпитализаций в стационар еже-
годно [6]. Частота его возникнове-
ния стабильна из года в год и соот-
ветствует 12–13 случаям на 10 тыс. 
населения в амбулаторной практи-
ке и 1–2 случаям госпитализаций 
на 10 тыс. населения [7]. Затраты 
на диагностику и лечение пиело-
нефрита составляют в США в сред-
нем 2,14 млрд долларов в год [8].
В Южной Корее, по данным эпи-
демиологического исследования, 
частота острого пиелонефрита со-
ставляет 35,7 случая на 10 тыс. насе-
ления, а госпитальная смертность 
от этого заболевания – 2,1 случая 
на 1 тыс. пациентов стационара [9].
Причина высоких показателей 
госпитализации и смертности 
при остром пиелонефрите отчас-
ти может заключаться в том, что 
тяжесть и распространенность 
заболевания недооцениваются. 
По литературным данным, двус-
торонний инфекционно-воспали-
тельный процесс почек встреча-
ется у 13–33,4% больных острым 
пиелонефритом. В частности, 
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Y.J.  Lee и соавт. провели ретрос-
пективное исследование дан-
ных компьютерной томографии 
почек 296 пациентов с острым 
пиелонефритом, обследованных 
при поступлении в стационар. 
Средний возраст пациентов соста-
вил 53,3 ± 20,6 года. Из выборки 
обследованных пациентов только 
28 (9,5%) были мужчины. Авторы 
установили, что у 25,6% пациентов 
с клиническими признаками одно-
стороннего поражения почек ком-
пьютерная томография показала 
острый воспалительный процесс 
верхних мочевых путей с обеих 
сторон [10].
О возможной клинической недо-
оценке тяжести острого пиело-
нефрита свидетельствуют также 
данные аутопсии: пиелонефрит 
был выявлен примерно у каждого 
10–12-го умершего в стационаре, 
а среди лиц пожилого и старческого 
возраста – практически у каждого 
пятого [11]. По тем же данным [11], 
в 25% случаев при вскрытии конс-
татировались острая или гнойная 
форма пиелонефрита, что свиде-
тельствует о тяжести этой патоло-
гии на финальном этапе жизни.

Возбудители  
острого пиелонефрита 
В настоящее время наметилась 
тенденция изменения структуры 
уропатогенов, вызывающих ИМП. 
В 2007 г., по данным многоцентро-
вого рандомизированного двойно-
го слепого исследования с участи-
ем 650 пациентов с ИМП, которое 
охватило 130 медицинских центров 
США, наиболее частым возбудите-
лем внебольничного пиелонефрита 
являлась кишечная палочка (обна-
ружена у 85,4% пациентов) [12]. 
Аналогичные данные были полу-
чены в эпидемиологических иссле-
дованиях UTIAP (I, II, III), прове-
денных в нашей стране примерно 
в то же время. 
Однако по данным эпидемиоло-
гического международного иссле-
дования ДАРМИС 2010–2011  гг., 
в котором принимали учас-
тие 28  медицинских центров из 
20 городов России, Казахстана 
и Белоруссии, этиологическая роль 
кишечной палочки заметно снизи-

лась до 64,63 и 62,05% при внеболь-
ничных и нозокомиальных ИМП 
соответственно [13].

Проблема  
антибактериальной 
резистентности 
На данный момент во многих 
странах отмечается рост резис-
тентности патогенных микроорга-
низмов к антимикробным препа-
ратам. Эти изменения могут быть 
обусловлены нерациональным 
использованием антибиотиков, 
особенно повсеместным упот-
реблением антибиотиков с огра-
ниченной активностью против 
грамположительных патогенов, 
а также применением дженериков 
низкого качества. 
К общим факторам риска развития 
полирезистентности возбудителей 
мочевой инфекции относят пред-
шествующую антибактериальную 
терапию или профилактику в те-
чение последних трех месяцев, пе-
ревод из одного лечебного учреж-
дения в другое, госпитализацию 
в стационар в предшествующие 
три – шесть месяцев, пребывание 
в домах престарелых и инвалидов, 
хронический гемодиализ [2].
Пристальное внимание уделяется 
изучению биохимических механиз-
мов устойчивости патогенных бак-
терий к антибиотикам. Наиболее 
изученными являются хромосом-
ные точечные мутации в генах, 
кодирующих ДНК-гиразу или 
топоизомеразу, мутации белков 
наружной мембраны, альтерация 
липополисахаридных компонен-
тов клетки, увеличение экспрессии 
гена неспецифичного активного 
выведения антибиотика из мик-
робной клетки (эффлюкс) [14, 15].
Исследование чувствительности 
Escherichia coli у пациентов с ост-
рым амбулаторным пиелонефри-
том в США обнаружило резистент-
ные штаммы кишечной палочки 
к левофлоксацину в 5%, ципро-
флоксацину в 11%, ампициллину 
в 30,6%, триметоприм/сульфаме-
токсазолу в 66,3% случаев [7]. По 
данным исследования ДАРМИС, 
устойчивость кишечной палочки 
в России к фторхинолонам состав-
ляет около 15% [2, 13].

Результаты последнего локально-
го мониторинга лекарственной 
устойчивости Escherichia coli к ле-
вофлоксацину и комбинации суль-
фаметоксазола/триметоприма, 
проведенного V.H. Fleming в 2014 г. 
в США, показали, что кишечная 
палочка была резистентна к ле-
вофлоксацину в 9,2% случаев при 
амбулаторной ИМП в сравнении 
с 38,5% при нозокомиальной ИМП 
[16]. При этом средний показатель 
резистентности при совокупном 
анализе госпитальных и внеболь-
ничных возбудителей оказался рав-
ным 13,5%. Таким образом, в целях 
уточнения различий по уровню 
резистентности среди патогенов, 
вызывающих ИМП, у пациентов 
отделений интенсивной терапии 
целесообразно оценивать лекарс-
твенную устойчивость отдельно 
в группе внебольничных и нозоко-
миальных ИМП. Авторы заключи-
ли, что выбор фторхинолонов для 
эмпирического лечения пациентов 
с внебольничными ИМП (без со-
путствующей патологии и факторов 
риска лекарственной устойчивости 
патогенов) по-прежнему обоснован. 
Альтернативная стартовая терапия 
требуется только в случае нозоко-
миальных ИМП либо отчетливых 
факторов риска устойчивости пато-
генов к фторхинолонам.
В последнее время увеличивается 
количество возбудителей острого 
пиелонефрита, продуцирующих бе-
та-лактамазы расширенного спек-
тра (БЛРС). В этой связи многие 
авторы рекомендуют новые фтор-
хинолоны как альтернативу карба-
пенемам при выявлении кишечной 
палочки, продуцирующей БЛРС, 
у больных острым пиелонефритом 
тяжелого течения, так как кли-
ническая и микробиологическая 
эффективность этих антибиоти-
ков сопоставима [17]. По данным 
исследования SENTRY, фторхино-
лоны, в частности левофлоксацин, 
сохраняют адекватную активность 
против цефтазидим-резистентных 
штаммов энтеробактерий [18].

Фторхинолоны в лечении ИМП
На сегодняшний день извест-
но десять препаратов из группы 
фторхинолонов, из которых семь 
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ассоциируют с лечением ИМП: ле-
вофлоксацин, ципрофлоксацин, 
ломефлоксацин, норфлоксацин, 
офлоксацин, гатифлоксацин, энок-
сацин (последние два в России 
не зарегистрированы) (табл. 1). 
В клинической практике при ост-
ром пиелонефрите применяются 
левофлоксацин, ципрофлоксацин, 
а ломефлоксацин, норфлоксацин, 
офлоксацин имеют очень огра-
ниченный спектр применения. 
Фторхинолоны третьего поколения: 
моксифлоксацин, спарфлоксацин, 
тровафлоксацин – не используют-
ся для лечения ИМП по причине 
низкого уровня экскреции с мочой 
(< 20–30%).
Фторхинолоны характеризуются 
сходными основными механизма-
ми действия: фармакокинетичес-
кими характеристиками, профи-
лем безопасности, антимикробным 
спектром активности, зависящим 
от их модификации. Ранние фтор-
хинолоны ограниченно действуют 
в отношении как грамположи-
тельных, так и грамотрицательных 
микроорганизмов, имеют высокую 
частоту спонтанной бактериальной 
резистентности, короткий период 
полувыведения, низкий уровень 
концентрации в плазме крови по 
сравнению с более новыми фторхи-
нолонами – левофлоксацином и га-
тифлоксацином. 
Новые фторхинолоны, к которым 
относится левофлоксацин, имеют 
длительный период полувыведе-
ния, высокую биодоступность при 
пероральном применении и лучше 
проникают в ткани. Они сохраня-
ют низкий уровень резистентности 
и широкий спектр активности в от-

ношении возбудителей ИМП: грам-
отрицательных (в большей степе-
ни микроорганизмов семейства 
Enterobacteriaceae), грамположи-
тельных (аэробных бактерий – эн-
терококков, стрептококков, стафи-
лококков), а также микобактерий, 
хламидий, легионелл, микоплазм, 
факультативных анаэробных бак-
терий и мультирезистентных форм 
бактерий, продуцирующих БЛРС, 
и резистентных к аминогликози-
дам [19].
Новые фторхинолоны более ак-
тивны в отношении грамполо-
жительных микроорганизмов по 
сравнению с ципрофлоксацином 
и офлоксацином. В то же время 
ципрофлоксацин более активен 
против Pseudomonas aeruginosa. 
Кроме того, ряд последних ис-
следований показал одинаковую 
чувствительность синегнойной 
палочки к левофлоксацину и ци-
профлоксацину [20–22].
Совет по рациональной антибак-
териальной терапии США разра-
ботал критерии выбора антибио-
тика для практикующих врачей. 
Это руководство основано на до-
казательной медицине, учитывает 
не только клиническую, микро-
биологическую эффективность, 
безопасность, фармакологичес-
кие преимущества препарата, но 
и оптимальную продолжитель-
ность приема и стоимость [23]. 
В последних рекомендациях 
Российского общества урологов, 
Межрегиональной ассоциации 
по клинической микробиологии 
и антимикробной химиотерапии, 
Европейской и Американской ассо-
циаций урологов отмечается повы-

шенная резистентность патогенных 
микроорганизмов к триметоприм/
сульфаметоксазолу, хинолонам, ам-
пициллину, а фторхинолоны при-
знаны первой линией терапии не-
осложненной инфекции мочевых 
путей, в частности острого амбу-
латорного пиелонефрита (табл. 2). 
Фторхинолоны указаны в качестве 
основного класса антибактериаль-
ных препаратов также для эмпи-
рической терапии неосложненного 
острого пиелонефрита, что отраже-
но в европейских [24] и российских 
[2] рекомендациях. Фторхинолоны 
рекомендуется применять в тече-
ние пяти или семи – десяти дней 
в высокой и/или стандартной до-
зировке соответственно, если ре-
зистентность кишечной палочки 
составляет менее 10% [24]. 

Левофлоксацин  
в лечении острого пиелонефрита
Левофлоксацин впервые был апро-
бирован при ИМП и остром пиело-
нефрите в 1996 г. в США, а в 2008 г. 
проведено исследование примене-
ния короткого курса в высокой дозе 
[14]. В многочисленных клиничес-
ких исследованиях был подтверж-
ден высокий уровень безопасности 
левофлоксацина. На фоне приме-
нения левофлоксацина у пациентов 
с острым пиелонефритом нежела-
тельные явления возникали реже 
по сравнению с ципрофлоксацином 
и ломефлоксацином (2,8 и 5% соот-
ветственно).
Многоцентровое открытое рандо-
мизированное сравнительное ис-
следование левофлоксацина (250 мг 
один раз в сутки семь – десять дней) 
и ломефлоксацина (400 мг один раз 
в сутки 14 дней) у 300 пациентов 
с осложненной ИМП продемонс-
трировало клиническую эффектив-
ность левофлоксацина (93 и 88,5% 
соответственно).
Последующие клинические иссле-
дования у пациентов с острым пие-
лонефритом показали наибольшую 
клиническую эффективность ле-
вофлоксацина (92%) по сравнению 
с ломефлоксацином (80%) и ципро-
флоксацином (85%) [24, 25].
По данным двойного слепого ран-
домизированного многоцентрово-
го сравнительного исследования, 

Препараты Неосложненные 
ИМП

Осложненные 
ИМП

Пиелонефрит

Широко используемые
Ципрофлоксацин + + +
Левофлоксацин + + +
Гатифлоксацин* + + +
Используемые ограниченно
Эноксацин* + + -
Ломефлоксацин + + -
Норфлоксацин + + -
Офлоксацин + + -

Таблица 1. Фторхинолоны, применяемые в лечении ИМП

* В России не зарегистрирован.
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при лечении острого пиелонефри-
та применение пяти доз лево-
флоксацина по 750 мг однократно 
в течение пяти дней так же эффек-
тивно, как и использование 20 доз 
ципрофлоксацина по 500 мг дваж-
ды в сутки в течение десяти дней. 
В исследовании приняли участие 
619 пациентов с острым пиело-
нефритом. Первая группа (n = 317) 
получала левофлоксацин 750 мг 
внутривенно или перорально в те-
чение пяти дней, причем утром па-
циенты принимали препарат, а ве-
чером плацебо. Второй группе (n = 
302) был назначен ципрофлоксацин 
400 мг внутривенно или 250 мг 
перорально дважды в день в тече-
ние десяти дней. Клинический эф-
фект был достигнут у 86,2 и 80,6% 
пациентов в соответствующих 
группах. Из 635 выделенных уро-
патогенов чувствительностью 
к левофлоксацину обладали 93,8%, 
к ципрофлоксацину  – 88,8%. При 
этом 23  изолята, резистентных 
к ципрофлоксацину, были чувстви-
тельны к левофлоксацину. Ни од-
ного патогена, резистентного к ле-
вофлоксацину, но чувствительного 
к ципрофлоксацину, выявлено не 
было. Бактериологический эффект 
при обнаружении Escherichia coli по-
лучен у 165 из 206 (80,1%) пациен-

тов, принимавших левофлоксацин, 
и у 150 из 216 (73,1%) – ципрофлок-
сацин. У 7,3% пациентов выделе-
на грамположительная флора  – 
Enterococcus faecalis, эрадикация 
которой была достигнута в 61,9% 
случаев при лечении левофлокса-
цином и в 75% случаев в результате 
приема ципрофлоксацина [26].
При остром пиелонефрите успех 
лечения напрямую зависит от эм-
пирического подбора антибактери-
ального препарата, который может 
быть изменен после получения 
результатов бактериологического 
исследования. Лечение острого пие-
лонефрита базируется прежде всего 
на коррекции нарушений уродина-
мики и адекватной антибактериаль-
ной терапии. Микробиологическая 
и клиническая эффективность 
левофлоксацина позволяет счи-
тать его основным препаратом для 
лечения острого неосложненного 
пиелонефрита на протяжении пос-
ледних десяти лет. Дополнительным 
преимуществом оригинального 
левофлоксацина служит высокая 
биодоступность таблетированной 
формы, что дает возможность ис-
пользовать его в ступенчатой те-
рапии. В последнее время стал об-
суждаться вопрос об оптимальной 
суточной дозе и режиме назначения 

левофлоксацина при пиелонефрите 
легкого и среднетяжелого течения 
в случае амбулаторного ведения 
пациента. Стандартный подход 
к его назначению при остром пи-
елонефрите – 500 мг однократно 
в сутки в течение десяти дней – про-
должает оставаться оправданным 
в практике амбулаторного специ-
алиста. В то же время необходимо 
учитывать, что левофлоксацин об-
ладает ограниченной активностью 
против грамположительной флоры, 
в частности энтерококков и нефер-
ментирующих грамотрицательных 
микроорганизмов.

Заключение
Выбор фторхинолонов для эмпири-
ческого лечения пациентов с ост-
рым неосложненным пиелонефри-
том (без сопутствующей патологии 
и факторов риска лекарственной 
устойчивости патогенов) является 
обоснованным. Однако в результа-
те высокой вариабельности природ-
ной резистентности микроорганиз-
мов требуется проводить локальные 
мониторинги бактериальной резис-
тентности к антимикробным пре-
паратам, что позволит повысить 
клиническую и экономическую 
эффективность лечения пациентов 
с острым пиелонефритом. 

Антибиотик Ежедневная доза Продолжительность терапии
Основные препараты
Ципрофлоксацин 500–750 мг два раза в сутки Семь – десять дней
Левофлоксацин 250–500 мг один раз в сутки Семь – десять дней
Левофлоксацин 750 мг один раз в сутки Пять дней
Альтернативные препараты
Цефородоксим проксетил 200 мг два раза в сутки Десять дней
Цефтибутен 400 мг один раз в сутки Десять дней
При известной чувствительности к патогену, но не для эмпирической терапии
Триметоприм/сульфаметоксазол 160/800 мг два раза в сутки 14 дней
Амоксициллин/клавуланат 500/125 мг три раза в сутки 14 дней

Таблица 2. Рекомендованная начальная эмпирическая антибактериальная терапия при остром неосложненном 
пиелонефрите легкой и средней степени [24]
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Введение
На сегодняшний день в мире 
только по обращаемости насчи-
тывается более 250 млн больных 
сахарным диабетом (СД) – хро-
ническим неинфекционным 
заболеванием с пандемически-
ми темпами роста. При этом 
около 50% всех больных СД со-
ставляют пациенты наиболее 
активного и трудоспособного 
возраста (40–59 лет). Эксперты 

Между народной диабетичес-
кой федерации прогнозируют, 
что количество таких больных 
к 2025  г. увеличится в полтора 
раза и достигнет 380 млн в основ-
ном за счет СД 2 типа. Высокие 
темпы роста заболеваемости СД 
2 типа отмечаются и в России. 
Данные контрольно-эпидемио-
логических исследований, про-
веденных Эндокринологическим 
научным центром с 2002 по 

Опыт применения альфа-
липоевой кислоты в лечении 
расстройств эрекции у больных 
сахарным диабетом в России

Научный центр 
неврологии

С.В. Попов
Адрес для переписки: Сергей Витальевич Попов, servit77@yandex.ru

Развитие окислительного стресса и его отрицательное влияние  
на клеточный метаболизм при сахарном диабете и диабетической 
невропатии диктуют необходимость применения антиоксидантов. 
В течение продолжительного времени для коррекции эректильной 
дисфункции в данном случае успешно применяется альфа-липоевая 
кислота, обладающая выраженным антиоксидантным потенциалом. 
Результаты проведенных клинических исследований эффективности 
различных препаратов альфа-липоевой кислоты позволяют успешно  
и патогенетически обоснованно применять ее в лечении эректильной 
дисфункции, обусловленной диабетической невропатией.
Ключевые слова: эректильная дисфункция, сахарный диабет, 
невропатия, окислительный стресс, антиоксидант, альфа-липоевая 
кислота

2009 г., свидетельствуют, что ре-
альная численность больных СД 
выше зарегистрированной в два-
три раза и составляет около 9 млн 
человек [1]. 
Распространенность эректиль-
ной дисфункции – постоянной 
неспособности к достижению 
и поддержанию эрекции, доста-
точной для успешного полово-
го акта, среди больных СД, по 
данным различных исследова-
ний, составляет от 20 до 85%. 
Наличие СД повышает риск раз-
вития эректильной дисфункции 
в два – четыре раза по сравнению 
со здоровыми мужчинами того 
же возраста. В общей сложнос-
ти около 75% мужчин с СД рано 
или поздно отмечают нарушения 
эрекции, при этом такие рас-
стройства возникают у них зна-
чительно раньше, чем у здоровых 
мужчин, носят более тяжелый 
характер и в большей мере сни-
жают качество жизни. Возраст 
больных, длительность течения 
СД, выраженность метаболичес-
ких нарушений (неконтролируе-
мая гликемия, гиперлипидемия), 
наличие диабетической невропа-
тии, ретинопатии, нефропатии, 
макроангиопатии являются важ-
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ными факторами риска развития 
эректильной дисфункции у боль-
ных СД. 
В большинстве случаев патогенез 
эректильной дисфункции при 
СД многокомпонентный: выделя-
ют васкулогенные, нейрогенные 
и психогенные причины. Микро- 
и макроангиопатия при СД 
обусловливают сосудистые на-
рушения, которые ведут к ишеми-
ческой невропатии. Нарушение 
структуры вегетативных нервных 
волокон, уменьшение их количес-
тва, повышение активности эндо-
телинов, вызывающее расстройс-
тво расслабления кавернозной 
ткани, также относятся к важным 
патогенетическим факторам, иг-
рающим определенную роль в на-
рушении эректильной функции 
у больных СД [2, 3]. 
В настоящее время особое вни-
мание клиницистов обращено 
к проблеме профилактики раз-
вития эректильной дисфункции 
при СД. Согласно современным 
представлениям, гиперглике-
мия при СД через аутоокисление 
глюкозы вызывает активизацию 
процессов свободнорадикаль-
ного окисления, что приводит 
к окислительному стрессу [4]. На 
сегодняшний день окислитель-
ный стресс, возможно, один из 
основных факторов патогенеза 
как СД, так и поздних его ос-
ложнений. В этой связи развитие 
представлений об этом состо-
янии и перекисном окислении 
липидов, обусловливающих пов-
реждение клеток и тканей, оп-
ределяет актуальность исследо-
ваний эффективности терапии 
заболеваний и патологических 
состояний, возникающих вслед-
ствие дисбаланса окислительно-
антиоксидантного гомеостаза. 

Роль препаратов альфа-
липоевой кислоты в лечении 
эректильной дисфункции  
у больных сахарным диабетом
В течение длительного вре-
мени в практическом здраво-
охранении России успешно 
применяются различные препа-
раты эндогенного антиоксидан-
та – альфа-липоевой кислоты, об-

разующейся при окислительном 
декарбоксилировании альфа-
кетокислот. Антиоксидантный 
эффект альфа-липоевой кисло-
ты обусловлен наличием двух 
тиоловых групп в молекуле, 
способностью связывать сво-
бодные радикалы и свободное 
тканевое железо и предотвра-
щать его участие в перекисном 
окислении липидов. Свойство 
нормализации клеточного ме-
таболизма реализуется при не-
посредственной инактивации 
свободных радикалов за счет их 
связывания SH-группами аль-
фа-липоевой кислоты. Кислота 
не только обладает самостоя-
тельным антиоксидант ным по-
тенциалом, но и обеспечивает 
мощную поддержку других ан-
тиоксидантных звеньев в орга-
низме. Ее протективное дейст-
вие тесно связано с гомео стазом 
в системе глутатиона и убихи-
нона. Альфа-липоевая кислота 
также усиливает противовоспа-
лительное действие глюкокорти-
костероидов. Кроме того, данная 
кислота близка по фармакологи-
ческим свойствам к витаминам 
группы В, вследствие чего спо-
собна снижать уровень глюкозы 
крови (эффект утилизации глю-
козы) и увеличивать содержание 
гликогена в печени [5]. 
Альфа-липоевая кислота явля-
ется одним из самых эффектив-
ных антиоксидантов, использу-
емых в лечении диабетической 
невропатии. Высокая эффек-
тивность и патогенетическое 
действие препаратов на основе 
альфа-липоевой кислоты дока-
заны многочисленными экспе-
риментальными и клинически-
ми исследованиями (ALADIN I, 
ALADIN II, ALADIN III, ORPIL, 
NATHAN, DECAN, SYDNEY), 
в которых изучали дозировки, 
кратность приема и длитель-
ность курса лечения. 
По результатам исследования 
SYDNEY установлено, что внут-
ривенное введение альфа-ли-
поевой кислоты в течение трех 
недель вызывает достоверное 
уменьшение неврологических 
симптомов. Уменьшение боли 

наблюдалось со второй недели 
приема альфа-липоевой кислоты 
в дозе 1800 мг/сут, с четвертой не-
дели – в дозе 1200 мг/сут и только 
к пятой неделе – на фоне приема 
600 мг/сут [6]. 
Результаты проведенных в России 
клинических исследований раз-
личных препаратов альфа-ли-
поевой кислоты подтверждают 
ее эффективность при лечении 
эректильной дисфункции в соче-
тании с СД. 
И.И. Дедов, С.Ю. Калинченко, 
Д.И. Есауленко (2004), имеющие  
опыт лечения эректильной дис-
функции, обусловленной диа-
бетической невропатией, опуб-
ликовали схемы применения 
альфа-липоевой кислоты в зави-
симости от степени выраженнос-
ти расстройств эрекции (табли-
ца) [2]. По мнению авторов, при 
средней степени тяжести эрек-
тильной дисфункции возможна 
замена внутривенного введения 
альфа-липоевой кислоты перо-
ральным приемом в дозировке 
1800 мг/сут. При этом перораль-
ный прием в такой дозировке 
безопасен, хорошо переносится 
больными и эффективно умень-
шает симптомы периферической 
диабетической полиневропатии, 
одним из которых и является 
эректильная дисфунк ция [7].
П.А. Щеплев и Ю.Я. Кузнецкий 
в 2004 г. представили результа-
ты успешного применения аль-
фа-липоевой кислоты в качест-
ве монотерапии для коррекции 
диабетической автономной не-
вропатии, эректильной дисфунк-
ции у больных СД 2 типа [8]. 
Л.Я. Рапопорт с позиции сексо-
лога сообщил об эффективности 
альфа-липоевой кислоты в комп-
лексном лечении выраженного 
уменьшения спонтанных и адек-
ватных эрекций у 17 больных СД 
2 типа с различными колебани-
ями уровня глюкозы (от 6,8 до 
12,5 ммоль/л). 11 (67,4%) больных 
СД ранее уже наблюдались эн-
докринологом, а у шести (35,3%) 
мужчин диабет был впервые 
выявлен сексологом при обсле-
довании по поводу эректильной 
дисфункции. Все пациенты при-
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нимали альфа-липоевую кисло-
ту перорально по 600 мг/сут в те-
чение одной недели, а затем по 
300  мг/сут в течение одного ме-
сяца в качестве базовой терапии. 
Терапию, направленную на вос-
становление сексуальной функ-
ции, назначали с третьей недели 
приема альфа-липоевой кислоты 
и продолжали после завершения 
базового курса. Уровень глюкозы 
корригировали противодиабети-
ческими препаратами. В резуль-
тате такого лечения клиническое 
улучшение эректильной функ-
ции (спонтанных и адекватных 
эрекций) и общесоматическое 
улучшение через два месяца от-
метили 10 (58,8%) и 13  (76,6%) 
больных соответственно (на 
основа нии за полнени я оп-
р о с н и к а «Меж д у нар од н ы й 
ин декс эрект и л ьной фу нк-
ции-5 (МИЭФ-5)») [9].
В исследовании А.З. Акбарова 
и соавт. (2001, 2007) препарат 
альфа-липоевой кислоты по-
лу чали 16 мужчин (возраст 
40–60  лет) с СД и эректильной 
дисфункцией. Применение аль-
фа-липоевой кислоты в дозе 
600  мг/сут в течение шести не-
дель (исходно три недели парен-
терально, а затем перорально) 
привело к улучшению показа-
телей МИЭФ у 10 из 16 мужчин. 
После такого лечения отмечено 
улучшение эректильной функ-
ции на 31,3%. Авторы полагают, 
что эффективность альфа-липо-
евой кислоты при эректильной 
дисфункции у мужчин с СД обус-
ловлена в основном ее влиянием 
на функциональное состояние 
нервных волокон, иннервиру-
ющих мышечную и сосудистую 
систему полового члена [10, 11]. 

В другом исследовании, прове-
денном А.Л. Верткиным и соавт. 
(2005), принимали участие более 
200 мужчин с СД 1 и 2 типа и эрек-
тильной дисфункцией. Альфа-
липоевую кислоту вводили внут-
ривенно капельно в дозе 600 мг 
один раз в сутки в течение десяти 
дней, а затем назначали внутрь по 
одной таблетке (600 мг) утром за 
30 минут до завтрака (курс три 
месяца). После этого следовали 
два повторных трехмесячных 
курса перорального приема аль-
фа-липоевой кислоты с переры-
вом на один месяц между ними. 
В данном исследовании прово-
дили оценку эффективности кур-
сового лечения альфа-липоевой 
кислотой и проявлений диабе-
тической невропатии через три 
и 12 месяцев. В результате такого 
лечения число мужчин с эрек-
тильной дисфункцией легкой 
степени увеличилось в 1,5 раза, 
средней и тяжелой степени  – 
уменьшилось соответственно 
в 1,2 и 1,3 раза. Полученные дан-
ные свидетельствовали об умень-
шении проявлений эректильной 
дисфункции при лечении альфа-
липоевой кислотой, что может 
быть связано с улучшением пока-
зателей вегетативной регуляции 
преимущественно в парасимпа-
тическом отделе вегетативной 
нервной системы. Исследователи 
считают, что терапию альфа-ли-
поевой кислотой целесообраз-
но начинать на субклинической 
стадии эректильной дисфунк-
ции, минимальная продолжи-
тельность курса лечения должна 
составлять три месяца. Для до-
стижения наилучшего результа-
та целесообразно проводить пов-
торные курсы с перерывом один 

месяц, а общая продолжитель-
ность лечения должна составлять 
один год. Первый трехмесячный 
курс лечения авторы рекомен-
дуют начинать с десяти внутри-
венных инфузий альфа-липоевой 
кислоты в дозе 600 мг с последую-
щим переходом на пероральный 
прием в дозе 600 мг/сут. В течение 
следующих трехмесячных курсов 
лечения антиоксидант принима-
ется перорально. Обязательное 
условие лечения – компенсиро-
ванное состояние углеводного 
обмена [12].
Особый интерес представляют 
результаты недавнего исследо-
вания эффективности альфа-ли-
поевой кислоты у больных СД 
2 типа и эректильной дисфунк-
цией, проведенного в НИИ уро-
логии. Альфа-липоевую кислоту 
назначали в дозе 600 мг/сут и оце-
нивали параметры эректильной 
функции, полового влечения 
и симптомы андрогенного дефи-
цита. В исследовании приняли 
участие 86 мужчин в возрасте 
от 43 до 59 лет (средний возраст 
51 год) с компенсированным 
(HbA1c < 7%) СД 2 типа и рас-
стройствами эрекции. 52 мужчи-
ны основной группы получали 
альфа-липоевую кислоту. Группу 
контроля составили 34  пациен-
та. Эффективность лечения оце-
нивали через 12 недель с момен-
та назначения альфа-липоевой 
кислоты на основании заполне-
ния валидизированных шкалы 
МИЭФ-5 и опросника возраст-
ных симптомов мужчин (Aging 
Male Simptoms – AMS). При ана-
лизе результатов исследования 
у пациентов основной группы от-
мечено достоверное повышение 
суммы баллов МИЭФ-5 с 18  (13–

Легкая степень  
эректильной дисфункции

Средняя степень  
эректильной дисфункции

Тяжелая степень  
эректильной дисфункции

Альфа-липоевая кислота 600 мг 
перорально ежедневно утром за 30 минут 
до завтрака в течение двух месяцев

Альфа-липоевая кислота перорально 
ежедневно по 600 мг три раза в день  
до еды в течение двух недель. Затем по 600 мг 
перорально ежедневно утром за 30 минут  
до завтрака в течение двух месяцев

Внутривенно капельно 600 мг альфа-липоевой 
кислоты один раз в сутки в течение двух – 
четырех недель. Затем 600 мг альфа-липоевой 
кислоты перорально ежедневно утром  
за 30 минут до завтрака в течение двух месяцев

* Адаптировано по [2].

Таблица. Схема применения альфа-липоевой кислоты в зависимости от степени выраженности эректильной дисфункции*
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21) до 22 (20–24) и снижение бал-
лов по шкале AMS c 42 (35–44) до 
33 (29–34) по  сравнению с конт-
рольной группой, где достовер-
ных изменений баллов по опрос-
никам не было. Исследователи 
считают, что с учетом положи-
тельного патогенетического воз-
действия альфа-липоевой кис-
лоты на эндотелий кавернозных 
артерий, а также на кавернозные 
нервы открываются новые воз-
можности ее применения в ле-
чении эректильной дисфункции 
у больных СД и других форм на-

рушения эрекции с учетом общих 
механизмов развития [13].

Заключение
Эректильная дисфункция явля-
ется актуальной проблемой для 
больных с СД – широко распро-
страненного во всем мире забо-
левания с высоким темпом роста. 
Патогенетическая терапия эрек-
тильной дисфункции у больных 
данной категории обязательно 
подразумевает компенсацию СД 
и уменьшение выраженности 
симптомов периферической диа-

бетической полиневропатии. В те-
чение длительного времени для 
лечения диабетической невропа-
тии успешно практикуется на-
значение различных препаратов 
альфа-липоевой кислоты, умень-
шающих проявления окислитель-
ного стресса – ведущего фактора 
патогенеза СД и его осложнений. 
Возможность эффективного на-
значения альфа-липоевой кисло-
ты при эректильной дисфункции 
у пациентов с СД обусловливает 
актуальность и перспективность 
ее клинического применения. 
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Введение
Вопросы профилактики онколо-
гических заболеваний с каждым 
годом приобретают все боль-
шую популярность. В онкологии 
сформировано новое направле-
ние химиопревентивной тера-
пии, изучающей возможности 
лекарственных препаратов, ви-
таминов, биологически актив-
ных веществ предотвращать или 
отсрочивать развитие онкологи-
ческого процесса [1]. В настоящее 
время выделяют три направления 
химиопревентивного лечения.
Первичная профилактика на-
правлена на предотвращение 

формирования злокачественно-
го новообразования у здорового 
в этом отношении населения. 
Люди этой группы имеют вы-
сокий риск заболевания в связи 
c наличием известных генети-
ческих мутаций или факторов 
риска, например курения, пред-
располагающих к онкологичес-
кому процессу.
Вторичная профилактика осу-
ществляется среди пациентов с ци-
тологически или гистологически 
выявленными предраковыми из-
менениями с целью предотвраще-
ния дальнейшей трансформации 
клеток в раковые. 

Первый Московский 
государственный 

медицинский 
университет  

им. И.М. Сеченова 

Химиопревентивная  
терапия рака  
предстательной железы
Л.М. Рапопорт, Д.Г. Цариченко, Т.М. Ганжа
Адрес для переписки: Тимур Михайлович Ганжа, timurmed@hotmail.com

Превентивная терапия рака предстательной железы – активно 
развивающееся в настоящее время направление онкологии. Множество 
исследований во всем мире посвящено анализу возможности 
предотвращения развития онкологических заболеваний с помощью 
соблюдения диет, приема пищевых добавок и лекарственных 
препаратов. Несмотря на противоречивые результаты, 
безопасность такой терапии открывает новые возможности 
для химиопревентивного лечения. ПростаДоз – новая комбинация 
компонентов, которая обладает превентивной активностью  
в отношении рака предстательной железы и потенциал которой  
в этом направлении еще полностью не раскрыт.

Ключевые слова: химиопревентивная терапия, рак предстательной 
железы, ПростаДоз

Третичная профилактика про-
водится среди пациентов после 
лечения начальных форм рака 
(Tin situ-1) или предраковых изме-
нений.

Рак предстательной железы
Рак предстательной железы – это 
наиболее часто встречающая-
ся у мужчин опухоль [2]. Такие 
особенности заболевания, как 
длительный промежуток време-
ни между началом и развитием 
неизлечимой стадии, изученная 
гормональная зависимость и вы-
сокая распространенность, поз-
воляют активно исследовать воз-
можности химиопревентивного 
воздействия.
Во многом идея развития химио-
превентивной терапии бази-
руется на выявлении веществ, 
способных негативно влиять 
на какой-либо из этапов канце-
рогенеза (трансформация нор-
мальной клетки в раковую) или 
блокировать его, предотвращая 
тем самым развитие опухоли. 
К сожалению, исследовательский 
процесс ограничен в большин-
стве случаев результатами in vitro, 
а окончательный эффект оценим 
лишь косвенно. Тем не менее уже 
проведено немало рандомизи-
рованных клинических иссле-
дований, в которых изучались 
возможности как лекарственных 
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Рисунок. Концепция развития клеточной трансформации 

Доброкачественные и злокачественные пролиферативные 
процессы в ткани предстательной железы

Нормальный  
клеточный метаболизм

Повышение  
концентрации  
прооксидантов

Дисбаланс
Снижение  

концентрации 
антиоксидантов

Повышение образования свободных радикалов

Окислительный стресс

Повреждение ДНК, усиление перекисного 
окисления липидов и т.д.

препаратов и биологически ак-
тивных веществ, так и различных 
диет. 
Общепризнанной причиной раз-
вития диспластических процес-
сов в клетке является дисбаланс 
клеточного метаболизма на фоне 
избытка прооксидантов и нехват-
ки антиоксидантов, повышенного 
образования свободных радика-
лов и повреждения ДНК, усиле-
ния перекисного окисления липи-
дов (рисунок) [3, 4]. В этой связи 
неудивительно, что поиск средст-
ва, предотвращающего онкогенез, 
проводится среди известных ан-
тиоксидантов. Следует учитывать 
необходимость поддерживать ба-
ланс внутриклеточного метабо-
лизма, который может нарушить 
как повышенный уровень антиок-
сидантов, так и их дефицит [5, 6].
Идеальный химиопревентивный 
препарат – это недорогое, бе-
зопасное, хорошо переносимое 
и эффективное средство, кото-
рое не снижает значимо качест-
во жизни людей, а значит, может 
приниматься длительно.

Статины
Неожиданным получился ана-
лиз результатов приема статинов 
с целью контроля уровня холес-
терина. R.H. Breau и соавт. наблю-
дали 2447 мужчин от 40 до 79 лет 
с 1997 по 2009 г., для анализа 
случайным образом было отоб-
рано 634 из них. В этой группе 
достоверно снизился риск необ-
ходимости проведения биопсии 
предстательной железы, обнару-
жения рака предстательной же-
лезы, а также выявления агрес-
сивной опухоли (выше 7 баллов 
по шкале Глисона) [7]. Причем 
длительность приема положи-
тельно сказывалась на выражен-
ности корреляции этих эффектов. 
Подобные закономерности могут 
быть объяснены как недостаточ-
ной диагностикой заболевания, 
так и его предотвращением. Не 
следует забывать и о гипохолесте-
риновой диете, влияние которой 
не учитывалось.
M.S. Geybels и соавт. исследовали 
1001 пациента с диагностирован-
ным с 2002 по 2005 г. раком пред-

стательной железы, 289 из кото-
рых уже длительно принимали 
статины. При анализе данных об-
наружено достоверное снижение 
риска смерти и отсутствие влия-
ния на прогрессию или рецидив 
заболевания [8].

Ингибиторы 5-альфа-редуктазы 
Финастерид – препарат, блоки-
рующий превращение тесто-
стерона в дигидротестостерон, 
применяется в лечении доброка-
чественной гиперплазии предста-
тельной железы. В исследование 
PCPT в период с 1994 по 1997 г. 
были включены 18 882 мужчины. 
В 2008 г. было продемонстриро-
вано снижение риска развития 
рака предстательной железы на 
24,8% в группе мужчин низкого 
риска, принимавших финасте-
рид ежедневно в течение семи 
лет. Однако также отмечена тен-
денция к более низкой степени 
дифференцировки опухоли у за-
болевших: 7–10 баллов по шкале 
Глисона в 37% случаев на фоне 
приема препарата против 22% 
в группе плацебо. Исследователи 
объяснили последнее снижением 
количества опухолей избиратель-
но за счет высокодифференциро-
ванных форм [9].
При анализе той же когорты 
в 2013 г. было определено, что 
финастерид снижает риск раз-

вития рака предстательной же-
лезы примерно на одну треть. 
Низкодифференцированный рак 
предстательной железы чаще об-
наруживался в группе приема 
финастерида, чем в группе пла-
цебо, но после 18 лет наблюде-
ния не было отмечено никакого 
существенного различия между 
группами в частоте общей выжи-
ваемости и выживаемости после 
диагностики рака предстатель-
ной железы [10]. 
Дутастерид – препарат второго 
поколения этой группы – более 
избирательно блокирует 5-альфа-
редуктазу, участвующую в пре-
вращении тестостерона в актив-
ную форму. В ходе исследования 
ReDuCE отмечено снижение час-
тоты развития низкодифферен-
цированных форм аденокарци-
номы, заболеваемость в группе 
приема дутастерида не отлича-
лась от таковой в группе плацебо, 
риск выявления рака предста-
тельной железы в ходе биопсии 
в группе приема дутастерида был 
на 23% ниже [11].

Экстракт Serenoa repens
Пальметто (Serenoa repens) – из-
древле применяемый экстракт 
плодов карликовой пальмы, 
богат жирными кислота ми 
и фитостеролами. Его противо-
воспалительное действие свя-
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зано с ингибированием синтеза 
простагландинов, метаболитов 
5-оксигеназы и арахидоновой 
кислоты в предстательной железе 
и активных кислотных радикалов 
в нейтрофилах человека [12–14].
В десятилетнем наблюдении 
38 мужчин с гиперплазией пред-
стательной железы, которые еже-
дневно принимали 320 мг экстра-
кта, констатировано отсутствие 
прогрессирования заболевания 
как по субъективным (сумма 
баллов по международной шкале 
оценки симптомов при заболе-
ваниях предстательной железы 
и индексу качества жизни), так 
и объективным (объем предста-
тельной железы, скорость моче-
испускания, объем остаточной 
мочи) критериям [15]. При этом 
не было зарегистрировано не-
желательных эффектов, непо-
средственно связанных с при-
емом исследуемого препарата. 
Можно предположить, что тор-
можение роста ткани предста-
тельной железы снижало риск 
канцерогенеза.

Цинк
Цинк – важный микроэлемент, 
играет ключевую роль в синте-
зе ДНК и РНК, регуляции им-
мунной системы и клеточного 
метаболизма. Его концентрация 
в простате выше, чем в других 
тканях организма. 
В исследовании SU.VI.MAX (2004) 
велось наблюдение за более чем 
13 тыс. взрослых французов, ко-
торые принимали в комплексе 
низкие дозы витамина Е, вита-
мина С, бета-каротина, селена 

и цинка или плацебо. После се-
милетней медианы наблюдения 
не было зафиксировано никаких 
серьезных различий в заболева-
емости раком между основной 
группой и группой плацебо. При 
изолированном анализе отмече-
но, что мужчины, принимавшие 
антиоксиданты, имели более низ-
кий риск развития рака и смерти 
от всех причин, чем мужчины, 
принимавшие плацебо. У жен-
щин такой закономерности не 
выявлено. До конца не ясно, на-
сколько велик вклад цинка в этот 
эффект. Следует также обратить 
внимание на то, что люди при 
включении в исследование имели 
более низкий уровень антиокси-
дантов, особенно бета-каротина 
и витаминов С и Е, чем по завер-
шении [16]. 
Результаты подгруппы более 
5000  мужчин из исследования 
SU.VI.MAX были проанализиро-
ваны с целью определить, влияет 
ли прием витаминов Е, С, бета-
каротина, селена и цинка на риск 
развития рака предстательной 
железы. Примерно через восемь 
лет мужчины, участвовавшие 
в исследовании, с изначально 
низким уровнем простатического 
специфического антигена (ПСА) 
(менее 3 нг/мл) имели немногим 
более низкий риск развития рака 
предстательной железы. Риск 
развития рака предстательной 
железы у мужчин с изначально 
высоким уровнем ПСА (3 нг/мл 
и более) был чуть выше. Однако 
обе закономерности не были ста-
тистически значимыми в обсле-
дованной группе [17].
В Швеции за период с 1989 по 
1994 г. было отобрано 525 муж-
чин младше 80 лет, наблюдение 
проводилось вплоть до 2009 г., 
и в среднем его длительность 
составила 6,4 года. 42% мужчин 
умерли от рака предстательной 
железы и 49% – от других при-
чин. Была установлена связь по-
вышенного содержания цинка 
в диете и снижения вероятности 
смерти от рака предстательной 
железы, связь была более выраже-
на именно при локализованной 
форме заболевания [18].

Итальянское многоцентровое 
исследование (1991–2002) по 
типу «случай – контроль» вклю-
чало 1294 пациента с впервые 
выявленным раком предста-
тельной железы и 1451 пациента 
контрольной группы без нео-
пластических и гормональных 
заболеваний. На основании ан-
кетирования и таблиц состава 
продуктов было оценено влия-
ние содержания цинка в упот-
ребляемой еде на риск развития 
рака предстательной железы. 
Авторы выявили повышенный 
риск заболевания распростра-
ненным раком предстательной 
железы у когорты пациентов 
с повышенным содержанием 
цинка в диете, что позволило им 
предположить отсутствие поло-
жительного влияния последнего 
на канцерогенез [19].
В США в исследовании HPFS, 
включавшем 46 974 мужчины, 
в течение 14 лет наблюдения – 
с 1986 по 2000 г. – установлен 
2901 случай впервые выявленно-
го рака предстательной железы, 
в 434 случаях – с распростра-
ненной формой заболевания. 
Употребление цинка до 100 мг/
сут не было связано с риском раз-
вития рака предстательной же-
лезы. Те же, кто принимал более 
100 мг в день, по сравнению с не 
принимавшими имели в 2,29 раза 
больший риск развития распро-
страненного рака предстательной 
железы. При приеме цинка доль-
ше десяти лет риск возрастал до 
2,37 раза. Эти данные предпола-
гают негативную роль избыточ-
ного употребления цинка в кан-
церогенезе [20]. 

Селен
Селен оказывает антиоксидантное 
действие, контролирует пролифе-
рацию клеток за счет стимуляции 
апоптоза [21, 22], а также регуля-
ции иммунного ответа [23].
В одном из последних исследова-
ний 699 мужчин с высоким рис-
ком развития рака предстатель-
ной железы (ПСА более 4 нг/мл, 
биопсия отрицательная) были 
разделены на три равные группы: 
ежедневный прием 200, 400 мкг 

Химиопревентивная терапия изучает 
возможность медицинских препаратов, 

витаминов, биологически активных веществ 
предотвращать или отсрочивать развитие 

онкологического процесса. Идеальный 
химиопревентивный препарат – это недорогое, 

безопасное и эффективное средство, которое 
может приниматься длительно
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селена или плацебо в течение 
пяти лет. Не отмечено статис-
тически достоверного влияния 
микроэлемента на уровень ПСА 
и риск возникновения рака пред-
стательной железы [24]. 
В другой анализ были включены 
140 мужчин с впервые диагнос-
тированным локализованным 
раком предстательной железы, 
выбравших активное наблю-
дение. Последнее проводилось 
в течение пяти лет. Мужчины 
также были разделены на груп-
пы, принимавшие ежедневно 
селен по 200 и 800 мкг или пла-
цебо. Положительного влияния 
на уровень ПСА не отмечено, 
а в группе больных с исходно вы-
соким уровнем селена в крови, 
принимавших селен 800 мкг/сут, 
получен рост ПСА, этим обуслов-
ленный [25].
В то же время прием 200 мкг се-
лена и плацебо 60 здоровыми 
мужчинами привел к достовер-
ному снижению уровня ПСА, 
что предположительно связали 
с одновременно возросшей ак-
тивностью глутатионпероксида-
зы [26].
В десятилетнем исследовании 
EPIC-Heidelberg мужчины запол-
няли анкеты, содержащие вопро-
сы об их режиме питания, затем 
каждые два-три года определял-
ся уровень селена в их крови. 
У мужчин с высокой концент-
рацией селена в крови отмечено 
снижение риска развития рака 
предстательной железы [27].

Витамин Е
Витамин Е защищает клетки 
от свободных радикалов, вли-
яет на стабилизацию мембран, 
стимулирует апоптоз [28–30]. 
Исследование SELECT является 
наиболее крупным из проведен-
ных, в него было включено 35 533 
здоровых мужчины (возраст 
более 50 лет; уровень ПСА менее 
4 нг/мл, данные пальцевого рек-
тального исследования непо-
дозрительные). Мужчины были 
разделены на четыре группы 
и принимали в различных ком-
бинациях витамин Е (400 мг аль-
фа-токоферола), селен (200 мкг 

L-селенометионина), плацебо. По 
завершении не получено данных 
об уменьшении риска возник-
новения рака предстательной 
железы [31]. Однако к 2011 г. от-
мечен прирост заболеваемости 
раком предстательной железы 
на 17% в группе изолированно-
го приема витамина Е. В группе 
приема селена прирост был не-
достоверный, но у мужчин с его 
исходно высоким уровнем риск 
заболевания увеличился на 91% 
[30]. В этой же группе к 2014  г. 
анализ результатов показал по-
вышенный риск развития рака 
предстательной железы в тяже-
лой форме [32].
Другое масштабное рандомизи-
рованное исследование PHS II 
включало 14 641 врача старше 
50 лет, из них у 1307 в анамнезе 
были злокачественные опухоли 
других локализаций. Мужчинам 
был назначен ежедневный прием 
одного из элементов: 400 МЕ ви-
тамина Е, 500 мг витамина С или 
плацебо. Медиана периода на-
блюдения составила восемь лет, 
было выявлено 1008 случаев 
рака предстательной железы 
и 1943 случая других опухолей, 
однако статистически достовер-
ных различий по заболеваемос-
ти между группами не обнару-
жено [33].

Витамин А 
По результатам исследования 
CARET витамин А не рекомендо-
ван для профилактики рака пред-
стательной железы [34]. Однако 
уже установлено, что предшес-
твенник витамина А – ликопин 
в 10 раз активнее витамина Е как 
антиоксидант, а также оказыва-
ет подавляющее действие на ин-
сулиноподобный фактор роста 
[35, 36]. Эпидемиологические 
исследования показали, что 
в регионах с высоким потребле-
нием пищевых ликопинов (на-
пример, томатов) риск развития 
рака предстательной железы 
ниже [37, 38]. В одном из иссле-
дований 32 мужчины с проста-
тической интраэпителиальной 
неоплазией высокой степени по 
результатам биопсии принима-

ли ликопин по 20–25 мг ежеднев-
но. Уровень ПСА не изменился, 
но пониженная концентрация 
ликопина в ткани предстатель-
ной железы (менее 1 нг/мг) была 
обусловлена наличием рака 
предстательной железы [39]. 
Похожий анализ был проведен 
на аналогичной группе из 20 
мужчин и равной контрольной 
группе при приеме 4 мг ликопи-
на два раза в день в течение двух 
лет. В результате отмечено мень-
шее снижение уровня ПСА, чем 
в группе контроля, но развитие 
аденокарциномы отмечено чаще 
у пациентов, не получавших до-
бавки [40]. 

Фитоэстрогены
Фитоэстрогены – это разнород-
ная группа природных нестеро-
идных растительных соедине-
ний, которые благодаря своей 
структуре, сходной с эстрадио-
лом, могут вызывать эстроген-
ный и антиэстрогенный эффект. 
Такое влияние безусловно может 
распространяться и на гормо-
нальнозависимую опухоль пред-
стательной железы – аденокарци-
ному. 
Говоря о фитоэстрогенах, чаще 
всего вспоминают сою и соевые 
продукты, богатые изофлавона-
ми – генистеином, дайдзеином, 
глицитеином. Одно из исследо-
ваний обнаружило снижение 
риска рака предстательной же-
лезы на 70% при регулярном 
употреблении одного стакана 
соевого молока в сутки [41]. При 
наблюдении 59 пациентов, стра-
дающих локализованным раком 
предстательной железы, полу-
чавших ежедневно 60 мг изофла-
воноидов сои в 60 г соевого белка 
в течение 12  недель, отмечено 
снижение или отсутствие роста 
уровня тестостерона (61 против 
33% в группе плацебо), снижение 
общего ПСА или отсутствие из-
менений (69 по сравнению с рос-
том в 55% в группе плацебо) [42].

Индолы
Еще в 1992 г. было достоверно 
установлено наличие обратной 
зависимости между высоким 
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уровнем употребления в пищу 
овощей семейства крестоцвет-
ных (различные виды капусты, 
редис, репа, брюква) и частотой 
возникновения рака предста-
тельной железы и других опу-
холей. К настоящему времени 
из растений семейства кресто-
цветных удалось выделить об-
ладающие противоопухолевым 
действием индолы: аскорбиген, 
индол-3-карбинол (антиандро-
генные свойства, ингибирует 
стимулированный дигидротес-
тостероном синтез ДНК), диин-
долилметан, а также изотиоци-
онаты, наиболее активным из 
которых является сульфорафан 
(задержка клеточного цикла, 
стимуляция апоптоза, ингиби-
рование опухолевой инвазии 
и ангиогенеза, противовоспали-
тельное действие) [43–47]. 

Зеленый чай
Более низкий уровень заболе-
ваемости раком предстательной 
железы в азиатских странах свя-
зывают с пищевыми пристрас-
тиями, в частности, потребление 
зеленого чая значительно превы-
шает объемы в других регионах 
[48]. При оценке заболеваемос-
ти потребление не менее одного 
литра зеленого чая в сутки сни-

жало риск развития рака пред-
стательной железы на 73%, при 
потреблении чая на протяжении 
более 40 лет – на 82% [49]. Кроме 
того, имеется результативный 
опыт употребления зеленого чая 
для профилактики развития или 
прогрессии заболевания у боль-
ных с простатической интра-
эпителиальной неоплазией или 
высокодифференцированным 
раком [50].
В поисках действующего нача-
ла зеленого чая из его экстракта 
выделены катехины: эпигалло-
катехин-3-галлат, эпигаллокате-
хин, эпикатехин-3-галлат, эпи-
катехин. Наиболее активным 
является эпигаллокатехин-3-
галлат, способный ингибировать 
5-альфа-редуктазу, индуциро-
вать ген кластерина, ингибиро-
ванный в раковых клетках, что 
напрямую связано с апоптозом 
и антипролиферативными ме-
ханизмами. Антиоксидантная 
активность эпигаллокатехин-3-
галлата обнаруживается во всех 
здоровых клетках.
S. Bettuzzi и M. Brausi в 2006 г. 
представили достоверные ре-
зультаты предотвращения рака 
предстательной железы при про-
статической интраэпителиаль-
ной неоплазии высокой степе-
ни, а также улучшение качества 
жизни на фоне приема экстракта 
зеленого чая (эпигаллокатехин 
5,5%; эпикатехин 12,24%; эпигал-
локатехин-3-галлат 51,8%; эпика-
техин-3-галлат 6,12%; кофеин 1%) 
[51]. В 2008 г. ученые продолжили 
наблюдение и подтвердили тор-
мозящее влияние катехинов зе-
леного чая на прогрессирование 
рака предстательной железы [52].
Даже у пациентов с локализован-
ным раком предстательной желе-
зы, получавших перед простат-
эктомией в течение нескольких 
дней пищевые добавки, произ-
водимые из декофеинизирован-

ного зеленого чая и содержащие 
65% эпигаллокатехин-3-галлата 
и 22% других катехинов, досто-
верно снижался уровень ПСА 
крови [53].

ПростаДоз
Одним из средств, доступных 
мужчинам в России и содержа-
щих компоненты, имеющие до-
казанную клиническую эффек-
тивность, является ПростаДоз 
(ProstaDoz). ПростаДоз – био-
логически активная добавка 
к пище в капсулах. В состав 
каждой капсулы входит 2,8 мг 
витамина Е, 1,8 мг цинка, 33 мкг 
селена, 150 мг экстракта плодов 
пальметто (Serenoa repens), 30 мг 
индол-3-карбинола, 20 мг экс-
тракта зеленого чая TEAVIGO™. 
Эта комбинация биоантипроли-
феративных и антиоксидантных 
средств уже доказала свою эф-
фективность в лечении пациен-
тов с хроническим простатитом 
[54]. ПростаДоз единственный на 
российском рынке содержит экс-
тракт TEAVIGO™. 94% экстракта 
TEAVIGO™ составляет наиболее 
активный катехин – эпигаллока-
техин-3-галлат, в нем отсутству-
ют кофеин и вредные примеси.

Заключение
Противоречивые результаты 
исследований у казывают на 
сложность оценки влияния того 
или иного микронутриента на 
онкогенез, но ни в коей мере не 
должны препятствовать про-
должению поиска биологически 
активных веществ, способных 
предотвращать или отсрочи-
вать развитие онкологическо-
го процесса. Потенциал пред-
ставленного фирмой «Штада» 
комплекса ПростаДоз, на наш 
взгляд, в достижении целей хи-
миопрофилактики заболеваний 
предстательной железы еще не 
раскрыт. 
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рынке содержит экстракт TEAVIGO™.  
94% экстракта TEAVIGO™ составляет наиболее 

активный катехин – эпигаллокатехин- 
3-галлат, в нем отсутствуют  
кофеин и вредные примеси
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Введение
Инфекция мочевыводящих путей 
(ИМП) является одной из наибо-
лее распространенных бактери-
альных инфекций, поражающей 
в мире ежегодно около 150 млн че-
ловек[1]. Стоимость лечения ИМП 
в США в 2000 г. составила 3,5 млрд 
долларов [2]. Неосложненная ин-
фекция нижних мочевыводящих 
путей при отсутствии факторов 
риска (структурных или функ-
циональных нарушений моче-
выводящих путей) развивается 
преимущественно у женщин. 

Согласно данным ряда авто-
ров, у 50–60% взрослых женщин 
в течение жизни отмечается хотя 
бы один клинический эпизод 
ИМП [3]. 
Как правило, инфекция нижних 
мочевыводящих путей прояв-
ляется в виде острого цистита, 
с жалобами на учащенное моче-
испускание и ургентность, дизу-
рию, боли над лоном и в отдель-
ных случаях на примесь крови 
в моче. Каждый эпизод инфекции 
нижних мочевыводящих путей 
сопровождается клиническими 
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проявлениями цистита в среднем 
в течение 6,1 дня, ограничением 
активности и потерей трудоспо-
собности на протяжении 2,4 дня 
[4]. При этом достижение быстро-
го облегчения симптомов путем 
оптимального подбора антимик-
робной терапии с одновременным 
контролем возбудителя и профи-
лактикой рецидива заболевания 
в настоящее время представляет 
собой непростую задачу. 
Рецидивирующая инфекция ниж-
них мочевыводящих путей опре-
деляется как два неосложненных 
случая ИМП в течение шести ме-
сяцев или как три клинических 
эпизода в течение 12 месяцев [5]. 
Большинство рецидивов про-
исходит в течение первых трех 
месяцев после первичной инфек-
ции. Среди женщин в возрасте от 
17 до 82 лет, имевших в анамнезе 
ИМП, рецидив заболевания был 
отмечен в 44% случаев в течение 
одного года наблюдения (у 53% 
женщин старше 55 лет и 36% жен-
щин младшего возраста) [6]. 
По данным итальянской нацио-
нальной службы здравоохране-
ния, 122 (39%) из 309 пациенток 
с ИМП в анамнезе перенесли 
рецидив инфекции нижних мо-
чевыводящих путей. Из-за симп-
томов ИМП 243 (78%) женщины 
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отмечали проблемы в половой 
жизни, а 51 (17%) пациентка от-
казалась от нее совсем. Уровень 
дискомфорта и диспареунии 
(боль в области малого таза или 
наружных половых органов, ис-
пытываемая во время полового 
контакта) по визуальной анало-
говой шкале в среднем составил 
8 (7–10) баллов. В среднем на лече-
ние одной пациентки было потра-
чено 229 (53–241) евро [7].

Методы диагностики
Урокультура остается золотым 
стандартом для подтверждения 
ИМП, однако на получение ре-
зультата требуется более 24 часов. 
В большинстве случаев диагноз 
основывается на клинико-анам-
нестических, физикальных дан-
ных и результате анализа мочи. 
Применение для этого тест-по-
лосок, позволяющих определить 
эстеразу лейкоцитов и наличие 
в моче нитритов, быстро и эконо-
мически выгодно. Однако ввиду 
того что не все уропатогены могут 
превращать нитраты в нитри-
ты, этот метод имеет невысокую 
чувствительность, поэтому даже 
отрицательный результат не всег-
да позволяет исключить ИМП. 
Вероятность ИМП возрастает при 
наличии гематурии и содержании 
в моче нитритов. Определяющим 
фактором остаются характерные 
для ИМП симптомы. Между тем 
примерно у 10–15% пациенток 
с клиническими симптомами 
ИМП бактериурия не выявля-
ется с помощью рутинных ме-
тодик [8]. При расстройствах 
мочеиспускания у 30–50% жен-
щин бактериурия может отсутс-
твовать. Вместе с тем бактери-
урия с низким титром (102 КОЕ) 
на фоне симптомов ИМП имеет 
определенную диагностическую 
ценность, позволяет поставить 
правильный диагноз и провести 
лечение. 
Когда диагноз не вполне ясен, до-
пускается отсроченное назначе-
ние антибиотиков. В этих случа-
ях выполняется посев мочи, при 
положительном результате через 
48 часов начинается антимикроб-
ная терапия [9, 10].

При рецидивирующей ИМП про-
водится тщательный сбор анам-
неза, в том числе устанавливается 
возможная взаимосвязь эпизодов 
ИМП с половым контактом и ме-
тодом контрацепции. Проводится 
гинекологический осмотр для 
исключения воспалительных 
заболеваний органов половой 
системы, заболеваний уретры, 
оценки топографо-анатомичес-
ких взаимоотношений нижних 
мочевыводящих путей и поло-
вых органов, наличия атрофии 
влагалища либо выраженного 
пролапса тазовых органов (цис-
тоцеле или выпадения матки). 
Возможное наличие остаточной 
мочи исключается с помощью 
УЗИ или катетеризации мочевого 
пузыря. Скрининг на сахарный 
диабет с последующей консульта-
цией эндокринолога показан при 
выявлении сопутствующих фак-
торов риска. 
Лабораторные исследования при 
осложненном или рецидивирую-
щем цистите, помимо общего ана-
лиза мочи (с определением нитри-
тов и лейкоцитов), включают:
 ■ бактериологическое исследо-

вание мочи, которое проводят 
для точного обнаружения воз-
будителя и его чувствитель-
ности к антибактериальным 
лекарственным средствам; 

 ■ обследование на инфекции, 
передаваемые половым путем 
(методом полимеразной цеп-
ной реакции исследуются со-
скобы из двух локусов – урет-
ра, цервикальный канал);

 ■ обследование на вирусные ин-
фекции (иммуноферментный 
анализ для определения им-
муноглобулинов к герпесу, ци-
томегаловирусу, мазок и посев 
отделяемого из влагалища с ко-
личественным определением 
лактобактерий) для исключе-
ния дисбиоза.

Этиология и патогенез
Этиология инфекции нижних 
мочевыводящих путей доста-
точно хорошо изучена. Спектр 
этиологических агентов при ин-
фекции как нижних, так и верх-
них мочевыводящих путей оди-

наков и представлен Escherichia 
coli (70–95%) и Staphylococcus 
saprophyticus (5–10%). Иногда 
могут выделяться и другие пред-
ставители Enterobacteriaceae, на-
пример Proteus mirabilis, Klebsiella 
pneumoniae, энтерококки. Такие 
грампозитивные организмы, как 
стрептококки группы B и D, со-
ставляют около 1–2%. 
Escherichia coli – это основной 
возбудитель ИМП вследствие на-
личия факторов вирулентности, 
которые не только оказывают 
влияние на сродство возбудите-
ля к уротелию (адгезия к клеткам 
эпителия вследствие наличия 
фимбрий и ворсин), но и препятс-
твуют развитию иммунного отве-
та у пациента. Безусловно, помимо 
вирулентности и концентрации 
в моче имеются другие факторы 
риска развития ИМП. 
Во-первых, анатомо-физиоло-
гические особенности женского 
организма: короткая и широкая 
уретра, близость к естественным 
резервуарам инфекции (анус, вла-
галище, клиторо-уретральное рас-
стояние), гипермобильность урет-
ры, уретрогименальные спайки, 
врожденные аномалии развития 
(эктопия мочевого пузыря, моче-
точников, дистопия наружного 
отверстия уретры, гипоплазия 
седалищных костей), а также не-
врологические состояния у пожи-
лых пациенток, связанные с пов-
реждением спинного мозга либо 
диабетической невропатией. В эту 
группу факторов можно отнести 
и такие патологические состоя-
ния, как релаксация и выраженное 
опущение тазового дна, что ведет 
к появлению в мочевом пузыре 
остаточной мочи и может стать 
причиной рецидива ИМП [11, 12]. 
Во-вторых, частые сопутствую-
щие гинекологические заболева-
ния – воспалительные процессы 
во влагалище, гормональные на-
рушения (в том числе гипоэстро-
гения – ощелачивание рН влага-
лища и уменьшение количества 
Lactobacillus), приводящие к дис-
биозу влагалища и размножению 
в нем патогенной микрофлоры, 
а также наличие шеечно-ваги-
нальных антител [13, 14].
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В-третьих, поведенческие ас-
пекты: частота половых актов 
(наличие инфекций, передавае-
мых половым путем) и характер 
применяемых контрацептивов. 
Так, Nonoxynol-9, наиболее часто 
применяемый спермицид, токси-
чен для лактобактерий, особен-
но перекись-продуцирующих, 
включая Lactobacillus crispatus. 
Токсический эффект спермици-
дов менее выражен в отношении 
Escherichia coli, при этом ее ад-
гезивные свойства могут даже 
усиливаться. Наблюдается более 
частая колонизация влагалища 
Escherichia coli у женщин, приме-
няющих спермициды [15].
В-четвертых, наличие гематурии 
и ургентного мочеиспускания, 
по мнению ряда исследователей, 
свидетельствует о присутствии 
в высокой степени вирулентной 
микрофлоры. 
В-пятых, риск рецидива повы-
шается у больных моложе 15 лет 
и при наличии ИМП в анамнезе 
у матери. Продолжаются иссле-
дования индивидуальных гене-
тических особенностей, включая 
группу крови Lewis, основан-
ные на параметрах четырех ан-
тигенов, кодируемых геном Le 
(локализован на хромосоме 19) 
и полиморфизма Toll-like рецеп-
торов [16]. 

Проблема  
антибактериальной 
резистентности
Поскольку Escherichia coli остает-
ся наиболее распространенным 
уропатогеном, составляя 65–95% 
от микроорганизмов, выделяе-
мых из мочевыводящих путей, 
многие эпидемиологические ис-
следования сфокусированы на 
изучении резистентности кишеч-
ной палочки. Особое внимание 
сегодня уделяется связи между 
назначением антибиотиков, их 
коллатеральным повреждающим 
действием и развитием резис-
тентности уропатогенов. 
В ходе международного эпиде-
миологического исследования 
при неосложненном цистите 
у женщин (ARESC) в девяти стра-
нах Европы (включая Россию) 
и Бразилии определялась чувст-
вительность уропатогенов к девя-
ти антибиотикам (назначаемым 
перорально) на основании тре-
бований Института клиничес-
ких и лабораторных стандартов 
(Clinical and Laboratory Standards 
Institute – CLSI). Согласно полу-
ченным данным, основным уро-
патогеном являлась Escherichia 
coli (74,6%), далее Enterococcus 
faecalis (4,0%), Staphylococcus 
saprophyticus (3,6%), Klebsiella 
pneumoniae (3,5%) и Proteus 

mirabilis (3,5%). Наибольшую 
чувствительность Escherichia coli 
показала к фосфомицину (98,1%), 
несколько меньшую – к мецил-
линаму (95,8%), нитрофуран-
тоину (95,2%) и ципрофлокса-
цину (91,8%). Низкой оказалась 
чувствительность этого уропа-
тогена к ампициллину (45,1%) 
и ко-тримоксазолу (70,5%). На 
среднем уровне была продемонс-
трирована чувствительность 
к амоксиклаву (амоксициллин/
клавулановая кислота) (82,1%), 
цефуроксиму (82,5%) и налидик-
совой кислоте (82,5%). В общем 
спектре чувствительность уро-
патогенов была следу ющей: 
к фосфомицину – 96,4%, мецил-
линаму – 95,9%, ципрофлоксаци-
ну – 90,3% и нитрофурантоину – 
87,0%. Во всех странах уровень 
чувствительности Escherichia coli 
выше 90% оказался только к фос-
фомицину, мециллинаму и нит-
рофурантоину. В разных стра-
нах уровень чувствительности 
к препаратам существенно варь-
ировал, за исключением фосфо-
мицина, мециллинама и нитро-
фурантоина [17]. 
Чу вствительность шта ммов 
Escherichia coli, выделенных от 
пациентов с неосложненной 
ИМП в России, составила к фос-
фомицину 98,9%; нитрофуран-

Антибиотики Суточная доза Продолжительность лечения

Терапия первой линии
Фосфомицина трометамол 3 г Один день
Нитрофурантоин 50 мг каждые шесть часов Семь дней
Нитрофурантоин макрокристаллический 100 мг два раза в день Пять – семь дней
Пивмециллин* 400 мг два раза в день Три дня
Пивмециллин* 200 мг три раза в день Пять дней
Альтернативная терапия
Ципрофлоксацин 250 мг два раза в день Три дня
Левофлоксацин 250 мг четыре раза в день Три дня
Норфлоксацин 400 мг два раза в день Три дня
Офлоксацин 200 мг два раза в день Три дня
При локальной резистентности Escherichia coli < 20%
Триметоприм/сульфаметоксазол 160/800 мг два раза в день Три дня
Триметоприм 200 мг два раза в день Пять дней

Таблица 1. Антибактериальная терапия острого неосложненного цистита у женщин пременопаузального возраста 
(Рекомендации Европейской ассоциации урологов, 2014) [19]

* Применяется только в Скандинавии, Нидерландах, Австрии и Канаде.
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тоину 94,7%; фуразидину калия 
96,8%; ципрофлоксацину 90,0%; 
левофлоксацину 90,5%; цефик-
симу 93,2%; ко-тримоксазолу 
77,4% [18].

Антимикробная терапия
Согласно существующим сегод-
ня рекомендациям по лечению 
инфекционных заболеваний, воз-
будитель должен быть иденти-
фицирован, его профиль чувст-
вительности к антибиотикам 
определен до начала терапии. По 
крайней мере эмпирическая те-
рапия не должна начинаться до 
получения материала для бакте-
риологического исследования. 
При лечении больных неослож-
ненным циститом в большинстве 
случаев это правило игнорирует-
ся в основном по экономическим 
соображениям. По этой причине 
получение своевременных данных 
о профиле чувствительности уро-
патогенов у больных неосложнен-
ным циститом не всегда возможно 
и первоочередной задачей специа-
листов в этой области является со-
здание и постоянное обновление 
терапевтических рекомендаций. 
Выбор антимикробных препара-
тов для лечения неосложненно-
го цистита проводится с учетом 
имеющихся рекомендаций по 
лечению ИМП (рекомендации 
Европейского и Американского 

обществ урологов, Американского 
общества по борьбе с инфекци-
онными болезнями, Российские 
национальные рекомендации), 
в основу которых положены 
принципы доказательной меди-
цины и результаты проведенных 
исследований (табл. 1, 2) [19, 20]. 
Американское общество по борь-
бе с инфекционными болезнями 
призывает избегать применения 
антимикробных препаратов при 
локальной резистентности к ним 
20%, допуская, что врачи в амбула-
торной практике могут не всегда 
следовать этим рекомендациям.
Исследования продемонстрирова-
ли, что короткие курсы антимик-
робной терапии являются мето-
дом выбора по многим причинам: 
лучшая комплаентность, меньшее 
количество нежелательных и кол-
латеральных эффектов, меньшая 
стоимость, в то же время равная 
эффективность по сравнению со 
стандартной терапией. Вместе 
с тем не все антибиотики одина-
ково подходят для этого режима 
дозирования. В настоящее время 
доказанной эффективностью в ле-
чении больных с инфекцией ниж-
них мочевыводящих путей обла-
дают несколько препаратов.

Фосфомицин
Фосфомицин – ингибитор син-
теза клеточной стенки микро-

организмов, структурно не по-
хожий на другие антибиотики, 
проявляющий активность в от-
ношении многих уропатогенов. 
Биоэквивалентность препарата 
составляет около 40%, а период 
полувыведения – четыре часа. 
Применение препаратов 5-ами-
носалициловой кислоты и ме-
токлопрамида может приводить 
к снижению концентрации фос-
фомицина в сыворотке крови 
и моче. Фосфомицин безопасен 
при беременности. 
Для лечения неосложненной 
инфекции нижних мочевыво-
дящих путей рекомендуется од-
нократная доза фосфомицина 
3 г. Изменять дозу при наруше-
нии функции почек или печени 
не требуется. 
Благодаря активной почечной 
экскреции создается высокая 
концентрация фосфомицина 
в моче, превышающая значе-
ния минимальной подавляющей 
концентрации для большинства 
уропатогенов [21]. Так, в первый 
день лечения концентрация фос-
фомицина в моче в 440 раз пре-
вышает значения минимальной 
подавляющей концентрации для 
Escherichia coli. Такая концен-
трация сохраняется в течение 
80 часов. Больные должны быть 
предупреждены, что после од-
нократного приема препарата 

Антибиотик Суточная доза Продолжительность лечения
Терапия первой линии
Фосфомицина трометамол 3 г Однократно
Фуразидина калиевая соль с магния 
карбонатом основным

50–100 мг три раза в день Пять – семь дней

Нитрофурантоин 100 мг три-четыре раза в день Пять дней
Альтернативная терапия
Норфлоксацин 400 мг два раза в день Три дня
Офлоксацин 200 мг два раза в день Три дня
Ципрофлоксацин 500 мг два раза в день Три дня
Левофлоксацин 500 мг один раз в день Три дня
Цефтибутен 400 мг один раз в день Пять дней
Цефиксим 400 мг один раз в день Пять дней
Цефуроксим 250 мг два раза в день Пять дней

Таблица 2. Антимикробная терапия при остром неосложненном цистите  
(Российские национальные рекомендации, 2014) [20]
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симптомы регрессируют медлен-
но в течение двух-трех дней и это 
не свидетельствует о неэффектив-
ности антибиотика. 
Применение фосфомицина может 
сопровождаться развитием не-
желательных явлений (тошноты, 
рвоты, диареи, головной и абдоми-
нальной боли, вагинита). Однако 
при наблюдении более чем за 
800 больными умеренные нежела-
тельные явления были отмечены 
только в 6,1% случаев [22, 23]. 
Эффективность 3 г фосфомици-
на и других антибиотиков при 
неосложненном цистите сравни-
валась в шести рандомизирован-
ных контролируемых исследова-
ниях [24–28]. Так, однократная 
доза препарата была одинаково 
эффективной по сравнению с пя-
тидневным курсом триметоприм/
сульфаметоксазола при лече-
нии неосложненной инфекции 
нижних мочевыводящих путей. 
Клиническая эффективность 
фосфомицина была сопоставима 
с семидневным курсом лечения 
нитрофурантоином, эрадикация 
возбудителя составила 78 и 86% 
в ранние сроки, а спустя четыре – 
шесть недель после окончания 
терапии – 96 и 91% соответствен-
но [29]. По данным метаанализа, 
фосфомицина трометамол (3 г од-
нократно) является адекватным 
выбором для лечения неослож-
ненного цистита (уровень дока-
зательности AI) и имеет мини-
мальный уровень резистентности 
[30,  31].
Резистентность к фосфомицину 
наблюдается редко и обусловлена 
нарушением транспорта препа-
рата в бактериальную клетку или 
энзиматической модификацией 
препарата. Уровень резистент-
ности Escherichia coli к фосфо-
мицину в мире на протяжении 
многих лет не превышает 1–4%. 
В исследовании, в котором учас-
твовали 12 госпиталей Южной 
Кореи, была определена чувст-
вительность к антибиотикам 
346 штаммов Escherichia coli, вы-
деленной из мочи амбулаторных 
пациентов. Чувствительность 
кишечной палочки к фосфомици-
ну составила 100% (346/346), нит-

рофурантоину – 99,4% (344/346), 
ципрофлоксацину – 78% (270/346) 
и триметоприм/сульфаметоксазо-
лу – 70,8% (245/346) [32]. 
Во французском исследовании 
при лечении острого неосложнен-
ного цистита, вызванного в 71% 
случаев Escherichia coli, чувст-
вительность возбудителя к нит-
рофурантоину составила 100%, 
фосфомицину – 99%, офлокса-
цину – 97%, пивмециллину – 87% 
и триметоприм/сульфаметоксазо-
лу – 87% [33].
В ходе национального исследова-
ния CANWARD в Канаде с 2010 
по 2013 г. из мочи было выделе-
но 868  штаммов Escherichia coli. 
Согласно стандартам CLSI, кон-
центрации фосфомицина, инги-
бирующие рост 50 и 90% микро-
организмов, составили ≤ 1 и 4 мкг/
мл; 99,4% микроорганизмов были 
чувствительны к антибиотику [34].
Фосфомицин был открыт в 1969 г., 
когда микроорганизмы еще не 
вырабатывали бета-лактамазы 
расширенного спектра (БЛРС) 
или карбапенемазы. Десятилетия 
спустя обнаружение в клиничес-
кой практике штаммов с множест-
венной резистентностью или даже 
панрезистентных микроорганиз-
мов стало привычным фактом, 
что ограничивает возможности 
лечения ряда тяжелых пациентов. 
Многие микроорганизмы, резис-
тентные к другим антибиотикам, 
в том числе продуцирующая 
БЛРС Escherichia coli, сохраняют 
чувствительность к фосфомици-
ну [23, 36]. Бактерицидное дейст-
вие препарата проявляется на 
более раннем этапе синтеза мик-
робной клеточной стенки по 
сравнению с бета-лактамными 
антибиотиками. В связи с этим се-
годня не только по-прежнему ши-
роко применяется пероральная 
форма фосфомицина, но и возрос 
интерес к его парентеральному 
введению. Фосфомицин создает 
высокую концентрацию в моче 
и тканях, проникает в биопленки. 
In vitro препарат проявляет вы-
сокую активность против БЛРС- 
и карбапенемаза-продуцирующих 
Enterobacteriaceae; чувствитель-
ность к Pseudomonas aeruginosa 

с множественной устойчивостью 
зависит от местных условий. 
При тестировании 47 штам-
мов Klebsiella pneumoniaе, про-
д у циру ющих БЛРС (в 79% 
случаев Klebsiella pneumoniae 
carbapenemase и/или CTX-M бета-
лактамазы), которые были выде-
лены из нижних мочевыводящих 
путей у амбулаторных больных, 
была установлена резистент-
ность около 90% микроорга-
низмов к триметоприм/сульфа-
метоксазолу и левофлоксацину 
и 40% – к карбапенемам. В то же 
время в 92% случаев наблюдалась 
чувствительность этих микро-
организмов к полимиксину B, 
в 87% – к тигециклину и в 79% – 
к фосфомицину [36]. 
Недавно опубликован резуль-
тат успешного лечения фосфо-
мицином и меропенемом сеп-
сиса, вызванного Morganella 
morganii, продуцирующей метал-
ло-бета-лактамазу из Нью-Дели 
(blaNDM-1) и qnrD [37]. 
Имеются также данные о профи-
лактическом применении двух 
доз фосфомицина по 3 г при био-
псии простаты как альтернативе 
десяти дозам ципрофлоксацина 
по 500 мг [38]. Хорошая фармако-
кинетика фосфомицина в ткани 
предстательной железы и высокая 
чувствительность к нему микро-
организмов с множественной 
устойчивостью позволили спе-
циалистам из Японии в течение 
четырех недель вылечить пациен-
та с абсцессом простаты [39]. 
Однако следует отметить, что ис-
следований эффективности фос-
фомицина при лечении ослож-
ненной ИМП недостаточно и, по 
мнению ряда специалистов, необ-
ходимость проведения таковых 
в условиях растущей антибакте-
риальной резистентности микро-
организмов очевидна [40].

Нитрофурантоин
Нитрофурантоин является неак-
тивным антисептиком, который 
активируется в моче микроорга-
низмами. 
Микрокристаллическая форма 
нитрофурантоина (Furadantin) 
быстро всасывается и вызыва-
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ет желудочно-кишечные рас-
стройства, поэтому применяется 
редко. Макрокристаллический 
нитрофурантоин (Macrodantin) 
имеет более крупную молекулу, 
абсорбируется медленнее. Третья 
форма нитрофурантоина – моно-
гидрат/макрокристаллы, или нит-
рофурантоин модифицирован-
ного высвобождения (Macrobid), 
состоит на 75% из нитрофуран-
тоина моногидрата и на 25% из 
макрокристаллов, при этом в же-
лудке формируется гелеобразный 
матрикс и высвобождение пре-
парата происходит медленно. 
Биоэквивалентность увеличи-
вается при приеме препарата 
с пищей. Благодаря быстрой по-
чечной экскреции терапевтичес-
кая концентрация в крови редко 
достигает оптимальных значений, 
и в лечении пиелонефрита или 
простатита препарат не применя-
ется. Клиренс препарата пропор-
ционален клиренсу креатинина, 
поэтому при наличии почечной 
недостаточности необходима кор-
ректировка суточной дозы. 
Сравнительные исследования эф-
фективности нитрофурантоина 
показали, что трехдневный курс 
лечения ципрофлоксацином при-
водил к более высокому уровню 
эрадикации микроорганизмов, 
чем при лечении нитрофурантои-
ном, однако клиническая эффек-
тивность оказалась одинаковой 
[41]. Пятидневный курс лечения 
нитрофурантоином сопоставим 
по результатам с семидневным 
курсом лечения триметоприм/
сульфаметоксазолом [42]. 
Уропатогены редко приобретают 
вновь резистентность к нитро-
фурантоину, поэтому препарат 
назначают в случаях вероятно-
го риска наличия резистентной 
к другим антимикробным препа-
ратам микрофлоры. Вместе с тем 
менее распространенные при ин-
фекции нижних мочевыводя-
щих путей Proteus, Pseudomonas, 
Enterobacter и Klebsiella обычно по 
своей природе к нитрофурантои-
ну резистентны.
Наиболее часто наблюдаемые не-
желательные явления при приеме 
препарата связаны с желудочно-

кишечным трактом: тошнота, 
рвота и диарея. Реже отмечается 
реакция гиперчувствительности: 
озноб, лихорадка, изменения кле-
точного состава крови и гепатит. 
Макрокристаллический нитро-
фурантоин переносится больны-
ми лучше. Антациды, содержащие 
магнезию, могут нарушать абсорб-
цию нитрофурантоина и снижать 
его концентрацию в моче. Имеются 
сообщения о развитии на фоне ле-
чения антибиотиком невропатий 
и пульмонита. Хронические ле-
гочные реакции при приеме нит-
рофурантоина в Великобритании, 
Швеции и Голландии за последние 
30 лет составили 2,0, 5,3 и 3,4%. Не 
рекомендуется назначать нитро-
фурантоин вместе с флуконазолом 
в связи с усилением токсического 
воздействия на печень и легкие 
[43]. Французским агентством по 
фармакологической безопасности 
медицинских средств (AFSAPPS) 
было рекомендовано отказаться 
от нитрофурантоина для дли-
тельной профилактики рециди-
вирующей инфекции нижних 
мочевыводящих путей из-за воз-
можного развития нежелательных 
явлений со стороны печени и лег-
ких. Больные, принимающие этот 
препарат, должны находиться под 
наблюдением и быть информиро-
ваны о возможных осложнени-
ях [44]. 
В России широко использует-
ся фуразидина калиевая соль 
с магния бикарбонатом основ-
ным (Фурамаг), что обусловлено 
высокой чувствительностью ос-
новных уропатогенов к действу-
ющему веществу (Escherichia coli – 
96,8%; Enterococcus spp. – 100%; 
Staphylococcus spp. – 100%) [18]. 

Триметоприм/сульфаметоксазол
Комбинированный препарат 
триметоприм/сульфаметоксазол 
вошел в клиническую практику 
в 1970-е гг. Обладает бактерио-
статическим эффектом, быстро 
абсорбируется в желудочно-ки-
шечном тракте, период полувы-
ведения составляет около десяти 
часов, на 25–60% выводится с поч-
ками в течение первых 24 часов. 
Этот препарат традиционно ис-

пользуется в США в качестве те-
рапии первой линии ИМП. За 
прошедшее время наметился су-
щественный рост резистентности 
к данному препарату. В Европе 
резистентность Escherichia coli 
к триметоприм/сульфаметоксазо-
лу при неосложненной ИМП до-
стигает 33,8%. По данным исследо-
вания ДАРМИС, в России уровень 
резистентности Escherichia coli 
к триметоприм/сульфаметоксазо-
лу превышает 20% [18]. Согласно 
рекомендациям Европейской ас-
социации урологов и Российским 
национальным рекомендациям, 
триметоприм/сульфаметоксазол 
не рассматривается в качестве 
препарата первой линии в ле-
чении неосложненного цистита 
[19, 20].

Фторхинолоны
Ципрофлоксацин и левофлок-
сацин широко (и часто не-
обоснова нно) примен яются 
в лечении неосложненной ИМП. 
Бактерицидный эффект этих пре-
паратов связан с воздействием на 
ДНК-гиразу и топоизомеразу IV. 
Фторхинолоны хорошо абсорби-
руются при пероральном приеме, 
имеют период полувыведения 
около четырех часов и являются 
время- и дозозависимыми пре-
паратами. Прием фторхинолонов 
вызывает нежелательные явления 
в основном со стороны желудочно-
кишечного тракта, их частота до-
стигает 17%. Среди фторхиноло-
нов ципрофлоксацин чаще других 
вызывает развитие колитов, обус-
ловленных Clostridium difficile. 
Иногда отмечаются симптомы со 
стороны центральной нервной 
системы (умеренная головная 
боль, редко эпилептические при-
падки, особенно при применении 
вместе с нестероидными проти-
вовоспалительными средствами 
и теофиллином) и аллергические 
реакции (сыпь). Известны слу-
чаи разрыва сухожилий (чаще 
всего ахиллова) на фоне лечения 
фторхинолонами, частота этих 
осложнений составила 3,2 случая 
на 1000  больных, преимущест-
венно среди пациентов старше 
60 лет [45]. 
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Резистентность к фторхинолонам 
стремительно растет и зависит от 
частоты их применения. Уровень 
устойчивости к фторхинолонам 
в России превышает 15%, поэто-
му они не рекомендуются в ка-
честве препаратов первой линии. 
Фторхинолоны как препараты 
с хорошим проникновением 
в ткани резервируются для лече-
ния более серьезных инфекций 
паренхиматозных органов [20].
Несмотря на имеющиеся ут-
вержденные рекомендации по 
лечению ИМП, проведенные 
в разных странах исследования 
свидетельствуют о неправиль-
ном назначении антибиотиков 
как в госпитальной, так и в амбу-
латорной практике [46]. Анализ 
10 674 назначений антибиотиков 
по поводу бактериального цис-
тита в Швейцарии (2006–2008) 
показал, что триметоприм/суль-
фаметоксазол принимали 22% 
больных, а в 78% случаев для 
лечения были выбраны хино-
лоны [47]. В Венгрии больным 
неосложненной ИМП наиболее 
часто назначают норфлоксацин 
(26%) и ципрофлоксацин (19%). 
Применение сульфаниламидов, 
нитрофуранов и фосфомицина 
составляет 15, 7 и 2% соответ-
ственно. Таким образом, привер-
женность национальным реко-
мендациям в Венгрии составляет 
66% [48]. Несоответствие назна-
ченной антибактериальной тера-
пии (ошибки в выборе препарата, 
частоте и продолжительности его 
применения) существующим ре-
комендациям по лечению ИМП 
в некоторых регионах США до-
стигает 33,96% и является субоп-
тимальным [49].
Рутинное выполнение бактерио-
логического исследования мочи 
после лечения при отсутствии 
симптомов не показано (уровень 
доказательности 2b, степень ре-
комендации B). У пациенток с со-
храняющимися в конце лечения 
симптомами или при их появ-
лении в течение последующих 
двух недель проводится бактери-
ологическое исследование мочи 
с определением чувствительнос-
ти уропатогенов к антибиоти-
кам [19]. 

Иногда при сохранении симпто-
мов после проведенной антибак-
териальной терапии инфекция 
может отсутствовать и следует ис-
кать другие причины дизурии у па-
циентки, уточнять диагноз. Одной 
из причин в ряде случаев являет-
ся хламидийный уретрит. Среди 
280  женщин с дизурией и диа-
гнозом ИМП в 20% случаев было 
проведено обследование и у 21% 
пациенток выявлена хламидийная 
инфекция. Известно, что рекомен-
дованные для лечения неослож-
ненной ИМП антибиотики не 
действуют на хламидии. С учетом 
сексуального анамнеза у молодых 
женщин с дизурией целесообразно 
исследовать соскобы из влагалища 
и первую порцию мочи на наличие 
Chlamydia trachomatis [50].

Лечение  
рецидивирующей ИМП
Несмотря на положительные 
результаты лечения ИМП (под-
твержденные отрицательным ре-
зультатом культурального иссле-
дования), вероятность развития 
повторного эпизода ИМП в тече-
ние шести месяцев составляет 25% 
и возрастает до 46% в первый год.
Ранее рецидив ИМП нередко свя-
зывали с реинфицированием. 
Исследования последних десяти 
лет свидетельствуют, что в ряде 
случаев процесс обусловлен пер-
систенцией микроорганизмов на 
уротелии (формирование внут-
риклеточных бактериальных со-
обществ) или наличием очагов 
инфекции, таких как камни, ино-
родные тела, дивертикулы урет-
ры, инфекция в верхних мочевы-
водящих путях. Внутриклеточные 
находящиеся в покое резервуары 
уропатогенной Escherichia coli, ко-
торые могут обсеменять слизис-
тую мочевого пузыря в острую 
фазу ИМП, защищены от действия 
антибиотиков, и их эрадикация 
чрезвычайно трудна. Это стано-
вится потенциальной причиной 
рецидивирования инфекции ниж-
них мочевыводящих путей [51].
Лечение рецидива неосложнен-
ной ИМП аналогично лечению 
острых эпизодов. При частых 
рецидивах с профилактической 
целью рекомендуют длительный 

прием антимикробных препара-
тов в низких дозах (три – шесть 
месяцев) [19]. Выбор препарата 
должен быть основан на резуль-
татах идентификации и чувстви-
тельности уропатогенов, вызыва-
ющих ИМП у данной пациентки, 
ее аллергического анамнеза и воз-
можных коллатеральных эффек-
тах препаратов. Исходя из этих 
принципов, необходимо обсуж-
дение нескольких важных вопро-
сов:
 ■ пероральные фторхиноло-

ны и  цефалоспорины не ре-
комендуются для рутинного 
применения в связи с эколо-
гическими коллатеральными 
эффектами, за исключением 
особых клинических случаев;

 ■ рост резистентности Escheri chia 
coli к триметоприму заставля -
ет сомневаться в том, что он 
может оставаться эффектив- 
ным профилактическим пре-
паратом;

 ■ возможны редкие, но тяжелые 
нежелательные явления со сто-
роны легких и печени при дли-
тельной профилактике нитро-
фурантоином [44]. 

Учитывая эффективность и хоро-
шую переносимость фосфомици-
на, назначение 3 г препарата каж-
дые десять дней в течение трех 
месяцев рекомендуется отечест-
венными и зарубежными экспер-
тами для профилактики реци-
дивирующей инфекции нижних 
мочевыводящих путей [19, 20].
При рецидивирующих ИМП до-
казана также эффективность дли-
тельного приема антимикробных 
препаратов в субингибирующих 
дозах, несмотря на последствия 
(селекция резистентных штаммов 
уропатогенов, развитие нежела-
тельных явлений, дисбиозов). 

Альтернативные методы 
лечения и профилактики 
рецидивирующей инфекции 
нижних мочевыводящих путей
В связи с отсутствием новых 
антибиотиков и ростом резис-
тентности уропатогенов в насто-
ящее время очевидна необходи-
мость их более рационального 
применения и поиска новых стра-
тегий лечения ИМП. 
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Проведен ряд исследований эф-
фективности различных препара-
тов для внутрипузырного введе-
ния, оказывающих протективное 
действие на уротелий и препятс-
твующих адгезии уропатогенов. 
Изучается иммуноактивная про-
филактика. Представляют инте-
рес возможности фитопрепара-
тов в лечении и профилактике 
рецидивиру ющей инфекции 
нижних мочевыводящих путей 
[52–54]. Продолжает изучать-
ся эффективность пробиотиков 
в профилактике рецидивирую-
щей инфекции нижних мочевы-
водящих путей. Суспензии непа-
тогенных штаммов Lactobacillus, 
Bifidobacteria или Saccharomyces 
вводят во влагалище для коло-
низации эпителия, предотвра-
щения адгезии и вытеснения 
патогенных микроорганизмов 
[55]. Определенные перспективы 
для применения в качестве ан-
тимикробной терапии при реци-
дивирующей инфекции нижних 
мочевыводящих путей связыва-
ют с препаратами бактериофа-
гов [56].
Альтернативным методом про-
филактики рецидивирующей ин-
фекции нижних мочевыводящих 
путей является также назначение 
препаратов клюквы (действую-
щее вещество – проантоциани-
дин А). Механизм действия за-
ключается в подавлении синтеза 

фимбрий, при длительном воз-
действии на Escherichia coli ее ад-
гезивная способность снижается. 
Ежедневное потребление про-
дуктов клюквы, содержащих не 
менее 36 мг проантоцианидина А, 
может быть рекомендовано для 
профилактики рецидивирующей 
инфекции нижних мочевыводя-
щих путей [19, 20, 57].
Альтернативное лечение жен-
щин в постклимактерическом 
периоде включает местную эст-
рогензаместительную терапию. 
Местное применение эстриола 
может привести к существенно-
му снижению частоты возникно-
вения ИМП и повышению уровня 
лактобактерий во влагалище, что 
способствует улучшению влага-
лищного биоценоза [58]. 
В Российских национальных ре-
комендациях отмечается, что 
женщинам, связывающим ре-
цидив ИМП с половым контак-
том, показана посткоитальная 
антимикробная профилактика 
или лечение рецидивов ИМП 
полными курсовыми дозами ан-
тимикробных препаратов [20]. 
У пациенток с частыми посткои-
тальными циститами, наличием 
выраженных уретрогименальных 
спаек, гипермобильности или вла-
галищной эктопии дистального 
отдела уретры патогенетическое 
лечение, помимо посткоитальной 
антимикробной профилактики 

(особенно в случаях ее невысокой 
эффективности), может включать 
оперативную коррекцию анато-
мических нарушений: транспози-
цию дистального отдела уретры, 
рассечение уретрогименальных 
спаек вне обострения хроническо-
го воспалительного процесса [59].

Заключение
В эру растущей резистентности 
микроорганизмов к антимик-
робным препаратам необходи-
мо их осторожное и взвешенное 
применение с учетом возможных 
факторов риска развития резис-
тентности. Следование клини-
ческим рекомендациям по лече-
нию ИМП будет способствовать 
более адекватному назначению 
антибиотиков. Предпочтение 
следует отдавать препаратам 
с меньшим потенциальным 
риском увеличения уровня ре-
зистентности. Фторхинолоны 
и антибиотики широкого спек-
тра действия должны быть за-
резервированы для терапии 
второй линии. Необходимо ми-
нимизировать профилактичес-
кое применение антибиотиков 
при рецидивирующей инфекции 
нижних мочевыводящих путей, 
устраняя имеющиеся у больных 
факторы риска развития реци-
дивов, и продолжать поиск аль-
тернативных методов лечения 
и профилактики ИМП. 
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lower risk of collateral tissue damage should be used in treatment. Apart from antibiotics, alternative methods must be 
considered for use to prevent relapses of the urinary tract infections.

Key words: cystitis, urinary tract infection, antibacterial therapy, resistance, phosphomycin



Всемирный
день

почки

Научно-практическая конференция, 
посвященная Всемирному дню почки – 2015

Всемирный день почки отмечается по инициативе 
Международного общества нефрологов с 2006 г. 

Целью мероприятий, посвященных  Всемирному дню почки, 
является повышение осведомленности общественности 

о проблемах, связанных с почечными заболеваниями. 

Заболевания почек широко распространены, опасны для здоровья, но с ними можно успеш-
но бороться. Это главное, о чем напоминает Всемирный день почки. Всемирный день поч-
ки – 2015 посвящен проблеме заболеваний почек в неблагополучных регионах и будет про-
ходить под лозунгом «Здоровые почки для всех!»

В программе научно-практической конференции, проводимой Российским диализным об-
ществом, – выступления ведущих российских нефрологов, касающиеся выявления, преду-
преждения и лечения заболеваний почек, а также лекция профессора Роджера Леви (Брази-
лия), посвященная проблеме беременности у женщин с заболеваниями почек. 

20 марта 2015 г. 
Место проведения:

гостиница «Холидей Инн Москва Сокольники»

Контакты:
Российское диализное общество

123182, г. Москва, ул. Пехотная, д. 3
Тел./факс: 8 (499) 196-1011

e-mail: rosdialysis@mail.ru, сайт: www.nephro.ru

ОБЩЕРОССИЙСКАЯ ОБЩЕСТВЕННАЯ ОРГАНИЗАЦИЯ НЕФРОЛОГОВ 
«РОССИЙСКОЕ ДИАЛИЗНОЕ ОБЩЕСТВО» 

ПОД ЭГИДОЙ МЕЖДУНАРОДНОГО ОБЩЕСТВА НЕФРОЛОГОВ, 
в рамках программы Global Outreach



34
Эффективная фармакотерапия. 4/2015

Лекции для врачей

Введение
Ежегодно в мире регистрируется 
до 100 млн случаев хламидийной 
инфекции урогенитальной лока-
лизации. В литературе широко 
освещена проблема негативных 
последствий хламидиоза и его 
осложнений для женского реп-
родуктивного здоровья, однако 
наблюдается относительный де-
фицит информации о влиянии 
патогена на мужскую фертиль-
ность. Последнее частично обу-
словлено бессимптомным течени-
ем болезни примерно у половины 
мужчин на фоне особенностей па-
радоксального иммунного ответа 
и потенцирования хронического 
воспаления, что ведет к пролифе-
рации клеток, перестройке тка-
ней, рубцеванию и аутоиммунно-

му ответу у предрасположенных 
индивидуумов [1, 2]. В этой связи 
представляются крайне важны-
ми ранняя точная диагностика 
заболевания и безотлагательное 
начало эффективного антибак-
териального лечения до развития 
необратимых изменений в тканях 
мужской половой системы.

Характеристика возбудителя
Хламидии – уникальный обли-
гатный внутриклеточный грам-
отрицательный бактериальный 
патоген, способный вызывать 
заболевания у человека и живот-
ных. Из 19 известных серотипов 
Chlamydia trachomatis восемь 
могут поражать урогенитальный 
тракт, другие являются причиной 
трахомы, венерической лимфо-

Хламидийная инфекция  
у мужчин –  
недооцененная угроза

Смоленская 
государственная 
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академия

И.С. Палагин, И.А. Эйдельштейн, А.В. Голуб
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В статье приведены данные по заболеваемости хламидийной инфекцией. 
Отмечается, что урогенитальный хламидиоз у мужчин вследствие 
возможного бессимптомного течения заболевания и развития 
необратимых последствий, влияющих  
на фертильность, представляет серьезную проблему. Подчеркивается 
необходимость ранней точной диагностики заболевания 
и безотлагательного начала эффективного антибактериального 
лечения до развития необратимых изменений в тканях мужской 
половой системы. Предложен выбор антимикробных препаратов 
с учетом принципов рационального использования антибиотиков. 
Ключевые слова: хламидийная инфекция, антимикробная 
терапия, макролиды, рокситромицин

гранулемы, инфекций лимфати-
ческой системы [3, 4]. 
Бактерия характеризуется на-
личием бифазного жизненного 
цикла в виде внеклеточных эле-
ментарных телец и ретикуляр-
ных телец с внутриклеточной 
локализацией. Заражение про-
исходит при контакте элемен-
тарных телец с эпителием уро-
генитального тракта, после чего 
наблюдаются процесс эндоцитоза 
(проникновения внутрь клетки) 
и трансформация метаболически 
неактивных элементарных телец 
в более крупные и метаболически 
активные ретикулярные тельца, 
способные размножаться. По за-
вершении жизненного цикла хла-
мидии вновь трансформируются 
в элементарные тельца, которые, 
разрушая мембрану, выходят на-
ружу (экзоцитоз) и инфициру-
ют соседние интактные клетки, 
распространяя инфекционный 
процесс. Важнейшим звеном па-
тогенеза является внутриклеточ-
ная локализация возбудителя, 
которая препятствует развитию 
нормального иммунного ответа 
и эрадикации, способствуя пер-
систенции инфекции [5].

Эпидемиология  
и социальное значение 
хламидийной инфекции
В среднем в 25–50% случаев хла-
мидийная инфекция протека-
ет бессимптомно. Тем не менее 
клиническая картина инфекции 
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у женщин помимо цервици-
та может включать проявления 
уретрита, бартолинита и пораже-
ния верхних отделов генитально-
го тракта (эндометрит, сальпин-
гоофорит), а также реактивного 
артрита. Известны последствия 
нелеченой инфекции для репро-
дуктивной функции: бесплодие, 
эктопическая беременность, не-
вынашивание и осложнения бе-
ременности (преждевременные 
роды, низкая масса плода и вы-
сокая неонатальная смертность, 
послеродовый эндометрит) [6–10]. 
На этом более чем серьезном фоне 
складывается ситуация недоста-
точно серьезного отношения к по-
следствиям хламидийного пора-
жения мужских половых органов. 
На сегодняшний момент несом-
ненным является этиологическое 
значение хламидий для уретрита, 
эпидидимита и орхоэпидидими-
та. Не исключена также роль па-
тогена в возникновении проста-
тита и везикулита [11–13].
Chlamydia trachomatis у мужчин 
является самой частой причи-
ной уретритов вообще и самой 
частой причиной так называе-
мых негонококковых уретритов 
в частности. По одним данным, 
хламидии в среднем выделяют 
в 30% случаев всех уретритов 
и более чем в 42% случаев не-
гонококковых уретритов [14]. 
По другим данным, у четверти 
пациентов с негонококковыми 
уретритами заболевание проте-
кает бессимптомно, а хламидии 
обнаруживают примерно в по-
ловине всех случаев уретритов 
с клиническими проявления-
ми и без таковых [15–18]. У 70% 
мужчин заболевание сопровож-
дается выделениями из уретры 
и раздражением ее наружного 
отверстия, дизурией, симпто-
мами эпидидимита, орхита или 
простатита, что обычно наблю-
дается через одну – три недели 
после инфицирования [19]. 
Среди 150 млн мужчин США 
ежегодно регистрируется до 
600  тыс. случаев эпидидимита, 
к основным симптомам которого 
относятся боль, отек мошонки, 
изменение структуры придатка 

яичка, лихорадка, расстройства 
мочеиспускания, выделения из 
уретры [12, 20]. В прогрессирую-
щее инфекционное воспаление 
может быть вовлечено и яичко, 
в результате чего развивается ор-
хоэпидидимит. У мужчин в воз-
расте от 14 до 35 лет основным 
этиологическим агентом в таких 
случаях являются возбудители, 
передаваемые половым путем 
(наиболее часто гонококки и хла-
мидии). В результате перенесен-
ного заболевания уменьшается 
количество сперматозоидов в се-
менной жидкости, снижается их 
подвижность, что и приводит 
в большинстве случаев к мужс-
кому бесплодию [21–23]. Помимо 
орхита и эпидидимита к ослож-
нениям негонококкового урет-
рита относят синдром Рейтера 
(реактивный артрит и конъюнк-
тивит) и поражения аноректаль-
ной области.
Степень влияния хламидийной 
инфекции на мужскую фер-
тильность еще окончательно не 
определена, однако ряд весь-
ма доказательных эксперимен-
тальных и клинических данных 
все-таки свидетельствуют о ее 
отрицательной роли. Например, 
исследования с использованием 
электронной микроскопии проде-
монстрировали возможности вза-
имодействия хламидий со спер-
матозоидами [24, 25]. Более того, 
элементарные тельца хламидий 
могут вести к апоптозу мужских 
половых клеток [26]. Множество 
исследований выявили корре-
ляцию между хламидийной ин-
фекцией и количественными 
и качественными характеристи-
ками спермы [27–29]. Наконец, 
клинические наблюдения также 
свидетельствуют о взаимосвязи 
патогена с мужским бесплодием 
[30–33]. Перспективным счита-
ется направление раскрытия ау-
тоиммунных механизмов в нару-
шении фертильности вследствие 
перенесенного инфекционного 
заболевания [1].
Принимая во внимание не толь-
ко сиюминутную необходимость 
лечения острого негонококкового 
уретрита, но и серьезные социаль-

ные последствия хламидийной 
инфекции, особую актуальность 
представляют своевременная 
диагностика и адекватный выбор 
антимикробного препарата с уче-
том принципов рационального 
использования антибиотиков.

Диагностика
Диагноз устанавливается на ос-
новании клинической картины 
и обнаружения возбудителя в ре-
зультате лабораторных исследо-
ваний клинического материала. 
Молекулярно-биологическое 
исследование направлено на вы-
явление нуклеиновых кислот 
Chlamydia trachomatis методом 
полимеразной цепной реакции 
(ПЦР). В настоящее время ши-
роко используется ПЦР в режи-
ме реального времени (ПЦР-РВ). 
Данный вид исследования имеет 
самую высокую чувствитель-
ность и специфичность, позволяя 
обнаружить возбудителя в кон-
центрациях много меньших, чем 
предел обнаружения хламидий 
другими лабораторными мето-
дами, включая прямую иммуно-
флуоресценцию или культураль-
ный метод. Чувствительность 
и специфичность исследования 
составляют 95–98% и 99–100% 
соответственно. ПЦР может 
быть использована для опреде-
ления генетического материала 
хламидий в любом клиническом 
образце, в том числе полученном 
неинвазивным способом (первая 
порция мочи). Отличительная 
особенность ПЦР-РВ – возмож-
ность одновременной диагнос-
тики нескольких этиологически 
значимых возбудителей, что осо-
бенно актуально для пациентов 
с подозрением на инфекции, пе-
редаваемые половым путем.
Культуральный метод признан 
золотым стандартом по специ-
фичности (100%), однако вслед-
ствие низкой чувствительности 
(40–60%), трудоемкости, длитель-
ности и дороговизны процес-
са культивирования хламидий 
использование его в рутинной 
практике имеет существенные ог-
раничения. Прямая иммунофлуо-
ресценция отличается высокой 
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степенью субъективности оцен-
ки результатов и низкой воспро-
изводимостью, а серологические 
методы, основанные на определе-
нии антихламидийных антител 
в сыворотке крови, для диагнос-
тики локализованной хламидий-
ной инфекции не применяют-
ся. В этой связи в учреждениях 
практического здравоохранения 
следует отдавать предпочтение 
современным молекулярным ме-
тодам диагностики [34].
Для получения наиболее досто-
верных результатов лаборатор-
ных исследований необходимо 
соблюдение для пациента следу-
ющих условий:
 ■ не применять системные или 

местные антимикробные пре-
параты в течение семи-восьми 
суток до обследования;

 ■ воздерживаться от мочеиспус-
кания не менее двух часов до 
обследования;

 ■ воздерживаться от незащищен-
ных половых контактов в тече-
ние суток до обследования.

Кроме того, клинический матери-
ал должен быть получен с учетом 
субъективных и объективных 
проявлений заболевания (мате-
риал из локуса, где имеются кли-
нические проявления болезни).

Лечение
Терапия хламидийной инфекции 
преследует такие цели, как элими-
нация возбудителя, разрешение 
клинических проявлений болез-
ни, предупреждение развития ос-
ложнений и распространения ин-

фекции. В лечении хламидийной 
инфекции традиционно использу-
ются препараты различных фарма-
кологических групп: макролиды, 
тетрациклины и фторхинолоны 
(таблица). Определение чувстви-
тельности хламидий к антимик-
робному препарату в рутинной 
практике не проводится, посколь-
ку стандартизированные методы 
тестирования антибиотикорезис-
тентности к настоящему времени 
не разработаны. Кроме того, высо-
кая клиническая эффективность 
антибиотиков не всегда коррели-
рует с показателями активности 
препаратов in vitro [34, 35].
Пациенту следует разъяснить не-
обходимость обследования его по-
ловых партнеров на хламидийную 
инфекцию и другие инфекции, 
передаваемые половым путем. 
Необходимо убедить его исполь-
зовать барьерные средства контра-
цепции при половых контактах до 
полного излечения. Установление 
клинико-микробиологических 
критериев излеченности прово-
дится через три-четыре недели 
после окончания терапии хлами-
дийной инфекции.
Исторически в антимикробной 
терапии негонококковых уретри-
тов первыми стали применять-
ся эритромицин и доксициклин. 
Современные макролиды (азит-
ро-, кларитро-, рокситромицин) 
с лучшими фармакокинетически-
ми характеристиками и более вы-
годным профилем безопасности 
наряду с доступными «новыми» 
фторхинолонами (лево- и мокси-

флоксацином) пополнили арсенал 
препаратов, расширив возмож-
ности врача-уролога и дерматове-
неролога в лечении хламидиоза. 
В различных исследованиях была 
установлена высокая эффектив-
ность макролидов в лечении хла-
мидийной инфекции и сравнимая 
микробиологическая и клиничес-
кая эффективность различных 
режимов антибактериальной те-
рапии [36, 37].
Так, была показана сравни-
мо высокая (90%) клиническая 
эффективность двух режимов 
применения рокситромицина 
(300 мг/сут в один или два при-
ема в течение семи дней) в тера-
пии негонококковых уретритов. 
Этиологические агенты уретри-
тов в каждой группе были пред-
ставлены Chlamydia trachomatis 
и Ureaplаsma urealyticum в пропор-
циях, немногим больших в поль-
зу хламидий. При оценке групп 
только с хламидийным уретритом 
эффективность рокситромицина 
была еще выше и достигла 92% [38]. 
Результаты, демонстрирующие 
эффективность повышающего 
комплаентность терапии режима 
однократного приема препарата, 
были подтверждены и другими 
авторами [39].
Еще одно сравнительное иссле-
дование показало равную клини-
ческую и микробиологическую 
эффективность рокситромицина 
и доксициклина в терапии гени-
тального хламидиоза и негоно-
кокковых уретритов. Сразу по 
окончании лечения эрадикация 

Препарат Доза, кратность приема и длительность терапии

Доксициклин 100 мг два раза в сутки внутрь семь дней

Эритромицин 500 мг четыре раза в сутки внутрь семь дней или 250 мг четыре раза в сутки 14 дней

Азитромицин 1000 мг однократно внутрь

Джозамицин 500 мг три раза в сутки внутрь семь дней

Кларитромицин 250 мг два раза в сутки внутрь семь дней

Рокситромицин 150 мг два раза в сутки внутрь семь дней или 300 мг один раз в сутки семь дней

Левофлоксацин 500 мг один раз в сутки внутрь семь дней

Моксифлоксацин 400 мг один раз в сутки внутрь семь дней 

Таблица. Режимы антимикробной терапии хламидийной инфекции
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возбудителя в группе рокситро-
мицина была отмечена в 92,7% 
случаев, а клиническое выздоров-
ление – в 83,1%. Через 11 дней после 
окончания лечения указанные по-
казатели составили 91,8 и 80,5% 
соответственно. При этом иссле-
дователи отметили достоверно 
лучшую переносимость рокситро-
мицина в сравнении с доксицик-
лином (разница в частоте нежела-
тельных лекарственных явлений 
16%, р = 0,0032) [40].
В недавно проведенном отечест-
венными авторами исследовании 
рокситромицина у пациентов 
с хламидийной и уреаплазменной 
инфекциями была продемонстри-
рована высокая эффективность 
(93,4 и 100% для каждого возбуди-
теля соответственно) и безопас-
ность препарата (ни у одного из 
54 пациентов, включенных в ана-
лиз, не наблюдалось нежелатель-

ных лекарственных явлений в те-
чение десяти дней лечения) [41].

Заключение
Хламидийная инфекция у муж-
чин   – актуальная проблема не 
только по причине дальнейшего 
распространения инфекции вслед-
ствие возможного бессимптом-
ного течения заболевания и про-
блем, связанных с возможными 
неудобствами, сопровождающими 
уретрит, но и в связи с нарушени-
ем фертильности, что с социаль-
ной точки зрения не менее важно, 
чем репродуктивное здоровье 
женщин. Именно поэтому опера-
тивная достоверная неинвазивная 
диагностика с использованием мо-
лекулярных методов определения 
генетического материала (ПЦР-РВ) 
хламидий в клиническом образце 
(моча, отделяемое из уретры) – это 
условие своевременного начала 

лечения заболевания до развития 
осложнений и необратимых пос-
ледствий, влияющих на фертиль-
ность.
Современные схемы лечения хла-
мидиоза предполагают использо-
вание широкого круга антимик-
робных препаратов из группы 
макролидов, тетрациклинов 
и фторхинолонов со сравнимо 
высокой эффективностью и безо-
пасностью. Среди факторов, опре-
деляющих рациональный выбор 
терапии в каждом конкретном 
случае, следует отметить доступ-
ность того или иного антибиотика 
на рынке, репутацию производи-
теля недорогих, но качественных 
генерических препаратов, индиви-
дуальные особенности переноси-
мости, характеристики, влияющие 
на комплаентность (например, воз-
можность приема один раз в сутки 
для современных макролидов). 
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Here, the data regarding morbidity associated with chlamydial infection are presented. It is noted that urogenital 
Chlamydiosis in men represents a serious medical problem due to potential asymptomatic course of disease  
and development of irreversible sequelae affecting fertility. It is emphasized that early precise diagnostics  
and effective antibacterial treatment should be started immediately prior to development of irreversible changes 
in tissues of male urogenital system. Antimicrobial drugs of choice are suggested by taking into consideration 
principles of rational use of antibiotics. 
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