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РЕДАКЦИОННЫЕ 
СТАТЬИ

М.И. Коган
КОММЕНТАРИИ К НОВЫМ ПОПРАВКАМ (2023) 

В РЕКОМЕНДАЦИИ АМЕРИКАНСКОЙ УРОЛОГИЧЕСКОЙ 
АССОЦИАЦИИ ПО СТРИКТУРНОЙ БОЛЕЗНИ УРЕТРЫ

1 июля 2023 года в J. Urol (США) опубли-
кованы дополнения (поправки) в гайд-
лайн Американской урологической ассо-
циации по стриктурной болезни уретры 
[1]. Дополнения основаны на система-
тическом обзоре литературы с исполь-
зованием баз данных Pubmed, Embase 
и Cochrane с декабря 2015 года по октябрь 
2022 года.

В настоящей публикации хотел бы об-
ратить внимание на некоторые основные 
положения поправок к гайдлайну.

• Внимание клиницистов обращается на 
необходимость подозревать стриктуру уре-
тры (СУ) в случаях слабой струи мочи, ощу-
щения неполного опорожнения, дизурии, 
разбрызгивания струи мочи, появления 
и / или нарастания остаточной мочи, ин-
фекции мочевых путей у мужчин. При таких 
подозрениях после сбора анамнеза и фи-
зикального осмотра рекомендуется выпол-
нить анализ мочи, урофлоуметрию и уль-
тразвуковую (УЗ) оценку остаточной мочи. 
А при снижении Q max и остаточной моче 

https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
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показано выполнение уретроцистоскопии, 
ретроградной уретрографии, микционной 
цистоуретрографии или УЗ уретрографии. 
Именно эндоскопия и / или рентгенвизуа-
лизация уретры позволяют подтвердить 
диагноз СУ, оценить её тяжесть и опреде-
лить выбор лечебной процедуры.

Мой комментарий: в последние пару де-
сятилетий выросла значимость эндоскопии 
в диагностике СУ. Исследование позволя-
ет определить точнее не только границы 
сужения, но и состояние уретры: наличие 
воспаления слизистой и его тяжесть, эла-
стичность стенок уретры за пределами 
рентгенологически видимой стриктуры. 
Наличие цистостомического свища даёт 
возможность гибкой антеградной уретро-
скопии. В целом, эндоскопия и уретрогра-
фия дополняют друг друга в информации 
о состоянии уретры. 

Следует владеть и УЗ диагностикой уре-
тры (серая шкала и Доплер) для уточнения 
границ спонгиофиброза при воспалитель-
ных СУ. 

Важно определить не только локализа-
цию и длину сужения, но и его степень, то 
есть величину просвета и жёсткость стенок. 
Просвет может быть узок (2 – 3 мм), но стен-
ки могут быть растяжимы, иными словами, 
сохранять некоторую эластичность. И на-
против, при таком просвете стенки могут 
быть крайне жёсткими. 

Так или иначе, длина, локализация, ка-
чество стенок стриктуры, степень сужения 
влияют на выбор подхода к лечению (мало-
инвазивная терапия или открытая хирур-
гия и выбор техники операции). В целом, 
такая оценка параметров стриктуры даёт 
возможность пациенту и урологу совместно 
принять решение о варианте лечения [2].

• При выборе плановой открытой хи-
рургии следует отказаться от постоянного 
катетера или периодической катетериза-
ции и установить надлобковый цистосто-
мический дренаж. Уретральный «покой» 
в течение 4 – 6 недель способствует регрес-
сии воспаления в уретре и стабилизации 
стриктуры, после чего целесообразно про-
вести эндоскопию и / или рентгенографию 
уретры и окончательно выбрать технику 
лечения.

Мой комментарий: выбор срока дери-
вации мочи может быть и более 6 недель, 
что зависит от генеза стриктуры и тяжести 

изначальных воспалительных изменений 
уретры, которые потребовали противовос-
палительного лечения, а также от тяжести 
воспалительных изменений со стороны 
простаты и мочевого пузыря, которые так-
же следует иметь в виду, с точки зрения их 
коррекции перед уретропластикой. С дру-
гой стороны, не следует избыточно пролон-
гировать цистостомию, то есть более трёх 
месяцев, если подготовка к хирургии прове-
дена. Цистостомию можно и не выполнять 
перед уретропластикой, если нет опасности 
острой задержки мочи, серьёзного остатка 
мочи, инфекции мочевых путей.

• Исключительно для короткой бульбар-
ной стриктуры длиной до 1 – 2 см могут 
быть предложены для начального лече-
ния бужирование уретры либо внутренняя 
оптическая уретротомия (ВОУТ). Долгосроч-
ные результаты их применения подобны. 
Альтернативой такому изначальному ле-
чению является непересекающая замести-
тельная уретропластика.

• Бужирование или ВОУТ являются вза-
имозаменяемыми методами начального 
лечения. Доказательства о полезности вве-
дения фармпрепаратов в СУ во время ВОУТ 
с целью снижения риска рецидива являют-
ся ограниченными.

• После бужирования или ВОУТ уре-
тральный катетер не рекомендуется ис-
пользовать > 3 суток.

• Пациентам в дальнейшем можно ре-
комендовать самокатетеризацию для под-
держания просвета уретры на протяжении 
более 4-х месяцев, что снижает риск реци-
дивов. 

• При рецидиве стриктуры после бу-
жирования или ВОУТ повторная такая же 
процедура несёт риск рецидива > 80%, при 
этом стриктура становится более длинной 
и жёсткой. Тем не менее, имеются пациен-
ты, которые не могут подвергнуться уретро-
пластике или не хотят её, то в таком случае 
повторение ВОУТ или самокатетеризация 
могут рассматриваться как паллиативное 
лечение. 

Мой комментарий: бужирование уретры 
следует рассматривать не как однократ-
ный акт, а как регулярную дилятацию с по-
степенно увеличивающимися размерами 
бужей и интервалами времени между се-
ансами дилятации. Сама процедура должна 
носить безболевой и бескровный характер 
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с использованием местных анестетиков. 
После ВОУТ необходимо регулярное 

бужирование, интервалы времени между 
которыми поначалу составляют 2 – 4 дня, 
а затем через 2 – 3 недели их можно увели-
чивать. Безопасный процесс бужирования 
обычно длится 1,5 – 2 – 3 месяца и затем 
продолжается самокатетеризация пару раз 
в неделю.

ВОУТ не есть изначально радикальное 
лечение, но она может быть применена 
в селективных случаях, изложенных выше. 
Поэтому пациент должен быть осведомлён 
о рисках рецидива [3].

• Первоначальное лечение меатосте-
ноза уретры может быть произведено пу-
тём дилятации или меатотомии. При lichen 
sclerosis меатотомия имеет расширенный 
характер с успешностью до 87%. Однако 
при рецидиве стеноза меатуса или ладье-
видной ямки хирурги должны предложить 
одноэтапную уретропластику, а при lichen 
sclerosis показано использование транс-
плантата слизистой оболочки полости рта.

Мой комментарий: область меатуса и ла-
дьевидной ямки для реконструкции стеноза 
являются сложной эстетической пластикой. 
Меатотомия искажает внешний вид органа, 
поэтому особенно важно мнение пациента 
относительно её выбора для хирургии. 

• Стриктуры пенильной уретры подле-
жат исключительно уретропластике с по-
мощью кожно-фасциальных лоскутов поло-
вого члена или трансплантатов слизистой 
ротовой полости с одинаковыми результа-
тами успеха. Выбор ВОУТ здесь нецелесоо-
бразен. 

• Длинные (≥ 2 см) бульбарные стрикту-
ры также подлежат уретропластике в каче-
стве начального лечения с частотой успеха 
> 80%. Пластика может носить аугмента-
ционный или заместительный характер. 
Многосегментарные длинные стриктуры 
реконструируют одно- или многоэтапно 
с использованием кожных лоскутов поло-
вого члена или трансплантатов слизистой 
рта только в авторитетных крупных центрах 
реконструктивной урологии.

• Эндоскопическое лечение таких случа-
ев может дать лишь временное облегчение 
обструкции.

• Больному можно предложить промеж-
ностную уретростомию в качестве альтер-

нативы уретропластике при высоких ри-
сках неудачи реконструкции уретры, отказе 
больного от многоэтапной пластики, се-
рьёзной коморбидности, высоких анестези-
ологических рисках, тяжёлом и обширном 
лихен склерозе.

• Слизистая ротовой полости должна 
быть первой линией выбора при уретро-
пластике, при этом слизистая щеки или 
языка эквивалентны в качестве пласти-
ческого материала. Слизистая щеки даёт 
большую площадь трансплантата, а сли-
зистая с нижней поверхности языка более 
тонкая и предпочтительна при процедурах 
на дистальной уретре и меатусе.

• Аллотрансплантаты, ксенотрансплан-
таты или синтетические материалы могут 
использоваться при заместительной уре-
тропластике только в рамках эксперимен-
тальных протоколов.

• Тубулярные трансплантаты и воло-
систая кожа не должны применяться для 
одноэтапной уретропластики.

Мой комментарий: кожно-фасциальные 
лоскуты до настоящего времени сохраня-
ют важное место в аугментационной уре-
тропластике. Кожа полового члена и про-
межности, лишённые волосяного покрова, 
являются отличным пластическим материа-
лом для восстановления уретры по технике 
Orandi или McAninch, сравнимым по своей 
эффективности со слизистой рта. И если 
последняя даёт наилучшие результаты при 
дорсальной уретропластике, то кожный ло-
скут — при вентральной. 

Длинные стриктуры пенильной уретры 
более легки для уретропластики и имеют 
большую эффективность излечения, чем 
длинные бульбарные стриктуры. Множе-
ственные стриктуры нуждаются в выборе 
решения о первичном восстановлении 
проксимальной или дистальной стрикту-
ры. Редко возможно одномоментное вос-
становление. Пануретральные стриктуры 
всегда лучше восстанавливать в 2 – 3 этапа. 
Перед выполнением последующего эта-
па всегда необходимо убедиться в полной 
эффективности предыдущего. При отсут-
ствии такового показана коррекция ослож-
нений предыдущего этапа. Перинеальная 
уретростмия в 20% случаев осложняется 
стенозом стомы [4, 5]. 

Успешная многоэтапная уретропластика 
и промежностная уретростомия дают срав-
нимое качество жизни при оценке функции 
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мочеиспускания. Естественно, их влияние 
на сексуальность пациента различается 
кардинально [6, 7].

• С целью диагностики дистракцион-
ных СУ следует применять ретроградную 
уретрографию, микционную цистоуретро-
графию, ретроградную и антеградную эн-
доскопию для оценки границ стриктуры 
(облитерации), то есть длины дефекта, сте-
пени смещения уретры и шейки мочевого 
пузыря по отношению к симфизу. КТ или 
МРТ малого таза также полезны для опреде-
ления анатомических характеристик по-
вреждённой уретры. 

• Эндоскопические процедуры не по-
казаны для отсроченного хирургического 
лечения травматической стриктуры, а толь-
ко уретропластики с целью формирования 
анастомоза через перинеальный доступ. 
При этом можно использовать с целью 
уменьшения натяжения мобилизацию 
бульбарной уретры и разделение ножек ка-
вернозных тел. Редко могут быть полезны 
трансабдоминальный или транслобковый 
доступы. Рекомендуется направлять паци-
ентов в специализированные урологиче-
ские центры.

Мой комментарий: реконструкцию уре-
тры при переломе костей таза следует пла-
нировать после стабилизации костных по-
вреждений. Поэтому сроки реконструкции 
уретры зависят от множества факторов 
пациента, оптимальное время не установ-
лено, но возможности уретральной опера-
ции находятся в диапазоне от 6 недель до 
4 лет. Обычно это происходит между тремя 

и шестью месяцами после травмы, когда 
разрешаются ортопедические проблемы 
пациента, позволяющие ему принять ли-
тотомическое положение для хирургии [8]. 

• Особенностью хирургии СУ из-за лихен 
склероза является отказ от использования 
кожи полового члена для реконструкции 
уретры, с этой целью предлагается при-
менять слизистую ротовой полости. При 
подозрении на лихен склероз кожи пре-
пуция показана её биопсия и лечение для 
профилактики меатостеноза и СУ.

Мой комментарий: уретропластики при 
лихен имеют меньшую эффективности чем 
при воспалительные и ятрогенных длин-
ных стриктурах ввиду более высокого риска 
осложнений хирургии.

• Пациенты со СУ подлежат наблюдению 
для выявления симптоматического реци-
дива после бужирования, ВОУТ и уретро-
пластики, используя для этого уретроци-
стоскопию, УЗИ уретры или ретроградную 
уретрографию.

Мой комментарий: наблюдение за боль-
ными после любого лечения должно вклю-
чать прежде всего самоконтроль больного 
за струёй мочи и урофлоуметрию. Стрикту-
ры рецидивируют, как правило в течение 
ближайших 2 – 3 месяцев после заверше-
ния лечения, но симптомными они могут 
стать и через 3 месяца, и через год, и через 
5 лет или никогда. Поэтому неинвазивный 
мониторинг обязателен как пациентам, так 
и урологам.
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«Поймай меня, если сможешь». ChatGPT сегодня: 
искусственный интеллект, способный написать для нас 
научную статью или это игра в имитацию? 
© Михаил И. Коган, Сергей Н. Иванов
Ростовский государственный медицинский университет [Ростов-на-Дону, Россия]

Аннотация
Перспективы применения искусственного интеллекта (ИИ) сегодня являются одной из наиболее обсуждаемых 
тем в медицине. Сама возможность в ближайшем будущем иметь под рукой всезнающего виртуального по-
мощника кажется невероятно заманчивой, поэтому представляется вполне естественным видеть многочис-
ленные отчёты о применении каждой вновь появляющейся передовой нейросетевой технологии в различных 
областях медицины и биотехнологий. Безусловно, наибольший общественный резонанс за последнее время 
вызывало появление ChatGPT, потому как лежащий в его основе новый алгоритм обработки естественного 
языка позволил вывести общение человека и машины на совершенно новый уровень. Конечно, несмотря на 
бессчётные преимущества использования ИИ, использование ChatGPT и других инструментов ИИ в медицине 
вызывает множество этических и юридических вопросов. Однако стоит вспомнить историю появления любой 
другой прорывной технологии, чтобы принять существующую полемику как неотъемлемую часть прогресса. 
Желание человека облегчить свой труд и переложить часть нагрузки на вычислительную машину всегда 
заставляет его делать шаг вперёд в развитии технологий, которые в итоге не позволяют человеку трудиться 
меньше, а заставляют его работать по-новому.

Ключевые слова: ChatGPT; искусственный интеллект; ИИ; урология
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"Catch Me If You Can". ChatGPT today: artificial intelligence able 
to write a scientific paper for us or is it a game of imitation?
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Abstract
The prospects for the use of artificial intelligence (AI) are one of the most discussed topics in medicine today. The 
very possibility of having an omniscient virtual assistant at hand soon seems incredibly tempting, so it seems quite 
normally to see numerous reports on the application of each newly emerging advanced neural network technology 
in various fields of medicine and biotechnology. Of course, the emergence of ChatGPT caused the greatest public 
outcry in recent times, because the new natural language processing algorithm underlying it has allowed human 
to bring communication between man and machine to a whole new level. Of course, despite the myriad benefits 
of using AI, the use of ChatGPT and other AI tools in medicine raises many ethical and legal questions. However, it 
is worth remembering the history of the emergence of any other breakthrough technology to accept the existing 
controversy as an integral part of progress. The desire of a person to make his work easier and shift part of the work 
onto a computer always makes him take a step forward in the development of technologies, which, in the end, do 
not allow a person to work less, but make him work in a new way.

Keywords: ChatGPT; artificial intelligence; AI; urology
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INTELLIGENCE ABLE TO WRITE A SCIENTIFIC PAPER FOR US 
OR IS IT A GAME OF IMITATION?EDITORIALS

Истоки разработки искусственного 
разума. Искусственный интеллект 
в медицине 

Концепция использования компьюте-
ров для имитации разумного поведения 
и критического мышления была впервые 
описана Аланом Тьюрингом в 1950 году 
[1]. В книге «Вычислительные машины 
и разум» он привёл тест, названный впо-
следствии в честь автора, позволяющий 
определить, способен ли компьютер к че-
ловеческому мышлению. Имена западных 
основоположников искусственного ин-
теллекта (ИИ) — А. Тьюринга, М. Мински, 
Д. Маккарти — широко известны. История 
развития машинного интеллекта в СССР, 
безусловно, не могла быть широко осве-
щена в мировой литературе, однако неко-
торые из ярких достижений наших соотече-
ственников — Д. Поспелова, В. Глушкова, 
А. Ершова, А. Кронрода, стоявших у истоков 
технологий искусственного разума, — не 
могли оставить равнодушными научное 
сообщество и авторитетные издания [2 – 5]. 
С тех пор, как была предпринята попыт-
ка научить компьютер играть в шахматы, 
главным полигоном для испытания интел-
лектуального превосходства программных 
алгоритмов стала шахматная доска. В этом 
направлении параллельно работали две ве-
дущие на тот момент команды разработчи-
ков — из США и СССР. Детищем первых стал 
разработанный в Массачусетском техноло-
гическом институте Д. Маккарти и его сту-
дентами алгоритм «A Chess Playing Program 
for the IBM 7090 Computer», а в СССР рабо-
тала группа А. Кронрода из национального 
исследовательского центра «Курчатовский 
институт», плодом работы которой стала 
программа, названная в честь богини шах-
мат — Каисса. Каисса первая в мире получи-
ла титул «чемпион мира по компьютерным 
шахматам» в 1974 году в Стокгольме [6].

Заря эры применения искусственного ин-
теллекта в медицине восходит к 1970-м го-
дам, но только в XXI веке технологии машин-
ного обучения набрали обороты. В начале 
ИИ использовался как вспомогательный 
инструмент в системах, призванных помочь 

врачу в диагностике заболеваний и фор-
мировании рекомендаций по лечению. 
С развитием вычислительной мощности 
и алгоритмов машинного обучения ИИ стал 
более сложным и сегодня способен анали-
зировать большие объёмы медицинских 
данных в короткие сроки и обучаться на их 
основе, совершенствуясь с каждым новым 
вычислением. На сегодняшний день при-
менение ИИ в диагностике заболеваний, 
при выборе тактики лечения в стандарт-
ных ситуациях не уступает человеку и даже 
в некоторых случаях превосходит его ввиду 
большей скорости и отсутствия «челове-
ческого» фактора, будь то влияние стресса 
или переутомления. Однако внедрение ИИ 
в медицину все ещё находится на ранней 
стадии, необходимы дополнительные ис-
следования для обеспечения его эффектив-
ности и безопасности [7].

Открытие 2022 года — ChatGPT. Чем 
появление очередного чат-бота с искус-
ственным интеллектом смогло привлечь 
внимание столь обширной аудитории?

Важнейшей составляющей человеческо-
го мышления, безусловно, является сфера 
социального общения и тесно связанная 
с ним сложная система естественного язы-
ка. Эта сфера живого интеллекта призна-
ется одной из самых сложных для искус-
ственного разума. Технологии обработки 
естественного языка (ОЕЯ) зародились в тех 
же 1950-х годах на стыке искусственного 
интеллекта и лингвистики. В итоге системы 
ОЕЯ должны извлекать смысл («семантику») 
из текста: отношения между текстовыми 
единицами — частями речи, такими как 
существительные, глаголы и прилагатель-
ные, — с чётким определением смыслового 
содержания высказывания вне зависимо-
сти от используемых лексических и грам-
матических форм, правильности и умест-
ности их применения [8]. Решение этой 
задачи стало возможным только в текущие 
годы, когда мы стали способны подбирать 
«обучающий» материал для нейросетево-
го обучения в масштабах, приближенных 
к тем, которые требуются живому человеку 
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для формирования естественного языка 
в процессе онтогенеза. 

ChatGPT (“OpenAI”, San Francisco, CA, USA) 
— чат-бот с искусственным интеллектом, 
выпущенный в ноябре 2022 года [9]. Его 
аудитория достигла 100 миллионов поль-
зователей всего за два месяца. Билл Гейтс 
считает, что ChatGPT изменит мир так же 
заметно, как это сделало появление пер-
сональных компьютеров и всемирной пау-
тины. По сути, при вводе запроса ChatGPT 
автоматически генерирует ответ, основан-
ный на тысячах интернет-источников, что 
позволяет говорить о нем как минимум, как 
о Google будущего. ChatGPT основан на по-
следних достижениях в области обработки 
естественного языка, которые позволили 
модели генерировать очень точные и со-
гласованные ответы на широкий спектр 
запросов. Одной из ключевых особенно-
стей, которая делает ChatGPT выдающим-
ся достижением современности, является 
его способность обрабатывать и понимать 
входные данные на естественном языке 
и генерировать ответы подобно тому, как 
это делает человек. Кроме того, ChatGPT 
использует передовые методы глубокого 
нейросетевого обучения, чтобы учиться 
на больших наборах данных и генериро-
вать высокоточные и релевантные ответы. 
Эти технологии сделали ChatGPT одной из 
самых передовых моделей ИИ для обработ-
ки естественного языка и открыли новые 
возможности для его применения в самых 
разных областях, включая медицину. Так, 
некоторые авторы считают, что ИИ облада-
ет потенциалом, чтобы произвести револю-
цию в здравоохранении за счёт повышения 
скорости и качества диагностики заболе-
ваний, выявления медицинских ошибок 
и снижения временных затрат на работу 
с литературой [10, 11]. Приведём лишь не-
сколько фактов: согласно отчётам, ChatGPT 
смог верно ответить примерно на 66% во-
просов при прохождении базового тести-
рования по реанимационным мероприя-
тиям и порядка 72% — при прохождении 
расширенного тестирования по сердечно-
сосудистой реанимации [12]. Кроме того, 
алгоритм оказался способен преодолеть 
проходной порог медицинского экзамена 
для получения лицензии на осуществление 
медицинской деятельности в США [13, 14]. 

Потенциальный диапазон областей при-
менения ChatGPT в медицине уже сегодня 

очень активно обсуждается. Однако, как 
и всегда, появление революционных тех-
нологий сопровождается определёнными 
опасениями в отношении перспектив их 
массового применения. Что же беспокоит 
научное сообщество? В авторитетном изда-
нии Lancet Digital Health в 2023 году вышла 
статья, в которой авторы призвали к актив-
ному обсуждению этической стороны во-
проса применения ещё пока недостаточно 
изученного инструмента ChatGPT. Так, авто-
ры подчёркивают, что уже сегодня ChatGPT 
используется некоторыми людьми для соз-
дания академического контента, в том чис-
ле университетских эссе и научных статей, 
в особенности удобным кажется то, что бот 
может сразу предоставить ссылки работ, на 
основе которых генерируется ответ. Здесь, 
по мнению создателей статьи, сразу воз-
никают этические соображения, связан-
ные с авторским правом и плагиатом. Эта 
проблема выглядит очень актуально сегод-
ня, поскольку в настоящее время трудно 
определить, создан ли текст с помощью ИИ. 
Авторы предлагают пересмотреть критерии 
авторства Международного комитета ре-
дакторов медицинских журналов в контек-
сте текстов, генерируемых при помощи ИИ.

Создатели ChatGPT заявляют, что в ито-
ге доступ к сервису будет монетизирован. 
Одним из возможных вариантов коммер-
циализации является платный доступ, кото-
рый может увеличить существующее нера-
венство в распространении знаний между 
странами с высоким и низким уровнем до-
хода. С одной стороны, текст, созданный ИИ, 
может способствовать распространению 
знаний, однако в то же время создавать кон-
тент, содержащий неточности, и тем самым 
вводить в заблуждение. Авторы призывают 
The Lancet Digital Health и The Lancet ини-
циировать коллективный обмен мнениями 
о последствиях распространения контента, 
созданного ИИ, в научных публикациях [15].

Наше мнение относительно опыта 
применения ChatGPT. Какие опасности 
поджидают исследователя?

Первое впечатление от использования 
ChatGPT в исследовательской работе: «Он 
понимает меня как живой собеседник, да 
ещё и к тому же способен активно поддер-
живать беседу на любые интересующие вас 
научные темы!». После продолжительного 
блиц-опроса и «зондирования почвы» ока-
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залось, что ИИ способен подстраиваться 
под интересы собеседника, представлять 
информацию в том виде, который вы за-
даёте самостоятельно, начиная от объёма 
и заканчивая стилем. Его «мнение» на боль-
шинство глобальных медицинских вопро-
сов в целом абсолютно соответствует обще-
мировой повестке, при этом он способен 
описывать вариативность и полярность 
мнений на дискутабельные темы. Та лёг-
кость, с которой алгоритм своими словами 
излагает факты и даёт в их отношении ком-
ментарии обескураживает, а порой кажется, 
что перед тобой готовая глава обсуждения 
из статьи авторитетного лидера мнений 
в обсуждаемой области. 

Конечно же, как исследователям, нам 
практически сразу захотелось обсуждать 
с искусственным интеллектом узкоспециа-
лизированные исследовательские вопро-
сы в урологии, узнать его мнение, понять, 
что об этой проблеме говорит мировая 
литература. Абсолютным удивлением ста-
ло то, что на вопросы, которые накануне 
в ходе продолжительного и всеобъемлю-
щего литературного поиска в PubMed, Web 
of Science, Cochrane Library, Embase и дру-
гих библиографических базах, были одно-
значно классифицированы нашей научной 
командой как полностью неосвещённые 
и неизученные, алгоритм давал подробные 
и грамотно изложенные комментарии, со-
держащие в себе как фундаментальные, так 
и клинические аспекты проблемы. Первым 
впечатлением стал восторг, сменившийся 
желанием выяснить причину ограничен-
ности тех баз данных, которыми мы поль-
зовались при общепринятом расширенном 
поиске и которые признаются мировым со-
обществом как наиболее полные. На прось-
бу представить библиографические данные 
алгоритм показал список из 10 наиболее 
крупных статей, данные которых ИИ исполь-
зовал при подготовке ответов. Ссылки для 
цитирования были представлены в одном 
из общепринятых форматов для представ-
ления NLM, а названия работ явным обра-
зом содержали ключевые слова из запроса 
по проблеме. Кроме того, некоторые из ав-
торов представленных ссылок были хорошо 
известны нашему исследовательскому кол-
лективу и являлись известными лидерами 
мнения в изучаемой области медицины. 
Этот факт ещё более поразил нас, так как не 
обнаружить столь заметные работы и столь 

тесно касающиеся проблематики нашего 
исследования в ходе проведённого накану-
не поиска казалось немыслимым. На прось-
бу пересказать резюме работ ChatGPT тоже 
не подкачал, изложенные им абстракты не 
содержали каких-либо смысловых или дру-
гих ошибок и явно свидетельствовали об 
основательно проведённых исследовани-
ях с интереснейшими результатами. Пред-
ставленные ссылки, конечно, содержали 
и идентификатор DOI, однако нами было 
обнаружено, что у большинства работ иден-
тификатор был недействителен, у других 
же работ по указанному идентификатору 
обнаруживались абсолютно другие статьи. 
Мы также проверили наличие этих статей 
в печатных изданиях, на тех страницах, 
которые были указаны в ссылках — вновь 
мимо. Поиск по авторам продемонстри-
ровал, что зачастую сфера исследователь-
ских интересов процитированных авторов 
в действительности либо совпадала, либо 
касалась изучаемой области. В некоторых 
случаях в библиографии авторов обнаружи-
вались статьи с созвучными заголовками, 
в которых, однако, рассматривались во-
просы значительно более общего профиля 
и вне связи с оцениваемыми клиническими 
условиями, при этом ИИ настойчиво старал-
ся убедить нас в обратном. 

В ходе дальнейшего анализа работы 
ChatGPT выяснилось, что большая часть 
предлагаемых сервисом ссылок является 
искусно созданным «фейком». По сути, ге-
нерируемый материал представляет собой 
информацию из научных статей тех авто-
ров, которые публикуют работы в интересу-
ющих вас или смежных областях, при этом 
машина «дополняет» материал так, будто 
исследование подразумевало оценку также 
и интересующих вас исходов / результа-
тов / показателей. Интеллект описывает 
эти вымышленные результаты в авторской 
стилистике исходных статей, из которых 
ChatGPT компилирует контент. Названия 
работ чаще всего также представляют со-
бой компиляцию заголовков существую-
щих исследований с ключевыми запросами 
из ваших запросов.

Выводы:
1. Алгоритм оригинально и эффектно 

решает главную задачу искусственного ин-
теллекта: он блестяще понимает, что вас 
интересует и что вы от него хотите.

2. ИИ понимает, где искать материал 
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по вашим запросам, и достаточно чётко 
интерпретирует содержание подобранных 
данных. 

3. Алгоритм также решает одну из са-
мых первых задач искусственного интел-
лекта, сформулированных Тьюрингом: вы 
не сможете отличить его суждения от чело-
веческих, и это, по-видимому, одна из его 
ключевых сильных сторон. При этом ИИ 
бросает все силы, чтобы ответить на ваш 
вопрос и сделать это как можно более «по-
человечески», но способен пойти на любую 
хитрость, обман.

4. Это безоговорочный успех в сфере 
технологий обработки естественного языка 
и точно лучшее из человеческих творений 
в этой области. Однако за этим успехом 
таится главная опасность — достоверность 
данных, которые вам даст ИИ, способен 
оценить только специалист высокого уров-
ня, готовый повторить путь поисковых за-
просов ИИ и проверить, не схитрил ли ал-
горитм в попытке угодить вам. 

Обсуждение
В литературе упоминается, что ChatGPT 

уже писал эссе, научные статьи и компью-
терный код, обобщал научную литературу 
и проводил статистический анализ [15, 16]. 
Абсолютно ясно, что это невероятно мощ-
ный, перспективный и многофункциональ-
ный инструмент. Способность общаться 
с языковой моделью на основе ИИ, которая 
может понимать и генерировать ответы на 
естественном языке, открывает недоступные 
раннее возможности для изучения сложных 
медицинских вопросов и получения инфор-
мации, которую было бы очень трудно по-
лучить с помощью традиционных методов 
исследования. Неоспоримо, что ChatGPT 
имеет возможность доступа к обширной 
базе знаний, которая была получена алго-
ритмом путём скрупулёзного нейронного 
обучения на огромном массиве текстовых 
данных из самых разных источников. Это 
означает, что ChatGPT потенциально мо-
жет предоставлять информацию по широ-
кому спектру медицинских тем, начиная от 
молекулярных механизмов болезней и за-
канчивая клиническими вмешательствами 
и вопросами общественного здравоохране-
ния. Однако наши опасения в отношении 
активного использования технологии в том 
виде, в котором она существует сейчас, на-
ходят подтверждения в суждениях других 

коллективов. Согласно мнению некоторых 
авторов, способность ChatGPT писать текст 
высокого качества может вводить в заблуж-
дение рецензентов и читателей, что в итоге 
может приводить к опасности распростране-
ния дезинформации. A. Blanco-Gonzalez et al. 
в ходе оценки способности ChatGPT помо-
гать авторам в написании обзорных статей 
пришли к выводу, что «…ChatGPT не может 
быть инструментом для самостоятельного 
написания достоверных научных текстов 
без заметного вмешательства человека. Ему 
не хватает знаний и опыта, необходимых 
для точной и адекватной передачи слож-
ных научных концепций и информации» 
[17]. Самое опасное заключается в том, что 
ChatGPT, как было явно подтверждено нами 
и упоминается другими авторами, имеет 
тревожную тенденцию генерировать под-
дельные ссылки, и делать это поразительно 
убедительно! [15]. В неявном виде создатели 
ChatGPT заявили о том, что факт предостав-
ления чат-ботом неправильных, но абсо-
лютно правдоподобно выглядящих ссылок, 
является на сегодняшний день проблемой, 
не имеющей решения [9].

Заключение
ChatGPT имеет огромное поле примене-

ния для повышения скорости и эффективно-
сти медицинских исследований. Кроме того, 
потенциально, искусственный интеллект мо-
жет внести неоценимый вклад в понимание 
сложных проблем здравоохранения, кото-
рые на сегодняшний день не имеют реше-
ния, но могут стать понятней в ходе анализа 
огромных массивов big data. Как и в случае 
с любой новой технологией, ChatGPT требует 
осторожного и вдумчивого применения. Ал-
горитм не всегда может предоставлять точ-
ную или полную информацию, кроме того, 
сгенерированные с его помощью ответы 
могут содержать данные с высоким уровнем 
предвзятости и других ограничений, на ко-
торых он обучался. Нами подтверждена кри-
тическая уязвимость системы — тенденция 
к недобросовестному дополнению данных 
несуществующими фактами и готовность 
системы отстаивать свою правоту даже в слу-
чае генерирования явных «фейков». Сегодня 
использование ChatGPT в академической 
среде может быть рекомендовано только 
в целях ознакомления с технологией и экс-
периментального применения её возмож-
ностей в различных условиях.
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Оценка параметров эякулята после микрохирургической 
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Аннотация 
Введение. Варикоцеле является одной из часто выявляемых и корригируемых причин мужской субфертиль-
ности. Однако коррекция варикоцеле приводит к улучшению качества спермы только у 60 – 70% субфертиль-
ных мужчин. При этом не до конца ясно, какие параметры спермограммы улучшаются в большей степени 
и какова доля пациентов с улучшением параметров до нормозооспермии.
Цель исследования. Оценить параметры эякулята после микрохирургической варикоцелэктомии в соот-
ветствии со стандартами ВОЗ от 2021 года.
Материалы и методы. В данном проспективном исследовании был проведён анализ качественных из-
менений спермы у бесплодных мужчин после варикоцелэктомии. У всех пациентов имелось клиническое 
варикоцеле, по поводу которого была выполнена микрохирургическая варикоцелэктомия. Исследование 
включило в себя 100 субфертильных мужчин с варикоцеле и патологическими параметрами спермы. 
Результаты. В послеоперационном периоде (через 6 мес.) основные показатели спермограммы значимо 
улучшились. Так доля пациентов с астенозооспермией уменьшилась на 22% (р < 0,05), доля пациентов с олигоа-
стенозооспермией — на 14% (р < 0,05). Доля больных с нормоспермией составила 35% (р < 0,001). У пациентов 
с олигоастенозооспермией значимое улучшение спермы (до нормоспермии) наблюдалось в 19% случаев. 
Заключение. Коррекция варикоцеле приводит к улучшению качества эякулята у субфертильных мужчин 
с пальпируемым варикоцеле и патозооспермией, при этом наиболее значимо улучшается подвижность 
сперматозоидов. Однако только у трети пациентов качество спермы улучшается до нормальных показателей. 
Также данная процедура демонстрирует высокую эффективность у пациентов с олигоастенозооспермией.

Ключевые слова: бесплодие; варикоцеле; варикоцелэктомия; спермограмма; астенозооспермия; 
олигоастенозооспермия
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Abstract
Introduction. Varicocele is one of the frequently identified and corrected causes of male subfertility. However, 
varicocele correction results in improved sperm quality only in 60 – 70% of subfertile men. At the same time, it is not 
completely clear which semen parameters improve to a greater extent, and what is the proportion of patients with 
an improvement in parameters to normozoospermia.
Objectives. To assess qualitative changes in semen after microsurgical varicocelectomy according to WHO 2021 
Laboratory manual of semen analysis.
Materials & methods. This study analysed qualitative changes in sperm in infertile men after varicocelectomy. All 
patients had a clinical varicocele, for which microsurgical varicocelectomy was performed. The study included 100 
subfertile men with varicocele and abnormal sperm parameters.
Results. In the postoperative period (after 6 months), the main semen parameters increased significantly. Also, the 
proportion of patients with isolated asthenozoospermia decreased by 22% (p < 0.05), the proportion of patients with 
oligoasthenozoospermia decreased by 14% (p < 0.05). The proportion of patients with normospermia was 35% (p < 
0.0001). In patients with oligoasthenozoospermia significant improvement in sperm to normospermia was observed 
in 19% of cases.
Conclusions. Varicocele repair leads to an improvement in the quality of the ejaculate in subfertile men with palpable 
varicocele and pathozoospermia, with the most significant improvement in sperm motility. However, only in a third 
of patients  semen quality improved to to normal levels. Additionally, varicocelectomy demonstrated high efficacy 
in patients with oligoasthenozoospermia.

Keywords: semen; semen analysis; infertility; varicocele; varicocelectomy; asthenozoospermia; 
oligoasthenozoospermia
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Введение
Варикоцеле по праву считается наибо-

лее часто выявляемой и корригируемой 
причиной первичной и вторичной мужской 
субфертильности. По данным литературы, 
у 35 – 40% мужчин, страдающих беспло-
дием, выявляется варикоцеле [1, 2]. Хотя 
точные механизмы влияния варикоцеле на 
фертильность мужчины до сих пор широко 
обсуждаются результаты исследований по-
казывают, что варикоцеле отрицательно 
влияет на сперматогенез [3]. 

В большинстве исследований выявлено, 
что оперативное лечение варикоцеле при-
водит к улучшению параметров эякулята [4, 
5], однако не все авторы это подтверждают 
[6]. Некоторыми авторами при рандоми-
зированных клинических исследованиях 
выявлена низкая эффективность варикоце-
лэктомии при субклиническом варикоцеле 
и нормоспермии [7, 8]. 

Новые данные позволяют предполо-
жить, что влияние варикоцелэктомии не 

ограничивается только изменениями в тра-
диционных параметрах эякулята, но ещё 
включают в себя увеличение частоты спон-
танных беременностей и беременностей 
после применения вспомогательных ре-
продуктивных технологий [9, 10]. American 
Urological Association (AUA) / Американская 
урологическая ассоциация (АУА) и American 
Society for Reproductive Medicine (ASRM) / 
Американское общество репродуктивной 
медицины (АОРМ) рекомендуют хирурги-
ческую коррекцию варикоцеле у мужчин 
с клиническим варикоцеле и патозооспер-
мией [3]. 

H. Ding et al. (2012) и E. Persad et al. (2021) 
в выполненных мета-анализах указали, что 
микрохирургическое лигирование вен се-
менного канатика является наиболее при-
емлемым оперативным пособием для ле-
чения клинического варикоцеле у мужчин 
с бесплодием в сравнении с традицион-
ными открытыми (без применения микро-
скопического оборудования) и лапароско-
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пическими методами, эндоваскулярной 
окклюзией вен [11, 12]. Однако коррекция 
варикоцеле приводит к улучшению каче-
ства спермы только у 60 – 70% субфертиль-
ных мужчин. При этом не до конца ясно, 
какие параметры спермограммы улучша-
ются в большей степени и какова доля 
пациентов с улучшением параметров до 
нормозооспермии.

Цель исследования. Оценить параметры 
эякулята после микрохирургической вари-
коцелэктомии в соответствии со стандарта-
ми ВОЗ от 2021 года. 

Материалы и методы
В проведённое проспективное иссле-

дование включены данные 100 мужчин 
в возрасте от 21 до 55 лет, страдающих бес-
плодием и клиническим варикоцеле. Всем 
пациентам было выполнено микрохирур-
гическое паховое и подпаховое лигирова-
ние вен семенного канатика с сохранением 
артерий и лимфатических протоков под 
спинномозговой или внутривенной анесте-
зией в Республиканском специализирован-
ном научно-практическом медицинском 
центре урологии (г. Ташкент, Узбекистан) 
в период с января 2019 года по декабрь 
2021 года. Исследование одобрено Локаль-
ным независимым этическим комитетом 
Республиканского специализированного 
научно-практического медицинского цен-
тра урологии (Протокол № 5 от 2 апреля 
2018 года).

До и после варикоцелэктомии (через 
6 месяцев) пациенты сдавали эякулят для 
исследования. Оценивались основные 
параметры эякулята (объём эякулята, 
концентрация сперматозоидов, процент 
прогрессивно-подвижных форм и общая 
подвижность) и качественные характери-
стики эякулята (нормоспермия, олигозоо-
спермия, астенозооспермия, сочетанная 
олигоастенозооспермия) в соответствии 
со стандартами ВОЗ от 2021 года (в соот-
ветствии с референсными показателями 
95% процентиля) [13].

Наличие варикоцеле определяли паль-
паторным методом, а также при помощи 
доплерографического исследования сосу-
дов органов мошонки на основании класси-
фикации ВОЗ от 2000 года (субклиническое 
варикоцеле, клиническое варикоцеле — I, 
II, III степени) [14].

Пациенты с азооспермией и нормоспер-

мией, не состоящие в бесплодном браке, 
с субклиническим варикоцеле и при нали-
чии других причин мужской субфертиль-
ности были исключены из исследования. 

Статистический анализ. Статистический 
анализ данных проводили с применени-
ем пакетов для структурирования данных 
— «Microsoft Office Excel 2019» («Microsoft 
Corp.», Redmond, WA, USA) и статистическо-
го анализа «IBM SPSS© Statistics ver. 21.0» 
(«SPSS: An IBM Company», IBM SPSS Corp., 
Armonk, NY, USA). Значения показателей по 
группам представляли в виде выборочного 
среднего значения и стандартного откло-
нения (M ± SD). После проверки распре-
деления значений на нормальность с по-
мощью критерия Колмогорова-Смирнова 
оценивали значимость связи посредством 
критерия Student (t), при р < 0,05 разницу 
считали статистически значимой.

Результаты
Основные клинико-анамнестические ха-

рактеристики пациентов приведены в та-
блице 1. 

Таблица 1. Клинико-анамнестическая харак-
теристика больных
Table 1. Clinical and anamnestic characteristic 
of patients

Параметры*
Parameters*

Значения
Values

Возраст, лет | Age, years 31,2 ± 5,0
ИМТ, кг/м2 | BMI, kg/m2 26,1 ± 2,3
Длительность бесплодия, мес.
Infertility duration, months 41,9 ± 30,7

Левостороннее варикоцеле
Left-sided varicocele 65 (65)

Правостороннее варикоцеле
Right-sided varicocele 3 (3)

Двустороннее варикоцеле
Bilateral varicocele 32 (32)

Объём яичек, мл
Testicular volume, ml

Левое | Left 17,8 ± 3,0
Правое | Right 17,9 ± 3,7

Примечания. 1) * Количественные показатели представлены 
в виде среднего значения и стандартного отклонения — M ± SD; 
качественные — в абсолютных числах и процентном выражении 
от общего количества — n (%). 2) ИМТ — индекс массы тела
Notes. 1) * Quantitative indicators are presented as mean and standard 
deviation — M ± SD; qualitative indicators are presented in absolute 
numbers and percentages — n (%). 2) BMI — body mass index
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Основные показатели спермограммы 
в послеоперационном периоде значимо 
улучшились. При этом какое-либо улучше-
ние наблюдалось у 65% пациентов, тогда 
как у 25% пациентов показатели спермы 
ухудшились. Динамика основных показате-
лей спермограммы приведена в таблице 2.

По качественным характеристикам спер-
мограммы в послеоперационном периоде 
также отмечены значимые изменения (табл. 
3). Доли пациентов с астенозооспермией 
и олигоастенозооспермией после коррек-
ции варикоцеле значимо уменьшились. У 35 
(35%) пациентов качество спермы улучши-
лось до уровня нормозооспермии. При этом 
нормозооспермия после варикоцелэктомии 
чаще наблюдалась у пациентов с исходной 
астенозооспермией (30 из 35; 86%), тогда как 
только 4 пациента с олигоастенозооспер-
мией (11% из группы нормозооспермии, 
19% из группы пациентов с исходной оли-

гоастенозооспермией) и 1 пациент с олиго-
зооспермией после коррекции варикоцеле 
имели нормозооспермию. 

В группе пациентов с олигоастенозоо-
спермией у 1 из 5 мужчин параметры эя-
кулята улучшились до нормозооспермии, 
у трети — до астенозооспермии. В целом 
какие-либо улучшения наблюдались у 62% 
пациентов с олигоастенозооспермией.

Обсуждение 
Взаимосвязь между варикоцеле и по-

казателями спермограммы может быть раз-
личной. Развивающееся при варикоцеле 
нарушение микроциркуляции приводит 
к повышению в клетках яичка активных 
форм кислорода и оксидативному стрессу, 
а именно оксидативный стресс в настоящее 
время считается ключевым патофизиоло-
гическим механизмом патоспермии при 
варикоцеле [15]. 

F.A. Akilov, S.T. Mukhtarov, A.B. Shomarufov
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Таблица 2. Показатели спермограммы до и после варикоцелэктомии
Table 2. Semen parameters before and after varicocelectomy

Параметры*
Parameters*

До лечения
Before

После лечения
After p

Объём эякулята, мл
Semen volume, ml 3,4 ± 1,1 3,3 ± 1,2 > 0,05

Концентрация сперматозоидов, млн/мл
Sperm concentration, mln/ml 63,8 ± 15,4 89,0 ± 17,3 < 0,05

Доля сперматозоидов с прогр. движением, %
Progressive motility, % 13,2 ± 4,4 24,4 ± 6,3 < 0,001

Общая подвижность сперматозоидов, % 
Total motility, % 34,3 ± 6,3 47,9 ± 7,9 < 0,01

Общее число подвижных сперматозоидов, млн
Total motile sperm count, mln 88,6 ± 21,3 156,0 ± 26,1 < 0,01

Примечание. * Показатели представлены в виде среднего значения и стандартного отклонения (M ± SD)
Note. * Parameters are presented as mean and standard deviation (M ± SD)

Таблица 3. Качественные изменения показателей спермограммы после варикоцелэктомии
Table 3. Qualitative changes of semen parameters after varicocelectomy

Параметры*
Parameters*

До лечения
Before

После лечения
After p

Нормоспермия, n (%)
Normozoospermia, n (%) – 35 (35) < 0,001

Астенозооспермия, n (%)
Asthenozoospermia, n (%) 76 (76) 54 (54) < 0,01

Олигоастенозооспермия, n (%)
Oligoastenozoospermia, n (%) 21 (21) 7 (7) < 0,05

Олигозооспермия, n (%)
Oligozoospermia, n (%) 2 (2) 4 (4) > 0,05

Примечание. * Показатели представлены в абсолютных числах и процентном выражении от общего количества — n (%)
Note. * Indicators are presented in absolute numbers and percentages— n (%)
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Хотя до сих пор точная взаимосвязь 
между улучшением показателей спермо-
граммы и оперативным лечением вари-
коцеле не установлена, мета-анализы не-
давних рандомизированных клинических 
исследованиях демонстрируют значитель-
ное улучшение параметров эякулята после 
варикоцелэктомии [10, 16], что соответству-
ет результатам нашего исследования.

По данным многих авторов, варикоце-
лэктомия улучшает в первую очередь под-
вижность сперматозоидов [17 – 18]. Наше 
исследование подтверждает данный по-
стулат. Однако необходимо отметить, что 
мы также наблюдали значимое повышение 
концентрации сперматозоидов.

По данным В.А. Божедомова и со-
авт. (2021), A.B. Shomarufov et al. (2021), K. 
Almekaty et al. (2019), микрохирургическая 
варикоцелэктомия улучшает качество эя-
кулята вплоть до нормозооспермии у 41% 
прооперированных пациентов, в целом 
улучшение наблюдается у 65% и 70% па-
циентов [19 – 21]. В нашем исследовании 
данные показатели составили 35% и 65% 
соответственно, что соответствует данным 
вышеуказанных авторов.

Проведённое исследование также пока-
зало высокую эффективность варикоцелэк-
томии у мужчин с олигоастенозооспермией 
— улучшение параметров эякулята наблю-

далось в 62% случаев. По данным N. Enatsu 
et al. (2014), эффективность варикоцелэкто-
мии у пациентов с тяжёлой олигозооспер-
мией составила всего 41%, что несколько 
ниже в сравнении с нашими данными [22]. 
Вероятно, это связано с исходно более низ-
кими показателями спермограммы в отли-
чие от нашей выборки. 

Ограничения исследования. В иссле-
довании имеются некоторые недостатки 
в виде отсутствия полноценных данных по 
результатам коррекции варикоцеле, то есть 
наступлению естественной беременности 
и небольшого количества привлеченных 
пациентов. Однако, несмотря на вышеука-
занные недостатки, результаты являются 
статистически значимыми и обоснованны-
ми, и, в связи с этим могут быть применены 
к общей выборке пациентов с варикоцеле.

Заключение
Коррекция варикоцеле приводит к улуч-

шению качества эякулята у субфертильных 
мужчин с пальпируемым варикоцеле и па-
тозооспермией, при этом наиболее зна-
чимо улучшается подвижность спермато-
зоидов. Однако только у трети пациентов 
качество спермы улучшается до нормаль-
ных показателей. Также варикоцелэктомия 
демонстрирует высокую эффективность 
у мужчин с олигоастенозооспермией.
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Сравнительная оценка использования тренажёров для 
отработки навыков пункции полостной системы почки 
под рентгенологическим контролем
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Аннотация
Введение. Навык пункции полостной системы почки является базовым для урологов, так как применяется 
для различных оперативных вмешательств и диагностических манипуляций. Для обучения существуют мно-
жество моделей, начиная от лабораторных животных, заканчивая тренажёрами виртуальной реальности. 
Цель исследования. Оценить отечественную небиологическую модель тренажёра для пункции чашечно-
лоханочной системы УроАТОМ («Альфа-Ритм», Россия), а также сравнить его с тренажёром виртуальной 
реальности PERC MentorTM (“Simbionix”, Beit Golan, Israel).
Материалы и методы. Проведён анализ результатов обучения навыку пункции под рентгеноскопическим 
контролем среди 50 врачей. Доктора по опыту были разделены на две равные группы: группа 1 — начинаю-
щие, группа 2 — опытные. На первом этапе оба тренажёра были оценены докторами при помощи опросни-
ков Likert. На втором этапе оценивались показатели пункции в группе 1 до и после практики на тренажёре. 
Результаты. При сравнении показателей обоих тренажёров было отмечено, что тренажёр УроАТОМ оценили 
как более удобный в использовании (p = 0,0001) и более дешёвый (p < 0,0001). Анализ показателей пункции 
чашечно-лоханочной системы «начинающими» специалистами до и после тренировки на тренажёре УроА-
ТОМ выявил статистически значимое их улучшение. Показатель времени пункции улучшился на 79 секунд. 
Показатель длительности рентгеноскопии уменьшился на 40,9 секунд. Количество попыток пункции умень-
шилось на 1,4 раза. Количество затраченного контраста уменьшилось на 5,4 мл. 
Заключение. Отечественный тренажёр УроАТОМ является эффективным для обучения молодых специалистов 
навыку пункции полостной системы почки под рентгеноскопическим контролем.

Ключевые слова: почки; симулятор; чрескожный доступ; обучение; пункция; рентгеноскопия 
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Abstract
Introduction. The skill of puncture of the kidney pelvicalyceal system is one of the basic urological skills, as it is 
used for various surgical interventions. There are different training models, from laboratory animals to virtual reality 
simulators. 
Objective. To evaluate a non-biological model of the pelvicalyceal system puncture simulator UroATOM (“Alfa-Rhythm”, 
Russian Federation) and to compare it with a virtual reality simulator PERC MentorTM (“Simbionix”, Beit Golan, Israel).
Materials & methods. The results of fluoroscopic guided puncture training were analyzed among 50 physicians. 
The specialists were divided into two equal groups by experience: group 1 — beginners, group 2 — experienced 
urologists. In phase 1, both simulators were evaluated by the physicians using Likert questionnaires. In phase 2, the 
puncture results in beginners were evaluated before and after the UroATOM simulator practise.
Results. Comparing the indices of both simulators showed that UroATOM was rated as more convenient to use 
(p = 0.0001) and cheaper (p < 0.0001). The analysis of the puncture performance by "beginners" before and after 
UroATOM training revealed a statistically significant improvement in the performance. The puncture time index 
improved by 79 seconds. The index of fluoroscopy duration decreased by 40.9 seconds. The number of puncture 
attempts decreased by 1.4 times. The amount of contrast decreased by 5.4 ml. 
Conclusions. The UroATOM simulator is effective for training young specialists in fluoroscopy-guided renal cavity 
puncture.

Keywords: kidneys; simulator; percutaneous access; training; puncture; fluoroscopy
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Введение
Пункция чашечно-лоханочной системы 

(ЧЛС) почки является одним из основных 
навыков эндоуролога, применяющихся как 
для установки нефростомического дрена-
жа, так и для формирования чрескожно-
го доступа при проведении перкутанной 
нефролитотрипсии (ПНЛ) [1]. Необходимо 
отметить, что формирование доступа при 
ПНЛ является наиболее сложным этапом. 
В первую очередь сложность заключается 
в непосредственной близости расположе-
ния органов к почке, повреждение которых 

влечёт за собой ряд серьёзных, а порой 
и жизнеугрожающих осложнений [2, 3]. Во 
вторую очередь пункция ЧЛС требует опре-
делённой степени прецизионности, так как 
оптимально выполняется через сосочек 
чашечки. В анатомических работах F.J.B. 
Sampaio et al. (2020) была продемонстри-
рована более низкая сосудистая плотность 
именно на уровне сосочков чашечек [4]. 
Так, пункция через сосочек минимизиру-
ет вероятность развития геморрагических 
осложнений [5]. Не менее важным аспектом 
является угол пункции в ЧЛС почки, что 
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потенциально может влиять на эффектив-
ность и полноту удаления камня [6]. 

Большинство урологов хорошо знако-
мо с принципом работы ультразвуковых 
аппаратов и свободно выполняет пункцию 
под ультразвуковым контролем, а наличие 
насадки для датчика с направляющей для 
пункционной иглы с предустановленным 
углом значительно облегчает освоение на-
выка пункции по УЗ-контролем. С пункцией 
под рентгеноскопическим контролем си-
туация обстоит несколько иначе. Преобра-
зование зрительно-пространственной ин-
формации, полученной с монитора С-дуги, 
в психомоторную способность выполнения 
точной пункции не всегда является простой 
задачей [7]. Освоение навыков пункции под 
рентгенконтролем, как правило, проходит 
с использованием различных симуляторов-
тренажёров. 

Мы провели среди урологов опрос о том, 
какие именно причины могут мешать обу-
чению пункции полостной системы почки 
под рентгенконтролем. В опросе приняли 
участие 234 специалиста. Наиболее частым 
вариантом ответа респондентов (60,7%) яв-
лялось отсутствие тренажёров для обуче-
ния (рис. 1).

В связи с этим мы провели сравнитель-
ный анализ освоения навыка пункции под 
рентгеноскопическим контролем при по-
мощи двух основных небиологических 
моделей-тренажёров доступных в РФ: PERC 
MentorTM (“Simbionix”, Beit Golan, Israel) 
и УроАТОМ («Альфа-Ритм», Российская 
Федерация)*.*УроАТОМ — Официальный дис-
трибьютор на территории РФ компания 
ГЭОТАР

Цель исследования. Оценка отечествен-
ной небиологической модели тренажёра 
для пункции чашечно-лоханочной систе-
мы УроАТОМ, а также сравнение его с тре-
нажёром виртуальной реальности PERC 
MentorTM.

Материалы и методы 
С июля 2022 года по октябрь 2022 года 

был проведён анализ результатов обучения 
навыку пункции под рентген контролем сре-
ди 50 респондентов (ординаторы и практику-
ющие врачи). Участники исследования были 
разделены на две группы по 25 человек соот-
ветственно предшествующему опыту: группа 
1 — «начинающие», группа 2 — «опытные». 
Начинающие — без опыта выполнения пунк-
ции полостной системы почки. Опытные 

Рисунок 1. Результаты опроса
Figure 1. Test answers
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— доктора, имеющие опыт более 60 про-
ведённых операций. Обеим группам было 
предложено пройти практику на представ-
ленных тренажёрах и оценить их. 

На первом этапе исследования прово-
дили оценку тренажёров специалистами 
из обеих групп по следующим параметрам:

1. Реалистичность полостной системы 
почки.

2. Визуализация полостной системы при 
рентгеноскопии.

3. Тактильная обратная связь при пункции.
4. Удобство использования тренажёра.
5. Полезность тренажёра (возможность 

использования для отработки навыков).
6. Стоимость тренажёра.
Вышеуказанные показатели оценива-

ли при помощи опросника по типу шкалы 
Likert (табл. 1).

На следующим этапе исследования про-
водили оценку показателей пункции на тре-
нажёрах среди «начинающих» специали-
стов. Показатели оценивали дважды — до 
и после практики на тренажёрах.

Обучение проходило в условиях трёх 
центров:

1. Учебный центр врачебной практики 
«Praxi Medica» Первого МГМУ им. И. М. Се-
ченова (Сеченовский Университет).

2. Рентгеноперационная Клиники вы-
соких медицинских технологий им. Н. И. 
Пирогова.

3 Первый Санкт-Петербургский государ-
ственный медицинский университет им. 
академика И. П. Павлова.

Для визуализации ЧЛС ретроградно 
в полостную систему тренажёра вводи-
лось рентгеноконтрастное вещество. При 
рентгеноскопии были визуализированы 
чашечки и лоханка полостной системы тре-
нажёра. Пункция выполнялась троакарной 
иглой 18G. Показателем успешной пункции 
являлось поступление жидкости из иглы.

Оценивали следующие показатели пунк-
ции:

1. Общее время пункции (от момента 
первого вкола и до появления жидкости из 
пункционной иглы), сек.

2. Время использования рентгеноско-
пии, сек.

3. Количество попыток пункции, раз.
4. Объём затраченного контраста для 

ретроградного контрастирования, мл.
Исследуемые тренажёры. УроАТОМ. 

Отечественный небиологический трена-
жёр на основе силиконовой композиции 
для отработки навыков проведения перку-
танной нефролитотрипсии под реальным 
рентгенологическим контролем. Материал 
тренажёра подобран таким образом, чтобы 
соответствовать человеческим тканям. Это 
было достигнуто путём подбора состава по-
лимерной композиции. Тренажёр снаружи 
повторяет строение поясничного отдела 
тела человека. Внутреннее строение ими-
тирует полостную систему почки и мочеточ-
ник. В имитацию полостной системы почки 
ретроградно вводится контрастное веще-
ство. При рентгеноскопии визуализируются 
чашечки, лоханка и мочеточник тренажёра. 
Пункция полостной системы проводится 
под рентгенологическим контролем с помо-
щью иглы 18G. Показателем успешной пунк-
ции является появление жидкости из иглы. 
Также при рентгеноскопии хорошо визуали-
зируются шейки, своды чашечек и различ-
ные повреждения чашечно-лоханочной си-
стемы при неудачной пункции. Симулятор 
изготовлен из материала, который хорошо 
обеспечивает тактильную обратную связь 

Таблица 1. Шкала вариантов ответов 
Table 1. Response scale

1 2 3 4 5
Отличная
Excellent

Хорошая 
Good

Удовлетворительная
Moderate

Плохая
Poor

Очень плохая
Very poor
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Рисунок 2. Тренажёр УроАТОМ
Figure 2. UroATOM simulator
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— чувство «провала» при попадании иглы 
в полостную систему. 

На данном тренажёре можно выполнить 
не менее 100 пункций. Материал обладает 
способностью к заращиванию пункцион-
ных ходов («треков»), которая обеспечивает 
многократное использование тренажёра. 
Материал и конструкция позволяют исполь-
зовать его в том числе и для выполнения 
нефроскопии. Ориентировочная стоимость 
тренажёра на момент публикации состав-
ляет 300 тысяч рублей (рис. 2).

PERC MentorTM. Представляет собой тре-
нажёр виртуальной реальности с частич-
ным погружением, разработанный специ-
ально для обучения чрескожной пункции 
почек под рентгенконтролем. Он включает 
в себя тактильную обратную связь, смеще-
ние органов при дыхании, рентгеноскопию 
в реальном времени с использованием 
виртуальной С-дуги и имитацию ангиогра-
фических инструментов. Металлическая 
игла с пространственным датчиком ис-
пользуется для обеспечения чрескожного 
доступа к почке с цифровой проекцией, 
в которую контрастное вещество может 
быть доставлено по требованию через 
мочеточниковый катетер с рентгеноско-
пической визуализацией, управляемой 
педалью. Обратная связь в режиме реаль-
ного времени, подтверждающая успешную 
пункцию, доступна посредством аспирации 

жидкости из иглы. Размещение проводника 
в специальном порту имитирует прохожде-
ние проводника в собирательную систему 
через иглу для доступа. Обучающая про-
грамма включает в себя множество зада-
ний и сценариев, сложность которых воз-
растает по шкале от 1 до 10. Все ключевые 
показатели, включая общее время опера-
ции, количество пункций, время рентге-
носкопии, перфорации полостной систе-
мы и повреждения кровеносных сосудов, 
записываются тренажёром и могут быть 
просмотрены после выполнения задачи, 
что позволяет инструктору контролировать 
процесс обучения. Необходимо отметить, 
что PERC MentorTM, как и любое другое 
техническое устройство с программным 
обеспечением, нуждается в регулярном 
сервисном обслуживании для корректной 
работы. Ориентировочная стоимость тре-
нажёра на момент публикации составляет 
15 млн рублей (рис. 3). 

Статистический анализ. Статистический 
анализ данных производили с использова-
нием программного обеспечения для сбора 
и структурирования данных Microsoft Office 
Excel 2016 («Microsoft Corp.», Redmond, WA, 
USA) и обработки данных SAS JMP 11 (“JMP 
Statistical Discovery, LLC”, Cary, NC, USA). Со-
ответствие нормальному распределению 
количественных показателей выполняли 
с помощью критерия Shapiro-Wilk. Количе-
ственные показатели, имеющие нормальное 
распределение или близкое к нему, описы-
вали с помощью средней (M) и стандартного 
отклонения (SD). При распределении, от-
личным от нормального, данные описывали 
с помощью медианы (Me) и нижнего и верх-
него квартилей [Q1; Q3]. Качественные пока-
затели описывали с указанием абсолютных 
значений и процентных долей. Сравнение 
двух групп по количественному показателю 
выполняли с помощью U-критерия Mann-
Whitney. При сравнении количественных 
показателей в двух связанных группах, ис-
пользовали критерий Wilcoxon. Сопостав-
ление групп по качественным признакам 
выполняли с помощью критерия Pearson 
chi-square с поправкой непрерывной Yates. 
Статистическую значимость различий опре-
деляли при уровне p < 0,05.

Результаты
Средний возраст респондентов, вклю-

чённых в группу 1 «начинающие», соста-
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Figure 2. PERC MentorTM
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вил 29,2 ± 5,1 лет, в группу 2 «опытные» — 
41 ± 5,7 год (p < 0,001). Медиана количества 
выполненных ПНЛ «опытными» докторами 
составила 106 вмешательств. 

В таблице 2 представлены оценки ха-
рактеристик тренажёров среди двух групп 
участников. Сравнение оценок иссле-

дуемых параметров тренажёра УроАТОМ 
в группах статистически не различалось. 
При сравнении характеристик тренажёра 
PERC MentorTM начинающие и опытные 
врачи статистически значимо по-разному 
воспринимали такие параметры, как визуа-
лизация и стоимость (p < 0,05).
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Таблица 2. Оценка параметров тренажёров UroATOM и PERC MentorTM в группах
Table 2. Evaluation of UroATOM and PERC MentorTM simulators in groups 

Характеристика и оценка 
Characterization and evaluation

UroATOM PERC MentorTM

Группа 1
Group 1

Группа 2
Group 2 p Группа 1

Group 1
Группа 2
Group 2 p

Реалистичность | Authenticity

Отличная | Excellent 16 (64,0%) 15 (60,0%) 15 (60,0%) 17 (68,0%)

Хорошая | Good 7 (28,0%) 7 (28,0%) 0,8904 8 (32,0%) 5 (20,0%) 0,6013

Удовлетворительная | Moderate 2 (8,0%) 3 (12,0%) 2 (8,0%) 3 (12,0%)

Визуализация | Visualization

Отличная | Excellent 8 (32,0%) 7 (28,0%)

0,9841

16 (64,0%) 8 (32,0%)

0,0078
Хорошая | Good 11 (44,0%) 11 (44,0%) 9 (36,0%) 10 (40,0%)

Удовлетворительная | Moderate 5 (20,0%) 6 (24,0%) – 7 (28,0%)

Плохая | Poor 1 (4,0%) 1 (4,0%) – –

Обратная связь | Feedback

Отличная | Excellent 15 (60,0%) 8 (32,0%)

0,1054

9 (36,0%) 9 (36,0%)

0,7252
Хорошая | Good 9 (36,0%) 11 (44,0%) 7 (28,0%) 9 (36,0%)

Удовлетворительная | Moderate 1 (4,0%) 4 (16,0%) 8 (32,0%) 7 (28,0%)

Плохая | Poor – 2 (8,0%) 1 (4,0%) –

Удобство | Convenience

Отличная | Excellent 20 (80,0%) 19 (76,0%)

0,8357

8 (32,0%) 9 (36,0%)

0,6670
Хорошая | Good 4 (16,0%) 4 (16,0%) 8 (32,0%) 10 (40,0%)

Удовлетворительная | Moderate 1 (4,0%) 2 (8,0%) 8 (32,0%) 6 (24,0%)

Плохая | Poor – – 1 (4,0%) –

Полезность | Utility

Отличная | Excellent 20 (80,0%) 20 (80,0%) 16 (64,0%) 17 (68,0%)

Хорошая | Good 4 (16,0%) 5 (20,0%) 0,5738 6 (24,0%) 7 (28,0%) 0,5749

Удовлетворительная | Moderate 1 (4,0%) – 3 (12,0%) 1 (4,0%)

Стоимость | Cost

Отличная | Excellent 17 (68,0%) 22 (88,0%)

0,1978

1 (4,0%) –

0,0348
Хорошая | Good 7 (28,0%) 3 (12,0%) 9 (36,0%) 2 (8,0%)

Удовлетворительная | Moderate 1 (4,0%) – 14 (56,0%) 18 (72,0%)

Плохая | Poor – – 1 (4,0%) 5 (20,0%)
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В таблице 3 представлены результаты 
сравнения показателей обоих тренажёров, 
согласно которым было отмечено, что тре-
нажёр УроАТОМ оценили как более удоб-
ный в использовании (p = 0,0001) и как бо-
лее дешёвый (p < 0,0001).

Далее нами был проведён анализ по-
казателей пункции ЧЛС «начинающими» 
специалистами до и после тренировки на 
тренажёре УроАТОМ. 

Среднее время пункции «начинающих» 
до тренировки на тренажёре УроАТОМ со-
ставило 220,3 ± 25,1 секунд, после трени-
ровки — 141,3 ± 17,9 секунд (рис. 4). Пока-
затель времени пункции улучшился на 79 

секунд. При сравнительном анализе нами 
было установлено статистически значимо 
большее время на выполнение пункции до 
тренировки (p < 0,0001).

Среднее время рентгеноскопии «начи-
нающих» до тренировки на тренажёре Уро-
АТОМ составило 152,1 ± 17,31 секунд, после 
тренировки — 111,2 ± 17,5 секунд (рис. 5). 
Показатель времени рентгеноскопии улуч-
шился на 40,9 секунд после практики на 
тренажёре. При сравнительном анализе 
нами было установлено статистически зна-
чимо большее время рентгеноскопии до 
тренировки (p < 0,0001). 

Среднее количество попыток пункции 

Таблица 3. Сравнительная оценка параметров тренажёров UroATOM и PERC MentorTM 
Table 3. Comparative evaluation of UroATOM and PERC MentorTM simulators parameters

Характеристика и оценка 
Characterization and evaluation UroATOM PERC Mentor TM p

Реалистичность
Authenticity

Отличная | Excellent 31 (62,0%) 32 (64,0%)

0,9739Хорошая | Good 14 (28,0%) 13 (26,0%)

Удовлетворительная | Moderate 5 (10,0%) 5 (10,0%)

Визуализация
Visualization

Отличная | Excellent 15 (30,0%) 24 (48,0%)

0,1587
Хорошая | Good 22 (44,0%) 19 (38,0%)

Удовлетворительная | Moderate 11 (22,0%) 7 (14,0%)

Плохая | Poor 2 (4,0%) –

Обратная связь
Feedback

Отличная | Excellent 23 (46,0%) 18 (36,0%)

0,0598

Хорошая | Good 20 (40,0%) 16 (32,0%)

Удовлетворительная | Moderate 5 (10,0%) 15 (30,0%)

Плохая | Poor 2 (4,0%) –

Очень плохая | Very poor – 1 (2,0%)

Удобство
Convenience

Отличная | Excellent 39 (78,0%) 17 (34,0%)

0,0001
Хорошая | Good 8 (16,0%) 18 (36,0%)

Удовлетворительная | Moderate 3 (6,0%) 14 (28,0%)

Плохая | Poor – 1 (2,0%)

Полезность
Utility

Отличная | Excellent 40 (80,0%) 33 (66,0%)

0,2020Хорошая | Good 9 (18,0%) 13 (26,0%)

Удовлетворительная | Moderate 1 (2,0%) 4 (8,0%)

Стоимость
Cost

Отличная | Excellent 39 (78,0%) –

< 0,0001

Хорошая | Good 10 (20,0%) 1 (2,0%)

Удовлетворительная | Moderate 1 (2,0%) 11 (22,0%)

Плохая | Poor  (0,0%) 32 (64,0%)

Очень плохая | Very poor  (0,0%) 6 (12,0%)
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в группе «начинающих» до тренировки на 
тренажёре УроАТОМ составило 2,80 ± 0,91, 
после тренировки — 1,40 ± 0,65 (рис. 6). 
Количество попыток пункции после тре-
нировки на тренажёре УроАТОМ в группе 
«начинающих» уменьшилось на 1,4. При 
сравнительном анализе нами было установ-
лено статистически значимое уменьшение 
количества попыток пункции (p = 0,0002).

Среднее количество затраченного кон-

траста в группе «начинающих» до трени-
ровки на тренажёре УроАТОМ составило 
22,20 ± 8,91 мл, после тренировки — 16,80 
± 6,27 мл (рис. 7). Количество затраченного 
контраста после тренировки на тренажёре 
УроАТОМ в группе «начинающих» умень-
шилось на 5,4 мл. При сравнительном ана-
лизе нами было установлено статистически 
значимое уменьшение количества затра-
ченного контраста (p = 0,0221). 

Рисунок 4. Оценка времени пункции в группе «начинающих» специалистов при обучении на 
тренажёре УроАТОМ: общее время пункции до и после тренировки с анализом изменения вре-
мени пункции после тренировки (%)
Figure 4. Evaluation of puncture time in the group of "beginners" specialists during training on the UroATOM 
simulator: overall puncture time before and after training and dynamics of puncture time after training (%)

Рисунок 5. Оценка времени рентгеноскопии в группе «начинающих» специалистов при обуче-
нии на тренажёре УроАТОМ: общее время рентгеноскопии до и после тренировки с анализом 
изменения времени рентгеноскопии после тренировки (%)
Figure 5. Evaluation of fluoroscopy time in the group of " beginners" specialists during training on the 
UroATOM simulator: overall fluoroscopy time before and after training and dynamics of fluoroscopy time 
after training (%).
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Обсуждение
На сегодняшний день в хирургическом 

лечении мочекаменной болезни предпо-
чтение отдаётся малоинвазивным эндоско-
пическим методам [8 – 10]. ПНЛ является 
методом выбора удаления крупных (более 
2 см) и коралловидных камней [11, 12]. Од-
нако ПНЛ имеет достаточно крутую кривую 
обучения: требуется более 120 операций 
для достижения «экспертного» плато [13]. 
Основная сложность заключается в при-

обретении навыков пункции ЧЛС почки 
[14]. Обучение хирургическим навыкам 
традиционно проходило самостоятельно 
в рамках модели ученичества до тех пор, 
пока в 1904 году William Halstead предло-
жил так называемую модель ротационной 
ординатуры. В этой модели выпускники 
медицинских вузов проходят обучение 
в больнице, где им сначала даются про-
стые задачи. По мере развития необходи-
мых навыков учащимся даются задания, 

Рисунок 6. Оценка количества попыток пункции в группе «начинающих» специалистов при 
обучении на тренажёре УроАТОМ: общее количество попыток пункции до и после тренировки 
с анализом изменения количества попыток пункции после тренировки 
Figure 6. Evaluation of the number of puncture attempts in the group of " beginners" specialists during 
training on the UroATOM simulator: mean number of puncture attempts before and after training and 
dynamics of mean number of puncture attempts after training (%)

Рисунок 7. Оценка объёма затраченного контраста в группе «начинающих» специалистов при 
обучении на тренажёре УроАТОМ: общий объём затраченного контраста до и после тренировки 
с анализом изменения объёма затраченного контраста после тренировки (%)
Figure 7. Evaluation of the contrast volume in the group of " beginners" specialists during training on the 
UroATOM simulator: total contrast volume before and after training and dynamics of contrast volume after 
training (%)
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требующие все большей ответственности, 
кульминацией которых является период 
почти полной хирургической автономии. 
Однако основным недостатком этой мо-
дели является отсутствие объективности 
в оценке технических навыков ординатора 
и обучение непосредственно на пациентах 
[15]. В настоящее время для улучшения хи-
рургических навыков в тандеме с класси-
ческой моделью обучения широко исполь-
зуются симуляторы, которые позволяют 
совершенствовать свои навыки, не ставя 
под угрозу здоровье и жизнь пациента [16, 
17]. Доступными симуляторами являются 
небиологические модели, модели вирту-
альной реальности (VR), модели животных 
и обучение на трупах [18]. Небиологиче-
ские модели широко распространены из-за 
своей относительно невысокой стоимости. 
Модели VR обеспечивают хорошую визуа-
лизацию и тактильную обратную связь, но 
малодоступны из-за дороговизны, связан-
ной с приобретением оборудования и его 
техническим обслуживанием [19]. Из моде-
лей животных чаще всего используют ла-
бораторных свиней. Это хорошая практика 
с точки зрения визуализации, тактильной 
обратной связи и реалистичности, однако 
она слабо распространена из-за этических 
соображений и дороговизны, связанной 
с содержанием животных и их последую-
щей утилизацией [20]. 

«Идеальный» хирургический симуля-
тор должен позволять проводить прак-
тику в безопасной для пациента среде 
и эффективно переносить изученную хи-
рургическую технику на пациента. В ли-
тературе лишь небольшое количество 
публикаций посвящено сравнительной 
характеристике симуляторов, в основном 
это обзорные работы о тренажёрах in vivo, 
биологических и основанных на PC-VR 
[21]. Это подчёркивает необходимость 
определения оптимального варианта, 
подходящего для повсеместного обуче-
ния эндоурологов.

В настоящее время в РФ представле-
ны два основных варианта тренажёров-
симуляторов для отработки навыка пункции 
ЧЛС под рентгеноскопическим контролем: 
отечественный тренажёр УроАТОМ и PERC 
MentorTM. Мы провели сравнительное ис-
следование основных параметров, а также 

оценили полезность тренажёра УроАТОМ 
среди начинающих специалистов. УроА-
ТОМ имел одинаковую оценку как среди 
начинающих, так и среди опытных специ-
алистов, что говорит о воспроизводимости 
исследуемых параметров и его универсаль-
ности, тогда как PERC MentorTM по-разному 
оценивался в исследуемых группах. Также 
УроАТОМ отличала более низкая стоимость 
и удобство использования в отличие от 
PERC MentorTM. Проведённое исследова-
ние с тренажёром УроАТОМ среди начи-
нающих специалистов продемонстрирова-
ло сокращение времени, затрачиваемого 
на пункцию, количество попыток пункции 
и объём контрастного вещества. 

Таким образом, практика на тренажёре 
УроАТОМ позволила бы избежать дополни-
тельных затрат системы здравоохранения, 
повысить качество оказания медицинской 
помощи путём уменьшения кривой обуче-
ния. Это показывает перспективы трена-
жёра как образовательного инструмента. 
Безусловно, необходимо разработать над-
лежащую утверждённую учебную програм-
му для обучения процедуре и подготовки 
инструкторов.

У модели УроАТОМ есть ряд опреде-
лённых, ограничений: отсутствие воспро-
изведения дыхательных движений и не-
обходимость использования реального 
рентгеноскопического аппарата. Однако, 
на наш взгляд, данные ограничения не 
являются критическими: проблема дыха-
тельных экскурсий решается периодиче-
ским апноэ во время операции при не-
обходимости, а использование реального 
рентгеноскопического аппарата погружает 
обучаемого в реалистичную операцион-
ную среду.

Заключение
Использование тренажёров для освое-

ния навыка пункции под рентгеноскопи-
ческим контролем является эффективным 
способом преодоления кривой обучения 
без риска для пациента. Отечественный 
тренажёр УроАТОМ является качественным 
и наиболее доступным среди имеющихся 
симуляторов. Необходимо и дальше вне-
дрять обучение на симуляторах в образо-
вательные системы на государственном 
уровне.
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Гендерные различия и их влияние на эффективность 
уретероскопических вмешательств
© Сергей В. Котов 1, 2, 3, Александр А. Неменов 1, 4, Роман А. Перов 1, 4, 
Никита М. Соколов 1
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Аннотация
Введение. Мочекаменная болезнь (МКБ), исторически считавшаяся преимущественно мужским заболева-
нием, за последние десятилетия демонстрирует увеличение количества новых случаев со стороны женского 
населения. При оценке осложнений учитываются такие факторы, как локализация, размер, плотность кон-
кремента, продолжительность операции, предшествующие методы дренирования, а изучение различий по 
половому признаку ранее не являлось первостепенной задачей. 
Цель исследования. Провести сравнительный анализ периоперационных показателей у пациентов с МКБ 
в зависимости от гендерной принадлежности.
Материалы и методы. В исследование включены 300 пациентов с МКБ, которым были выполнены урете-
роскопические вмешательства. В зависимости от пола пациенты разделены на две группы — 194 (64,7%) 
мужчины (группа 1) и 106 (35,3%) женщин (группа 2). В группах изучали такие показатели, как возраст, рост, 
вес, индекс массы тела, наличие сопутствующей патологии, семейный анамнез МКБ, характер течения за-
болевания, степень выраженности почечной колики, время обращения в стационар, физико-химические 
свойства мочи, параметры общего анализа крови, а также размер, плотность и локализация конкрементов. 
Определяли отличия в необходимости предварительного стентирования, видах оперативного вмешательства, 
их продолжительности и характере послеоперационных осложнений с использованием классификаций PULS 
(Postureteroscopic Lesion Scale), Satava и Clavien-Dindo.
Результаты. В первые 24 часа с момента заболевания за специализированной помощью обращаются 54,1% 
мужчин и только 37,7% женщин (p = 0,008). Размеры конкремента больше среди пациентов женского пола, как 
и плотность конкремента. Среди пациентов мужского и женского пола расположение камня в верхней трети 
мочеточника отмечено в 14,4% и 18,9% случаев, в средней трети — в 18% и 6,6% (p = 0,005), в нижней трети — 
в 36,1% и 49,1% (p = 0,04), в интрамуральном отделе — в 28,9% и 21,7% соответственно. Продолжительность 
оперативного вмешательства в обеих группах не различалась. Установка внутреннего мочеточникового 
стента выполнена 37 (19,1%) пациентам мужского пола и 14 (13,2%) пациентам женского пола. Согласно спе-
циализированным шкалам оценки постуретероскопических осложнений PULS и Satava процент осложнений 
в группах 1 и 2 составил 2,1 и 2,8 и 4,1 и 9,4 (p = 0,03) соответственно. Достижение статуса «stone-free» среди 
пациентов группы 1 наблюдалось в 93,8%, среди пациентов группы 2 — в 88,7%.
Заключение. Развитие почечной колики меньшей степени интенсивности среди пациентов женского пола 
побуждает их обращаться за медицинской помощью в отсроченный период. Принимая во внимание факт, 
что в данной группе пациентов размер и плотность конкремента больше, выполнение уретероскопических 
вмешательств сопряжено с большим количеством осложнений.

Ключевые слова: мочекаменная болезнь; почечная колика; гендерная принадлежность; урете-
роскопические вмешательства; постуретероскопические осложнения
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Abstract
Introduction. The prevalence of urinary stone disease (USD) historically considered a predominantly male disease. 
It has been rising over the last several decades with the rate of increase being higher among females. However, 
factors such as stone localisation, size, and density are usually analysed in postureteroscopic complications, and 
reports on gender-specific differences in the treatment of USD are scarce.
Objective. To investigate the impact of gender differences on treatment success, intraoperative and postoperative 
complications in patients undergoing ureteroscopy.
Materials & methods. A total of 300 patients with USD, who were performed ureteroscopic interventions in the 
period from September 2021 to November 2022 in Yudin City Clinical Hospital. Depending on gender, patients were 
divided into two groups — 194 (64.7%) men and 106 (35.3%) women. Recurrent USD was observed in 71 (36.6%) cases 
in Group I and in 45 (42.5%) cases in Group II, with an average recurrence time of 4.3 and 6.3 years, respectively. 
Male and female patients have had stone location in the upper third in 14.4% and 18.9% of cases, in the middle third 
in 18% and 6.6% (p = 0.005), in the lower third in 36 .1% and 49.1% (p = 0.04), in the intramural ureter in 28.9% and 
21.7%, and in several localisations in 2.6% and 3.8% of cases, respectively.
Results. The duration of surgery did not differ in both groups and composed 41.6 minutes. Internal ureteral stent 
placement was in 37 (19.1%) male patients and in 14 (13.2%) female patients. Based on specialised postureteroscopic 
lesion scales such as PULS and Satava, the percentage of complications in Groups I and II was 2.1 and 2.8 and 4.1 
and 9.4 (p = 0.03) respectively.
Conclusion. The development of acute renal colic in women with patients less intensity than in the male group 
leads to hospitalisation in the delayed period. In female patients, the number of postureteroscopic complications 
has higher rates due to the size and density of the stone and its location. 

Keywords: urolithiasis; acute renal colic; gender differences; ureteroscopy; postureteroscopic complications
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Введение 
С течением времени исследования 

гендерных различий плотно интегриро-
вались во всех областях медицины [1]. Мо-
чекаменная болезнь (МКБ), исторически 
считавшаяся преимущественно мужским 
заболеванием, за последние десятилетия 
демонстрирует увеличение количества но-
вых случаев со стороны женского населе-
ния [2]. На территории Российской Федера-
ции с 2005 по 2019 годы отмечается прирост 
заболеваемости МКБ на 35,5% [3]. Несмотря 
на это, исследования, посвящённые раз-

личному подходу к диагностике и лечению 
мужчин и женщин, немногочисленны. 

Уретероскопические вмешательства 
кардинально изменили тактику ведения 
пациентов с камнями мочеточника, демон-
стрируя показатель эффективности в 87% 
[4]. При оценке осложнений лечения учи-
тывают такие факторы, как локализация, 
размер и плотность конкремента, продол-
жительность операции, предшествующие 
методы дренирования, а изучение раз-
личий по половому признаку не является 
первостепенной задачей анализа [5, 6]. 
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СТАТЬИ

Цель исследования. Провести сравни-
тельный анализ периоперационных пока-
зателей у пациентов с МКБ в зависимости 
от гендерной принадлежности.

Материалы и методы
В исследование включены 300 пациен-

тов с МКБ, которым в период с сентября 
2021 года по ноябрь 2022 года на базе Го-
родской клинической больницы им. С.С. 
Юдина были выполнены уретероскопиче-
ские вмешательства. 

В зависимости от пола пациенты были 
разделены на две группы — 194 (64,7%) 
мужчины (группа 1) и 106 (35,3%) женщин 
(группа 2). 

В группах изучали возраст и антропо-
метрические данные пациентов, наличие 
сопутствующей патологии, семейный анам-
нез МКБ и характер течения заболевания. 
Выполняли оценку периода времени об-
ращения в стационар, степени выражен-
ности почечной колики с помощью вали-
дизированных шкал и опросников, а также 
анализ необходимости предварительного 
стентирования. При помощи мультиспи-
ральной компьютерной томографии (МСКТ) 
проводили определение локализации, 
размера и плотности конкремента. Также 
в зависимости от гендерной принадлежно-
сти изучали физико-химические свойства 
мочи и параметры общего анализа крови. 
Определяли отличия в видах оперативно-
го вмешательства, их продолжительности 
и характере послеоперационных ослож-
нений с использованием классификаций 
PULS (Postureteroscopic Lesion Scale), Satava 
и Clavien-Dindo. 

Статистический анализ. Организацию 
и статистическую обработку данных вы-
полняли с использованием «Microsoft Office 
Excel 2010» («Microsoft Corp.», Redmond, 
WA, USA) и пакета прикладных программ 
«IBM SPSS Statistics ver. 22» («SPSS: An IBM 
Company», IBM SPSS Corp., Armonk, NY, 
USA). Все анамнестические, клинические, 
лабораторные и инструментальные данные 
вносили в базу данных на основе Microsoft 
Excel, разработанную автором, и обрабаты-
вали методами вариационной статистики. 
После проверки данных на нормальность 
распределения для сравнения показате-
лей использовали t-критерий Student, а при 
отсутствии нормального распределения 
— U–тест Mann-Whitney. Статистически зна-

чимыми считали различия при p < 0,05 (95% 
уровень значимости) и p < 0,01 (99% уро-
вень значимости). 

Результаты 
Несмотря на различия в антропометри-

ческих данных средний показатель индекса 
массы тела в обеих группах не различался. 
Повторный эпизод МКБ наблюдался у 71 
(36,6%) пациента группы 1 и в 45 (42,5%) 
случаях в группе 2 со средним сроком ре-
цидива 4,3 и 6,3 лет соответственно. Среди 
пациентов мужского и женского пола распо-
ложение камня в верхней трети мочеточни-
ка было в 14,4% и 18,9% случаев, в средней 
трети — в 18% и 6,6% (p = 0,005), в нижней 
трети — в 36,1% и 49,1% (p = 0,04), в ин-
трамуральном отделе — в 28,9% и 21,7%, 
а в 2,6% и 3,8% случаях соответственно 
было несколько локализаций. Выполне-
ние уретероскопических вмешательств без 
предварительного стентирования было 
возможно у 68 (35,1%) пациентов группы 
1 и у 19 (17,9%) пациентов группы 2 (p = 
0,002). Сравнительные характеристики 
групп представлены в таблице 1.

Продолжительность оперативного вме-
шательства в обеих группах не различа-
лась и составила 41,6 и 41,9 минут соот-
ветственно. Преимущественным видом 
анестезии в 96% случаев являлась спин-
номозговая. Интраоперационно было при-
нято решение об установке внутреннего 
мочеточникового стента 37 (19,1%) паци-
ентам мужского пола и 14 (13,2%) женского 
пола. Временные методы дренирования 
мочевыводящих путей применены в 157 
(80,9%) и 92 (86,8%) случаях соответственно. 
Статус «stone-free» среди пациентов груп-
пы 1 достигнут в 93,8%, среди пациентов 
группы 2 — в 88,7%. 

Также проводилась оценка корреляции 
выполнения операции в зависимости от 
времени суток, однако взаимосвязи с по-
лученными осложнениями в ходе изучения 
не было. 

У лиц мужского пола согласно специали-
зированной шкале оценки постуретероско-
пических осложнений PULS нежелательные 
события наблюдались в 2,1% случаев, со-
гласно модифицированной классификации 
интраоперационных уретероскопических 
осложнений Satava — в 4,1%, согласно шка-
ле Clavien-Dindo — в 3,6% случаев. Среди 
пациентов женского пола осложнения по 
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шкале PULS составили 2,8%, по классифика-
ции Satava — 9,4% и по шкале Clavien-Dindo 
— 10,4% случаев.

Время удаления мочеточникового ка-
тетера или стента с экстракционной ни-
тью, а также внутреннего мочеточникового 
стента, применявшегося с целью дли-
тельного дренирования, в обеих группах 

существенно не различалось. Меньшее 
количество повторных обращений и го-
спитализаций наблюдалось со стороны 
пациентов мужского пола. Сравнительные 
характеристики групп по видам оператив-
ного вмешательства, осложнениям и по-
слеоперационным результатам представ-
лены в таблицах 2 и 3.
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Таблица 1. Основные характеристики пациентов до начала оперативного лечения
Table 1. Main characteristics of patients before ureteroscopy

Показатели
Characteristics

Мужчины
Male 
(n = 194)

Женщины
Female 
(n = 106)

p

Средний возраст (min – max), лет
Mean age (min – max), years 48,2 (22 – 83) 50,6 (23 – 86)

Средний индекс массы тела (min – max), кг/м2

Mean Body Mass Index (min – max), kg/m2 27,7 (17,5 – 37,1) 27,5 (20,2 – 40,4)

Рост, см | Height, cm 177,3 163,9
Вес, кг | Weight, kg 87,3 73,9

Сопутствующая патология, n (%)
Comorbidities, n (%) 63 (32,4) 46 (43,3)

Семейный анамнез МКБ, n (%)
Family history of urolithiasis, n (%) 16 (8,2) 12 (11,3)

Рецидив МКБ, n (%)
Recurrence of urolithiasis, n (%) 71 (36,6) 45 (42,5)

Среднее время до рецидива, лет
Time before recurrence, years 4,3 6,3

Период времени до обращения в стационар, n (%)
Time before admission, n (%)

< 24 часов | < 24 hours 105 (54,1) 40 (37,7) 0,008
от 24 до 72 часов | 24 to 72 hours 32 (16,5) 16 (15,1)
> 72 часов | > 72 hours 57 (29,4) 50 (47,2) 0,003

Сумма баллов ВАШ боли
Total Visual Analog Scale (VAS) Score 6,9 6,6

Сумма баллов ЦРШ боли
Numeric Pain Intensity Scale (NRS) 7,3 7,1

Локализация конкремента в мочеточнике, n (%)
Stone localisation in the ureter, n (%)

Верхняя треть | Upper third 28 (14,4) 20 (18,9)
Средняя треть | Middle third 35 (18) 7 (6,6) 0,005
Нижняя треть | Lower third 70 (36,1) 52 (49,1) 0,04
Интрамуральный отдел | Intramural ureter 56 (28,9) 23 (21,7)
Несколько локализаций | Several localisations 5 (2,6) 4 (3,8)

Размер конкремента, мм
Stone size, mm

Длина в аксиальной плоскости
Length in axial plane 6,1 7,2 0,003

Ширина в аксиальной плоскости 
Width in axial plane 4,2 4,7 0,01
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Показатели
Characteristics

Мужчины
Male 
(n = 194)

Женщины
Female 
(n = 106)

p

Длина в коронарной плоскости
Length in coronal plane 6,2 7,4 0,002

Ширина в коронарной плоскости 
Width in coronal plane 4,5 5,0 0,02

Максимальная плотность, HU
Maximum density, HU + 785,1 + 867,2

Средняя плотность, HU
Mean density, HU + 456,3 + 553,3 0,003

Лейкоцитоз, n (%)
Leukocytosis, n (%) 151 (77,8) 76 (71,6)

Лейкоцитурия, n (%)
Leukocyturia, n (%) 47 (24,2) 64 (60,3)

Относительная плотность мочи, n (%)
Relative density of urine, n (%)

< 1015 г/л | g/l 3 (1,5) 6 (5,7)
1015 – 1025 г/л | g/l 30 (15,5) 29 (27,6) 0,01
> 1025 г/л | g/l 161 (83) 70 (66,7) 0,002

Внутренний мочеточниковый стент, n (%)
Ureteral stent placement, n (%) 126 (64,9) 87 (82,1) 0,002

Средний срок дренирования мочевыводящих путей 
до оперативного вмешательства, дни
Mean time from upper urinary tract drainage to surgery, days

26,6 31,1

Примечание. МКБ — мочекаменная болезнь; ВАШ — визуально аналоговая шкала; ЦРШ — цифровая (рейтинговая) шкала 
Note. USD — urinary stone disease; VAS — Visual Analog Scale; NRS — Numeric Pain Intensity Scale

Таблица 1 (продолжение). Основные характеристики пациентов до начала оперативного лечения
Table 1 (continuation). Main characteristics of patients before ureteroscopy

Таблица 2. Виды оперативного вмешательства и анализ послеоперационных осложнений 
Table 2. Types of ureteroscopy and analysis of postoperative complications

Показатели
Characteristics

Мужчины
Male 
(n = 194)

Женщины
Female 
(n = 106)

n % n % p
Виды оперативного вмешательства
Вид оперативного вмешательства

Уретеролитоэкстракция и установка внутреннего 
мочеточникового стента 
Ureteral stone extraction and ureteric stent placement

15 7,7 1 0,9 0,01

Контактная уретеролитотрипсия и установка внутреннего 
мочеточникового стента
Ureteroscopy with laser lithotripsy and ureteric stent placement

22 11,3 13 12,3

Уретеролитоэкстракция и установка внутреннего 
мочеточникового стента с ретракционной нитью
Ureteral stone extraction and ureteric stent on extraction strings placement

8 4,1 6 5,7

Уретеролитоэкстракция и установка мочеточникового катетера
Ureteral stone extraction and ureteric catheter placement 59 30,4 27 25,5

Контактная уретеролитотрипсия и установка 
мочеточникового катетера
Ureteroscopy with laser lithotripsy and ureteric catheter placement

68 35,1 44 41,5
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Обсуждение
Риск камнеобразования в течение жиз-

ни составляет 12% для мужчин и 6% для 
женщин, а симптоматическому рецидиву 
МКБ подвержено 2 – 5% населения [7,  8]. 

Среди пациентов мужского и женского 
пола повторный эпизод МКБ наблюдался 
в 36,6% и 42,5% случаев со средним сроком 
формирования камня 4,3 и 6,3 лет соответ-
ственно. Приведённые данные нашего ис-

Показатели
Characteristics

Мужчины
Male 
(n = 194)

Женщины
Female 
(n = 106)

n % n % p
Контактная уретеролитотрипсия и установка внутреннего 
мочеточникового стента с ретракционной нитью
Ureteroscopy with laser lithotripsy and ureteric stent on extraction string 
placement

22 11,3 15 14,2

Послеоперационные осложнения (шкала PULS)
Postoperative complications (PULS scale)

Отсутствуют | No complications 190 97,9 103 97,2
Grade I 1 0,5 2 1,9
Grade II 3 1,5 1 0,9

Послеоперационные осложнения (шкала Satava)
Postoperative complications (Satava scale)

Отсутствуют | No complications 186 95,9 96 90,6
Grade I 1 0,5 1 0,9
Grade IIa 4 2,1 1 0,9
Grade IIb 3 1,5 8 7,5 0,02

Послеоперационные осложнения (шкала Clavien-Dindo)
Postoperative complications (Clavien-Dindo scale)

Отсутствуют | No complications 187 96,4 102 96,2
Clavien-Dindo I 2 1,0
Clavien-Dindo III 5 2,6 4 3,0

Примечание. Шкала PULS — Postureteroscopic Lesion Scale / Постуретероскопическая шкала повреждений 
Note. PULS — Postureteroscopic Lesion Scale

Таблица 2 (продолжение). Виды оперативного вмешательства и анализ послеоперационных 
осложнений 
Table 2 (continuation). Types of ureteroscopy and analysis of postoperative complications

Таблица 3. Основные интраоперационные показатели 
Table 3. Main intraoperative parameters

Показатели *
Characteristics *

Мужчины
Male 
(n = 194)

Женщины
Female 
(n = 106)

Сроки удаления мочеточникового катетера / стента с экстракционной нитью, дни
Time before ureteric catheter / ureteric stent on extraction strings remove, days 1,9 2,0

Сроки удаления внутреннего мочеточникового стента, дни
Time before ureteric stent remove, days 11,2 12,6

Продолжительность операции (min – max), мин
Operation time (min – max), min

41,6 
(10 – 170)

41,9 
(10 – 140)

Послеоперационный койко-день
Postoperative inpatient days 3,2 3,6

Примечание. * Показатели статистически сравнимы
Note. * Indicators are statistically comparable
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следования говорят о том, что рецидивный 
уролитиаз встречается чаще среди пациен-
тов группы 2, однако временной интервал 
между двумя эпизодами МКБ меньше среди 
пациентов группы 1.

Существуют ли различия болевого син-
дрома среди мужчин и женщин? Известно, 
что эстрадиол и прогестерон оказывают 
проноцицептивное и антиноцицептивное 
действие на боль, однако тестостерон об-
ладает большим анальгезирующим эффек-
том [9]. Средняя сумма баллов на момент 
госпитализации, согласно визуальной ана-
логовой шкале, среди мужчин составила 
6,9, а среди женщин — 6,6 баллов, согласно 
цифровой (рейтинговой) шкале интенсив-
ности боли — 7,3 и 7,1 балла соответствен-
но. Пациенты группы 1 оценили степень 
интенсивности боли в 10 баллов в 35 (18%) 
случаях, пациенты группы 2 — в 7 (6,6%) 
случаях (p = 0,005). Учитывая вышеизло-
женные данные, несмотря на биофизио-
логические механизмы, болевой синдром 
при почечной колике более выражен среди 
пациентов мужского пола. Отсюда стано-
вится понятным, почему в первые 24 часа 
с момента заболевания 105 (54,1%) мужчин 
и только 40 (37,7%) женщин (p = 0,008) обра-
щаются за специализированной помощью.

«Золотым стандартом» диагностики 
уролитиаза является МСКТ [10]. Однако 
K.M. Sternberg et al. (2016) в исследовании 
предикативной силы ретенции полостной 
системы по данным ультрасонографии на 
обнаружение камня среди пациентов с по-
чечной коликой пришли к выводам, что 
данный метод диагностики не позволяет 
достоверно предсказать наличие или от-
сутствие конкремента в мочеточнике [11]. 
Среди пациентов групп 1 и 2 размер ретен-
ции чашечно-лоханочной системы и мо-
четочника в верхней и средней третях не 
различался, однако в нижней трети дила-
тация составила 4,0 и 5,2 мм (p = 0,05) соот-
ветственно. 

Размер конкремента вне зависимости 
от аксиальной или коронарной плоско-
сти, по данным МСКТ, был больше среди 
пациентов женского пола, как и средняя 
и максимальная плотность конкремен-
та. Выполнить одномоментную уретеро-
литоэкстракцию было возможно у 42,2% 
пациентов мужского пола и у 32,1% паци-
ентов женского пола. Локализация, раз-
мер и плотность конкремента повлияли 

на процентное соотношение выполнения 
экстракций и уретеролитотрипсий в двух 
группах соответственно. 

Процент осложнений, полученных 
в ходе контактной уретеролитотрипсии, 
колеблется от 10 до 30% [12, 13]. В.В. Дутов 
и соавт. (2017) считают, что основными про-
блемами среди существующих шкал посту-
ретероскопических осложнений являются 
низкая структурированность и отсутствие 
чёткой терминологии, что не позволяет 
адекватно стадировать осложнения [14]. 
Согласно шкале PULS под первой степенью 
осложнений подразумевают поверхност-
ные повреждения слизистой мочеточника, 
под второй — повреждение подслизистого 
слоя. В нашем исследовании осложнения 
Grade I наблюдались в 0,5% случаев среди 
пациентов группы 1 и в 1,9% случаев сре-
ди пациентов группы 2, Grade II — в 1,5% 
и 0,9% случаев соответственно. 

При оценке осложнений с использова-
нием модифицированной классификации 
интраоперационных осложнений Satava 
установлено, что нежелательные события 
отсутствовали в 95,9% случаев среди паци-
ентов мужского пола и в 90,6% случаев среди 
пациентов женского пола, при этом степень 
повреждения IIb в группе 1 встречалась 
в 3 (1,5%) случаях, тогда как осложнения, 
требующие повторного эндоскопического 
вмешательства, среди пациентов группы 
2 наблюдались в 8 (7,5%) случаях (p = 0,02). 
Таким образом вышеуказанной шкалой под-
тверждено, что осложнения наблюдаются 
чаще среди пациенток женского пола.

В исследовании J.A. Meneses et al. (2012) 
среди пациентов с рецидивным уроли-
тиазом, которым не проводилась метафи-
лактика МКБ, частота развития хрониче-
ских болезней почек и частота рецидивов 
были выше, чем среди пациентов, ко-
торым проводился комплекс лечебно-
профилактических мероприятий [15]. Не-
смотря на информированность пациентов 
групп 1 и 2, спектральный анализ конкре-
мента выполнялся в 3,1% и 11,3% (p = 0,009), 
соблюдение специализированной диеты 
в 5,7% и 10,4%, аэробная нагрузка не менее 
150 мин. в неделю в 16% и 17,9%, приме-
нение фитопрепаратов в 3,6% и 10,4% (p = 
0,02) соответственно. Из чего следует, что 
пациенты женского пола более приверже-
ны соблюдению рекомендаций в послеопе-
рационном периоде.
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Заключение
Развитие почечной колики меньшей 

степени интенсивности среди пациентов 
женского пола побуждает обращаться за 
медицинской помощью в отсроченный пе-
риод. Принимая во внимание тот факт, что 

в данной группе пациентов размер и плот-
ность конкремента больше, выполнение 
уретероскопических вмешательств сопря-
жено с большим количеством осложнений 
и достижением статуса «stone-free» в мень-
шем проценте случаев.
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Аннотация
Введение. Радикальная простатэктомия (РПЭ) — «золотой стандарт» лечения пациентов с раком предстатель-
ной железы (РПЖ). Одним из активно изучаемых предикторов биохимического рецидива является наличие 
положительного хирургического края (ПХК). 
Цель исследования. Разработать и первично оценить методики таргетного (прицельного) срочного интрао-
перационного гистологического исследования свежезамороженных срезов при выполнении радикальной 
простатэктомии.
Материалы и методы. В Университетской клинике урологии РНИМУ им. Н.И. Пирогова на базе ГКБ 
№ 1 им. Н.И. Пирогова проведено проспективное клиническое исследование по исследованию свежезаморо-
женных срезов во время выполнения РПЭ. В период с февраля 2021 года по апрель 2022 года в исследование 
включено 112 пациентов с диагнозом РПЖ, которым одним хирургом была выполнена лапароскопическая 
РПЭ (экстра- и трансперитонеальным доступами). В группу А (62 человека) вошли пациенты, которым на 
основании предоперационных данных (МРТ, FUSION биопсия) выполнено интраоперационное исследование 
свежезамороженных срезов. Группа Б (50 человек) — контрольная группа (ретроспективная), в которую вошли 
пациенты со стандартным выполнением РПЭ без срочного гистологического исследования.
Результаты. Онкологический процесс в макропрепаратах, полученных при выполнении cito гистологии, был 
обнаружен у 42 (67,7%) пациентов, первично ПХК — у 12 (19,4%). В группе Б (контрольная группа, без выполне-
ния cito гистологии) ПХК выявлен в 7 (14%) случаях. Миграция статуса ХК из первично негативно в окончательно 
позитивный установлена у 2 (3,3%) пациентов и, напротив, из первично положительного в отрицательный 
ХК — у 2 (3,3%). Истинно негативный ХК определён у 48 из 50 пациентов, а истинно положительный ХК — у 10 
из 12. Таким образом, специфичность и чувствительность методики составили 96,1% и 83,3% соответственно. 
Среднее время выполнения срочного гистологического исследования составило 24 минуты.
Заключение. Полученные результаты указывают на эффективность и целесообразность использования 
таргетного (прицельного) cito-гистологического исследования во время выполнения РПЭ.
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Abstract
Introduction. Radical prostatectomy (RP) is the "gold standard" treatment for patients with prostate cancer (PCa). 
Obviously, one of the predictors actively studied of biochemical recurrence is the presence of a positive surgical margin.
Objective. To develop and initially evaluate the techniques of targeted urgent intraoperative histological study of 
fresh frozen sections during radical prostatectomy.
Materials & methods. This study was carried out within the framework of the academic research at the University 
Clinic of Urology, Pirogov Medical University. We conducted a prospective clinical study of fresh frozen tissue samples 
during laparoscopic RP (LPR). The subject of the investigation are 112 patients with PCa underwent LRP (extra- and 
transperitoneal approaches) by one surgeon in 2021 – 2022. Group A involves 62 patients underwent intraoperative 
examination of fresh frozen sections based on preoperative data (MRI, FUSION biopsy). Group B (control retrospective 
group) consists of 50 patients with standard surgery without fresh frozen sections.
Results. The accumulation of new data allows us to say that the presence of an oncological process was found in the 
gross specimen obtained by performing cito histology in 42 (67.7%) patients. A primary positive margin was found 
in 12 (19.4%). Compared to group B, a positive surgical margin was found in 7 (14%). Migration of surgical margin 
status from initially negative to finally positive margin found in 2 (3.3%). Migration of status from primary positive to 
negative surgical margin was found in 2 (3.3%). The specificity of the method (true negative margin) was determined 
in 48 of 50 patients (96.1%), and the sensitivity (true positive margin) was determined in 10 of 12 patients (83.3%). 
The average time to complete the technique of rapid histological study was 27 minutes.
Conclusion. Since the work carried out, we have come to the following conclusion that the obtained results indicate 
the effectiveness and expediency of using targeted urgent histological study during RP.

Keywords: prostate cancer; radical prostatectomy; surgical margin; fresh frozen sections
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Введение
Радикальная простатэктомия (РПЭ) — 

«золотой стандарт» лечения пациентов 
с раком предстательной железы (РПЖ) 
[1 – 3]. Определение и разработка преди-
кторов развития биохимического рецидива 
(БР) является одной из основополагающих 
задач, решение которой необходимо для 
достижения максимально эффективного 
лечения РПЖ. Одним из активно изучаемых 
предикторов БР является наличие поло-
жительного хирургического края (ПХК). За 
последние десятилетия прогностические 
возможности значительно расширились, 

и клиницисты получили многочисленные 
инструменты, направленные на создание 
алгоритмов лечения и определения объёма 
оперативного вмешательства. Однако, не-
смотря на свою ценность, эти инструмен-
ты не являются «идеальными» и обладают 
определённой погрешностью. 

В настоящее время актуальным направ-
лением в хирургическом лечении РПЖ 
является разработка методов интраопе-
рационного определения статуса хирур-
гического края (ХК), способных повысить 
эффективность лечения. В последние годы 
было предложено множество методов ин-
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траоперационной оценки статуса ХК. К ним 
можно отнести использование аминолеву-
линовой кислоты, оптическую когерентную 
томографию, оптическую спектроскопию, 
конфокальную лазерную микроскопию, 
3D-дополненную реальность и прочие [4]. 
Наиболее зарекомендованным способом 
на данный момент является исследова-
ние свежезамороженных срезов. При этом 
преимущественно описанные методики 
исследования свежезамороженных срезов 
выполняются для определения статуса ХК 
в определённых зонах предстательной 
железы (верхушка, заднелатеральная по-
верхность и так далее) без учёта персони-
фицированного подхода. В большинстве 
случаев необходим забор большого объё-
ма операционного материала. Данное об-
стоятельство, несомненно, влияет как на 
длительность, так и на экономическую це-
лесообразность выполнения интраопера-
ционного гистологического исследования. 

Цель исследования. Разработка и пер-
вичная оценка методики таргетного (при-
цельного) срочного интраоперационного 
гистологического исследования свежеза-
мороженных срезов при выполнении ра-
дикальной простатэктомии.

Материалы и методы
В Университетской клинике урологии 

РНИМУ им. Н. И. Пирогова на базе ГКБ 
№ 1 им. Н. И. Пирогова проведено про-
спективное клиническое исследование по 
исследованию свежезамороженных сре-
зов во время выполнения РПЭ. В период 
с февраля 2021 года по апрель 2022 года 
в исследование включено 112 пациентов 
с диагнозом РПЖ, которым одним хирургом 
была выполнена лапароскопическая РПЭ. 

В группу А (62 человека) вошли паци-
енты, которым на основании предопера-
ционных данных (МРТ, FUSION биопсия) 
выполнено интраоперационное исследо-
вание свежезамороженных срезов. Группа 
Б / контрольная группа (50 человек), в кото-
рую вошли пациенты со выполнением РПЭ 
без срочного гистологического исследова-
ния. Критериями включения в эксперимен-
тальную группу являлись наличие очага 
PIRADS 3 – 5 в периферической зоне соглас-
но картированию предстательной железы 
(27 зон)) на МРТ органов малого таза, объём 
верифицированного онкологического оча-
га > 1 см3, расстояние от патологического 

очага до капсулы предстательной железы 
1 см и менее.

Расширенную тазовую лимфодиссекцию 
и нервосберегающую технику выполняли 
исходя из предоперационных данных (кли-
ническая стадия, номограмма Briganti 2012, 
опросник IIEF-5, желание пациента). 

Алгоритм исследования.
1. Согласно данным МРТ органов малого 

таза с внутривенным контрастированием 
и результатам пальцевого ректального ис-
следования производили FUSION биопсию 
предстательной железы. 

2. По данным заключения FUSION би-
опсии формировали отчёт о локализации 
и объёме поражения простаты (кол-во по-
ражённых биоптатов в каждой зоне). 

3. Интраоперационно, после удаления 
предстательной железы, на предметном 
столе производили визуальный осмотр 
и пальпацию предстательной железы на 
наличие уплотнённых очагов. Учитывая 
данные визуального осмотра, пальпации, 
данных МРТ и заключения FUSION биопсии 
предстательной железы, определяли зону 
наиболее вероятного наличия онкологиче-
ского процесса.

4. Производили лигирование препарата 
в зоне подозрительной области. Проши-
вание выполняли таким образом, чтобы 
лигатура была в центре предполагаемого 
клиновидного среза. Количество наклады-
ваемых швов пропорционально объёму 
подозрительного очага. При размере очага 
более 2 см3 выполняли наложение двухузло-
вых швов, при размере очага более 3 см3 — 
наложение трёхузловых швов и так далее. 

5. После наложение лигатур(ы) препа-
рат направляли в патологоанатомическое 
отделение. После окрашивания препарата 
производили нарезку интересуемых зон 
с помощью клиновидного иссечения. Осно-
вание клиновидного среза представляет со-
бой прямоугольник длиной не более 1,5 см 
и шириной не более 1 см. Высота, прове-
дённая от центра основания (зона наложе-
ния лигатуры) до вершины треугольника, 
составляет не более 1,5 см. Данные параме-
тры обусловлены оптимальным размером 
необходимым для замораживания срезов 
в криостате.

6. Полученные в ходе нарезки макропре-
параты нумеровали и отправляли в крио-
стат, где выполнялась заморозка (-27 °С). 
После чего производили нарезку макро-
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препаратов на микропрепараты толщиной 
7 – 9 мкм. Далее микропрепараты фиксиро-
вали на предметном стекле и окрашивали 
гематоксилином-эозином. 

7. Окрашенные микропрепараты на-
правляли патологоанатому для микроско-
пического исследования: 

• оценка поражения полученных образ-
цов по шкале Gleason;

• оценка статуса хирургического края;
• наличие экстракапсулярной инвазии;
• оценка периневральной, эндоваску-

лярной, эндолимфатической инвазии.
Полученную информацию врач-

патологоанатом передавал оперирующему 
хирургу. При наличии ПХК хирург выпол-
нял иссечение сосудисто-нервной ножки 
поражённой стороны (при использовании 
нервосберегающей техники), при наличии 
отрицательного ХК хирург заканчивал опе-

ративное вмешательство по стандартной 
технике. 

Срочные гистологические и окончатель-
ные гистологическое исследования всех 
удалённых препаратов проводили в пато-
логоанатомическом отделении ГКБ № 1 им. 
Н.И. Пирогова одним патологоанатомом. 
Наличие опухолевой ткани в окрашенном 
крае резекции трактовалось как ПХК. Крат-
кие шаги по выполнению исследованию 
свежезамороженных срезов представлены 
на рисунке 1.

Статистический анализ. Организацию 
и статистическую обработку данных вы-
полняли с использованием «Microsoft Office 
Excel 2016» («Microsoft Corp.», Redmond, 
WA, USA) и пакета прикладных программ 
«IBM SPSS Statistics ver. 17» («SPSS: An IBM 
Company», IBM SPSS Corp., Armonk, NY, USA). 
Все полученные анамнестические, клини-

Рисунок 1. Исследование свежезамороженных срезов: A — удалённый макропрепарат; B — кли-
новидное срез интересуемой зоны; C — нарезка препарата в криотоме; D — ацинарная адено-
карцинома Gleason 6 (3 + 3), хирургический край отрицательный. Ув. × 40
Figure 1. Histological examination of fresh frozen sections: A — Removed prostate; B — Wedge-shaped 
section of prostate; C — Cutting in cryotome; D — Acinar adenocarcinoma Gleason 6 (3 + 3), the surgical 
margin is negative. Magn. × 40
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ческие, лабораторные и инструментальные 
данные вносили в базу данных «Microsoft 
Office Excel», разработанную автором, и об-
рабатывали методом вариационной стати-
стики. Для проверки статистических гипо-
тез о виде распределения был применен 
критерий Колмогорова-Смирнова. Для ко-
личественных данных, имеющих нормаль-
ное распределение, использовали среднее 
арифметическое (M) и стандартное откло-
нение (SD), которые были представлены 
в виде M ± SD. Если количественные данные 
не подчинялись закону нормального рас-
пределения, для их описания применяли 
медиану (Me) а также нижний и верхний 
квартиль [Q1; Q3]. Для сравнения число-
вых данных c нормальным распределени-
ем использовали t-критерий Student для 
двух независимых выборок, для сравнения 
числовых данных при ненормальном рас-
пределении — критерий Mann-Whitney. 
Сравнение двух независимых групп по ка-
чественным признакам производили с ис-
пользованием критерия хи-квадрат Pearson 
(χ²). Статистически значимыми считали от-
личия при p < 0,05 (95%-й уровень значи-
мости).

Результаты 
Краткие предоперационные данные па-

циентов представлены в таблице 1.
Основные результаты, полученные нами 

в работе, представлены в таблице 2.
Наличие онкологического процесса 

в макропрепаратах, полученных при вы-
полнении cito гистологии, было найдено 
у 42 (67,7%) пациентов. При этом у пациен-
тов, кому была выполнена РПЭ с использо-
ванием нервосберегающей техники, онко-
логический процесс выявлен в 18 (81,8%) 
случаях. Первично ПХК обнаружен у 12 
(19,4%) пациентов. В группе Б (контрольная 
группа, без выполнения cito гистологии) 
ПХК обнаружен у 7 (14%) пациентов. Стоит 
отметить, что в группу А было включено 
больше пациентов с высоким риском про-
грессии (32% против 28%). 

Миграция статуса ХК из первично нега-
тивно в окончательно позитивный обнару-
жена у 2 (3,3%) пациентов, что обусловлено 
прицельным взятием интересуемой зоны, 
а не всей поверхности простаты. Миграция 
статуса ХК из первично положительного 
в отрицательный обнаружена в 2 (3,3%) слу-
чаях. У данных пациентов было подтверж-

Таблица 1. Предоперационная характеристика пациентов
Table 1. Preoperative characteristics of patients

Параметры
Characteristics

Группа А 
Group A

Группа Б 
Group B p

Средний возраст, лет | Mean age, years 63,9 ± 3,9 63,9 ± 4,1 > 0,05
ПСА, нг/мл | PSA, ng/ml 11,86 [4,7; 23,1] 7,9 [3,5; 15,3] < 0,05
Объём простаты, см3 | Prostate volume, cc 44 [38; 81,1] 52,6 [29,3; 72,4] < 0,05
МИЭФ-5, баллы | IIEF-5 score 17 [8,4; 21,1] 16,4 [9,3; 23,2] > 0,05
cT стадия, n (%) | cT stage, n (%)

Т1с 28 (45) 26 (52) –
Т2а – T3b 34 (55) 24 (48) –

Классификация D’Amico, n (%) | D'amico classification, n (%)
Низкий риск | Low risk 24 (38) 24 (48) –
Промежуточный риск | Intermediate risk 18 (30) 12 (24) –
Высокий риск | High risk 20 (32) 14 (28) –

Gleason баллы, n (%) | Gleason score, n (%)
6 (3 + 3) 39 (63) 41 (82) –
7 (3 + 4) 13 (21) 6 (12) –
7 (4 + 3) 4 (6) 2 (4) –
8 (4 + 4) 6 (10) – –
9 (4 + 5) – 1 (2) –

Примечание. ПСА — простатспецифический антиген; МИЭФ — Международный индекс эректильной функции
Note. PSA — prostate-specific antigen; IIEF — International Index of Erectile Function
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дено наличие онкологического процесса 
во вторично иссечённой ткани. Специфич-
ность методики (истинно негативный край) 
составила 96% (48 из 50) пациентов, а чув-
ствительность (истинно положительный 
край) — 83,3% (10 из 12). 

Среднее время выполнения методики 
срочного гистологического исследования 
от момента извлечения предстательной 
железы до получения информации о стату-
се ХК составило 24 минуты для 1 среза; 27 
минут — для 2 срезов; 30 минут — для ис-
следования 3 срезов. Время оперативного 
вмешательства и кровопотеря в группах 
А и Б статистически не различались.

Приводим клинический пример выпол-
нения предлагаемого способа. 

Больной П., 54 года. Жалобы на учащён-
ное мочеиспускание, ноктурию до 2 – 3 раз. 
При обследовании в поликлинике по месту 
жительства выявлено повышение общего 
уровня ПСА крови до 6,15 нг/мл. По резуль-
татам МРТ органов малого таза в перифе-
рической зоне слева (4 – 6 часов условно-
го циферблата), на уровне средней трети 
определяется очаг размером 13 × 11 × 9 мм, 
прилегающей к капсуле железы, без досто-
верного наличия экстракапсулярной инва-
зии (PIRADS 4) (рис. 2).

Данных о наличии регионарной лим-
фаденопатии не получено. Объём предста-

тельной железы — 45 см3. IPSS — 3 балла, 
МИЭФ-5 — 23 балла. По данным пальце-
вого ректального исследования, простата 
умеренно увеличена, плотно-эластичной 
консистенции, симметричная, с чёткими 
контурами, без очагов уплотнения. Пациен-
ту выполнена FUSION биопсия предстатель-
ной железы. Во время выполнения FUSION 
биопсии выполнено 14 вколов (2 таргетных, 
прицельных и 12 системных). По данным 

Таблица 2. Результаты исследования свежезамороженных срезов
Table 2. Results of the study of fresh frozen sections

Показатели
Characteristics

Группа А
Group A

Наличие онкологического процесса в макропрепарате (cito), n (%)
Сancer cito samples, n (%) 42 (67,7)

Положительный ХК (cito), n (%)
Positive SM (cito), n (%) 12 (19,4)

Наличие онкологического процесса во вторично иссечённой ткани, n (%)
Cancer process in secondary neurovascular bundle resection, n (%) 2 (3,3)

Миграция статуса ХК из негативного в положительный, n (%)
Migration of SM from negative to positive, n (%) 2 (3,3)

Миграция статуса ХК из положительного в отрицательный, n (%)
Migration of SM from positive to negative, n (%) 2 (3,3)

Чувствительность метода (истинно положительный ХК), %
Sensitivity (true positive), %

83,3
(10 из | from 12)

Специфичность метода (истинно негативный ХК), %
Specificity (true negative), %

96,1 
(48 из | from 50)

Средняя время cito гистологии, мин
Average time of cito-histology, min 27

Примечание. ХК — хирургический край
Note. SM — surgical margin
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Рисунок 2. МРТ изображение с наложенными 
контурами предстательной железы (бежевый), 
подозрительного очага (красный) и таргетны-
ми биоптатами (зелёный)
Figure 2. MRI scan with superimposed contours of 
prostate (beige), suspicious focus (red) and targeted 
biopsy specimens (green)
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гистологического заключения, в 2 из 2 тар-
гетных биоптатах слева (в зонах 12р и 10р 
на рис. 3) обнаружена ацинарная аденокар-
цинома Gleason 7 (3 + 4). Достоверного на-
личия онкологического процесса в систем-
ных биоптатах не получено. С пациентом 
проведена беседа о возможных способах 
лечения. Принято решение о проведение 
хирургического вмешательства в объёме 
лапароскопической РПЭ с техникой нервос-
бережения.

Пациент был госпитализирован в от-
деление урологии ГКБ № 1, где ему было 
проведено плановое оперативное вмеша-
тельство — лапароскопическая РПЭ с тех-
никой нервосбережения по предложенной 
методике. После удаления предстательная 
железа с семенными пузырьками помеще-
на на предметный столик. Учитывая визу-
альный осмотр, пальпацию подозритель-
ных очагов, предоперационные данные 
(МРТ и данные FUSION биопсии) было про-
ведено лигирование левой заднебоковой 
зоны предстательной железы (12р и 10р). 
Препарат отправлен к патологоанатому, 
где был исследован по вышеописанной ме-

тодике. По результатам срочной гистоло-
гии в образце № 1 (зона 10р), была обнару-
жена ацинарная аденокарцинома Gleason 
7 (3 + 4) без признаков экстракапсулярной 
инвазии, ХК положительный; в образце 
№ 2 (зона 12р) была обнаружена доброка-
чественная гиперплазия предстательной 
железы, без признаков онкологического 
процесса. В связи с наличием ПХК в об-
разце № 1 хирургом выполнено иссечение 
области прилегания сосудисто-нервного 
пучка слева. Препарат отправлен на пла-
новое гистологическое исследование, где 
были обнаружены микрофокусы ацинарной 
аденокарциномы Gleason 7 (3 + 4). 

Послеоперационный период протекал 
без особенностей. Проводилась противо-
воспалительная и симптоматическая тера-
пия. Страховой дренаж удалён на 1-е сутки 
после операции. На 5-е сутки выполнена 
ретроградная цистография, признаков экс-
травазации контрастного препарата в об-
ласти уретро-везикального анастомоза не 
выявлено, уретральный катетер удалён, 
самостоятельное мочеиспускание восста-
новлено. Достигнута полная континенция. 

По данным окончательного гистологи-
ческого заключения, в левой доле опреде-
ляется ацинарная аденокарцинома Gleason 
7 (3 + 4), занимающая около 35% от обще-
го объёма доли, в правой доле — ацинар-
ная аденокарцинома Gleason 6 (3 + 3), за-
нимающая около 10% от общего объёма 
доли. Данных о наличии экстракапсуляр-
ной, периневральной, эндоваскулярной, 
эндолимфатической инвазии не получено. 
Хирургический край отрицательный. Окон-
чательная гистологическая стадия по ТNM 
— pT2cN0M0R0 Gleason 7 (3 + 4), ISUP 2. 

Обсуждение 
В настоящее время опубликовано зна-

чительное количество работ, посвящён-
ных исследованию свежезамороженных 
срезов при выполнении РПЭ [5 – 7]. В 2011 
году А.В. Медведев и соавт. опубликовали 
работу, посвящённую интраоперационной 
иммуноморфологической оценке ХК при 
РПЭ [8]. В исследование были включены 
65 пациентов, которым интраоперацион-
но выполнено экспресс-ИГХ исследова-
ния криостатных срезов краёв резекции 
перепончатой уретры и шейки мочевого 
пузыря. После морфологического экспресс-
исследования тканевых срезов произво-

Рисунок 3. Картирование предстательной же-
лезы (27 зон) с наложением контуров FUSION 
биопсии. Красным цветом обозначены основ-
ные зоны поражения — 10р и 12р, объём 
очага > 1 см3, расстояние до капсулы < 1 см; 
зелёным цветом отмечены места вколов
Figure 3. Prostate mapping (27 zones) with 
superimposed contours of FUSION biopsy. The main 
affected areas are marked (red) — 10p and 12p, the 
focus volume is > 1 cm3, the distance to the capsule 
is < 1 cm; biopsy cores are marked in green
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дили ИГХ-окрашивание по методике U. 
Kammerer и P. Ruck в собственной модифи-
кации, позволяющей получить результат 
через 10 – 12 минут. Исследование показа-
ло целесообразность интраоперационного 
анализа оценки состояния ХК с целью повы-
шения достоверности диагностики и ран-
него прогнозирования биохимического ре-
цидива, но в данной работе проводилась 
оценка только апикальной и базальной 
поверхности предстательной железы. 

Е.А. Соколов и соавт. (2019) опублико-
вали данные по интраоперационному 
исследованию свежезамороженных сре-
зов участков, прилегающих к сосудисто-
нервному пучку при выполнении робот-
ассистированной РПЭ [9]. В основную 
группу вошли 10 пациентов. Несмотря на 
большую распространённость экстракап-
сулярной экстензии в группе исследования 
(30%), ни в одном случае при использова-
нии методики срочного гистологического 
исследования вовремя нервосберегающей 
РПЭ не было выявлено положительного 
ХК, при этом во всех случаях последующее 
окончательное гистологическое исследо-
вание препарата подтвердило интраопе-
рационные данные. Оценка результатов 
интраоперационного гистологического ис-
следования замороженных срезов участ-
ков предстательной железы, прилегающих 
к сосудисто-нервному пучку, демонстри-
ровала снижение частоты позитивных хи-
рургических краёв и указывала на потен-
циальную целесообразность дальнейшего 
клинического применения методики. 

Наиболее зарекомендованным мето-
дом в настоящий момент является техни-
ка NeuroSAFE (и её модификации), пред-
ложенная Т. Schlomm et al. в 2012 году [10]. 
Протокол исследования свежезаморожен-
ного участка, прилегающего к сосудисто-
нервной структуре (NeuroSAFE), был раз-
работан в The Martini-Klinik – Prostate 
Cancer Centre (Hamburg, Germany) и в по-
следующем валидизирован собственной 
когортой пациентов. Авторы предоставили 
данные о 11 069 случаях открытых и робот-
ассистированных простатэктомий, выпол-
ненных с использованием NeuroSAFE. Они 
сообщили об увеличении общего количе-
ства нервосберегающих простатэктомий 
с 81% до 97%. Число ПХК снизилось с 22% до 
15% среди всех клинический стадий. Эта ме-
тодика продемонстрировала высокую чув-

ствительность и специфичность — 93,5% 
и 98,8% соответственно. 

В опубликованных работах В. Beyer et al. 
(2014) и G. Mirmilstein et al. (2018) сообщает-
ся, что применение NeuroSAFE позволило 
снизить частоту ПХК (с 24% до 16% и с 17,8% 
до 9,2% соответственно). Помимо этого, ме-
тодика позволила увеличить число нервос-
берегающих простатэктомий (с 81% до 97% 
и с 69,0% до 75,1% соответственно) [11, 12]. 

Несмотря на поученные результаты, 
опубликован ряд работ, в которых пока-
зано, что достижение отрицательного ХК 
при использовании методов свежезамо-
роженных срезов в проекции заднебоко-
вой поверхности предстательной железы 
не оказывает существенного влияния на 
безрецидивную выживаемость [13]. Недо-
статком NeuroSAFE является необходимость 
параллельного использования большого 
количества дорогостоящего оборудования 
(5 криостатов), привлечения двух патоло-
гоанатомов и четырёх лаборантов что, не-
сомненно, ведёт к увеличению финансовых 
затрат. Помимо этого, отсутствие критериев 
к отбору пациентов (место наиболее веро-
ятной экстракапсулярной экстензии) также 
может привести к необоснованным времен-
ным и экономическим затратам. 

Результаты нашего исследования во 
многом сопоставимы с общемировыми 
и демонстрируют целесообразность про-
ведения таргетного (прицельного) cito-
гистологического исследования во время 
выполнения РПЭ. Ограничением нашей 
работы является высокая гетерогенность 
группы пациентов. В первую очередь иссле-
дование было направлено на инициальную 
оценку чувствительности и специфичности 
метода. Так, только у 2 (3,3%) пациентов вы-
явлена миграция статуса ХК из первично 
негативного в положительный. Это отра-
жает высокую эффективность отбора па-
циентов на основании предоперационного 
исследования МРТ, FUSION биопсии, а так-
же картирования предполагаемой зоны 
иссечения. У 2 (3,3%) пациентов выявле-
на миграция статуса ХК из первично по-
ложительного в негативный. Возможным 
объяснением этой находке является так 
называемый ятрогенный ХК и обусловлен 
диссекцией «по опухоли», либо недоста-
точным предоперационным обследовани-
ем. Несмотря на это специфичность и чув-
ствительность методики составили 96,0% 
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и 83,3% соответственно. Необходимо даль-
нейшее исследование с большей выборки 
пациентов, которым планируется выполне-
ние РПЭ с использованием нервосберегаю-
щей техники. Основополагающей пробле-
мой использования cito гистологического 
исследования является дискутабельные 
результаты в отношении отдалённых он-
кологических результатов. Разнородность 
подходов предложенных техник, отсутствие 
проспективных рандомизированных науч-
ных работ в настоящее время не позволяют 
достоверно ответить на этот вопрос о том, 
что подталкивает на дальнейшее изучение 
данной проблемы.

Заключение
Полученные первичные результаты 

использования таргетного исследования 
свежезамороженных срезов во время вы-
полнения РПЭ указывают на её эффектив-
ность и целесообразность. Относительная 
лёгкость и экономическая доступность опи-
санной методики позволяет использовать 
данный подход в большинстве онкоуроло-
гических центрах без привлечения допол-
нительных кадровых и финансовых затрат. 
Необходимы дальнейшие проспективные 
исследования для оценки отдалённых он-
кологических результатов.
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Особенности кровоснабжения тканей уретры у женщин 
с первичным уретральным болевым синдромом
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Аннотация 
Введение. Первичный уретральный болевой синдром (ПУБС) — часть синдрома хронической первичной та-
зовой боли с преимущественной локализацией боли в области уретры. Патогенез ПУБС изучен недостаточно, 
единых рекомендаций по профилактике и лечению данного состояния нет. Известно, что одним из основных 
факторов возникновения хронической боли является нарушение регионарного кровотока. 
Цель исследования. Выявить особенности кровоснабжения тканей уретры, а также оценить изменения 
в соединительной ткани уретры у больных с ПУБС.
Материалы и методы. В исследование включены 98 пациенток: 78 — с первичным уретральным болевым 
синдромом (гр. «ПУБС»), не имеющих клинических проявлений воспаления, 20 — с камнями верхних моче-
вых путей без явлений пиелонефрита, у которых уретра принята за норму (гр. «Н»). Гемодинамика тканей 
уретры изучена с использованием трансвагинального ультразвукового исследования (ТВУЗИ) и лазерной 
допплеровской флоуметрии (ЛДФ). Изменения в кровоснабжении органов часто приводят к нарушению 
структуры тканей, поэтому в исследование включены in vivo кросс-поляризационная оптическая когерентная 
томография (КП ОКТ) и ex vivo нелинейная конфокальная микроскопия.
Результаты. В группе «ПУБС» методом ЛДФ выявлено нарушение нейрогенной регуляции тонуса сосудистой 
стенки микроциркуляторного русла тканей уретры с преобладанием пассивных компонентов регуляции. 
Анализ ЛДФ параметров методом главных компонент позволил установить разделение данных на несколько 
кластеров, что указывает на различный патогенез нарушений микроциркуляции тканей уретры. Методом 
ТВУЗИ в группе «ПУБС» выявлено повышение сопротивления току крови в кровеносных сосудах уретры 
и парауретрального сплетения, застой крови в венах малого таза у 19% пациенток. Нарушение кровотока 
уретры приводит к структурным изменениям тканей: методом нелинейной микроскопии установлено, что 
при ПУБС в соединительной ткани уретры коллагеновых волокон относительно эластических количественно 
больше, они более однородные по толщине и имеют сонаправленное расположение. Эти данные коррелируют 
с результатами прижизненного КП ОКТ исследования, в ходе которого выявлен фиброз подэпителиальных 
соединительнотканных структур.
Заключение. ТВУЗИ и ЛДФ позволили прижизненно выявить наличие микроциркуляторных и, как след-
ствие, структурных изменений в тканях уретры и тем самым дополнить представление об основных звеньях 
патогенеза ПУБС.

Ключевые слова: хроническая тазовая боль; первичный уретральный болевой синдром (ПУБС); 
лазерная допплеровская флоуметрия (ЛДФ); кровоснабжение уретры; кросс-поляризационная 
оптическая когерентная томография (КП ОКТ)
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Abstract
Introduction. Primary urethral pain syndrome (PUPS) is a part of chronic primary pelvic pain syndrome with 
predominant localisation of pain in the urethra. The pathogenesis of PUPS has not been adequately studied and 
there are no unified guidelines for the prevention and treatment of this condition. It is known that one of the main 
factors in the development of chronic pain is a violation of regional blood flow.
Objective. To identify the features of blood supply of urethral tissues, as well as to assess the concomitant changes 
in the connective tissue in patients with PUPS.
Materials & methods. The study included 98 patients: 78 patients with primary urethral pain syndrome (group 
"PUPS"), without clinical manifestations of inflammation; 20 patients with stones of the upper urinary tract without 
pyelonephritis, in which the urethra is taken as the norm (group "N"). The hemodynamics of the urethral tissues was 
studied using transvaginal ultrasound (TVUS) and laser Doppler flowmetry (LDF). Changes in the blood supply to 
organs often lead to disruption of tissue structure; therefore, in vivo cross-polarisation optical coherence tomography 
(CP OCT) and ex vivo nonlinear confocal microscopy were included in the study.
Results. In the PUPS group, the LDF method revealed a violation of the neurogenic regulation of the tone of the 
microcirculatory vascular wall of the urethral tissues with a predominance of passive regulatory components. The 
analysis of the LDF parameters by the method of principal components made it possible to establish the division of 
data into several clusters, which indicates a different pathogenesis of microcirculation disorders in the tissues of the 
urethra. The TVUS method in the PUPS group revealed an increase in resistance to blood flow in the blood vessels 
of the urethra and paraurethral plexus, blood stasis in the veins of the small pelvis in 19% of patients. Violation of 
the urethral blood flow leads to structural changes in tissues: using nonlinear microscopy, it was found that with 
PUPS in the urethral connective tissue, collagen fibres are quantitatively larger relative to elastic ones, they are more 
uniform in thickness, and have a co-directional arrangement. These data correlate with the results of an intravital 
CP OCT study, during which fibrosis of the subepithelial connective tissue structures was revealed.
Conclusion. TVUS and LDF made it possible to reveal the presence of microcirculatory and, as a result, structural 
changes in urethral tissues in vivo. The inclusion of these methods in the diagnostic algorithm will provide more 
information about the main links in the pathogenesis of PUPS.
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Введение
В классификацию МКБ-11 впервые вклю-

чён термин «хроническая боль» — боль, ко-
торая персистирует или рецидивирует в те-
чение более 3 месяцев. Одним из главных 
принципов классификации хронической 

боли в МКБ-11 является выделение хро-
нической первичной боли (MG30.0), хро-
нической вторичной мышечно-скелетной 
боли (MG30.3) и хронической вторичной 
висцеральной боли (MG30.4) [1, 2]. Первич-
ный уретральный болевой синдром (ПУБС) 
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— часть синдрома хронической первичной 
тазовой боли (СХпТБ), характеризующегося 
стойкой или периодической болью в проек-
ции уретры без подтверждения инфекции 
или другой локальной патологии. Патоге-
нез ПУБС изучен недостаточно, единых ре-
комендаций по профилактике и лечению 
данного состояния нет [1].

СХпТБ у женщин является изнуритель-
ным состоянием, ухудшающим качество 
социальной и семейной жизни. Распростра-
нённость СХпТБ колеблется от 2,1% до 24% 
женского населения мира [2]. Эти факты 
определяют актуальность изучения причин 
возникновения СХпТБ у женщин, в том чис-
ле ПУБС. Известно, что одним из основных 
факторов возникновения боли является на-
рушение регионарного кровотока [3, 4]. Ло-
кальная циркуляторная гипоксия приводит 
к снижению оксигенации тканей, кислород-
ному голоданию клеток, активации циклов 
анаэробного дыхания, разрушению клеток, 
избыточному накоплению в межклеточном 
пространстве органических кислот, протео-
литических ферментов и так далее. Резуль-
татом является развитие дистрофии, скле-
розирование, снижение функции участка 
ткани или органа. На фоне кислородного 
голодания химические вещества оказыва-
ют прямое раздражающее влияние на тка-
ни в виде оксидативного стресса, вызывая 
у человека ощущение боли [5]. 

В представленной работе изучены осо-
бенности гемодинамики тканей уретры 
у пациенток с ПУБС методами трансва-
гинального ультразвукового исследова-
ния (ТВУЗИ) и лазерной допплеровской 
флоуметрии (ЛДФ). УЗИ используется для 
скринингового обследования различных 
внутренних органов, уточнения их формы 
и размеров, обнаружения патологии в их 
строении, новообразований и врождённых 
аномалий развития [6]. Дополнительная 
функция ультразвуковой допплерографии 
позволяет получать информацию о гемо-
динамике в органах, наблюдать за опре-
делёнными сосудами, измерять такие по-
казатели, как скорость кровотока, индекс 
резистентности и диаметр кровеносных 
сосудов [7]. Метод ЛДФ является способом 
оценки функционирования перифериче-
ских кровеносных сосудов, отображающий 
тонкие перестройки микроциркуляторного 
кровотока во времени и влияния различ-
ных факторов на тонус сосудистой стенки 

[8]. Преимуществом данного метода явля-
ется возможность оценивать изменения 
параметров микроциркуляторного русла 
в динамике — до, в процессе и после лече-
ния. На данный момент ни УЗИ, ни ЛДФ не 
являются стандартными методами исследо-
вания нарушений в структуре и гемодина-
мике органов малого таза при проведении 
первичного осмотра пациенток с ПУБС. Мы 
считаем, что данные методы удобны и ин-
формативны и они могут быть чрезвычай-
но полезны для изучения патогенеза ПУБС.

Поскольку изменения кровоснабжения 
органа неизбежно приводят к нарушени-
ям его структуры на тканевом и клеточном 
уровнях, затрагивая соединительные тка-
ни и коллагеновый каркас, были исполь-
зованы следующие методы: in vivo кросс-
поляризационная оптическая когерентная 
томография (КП ОКТ) и ex vivo нелинейная 
микроскопия, позволяющие визуализи-
ровать такие изменения. Особенностью 
КП ОКТ является получение информации 
о тканях слоистых органов с высоким раз-
решением (5 – 15 мкм) в режиме реально-
го времени [9]. Нашей исследовательской 
группой установлено, что данный метод 
оптимален для изучения нижних мочевы-
водящих путей при воспалительных и ги-
погормональных состояниях [10], онколо-
гическом перерождении тканей [11], при 
ПУБС [12]. Метод нелинейной микроскопии 
позволяет визуализировать волокна колла-
гена и эластина, от состояния которых зави-
сит эластичность тканей, нормальное кро-
воснабжение и функционирование органа 
[13]. Метод применён нами для изучения 
коллагеновых волокон при ПУБС впервые, 
исследования призваны в большей степени 
подтвердить данные прижизненного мето-
да визуализации — КП ОКТ. 

Цель исследования. Выявить особенно-
сти кровоснабжения тканей уретры, а также 
оценить изменения в соединительной тка-
ни уретры у больных с ПУБС.

Материалы и методы
В исследование включены 98 пациенток, 

которые были разделены на группы: 78 — 
с ПУБС (гр. «ПУБС»), не имеющие клиниче-
ских проявлений воспаления; 20 — с кам-
нями верхних мочевых путей без явлений 
пиелонефрита, у которых уретра принята за 
норму (гр. «Н»). Средний возраст пациенток 
составил 39 лет (от 18 до 66 лет). Продолжи-
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тельность ПУБС в среднем равна 5,27 лет 
(от 6 месяцев до 30 лет). Исследование одо-
брено Локальным независимым этическим 
комитетом ФГБОУ ВО ПИМУ Минздрава Рос-
сии (Протокол № 6 от 28 апреля 2020 года; 
протокол №12 от 05 августа 2022 года). Все 
пациентки подписали информированное 
согласие на участие в исследовании и об-
работку персональных данных. 

Пациенткам гр. «ПУБС» был проведён 
клинический минимум исследований: об-
щий и биохимический анализ крови, об-
щий анализ мочи, посев мочи на флору, УЗИ 

верхних и нижних мочевыводящих путей.
У 78 пациенток группы «ПУБС» проведён 

анализ сопутствующей патологии с целью 
выявления заболеваний, которые могли 
быть причиной возникновения ПУБС, а так-
же влияющих на гемодинамические пара-
метры кровотока в организме.

Спектр методов, применённых для из-
учения гемодинамики и структуры тканей 
уретры, включал ТВУЗИ, ЛДФ, КП ОКТ и не-
линейную конфокальную микроскопию. 
Данные об обследованных пациентках каж-
дым из методов представлены в таблице 1.

Таблица 1. Данные о методах, используемых для исследования пациенток групп «ПУБС» и «Н»
Table 1. Data on methods of admission for the study of patients in "PUPS" and "N" groups

Метод исследования. 
Название 
и характеристика прибора 
Research method. Name and 
characteristics of the device

Структура / 
кровоснабжение тканей 
уретры
Structure / blood supply of 
urethral tissues

Количество пациенток
(X : PUPS/N) 
и полученных данных (n)
Number of patients
(X : PUPS/N) and received 
data (n)

Зоны интереса
Areas of interest

ТВУЗИ — Philips EPIQ5 — 
внутриполостной датчик 
С10-3V, частота диапозона 
3 – 10 МГц
TVUS — Philips EPIQ5 — 
intracavitary sensor C10-3V, 
frequency range 3 – 10 MHz

Cтруктура уретры 
и кровеносные сосуды 
органов малого таза 
и уретры
Structure of the urethra and 
blood vessels of the pelvic 
organs and urethra

44 : 26/18
132 изображения 
132 images

1) кровеносные сосуды 
стенки уретры, 2) вены 
парауретрального 
сплетения, 
3) кровеносные сосуды 
малого таза
1) blood vessels of the 
urethra wall, 2) veins of 
the paraurethral plexus, 
3) blood vessels of the small 
pelvis

ЛДФ — ЛАКК-1— гелий-
неоновый лазер с длиной 
волны 0,63 мкм 
LDF — LAKK-1 — helium-neon 
laser with a wavelength of 
0.63 μm

Микроциркуляторное 
русло слизистой 
оболочки уретры
Microvasculature of the 
urethral mucosa

42 : 32/10
42 ЛДФ-граммы
42 LDF-grams

Проксимальный отдел 
уретры
Proximal urethra

КП ОКТ — «ОКТ-1300У» — 
суперлюминесцентный 
диод с длиной волны 
1,3 мкм
CP OCT — "OСT-1300U" — 
superluminescent diode with 
a wavelength of 1.3 μm

Структура тканей до 
глубины 1,3 мм
Tissue structure down to 
a depth of 1.3 mm

91 : 78/13
364 изображения
364 images

Шейка мочевого пузыря 
и уретра на 6 часов 
условного циферблата
Bladder neck and urethra 
at 6 o'clock

Нелинейная микроскопия 
— LSM 800 — длина волны 
возбуждения 800 нм 
с мощностью ~ 4 мВт
Nonlinear microscopy — LSM 
800 — excitation wavelength 
800 nm with a power of 
~4 mW

Состояние коллагеновых 
и эластических волокон 
тканей уретры
Condition of collagen and 
elastic fibers of urethral 
tissues

17 : 12/5
17 гистологических 
срезов
17 histological sections

Проксимальный отдел 
уретры
Proximal urethra

Примечание. n — количество случаев; X — общее количество пациентов; PUPS — пациенты группы «ПУБС»; N — пациенты группы «Норма» 
Note. n — number of cases; X — total number of patients; PUPS — patients of the "PUPS" group; N — patients of the "Norma" group
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Оценка структуры уретры, а также кро-
веносных сосудов органов малого таза 
и уретры проводилась с помощью ТВУЗИ на 
аппарате “Philips EPIQ5” (“Philips Ultrasound 
Inc.”, Reedsville, PA, USA) трансвагинальным 
датчиком 3 – 10 МГц. Обследованы 44 паци-
ентки: 26 — из группы «ПУБС», 18 — из груп-
пы «Н». Во время обследования проведены 
измерения внутреннего диаметра и толщи-
ны стенок уретры. В режиме доплеровской 
флоуметрии зарегистрированы такие пока-
затели кровотока, как: 1) индекс резистент-
ности кровеносных сосудов стенки уретры, 
отражающий скорость кровотока; 2) диа-
метр вен парауретрального сплетения; 3) 
состояние сосудистого русла малого таза 
(наличие венозного застоя). 

Оценка микроциркуляторного русла уре-
тры проводилась методом ЛДФ на аппарате 
ЛАКК-2 (ООО НПП «ЛАЗМА», Cанкт-Петербург, 
РФ). Обследовано 42 пациентки: 32 — в груп-
пе «ПУБС»; 10 — в группе «Н». Принцип рабо-
ты состоит в приёме отражённого от эритро-
цитов оптического сигнала (анализируется 
амплитуда сигнала), его фотометрировании 
и первичной аналоговой обработке данных. 
С помощью ЛДФ оценивали показатель ми-
кроциркуляции (ПМ) — величина среднего 
потока крови в интервале регистрируемого 
времени; среднее квадратичное отклонение 
(σ) перфузии относительно среднего значе-
ния потока крови; коэффициент вариации 
(Кv) — соотношение между перфузией ткани 
и величиной её изменчивости. Для вычис-
ления амплитудно-частотного спектра коле-
баний, полученных от микроциркуляторно-
го русла, был использован Вейвлет-анализ 
ЛДФ-грамм. Проанализированы 8 параме-
тров, в числе которых показатели амплитуды 
и частоты нейрогенного (НТ), миогенного 
(МТ), дыхательного (ДТ), сердечного тонусов 
(СТ) сосудов уретры и другие (рис. 1). У 22 
(16 — из группы «ПУБС», 6 — из группы «Н») 
из 42 пациенток проведён дополнитель-
ный статистический анализ данных мето-
дом главных компонент (principal component 
analysis, PCA), позволяющий следующее: 1) 
определить наиболее значимые показатели 
ЛДФ, верифицировать группу ПУБС и группу 
условной нормы в контексте максимального 
разнесения данных (кластеризация); 2) под-
считать количество различных кластеров; 3) 
выявить биомедицинские причины, объяс-
няющие группировку данных по различным 
непересекающимся кластерам [14]. 

Метод КП ОКТ выполнен у 91 пациент-
ки: 78 — в группе «ПУБС», 13 — в группе 
«Н». Общее число полученных изображе-
ний составило 364. Использован прибор 
«ОКТ-1300У» (ООО «БиоМедТех», Нижний 
Новгород, Россия) с эндоскопическим кон-
тактным зондом (внешний диаметр 2,7 мм). 
Центральная длина волны зондирующего 
излучения составляет 1,3 мкм, аксиаль-

Рисунок 1. Вейвлет-анализ ЛДФ-граммы 
уретры (на примере пациентки из гр. «Н»). НТ 
(зелёный) — поступление вазоконстрикторных 
импульсов по постганглионарным адренер-
гическим симпатическим волокнам [15]. МТ 
(бирюзовый) — влияние местных сосудорасши-
ряющих факторов: простагландины, кинины и 
прочее. НТ + МТ — активные компоненты ре-
гуляции кровотока, преобладающие в норме. 
DТ + СТ (розовый и жёлтый, соответственно) — 
пассивные компоненты регуляции кровотока
Figure 1. Wavelet-analysis of the urethral LDF-gram 
(example, a patient from group "N"). HT (green) — 
the flow of vasoconstrictor impulses through post-
ganglionic adrenergic sympathetic fibers [15]. MT 
(turquoise) — influence of local vasodilating factors: 
prostaglandins, kinins, etc. HT + MT are active com-
ponents of blood flow regulation that predominate 
in the norm. DT + CT (pink and yellow, respectively) 
— passive components of blood flow regulation
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ное разрешение — 15 мкм, латеральное 
разрешение — 25 мкм. Обратно рассеян-
ное излучение проходит через анализа-
тор, после чего строятся 2 изображения: 
на одном отображаются все рассеиватели 
(изображение в ко-поляризации), на другом 
— только те, которые поменяли исходную 
поляризацию на ортогональную (преиму-
щественно за счёт коллагеновых волокон) 
(изображение в кросс-поляризации). Раз-
мер ОКТ-изображения в каждой поляриза-
ции — 1,8 × 1,3 мм (ширина × высота), время 
получения изображения — 2 сек. От каждой 
пациентки получено 4 – 7 изображений: из 
шейки мочевого пузыря и трёх сегментов 
уретры (проксимального, среднего и дис-
тального) на 6 часах условного циферблата. 
Метод КП ОКТ чувствителен к состоянию 
коллагеновых волокон, которые составляют 
основу соединительной ткани, позволяя по 
сигналу в кросс-поляризации in vivo визуа-
лизировать её фиброзирование, разраста-
ние и реакцию на воспаление [13].

Более детальное исследование со-
стояния коллагеновых и эластических во-
локон тканей уретры (на уровне пучков 
и отдельных волокон) проводилось ме-
тодом нелинейной конфокальной микро-
скопии. Изучено 12 образцов ткани груп-
пы «ПУБС», полученных в результате ТУР 
биопсии проксимального отдела уретры, 
и 5 образцов условно нормальной уретры 
(группа «Н»), взятых у женщин post mortem. 
Депарафинированные неокрашенные 
срезы толщиной 10 мкм визуализирова-
лись с помощью лазерного сканирующего 
конфокального микроскопа LSM 800 («Carl 
Zeiss AG», Oberkochen, Germany). В каче-
стве возбуждающего излучения на 800 нм 
был применён Ti:Sa фемтосекундный лазер 
MAI TAI (“Spectra Physics®”, Milpitas, CA, USA) 
с частотой следования импульсов порядка 
80 МГц и длительностью 100 фемтосекунд. 
Детекция осуществлялась одновременно 
в двух каналах с использованием фильтров 
в диапазонах 362 – 415 нм (сигнал генера-
ции второй гармоники коллагена) и 480 – 
554 нм (сигнал двухфотонного возбуждения 
эластина). Количественный анализ изобра-
жений заключался в расчёте следующих 
параметров (в условных единицах): 1) сред-
нее значение сигнала генерации второй 
гармоники, плотность, медиана для харак-
теристики относительного количества во-
локон коллагена в поле зрения; 2) параметр 

неоднородности и энергии (показывают 
степень однородности / неоднородности 
распределения сигнала генерации второй 
гармоники от коллагена на изображении); 
3) когерентность (характеризует степень 
упорядоченности волокон); 4) SAAID (пара-
метр перераспределения коллагена и эла-
стина с глубиной).

Статистический анализ. Статистическую 
обработку данных проводили с помощью 
программ Statistica ver. 9 (“StatSoft Inc.”, 
Tulsa, OK, USA) и IBM SPSS Statistics ver. 23 
(«SPSS: An IBM Company», IBM SPSS Corp., 
Armonk, NY, USA). После проверки распред-
ления показателей на нормальность, для 
сравнения показателей кровотока уретры 
в норме и при ПУБС с целью подтвержде-
ния достоверности результатов использо-
вали U критерий Mann-Whitney и t критерий 
Student для независимых выборок с исполь-
зованием двустороннего распределения 
показателей. Уровень достоверности раз-
личий р < 0,05.

Результаты
Анализ сопутствующей ПУБС патологии 

в ходе сбора анамнеза. Результаты анализа 
сопутствующей патологии по анамнезу у па-
циенток с ПУБС представлены в таблице 2. 

Преобладающими сферами патологии 
были гинекологическая (38%) и неврологи-
ческая (38%). В гинекологическом анамнезе 
пациентки отмечали перенесённые ранее 
воспалительные заболевания, эндометри-
оз, а также спаечный процесс в полости ма-
лого таза, которые могли стать фоновыми 
факторами развития ПУБС. В неврологиче-
ском анамнезе преобладающими заболева-
ниями были соматогенная дисфункция ве-
гетативной нервной системы и различная 
патология пояснично-крестцового отдела 
(в том числе межпозвонковые грыжи), что 
также является фактором риска для раз-
вития ПУБС. Не вызывает сомнения факт, 
что состояние пояснично-крестцового от-
дела, отвечающего за иннервацию органов 
малого таза, может стать причинами появ-
ления и поддержания ПУБС.

Доля сопутствующих ПУБС урологиче-
ских нарушений по анамнезу составила 
28%. К ним относятся в основном гиперак-
тивный мочевой пузырь (29%), лейкопла-
кия мочевого пузыря (23%) и врождённый 
нефроптоз (17%). Доказано, что при гипе-
рактивном мочевом пузыре и лейкоплакии 
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мочевого пузыря происходят нарушения 
микроциркуляции крови в его стенке [15, 
16]. Одним из звеньев патогенеза нефроп-
тоза является генерализированное пораже-
ние соединительной ткани [17].

Изменения строения и гемодинамики 
органов малого таза по данным ТВУЗИ. При 
выполнении ТВУЗИ уретры у пациенток 
группы «Н» средние значения внутренне-
го диаметра уретры и толщины её стенки 
составили 5,30 ± 1,56 мм и 2,67 ± 0,49 мм 
соответственно; в группе «ПУБС» данные 
показатели были выше — 6,52 ± 1,60 мм (p = 
0,042) (↑) и 3,43 ± 0,87 мм (p = 0,012) (↑) соот-
ветственно. Это свидетельствует о наличии 
патологических процессов, способствую-
щих утолщению стенок уретры и одновре-

менно расширению её просвета. 
Средние значения ИР кровеносных 

сосудов стенки уретры и диаметр вен па-
рауретрального сплетения в группе «Н» 
составили 0,68 ± 0,07 и 1,90 ± 0,20 мм соот-
ветственно; данные показатели при «ПУБС» 
— были выше: 0,84 ± 0,06 (p = 0,0000001) 
(↑) и 4,20 ± 0,87 мм (p = 0.000016) (↑) (рис. 
2). Вены парауретрального сплетения счи-
таются нерасширенными при их внутрен-
нем диаметре менее 4 мм. У 5 из 26 паци-
енток группы «ПУБС» (19%) обнаружено 
расширение вен малого таза. У 1 пациент-
ки с «ПУБС» (4%) выявлен синдром May-
Thurner, который приводил к клинически 
значимому механическому препятствию 
тока крови. 

Таблица 2. Сопутствующая патология (сфера патологии для нозологических единиц) в группе 
пациенток с ПУБС
Table 2. Concomitant pathology (field of pathology for nosology) in patients of PUPS group

№ Сфера патологии | Field of pathology Число пациенток с данной патологией, n (%*)
Number of patients with this pathology, n (%*)

1 Гинекологическая | Gynecological 30 (38%)
2 Неврологическая | Neurological 30 (38%)
3 Урологическая | Urological 17 (28%)
4 Гастроэнтерологическая | Gastroenterological 17 (28%)
5 Сердечно-сосудистая | Cardiovascular 13 (17%)
6 Психотерапевтическая | Psychotherapeutic 11 (14%)
7 Эндокринологическая | Endocrinological 1 (1,3%)

Всего случаев | Всего случаев 119
Примечание. * — % от общего числа пациенток
Note. * — % of the total number of patients

Рисунок 2. ТВУЗИ доплерография кровеносных сосудов парауретральной ткани. Красным ова-
лом выделены значения индекса резистентности сосудов парауретрального сплетения в норме 
(А) и при ПУБС (В)
Figure 2. Doppler TVUS of the blood vessels of the paraurethral tissue. The values of the paraurethral plexus 
vascular resistance index in the norm (A) and PUPS (B) are marked with a red oval

ОРИГИНАЛЬНЫЕ 
СТАТЬИ

А.С. Куяров, Е.Б. Киселева, Л.А. Матвеев
ОСОБЕННОСТИ КРОВОСНАБЖЕНИЯ ТКАНЕЙ УРЕТРЫ У ЖЕНЩИН 
С ПЕРВИЧНЫМ УРЕТРАЛЬНЫМ БОЛЕВЫМ СИНДРОМОМ

A B



61ISSN 2308–6424
UROVEST.RU

Вестник урологии
Vestnik Urologii
2023;11(3):54-67

A.S. Kuyarov, E.B. Kiseleva, L.A. Matveyev
FEATURES OF BLOOD SUPPLY OF URETHRAL TISSUES IN WOMEN WITH 

PRIMARY URETHRAL PAIN SYNDROME
ORIGINAL
ARTICLES

Таким образом, в группе «ПУБС» выявле-
но отклонение гемодинамических параме-
тров уретры и парауретральных тканей от 
нормы в виде повышения сопротивления 
току крови в кровеносных сосудах уретры 
и парауретрального сплетения, застоя кро-
ви в венах малого таза.

Анализ микроциркуляторных наруше-
ний в уретре методом ЛДФ. Показатели сред-
них значений перфузии крови в уретре у ис-
следуемых пациенток группы «Н» составили 
следующее: ПМ — 26,39 ± 21,00 перф. ед; σ — 
4,84 ± 1,65 перф. ед., Кv — 26,99 ± 16,85 %. 
В группе «ПУБС»: ПМ — 32,19 ± 15,22 перф. 
ед. (↑); σ — 6,37 ± 4,88 перф. ед. (↑), Кv — 20,42 
± 11,61 % (↓). Диапазон частот регуляций МТ 
и НТ в группе «Н» составил 2,38 ± 0,73 и 1,71 
± 0,23 соответственно. При «ПУБС» эти по-
казатели были выше — 2,92 ± 1,20 (↑) и 2,14 
± 0,76 (↑) соответственно. По данным ста-
тистического анализа по критерию Mann-
Whitney, получены достоверные различия 
МТ и НТ для групп «ПУБС» и «Н» (р < 0,05).

В группе «ПУБС» выявлено нарушение 
нейрогенной регуляции тонуса сосудистой 
стенки микроциркуляторного русла по отно-
шению к группе «Н». При ПУБС преобладают 
пассивные компоненты регуляции тонуса 
сосудистой стенки (ДТ и СТ) (рис. 3). Перифе-
рическое сопротивление артериол, тонус со-
судистой стенки повышены, что согласуется 
с данными, полученными методом ТВУЗИ. 

Анализ данных ЛДФ методом главных 
компонент. Метод главных компонент вы-
явил, что наиболее значимыми параме-

трами, отражающими гемодинамические 
изменения в микроциркуляторном русле 
тканей уретры, являются амплитуды коле-
баний НТ и МТ, отвечающие за тонус ар-
териол и прекапиллярного звена соответ-
ственно. Выявлено разделение данных на 
основной кластер (10 пациентов гр. «ПУБС» 
и 2 пациентки из гр. «Н») и четыре кластера, 
удалённых от основного: кластер 1 «ПУБС», 
n = 4; кластер 2 «ПУБС», n = 2; кластер 3 «Н», 
n = 3; кластер 4 «Н», n = 1 (рис. 4). Разделе-

Рисунок 3. Вейвлет-анализ ЛДФ-грамм в норме (А) и при ПУБС (B). В норме преобладают актив-
ные факторы регуляции кровотока (НТ и МТ) — указано красной стрелкой. При патологии роль 
пассивных компонентов регуляции кровотока (ДТ и СТ) равна или больше, чем активных — ука-
зано синей стрелкой
Figure 3. Wavelet analysis of LDF-grams in the norm (A) and PUPS (B). Normally, active blood flow regulation 
factors (HT and MT) predominate — indicated by the red arrow. The presence of passive components of 
blood flow regulation (DT and CT) is equal to or higher than the active ones indicated by the blue arrow

Рисунок 4. Кластеризация данных ЛДФ у 
пациенток с ПУБС (синие точки) и условной 
нормы (красные точки). Основной кластер 
очерчен зелёной линией, кластер 1 — жёлтой, 
кластер 2 — розовой, кластер 3 — синей, кла-
стер 4 — красной
Figure 4. Clustering of LDF data in PUPS patients 
(blue points) and conditional norm (red points). The 
main cluster is outlined in green, cluster 1 in yellow, 
cluster 2 in pink, cluster 3 in blue, cluster 4 in red
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ние данных ЛДФ группы «ПУБС» на разные 
кластеры указывает на различный патоге-
нез нарушений микроциркуляции тканей 
уретры. 

В ходе анализа данных ЛДФ у двух па-
циенток группы нормы, без клинических 
проявлений патологии, были отмечены из-
менения микроциркуляторного русла, схо-
жие с группой «ПУБС». Мы считаем, что эти 
пациентки должны быть отнесены к группе 
риска для развития ПУБС и требуют дина-
мического наблюдения у врача.

Анализ структурных изменений в уретре 
у больных с ПУБС методом КП ОКТ. На ри-
сунке 5 представлены типичные КП ОКТ 

изображения шейки мочевого пузыря 
и трёх отделов женской уретры в норме 
(рис. 5 A – D) и при ПУБС с развившимся 
фиброзом тканей (рис. 5 E – H). Ранее нашей 
исследовательской группой после обследо-
вания 30 пациенток с ПУБС методом КП ОКТ 
было выявлено, что структура тканей уре-
тральной стенки при ПУБС существенно ме-
няется [18]. В данном исследовании с уча-
стием 78 пациенток с ПУБС подтверждено: 
наблюдается атрофия эпителия (в 20,5 – 
21,8% случаев) и фиброз подэпителиаль-
ных тканей (в 46,0 – 48,2% случаев) (рис. 
5 F – H). Выявленные изменения схожи с та-
ковыми при воспалительных заболеваниях 

Рисунок 5. Пример фиброзирования соединительнотканной стромы в стенке уретры у паци-
ентки группы ПУБС (E – H), визуализируемое in vivo с помощью КП ОКТ, по сравнению с группой 
Н (A – D). При ПУБС (E – H) наблюдается характерный для фиброзной ткани эффект двулучепре-
ломления (резкое снижение, но не исчезновение сигнала на изображениях в ко-поляризации, 
обозначено жёлтыми стрелками). На G, H (чёрные стрелки) видны просветы расширенных вен 
— признак нарушенного кровоснабжения тканей уретры. E — зона перехода шейки мочевого 
пузыря в проксимальную уретру — в шейке зафиксирована гиперплазия эпителия. Кр-П — 
кросс-поляризация, Ко-П — ко-поляризация 
Figure 5. Example of fibrosis of the connective tissue stroma in the urethral wall in a patient from the 
PUPS group (E – H), visualised in vivo using CP OCT, compared to the N group (A – D). In PUBS (E – H), 
the birefringence effect characteristic of fibrous tissue is also observed (a sharp decrease, but not the 
disappearance of the signal on images in co-polarization, indicated by yellow arrows). On G, H (black arrows) 
lumens of dilated veins are visible — a sign of impaired blood supply to the urethral tissues. E — zone of 
transition of the bladder neck to the proximal urethra — epithelial hyperplasia was detected in the bladder 
neck. Cr-P — cross-polarisation, Co-P — co-polarisation
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инфекционного генеза: в работе [18] нами 
показано, что фиброз подэпителиальных 
тканей у пациенток группы хронического 
воспаления (хронического цистита) был 
выявлен в 55,5% случаев, атрофия эпителия 
— в 40,6% случаев.

Метод КП ОКТ даёт возможность зафик-
сировать изменения структуры тканей до 
глубины 1,3 – 1,5 мм: в эпителии — атрофию 
и гиперплазию, в подэпителиальной ткани 
— воспаление и фиброз.

Исследование состояния коллагеновых 
и эластических волокон тканей уретры ме-
тодом нелинейной микроскопии. Показате-
ли среднего значения и медианы сигнала 
генерации второй гармоники от коллагена 
в группе «ПУБС» оказались выше (21254 ± 
10286 и 18129 ± 10394 усл. ед. соответствен-
но) по сравнению с группой «Н» (12047 ± 
4953 усл. ед. (p < 0,014) и 8439 ± 4429 усл. 
ед. (p < 0,012)), что указывает на фиброзные 
изменения в тканях при ПУБС. Расчёт пара-
метров неоднородности и энергии выявил 
статистически значимые отличия между 
группами: при ПУБС значения неоднород-
ности составили 0,75 ± 0,13 усл. ед., в нор-
ме — 0,94 ± 0,12 усл. ед. (p = 0,001); энергия 
при ПУБС была равна 2,67 ± 0,68 × 108  усл. 
ед., в норме — 1,60 ± 0,66 × 108 усл. ед. (p = 
0,0003). Полученные данные указывают на 

изменения, произошедшие в структурной 
организации и пространственной укладке 
коллагеновых волокон при ПУБС: отдельные 
волокна не прослеживаются, они преиму-
щественно фрагментированы, сигнал гене-
рации второй гармоники становится гомо-
генным и однородным, тогда как в норме 
коллагеновые волокна сохранены, неодно-
родны по толщине, образуют хорошо раз-
личимые пучки, имеют рыхлое, но упорядо-
ченное расположение в пространстве (рис. 
6). Показатель упорядоченности (когерент-
ность) при ПУБС составил 0,025 ± 0,011 усл. 
ед., что выше, чем в группе «Н» 0,016 ± 0,010 
усл. ед. (p = 0,026). Повышение значений 
когерентности при ПУБС свидетельствует об 
увеличении упорядоченности (сонаправлен-
ности) расположения коллагеновых волокон 
в пространстве по сравнению с нормой, где 
волокна расположены в разных направле-
ниях (рис. 6). Значения параметра перерас-
пределения коллагена и эластина с глуби-
ной (SAAID) в группе ПУБС были ниже 0,63 ± 
0,25 усл. ед., чем в группе «Н» 0,07 ± 0,19 усл. 
ед. (p = 0,00001), что указывает на увеличе-
ние количества коллагеновых волокон от-
носительно эластических при ПУБС (рис. 6). 
Это приводит к значительному разрастанию 
соединительнотканной стромы и снижению 
эластичности уретральной стенки. 

Рисунок 6. Сигнал генерации второй гармоники от коллагеновых волокон соединительной тка-
ни уретры у пациенток группы ПУБС (А) и условной нормы (B) 
Figure 6. Second harmonic generation signal from collagen fibers of the urethral connective tissue in 
patients of the PUPS group (A) and the conditional norm (B)
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Обсуждение
Настоящее исследование направлено на 

выявление отклонений в кровоснабжении 
тканей уретры у пациенток группы ПУБС по 
сравнению с женщинами группы условно 
нормальной уретры, а также оценке изме-
нений в структуре тканей уретры (эпителия 
и подлежащей соединительной ткани).

Известно, что существует большое коли-
чество факторов, которые способны влиять 
на диаметр кровеносных сосудов микро-
циркуляторного русла органов. Длительное 
некомпенсированное изменение просве-
та кровеносных сосудов может привести 
к серьёзным нарушениям кровоснабжения 
(венозному полнокровию, артериальной 
гиперемии), создавать условия гипоксии. 
Поддержание артериального давления 
в сосудах системы кровообращения на 
определённом уровне путём изменения 
сосудистого сопротивления и ёмкости ве-
нозного русла является основной функци-
ей нервной регуляции [19]. Известны два 
основных нейрогенных механизма, обу-
словливающих преимущественное сниже-
ние притока артериальной крови к тканям 
и органам: 1) нейротонический (активация 
симпатических влияний, повышение адре-
нореактивных свойств стенок артериол) 
и 2) нейропаралитический (торможение 
или блокада проведения нервных импуль-
сов по парасимпатическим волокнам к ар-
териолам). В результате разбалансировки 
нервной регуляции кровоснабжение тка-
ней может измениться [6]. 

По проведённым нами исследованиям 
методом ЛДФ установлено, что у пациенток 
с ПУБС нарушена нейрогенная регуляция 
тонуса сосудистой стенки микроциркуля-
торного русла уретры. Наиболее значи-
мыми параметрами, отражающими гемо-
динамические изменения тканей уретры, 
являются амплитуды колебаний НТ и МТ 
кровеносных сосудов. Периферическое со-
противление артериол, тонус сосудистой 
стенки при ПУБС повышены, что согласу-
ется с данными, полученными в результате 
обследования пациенток методом ТВУЗИ. 

Вторым фактором, влияющим на тонус 
сосудов и на состояние слизистой оболоч-
ки уретры, является гуморальный [20, 21]. 
Ранее методом КП ОКТ в нашей работе 
[22] было показано, что изменения эпи-
телия в шейке МП и уретре (гиперплазия 
или атрофия) зависят от гормонального 

фона женщин: у женщин репродуктивно-
го возраста встречаются в 44,4% случаев, 
в постменопаузальном периоде — в 93,3% 
наблюдений. 

Третьим фактором нарушения кровос-
набжения тканей является механическое 
препятствие току крови. Одним из самых 
частых причин венозного полнокровия 
органов малого таза являются артериове-
нозные конфликты: Nutcracker syndrome, 
Posterior Nutcracker syndrome и May-Thurner 
syndrome. В качестве диагностики наличия 
данной патологии в нашем исследовании 
использовалась УЗИ доплерография сосу-
дов малого таза и почечных сосудов. У 1 из 
44 пациенток был выявлен синдром May-
Thurner. 

Нарушение трофики тканей приводит 
к нарушению структуры соединительной 
ткани и упорядоченности расположения 
волокон коллагена, так как при гипоксии 
отмечается усиление синтетической функ-
ции фибробластов, что проявляется разрас-
танием грубоволокнистой соединительной 
ткани [23]. Накопление грубоволокнистых 
структур приводит к нарушению трофики 
и снижению регенераторного потенциала 
тканей. В итоге гипоксические изменения 
усугубляются, вызывая ещё более грубые 
деструктивные изменения и, как следствие 
этого, вероятно, происходит увеличение 
просвета уретры, изменение толщины её 
стенки и нарушение её функции. 

Данные о структурных и микроцирку-
ляторных изменениях в уретре и органах 
малого таза при ПУБС в данной работе по-
лучены с использованием четырёх разных 
оптических методов: три из них применены 
прижизненно (ТВУЗИ, ЛДФ и КП ОКТ), один 
— нелинейная конфокальная микроскопия 
— ex vivo. Метод ТВУЗИ с функцией доппле-
рографии для изучения уретры при ПУБС 
ранее не применялся. Результаты прове-
дённого исследования показали, что метод 
даёт исключительно важную информацию 
об изменениях как в самом органе (диаметр 
просвета и толщина стенок), так и о гемо-
динамике, в том числе в выявлении веноз-
ного застоя в малом тазу. При венозной 
гиперемии происходит гипотрофия органа 
и отёк ткани из-за увеличения гемодинами-
ческого давления на стенку вены [24]. Счи-
таем целесообразным включение метода 
ТВУЗИ в протокол исследования пациен-
ток при хронических тазовых болях любой 
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этиологии: метод позволит уточнить вклад 
нарушений в микроциркуляторном русле 
в общем патогенезе заболевания.

Метод ЛДФ для диагностики нарушения 
гемодинамики микроциркуляторного русла 
широко применяется во многих отраслях 
медицины: хирургия [25], комбустиология 
[26], неврология [27], урология [28] и др. Ис-
пользование ЛДФ позволяет выявить сре-
ди женщин условной нормы группы риска 
для развития ПУБС. Также среди пациенток, 
страдающих ПУБС, с помощью ЛДФ можно 
определить характер нарушения кровос-
набжения стенки уретры, что позволит по-
добрать патогномоничное и персонифици-
рованное лечение. 

Метод КП ОКТ используется в клиниче-
ской практике как оптическая биопсия тка-
ней, позволяя прижизненно исследовать 
структуру органа на глубину до 2 мм с вы-
соким разрешением [9 – 13]. Применение 
данного метода особенно актуально при 
ПУБС, поскольку взятие образцов тканей 
на гистологическое исследование усугу-
бит состояние пациенток. Методом КП ОКТ 
удаётся визуализировать такие изменения 
тканей уретры, как атрофия и гиперплазия 
эпителия, фиброз соединительнотканной 
стромы, атипичное расширение просветов 
кровеносных сосудов (рис. 5 F – H). Кроме 
того, данные нелинейной конфокальной 
микроскопии об изменении структуры 
и пространственного расположения кол-
лагеновых волокон при ПУБС, а именно об 
увеличении их количества вплоть до разви-

тия выраженного фиброза соединительной 
ткани уретры, коррелируют с результатами 
прижизненного КП ОКТ исследования. Од-
нако следует отметить, что картина изме-
нений может отличаться в зависимости от 
фоновых и сопутствующих заболеваний, 
возраста женщин и прочих факторов. Поэ-
тому мы считаем, что КП ОКТ исследование 
необходимо проводить при каждом плано-
вом визите пациенток и в зависимости от 
результата корректировать назначаемое 
лечение.

Таким образом, КП ОКТ может быть 
использован как самостоятельный неин-
вазивный метод диагностики состояния 
структурных изменений тканей нижних 
мочевыводящих путей при осмотре паци-
ентов не только с ПУБС, но и при хрониче-
ских тазовых болях иной природы и лока-
лизации.

Заключение
Для пациентов с ПУБС характерно сни-

жение гемодинамических показателей 
в тканях уретры по сравнению с состоя-
нием уретры в норме, что свидетельству-
ет о дисбалансе нейрогенной регуляции 
микрососудистого русла. ТВУЗИ и ЛДФ в со-
четании с КП ОКТ позволяют прижизнен-
но выявить наличие микроциркуляторных 
и, как следствие, структурных изменений 
в тканях уретры. Включение этих методов 
в алгоритм исследования позволяет полу-
чать достоверную информацию об основ-
ных звеньях патогенеза ПУБС.
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предстательной железы при его первичной верификации
© Евгений В. Помешкин 1, 2, Сергей В. Попов 1, Игорь Н. Орлов 1, 
Андрей И. Брагин-Мальцев 3, 4, Светлана А. Помешкина 5, Ольга Л. Барбараш 5

1 Клиническая больница Святителя Луки [Санкт-Петербург, Россия]
2 Кемеровский государственный университет [Кемерово, Россия]
3 Кемеровский государственный медицинский университет [Кемерово, Россия]
4  Кузбасская клиническая больница скорой медицинской помощи им. М. А. Подгорбунского [Кемерово, Россия]
5  Научно-исследовательский институт комплексных проблем сердечно-сосудистых заболеваний [Кемерово, Россия]

Аннотация
Введение. В последние годы клинический и практический интерес к злокачественным новообразованиям 
и заболеваниям сердечно-сосудистой системы крайне велик. Данные нозологии являются основными при-
чинами госпитализаций и смертности во всем мире. 
Цель исследования. Оценить распространённость сердечно-сосудистых заболеваний и факторов их риска 
среди пациентов с впервые выявленным раком предстательной железы (РПЖ), а также выявить взаимосвязь 
тяжести РПЖ с наличием ишемической болезни сердца. 
Материалы и методы. В исследование включены 140 пациентов с впервые диагностированным РПЖ. Медиа-
на возраста — 65 [62; 70] лет. Всем пациентам определяли уровень простатспецифического антигена (ПСА), 
производили магнитнорезонансную томографию органов малого таза, биопсию предстательной железы 
с определением степени дифференцировки опухоли по Gleason. Все пациенты заполняли опросник между-
народного индекса эректильной функции (МИЭФ-5). В зависимости от наличия ИБС все пациенты были раз-
делены на две группы: пациенты с РПЖ без ИБС — группа 1 (n = 94 (67 %)) и пациенты с РПЖ и ИБС — группа 
2 (n = 46 (33 %)). 
Результаты. Группы не различались по таким показателям, как возраст, индекс массы тела, липидный статус, 
частота встречаемости сахарного диабета 2 типа, объём простаты. Однако у пациентов с ИБС более выражена 
эректильная дисфункция в отличие от пациентов без ИБС (10 и 18 баллов по шкале МИЭФ-5 соответственно; 
p = 0,03). Уровень ПСА значимо выше в группе пациентов с ИБС чем в группе без ИБС (15,8 нг/мл и 10,1 нг/мл 
соответственно; p = 0,03), что говорит о возможно более высокой злокачественности процесса. Кроме того, 
в группе пациентов с ИБС статистически значимо чаще встречались пациенты с более высокой степенью 
злокачественности РПЖ по классификации Международного общества уропатологов ISUP 4 / 5 в отличие от 
пациентов без ИБС (12 (26%) и 10 (11%) соответственно; p = 0,01). При сравнительном анализе риска возможного 
рецидива РПЖ, который учитывался по таким параметрам, как уровень ПСА, индекс Gleason с определением 
ISUP, оказалось, что в группе пациентов с ИБС было статистически значимо больше пациентов с высоким 
риском прогрессии в сравнении с пациентами без ИБС (20 (44 %) и 26 (28%) соответственно; p = 0,02).
Заключение. Пациенты с РПЖ и сопутствующей ИБС имеют более выраженные нарушения эректильной 
функции, характеризуются более тяжёлым коморбидным фоном, в анамнезе чаще отмечается ОНМК. Кроме 
того, пациенты с РПЖ и наличием ИБС имеют более высокую степень злокачественности опухолевого про-
цесса и более высокий риск прогрессии РПЖ.

Ключевые слова: рак простаты; факторы риска; ишемическая болезнь сердца
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Abstract
Introduction. In recent years, the clinical and practical interest in malignant neoplasms and diseases of the 
cardiovascular system has been extremely high. These nosologies are the leading causes of hospitalisations and 
deaths worldwide. 
Objective. To assess the prevalence of coronary heart disease and risk factors among patients with newly 
diagnosed prostate cancer, as well as to identify their relationship with the severity of prostate cancer. 
Materials & methods. The study included 140 newly diagnosed prostate cancer (PCa) patients with a median age of 
65 [62; 70] years. All patients had the level of prostate-specific antigen, pelvic MRI, prostate biopsy with determination 
of Gleason score, all patients filled out the questionnaire of the International Index of Erectile Function (IIEF-5). 
Depending on the presence of coronary heart disease (CHD), all patients were divided into two groups: Group 1 — 
94 (67%) PCa patients without CHD; Group 2 — 46 (33%) PCa patients with CHD
Results. In a comparative analysis, the groups did not differ in indicators such as age, BMI, prostate volume, incidence 
of diabetes mellitus type 2, and lipid status level. However, in PCa patients with CHD, erectile dysfunction was 
statistically significantly more pronounced than in patients without CHD (10 vs 18 IIEF5 points, p = 0.03), respectively. 
In terms of PSA levels, it turned out that in Group 2, this indicator was significantly higher than in Group 1 (15.8 ng/
ml vs 10.1 ng/ml, p = 0.03), respectively, which indicates possibly more high malignancy of the process. Furthermore, 
in Group 2, patients with a high grade PCa according to the classification of The International Society of Urological 
Pathology (ISUP) 4 / 5 were statistically significantly more common compared to patients of Group 1 (12 (26%) vs. 10 
(11%), p = 0.01), respectively. In a comparative analysis of patients depending on the risk of a possible PCa recurrence 
of , which was taken into account by such parameters as PSA level, Gleason index + ISUP grade, it turned out that in  
Group 2 there were statistically significantly more patients with a higher risk of PCa progression compared to Group 
1 (20 (44%) vs 26 (28%), p = 0.02), respectively.
Conclusion. PCa patients with concomitant CHD are characterized by a higher waist circumference, they had lower 
indicators of erectile function, a more pronounced comorbid background, and more often had a history of stroke. 
In addition, PCa patients with CHD had a high grade PCa and a higher risk of PCa progression.

Keywords: prostate cancer; risk factors; cardiac ischemia
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Введение 
Злокачественные новообразования 

и сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) 
являются основными причинами госпита-
лизации и смертности во всем мире. По дан-
ным Всемирной организации здравоохра-

нения (ВОЗ), в 2018 году около 9,6 миллиона 
смертей произошли от рака, и примерно 
1,8 миллиона из них — от рака предста-
тельной железы (РПЖ) [1 – 3]. РПЖ зани-
мает четвёртое место по числу летальных 
исходов в мире [3]. В России смертность от 
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РПЖ занимает второе место после опухолей 
трахеи, бронхов и лёгкого [4].

По данным ВОЗ, ССЗ, главным образом 
ассоциированные с атеросклерозом, зани-
мают первое место среди причин смерти 
во всем мире, в том числе и в России [5]. 
В настоящее время все больше появляется 
данных, посвящённых связи между РПЖ 
и ССЗ. Ряд исследований позволяют пред-
положить, что в популяции больных РПЖ 
риск ССЗ выше, чем в общей когорте насе-
ления, даже после поправки на возраст [6]. 
Кроме того, именно ССЗ являются ведущей 
причиной смертности у пациентов с РПЖ 
[7, 8]. 

Существуют установленные факторы 
риска развития РПЖ, такие как возраст, 
этническая принадлежность, семейный 
анамнез и другие генетические факторы, 
которые не подвергаются сомнению [9, 10]. 
В последнее время всё больше данных ука-
зывает на перекрещивающиеся факторы 
риска РПЖ и ССЗ [11]. Поиск ассоциаций 
ССЗ и их факторов риска с онкологически-
ми заболеваниями является одной из ак-
туальных проблем как онкоурологии, так 
и кардиологии. Выявление этих взаимос-
вязей позволит открыть новые горизонты 
для ранней диагностики и лечения этих 
заболеваний. Однако распространённость 
ССЗ и их факторов риска в этой популяции 
описаны недостаточно, а данные весьма 
противоречивы. 

Цель исследования. Оценить распро-
странённость сердечно-сосудистых забо-
леваний и факторов их риска среди паци-
ентов с впервые выявленным РПЖ, а также 
выявить взаимосвязь тяжести РПЖ с нали-
чием ишемической болезни сердца.

Материал и методы
Обследовано 140 пациентов, поступив-

ших в Кузбасскую клиническую больницу 
скорой медицинской помощи им. М. А. Под-
горбунского с января 2020 года по октябрь 
2022 года с впервые диагностированным 
РПЖ. Медиана возраста — 65 [45; 78] лет.

Все выполненные исследования с уча-
стием пациентов соответствовали этиче-
ским стандартам биоэтического комитета, 
разработанным в соответствии с Хельсин-
ской декларацией Всемирной ассоциации 
«Этические принципы проведения научных 
медицинских исследований с участием че-
ловека». Протокол настоящего исследова-

ния был одобрен локальным этическим 
комитетом ГАУЗ «ККБ СМП им. М.А. Под-
горбунского». Все пациенты, принявшие 
участие в исследовании, подписали добро-
вольное информированное согласие.

Критерии включения в исследование — 
наличие у мужчины впервые диагностиро-
ванного РПЖ, без гормональной терапии. 

Критерии исключения — отказ пациента 
от участия в исследовании. 

Всем пациентам определяли уровень про-
статспецифического антигена (ПСА) (набор 
реагентов для иммуноферментного опре-
деления общего ПСА (ООО «Хема-Медика», 
Москва, РФ), производили магниторезонанс-
ную томографию (МРТ) органов малого таза 
на высокопольном 32-канальном томогра-
фе экспертного класса Philips Achieva 1.5Т 
(“Philips Inc.”, Reedsville, PA, USA); выполняли 
биопсию предстательной железы с опреде-
лением степени дифференцировки опухоли 
по Gleason. Также пациенты заполняли опро-
сник международного индекса эректильной 
функции МИЭФ-5 (The International Index of 
Erectile Function, IIEF-5) [12]. 

По данным МРТ, у 118 (84,28%) пациен-
тов опухолевый процесс локализовался 
в предстательной железе без экстракапсу-
лярной экстензии (T1c – T2b), у 22 (15,72%) — 
опухолевый процесс носил более высокую 
градацию (T3а – T3b).

Наличие ишемической болезни сердца 
(ИБС) оценивали по наличию документаль-
но зарегистрированных ССЗ, таких как пере-
несённый инфаркт миокарда, подтверждён-
ный ангиографически стеноз коронарных 
артерий, реваскуляризирующие процедуры 
коронарных артерий в анамнезе. 

В зависимости от наличия ИБС все па-
циенты были разделены на две группы: 
пациенты с РПЖ без ИБС — группа 1 (n = 94 
(67 %)) и пациенты с РПЖ и с ИБС — группа 
2 (46 (33 %)). 

Статистический анализ. Статистическую 
обработку полученных данных проводили 
с использованием специализированного 
программного обеспечения STATISTICA 
10.0 (“StatSoft Inc.”, Tulsa, OK, USA). Для про-
ведения аналитических расчётов были 
определены типы имеющихся данных. Ги-
потезу о нормальном распределении дан-
ных проверяли с использованием критери-
ев Shapiro-Wilk и Колмогорова-Смирнова. 
Для каждой из непрерывных величин, 
имеющих нормальное распределение, 
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были приведены среднее значение (M) 
и стандартное отклонение (SD). Распреде-
ления, отличные от нормального, описаны 
при помощи медианы (Me), перцентилей 
и интерквартильного размаха [Q25; Q75]. 
В независимых группах применяли непа-
раметрический критерий Mann-Whitney 
(U-критерий). Сравнение дискретных ве-
личин осуществляли с использованием 
критерия Pearson’s χ² с поправкой на не-
прерывность по Yates. При малом числе 
случаев в одной их сравниваемых групп 
(5 и менее) использовали двусторонний 
критерий Fisher’s (F-критерий). Различия 
считали статистически достоверными при 
значениях двустороннего р < 0,05.

Результаты
Характеристика кардиоваскулярных 

факторов риска и их распространённость 
среди пациентов с впервые выявленным 
РПЖ представлены в таблице 1.

У пациентов с ИБС в 24 (52%) случаях 
в анамнезе регистрировался постинфаркт-
ный кардиосклероз, в 22 (48 %) — чрескож-
ные вмешательства или коронарное шун-
тирование.

В группе с ИБС статины принимали 16 
(34 %) человек, а также 6 (6%) пациентов, 
не имеющих ИБС, принимали статины из-
за отношения к высокому риску по шкале 
SCORE. 

В таблице 2 представлена сравнитель-
ная характеристика пациентов с впервые 
выявленным РПЖ в зависимости от нали-
чия ИБС.

Сравниваемые группы не различались 
по таким показателям, как возраст, индекс 
массы тела, липидный статус, частота встре-
чаемости сахарного диабета 2 типа, объём 
предстательной железы. Однако пациен-
ты группы 2 с тенденцией к достоверности 
имели более высокую окружность талии 
(p = 0,07), у них отмечались статистически 
значимо более низкие показатели эрек-
тильной функции по опроснику МИЭФ-
5 (р = 0,03), а в анамнезе более часто встре-
чалось перенесённое острое нарушение 
мозгового кровообращения (ОНМК). Кроме 
того, у пациентов с ИБС был статистически 
достоверно более высоким уровень ПСА 
(р = 0,03), в отличие от пациентов без ИБС, 
который указывает на более высокие риски 
прогрессирования РПЖ.

Оценка сравниваемых групп по степе-
ни злокачественности РПЖ в соответствии 
с классификацией Международного обще-
ства уропатологов (International Society of 
Urological Pathology, ISUP) от 2014 года пред-
ставлена в таблице 3. В группе пациентов 
с ИБС значимо чаще встречались пациен-
ты с РПЖ более высокой злокачественности 
(ISUP 4 / 5) в отличие от пациентов без ИБС, 
у которых чаще встречались группы ISUP 2 / 3.

Таблица 1. Сердечно-сосудистые факторы риска у пациентов с впервые выявленным РПЖ (n = 140)
Table 1. Cardiovascular risk factors in patients with newly diagnosed PCa (n = 140)

Показатели *
Characteristic *

Пациенты с раком 
предстательной железы
Patients with prostate cancer

Возраст, лет | Age, years 65 [62; 70]
Курящие пациенты | Smoking patients, 32 (23%)
Бывшие курильщики | Former smokers 56 (40%)
Ожирение | Obesity 6 (5%)
Абдоминальное ожирение | Abdominal obesity 108 (77%)
Сахарный диабет 2 типа | Type 2 diabetes 14 (10%)
Гипертоническая болезнь | Hypertonic disease 102 (73%)
Хроническая сердечная недостаточность | Chronic heart failure 52 (37%)
Острая недостаточность мозгового кровообращения
Acute cerebrovascular insufficiency 8 (6%)

Ишемическая болезнь сердца | Cardiac ischemia 46 (33%)
Примечание. * количественные показатели представлены в виде медианы (Ме) в совокупности с первым Q1 и третьим Q3 квартилями — 
Mе [Q25; Q75]; для качественных показателей указано количество случаев с процентным соотношением — n (%)
Note. * quantitative indicators are represented by the median (Ме) in conjunction with the first Q1 and third Q3 quartiles — Mе [Q25; Q75]; for qualitative 
indicators, the number of cases is indicated with a percentage ratio — n (%)
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Согласно клиническим рекомендациям 
Европейской ассоциации урологов (2022) 
[13], все пациенты были разделены на груп-
пы риска по биохимическому рецидиву ло-
кализованного и местно-распространённого 
РПЖ на низкий, промежуточный и высокий. 
Учитывались такие параметры, как уровень 
ПСА (общий) крови, индекс Gleason с опреде-
лением ISUP. Оказалось, что в группе с ИБС 
количество пациентов с низким и средним 
риском прогрессии рака не различалось 

в сравнении с группой без ИБС, а вот коли-
чество пациентов с высоким риском было 
значимо выше в группе с ИБС в сравнении 
с группой без неё (табл. 4).

При выполнении МРТ простаты с кон-
трастированием с целью оценки вероят-
ности присутствия клинически значимого 
рака был проанализирован показатель PI-
RADS V2.1 [14]. Различий между сравнивае-
мыми группами по данному показателю не 
отмечено (табл. 5).

Таблица 2. Клинико-анамнестическая характеристика пациентов с РПЖ в зависимости от нали-
чия ИБС
Table 2. Clinical and anamnestic characteristics of PCa patients depending on the presence of CHD

Показатели *
Characteristic *

Группа 1 
Group 1

Группа 2 
Group 2 р

Возраст, лет | Age, years 65 [61; 70] 66 [63; 72] 0,20
Индекс массы тела, кг/м² | Body Mass Index, kg/m² 24,9 [23; 26,1] 25,3 [22,6; 26] 0,83
Окружность талии, см | Waist circumference, cm 97 [93; 105] 100 [94; 107] 0,07
Абдоминальное ожирение | Abdominal obesity 70 (74%) 38 (83%) 0,54
Холестерин общий, ммоль/л | Total cholesterol, mmol/l 5,4 [4,5; 6,3] 5,3 [3,8; 5,7] 0,30
Липопротеины высокой плотности, ммоль/л
High density lipoproteins, mmol/l 1,38 [1,13; 1,67] 1,34 [1,12; 1,53] 0,56

Липопротеины низкой плотности, ммоль/л 
Low density lipoproteins, mmol/l 3,32 [5,8; 2,6] 3,3 [2,1; 3,77] 0,39

Курящие пациенты | Smoking patients 14 (10%) 18 (13%) 0,06
Бывшие курильщики | Former smokers 32 (23%) 24 (18%) 1,16
Сахарный диабет 2 типа | Type 2 diabetes mellitus 8 (9%) 6 (13%) 0,49
Гипертоническая болезнь | Hypertonic disease 56 (59%) 46 (100%) 0,006
Острая недостаточность мозгового кровообращения
Acute cerebrovascular insufficiency 0 (0%) 8 (17%) < 0,001

Хроническая сердечная недостаточность | Chronic heart failure 6 (6%) 46 (100%) < 0,001
Объём простаты, см3 | Prostate volume, cm3 39,9 [32,2; 47,9] 40 [32; 152] 0,54
Уровень ПСА, нг/мл | PSA level (ng/ml) 10,1 [7; 18] 15,8 [9,6; 43] 0,03
МИЭФ-5, баллы | IIEF-5, баллы 18 [10; 23] 10 [5; 16] 0,03
Примечания. 1) * количественные показатели представлены в виде медианы (Ме) в совокупности с первым Q1 и третьим Q3 квартилями 
— Mе [Q25; Q75]; для качественных показателей указано количество случаев с процентным соотношением — n (%). 2) ПСА — простатспе-
цифический антиген; МИЭФ-5 — международный индекс эректильной функции 
Notes. 1) * quantitative indicators are represented by the median (Ме) in conjunction with the first Q1 and third Q3 quartiles — Mе [Q25; Q75]; for 
qualitative indicators, the number of cases is indicated with a percentage ratio — n (%). 2) PSA — Prostate specific antigen; IIEF — The International Index 
of Erectile Function

Таблица 3. Степень злокачественности РПЖ (по ISUP) в зависимости от наличия ИБС 
Table 3. PCa malignancy (according to ISUP) depending on the presence of CHD

ISUP * | ISUP * Группа 1 | Group 1 Группа 2 | Group 2 р
1 (ИГ 2 – 6) | 1 (GI 2 – 6) 48 (51%) 30 (65%) 0,07
2 / 3 (ИГ 7) | 2 / 3 (GI 7) 36 (38%) 4 (9%) < 0,001
4/5 (ИГ 8 – 10) | 4 / 5 (GI 8 – 10) 10 (11%) 12 (26%) 0,01
Примечания. 1) * указано количество случаев с процентным соотношением — n (%). 2) ИГ — индекс Gleason
Notes. 1) * the number of cases with a percentage — n (%). 2) GI — Gleason index
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Обсуждение
Увеличение выживаемости при РПЖ 

привело к тому, что всё больше внимания 
уделяется конкурирующим рискам у этой 
категории пациентов [15]. В частности, 
сердечно-сосудистые факторы риска и ате-
росклеротические поражения являются 
довольно распространёнными у пациен-
тов с РПЖ [16, 17]. Одной из ведущих при-
чин смертности у мужчин с РПЖ являются 
атеросклеротические поражения [18]. Все 
больше данных указывает на перекры-
вающиеся факторы риска рака и ССЗ [11], 
а уменьшение модифицируемых сердечно-
сосудистых факторов риска у пациентов 
с раком даёт возможность улучшить вы-
живаемость и оптимизировать качество 
жизни выживших.

По данным нашего исследования, 
у пациентов с РПЖ распространённость 
сердечно-сосудистых факторов риска и ССЗ 
оказалась высока. Так, из 140 пациентов 
с РПЖ гипертоническая болезнь была у 102 
(73%) пациентов, у 46 (33%) пациентов была 
верифицирована клинически значимая 
ИБС, более 60% пациентов — это курильщи-
ки и бывшие курильщики, большая часть 
пациентов имела абдоминальное ожире-
ние (77%).

Схожие данные демонстрирует J.A. 
Holmes et. al. (2019) Они проанализировали 
сердечно-сосудистые факторы риска у па-
циентов с РПЖ, получающих депривацию 
андрогенов и лучевую терапию. Так, было 
продемонстрировано, что у 39% пациентов 

присутствовали ССЗ, у 22% пациентов — са-
харный диабет 2 типа, у 63% — артериаль-
ная гипертензия, у 31% — гиперлипидемия 
[17].

По данным исследования D. P. Leong. et 
al. (2020), куда было включено 2395 муж-
чин со средним возрастом 68 лет с впервые 
выставленным диагнозом РПЖ или впер-
вые назначенной депривацией андроге-
нов, распространённость ССЗ составила 
22%, высокий сердечно-сосудистый риск, 
оценённый по Framingham scale (выше 
17 баллов), установлен у 35% пациентов, 
58% пациентов являлись нынешними или 
бывшими курильщиками, 16% — страда-
ли сахарным диабетом, 31% — ожирением 
(ИМТ ≥ 30 кг/м²), 45% — артериальной ги-
пертензией, а 23% пациента имели высо-
кий уровень артериального давления, но 
ранее им артериальную гипертензию не 
диагностировали [16].

S. Di Francesco et al. (2014) также проде-
монстрировали, что сердечно-сосудистые 
факторы риска и заболевания уже при-
сутствуют у пациентов с РПЖ с момента 
первоначального диагноза рака даже в от-
сутствие гормональной терапии [19]. Они 
продемонстрировали не только высокую 
распространённость сердечно-сосудистых 
факторов риска и ССЗ, но и отметили, что 
у пациентов с РПЖ более выражена степень 
атеросклероза в отличие от пациентов без 
РПЖ. Несмотря на противоречивые данные, 
в дальнейших своих исследованиях S. Di 
Francesco et al. (2019) продемонстрирова-

Таблица 4. Степень риска прогрессии РПЖ в зависимости от наличия ИБС
Table 4. Risk of PCa progression depending on the presence of CHD

Риск прогрессии рака * | Risk of cancer progression * Группа 1 | Group 1 Группа 2 | Group 2 р
Низкий | Low 30 (32%) 12 (26%) 0,43
Промежуточный | Intermediate 38 (40%) 14 (30%) 0,18
Высокий | High 26(28%) 20(44%) 0,02
Примечание. * указано количество случаев с процентным соотношением — n (%)
Note. * the number of cases with a percentage — n (%)

Таблица 5. Оценка PI-RADS V2.1 в зависимости от наличия ИБС
Table 5. PI-RADS V2.1 score based on the presence of CHD

PI-RADS V2.1 * Группа 1 | Group 1 Группа 2 | Group 2 р
3 16 (17%) 6 (13%) 0,97
4 24 (25%) 14 (30%) 0,20
5 54 (58%) 26 (57%) 0,78
Примечание. * указано количество случаев с процентным соотношением — n (%)
Note. * the number of cases with a percentage — n (%)
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ли, что артериальная гипертония, гипер-
холестеринемия и атеросклеротические 
поражения были в значительной степени 
связаны с прогрессированием метастати-
ческого РПЖ [20].

В нашем исследовании было продемон-
стрировано, что пациенты с РПЖ и сопут-
ствующей ИБС с тенденцией к достовер-
ности имели более высокую окружность 
талии (p = 0,07), они чаще имели в анамнезе 
ОНМК. Кроме того, пациенты с сопутствую-
щей ИБС имели более выраженные нару-
шения эректильной функции в отличие от 
пациентов без ИБС.

При анализе уровня ПСА у пациентов 
с РПЖ оказалось, что у пациентов с ИБС 
показатель ПСА был также статистически 
значимо выше (р = 0,03), что указывает на 
прогностически более высокий риск про-
грессии РПЖ у этой категории пациентов. 

При сравнении групп по степени зло-
качественности РПЖ по классификации 
ISUP оказалось, что у пациентов с ИБС 
чаще встречалась группы ISUP 4 / 5, то есть 
группы более высокой злокачественности, 
а в группе без ИБС — более низкой злокаче-
ственности (группы ISUP 2 / 3). Кроме того, 

в группе с ИБС количество пациентов с вы-
соким риском прогрессии РПЖ, оценённом 
с помощью таких параметров, как уровень 
ПСА, индекс Gleason с определением груп-
пы ISUP, было значимо выше в сравнении 
с группой без ИБС (44% и 28%, соответствен-
но; p = 0,02).

Заключение
Таким образом, исследование проде-

монстрировало, что сердечно-сосудистые 
факторы риска и атеросклеротические по-
ражения присутствуют у пациентов с РПЖ 
с момента установления диагноза рака. 
Пациенты с сопутствующей ИБС характе-
ризуются более низкими показателями 
эректильной функции, более выраженным 
коморбидным фоном, а в анамнезе чаще 
отмечается ОНМК. Кроме того, пациенты 
с РПЖ и наличием ИБС имеют более высо-
кую степень злокачественности опухоле-
вого процесса и более высокий риск про-
грессии РПЖ.

Данные результаты требуют дальней-
ших исследований по выявлению допол-
нительных факторов риска и механизмом 
выявленных связей.
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Изменения концентрации остеопротегерина в сыворотке 
крови при рецидивирующем уролитиазе
© Александр В. Савилов 1, 2, Марк Джайн 2, Александр С. Тивтикян 2, 
Мария Е. Коцепуга 2, Даниил М. Анохин 2, Лариса М. Самоходская 2, 
Дмитрий А. Охоботов 2, Сергей П. Шершнев 1, Армаис А. Камалов 2

1 Центральный военный клинический госпиталь им. П. В. Мандрыка [Москва, Россия]
2 Московский государственный университет им. М. В. Ломоносова [Москва, Россия]

Аннотация
Введение. В ранее проведённом нами исследовании, посвящённом изучению роли генетических факторов 
в развитии рецидивирующего уролитиаза, была обнаружена значимая взаимосвязь между наличием одно-
нуклеотидного полиморфизма rs3134057 в гене остеопротегерина (ОПГ) с развитием данного заболевания. 
Вышеуказанный однонуклеотидный полиморфизм является интронным, следовательно, не способным влиять 
на структуру и функции ОПГ, однако влияющим на его экспрессию. Таким образом, исследование уровня сы-
вороточного ОПГ может иметь диагностическую значимость при рецидивирующей мочекаменной болезни.
Цель исследования. Изучить связь уровней сывороточного ОПГ с наличием рецидивирующего уролитиаза, 
а также влияние однонуклеотидного полиморфизма rs3134057 на концентрацию ОПГ. 
Материалы и методы. С января 2021 года по январь 2022 года в исследование были включены 115 добро-
вольцев. Из 115 участников у 45 (основная группа №1) был установлен диагноз мочекаменная болезнь (МКБ) 
с рецидивирующим течением и локализацией основного камня в одном из мочеточников, 28 участников 
(основная группа №2) ранее перенесли единичный эпизод почечной колики с последующим оперативным 
лечением или самостоятельным отхождением конкремента и на момент исследования камней в мочевыдели-
тельной системе не имели и 42 респондента контрольной группы, у которых не было мочекаменной болезни, 
в том числе в семейном анамнезе. Содержание ОПГ в сыворотке определяли методом иммуноферментного 
анализа с использованием наборов Human OPG ELISA kit ab100617 («Abcam plc», Cambridge, UK) в соответствии 
с рекомендациями производителя.  
Результаты. В ходе анализа было выявлено, что в основной группе №1 уровни ОПГ были статистически зна-
чимо выше, чем в контрольной группе (медиана: 9,02 против 3,635; p = 0,012). При анализе взаимосвязи между 
концентрацией ОПГ в сыворотке и генотипом AA + AG против GG по rs3134057 гена ОПГ не было обнаружено 
статистически значимой разницы (p > 0,05). Такой же результат был и при сравнении групп с генотипами AA 
против AG против GG (p > 0,05).
Заключение. Настоящее исследование показало, что повышенный уровень ОПГ в сыворотке крови у паци-
ентов с рецидивирующей формой МКБ может указывать на наличие рецидива заболевания. Дальнейшее 
исследование в больших выборках позволит окончательно подтвердить значимость ОПГ в качестве маркера 
рецидива МКБ, в том числе и при генетически детерминированных формах.
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Abstract
Introduction. In our earlier research on the role of genetic factors in the development of recurrent urolithiasis, 
a significant relationship was found between the presence of single-nucleotide polymorphism rs3134057 in 
the osteoprotegerin (OPG) gene and the development of this disease. The above-mentioned single-nucleotide 
polymorphism is intronic, therefore, it is unable to involve the structure and functions of the OPG but to affect its 
expression. Thus, the study of serum OPG level may have diagnostic significance in recurrent urolithiasis.
Objective. To study the relationship of serum OPG level with the presence of recurrent urolithiasis, as well as the 
effect of single nucleotide polymorphism rs3134057 on the OPG level. 
Materials & methods. One hundred and fifteen volunteers were included in the study from January 2021 to January 
2022. Of the 115 participants, 45 (main group #1) were diagnosed with recurrent urolithiasis and localisation of the 
main stone in one of the ureters, 28 participants (main group #2) had previously suffered a single episode of acute 
renal colic followed by surgical treatment or stone self-discharge and were stone-free at the time of the study. Forty-
two control group respondents were free of urolithiasis, including family history of urolithiasis. The serum OPG levels 
was determined by enzyme immunoassay using the Human OPG ELISA kit ab100617 ("Abcam plc", Cambridge, UK) 
according to the manufacturer's advice. 
Results. The analysis revealed that the serum OPG levels were significantly higher in the main group #1 than in the 
control group (median: 9.02 vs. 3.635, p = 0.012). When analyzing the relationship between the concentration of OPG in 
serum and the AA + AG genotype versus GG according to rs3134057 of the OPG gene, no statistically significant difference 
was found (p > 0.05). The same result was obtained when comparing groups with AA vs. AG vs. GG genotypes (p > 0.05).
Conclusion. The present study showed that an increased serum OPG level in patients with recurrent urolithiasis may 
indicate the presence of a relapse of the disease. Further study in large samples will finally confirm the significance 
of OPG as a marker of relapse, including in genetically determined forms.

Keywords: osteoprotegerin; recurrent urolithiasis; single nucleatide polymorphism, genetic; tumor 
necrosis factor gene 11B
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Введение 
Уролитиаз, или мочекаменная болезнь 

(МКБ), — полиэтиологическое заболевание, 
связанное с образованием конкрементов 
в различных отделах мочевыделительной 
системы. Состав конкрементов значитель-
но варьируется в зависимости от этиоло-
гии и патогенеза уролитиаза [1]. Извест-
ны конкременты, возникновение которых 
обусловлено генетическими причинами: 

цистиновые, ксантиновые, 2,8-дигидрок-
сиадениновые. Существуют инфекционные 
конкременты, которые могут состоять из 
фосфата магния, апатита, урата аммония, 
а также неинфекционные конкременты (ок-
салаты кальция, фосфаты кальция, ураты) 
и конкременты, образование которых свя-
зано непосредственно с приёмом лекар-
ственных препаратов, таких как аллопури-
нол, амоксициллин, цефтриаксон и другие.
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ИЗМЕНЕНИЯ КОНЦЕНТРАЦИИ ОСТЕОПРОТЕГЕРИНА В СЫВОРОТКЕ 

КРОВИ ПРИ РЕЦИДИВИРУЮЩЕМ УРОЛИТИАЗЕ
ОРИГИНАЛЬНЫЕ 
СТАТЬИ

За последние 30 лет (1990 – 2019 годы) 
заболеваемость уролитиазом в мире воз-
росла на 48,57%, а смертность из-за него 
— на 17,12% [2]. В Российской Федерации 
распространённость уролитиаза с 2005 по 
2019 года выросла на 16,2% [3]. Вероят-
ность рецидива заболевания в течение 
5 лет составляет около 53%, в том числе 
у пациентов, страдающих нерецидивирую-
щей формой кальций-оксалатного уроли-
тиаза [4].

У пациентов с уролитиазом, даже име-
ющем бессимптомное течение, качество 
жизни значительно ниже, чем у здоровых 
людей [5, 6]. Более того, у лиц, страдающих 
рецидивирующей формой заболевания, 
увеличивается риск развития депрессии, 
снижаются болевой порог и физическая 
работоспособность [5, 7], наблюдаются по-
вышенные уровни тревожности [8], что 
определённо требует совершенствова-
ния методов диагностики и профилакти-
ки данной формы мочекаменной болезни. 
При этом интересно, что возраст больного 
и длительность заболевания являются пре-
дикторами лучшего результата по Вискон-
синскому опроснику [9], разработанному 
для оценки качества жизни больных уро-
литиазом.

Современные биомаркеры развития 
и рецидивирования мочекаменной бо-
лезни включают сывороточную мочевую 
кислоту [10], содержащиеся в моче липо-
калин-2, молекулу повреждения почек 
(KIM-1), N-ацетил-β-D-глюкозаминидазу, 
причём каждый из них обладает опреде-
лённой специфичностью, но даже все они 
недостаточно специфичны для построе-
ния универсальной технологии выявле-
ния предикторов МКБ [11]. Предиктором 
кристаллизации оксалата кальция у боль-
ных рецидивирующим уролитиазом может 
послужить и осмоляльность мочи [12], но 
данный показатель напрямую зависит от 
концентраций ультрафильтрата и скорости 
передвижения канальцевой жидкости, что 
подтверждается нормализацией показате-
лей осмоляльности после восстановления 
пассажа мочи [1]. 

Интересно, что изменения баланса про-
оксидантов и антиоксидантов в сыворотке 
и моче также можно считать потенциаль-
ным биомаркером мочекаменной болезни 
[13]. Оксидативный стресс при этом явля-
ется вторичным явлением и следствием 

других заболеваний, таких как гипертони-
ческая болезнь, вторичная артериальная 
гипертензия, сахарный диабет, метаболи-
ческий синдром и хроническая болезнь 
почек [14].

Остеопротегерин (ОПГ) — растворимый 
представитель суперсемейства рецепторов 
TNF, регулирующий остеокластогенез [15]. 
Функцией ОПГ является связывание ли-
ганда рецепторного активатора ядерного 
фактора каппа-В (RANKL, Receptor activator 
of nuclear factor kappa-B ligand) [16]. Данное 
взаимодействие препятствует связыванию 
RANKL c RANK (от англ. Receptor activator of 
nuclear factor kappa-B, рецепторный акти-
ватор ядерного фактора каппа-В), что инги-
бирует дифференцировку в остеокласты их 
предшественников и снижает активность 
существующих остеокластов [17]. Извест-
но, что у трансгенных мышей без ОПГ раз-
вивается тяжёлый остеопороз, тогда как 
у мышей со сверхэкспрессией ОПГ — остео-
петротический фенотип [18]. Кроме того, 
понятно, что одним из основных лабора-
торных проявлений остеопороза является 
гиперкальциурия, при которой происходит 
инициация кристалло- и камнеобразова-
ния. Базовые концентрации ОПГ в сыво-
ротке крови увеличиваются с возрастом, 
что связано, по всей видимости с гомеоста-
тическими реакциями, ограничивающими 
потери костной массы, которые происходят 
с увеличением других факторов резорбции 
кости [19].

В ранее проведённом нами исследо-
вании, посвящённом изучению роли ге-
нетических факторов в развитии рециди-
вирующего уролитиаза, была обнаружена 
значимая взаимосвязь между наличием од-
нонуклеотидного полиморфизма rs3134057 
в гене ОПГ с развитием данного заболева-
ния [20]. Вышеуказанный однонуклеотид-
ный полиморфизм является интронным, 
следовательно, не способным влиять на 
структуру и функции ОПГ, однако влияю-
щим на его экспрессию. Таким образом, 
исследование уровня сывороточного ОПГ 
может иметь диагностическую значимость 
при рецидивирующей мочекаменной бо-
лезни.

Цель исследования. Изучить связь уров-
ней сывороточного ОПГ с наличием реци-
дивирующего уролитиаза, а также влия-
ние однонуклеотидного полиморфизма 
rs3134057 на концентрацию ОПГ.
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Материалы и методы
Дизайн исследования. В исследование 

были включены 115 добровольцев с янва-
ря 2021 года по январь 2022 года. Из 115 
участников у 45 (основная группа №1) был 
установлен диагноз мочекаменной болезни 
(МКБ) с рецидивирующим течением и лока-
лизацией основного камня в одном из мо-
четочников, 28 участников (основная группа 
№2) ранее перенесли единичный эпизод по-
чечной колики с последующим оперативным 
лечением или самостоятельным отхождени-
ем конкремента и на момент исследования 
камней в мочевыделительной системе не 
имели и 42 респондента контрольной груп-
пы, у которых не было мочекаменной болез-
ни, в том числе в семейном анамнезе.

Размер камня был измерен посредством 
компьютерной томографии органов моче-
выводящей системы без контрастирова-
ния. Данные генотипирования пациентов 
по полиморфизму rs3134057 гена ОПГ, или 
TNFRS11B, взяты из нашего предыдущего 
исследования [20]. 

Сбор и обработка биоматериала. Об-
разцы венозной крови собирали в объё-
ме 4,5 мл в вакуумные пробирки («Greiner 
Bio-One GmbH», Kremsmünster, Аustria). 
Сыворотку от цельной крови отделяли 
центрифугированием. Интактную кровь 
аликвотировали в пробирки объёмом 
1,5 мл и хранили при температуре -20 °С. 
После размораживания каждый образец 
крови тщательно перемешивали пульс-
вортексированием. Содержание ОПГ в сы-
воротке определяли методом иммуно-
ферментного анализа с использованием 
наборов Human OPG ELISA kit ab100617 
(«Abcam plc», Cambridge, UK) в соответствии 
с рекомендациями производителя.

Этическое заявление. Исследование было 
одобрено локальным этическим комитетом 
Медицинского научно-образовательного 
центра Московского университета име-
ни М.В. Ломоносова (Протокол № 12/20 от 
21.12.2020 года) и проведено в соответствии 
с постулатами Хельсинской декларации. Все 
участвующие пациенты предоставили под-
писанные формы добровольного информи-
рованного согласия. 

Статистический анализ. Статистический 
анализ полученных данных проводили 
с помощью программного обеспечения IBM 
SPSS Statistics 25.0 («SPSS: An IBM Company», 
IBM SPSS Corp., Armonk, NY, USA). Для срав-

нения групп по количественным призна-
кам использовали методы непараметриче-
ской статистики, поскольку распределение 
признака в группах было ненормальным, 
что было установлено с помощью тестов 
Shapiro-Wilk и Колмогорова-Смирнова. Для 
исследования зависимости концентрации 
ОПГ от генотипа по rs3134057 применя-
ли модели «AA vs AG vs GG» и «(AA + AG) 
vs GG», которые были проанализированы 
с применением критериев Kruskall-Wallis 
и Mann-Whitney соответственно. Критерий 
Mann-Whitney также применяли для срав-
нения групп по уровню ОПГ. Сравнение 
качественных данных проводили при по-
мощи точного критерия Fisher. Ассоциацию 
сывороточного ОПГ с полом и возрастом 
в основной группе изучали при помощи 
логистической регрессии. Статистически 
значимым различием считали p < 0,05. 

Результаты
Клинико-демографические характери-

стики участников исследования отражены 
в таблице 1.

При статистическом анализе в иссле-
дуемых группах значимых отличий по всем 
релевантным клинико-демографическим 
параметрам выявлено не было (значение 
p > 0,05) (табл. 1). При проведении имму-
ноферментного анализа образцов сыворо-
ток исследуемых групп, уровни ОПГ были 
успешно определены у всех участников. 
В основной группе №1 уровни ОПГ были 
статистически значимо выше, чем в кон-
трольной группе (медиана: 9,02 против 
3,64; p = 0,012). Результаты определения 
уровней сывороточного ОПГ представлены 
на рисунке 1, а результаты ROC-анализа 
— на рисунке 2. Значение площади под 
ROC-кривой составило 0,657. Данное зна-
чение соответствует низкому дискрими-
нирующему потенциалу. Чувствительность 
и специфичность ОПГ составили 78% и 52% 
соответственно (рассчитывались при нор-
мальном значении ОПГ — 2,7 пмоль/л).

В дальнейшем пациенты были разде-
лены на группы в зависимости от геноти-
па по однонуклеотидному полиморфизму 
rs3134057 гена ОПГ по следующему принци-
пу: AA + AG против GG; AA против AG против 
GG. При анализе взаимосвязи между кон-
центрацией ОПГ в сыворотке и генотипом 
AA + AG против GG по rs3134057 гена ОПГ не 
было обнаружено статистически значимой 
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разницы (p > 0,05). Такой же результат был 
и при сравнении групп с генотипами AA 
против AG против GG (p > 0,05). Результаты 
сравнения представлены на рисунке 3 (A, B, 
C, D) и рисунке 4 (A, B, C, D).

Также был проведён статистический 
анализ зависимости уровня сывороточ-
ного ОПГ от пола и возраста в основной 
и контрольной группах, который проде-
монстрировал отсутствие статистической 
значимости (p > 0,05).

Обсуждение
ОПГ является одним из основных регу-

ляторов метаболизма костной ткани. Дан-
ный белок снижает активность остеокла-
стов, что приводит к снижению костной 
резорбции [21]. N. Bucay et al. (1998) проде-
монстрировали, что у трансгенных мышей 
без ОПГ развивался тяжёлый остеопороз, 
тогда как у мышей со сверхэкспрессией ОПГ 
— остеопетротический фенотип. Также ОПГ 
обладает функциями подавления метаста-

Таблица 1. Клинико-демографические характеристики участников исследования
Table 1. Clinical and demographic characteristics of the study participants

Параметры
Features

Основная группа №1
Main group #1
(n = 45)

Основная группа №2
Main group #2
(n = 28)

Контрольная группа
Control group
(n = 42)

Возраст, лет [M ± SD]
Age, years [M ± SD] 57,82 ± 16,05 60,04 ± 13,24 50,94 ± 15,45

Пол [% (n)] | Sex [% (n)]
Мужчины | Male 73,3 (33) 60,7 (17) 69,1 (29)
Женщины | Female 26,7 (12) 39,3 (11) 13 (30,9)

Генотипы по rs3134057 (A > G) [% (n)] | Genotypes rs3134057 (A > G) [% (n)]
AA 28,9 (13) 31 (9) 45,2 (19)
AG 51,1 (23) 55,2 (15) 42,9 (18)
GG 20,0 (9) 13,8 (4) 11,9 (5)
Примечание. M — среднее; SD — стандартное отклонение; rs3134057 — однонуклеотидный полиморфизм гена TNFRS11B (Tumor necrosis 
factor receptor superfamily member 11B (остеопротегерин)
Note. M — mean; SD — standard deviation; rs3134057 — single nucleotide polymorphism TNFRSF11B — TNF Receptor Superfamily Member 11b 
(osteoprotegerini)

Рисунок 1. Сравнение концентрации сыворо-
точного остеопротегерина в основных и кон-
трольной группах
Figure 1. Comparison of serum osteoprotegerin 
levels in the main and control groups

Рисунок 2. ROC-кривая для оценки уровня 
сывороточного остеопротегерина 
Figure 2. ROC curve for estimating serum 
osteoprotegerin levels 
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зирования различных опухолей в костную 
ткань за счёт снижения её же резорбции; 
предотвращает потери костной массы при 
адъювантном артрите, без влияния на вос-
паление [22]. 

ОПГ, по мнению ряда исследователей, 
является биомаркером снижения мине-
ральной плотности костной ткани. В част-
ности, D. Grigorie et al. (2002) показали 
взаимосвязь повышения уровня ОПГ с воз-
растом у пациентов, отягощённых и не отя-
гощённых остеопорозом. Данный факт мо-
жет говорить о том, что повышение уровня 
сывороточного ОПГ является защитным 
механизмом при снижении минеральной 

плотности костной ткани различных этио-
логий [23]. 

B.L. Langdahl et al. (2002) в своём иссле-
довании также предложили ОПГ в качестве 
медиатора повышенной резорбции кости, 
развивающейся с возрастом или после мено-
паузы. При этом было обнаружено, что сыво-
роточные уровни ОПГ коррелируют с сыво-
роточными уровнями костно-специфической 
щелочной фосфатазы и экскрецией пириди-
нолина и дезоксипиридинолина с мочой 
[18]. Эти данные свидетельствуют о том, что 
ОПГ в сыворотке отражает метаболизм кости 
и не является маркером степени ингибиро-
вания её резорбции.

Рисунок 3. Зависимость уровня сывороточного остеопротегерина от распределения по геноти-
пу AA + AG против GG в выборке в целом (N = 73) (А), в основной группе № 1 (n = 45) (B), в основ-
ной группе № 2 (n = 28) (C), в контрольной группе (n = 42) (D) 
Figure 3. Dependence of serum osteoprotegerin level on AA + AG vs GG genotype distribution in the 
combined sample (N = 73) (A), in main group #1 (n = 45) (B), in main group # 2 (n = 28) (C), in control group 
(n = 42) (D)
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Первым исследованием, в котором упо-
миналось о взаимосвязи ОПГ и МКБ стала 
работа A. Mansour et al. (2018) [24], показав-
шая, что пациенты с нефролитиазом со сни-
женной минеральной плотностью костной 
ткани имеют более высокие уровни сыво-
роточного ОПГ по сравнению с пациентами 
с нормальной плотностью кости, что может 
быть компенсаторным механизмом против 
других факторов, способствующих повреж-
дению костей, возможно, как часть ответа 
на воспаление при нефролитиазе [18]. 

В исследовании S. Dayapule et al. (2021) 
было изучено изменение уровня сыворо-
точного ОПГ при уролитиазе. Было выявле-

но достоверно значимое повышение уров-
ня сывороточного ОПГ в группе уролитиаза, 
что согласуется с результатами нашего ис-
следования. Авторы высказали предполо-
жение о возможной причине повышении 
сывороточного ОПГ, связанного с окисли-
тельным стрессом, ответственным за обра-
зование и рост кристаллов в уротелии [25]. 

В нашем исследовании не было выявле-
но корреляции при анализе зависимости 
уровня ОПГ от генотипа по rs3134057, что 
может быть связано с малой выборкой кли-
нических групп. Впрочем, существуют убе-
дительные данные, что однонуклеотидный 
полиморфизм гена TNFRS11B (rs3134057) 

Рисунок 3. Зависимость уровня остеопротегерина от распределения по генотипу AA против AG 
против GG в выборке в целом (N = 73) (А), в основной группе № 1 (N = 45) (B), в основной группе 
№ 2 (N = 28) (C), в контрольной группе (N = 42) (D)  
Figure 3. Dependence of serum osteoprotegerin level on AA + AG vs GG genotype distribution in the 
combined sample (N = 73) (A), in main group #1 (N = 45) (B), in main group #2 (N = 28) (C), in control group 
(N = 42) (D)
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является доказанным фактором снижения 
минеральной плотности костной ткани, 
сопровождающимся гиперкальциемией, 
повышением насыщенности солями мочи 
и высоким риском манифестации или ре-
цидива уролитиаза, а также повышением 
уровня ОПГ, как медиатора снижения ми-
неральной плотности костной ткани [26]. 
Таким образом, необходимо проведение 
более крупных исследований.

Ограничения исследования. Ограниче-
нием данного исследования может служить 
малая численность выборки пациентов.

Заключение
Настоящее исследование показало, что 

повышенный уровень ОПГ в сыворотке кро-

ви у пациентов с рецидивирующей формой 
МКБ может указывать на наличие рецидива 
заболевания. Дальнейшее исследование 
в более крупных выборках позволит окон-
чательно подтвердить значимость ОПГ 
в качестве маркера рецидива МКБ, в том 
числе и при генетически детерминирован-
ных формах.

Ключевые моменты:
1. Остеопротегерин представляет собой 

важное звено в патогенезе рецидивирую-
щего уролитиаза.

2. Повышение концентрации остеопро-
тегерина в сыворотке крови может свиде-
тельствовать о развитии рецидива МКБ 
у пациентов с рецидивирующей формой 
данного заболевания.
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Аннотация
Физиотерапия — способ лечения широкого спектра заболеваний различных органов и систем, эффектив-
ность и целесообразность которого является предметом больших дискуссий научного сообщества на про-
тяжении последних нескольких десятков лет. В урологии этот метод используется, в том числе при лечении 
пациентов с эректильной дисфункцией (ЭД), вызванной нарушением трофики тканей наружных половых 
органов вследствие перенесённой радикальной простатэктомии, атеросклероза, сахарного диабета, болезни 
Пейрони. Одним из широко распространённых эффективных и перспективных физиотерапевтических мето-
дов лечения васкулогенной ЭД является ударно-волновая терапия, основанная на дистанционном действии 
сфокусированной акустической волны малой интенсивности. Установлено также, что основные эффекты 
ударных волн, создаваемых прибором, запускают процессы неоангиогенеза и регенерации нервных волокон, 
замедляют фиброзную перестройку кавернозных тел и снижают симпатическое влияние на кавернозные 
мышцы. Некоторые системы (например, радиоволновые) в дополнение к вышеперечисленным эффектам 
оказывают согревающее действие, что ускоряет метаболизм и улучшает регенеративные процессы в тканях. 
Все применяемые на сегодняшний день ударно-волновые и радиоволновые системы демонстрируют свою 
эффективность при сопоставлении с sham-контролем, однако в немногочисленных сравнительных иссле-
дованиях никакой значимой разницы в эффективности между разными подходами не обнаружено. Клини-
ческие рекомендации рассматривают физиотерапию только в качестве альтернативного способа лечения 
пациентов с васкулогенной ЭД лёгкой степени тяжести, резистентных к пероральной вазоактивной терапии 
или неприемлющ004.8:616.61-006.6их приём этих препаратов. Тем не менее некоторые исследования позво-
ляют судить об эффективности лечения этим способом пациентов с любой этиологией состояния, при этом 
результат лечения не зависит от количества курсов лечения, их длительности, количества импульсов за курс 
и периодичности сеансов терапии. Эти факторы вкупе с некоторыми недостатками оригинальных исследова-
ний (например, большой процент выхода пациентов из наблюдения) ставят под сомнение органотропность 
физиотерапии, вследствие чего требуются дополнительные сравнительные исследования, направленные на 
определение оптимального режима дозирования и изучение доли влияния органотропного и психологиче-
ского компонентов физиотерапии на итоговые результаты лечения. Настоящее исследование направлено на 
обобщение имеющихся на настоящий момент данных, оценивающих результативность существующих видов 
физиотерапии, сравнение эффективности разных технологий при лечении пациентов с ЭД.

Ключевые слова: эректильная дисфункция; физиотерапия; ударно-волновая терапия; радиовол-
новая терапия
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Abstract
Physiotherapy is a treatment method for a wide range of diseases of various organs and systems. Its efficacy and 
practicability are of the great discussions during the past few decades. In urology, this method is used for treatment of 
erectile dysfunction (ED) caused by a violation of the trophism of genitalia due to radical prostatectomy, atherosclerosis, 
diabetes mellitus, Peyronie's disease. Shock wave therapy based on the remote action of a low-intensity focused 
acoustic wave is one of the widely used effective physiotherapeutic methods for the treatment of vasculogenic ED. The 
main effects of shock waves are neoangiogenesis, nerve fibers regeneration, deceleration of the cavernous fibrosis and 
reduction of the sympathetic outflow. Some technologies (e.g. radio waves) in addition to those effects also warm the 
tissues, what accelerates metabolism and improves regenerative processes. All shockwave and radiowave technologies 
have already demonstrated their efficacy compared with sham control. However, in the few comparative studies, no 
significant difference was found in efficacy between different technologies. Clinical guidelines consider physiotherapy 
only as an alternative treatment for patients with mild vasculogenic ED who are refractory or unresponsive to oral 
vasoactive therapy. Nevertheless, some studies make it possible to judge the efficacy of physiotherapy for treatment 
of patients with either etiology of the ED. The result of the ED treatment does not depend on the number of treatment 
courses, their duration, the number of pulses per course and the periodicity of therapy sessions. Also, the original 
studies have some major shortcomings (i.e. a large percentage of patients dropping out of follow-up). These factors 
cast doubt on the organotropism of physiotherapy. So, additional comparative studies are required to determine the 
optimal dosing regimen and to explore the influence of physiotherapy organotropic and psychological components 
on the results of the treatment. The study aimed to summarize the currently available data evaluating the efficacy 
of different physiotherapeutic technologies, to compare the efficacy of different technologies for ED treatment.

Keywords: erectile dysfunction; physical therapy modalities; radiowave therapy; low-intensity 
extracorporeal shock wave therapy
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A.A. Androsov, L.L. Chuvalov, M.S. Taratkin
PHYSIOTHERAPEUTIC APPROACHES FOR THE ERECTILE DYSFUNCTION 
MANAGEMENT: BASIC PRINCIPLES AND AN EFFICACY EVALUATION 
OF THE CURRENT TECHNOLOGIES

Введение 
Эректильная дисфункция (ЭД) — это про-

должающаяся более 3 месяцев неспособ-
ность достижения или поддержания эрек-
ции, достаточной для проведения полового 
акта [1, 2]. Это расстройство негативно влия-
ет на физическое и психосоциальное здоро-
вье мужчин, а также оказывает значитель-

ное влияние на качество их жизни [3]. ЭД 
является многофакторным заболеванием; 
в зависимости от преобладающих причин 
развития выделяют психогенную, органи-
ческую (нейрогенную, эндокринную, васку-
логенную, лекарственно-индуцированную 
и другие) и смешанную ЭД. Васкулогенная 
ЭД является самым распространённым ви-
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дом органической ЭД; встречается в 40% 
случаев у пациентов, в анамнезе которых 
сердечно-сосудистые заболевания (по дан-
ным крупного эпидемиологического иссле-
дования Massachusetts Male Aging Study 
(MMAS)) [4].

Лечение эректильной дисфункции мо-
жет проводиться как консервативно, так 
и хирургически. Основным принципом кон-
сервативного ведения пациентов в зависи-
мости от этиологии заболевания является 
их лечение и коррекция метаболических 
расстройств у пациентов с органической ЭД 
и психотерапия у пациентов с психогенной 
ЭД. Модификация образа жизни пациентов 
(отказ от употребления алкоголя, прекра-
щение курения и наличие ежедневных уме-
ренных физических нагрузок) способствует 
не только лечению заболеваний, вызываю-
щих ЭД, но и увеличению эффективности 
лечебных мероприятий при ЭД [5].

Согласно клиническим рекомендаци-
ям Российского общества урологов (РОУ) 
и European Association of Urology (EAU) / 
Европейской ассоциации урологов (ЕАУ), 
первой линией консервативной терапии 
ЭД являются ингибиторы фосфодиэстеразы 
5 типа [1, 2]. Однако не для всех пациентов 
подходит такое лечение: кто-то из пациен-
тов оказывается резистентным к таблети-
рованным препаратам, а часть пациентов 
(по причине развития побочных эффектов) 
от приёма препаратов воздерживается 
[6]. Лечение пациентов с васкулогенной 
эректильной дисфункцией представляет 
особенные трудности по причине нару-
шения кровоснабжения половых органов, 
поэтому они нуждаются не только в улуч-
шении притока крови к половым органам, 
но и в улучшении микроциркуляции в це-
лом, чего не всегда удаётся достичь только 
с помощью медикаментозной терапии [7]. 
При этом многие пациенты категорически 
против хирургического вмешательства по 
поводу этого состояния, вследствие чего 
в последние годы нарастает интерес к фи-
зиотерапевтическим и малоинвазивным 
методам лечения эректильной дисфунк-
ции [8].

Цель исследования. Обобщить имеющи-
еся на настоящий момент данных, оцени-
вающих результативность существующих 
видов физиотерапии, сравнение эффектив-
ности разных технологий при лечении па-
циентов с ЭД.

Материалы и методы
Проведён систематический поиск ли-

тературы в базах данных PubMed/Medline, 
Scopus, РИНЦ по ключевым словам: «эрек-
тильная дисфункция», «низкоэнергетиче-
ская ударно-волновая терапия», «электро-
магнитный», «электрогидравлический», 
«пьезоэлектирический», «радиоволновая 
электротерапия», «erectile dysfunction», 
«low-intensity shockwave therapy», «Li-
ESWT», «electromagnetic», «electrohydraulic», 
«piezoelectric», «radiowave electrotherapy». 
После детальной проверки достоверности 
источников, исключения дубликатов ста-
тей, клинических случаев и тезисов конфе-
ренций в финальную версию обзора непо-
средственно для цитирования отобраны 34 
публикации.

Результаты
Общие принципы физиотерапии ЭД. Фи-

зиотерапевтические приборы реализуют 
своё влияние на органы малого таза через 
генерацию высокоскоростных импульсов 
— ударных волн или радиоволн. В зависи-
мости от способа преобразования электро-
энергии в механическую (энергию ударных 
волн) выделяют электрогидравлические, 
электромагнитные и пьезоэлектрические 
аппараты [9]. Более современной техно-
логией являются радиоволновые системы, 
которые (в отличие от ударно-волновых 
генераторов) оказывают на ткани не только 
вибрационное воздействие, но и электро-
термическое (согревающее) [10]. Основ-
ными зонами воздействия во время про-
ведения сеансов ударно-волновой терапии 
являются кавернозные тела, в том числе 
ножки полового члена.

К основным механизмам терапевтиче-
ского воздействия физиотерапевтических 
методов при лечении эректильной функ-
ции пациентов относятся следующие [11]:

1) стимуляция неоангиогенеза путём 
повышения экспрессии эндотелиального 
фактора роста и увеличения количества 
эндотелиальных клеток-предшественников 
[12, 13];

2) регенерация нервных волокон в пе-
щеристых телах, дорсальных артериях и ка-
вернозных нервах, активация пролифера-
ции шванновских клеток [14, 15];

3) предотвращение фиброзной пере-
стройки кавернозных тел путём ингибиро-
вания сигнального пути трансформирую-
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щего фактора роста-ß1 [14];
4) снижение симпатического воздей-

ствия на кавернозные мышцы, приво-
дящее к улучшению их кровоснабжения 
и облегчающее релаксацию и индукцию 
эрекции [16].

Физиотерапия посредством электро-
магнитных аппаратов. Принцип действия 
электромагнитных генераторов: электри-
ческая энергия используется для создания 
магнитного поля, в датчике аппарата жид-
кость возмущается приложением напряже-
ния к металлическим мембранам, которое 
вызывает резкое их движение, что ведёт 
к возникновению ударной волны и её рас-
пространению, таким образом оказывая 
терапевтическое воздействие [9].

В клинических исследованиях электро-
магнитные аппараты подтверждают свою 
эффективность. J. Vinay et al. (2021) в своей 
работе сравнили влияние курса физио-
терапии посредством электромагнитно-
го аппарата RENOVA (“DirexGroup GmbH”, 
Wiesbaden, Germany) и имитации курса 
лечения, выполненной с помощью иден-
тичного по внешнему виду, массе и зву-
чанию муляжа терапевтического датчика 
(sham-контроль), на эректильную функцию 
пациентов [17]. Пациенты рандомизирова-
ны в группу исследования и контрольную 
группу в соотношении 1 : 1. Курс лечения 
— 4 недели (по 1 сеансу в неделю), наблю-
дение за пациентами в течение 6 месяцев 
после последнего сеанса терапии. Значи-
мых различий в эректильной функции па-
циентов, измеренной по международному 
индексу эректильной функции (МИЭФ-5) 
и по шкале твёрдости эрекции (ШТЭ), на 
этапе включения их в исследование и че-
рез 1 месяц после завершения терапии не 
получено. Однако, начиная с 3 месяцев 
после лечения, различия между группа-
ми по МИЭФ-5 существенны: у пациен-
тов в исследуемой группе этот показатель 
увеличился в среднем на 3,5 балла отно-
сительно исходного уровня, а у пациен-
тов в контрольной группе — уменьшился 
на 0,5 (p = 0,004). Через 6 месяцев после 
окончания лечения 52,5% пациентов в экс-
периментальной группе имели более 
2 баллов по шкале ШТЭ, в то время как 
в контрольной группе количество таких 
пациентов — 27,8% (p = 0,028); по итогам 
исследования 40% пациентов в экспери-
ментальной группе и 13,9% в контрольной 

группе удовлетворены результатами лече-
ния (p = 0,011).

При использовании того же прибора 
в работе W. Baccaglini et al. (2019) получены 
схожие результаты [18]. Авторами изучено 
влияние физиотерапии на степень восста-
новления эректильной функции после ра-
дикальной простатэктомии у пациентов, 
параллельно принимающих ингибиторы 
фосфодиэстеразы 5 типа. В течение 16 не-
дель после операции, во время которых 
пациенты в экспериментальной группе 
проходили восьминедельный курс физио-
терапевтического лечения и принимали 
пероральные вазоактивные препараты, 
пациенты в контрольной группе получали 
только медикаментозное лечение. В кон-
це периода наблюдения разница между 
экспериментальной и контрольной груп-
пами составила 2 балла по шкале МИЭФ-
5 (12,0 и 10,0 соответственно; p = 0,06), что 
само по себе не является статистически 
значимым отличием, однако ковариаци-
онный анализ подтверждает значимость 
вклада физиотерапии в итоговый результат 
([F (1,74) = 4,366; p = 0,04] (контрольная груп-
па: 10,3 ± 0,8; экспериментальная: 12,7 ± 0,8; 
Δ = 2,4; 95% CI: 0,1 – 4,6; p = 0,04)). 

Для определения оптимальной перио-
дичности сеансов физиотерапии P. Patel et 
al. (2020) провели исследование, в котором 
сравнили результаты лечения пациентов, 
проходивших сеансы терапии на протяже-
нии одной рабочей недели (всего 5 сеан-
сов) — группа А, и тех, кто лечился на про-
тяжении двух недель подряд по три сеанса 
в неделю (всего 6 сеансов), — группа B [19]. 
Авторы использовали электромагнитный 
аппарат MoreNova (“Hikkonu Eu Ltd. of 
DirexGroup GmbH”, Ramat HaSharon, Israel); 
итоговый курс лечения в обеих группах со-
ставил одинаковое количество импульсов. 
Через 6 месяцев после окончания лечения 
средний прирост показателя МИЭФ-5 соста-
вил по 2,7 балла в обеих группах, ШТЭ — по 
0,6 и 0,5 в группах А и B соответственно; ни-
каких значимых различий между группами 
не выявлено.

Физиотерапия посредством электро-
гидравлических аппаратов. Принцип дей-
ствия электрогидравлических аппаратов: 
между погруженными в жидкость электро-
дами возникает электрический разряд, 
который вапоризирует жидкость на по-
верхности электродов. При схлопывании 
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образовавшихся пузырьков газа и форми-
руются ударные волны [9]. Во время сеанса 
лечения используются четыре зоны воздей-
ствия — пещеристое тело справа и слева, 
включая левую и правую ножку полового 
члена.

Одним из первых клинических иссле-
дований по тематике лечения пациентов 
с эректильной дисфункцией посредством 
электрогидравлической физиотерапии 
является работа Y. Vardi et al. (2012) [20]. 
Пациенты в экспериментальной группе 
проходили лечение на аппарате Omnispec 
ED1000 (“Medispec Ltd.”, Yehud, Israel), ле-
чение состояло из 2 трёхнедельных курсов 
по 2 сеанса в неделю, разделённых трёхне-
дельным перерывом; в контрольной груп-
пе процедура выполнялась посредством 
sham-электрода. Оценка эффективности 
лечения проводилась через 1 месяц после 
последнего сеанса терапии. По итогам ис-
следования средняя прибавка показателя 
МИЭФ-5 в экспериментальной группе со-
ставила 6,7 баллов, а в группе контроля 
— 3,0 балла (p = 0,0322), при этом прибавка 
в 5 и более баллов отмечена у 65% и 20% па-
циентов в экспериментальной и контроль-
ной группах соответственно (p = 0,0001). 
Также авторами оценено изменение скоро-
сти кровотока в артериях полового члена: 
в экспериментальной группе средний при-
рост показателей объёмной скорости в по-
кое и максимальной объёмной скорости 
составили 4,6 мл/мин. и 8,2 мл/мин. соот-
ветственно, в то время как в контрольной 
группе существенного изменения значений 
не отмечено — 0,2 и 0,1 мл/мин. соответ-
ственно, p < 0,0001). До начала лечения 28 
(70%) мужчин в экспериментальной группе 
имели ≤ 2 баллов ШТЭ, то после лечения 
их осталось 9 (22,5%), в то же время в кон-
трольной группе показатель ШТЭ у всех 
мужчин остался неизменным относительно 
исходного уровня.

V.S. Srini et al. (2015) изучены отдалённые 
результаты лечения посредством электро-
гидравлической импульсной энергии [21]. 
Авторы определили, что средний прирост 
МИЭФ-5 в экспериментальной группе че-
рез 1, 3, 6, 9 и 12 месяцев после лечения 
составил 12,5, 12,0, 10,7, 9,6 и 8,7 баллов 
соответственно. В контрольной группе из-
менение показателя через 1 месяц соста-
вило 1,4 балла; дальнейшее наблюдение за 
контрольной группой протоколом исследо-

вания не предусматривалось. Дополнитель-
но авторы оценили изменения в структуре 
значений ШТЭ у пациентов в эксперимен-
тальной группе: если до начала лечения 
37% пациентов имели 1 балл по ШТЭ и 63% 
имели 2 балла, то через 1 месяц после ле-
чения 2 балла по ШТЭ отмечали у себя 10% 
пациентов, 3 балла — 42%, 4 балла — 48% 
пациентов.

Физиотерапия посредством пьезоэлек-
трических аппаратов. Принцип действия 
пьезоэлектрических аппаратов: керами-
ческие элементы в виде сферических кон-
струкций пребывают погружёнными в резо-
нирующую среду; при подаче напряжения 
керамические элементы расширяются, ге-
нерируя ударные волны [9].

Изучением эффективности пьезоэлек-
трической терапии занималась группа во 
главе с G.L. Fojecki (2017, 2018) [22, 23]. В их 
исследовании пациенты проходили по 
2 курса терапии продолжительностью по 
5 недель с 4-недельным перерывом между 
курсами на аппарате Piezowave (“Richard 
Wolf GmbH”, Knittlingen, Germany). Пациен-
ты в контрольной группе на протяжении 
первого курса терапии проходили лечение 
на sham-оборудовании, а второй курс — на 
том же оборудовании, что и пациенты в экс-
периментальной группе. Авторы сделали 
это для увеличения объёма выборки в рам-
ках исследования второй фазы. Таким об-
разом, каждый пациент в эксперименталь-
ной группе получил по 10 сеансов терапии, 
а в контрольной группе — по 5. Результаты 
лечения оценивались после первого кур-
са терапии, а также через 6 и 12 месяцев 
после лечения. По завершении первого 
курса терапии прирост относительно исхо-
дного уровня показателя МИЭФ-5 составил 
1,5 балла в контрольной группе и 2,2 балла 
— в экспериментальной, а по завершении 
второго курса — по 1,1 и 0,9 балла в кон-
трольной и экспериментальной группах 
соответственно. На отдалённых сроках при-
рост МИЭФ-5 относительно исходного уров-
ня в экспериментальной группе составил 
2,6 и 1,9 баллов на 6 и 12 месяцах наблюде-
ния соответственно; в контрольной группе 
— 4,8 и 3,1 балла при тех же сроках. Также 
авторы сообщили, что через 12 месяцев по-
сле лечения повышение значение ШТЭ от-
мечено у 34% в контрольной группе и 24% 
пациентов в экспериментальной. В этом 
исследовании авторы не обнаружили раз-
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личий в отдалённых результатах у пациен-
тов, прошедших два курса физиотерапии 
(экспериментальная группа) и один курс 
(контрольная группа).

H.M. Adeldaeim et al. (2021) также оце-
нивали отдалённые результаты лечения 
посредством пьезоэлектрической физио-
терапии [24]. До начала лечения средний 
показатель МИЭФ-5 в единственной груп-
пе пациентов составлял 11,8 (5 – 20). Через 
6 месяцев после лечения 220 (51,8%) паци-
ентов были удовлетворены своей половой 
жизнью (показатель МИЭФ-5 — 22 – 25 
баллов); через 30 месяцев у 168 (76,3%) 
из них эректильная функция оставалась 
на том же уровне. В качестве факторов, 
значимо влияющих на эффективность фи-
зиотерапевтического лечения, авторы на-
звали возраст, сахарный диабет, артери-
альная гипертензия, курение, ожирение, 
гиперлипидемия и исходное значение 
МИЭФ-5.

Радиоволновая электротерапия — но-
вый метод физиотерапии. Принцип работы 
радиоволновых аппаратов основывается 
на технологии монополярной или бипо-
лярной генерации электрических импуль-
сов с радиочастотой 400 – 450 кГц. Высокая 
частота оказывает не только вибрацион-
ное воздействие на ткани (как при работе 
ударно-волновых генераторов), но и элек-
тротермическое — ткани разогреваются 
под действием высокочастотной микро-
волновой энергии. Это ускоряет протека-
ющий в органах малого таза метаболизм 
и потенцирует регенерационные процессы, 
запускаемые баллистическим вибрацион-
ным воздействием [25]. Системы радиовол-
новой терапии изначально разработаны 
для других областей медицины, в первую 
очередь для спортивной и регенеративной 
медицины. Однако сейчас появляются ис-
следования по применению этого метода 
при лечении пациентов с эректильной дис-
функцией.

В пилотном исследовании Л.Л. Чувалова 
и соавт. (2022) проведено сравнение ре-
зультатов терапии у пациентов, лечивших-
ся посредством монополярной радиовол-
новой электротерапии с частотой 448 кГц 
(экспериментальная группа), и пациентов, 
проходивших лечение с использованием 
sham-режима [26]. Зоной воздействия ак-
тивного электрода в данном исследова-
нии являлось: кавернозные тело (справа 

и слева) и ножки полового члена. Полный 
курс лечения — 9 недель, на протяжении 
которых каждый пациент проходит по 12 
сеансов физиотерапии. Оценка эффектив-
ности лечения проведена непосредственно 
по окончании терапии. Средний прирост 
показателя МИЭФ-5 в эксперименталь-
ной группе составил 7 баллов (с 13 до 20), 
в то время как в контрольной группе это 
значение остаётся без изменений (16,5) 
(p = 0,017). SEP увеличен с 2 до 4 баллов 
в экспериментальной группе и без изме-
нений — в контрольной группе (p = 0,004). 
Shramek увеличена на 1 и 0 баллов соот-
ветственно в группах (p = 0,011). Помимо 
этого, у пациентов в экспериментальной 
группе отмечено существенное улучшение 
кровообращения в пенильных артериях: 
пиковая систолическая скорость (ПСС) кро-
вотока увеличилась в среднем на 6 см/сек. 
в правой кавернозной артерии (ПКА) (p = 
0,079), ПСС в левой кавернозной артерии 
(ЛКА) — на 8,7 см/сек. (p = 0,040), конечная 
диастолическая скорость (КДС) в ПКА — на 
3 см/сек. (p = 0,001), КДС в ЛКА — на 2,6 см/
сек. (p = 0,001), индекс резистентности (ИР) 
в ПКА повысился с 0,82 ± 0,09 до 0,89 ± 0,08 
(p = 0,001), ИР в ЛКА снизился — с 0,90 ± 
0,06 до 0,84 ± 0,09, (p = 0,001). В то же время 
значимого изменения показателей гемо-
динамики в контрольной группе не отме-
чено. Благодаря лечению среднее время 
детумесценции у пациентов в эксперимен-
тальной группе увеличилось с 65 до 120 
минут (р = 0,009), а среднее время ответа на 
алпростадил сократилось с 15 до 10 минут 
(p < 0,001). С помощью корреляционного 
анализа факт проведения радиоволновой 
электротерапии определён как единствен-
ный, влияющий на результат лечения (r = 
0,730, p < 0,001). 

Во втором существующем на настоя-
щий момент исследовании по лечению 
пациентов с ЭД посредством применения 
радиоволновой терапии J. Gruenwald et 
al. (2023) получили схожие результаты 
[27]. Авторы использовали радиоволно-
вую систему Vertica (“Ohhmed Medical Ltd.”, 
Tiberias, Israel), способную генерировать 
импульсы с частотой 1 МГц. Курс лечения 
длился 2 месяца, за это время каждый па-
циент проходил по 12 сеансов терапии. 
Результаты лечения оценивались через 
1 месяц после последнего сеанса. Кон-
трольная группа протоколом исследова-

A.A. Androsov, L.L. Chuvalov, M.S. Taratkin
PHYSIOTHERAPEUTIC APPROACHES FOR THE ERECTILE DYSFUNCTION 
MANAGEMENT: BASIC PRINCIPLES AND AN EFFICACY EVALUATION 
OF THE CURRENT TECHNOLOGIES

REVIEW
ARTICLES



93ISSN 2308–6424
UROVEST.RU

Вестник урологии
Vestnik Urologii
2023;11(3):87-97

ния не предусматривалась. По окончании 
лечения у пациентов отмечалось суще-
ственное повышение среднего значения 
МИЭФ-5 (с 16,8 ± 3,1 до 24,4 ± 4,4, p < 0,01) 
и ШТЭ (с 2,2 ± 0,8 до 3,2 ± 0,5, p < 0,01), при 
этом по результатам лечения показатель 
МИЭФ-5 пришёл к нормальному значению 
(> 25 баллов) у 50% пациентов, также отме-
чено восстановление спонтанных утрен-
них эрекций у 43% пациентов. По итогам 
минимальное клинически значимое улуч-
шение эректильной функции (4 балла по 
МИЭФ-5 [28]) отмечалось у 89% пациентов, 
при этом выраженность лечебного эффек-
та не зависела от возраста пациентов (p = 
0,69), исходной эректильной функции (p = 
0,84) или приёма ингибиторов фосфодиэ-
стеразы 5 типа (p = 0,12).

На момент обзора литературы имеется 
только две работы, описывающие эффекты 
радиоволновой электротерапии у пациен-
тов с эректильной дисфункцией; также нет 
других работ, оценивающих ранние и от-
далённые результаты терапии или срав-
нивающие метод радиоволновой электро-
терапии с ударно-волновыми методиками. 

Сравнение эффективности разных ти-
пов генераторов ударных волн. Следующий 
этап изучения влияния физиотерапии на 
эректильную функцию пациентов — срав-
нение эффективности разных видов гене-
раторов энергии.

В работе S.S. Wu et al. (2020) проведено 
сравнение результатов лечения посред-
ством электромагнитного и электрогидрав-
лического аппаратов, работающих на иден-
тичных настройках [29]. Через 6 недель 
после лечения прирост показателя МИЭФ-
5 у пациентов, проходивших лечение по-
средством электромагнитного прибора, 
составило 6,8 баллов, а у проходивших 
лечение посредством электрогидравличе-
ского аппарата — 6,2 балла; значимое кли-
ническое улучшение (прирост ≥ 2 баллов) 
в этих группах — у 75% и 54% пациентов 
соответственно. Никаких значимых раз-
личий в выраженности эффектов лечения 
между группами не отмечено, результаты 
терапии в двух группах абсолютно сопо-
ставимы (p = 0,42).

J. Ghahhari et al. (2022) также проведе-
но сравнение этих способов лечения [30]. 
Средний прирост МИЭФ-5 в обеих группах 
5,49 баллов, ШТЭ — 1,18 (p < 0,0001). Ни-
каких значимых различий между группа-

ми в исследовании не установлено. Кроме 
того, результаты регрессионного анализа 
показывают отсутствие взаимосвязи между 
эффективностью лечения и видом генера-
тора ударных волн.

Обсуждение
Как следует из результатов сравнитель-

ных исследований, эффективность ударно-
волновой электротерапии не зависит от 
вида генератора импульсов: электромаг-
нитные, электрогидравлические и пьезоэ-
лектрические системы показывают схожие 
краткосрочные и отдалённые результаты. 
Также не обнаружено взаимосвязи между 
эффективностью лечения и видом распро-
странения импульсов: и сфокусирован-
ные, и рассеянные (радиальные) аппара-
ты демонстрируют аналогичное действие 
на состояние пациентов [29, 30]. С учётом 
отсутствия влияния на эффективность ле-
чения таких факторов, как количество кур-
сов терапии [22], их длительность [17, 18], 
количество импульсов за курс, периодич-
ность сеансов [19], не слишком высокое 
качество большинства работ по темати-
ке (в контролируемых исследованиях из 
наблюдения обычно выходят до 15 – 40% 
пациентов [20, 21]), можно говорить об от-
сутствии абсолютной органотропности фи-
зиотерапевтических методов воздействия, 
что косвенно подтверждается отсутствием 
тропности эффекта физиотерапии в отно-
шении исключительно васкулогенной ЭД 
(патофизиологически обосновано) и улуч-
шением показателей эректильной функции 
у пациентов вне зависимости от этиологии 
заболевания [30].

Тем не менее результаты множества 
РКИ с sham-контролем и недавних мета-
анализов [31, 32] указывают на эффектив-
ность физиотерапевтических методов при 
лечении пациентов с ЭД. Низкоэнергетиче-
ская ударно-волновая терапия (обобщённое 
понятие, включающее электромагнитные, 
электрогидравлические и пьезоэлектри-
ческие аппараты) рекомендована РОУ 
и ЕАУ в качестве альтернативного спосо-
ба лечения пациентов с васкулогенной ЭД 
лёгкой степени тяжести [1, 2]. Поскольку 
физиотерапевтическое лечение пациентов 
с васкулогенной эректильной дисфункци-
ей высокоэффективно, необходима даль-
нейшая разработка новых физиотерапев-
тических аппаратов с соответствующими 

А.А. Андросов, Л.Л. Чувалов, М.С. Тараткин
ФИЗИОТЕРАПЕВТИЧЕСКИЕ ПОДХОДЫ К ЛЕЧЕНИЮ 

ЭРЕКТИЛЬНОЙ ДИСФУНКЦИИ: ОБЩИЕ ПРИНЦИПЫ 
И ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ ПРИМЕНЯЕМЫХ СИСТЕМ

ОБЗОРЫ 
ЛИТЕРАТУРЫ



94 ISSN 2308–6424
UROVEST.RU

Вестник урологии
Vestnik Urologii

2023;11(3):87-97

оптимальными режимами, эффективны-
ми и для других видов ЭД. Особый интерес 
представляет возможность применения 
физиотерапии для профилактики ЭД после 
радикальной простатэктомии, поскольку 
трофический эффект низкоэнергетической 
ударно-волновой терапии реализуется че-
рез нормализации микроциркуляции в ор-
ганах малого таза, следует предполагать, 
что она может применяться в составе про-
граммы пенильной реабилитации после 
радикальной простатэктомии для про-
филактики кавернозного фиброза наряду 
с вакуум-индуцированной эрекций, инги-
биторами фосфодиэстеразы 5 типа и инъек-
циями препаратов простагландина [33, 34]. 
Однако для этого необходимы дальнейшие 
исследования по определению оптималь-
ных схем дозирования ударно-волновой 
или радиоволновой нагрузки.

Заключение
Физиотерапия посредством ударно-

волновой или радиоволновой электро-
терапии —эффективный способ лечения 
васкулогенной эректильной дисфункции 
вне зависимости от вида применяемых ис-
точников энергии.

На основании анализа опубликован-
ных результатов проведённых клини-
ческих исследований по применению 
ударно-волновой и радиоволновой тера-
пии в лечении пациентов с васкулогенной 
ЭД, можно сделать вывод о необходимости 
и перспективности дальнейших разработок 
новых физиотерапевтических аппаратов на 
основе описанных методик с подбором (на 
основании исследований) соответствую-
щих оптимальных режимов воздействия 
при лечении пациентов с ЭД.
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Роль микроРНК в качестве молекулярно-биологических 
маркёров дифференциации доброкачественной 
гиперплазии и рака предстательной железы 
© Залимхан М. Ахохов, Руслан С. Исмаилов, Михаил И. Коган
Ростовский государственный медицинский университет [Ростов-на-Дону, Россия]

Аннотация 
Диагностика и лечение рака предстательной железы (РПЖ) сопряжены с уровнем простатического специфи-
ческого антигена (ПСА). Тем не менее некоторые заболевания предстательной железы, такие как доброка-
чественная гиперплазия предстательной железы (ДГПЖ) или простатит, также могут влиять на уровень ПСА. 
Низкая специфичность и чувствительность ПСА приводит к «ненужной» биопсии предстательной железы, что 
безусловно делает этот диагностический метод спорным скрининговым тестом. Вследствие этого открытие 
новых, неинвазивных молекулярно-биологических маркёров необходимо для диагностики, лечения, наблю-
дения и прогноза пациентов с заболеваниями предстательной железы. Данный обзор направлен на оценку 
«полезности» миРНК в качестве молекулярно-биологических маркёров ДГПЖ и дифференциации с РПЖ.

Ключевые слова: микроРНК; доброкачественная гиперплазия предстательной железы; рак пред-
стательной железы; симптомы нижних мочевых путей; простатический специфический антиген; 
молекулярно-биологические маркёры; рибонуклеиновая кислота; обзор литературы
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Abstract
Diagnosis and treatment of prostate cancer (PCа) are associated with the serum level of prostate specific antigen 
(PSA). However, certain prostate diseases such as benign prostatic hyperplasia (BPH) and prostatitis can also affect PSA 
levels. The low specificity and sensitivity of PSA leads to a "unnecessary" prostate biopsy, which certainly makes this 
diagnostic method a controversial screening test. As a result, the discovery of new non-invasive molecular biological 
markers are necessary for the diagnosis, treatment, surveillance and prognosis of patients with diseases of prostate. 
This review aims to evaluate the "benefit" of miRNAs as molecular biological markers of BPH and PCa differentiation.

Keywords: miRNA; benign prostatic hyperplasia; prostate cancer; lower urinary tract symptoms; prostate 
specific antigen; molecular biological markers; ribonucleic acid; review
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MICRORNAS AS MOLECULAR BIOLOGICAL MARKERS OF BENIGN 

HYPERPLASIA AND PROSTATE CANCER DIFFERENTIATION
REVIEW
ARTICLES

Введение 
Доброкачественная гиперплазия про-

статы (ДГПЖ) — распространённое забо-
левание, влияющее на жизнь миллионов 
мужчин. ДГПЖ является частой причиной 
симптомов нижних мочевых путей (СНМП) 
у мужчин среднего и пожилого возраста 
[1]. В связи с ожидаемым увеличением 
продолжительности жизни мужчин, по-
вышением осведомлённости, улучше-
нием диагностики заболеваний, а также 
желанием улучшить качество жизни доля 
мужчин с диагнозом ДГПЖ/СНМП посте-
пенно увеличивается [2]. В России более 
чем у 70% мужчин в возрасте старше 60 лет 
диагностируют ДГПЖ [3]. Недавние эпиде-
миологические исследования указывают 
на значительный рост глобальной заболе-
ваемости ДГПЖ, при этом распространён-
ность этого заболевания увеличилась на 
105,70% с 1990 года по 2019 год [4]. Круп-
номасштабное проспективное когортное 
исследование продемонстрировало, что 

частота возникновения и скорость про-
грессирования СНМП очень высоки и рез-
ко возрастают с возрастом у мужчин [5]. 
Согласно недавним данным, ДГПЖ / СНМП 
не только влияет на повседневную жизнь 
и работу пациентов, но также связана 
с эректильной дисфункцией и психологи-
ческими расстройствами у пациентов, что, 
безусловно, приводит к снижению каче-
ства их жизни [6]. Несмотря на хорошую 
выявляемость, наличие множества методов 
консервативного и хирургического лечения 
ДГПЖ / СНМП, молекулярные и клеточные 
механизмы, включающие в себя стромаль-
ные и эпителиальные компоненты пред-
стательной железы, которые приводят 
к ДГПЖ / СНМП, остаются во многом неяс-
ными. На сегодняшний день нет достовер-
ных молекулярно-биологических маркеров, 
которые с точностью могут предсказать 
прогрессирующее развитие заболевания 
у людей молодого возраста. В последние 
годы постулируется влияние микроРНК 

Рисунок 1. Схематический подход определения потенциальной роли миРНК у пациентов с РПЖ
Figure 1. Representation of the potential relevance of miRNAs in PCa patients
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(миРНК) на регуляцию урогенитальных за-
болеваний [7], что, безусловно, достигнуто 
благодаря быстрому темпу развития моле-
кулярной биологии, который привёл к рас-
крытию новых форм рибонуклеиновой кис-
лоты (РНК) — некодирующее семейство РНК 
(тРНК, мРНК, рРНК, мяРНК), включающее 
очень короткие некодирующие РНК, назы-
ваемые «микроРНК» или «miRNA», которые 
представляют собой класс эндогенных не-
кодирующих РНК длиной 17-25 нуклеоти-
дов, участвующих в регуляции экспрессии 
генов, впервые открытых у Caenorhabditis 
elegans, описанных R.S. Lee et al. (1993) [8]. 
На сегодняшний день определено более 
2000 миРНК, участвующих в регуляции при-
мерно одной трети генома человека [9]. Это 
объясняется, с одной стороны, дерегуля-
цией клеточной экспрессии миРНК, отсле-
живаемой при различных патологических 
состояниях, характеризующейся увеличе-
нием или уменьшением экспрессии, а с дру-
гой — способностью клетки секретировать 
или высвобождать некоторые миРНК во 
внеклеточную среду, что объясняет их при-
сутствие в биологических жидкостях и по-
зволяет предположить, что циркулирующие 
миРНК могут представлять интерес как не-
инвазивные молекулярно-биологические 
маркёры [10] (рис. 1). В связи с этим цель 
обзора — рассмотреть и оценить данные, 
свидетельствующие о причастности миРНК 
к патогенезу ДГПЖ и РПЖ.

Алгоритм литературного поиска 
В основу написания литературного об-

зора принят анализ источников по базам 
электронных научных библиотек PubMed 
/ MEDLINE, eLIBRARY. Поиск в базах данных 
проведен по следующим ключевым словам 
на английском языке и их аналогам на рус-
ском языке: “benign prostate hyperplasia and 
miRNA” или “benign prostate hyperplasia and 
microRNAs” или “miRNA” или “miR”, “RNA”. 
В ходе поиска источников выделены 42 пу-
бликации по теме литературного обзора 
за вычетом тезисов, малых наблюдений, 
дублирующих статей и конференций в те-
чение 2004 – 2022  годов.

Результаты
Биогенез миРНК. Биогенез миРНК у че-

ловека представляет собой двухэтапный 
процесс, при котором происходит как 
ядерное, так и последующее цитоплазма-

тическое расщепление, осуществляемое 
двумя эндонуклеазами рибонуклеазы III 
— Drosha и Dicer [11]. В основе начала био-
генеза миРНК лежит процессинг транскрип-
тов РНК-полимеразы II/III [12]. Половина 
всех идентифицированных миРНК является 
внутригенными и прогрессируЕт из интро-
нов и экзонов генов, другая половина яв-
ляется межгенными и подвергается транс-
крипции независимо от гена-хозяина [13]. 
В случае, когда миРНК транскрипируется 
как один длинный транскрипт, называе-
мый кластером, они считаются семейством 
[14]. Ген миРНК транскрипируется с обра-
зованием первичной миРНК (pri-miRNA), 
которая процессируется в предшественник 
миРНК (pre-miRNA) и затем дуплекс миРНК 
(miRNA:miRNA*), которая в конечном итоге 
высвобождает зрелую миРНК [15]. Биогенез 
миРНК подразделяется на канонические 
и неканонические пути. 

Роль миРНК в патогенезе заболеваний 
предстательной железы. В систематиче-
ском обзоре J.W. Catto et al. (2011) оценили 
связь миРНК с раком предстательной желе-
зы, почек и мочевого пузыря. Авторы уста-
новили, что миРНК являются важными мо-
дуляторами урологического рака и поэтому 
могут служить биомаркерами или новыми 
терапевтическими мишенями [7]. Накопле-
но много данных о том, что абберрантная 
экспрессия миРНК, подтверждает её участие 
в патофизиологии рака предстательной же-
лезы (РПЖ). F. Linda et al. (2016) в система-
тическом обзоре продемонстрировали, что 
миРНК обладают потенциалом в качестве 
новых биомаркеров, которые могут помочь 
в лечении рака предстательной железы 
[16]. F. Greco et al. (2019) проанализиро-
вали и оценили данные, свидетельствую-
щие о причастности миРНК к патогенезу 
ДГПЖ. В систематическом обзоре и метаа-
нализе был проведён поиск в базах дан-
ных PubMed и Embase с использованием 
терминов «доброкачественная гипертро-
фия предстательной железы и микроРНК» 
или («доброкачественная гипертрофия 
предстательной железы и микроРНК» или 
«микроРНК» или «миР»). Шестьдесят четы-
ре миРНК из 37 отобранных статей были 
ранжированы в соответствии со значения-
ми p (p ≤ 0,05). Во избежание ложнополо-
жительных результатов была проведена 
коррекция Benjamini-Hochberg значений 
«p». Применение метода ранговой агре-
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гации определило, что миРНК-221 в зна-
чительной степени связана с ДГПЖ (p = 
0,013). Величина эффекта (ES) рассчитана 
для исследований с данными миРНК-221 
для получения оценки общей ES и её до-
верительного интервала. ES для миРНК-221 
измерили по стандартизированной сред-
ней разнице, полученной путём деления 
разницы в средней экспрессии гена между 
группами РПЖ и ДГПЖ на объединённую 
оценку стандартного отклонения. Система-
тическую ошибку публикации семи вклю-
чённых исследований оценили с помощью 
графика воронки и критерия Эггера, она 
обнаружена в общем анализе семи иссле-
дований (p < 0,01). Авторы пришли к выводу 
о том, что миРНК-221 потенциально может 
использоваться как биомаркер, а также как 
новая мишень для ранней диагностики 
и терапии ДГПЖ [17]. 

миРНК в крови. E. Sharova et al. (2016) 
в своём исследовании проанализировали 
уровни циркулирующих миРНК у пациен-
тов с повышенным уровнем ПСА, у которых 
при биопсии диагностирован либо локали-
зованный РПЖ (n = 36), либо доброкаче-
ственная гиперплазия предстательной же-
лезы (n = 31). Установлено, что соотношения 
миРНК-106a/миРНК-130b и миРНК-106a/
миРНК-223 значительно различается между 
группами с положительной биопсией РПЖ 
и ДГПЖ (р < 0,0001). Оба соотношения 
миРНК высокочувствительны и более спец-
ифичны, чем ПСА, при дифференциации 
локализованного РПЖ от ДГПЖ. Авторы 
пришли к выводу о том, что тестирование 
циркулирующих в плазме соотношений 
миРНК-106a/миРНК-130b и миРНК-106a/
миРНК-223 может избавить от потребности 
биопсии предстательной железы, тем са-
мым снизить затраты, а так же является 
возможным для крупномасштабного скри-
нинга, поскольку требует измерения только 
трёх миРНК [18]. A. Paziewska et al. (2018) 
при анализе секвенирования транскрипто-
ма миРНК выявили несколько миРНК-
кандидатов для диагностики РПЖ. Их ре-
зультаты предполагают, что некоторые из 
выбранных миРНК могут различать незло-
качественные и злокачественные простаты, 
даже если в исследуемом образце отсутству-
ют опухолевые клетки [19]. G. Al-Kafaji et al. 
(2018) оценили эффективность четырёх 
миРНК, связанных с РПЖ. В исследование 
было включено 100 человек: 35 больных 

с локализованным РПЖ, 35 больных с ДГПЖ 
и 30 здоровых лиц. Пациентов с РПЖ клас-
сифицировали в зависимости от стадии 
опухоли (Т), уровня ПСА и индекса Gleason 
(Gleason score, GS) в группах низкого (T — 
1/2, ПСА < 10 нг/мл и/или GS ≤7) и высокого 
риска (T — 3/4, ПСА > 20 нг/мл и/или GS ≥ 8). 
Для оценки экспрессии миРНК в образцах 
периферической крови использовали ко-
личественную полимеразную цепную ре-
акцию с обратной транскрипцией. Сниже-
ние экспрессии миРНК-15а, миРНК-126, 
миРНК-192 и миРНК-377 наблюдали у паци-
ентов с РПЖ по сравнению с пациентами 
с ДГПЖ и здоровыми субъектами. Кроме 
того, экспрессия миРНК была ниже у паци-
ентов с РПЖ высокого риска, чем у пациен-
тов с РПЖ низкого риска. Экспрессии 
миРНК-15а, миРНК-126, миРНК-192 
и миРНК-377 значимо и независимо были 
связаны с РПЖ. Авторы пришли к выводу 
о том, что экспрессия миРНК в крови — мно-
гообещающий неинвазивный биомаркер 
для раннего выявления локализованного 
РПЖ и стратификации риска РПЖ [20]. G. 
Cochetti et al. (2016) исследовали 23 миРНК, 
принадлежащих к семействам let-7 (let-7c, 
let-7e и let-7i), миРНК-26 (миРНК-26a-5p, 
миРНК-26b-5p), миРНК из кластеров 17 
(миРНК-24-3p, миРНК-23b-3p, миРНК-27b-
3p), 7 (миРНК-106a-5p, миРНК-20b-5p, 
миРНК-18b-5p, миРНК-19b-2-5p, миРНК-363-
3p), 80 (миРНК- 497, миРНК-195), 35 (миРНК-
25-3p), 42 (миРНК-30c-5p), миРНК-622, 
миРНК-874-3p, миРНК-346, миРНК-940 в сы-
воротке крови с помощью ПЦР в реальном 
времени у пациентов с РПЖ (n-64) и ДГПЖ 
(n-60) до оперативного лечения. Исследо-
вание показало, что let-7c, let-7e, let-7i, 
миРНК-26a-5p, миРНК-26b-5p, миРНК-18b-5p 
и миРНК-25-3p способны дифференциро-
вать пациентов с РПЖ от больных с ДГПЖ. 
миРНК-25-3p и миРНК-18b-5p продемон-
стрировали самую высокую чувствитель-
ность и специфичность для прогнозирова-
ния РПЖ. Комбинация этих двух микроРНК 
улучшила общую чувствительность. Кроме 
того, была установлена достоверная корре-
ляции (р < 0,05) между уровнями экспрессии 
миРНК и GS. Экспрессия миРНК-363-3p, 
миРНК-26a-5p, миРНК-26b-5p, миРНК-106a-
5p, миРНК-18b-5p, миРНК -25-3p и let-7i сни-
жалась с увеличением злокачественности. 
Это исследование подтвердило, что сыво-
роточные миРНК являются надежными кан-
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дидатами для разработки минимально ин-
вазивных биомаркеров для диагностики 
и прогнозирования РПЖ, особенно в тех 
случаях, когда ПСА действует как «дефект-
ный» маркер [21]. Y. Dülgeroğlu et al. (2020) 
в своём исследовании установили диагно-
стическую ценность уровней экспрессии 
миРНК-223-3p и миРНК-223-5p в сыворотке 
у пациентов с ДГПЖ, хроническим проста-
титом (ХП) и РПЖ. Образцы сыворотки были 
взяты у 68 пациентов (ДГПЖ-n-25, ХП-n-10, 
РПЖ-n-33). Уровни экспрессии миРНК-223-
3p и миРНК-223-5p измерили в сыворотке 
с помощью qRT-PCR. Уровни миРНК-223-3p 
и миРНК-223-5p в сыворотке оказались сни-
жены в группах РПЖ и ХП по сравнению 
с группой ДГПЖ. Статистически значимой 
разницы между группами РПЖ и ХП не 
было. Чувствительность и специфичность 
миРНК-223-3p и миРНК-223-5p и их комби-
нации были рассчитаны как 88% и 88%; 86% 
и 79%; 93% и 92% в группах ДГПЖ, РПЖ и ХП 
соответственно. Авторы пришли к выводу, 
что миРНК-223-3p и миРНК-223-5p и их ком-
бинация могут быть хорошими биомарке-
рами - кандидатами для диагностики 
РПЖ. Кроме того, наблюдение сходных 
уровней миРНК-223-3p и миРНК-223-5p 
в сыворотке в группах ХП и РПЖ позволило 
предположить, что миРНК-223 может играть 
роль в развитии рака предстательной же-
лезы, вызванного хроническим воспалени-
ем [22]. E.N. Knyazev et al. (2015) анализиро-
вали профили экспрессии генов 
циркулирующих миРНК в плазме перифе-
рической крови с помощью Gene Chip 
miRNA 4.0 Array (Affymetrix) больных РПЖ 
(n-152) и ДГПЖ (n-40). Было установлено, что 
при РПЖ наблюдается значительное увели-
чение экспрессии миРНК hsa-miR-619-5p 
и hsa-miR-1184, а также значительное сни-
жение экспрессии миРНК hsalet-7b-5p и hsa-
let-7c-5p [23]. W. Jin et al. (2020) исследовали 
циркулирующие в сыворотке миРНК в ка-
честве неинвазивного биомаркера у паци-
ентов с РПЖ (n = 31) и ДГПЖ (n = 31). RT-qPCR 
использовали для количественного опреде-
ления уровней экспрессии 10 миРНК 
(миРНК-18a, миРНК-34a, миРНК-106b, 
миРНК-183, миРНК-200a, миРНК-301a, 
миРНК-141, миРНК-182, миРНК-200b 
и миРНК-375) в сыворотке. Было установле-
но значительное увеличение относитель-
ных коэффициентов экспрессии миРНК-141, 
миРНК-182, миРНК-200b и миРНК-375 

(в 1,89, 2,09, 2,41, 2,27 раза соответственно) 
в группе РПЖ при сравнении с группой 
ДГПЖ. Наблюдалась корреляция между об-
щим ПСА и относительными уровнями 
миРНК-141, миРНК-182, миРНК-200b 
и миРНК-375, а также GS и уровнями экс-
прессии миРНК-200b. Авторы пришли к вы-
воду, что полученные результаты указыва-
ют на потенциальную роль циркулирующих 
миРНК в качестве эффективных биомарке-
ров дифференциальной диагностики РПЖ 
и ДГПЖ [24]. H. Wang et al. (2022) в проспек-
тивном исследовании с участием пациен-
тов с РПЖ (n = 50) и ДГПЖ (n = 56) провели 
анализ диагностической ценности ПСА в со-
четании с экспрессией миРНК-149 в сыво-
ротке. Для оценки экспрессии миРНК-149 
авторы применили количественную флуо-
ресцентную ПЦР в реальном времени. С по-
мощью биоинформатического анализа 
изучили экспрессию hsa-miR-149 при РПЖ 
в базе данных The Cancer Genome Atlas 
(TCGA). Анализ Kaplan-Meier использовали 
для оценки прогностического значения. 
Уровень экспрессии миРНК-149 в группе 
РПЖ был значительно выше, чем в группе 
ДГПЖ (р < 0,05).Уровень ПСА в группе РПЖ 
также был значительно выше, чем в группе 
ДГПЖ (р < 0,05). Результаты анализа выжи-
ваемости показали, что пациенты с высо-
кой экспрессией hsa-miR-149 имели лучший 
прогноз. Кроме того, патологическая 
N-стадия РПЖ коррелировала с уровнем 
экспрессии hsa-miR-149 (р = 0,002). Согласно 
анализу ROC-кривой, область под кривой 
составила 0,653, 95% ДИ: 0,576 – 0,730. Ав-
торы пришли к выводу, что высокая экс-
прессия миРНК-149 в сыворотке крови свя-
зана с РПЖ. Хотя комбинированный ПСА не 
улучшил диагностическую эффективность, 
миРНК-149 обладала высокой специфично-
стью в диагностике РПЖ. миРНК-149 может 
быть новым маркером для ранней диагно-
стики и оценки прогноза РПЖ [25]. D. 
Coradduzza et al. (2022) исследовали цирку-
лирующие уровни миРНК-145, миРНК-148 
и миРНК-185 в плазме в качестве молеку-
лярных биомаркеров, позволяющих диф-
ференцировать пациентов с ДГПЖ (n-170), 
предраковыми поражениями и РПЖ. То-
тальную РНК выделили из плазмы, для ана-
лиза экспрессии миРНК-145, миРНК-148 
и миРНК-185 в плазме использовали 
TaqMan (зонды гидролиза, разработанные 
для повышения специфичности количе-

ОБЗОРЫ 
ЛИТЕРАТУРЫ

З.М. Ахохов, Р.С. Исмаилов, М.И. Коган
РОЛЬ МИКРОРНК В КАЧЕСТВЕ МОЛЕКУЛЯРНО-БИОЛОГИЧЕСКИХ 
МАРКЁРОВ ДИФФЕРЕНЦИАЦИИ ДОБРОКАЧЕСТВЕННОЙ ГИПЕРПЛАЗИИ 
И РАКА ПРЕДСТАТЕЛЬНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 



103ISSN 2308–6424
UROVEST.RU

Вестник урологии
Vestnik Urologii
2023;11(3):98-107

ственной ПЦР). Первым этапом была оце-
нена дифференциальная экспрессия миРНК 
среди групп пациентов. Затем уровни 
миРНК были объединены с результатами 
клинической оценки, включая результаты 
инвазивных тестов с использованием мно-
гофакторного анализа для изучения их спо-
собности различать группы пациентов. Ав-
торы установили, что миРНК является 
многообещающим молекулярным инстру-
ментом для клинического ведения пациен-
тов из группы риска [26]. I. Abramovic et al. 
(2021) в проспективном исследовании с уча-
стием 123 пациентов, которым была назна-
чена биопсия предстательной железы из-за 
клинического подозрения на РПЖ, опреде-
лили уровни экспрессии эпигенетических 
биомаркеров в жидких биоптатах. Абсолют-
ная экспрессия миРНК-375-3p, миРНК-182-
5p, миРНК-21-5p и миРНК-148a-3p была ко-
личественно определена в плазме крови 
и семенной плазме 65 пациентов с РПЖ и 58 
пациентов с ДГПЖ с помощью цифровой 
капельной ПЦР. Чувствительность и специ-
фичность миРНК определили с помощью 
анализа кривой ROC. Более высокая экс-
прессия миРНК-182-5p и миРНК-375-3p 
в плазме крови больных РПЖ была стати-
стически значимой по сравнению с ДГПЖ 
(p = 0,0363 и 0,0226 соответственно). Их ком-
бинация достигла специфичности 90,2% для 
прогнозирования положительных или от-
рицательных результатов биопсии, в то 
время как отсечка ПСА 4 мкг/л выполнялась 
со специфичностью только 1,7%. В семен-
ной плазме миРНК-375-3p, миРНК-182-5p 
и миРНК-21-5p показали статистически зна-
чимо более высокую экспрессию у пациен-
тов с РПЖ с уровнем ПСА > 10 мкг/л по срав-
нению с пациентами с уровнем ПСА ≤ 10 
мкг/л. Авторы пришли к выводу, что миРНК-
182-5p и миРНК-375-3p в плазме крови де-
монстрируют более высокую эффектив-
ность, чем ПСА, в дифференцировке РПЖ 
и ДГПЖ. Семенная плазма требует дальней-
шего изучения, поскольку она представля-
ет собой очевидный источник для иденти-
фикации биомаркеров РПЖ [27].

миРНК в моче. S.J. Yun et al. (2015) про-
вели крупное проспективное исследова-
ние с анализом 1052 образцов мочи, 150 
образцов сыворотки и 150 образцов ткани 
предстательной железы у пациентов с РПЖ 
и ДГПЖ. Анализ микрочипов миРНК на 
основе мочи выявил наличие дифференци-

ально экспрессируемых в моче миРНК у па-
циентов с РПЖ, что было дополнительно 
подтверждено в трёх независимых когортах 
РПЖ при использовании количественного 
анализа полимеразной цепной реакции 
с обратной транскрипцией [28]. Kang et al. 
(2022) оценили экспрессию миРНК в моче 
с помощью ПЦР в реальном времени у па-
циентов с ДГПЖ (n = 53) и РПЖ (n = 63).Со-
отношение экспрессии миРНК рассчитали 
с использованием миРНК с повышенной 
экспрессией (hsv2-miR-H9) в качестве чис-
лителя и миРНК с пониженной экспрессией 
(hsa-miR-3659) в качестве знаменателя. Со-
отношение miR-H9 и miR-3659 в моче ока-
залось значительно выше при РПЖ, чем 
в контрольной группе ДГПЖ (p < 0,001). Диа-
гностическая точность коэффициента экс-
прессии миРНК в моче была сопоставима 
с таковой для ПСА (p = 0,287). Площадь под 
кривой коэффициента экспрессии миРНК 
в моче составила 0,862, а площадь под кри-
вой для ПСА — 0,642 в «серой зоне ПСА» (3 – 
10 нг/мл), (сравнение кривых ROC, p = 0,034). 
Использование коэффициента экспрессии 
миРНК в моче предотвратило бы 70,6% би-
опсий простаты, однако 28,6% случаев РПЖ 
можно было пропустить у пациентов в се-
рой зоне ПСА. Авторы установили, что отно-
шение экспрессии miR-H9 в моче к miR-3659 
— важный неинвазивный биомаркер для 
диагностики РПЖ, особенно у пациентов 
в «серой зоне» ПСА [29]. Y.J. Byun et al. (2021) 
в ретроспективном исследовании проана-
лизировали 83 образца мочи у пациентов 
с РПЖ (n = 44) и ДГПЖ (n = 39) на экспрессию 
миРНК с помощью ПЦР в реальном време-
ни. Было установлено, что отношение экс-
прессии миРНК-1913 в моче к миРНК-3659 
значительно выше при РПЖ, чем при ДГПЖ 
(p = 0,002). Авторы пришли к выводу о том, 
что соотношение экспрессии миРНК-1913 
и миРНК-3659 в моче увеличено при РПЖ 
и может служить полезным дополнитель-
ным биомаркером к ПСА для диагностики 
РПЖ, особенно у пациентов в серой зоне 
ПСА [30].

миРНК в секрете предстательной же-
лезы. E. Guzel E. et al. (2015) в своём иссле-
довании сравнили профили экспрессии 
миРНК в секрете предстательной железы 
у пациентов с РПЖ и ДГПЖ. Авторы приш-
ли к выводу, что экспрессия миРНК-133b, 
миРНК-221 и миРНК-361-3p значительно 
снижены, а экспрессия миРНК-203 значи-
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тельно повышена в образцах секрета пред-
стательной железы при РПЖ, что может 
служить новыми биомаркерами для про-
гнозирования прогрессирования РПЖ [31].

миРНК в ткани предстательной железы. 
J.G.B. Bernardes et al. (2022) в аналитическом 
ретроспективном исследовании проанали-
зировали 84 образца тканей ДГПЖ (n = 41) 
и РПЖ (n = 43). Уровни экспрессии миРНК 
(27a-3p, 124, 130a, 488-3p и 506) были коли-
чественно определены с использованием 
TaqMan, AR (андрогеновый рецептор) изме-
рили с помощью вестерн-блоттинга. Уста-
новили, что уровни экспрессии миРНК 124, 
130a, 488-3p и 506 выше в образцах ткани 
ДГПЖ. В случае РПЖ наблюдались более 
высокие уровни экспрессии миРНК 27a-3p 
и AR.Авторы пришли к выводу, что в буду-
щем эти миРНК могут быть протестирова-
ны в качестве маркеров рака простаты на 
сывороточном уровне. Относительная экс-
прессия АР оказалась на 20% выше у паци-
ентов с РПЖ, что позволило предположить 
его использование в качестве биомаркера 
злокачественных новообразований пред-
стательной железы [32].

Обсуждение
ДГПЖ — это возраст-ассоциированное 

состояние, которое неопасно для жизни, 
тем не менее его потенциально прогрес-
сирующий характер оказывает негативное 
влияние на качество жизни мужчин, по-
вседневную активность и общее состояние 
здоровья, что может определять необхо-
димость пожизненной медикаментозной 
терапии или последующего хирургическо-
го лечения [33]. ДГПЖ имеет большие со-
циальные последствия, которые выходят 
за пределы больного, так как партнерши 
мужчин с ДГПЖ также имеют значительное 
ухудшение жизни, связанное с состоянием 
их мужа [34]. В дополнение к клиническим 
и социальным последствиям фармакологи-
ческого и хирургического лечения ДГПЖ не-
обходимо учитывать также экономические 
затраты, связанные с этим заболеванием. 
Перечисленные клинические, социальные 
и экономические проблемы, связанные 
с прогрессирующим характером ДГПЖ, 
должны быть решены путём улучшения по-
нимания молекулярных и клеточных меха-
низмов, включающих стромальные и эпи-
телиальные компоненты предстательной 
железы, приводящие к ДГПЖ. В последние 

годы возрастает интерес к кодификации 
миРНК для разработки методов лечения 
урологических заболеваний. 

Каждая миРНК модулирует экспрессию 
нескольких матричных РНК (мРНК), и каж-
дая мРНК может быть нацелена на несколь-
ко различных миРНК с участием почти во 
всех ключевых клеточных процессах, таких 
как пролиферация, дифференцировка, ми-
грация, апоптоз [16]. 

В растущем объёме литературы исследу-
ется потенциальное использование миРНК 
в качестве биомаркеров для диагностики, 
прогноза и терапии рака [35], в том числе 
при РПЖ [36 – 38], продемонстрирована 
связь уровней экспрессии миРНК с клинико-
патологическими параметрами [39 – 41]. 
Уровни экспрессии специфических миРНК 
в образцах ткани предстательной железы 
могут быть использованы для выявления 
РПЖ, предсказания прогноза рака и мони-
торинга его эволюции, а также в качестве 
маркеров для выбора терапии и ответа [16]. 

Литературные данные демонстрируют, 
что РПЖ связан с предшествующей ДГПЖ. 
Скорость роста ДГПЖ является прогности-
ческим фактором развития РПЖ: быстро-
растущая ДГПЖ связана с повышенным 
риском развития РПЖ и повышенной ве-
роятностью того, что такой рак будет иметь 
высокую стадию или степень [42]. Учиты-
вая патологические связи между ДГПЖ 
и РПЖ, Greco et al. (2019) предположили, что 
миРНК, экспрессируемые при РПЖ, также 
могут присутствовать у пациентов с ДГПЖ. 
В систематическом обзоре литературы ав-
торы рассмотрели все исследования, по-
свящённые миРНК при РПЖ, в которых 
в качестве контрольной группы участво-
вали пациенты с ДГПЖ. Ранжированные 
списки миРНК, полученные для каждого 
исследования, были объединены в рейтинг 
одного гена и проанализированы с исполь-
зованием метода ранговой агрегации, ко-
торый подтвердил, что миРНК-221 является 
единственной миРНК, значимо связанной 
с ДГПЖ (p = 0,013) [17]. 

Заключение
Обзор литературы подчёркивает цен-

ность миРНК в качестве потенциального 
биомаркера ДГПЖ с диагностическим, ле-
чебным и прогностическим ресурсом, но 
ДГПЖ/РПЖ являются многофакторными 
заболеваниями, патофизиология которых 
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до сих пор полностью не изучена. Иден-
тификация новых, высокоспецифичных 
молекулярно-биологических маркёров 
ДГПЖ/РПЖ необходима, так как ПСА об-
ладает низкой специфичностью и чувстви-
тельностью, что может привести к «не-
нужной» биопсии предстательной железы. 
миРНК — новый класс биомаркеров РПЖ, 
способных помочь в раннем выявлении 
РПЖ. Их присутствие в биологических жид-
костях считается перспективным методом 
диагностики РПЖ, так как он неинвазив-
ный. Однако с учётом того, что стандарт-

ные стратегии в отношении дизайна иссле-
дований и сбора образцов биологического 
материала отсутствуют, эффективность та-
ких биомаркеров остаётся сложной и спор-
ной. миРНК могут быть использованы как 
биомаркеры, так и новые мишени для ран-
ней диагностики и терапии ДГПЖ/РПЖ, 
необходимы дальнейшие исследования, 
основанные на стандартизированных про-
цедурах и больших размерах выборки, 
чтобы подтвердить пригодность миРНК 
как диагностического инструмента для 
ДГПЖ / РПЖ.
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Аннотация
Введение. Рак мочевого пузыря является одним из самых часто встречаемых онкологических заболеваний с 
большим количеством рецидивов и прогрессий, что требует всё более новых путей решения данной проблемы.
Цель исследования. Провести анализ существующих данных о молекулярно-генетических особенностях 
рака мочевого пузыря, классификации на их основании, оценка возможности её внедрения в клиническую 
практику в качестве критерия рецидива и прогрессии. 
Материалы и методы. Нами в ходе работы были анализированы данные исследований о молекулярных 
подтипах рака мочевого пузыря, опубликованные в базах данных PubMed, научной электронной библиотеки 
России (еLibrary), Scopus, Medline, EMBASE, вебсайтах профессиональных ассоциаций. Был выполнен поиск по 
ключевым словам: «молекулярные подтипы рака мочевого пузыря», «немышечно-инвазивный рак мочевого 
пузыря», «molecular subtypes of bladder cancer» «non-muscle invasive bladder cancer». В работе уделено особое 
внимание существующим на сегодняшний день классификациям, а также консенсусу, достигнутому в апреле 
2020 года, который может быть универсальным и применяться в каждодневной практике.
Результаты. В ходе анализа полученных данных выявлено что молекулярно-генетическая гетерогенность 
рака мочевого пузыря отражается не только на экспрессируемых на опухолевых клетках белках, но и на ответ 
на лечение и прогноз заболевания. 
Заключение. Молекулярно-генетические маркёры представляются перспективными для внедрения в ши-
рокую клиническую практику с целью коррекции лечения и оценки рисков рецидивирования и прогрессии.

Ключевые слова: рак мочевого пузыря; молекулярно-генетические подтипы; прогноз рака моче-
вого пузыря; обзор молекулярно-генетических подтипов рака мочевого пузыря
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Abstract
Introduction. Bladder cancer (BCa) is one of the most common oncological diseases with many relapses and 
progressions, which requires more and more new ways to solve this problem.
Objective. To analyse of existing data on the molecular and genetic features of BCa classification based on them, 
assessment of the possibility of its introduction into clinical practice as a criterion for recurrence and progression.
Materials & methods. We analysed the data of studies on molecular subtypes of BCa published in PubMed, Scientific 
Electronic Library of Russia (eLibrary), Scopus, Medline, EMBASE, websites of professional associations. We searched 
the following keywords: "molecular subtypes of bladder cancer", "non-muscle invasive bladder cancer", "molecular 
subtypes of bladder cancer" "non-muscle invasive bladder cancer". The paper focuses on the current classifications 
and the April 2020 consensus, which can be universal and applied in everyday practice.
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Results. During the analysis of the obtained data, it was revealed that the molecular and genetic heterogeneity 
of BCa is reflected not only in the proteins expressed on tumor cells, but also in the response to treatment and 
prognosis of the disease. 
Conclusion. Molecular and genetic markers seem promising for introduction into wide clinical practice to adjust 
treatment and assess the risks of recurrence and progression.
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Введение 
Рак мочевого пузыря (РМП) является за-

болеванием, которое ассоциировано с вы-
сокими рисками рецидивирования и про-
грессии, несмотря на применяемое лечение 
согласно последним клиническим рекомен-
дациям Европейской ассоциации урологов 
и мнениям исследователей [1 – 4]. Методы 
эффективного контроля, применяемые у па-
циентов после первичного лечения, несут 
в себе большие риски для пациента и эко-
номические издержки для системы здра-
воохранения, что побудило урологическое 
сообщество всего мира создать критерии 
риска рецидивирования и прогрессии для 

оптимизации сроков и способов наблюде-
ния пациентов после первичного лечения. 
Такими критериями, валидированными Ев-
ропейской ассоциацией урологов, стали кри-
терии European Organization for Research and 
Treatment of Cancer (EORTC) 2006 и 2021 годов 
для пациентов с немышечно-инвазивным 
уротелиальным раком мочевого пузыря 
(НМИРМП) после трансуретральной ре-
зекции (ТУР) мочевого пузыря с внутрипу-
зырной химиотерапией и критерии Club 
Urologico Español de Tratamiento Oncologico 
(CUETO) и EORTC 2016 года для пациентов, 
подвергшихся после ТУР БЦЖ-терапии [1]. 
Эти критерии приведены в таблице. 

Таблица. Критерии рецидивирования и прогрессии мышечно-неинвазивного рака мочевого 
пузыря, адаптировано из EAU Guidelines (2022) [1]
Table. Criteria for recurrence and progression of non-muscle invasive bladder cancer adapted from EAU 
guidelines (2022) [1]

Критерии EORTC 2006
Criteria EORTC 2006

Критерии EORTC 2021
Criteria EORTC 2021

Критерии CUETO
Criteria CUETO

Критерии EORTC 2016
Criteria EORTC 2016

Количество опухолей
Number of tumors

Количество опухолей
Number of tumors

Пол
Sex

Количество опухолей
Number of tumors

Размер опухоли
Tumor size

Размер опухоли
Tumor size

Возраст
Age

Предыдущая частота рецидивов
Prior recurrence status

Предыдущая частота 
рецидивов
Prior recurrence status

Возраст
Age

Предыдущая частота 
рецидивов
Prior recurrence status

Стадия (категория Т)
T category

Категория T
T category

Стадия (категория Т)
T category

Категория Т
T category

Степень злокачественности 
по классификации ВОЗ 1973 г.
WHO 1973 tumor grade

Сопутствующая карци-
нома is situ
Associated CIS

Сопутствующая карцино-
ма is situ
Associated CIS

Количество опухолей
Number of tumors

Возраст
Age

Степень злокачествен-
ности по классифика-
ции ВОЗ 1973 г.
WHO 1973 tumor grade

Степень злокачественно-
сти по классификации ВОЗ 
1973 г. и / или 2004 / 2016 гг.
WHO 1973 and / or 
2004 / 2006 tumor grade

Сопутствующая 
карцинома is situ
Associated CIS

Степень злокачественности по 
классификации ВОЗ 1973 г.
WHO 1973 tumor grade
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Все вышеизложенные системы критери-
ев, однако, не показали достаточной точно-
сти, в связи с чем возникла необходимость 
дальнейшего изучения способов прогнози-
рования рецидивирования и прогрессии 
НМИРМП [5, 6].

Также учёные по всему миру давно изуча-
ли молекулярно-генетические особенности 
уротелиальной опухолевой ткани, и были 
выявлены определённые закономерности, на 
основании которых было создано множество 
классификаций, которые имели значитель-
ные расхождения, что представляло большую 
трудность для унификации и валидации [7]. 
Таким образом накопленные знания и не-
обходимость их внедрения в клиническую 
практику стали толчком для того, чтобы была 
сформулирована единая классификация, учи-
тывающая молекулярно-генетический осо-
бенности самой опухолевой ткани.

Цель исследования. Анализ существую-
щих данных о молекулярно-генетических 
особенностях рака мочевого пузыря, класси-
фикации на их основании, оценка возмож-
ности её внедрения в клиническую практику 
в качестве критерия рецидива и прогрессии.

Алгоритм литературного поиска
Нами в ходе работы были анализирова-

ны данные исследований о молекулярных 
подтипах рака мочевого пузыря, опублико-
ванные в базах данных PubMed, научной 
электронной библиотеки России (еLibrary), 
Scopus, Medline, EMBASE, вебсайтах про-
фессиональных ассоциаций. Был выпол-
нен поиск по ключевым словам: «молеку-
лярные подтипы рака мочевого пузыря», 
«немышечно-инвазивный рак мочевого 
пузыря», «molecular subtypes of bladder 
cancer» «non-muscle invasive bladder cancer». 
В нашей работе мы уделили особое внима-
ние существующим на сегодняшний день 
классификациям, а также консенсусу, до-
стигнутому в апреле 2020 года, который 
может быть универсальным и применять-
ся в каждодневной практике. После тща-
тельного анализа валидности источников, 
импакт-факторов журналов и качества дан-
ных, непосредственно для цитирования 
было отобрано 22 источника.

Анализ данных и обсуждение 
Биологическая гетерогенность РМП из-

вестна давно. Так, ещё в 1992 году Y. Fradet 
et al. отметили различия в антигенном со-

ставе и в ДНК [8]. Они изучали экспрессию 
муцинозного антигена М344 и поверхност-
ного антигена gp200 – 19А211, которые яв-
лялись специфичными для папиллярного 
поверхностного рака и для карциномы in 
situ соответственно и позволяли предпо-
ложить рецидивирование опухоли у паци-
ентов, подвергшихся хирургическому лече-
нию. Также согласно авторам на основании 
выявления поверхностного антигена Т138, 
аутокринного фактора подвижности рас-
творимых молекул (AMF) и фактора, сти-
мулирующего коллагеназу в опухолевой 
ткани (TCSF), можно было предположить 
о высоком злокачественном и метастати-
ческом потенциале опухоли. Наличие му-
таций р53, по мнению авторов, являлось 
маркёром ответа на химиотерапию. Было 
выдвинуто предположение, что, изучая все 
типы РМП, можно улучшить результаты ле-
чения, используя химиотерапию в совокуп-
ности с оперативным лечением у пациен-
тов определённых категорий. Также была 
обнаружена связь между различными мар-
кёрами на поверхности опухолевых клеток 
и частотой рецидивирования и прогрессии. 

С течением времени, накоплением зна-
ний и усовершенствованием оборудования 
были найдены и другие маркёры и создава-
лись различные классификации. Учитывая 
их многообразие и невозможность их сопо-
ставления за счёт различного количества 
подгрупп рассмотрим часть из них.

В 2007 году M. Burger et al. сравнили си-
стемы классификации ВОЗ 1973 и 2004 го-
дов одновременно с оценкой значимости 
экспрессии на опухолевых клетках рецеп-
тора фактора роста фибробластов 3 (FGFR3). 
Авторы отметили, что сочетание класси-
фикации ВОЗ 2004 года со статусом FGFR3 
позволяло лучше спрогнозировать про-
грессирование заболевания у пациентов 
с высокой степенью злокачественности [9]. 
Прогностическую значимость FGFR3 отме-
тили также другие команды учёных во главе 
с B.W. van Rhijn (2010, 2011) [10, 11].

Ещё одно исследование, связанное 
с определением факторов риска прогрес-
сии, было проведено N. Fristrup et al. в 2012 
году, где была доказана диагностическая 
значимость в прогрессировании заболева-
ния с неинвазивных форм до инвазивных 
белка катепсина Е, маспина, polo-подобной 
киназы 1 (Plk1) и сурвивина [12].

Наконец, когда стало очевидно, что 
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молекулярно-генетические характеристи-
ки непосредственно влияли на рецидиви-
рование и прогрессию, S.S. Alkhateeb et al. 
(2011) провели исследование, в котором 
оценили прогностическую значимость мо-
лекулярных маркёров с критериями EORTC 
[13]. Авторы отметили прогностическую зна-
чимость циклина D1, матриксной металло-
протеазы 9 (MMP9), белков Bcl-2 и p21 в ре-
цидивировании и прогрессии заболевания.

Таким образом, всему урологическому 
сообществу стало очевидно, что назрева-
ет необходимость в создании новой клас-
сификации на основании молекулярно-
генетических факторов.

В 2012 году G. Sjödahl et al. провели ис-
следование, в котором изучался генотип 
и экспрессируемые на поверхности опу-
холи маркёры [14]. На основании своих 
данных учёные классифицировали все об-
разцы на 7 кластеров (MS1a, MS1b, MS2a1, 
MS2a2, MS2b1, MS2b2.1, MS2b2.2), которые 
в дальнейшем объединили в 5 молекуляр-
ных подтипов: уробазальный А, геномно-
нестабильный, уробазальный В, плоскокле-
точноподобный и инфильтративный.

Как видно из рисунка 1, различные под-
группы клеток экспрессируют на поверх-
ности различные белки, что позволяет их 
идентифицировать при помощи иммуно-
гистохимического анализа (ИГХ) (рис. 2) 
и имеют различный прогноз.

Также вызывает интерес распределение 
по стадиям и степеням злокачественности 
опухолей различных подгрупп (рис. 3).

Таким образом, авторы пришли к выво-
ду о том, что различные подтипы имеют 
различный потенциал в рецидивировании 
и прогрессии и по-разному отвечают на про-
водимое лечение. Это явилось большим 
подспорьем для будущего создания унифи-
цированной классификации опухолей и за-
интересовало всё больший пул учёных по 
всему миру. Так, в 2018 году T.Z. Tan et al. про-
вели крупный когортный метаанализ из 2411 
образцов опухолей [16]. Ими было выделено 
6 молекулярный подтипов рака мочевого 
пузыря: нейроподобный, HER2-подобный, 
папиллярный, люминальный, мезенхималь-
ный и плоскоклеточный. Каждый из подти-
пов характеризовался определёнными мута-
циями, экспрессией определённых молекул 
на поверхности клеток, различным ответом 
на определённые терапевтические меропри-
ятия и манипуляции и разным потенциалом 

в отношении рецидива и прогрессии. На ри-
сунке 4 отражена общая выживаемость в за-
висимости от молекулярного типа рака у па-
циентов с НМИРМП и мышечно-инвазивным 
РМП (МИРМП).

Результатом своей работы авторы посчи-
тали разделение РМП на 6 молекулярных 
подтипов с различными особенностями, 
однако эта классификация не стала обще-
признанной. Для разрешения данной про-
блемы была создана группа по созданию 
консенсуса по молекулярной классифика-
ции МИРМП во главе с A. Kamoun (2020) [17]. 
Авторы консенсуса определили 6 типов рака 
мочевого пузыря, среди которых люминаль-
ный папиллярный, люминальный неспец-
ифический, люминальный нестабильный, 
стромальный, базальный/плоскоклеточный 
и нейроэндокриноподобный (рис. 5А).

Авторы также указывают на различные 
молекулярные маркёры при разных типах, 
генетическую гетерогенность и разный 
прогноз при различных типах рака моче-
вого пузыря (рис. 5B), среди которых самый 
неблагоприятный при нейроэндокринопо-
добном типе.

Как отметили сами авторы, единая клас-
сификация, созданная ими в консенсусе, 
обеспечит в дальнейшем улучшение ре-
зультатов лечения и возможность персо-
нифицированного подхода при лечении 
каждого пациента.

Молекулярная классификация рака мо-
чевого пузыря имеет также прикладную 
пользу при лечении РМП. Так, согласно R. 
Seiler et al. (2017), люминальные опухоли 
имеют хорошую общую выживаемость как 
с неоадъювантной химиотерапией, так 
и без неё, тогда как применение неоадъю-
вантной химиотерапии при базальном типе 
рака значительно увеличивало показатели 
общей выживаемости (ОВ) по сравнению 
только с хирургическим лечением [18].

W. Choi et al. (2014) при исследовании 
различных подтипов рака мочевого пузы-
ря также отметили, что опухолевые клетки 
с мутацией p53 (базально-плоскоклеточный, 
нейроэндокриноподобный и в меньшей сте-
пени люминальный нестабильный, согласно 
консенсусу 2020 года) обладают устойчиво-
стью к неоадъювантной химиотерапии. Вдо-
бавок к вышесказанному, клетки опухоли, 
в которых изначально не наблюдалась такая 
мутация и которые после химотерапии про-
являли резистентность, приобретали p53-
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Рисунок 1. Выдержки из идентифицированных профилей экспрессии генов [14, 15]. Красный 
— высокая экспрессия, зелёный — низкая экспрессия, чёрный — мутация, белый—дикий тип, 
серый — нет данных о мутации. NMI — количество случаев немышечной инвазии, MI — количе-
ство случаев мышечной инвазии. Показанные гены клеточной адгезии являются структурными 
компонентами различных комплексов клеточной адгезии, указанных в скобках (TJ — плотное 
соединение, AJ — адгезионное соединение, Des — десмосома, GJ — щелевое соединение, HD — 
полудесмосома, ITG — эпителиальные интегрины)
Figure 1. Excerpts of identified gene expression profiles [14, 15]. Red — high expression; green — low 
expression; black — mutation; white — wild-type; gray — no mutation data, NMI — number of non-muscle 
invasive cases; MI — number of muscle invasive cases. The cell adhesion genes shown are structural 
components of the different cell adhesion complexes indicated in parentheses. (TJ — tight junction; AJ — 
adherence junction; Des — desmosome; GJ — gap junction; HD — hemidesmosome; ITG — epithelial integrins)
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Рисунок 2. Иммуногистохимическая картина [14]. А — белковая экспрессия специфичных для 
подтипа маркёров. Для уробазальной В группы показан один и тот же случай как для окраши-
вания FGFR3, так и для KRT5. B — ядра, окрашенные 11 специфичными для подтипа маркёрами. 
Репрезентативные случаи показаны для каждого из исходных 7 кластеров опухолей
Figure 2. Immunohistochemical validation [14]. A — protein expression of subtype-specific markers. For 
urobasal B the same case is shown for both FGFR3 and KRT5 staining. B — TMA cores stained with 11 
subtype-specific markers. Representative cases are shown for each of the original 7 tumor clusters
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Рисунок 3. Молекулярный подтип и патологическая стадия / степень [14]. А — состав опухолей 
Ta, T1 и МИРМП в зависимости от молекулярного подтипа. B — состав опухолей G1, G2 и G3 в 
отношении молекулярных подтипов. C — состав НМИРМП различной стадии / степени злокаче-
ственности по отношению к молекулярному подтипу
Figure 3. Molecular subtype and pathologic stage/grade [14]. A — composition of Ta, T1, and muscle-
invasive bladder сancer (MIBC) with respect to molecular subtype. B — composition of G1, G2, and G3 
tumors with respect to molecular subtypes. C — composition of non-muscle invasive bladder cancer (NMIBC) 
of different stage/grade with respect to molecular subtype

Рисунок 4. Кривые Kaplan-Meier. Общая выживаемость в группе НМИРМП + МИРМП (слева), 
в группе НМИРМП (в центре) и в группе МИРМП (справа) [16]. «T» означает время в месяцах. 
Для каждого подтипа указаны медианная выживаемость и подверженных риску в месяцах. 
Суммирование пациентов не равнозначно из-за отсутствия информации о стадии у некоторых 
пациентов 
Figure 4. Kaplan-Meier analysis of overall survival and BOLD in both NMIBC + MIBC (left), NMIBC only 
(middle), and MIBC (right) [16]. Median survival and subject at risks in months are given for each subtype. 
«T» denotes the time in months. Note that the summation of patients is not equal due to missing information 
of stage in certain patients
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подобный фенотип. Эти данные могут стать 
основой для разработки в будущем таргет-
ной терапии, как считают авторы [19]. Такие 
данные были получены и в исследовании 
D.J. McConkey et al. (2015), в котором паци-
енты с МИРМП получали неоадъюваниную 
дозозависимую химиотерапию в режиме 
четырёх циклов метотрексат + винбластин 
+ доксорубицин + цисплатин и бевцизумаб 
[20]. Регрессия до Т0 и Т1 наблюдались в 38% 
и 53% случаев соответственно. Отмечено, 
что лучший ответ наблюдался в подгруп-
пе базального типа по сравнению с люми-
нальным и р53-подобным типами (5-лет-
няя общая выживаемость 91%, 73% и 36% 
соответственно (р = 0,015)). Также интерес 

вызывает тот факт, что костные метастазы 
встречались только у пациентов с опухоля-
ми p53-подобного типа. 

Аналогичные данные были получены 
и другой группой учёных во главе с A. Necchi 
(2020) относительно ответа на неоадъвант-
ную терапию пембролизумабом с или без 
радикальной цистэктомии. 2-летняя вы-
живаемость без прогрессии (ВБП) в группе 
базального подтипа была 100%, тогда как 
в группе нейроэндокриноподобного рака 
всего лишь 33% [21].

В исследовании G. Basile et al. (2022), где 
также изучалось влияние неоадъювантной 
и адъювантной химиотерапии пемброли-
зумабом у пациентов с МИРМП, предикто-
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Рисунок 5. Молекулярный подтипы МИРМП, кривые Kaplan-Meier выживаемости пациентов 
с разными подтипами рака [17]. А: 1 строка — распределение по подтипам, 2 строка — название 
подтипов, 3 строка — ткань происхождения опухоли. B: общая выживаемость при разных моле-
кулярных подтипах
Figure 5. Molecular subtypes of MIBC, Kaplan-Meier curves [17]. A: line 1 — distribution by subtypes, line 2 
— name of subtypes, line 3 — tissue origin of the tumor. B: Overall survival for different molecular subtypes
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рами хорошего ответа на терапию являлся 
базально-плоскоклеточный подтип РМП 
и экспрессия на поверхности опухолевых 
клеток PD-L1 [22].

Таким образом, молекулярно-генети-
ческие особенности опухолевой ткани мо-
гут стать в будущем основой для персони-
фицированного лечения РМП.

Заключение
Однозначно можно утверждать, что 

молекулярно-генетическая гетерогенность 

РМП непосредственно влияет на течение 
заболевания. Признанная на консенсусе 
молекулярно-генетическая классификация 
РМП — это шаг в будущее, где каждый па-
циент с данным диагнозом будет получать 
именно то лечение, которое эффективно 
именно у него и будет возможным пред-
сказать рецидивы и / или прогрессирова-
ние заболевания. Необходимы дальнейшие 
исследования для широкого внедрения 
в клиническую практику молекулярно-
генетической классификации РМП.
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Микробиота / микробиом кожи полового члена у здоровых 
мужчин и при некоторых заболеваниях
© Юлия Л. Набока 1, Елизавета М. Котиева 1, Виолетта М. Котиева 1, 
Михаил И. Коган 1
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Аннотация
Изучение микробиоты / микробиома кожных покровов мужских половых органов актуально не только для 
понимания дефиниции «нормы» для данного биотопа, но и для корректной интерпретации результатов, 
полученных от пациентов с инфекционно-воспалительными заболеваниями или послеоперационными 
инфекционно-воспалительными осложнениями кожи этой области. Целью исследования является обобщение 
и критический анализ данных по обсеменённости микроорганизмами различных участков кожи полового 
члена путём проведения систематического обзора публикаций. Поиск привёл к отбору 8 статей, опубликован-
ных в период с 2011 года по первую половину 2023 года, которые посвящены исследованию особенностей 
микробиоты / микробиома кожи полового члена в норме и при некоторых заболеваниях. Так, у сексуально 
активных здоровых мужчин микробиота / микробиом кожи полового члена отчасти отражает вагинальный 
микробиом половых партнёров. После незащищённого полового контакта в микробиоте полового члена 
увеличивается частота обнаружения и количество Lactobacillus. В целом на коже полового члена доминируют 
Corynebacteriaceae, реже регистрируют Prevotellaceae, неклостридиальные (нк) Clostridiales, Porphyromonadaceae, 
Staphylococcaceae, Bifidobacteriaceae, Lactobacillaceae, Veillonellaceae, Anaerococcus. Существенное влияние на 
бактериальное разнообразие кожи полового члена оказывает обрезание. Несмотря на скудность данных 
по микробиоте / микробиому кожи полового члена при различных заболеваниях, были отмечены опреде-
лённые взаимосвязи. Так, у сексуально активных здоровых мужчин-партнёров женщин с бактериальным 
вагинозом увеличивается число бактерий, ассоциированных с бактериальным вагинозом, и снижается 
— Corynebacterium. У ВИЧ-положительных мужчин на коже полового члена преобладают Staphylococcus, 
Faecalibacterium, Strenotrophominas, Jonquetella, Ruminococcus, Roseburia, Pseudochrobactrum и Lamia. Также от-
мечено, что обрезание снижает риск развития ВПЧ и ВИЧ-инфекций. Знание не только бактериального, но 
и грибкового разнообразия микробиоты кожи полового члена имеет важное клиническое значение, ведь 
условно-патогенные дрожжеподобные грибы при определённых условиях могут вызывать ряд заболева-
ний. Таким образом, данный обзор представляет собой анализ микробного состава кожи полового члена 
в норме и при некоторых заболеваниях, выявивший огромный пробел в имеющихся знаниях о сообществах 
микроорганизмов кожи полового члена. Необходимы исследования, которые помогут детальнее изучить её 
микробный состав в норме и его влияние на результаты реконструктивно-пластических операций с исполь-
зованием кожи полового члена.

Ключевые слова: микробиота и микробиом полового члена; здоровые мужчины; заболевания 
кожи полового члена; бактериальный вагиноз; вирус иммунодефицита человека; баланопостит; 
вирус папилломы человека
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Abstract
The study of the cutaneous microbiota/microbiome of the male genital is relevant not only to understand "normality" 
for this biotope but also to correctly interpret the results obtained from patients with infectious-inflammatory diseases 
or postoperative infectious-inflammatory complications of penile skin. The study aimed to generalize and critically 
analyze data on microbial contamination of various areas of the penile skin by conducting a systematic review of 
publications. The search led to the selection of eight articles published in 2011 – 2023 that investigated the microbiota 
/ microbiome features of the penile skin in health and some diseases. Thus, in sexually active healthy men, the penile 
skin microbiota / microbiome partly reflects the vaginal microbiome of sexual partners. After unprotected sexual 
contact, the frequency of detection and the number of Lactobacillus increase in the penile skin microbiota. In general, 
Corynebacteriaceae dominate on the penile skin, while Prevotellaceae, nc Clostridiales, Porphyromonadaceae, 
Staphylococcaceae, Bifidobacteriaceae, Lactobacillaceae, Veillonellaceae, Anaerococcus are less frequently recorded. 
Circumcision has a significant effect on the bacterial diversity of the penile skin. Although data regarding the penile 
skin microbiota/microbiome in various diseases are scarce, certain interactions have been noted. Thus, in healthy 
sexually active male partners of women with bacterial vaginosis, the number of bacteria associated with bacterial 
vaginosis increases and Corynebacterium decreases. In HIV-positive men, Staphylococcus, Faecalibacterium, 
Strenotrophominas, Jonquetella, Ruminococcus, Roseburia, Pseudochrobactrum and Lamia predominate on the 
penis skin. It is also noted that circumcision reduces the risk of HPV and HIV infections. Knowledge of not only the 
bacterial, but also fungal diversity of the penile skin microbiota is of great clinical importance, because conditionally 
pathogenic yeast-like fungi under certain conditions can cause a few diseases. Thus, this review analyses the microbial 
composition of penile skin in normal and some diseases, revealing a great gap in current knowledge of penile skin 
microbial assemblages. Studies are needed to better understand the microbial composition of normal penile skin 
and its impact on the results of reconstructive and plastic surgeries using penile skin.

Keywords: microbiota; microbiome; penis; healthy men; penile skin diseases; bacterial vaginosis; 
balanoposthitis; human papillomavirus; human immunodeficiency virus
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REVIEW
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Введение 
Микрофлора кожных покровов — это 

обширная экосистема площадью около 
1 × 8 м², представленная не только бак-
териями, но и грибами, вирусами, бакте-
риофагами, археями и клещами [1 – 3]. 
Достаточно подробно микробиом кожи 
изучен в процессе реализации проекта 
«Микробиом человека» (Human Microbiome 
Progect) [4]. Микробиота / микробиом кожи, 
а также слизистых оболочек неоднородны, 
и на их состав влияет ряд факторов, таких 
как возраст, пол, этническая принадлеж-
ность, образ жизни, питание, масса тела, 
использование косметических средств, 

антибактериальных препаратов, топогра-
фическая зона, её влажность или сухость, 
содержание сальных желёз и так далее [5]. 
Таким образом, в зависимости от изучае-
мой зоны, имеется сайт-специфический 
состав микробиоты / микробиома кожи [6]. 
Функции микробиома кожи разнообразны. 
Одной из важнейших является барьерная. 
При повреждении кожи различные таксоны 
симбиотической микрофлоры продуциру-
ют метаболиты, активирующие рецепторы 
в кератиноцитах, что способствует диф-
ференцировке эпителия и поддержанию 
его целостности [7]. S. epidermidis, один из 
основных представителей кожи, секрети-
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рует сфингомиелиназу, которая участвует 
в выработке церамида, ключевого компо-
нента эпителиального барьера, предот-
вращающего обезвоживание и старение 
кожи [8]. Некоторые виды коагулазоотрица-
тельных стафилококков (КОС) продуцируют 
антибиотические вещества, подавляющие 
рост и размножение S. aureus [9]. Микро-
биота / микробиом кожи модулируют вы-
работку различных факторов врождённо-
го иммунитета, в частности интерлейкина 
1а [10], компонентов рецептора компле-
мента С 5а [11], антимикробных пептидов 
[12] и так далее. Микрофлора кожи нахо-
дится в эволюционно сложившихся сим-
биотических взаимоотношениях с микро-
биотой других биотопов макроорганизма, 
описана ось «кишечник-кожа» [13]. Обсуж-
дая бактериальный спектр, необходимо 
отметить, что у здоровых людей на коже 
преобладают четыре филума: Actinobacteria, 
Firmicutes, Proteobacteria и Bacteroidetes [3]. 
Однако представители кожной микробио-
ты при её дисбиотических нарушениях 
предположительно связаны с акне [14], 
атопическим дерматитом [15, 16], экземой 
[17], псориазом [18], розацеа [19, 20] и так 
далее. 

Несмотря на видимую изученность 
микрофлоры кожи, важными остаются 
фундаментальные вопросы: «Какие виды 
микробов составляют микробиом здоро-
вой кожи?», «Как поддерживается здоро-
вый микробиом кожи?» [6]. Существуют 
и частные вопросы, например: «Каков ми-
кробный состав кожных покровов мужских 
половых органов как в норме, так и при 
различной патологии?». Изучение данно-
го вопроса актуально не только для пони-
мания дефиниции «нормы» для данного 
биотопа, но и для корректной интерпре-
тации результатов, полученных от паци-
ентов с инфекционно-воспалительными 
заболеваниями или послеоперационными 
инфекционно-воспалительными осложне-
ниями кожи этой области, в частности при 
заместительной уретропластике. На сегод-
няшний день по этому вопросу имеется 
немногочисленный пул работ.

Цель исследования. Обобщение и кри-
тический анализ данных по обсеменённо-
сти микроорганизмами различных участков 
кожи полового члена путём проведения си-
стематического обзора публикаций, в том 
числе и при некоторых заболеваниях.

Материалы и методы
Алгоритм литературного поиска. По-

иск литературных источников проводи-
ли по базам данных PubMed, Trip Medical 
Database и Российского индекса научного 
цитирования. Поиск проведён по следую-
щим ключевым словам на английском язы-
ке и их аналогам на русском языке: «skin», 
«microbiome», «microbiota and microbiome 
of the penis», «healthy men», «penile skin 
diseases», «bacterial vaginosis», «human 
immunodeficiency virus», «balanoposthitis», 
«human papillomavirus». Критериями вклю-
чения служили следующие: 1) микробиом 
кожи мужских половых органов в норме 
и при патологии; 2) публикация работы 
в рецензируемом журнале (полный текст 
или абстракт статьи); 3) публикация работы 
на английском или русском языке.

Критерии исключения: 1) исследование 
на животных; 2) исследование микробиоты 
иных биотопов организма, кроме кожи по-
лового члена; 3) обзорные публикации; 4) 
работы, опубликованные ранее 2011 года, 
так как более ранних работ по микробио-
му человека нет; 5) тезисы конференций; 6) 
патенты об изобретении; 7) дублирующие 
публикации; 8) переизданные статьи; 9) ре-
дакционные комментарии, ответы и пись-
ма.

Поиск в указанных базах данных при-
вёл к следующим результатам: в PubMed 
найдено 32 статьи, в Trip Medical Database 
— 1, платформа Elibrary также располага-
ла единственной статьёй, касающейся ис-
комой темы. По итогу поиска выбраны 34 
работы. Первоначально с учётом крите-
риев включения и исключения были ото-
браны 24 статьи. После этого была произ-
ведена проверка заголовка и аннотации, 
которая привела к исключению 16 работ 
по различным критериям (рис.). Таким об-
разом, в окончательный обзор было ото-
брано 8 статей, опубликованных в период 
с 2011 года по первую половину 2023 года, 
которые посвящены исследованию микро-
биоты / микробиома кожи полового члена 
в норме и при некоторых заболеваниях. 

Методики исследования микробио-
ты / микробиома кожи. В 7 работах для 
верификации микроорганизмов исполь-
зовался метод секвенирования области 
V3 – V4 или V4 гена 16S РНК, в одной работе 
для обнаружения дрожжеподобных гри-
бов рода Candida применялся бактериоло-
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гический метод с посевом исследуемого 
материала на агар Сабуро с добавлением 
0,5 хлорамфеникола и идентификацией по 
общепринятым методикам. Идентифика-
цию вирусов производили методом поли-
меразной цепной реакции (ПЦР) в одном 
исследовании.

Результаты
В общей сложности анализу микробио-

ма / микробиоты кожи полового члена под-
верглись 988 мужчин. В числе заболеваний 
были рассмотрены: бактериальный вагиноз 
(5 статей), папилломавирусная инфекция 
(1 статья), инфекция, вызванная вирусом 

Рисунок. Алгоритм литературного поиска
Figure. Literary search algorithm
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иммунодефицита человека (ВИЧ) (2 статьи), 
микозы (1 статья), баланопостит (1 статья), 
анаэробный дисбактериоз (1 статья).

Микробиом / микробиота кожи поло-
вого члена в когорте здоровых мужчин. 
Интерпретация результатов от больных 
с инфекционно-воспалительными по-
ражениями кожи, бесспорно, зависит от 
представлений о нормальной симбионт-
ной микробиоте этого обширного и сайт-
специфического биотопа. Бактериальные 
сообщества в макроорганизме в целом 
разнообразны, их состав пластичен и ко-
леблется под влиянием гормонов, пита-
ния, иммунных реакций, сексуального по-
ведения, личной гигиены и так далее. Но 
в любом случае микроорганизмы находятся 
в эволюционно сложившихся взаимоотно-
шениях с макроорганизмом, которые опо-
средуются через три основных вектора: 
комменсализм, мутуализм и паразитизм. 

Микробиота / микробиом кожи муж-
ских половых органов в норме также за-
висят от конкретной анатомической об-
ласти изучения, так как каждый участок 
находится в микробиологической связи 
с близлежащими биотопами — промеж-
ность, паховая область. В частности, в па-
ховой области, зоне с повышенной влаж-
ностью, доминируют грамотрицательные 
бактерии (Betaproteobacteria, Flavobacteriales, 
Gammaproteobacteria), коринеформные 
бактерии, различные виды коагулазоо-
трицательных стафилококков (КОС) и S. 
aureus [21]. Кожа полового члена также не-
однородна по уровню влажности, содержа-
нию кислорода, секреции кожного сала, что 
создаёт своеобразные условия для роста 
и размножения отдельных таксонов микро-
биоты [22]. Обнаружено, что у подростков 
корональная борозда содержит разные бак-
териальные сообщества, в ней доминируют 
Corynebacterium и Staphylococcus [22]. Авто-
ры исследования указывают, что в течение 
трёхмесячного наблюдения микробиота 
венечной борозды является относительно 
стабильной по количественному и каче-
ственному составу. 

У сексуально активных здоровых муж-
чин микробиота / микробиом кожи поло-
вого члена могут быть связаны с вагиналь-
ным микробиомом здоровой партнёрши 
[22, 23]. После незащищённого полового 
контакта в микробиоте полового члена уве-
личивается частота обнаружения и коли-

чество лактобацилл [24], данные микроор-
ганизмы верифицируются в этом биотопе 
и вне полового контакта [25], но с меньшей 
частотой и в меньшем количестве. 

H. Onywera et al. (2020) исследовали 
микробиоту кожи полового члена 238 сек-
суально активных мужчин и провели её 
кластерный анализ, по результатам которо-
го было обнаружено 650 родов микроорга-
низмов. Corynebacterium оказался наиболее 
распространённым родом, кроме того, их 
содержание в микробиоте корональной 
борозды у обрезанных мужчин было выше, 
чем у необрезанных. Все обнаруженные 
сообщества бактерий полового члена ав-
торы разделили на шесть групп: 1 — с пре-
обладанием Corynebacterium над другими 
микроорганизмами; 6 — с преобладанием 
Lactobacillus; 2 – 5 — с более низким относи-
тельным содержанием Corynebacterium или 
Lactobacillus, чем в группах 1 и 6 соответ-
ственно, но с верификацией преобладающих 
в каждой группе: неклассифицированных 
(нк) Clostridiales, Porphyromonas (2 группа), 
Gardnerella (3 группа), Chryseobacterium, 
Actinobacter (4 группа), Prevotella, нк 
Clostridiales, Porphyromonas (5 группа) и так 
далее. Таким образом, в обследуемой ко-
горте мужчин на коже полового члена 
доминируют Corynebacteriaceae (49,71%), 
реже регистрируют Prevotellaceae (5,58%), 
нк Clostridiales (5,21%), Porphyromonadaceae 
(4,47%), Staphylococcaceae  (3,61%), 
Bifidobacteriaceae (4,49%), Lactobacillaceae 
(3,92%), Veillonellaceae (3,06%), Moraxellaceae 
(3,02%), Flavobacteriaceae (2,58%), Clostridiales 
Incertae Sedis XI (2,14%), Micrococcaceae 
(1,44%). Минорными таксонами данного 
биотопа (частота обнаружения < 1%) яв-
ляются Leptotrichiaceae, Brevibacteriaeae, 
In t rasporangiaceae ,  Aerococcaceae , 
нк Actinomycetales, Ruminococcaceae, 
Rhodobacteraceae, Coriobacteriaceae, 
Streptococcaceae, Dermabacteraceae, 
Xanthomonadaceae, Lachnospiraceae, 
Microbacteriaceae,  Fusobacteriaceae, 
Campylobacteraceae, Propionibacteriaceae, 
Comamonadaceae, Pseudomonadaceae, нк 
Bacteroidales, Dietziaceae, нк Proteobacteria, 
Neisseriaceae, Actinomycetaceae, Alcaligenaceae, 
Caulobacteraceae,  нк Bacteroidetes, 
Enterobacteriaceae и другие [22]. 

Полученные данные отчасти корре-
спондируют с результатами исследова-
ния S.D. Mehta et al. (2020). Коллективом 
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авторов детально описаны основные 
представители головки / корональной 
борозды полового члена и меатуса (на-
ружного отверстия уретры), у 54 здоро-
вых сексуально активных мужчин. В пер-
вом случае доминировали Corynebaterium 
(100%), Staphylococcus, Anaerococcus (по 
96%), Finegoldia (94%), Peptoniphilus (85%), 
Streptococcus (80%), Eremococcus (76%), 
Ezakiella (67%), Porphyromonas (56%). Менее 
чем в 50% случаев в данном локусе реги-
стрировали Prevotella timonensis, Gardnerella 
vaginalis, Veillonella, Prevotella corporis, 
Corynebacteriaceae, Lactobacillus iners, Sneathia 
sanguinegens, Acinetobacter, Dialister, Prevotella 
buccalis, Facklamia. В зоне меатуса домини-
ровали Corynebacterium (99%), Finegoldia 
(99%), Anaerococcus (98%), Peptoniphilus 
(92%), Staphylococcus (91%), Streptococcus 
(81%), Ezakiella (69%), Porphyromonas (67%), 
Ureaplasma (64%), Lactobacillus iners (58%), 
Veillonella (55%), Prevotella timonensis (53%), 
Ralstonia (51%). Соответственно, менее 
чем в 50% случаев в изучаемом локу-
се регистрировали Sneathia sanguinegens, 
Gardnerella vaginalis, Granulicatella, Prevotella 
amnii, Hydrotalea, Mesorhizobium, Escherichia 
[26]. Следует отметить, что в обеих рабо-
тах нет данных о наличии или отсутствии 
обрезания у исследуемых мужчин. Вместе 
с тем имеется ряд исследований здоро-
вых мужчин с обрезанием и без такового. 
Как оказалось, существенное влияние на 
бактериальное разнообразие кожи поло-
вого члена оказывает обрезание [27]. D.E. 
Nelson et al. (2012) сравнили микробиом 
корональной борозды шести необрезан-
ных и двенадцати обрезанных подростков 
в возрасте от 14 до 17 лет [28]. В сравнивае-
мых группах корональная борозда содер-
жала высокую долю родов Corynebacteria, 
Staphylococcus, Anaerococcus. Реже регистри-
ровали Peptoniphilus, Prevotella, Finegoldia 
и Porphyromonas. Некоторые таксоны 
(Prevotella, Porphyromonas) были более рас-
пространены у необрезанных мужчин. 

L.B. Price et al. (2010) охарактеризова-
ли микробиом корональной борозды 
до и после обрезания двенадцати ВИЧ-
отрицательных участников в возрасте 
15 – 49 лет. Авторы приходят к выводу, 
что микробиом корональной борозды до 
обрезания был более разнообразен, чем 
после обрезания, и в целом сопоставим 
с основными представителями микробио-

ты влагалища. Наиболее распространён-
ными родами в корональной борозде до 
обрезания были Anaerococcus, Peptoniphilus, 
Finegoldia и Prevotella. После обрезания — 
Staphylococcus и Corynebacteria. Таким об-
разом, микробиота кожи полового члена 
различна у здоровых мужчин с обрезанием 
и без такового [29].

Микробиом кожи мужских половых орга-
нов и бактериальный вагиноз. Бактериаль-
ный вагиноз (БВ) — это невоспалительный 
синдром, характеризующийся дисбиозом 
вагинальной микробиоты, выраженный 
в снижении количества лактобактерий 
(вплоть до их полного исчезновения) и уве-
личении количества облигатных и факуль-
тативных анаэробных условно-патогенных 
микроорганизмов [30]. Его распространён-
ность высока и, по данным L.A. Vodstrcil 
et al. (2020), 1 из 3 женщин в мире в тече-
ние жизни сталкивается с этой проблемой, 
а у 1 из 2 женщин в течение 6 месяцев после 
завершения лечения происходит рецидив 
[31]. Ключевыми признаками БВ являются 
повышенный pH и значительное разноо-
бразие микробиоты / микробиома с низ-
ким содержанием Lactobacillus spp. И вы-
соким — анаэробов (Mobiluncus, Atopobium, 
Gardnerella, Prevotella) [23, 32, 33]. 

По данным H. Onywera et al. (2020), у сек-
суально активных здоровых мужчин на 
фоне снижения частоты обнаружения в ми-
кробиоте полового члена Corynebacterium 
начинают преобладать бактерии, ассоции-
рованные с БВ (Prevotella, Porphyromonas, 
Gardnerella, Dialister, Finegoldia, Mobiluncus 
и Mollicutes) [22].

Исследования S.D. Mehta et al. (2020) по-
казали, что микробиом полового члена от-
части отражает вагинальный микробиом 
половых партнёров, более того, он может 
способствовать его изменению [26]. Ана-
логичный анализ был проведён C.M. Liu 
et al. (2015), по результатам которого были 
выявлены корреляционные взаимоотно-
шения между микроорганизмами полового 
члена и вагинальным микробиомом пар-
тнёрши. Авторы подчеркнули способность 
вагинальных комменсальных лактобацилл 
ингибировать БВ-ассоциированные бакте-
рии [23]. S.D. Mehta et al. (2020) подчёрки-
вают, что меатус, головка и корональная 
борозда являются резервуарами для БВ-
ассоциированных бактерий как для обре-
занных, так и для необрезанных мужчин. 
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Учитывая, что микробиом полового члена 
относительно стабилен во времени по ка-
чественному и количественному составу, 
наличие в нем бактерий, ассоциированных 
с БВ, с высокой точностью прогнозирует 
заболеваемость БВ у здоровых женщин-
партнёров в течение 6 – 12 месяцев [26]. 

Обмен бактериальными таксонами при 
половом контакте доказывают исследова-
ния, по результатам которых половой акт 
между мужчиной и партнёршей, страда-
ющей БВ, оказывает гомогенизирующее 
влияние на генитальную микробиоту пары, 
увеличивая в коже полового члена содер-
жание микроорганизмов, ассоциирован-
ных с БВ [32]. Эти данные подтверждают 
гипотезу о том, что носительство соот-
ветствующих микроорганизмов у мужчин 
может способствовать рецидивам БВ по-
сле лечения лишь одного из пары и может 
быть причиной возникновения инфекции 
БВ у ранее не подвергавшихся лечению 
женщин [32]. Соответственно, имеет ме-
сто предположение о том, что коррекция 
микробиома полового члена может снизить 
частоту БВ у половых партнёров [26].

Данные о мужской «переноске» БВ-
ассоциированных микроорганизмов 
свидетельствуют о том, что партнёры-
мужчины могут инфицировать женщин БВ-
ассоциированными бактериями. А учитывая, 
что вклад мужского микробиома в риск раз-
вития бактериального вагиноза накаплива-
ется с течением времени [26], это коренным 
образом влияет на эффективность подходов 
к лечению, направленных на сегодняшний 
день исключительно на женщин, что приво-
дит к неприемлемо высоким показателям ре-
цидива БВ [31, 32]. Более того, рядом иссле-
дователей доказан положительный эффект 
в виде более низкого числа рецидивов БВ 
в течение 12 недель от комбинированного 
перорального и местного лечения антибио-
тиками в парах (женщины получали перо-
ральный метронидазол или интравагиналь-
ный клиндамицин, а их партнёры-мужчины 
— пероральный метронидазол в дозе 400 мг 
и 2% клиндамициновый крем, наносимый 
местно на кожу полового члена 2 раза в день 
в течение 7 дней) [34].

Тем не менее, остаётся открытым вопрос 
о целесообразности лечения антибиоти-
ками мужчин-партнёров женщин с БВ при 
отсутствии у первых ухудшения состояния 
здоровья и качества жизни.

Влияние вируса папилломы человека 
(ВПЧ) на микробиоту / микробиом кожи 
полового члена. Качественные и количе-
ственные изменения в микробных паттер-
нах кожи полового члена могут создавать 
предпосылки для развития папилломави-
русной инфекции и ВИЧ [22, 35 – 38]. При ис-
следовании микробиома влагалища было 
установлено, что определённые бактери-
альные таксоны (Sneathia, Prevotella, Dialister 
и Peptoniphilus), ассоциированные с БВ, яв-
ляются маркерами не только манифестации 
ВПЧ, но и HR-ВПЧ (high risk ВПЧ). Абсолютно 
логично предположить, что имеющийся 
БВ у партнёрши при постоянных половых 
контактах изменяет и симбионтную микро-
биоту полового члена у мужчины. У послед-
них отмечена обратная корреляционная 
связь между наличием Corynebacterium 
и БВ ассоциированных микроорганизмов 
[22]. Можно предположить, что у мужчины 
Corynebacterium в данном биотопе выполня-
ют ряд важных функций, в частности анта-
гонистических по аналогии с Lactobacillus во 
влагалище. Подтверждением данного пред-
положения является тот факт, что у черноко-
жих южноафриканских мужчин с минорным 
содержанием Corynebacterium на половом 
члене преобладают БВ-ассоциированные 
бактерии и в данной когорте мужчин на-
блюдается высокий риск распространения 
HR-ВПЧ [22].

Кроме того, мужчины, инфицированные 
ВИЧ, имеют значительно более высокую 
распространённость и персистенцию вы-
сокоонкогенных вариантов ВПЧ [22, 39, 40]. 
Однако обрезание снижает риск развития 
ВПЧ и ВИЧ-инфекций, причём у обрезан-
ных мужчин в микробиоте полового члена 
преобладают Corynebacterium [22, 41, 42].

Связь кожной микробиоты / микробио-
ма полового члена и ВИЧ. Учитывая, что 
работ, посвящённых микробиому кожи по-
ловых органов у мужчин с ВИЧ-инфекцией, 
критически мало, некоторые исследова-
тели всё же выявили определённые раз-
личия микробиома у ВИЧ-положительных 
и ВИЧ-отрицательных людей [22]. В част-
ности, по результатам анализа H. Onywera 
et al. (2020), Staphylococcus, Faecalibacterium, 
Strenotrophominas, Jonquetella, Ruminococcus, 
Roseburia, Pseudochrobactrum и Lamia преоб-
ладали на теле, головке и крайней плоти по-
лового члена у пациентов с ВИЧ-инфекцией, 
а Propionibacterium, Nosocomiicoccus, 
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Actinobacteria, Actinomycetales доминировали 
у ВИЧ-негативных мужчин. Однако явных 
различий в составе наиболее распростра-
ненных бактерий микробиома кожи поло-
вого члена (Corynebacteriaceae, Prevotellaceae 
и нк Clostridiales) не было выявлено [22].

В ряде работ обсуждалось влияние обре-
зания на риск приобретения ВИЧ [22, 43, 44]. 
Как было отмечено выше, у необрезанных 
мужчин содержание анаэробных микро-
организмов (Prevotella, Dialister, Mobiluncus, 
Finegoldia и Peptostreptococcus и другие [43]) 
в микробиоме полового члена значительно 
выше, чем у обрезанных, из-за бескисло-
родной микросреды, поддерживающей их 
оптимальный уровень жизнедеятельности. 
Данные изменения в микробиоте / микро-
биоме могут играть важную роль в моду-
ляции риска заражения ВИЧ. Воспаление, 
вызванное микроорганизмами, приводит 
к активации клеток-мишеней ВИЧ и повы-
шению восприимчивости к заболеванию 
[45]. Доминирующими клетками-мишенями 
ВИЧ в коже полового члена являются два 
типа дендритных клеток: клетки Langerhans 
с мембранным белком-рецептором лан-
герином и дендритные клетки с белком-
рецептором DC-SIGN [29, 46 – 47]. Следова-
тельно, снижение числа этих анаэробных 
бактерий после обрезания способно умень-
шить количество активированных клеток 
Langerhans  на коже половых органов и, 
вероятно, риск заражения ВИЧ у обрезан-
ных мужчин [29]. Таким образом, анаэроб-
ный дисбаланс микробиоты полового чле-
на может быть трансмиссивным фактором 
риска заражения ВИЧ половым путём, так 
как анаэробные таксоны микроорганизмов 
связаны с повышенной выработкой иммун-
ных факторов, стимулирующих миграцию 
клеток-мишеней ВИЧ в крайнюю плоть [43]. 
У женщин подобный дисбактериоз может 
быть также связан с БВ [43, 48]. На мысль 
о связи ВИЧ и БВ наводят также исследова-
ния E.L. Plummer et al. (2021) и J.L. Prodger 
et al. (2021). Авторы отмечают, что среди 
некоторых видов бактерий, присутствую-
щих в микробиоте крайней плоти полового 
члена и связанных с повышенным риском 
заражения ВИЧ у мужчин (Prevotella, Dialister 
и Peptostreptococcus), есть штаммы, ассоции-
рованные с БВ (Prevotella bivia, P. disiens) [34, 
49]. В таком случае коррекция микробио-
ты / микробиома половых органов может 
потенциально снизить вероятность зара-

жения ВИЧ как у мужчин, так и у женщин.
Таким образом, дисбиотические нару-

шения микробиоты полового члена у муж-
чин могут создавать благоприятный фон 
для инфицирования ВИЧ. Однако эти во-
просы практически не изучены.

Грибы и вызываемые ими заболевания 
кожи полового члена. Знание не только 
бактериального, но и грибкового разноо-
бразия микробиоты кожи полового члена 
имеет важное клиническое значение, в том 
числе для эффективного мониторинга чис-
ла инфекционных заболеваний. Стоит об-
ратить внимание на очень скудный объём 
имеющихся статей в научных базах данных 
(на момент поиска была только одна, удо-
влетворяющая заданной теме), что указы-
вает на важность прицельных исследова-
ний в этой области.

В работе H.D. Bentubo et al. (2015) были 
идентифицированы дрожжеподобные гри-
бы, входящие в состав микробиоты кожи 
полового члена. В исследуемой когорте ре-
гистрировали сопутствующие заболевания: 
гипертонию, диабет, СПИД, также имела ме-
сто трансплантация почки [50]. Столь раз-
ноплановый коморбидный фон пациентов 
не позволил выявить какие-либо корреля-
ции между нозологической формой заболе-
вания и паттерном грибковой микробиоты.

Таксономическая характеристика дрож-
жей в этом исследовании была представ-
лена Candida, Rhodotorula и Trichosporon. 
Преобладающими видами Candida на коже 
полового члена пациентов были, в поряд-
ке убывания, C. parapsilosis, C. tropicalis, C. 
guilliermondii, C. albicans, C. krusei, C. glabrata 
и C. lusitaniae. В исследовании вдобавок 
были обнаружены Rhodotorula mucilaginosa, 
Rhodotorula glutinis и Trichosporon inkin, 
а также некоторые другие таксоны дрож-
жеподобных грибов. Стоит учитывать, что 
подавляющее большинство дрожжепо-
добных грибов (в частности, C. parapsilosis, 
C. tropicalis, Rhodotorula spp. и T. inkin) относят 
к условно-патогенной микробиоте кожи, ко-
торая при определённых условиях, особен-
но у лиц с иммунодефицитным состоянием, 
может вызывать ряд заболеваний [50].

При анализе качественного и количе-
ственного спектра дрожжеподобных грибов 
в зависимости от возраста, авторами было 
установлено, что у пациентов 40 – 63 лет 
были увеличены количественные характе-
ристики, а у пациентов 64 – 87 лет наблю-
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далось расширение видового паттерна [50]. 
Необходимо отметить, что разнообра-

зие определённых грибов, в частности, 
Candida аlbicans, вносит вклад в развитие 
такого заболевания, как баланопостит [51].

Профиль кожного микробиома у паци-
ентов с баланопоститом. Баланопостит — 
воспалительное заболевание мужских по-
ловых органов, поражающее в основном 
необрезанных мужчин. 

M. Li et al. (2021) было проведено срав-
нение микробного состава головки поло-
вого члена при баланопостите (пациенты 
с открытой грибковой инфекцией были 
исключены из исследования) и у здоро-
вых мужчин. В обеих группах доминиро-
вали следующие филумы микроорганиз-
мов: Actinobacteria, Proteobacteria, Firmicutes 
и Bacteroidetes. В структуре родов в группах 
преобладали Finegoldia, Stenotrophomonas, 
Lactobacillus, нк Corynebacteriaceae, нк 
Prevotellaceae, Porphyromonas, Prevotella, 
Ezakiella, Dialister и Staphylococcus [51]. Не-
смотря на ряд тождественных таксонов, 
верифицированных в обеих группах в ис-
следуемом биотопе, авторы обнаружили 
различия. При баланопостите регистри-
руется повышенная частота обнаружения 
Staphylococcus warneri и Prevotella bivia. Пер-
вый микроорганизм относится к группе 
КОС и способен к адгезии и инвазии в эпи-
телиальные клетки с образованием био-
пленки с дальнейшим разрушением клетки 
токсинами [51, 52]. Второй микроорганизм 
— классический представитель неклостри-
диальных анаэробов, в частности причаст-
ный к манифестации БВ, так как изменяет 
барьерные свойства эпителиальных клеток 
во влагалище [51, 53]. Несмотря на то, что 
роль данных микроорганизмов при бала-
нопостите остаётся неизученной, некото-
рые авторы [51, 54] считают оправданным 
применение как антибактериальных, так 
и пробиотических препаратов для коррек-
ции выявленных нарушений.

Обсуждение
Итак, микробиота кожи полового члена 

как в норме, так и при различных заболева-
ниях остаётся малоизученным разделом ми-
кробиологии и урологии. Данные об обсеме-
нённости этого биотопа содержатся в очень 
ограниченном количестве научных статей. 
Анализ имеющейся на сегодняшний день 
литературы показал следующие результаты.

Наиболее распространёнными таксо-
нами в данном биотопе в норме являют-
ся Corynebacterium, Prevotella, Clostridiales, 
Porphyromonas, Staphylococcus, Bifidobacterium 
и Lactobacillus [22]. Одним из факторов, вли-
яющих на микробиоту / микробиом кожи 
мужских половых органов, является бакте-
риальный дисбаланс влагалища женщины-
партнёра. Ряд авторов подтверждает об-
мен БВ-ассоциированными бактериями, 
включая Mobiluncus, Dialister, Atopobium, 
Gardnerella, Megasphaera и другие, во время 
полового акта [23, 26, 34]. Полученные дан-
ные и будущие исследования могут сфор-
мировать новый подход к профилактике 
и лечению бактериального вагиноза.

С микробиологической точки зрения, 
неповреждённая крайняя плоть может 
поддерживать выживание генитальных 
микробов, связанных с увеличением вос-
паления крайней плоти и активацией 
клеток Langerhans, поэтому обрезание су-
щественно снижает распространённость 
анаэробных бактерий из-за устранения бес-
кислородных субпрепуциальных микро-
сред [29]. А именно анаэробы, как, напри-
мер, Clostridiales и Prevotellaceae [29, 41, 51], 
нередко у необрезанных мужчин участвуют 
в развитии инфекционно-воспалительных 
заболеваний (таких как баланопостит, уре-
трит и так далее [55]). Обрезание влияет не 
только на бактериальную, но и на вирус-
ную составляющую микробиома. Обилие 
анаэробов полового члена непосредствен-
но коррелирует с риском заражения ВИЧ, 
поэтому мужское обрезание существенно 
снижает риск инфицирования ВИЧ [29, 43]. 
Риск развития ВПЧ-инфекции также снижа-
ется после мужского обрезания, что объ-
ясняется преобладанием коринебактерий 
в микробиоте полового члена после обре-
зания [29, 41]. Данная информация может 
способствовать разработке новых страте-
гий профилактики и терапии инфекций, 
передающихся половым путём.

Микробиота кожи полового члена пред-
ставляет особый интерес в контексте изу-
чения её влияния на послеоперационные 
осложнения при уретропластике с исполь-
зованием кожного лоскута и трансплантата. 
Несмотря на высокий процент успешного 
исхода подобных операций [56, 57, 58], всё 
же имеются случаи послеоперационных 
осложнений с развитием фистулы, свища, 
дивертикула, стриктуры уретры, некроза 
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кожи полового члена, уросепсиса [56, 59]. 
Данное обстоятельство свидетельствует 
о том, что необходимо детальное изучение 
микробиоты трансплантатов и кожного ло-
скута, а также микробиоты при сформиро-
вавшихся инфекционно-воспалительных 
осложнениях, чтобы ответить на ряд во-
просов. Микроорганизмы, вызвавшие 
осложнения, тождественны микроорганиз-
мам, первоначально верифицированным 
в трансплантате и кожном лоскуте? Если 
«да», то изменяются ли их количественные 
характеристики и биологические свойства? 
Если «нет», то какими таксонами замещают-
ся представители симбионтной микробио-
ты кожного лоскута и трансплантата? Вы-
шеперечисленными вопросами, бесспорно, 
не ограничивается интерес настоящего об-
зора, однако данные мировой литературы 
в этом направлении исследований на се-
годняшний день отсутствуют.

Кроме всего вышесказанного, можно 
выявить некоторые ограничения имею-
щейся на сегодняшний день литературы. 
Во-первых, зачастую отсутствует информа-
ция об этнической принадлежности участ-
ников исследования. Из восьми анализи-
руемых статей только четыре указывали на 
этническую принадлежность участников: 
чернокожие южноафриканцы, афроаме-
риканцы, кенийцы, и одно исследование 
включало представителей нескольких эт-
нических групп: европеоиды, африканцы, 
азиаты и представители смешанной расы. 
Во-вторых, отсутствие стандартизированно-
го метода отбора проб, а также разные ана-
томические области взятия материала для 
исследований препятствуют прямому со-
поставлению научных статей. Необходимы 
дальнейшие исследования, сравнивающие 
эффективность секвенирования различных 
гипервариабельных областей 16S РНК для 

более точного определения наборов и ком-
бинаций праймеров для анатомически от-
дельных частей мужских половых органов.

Заключение
Данный систематический обзор пред-

ставляет собой отчёт о составе микробных 
сообществ в различных анатомических 
частях относительно здоровой и больной 
кожи полового члена. Микробы, населяю-
щие данную экологическую нишу, образуют 
сложную систему межвидового обобщён-
ного метаболизма, являются как барьером 
на пути экзогенной инфекции, так и одной 
из причин развития заболеваний. После 
анализа имеющейся на сегодняшний день 
литературы мы пришли к выводу о недоста-
точной изученности микробиоты / микро-
биома данного локуса. Перед будущими 
исследователями стоит эксплицитная необ-
ходимость установления, систематизации, 
структурирования единой методологии 
сбора, обработки и интерпретации полу-
ченных данных в контексте этнической при-
надлежности, возраста, количества иссле-
дуемых, стандартизации взятия материала 
на исследование и так далее во избежание 
искажения результатов.

Будущие исследования, детализирую-
щие представления о микробиоте / ми-
кробиоме кожи мужских половых органов 
в норме и при различной патологии, край-
не необходимы при рассмотрении вопро-
сов эндогенного и экзогенного путей инфи-
цирования данного биотопа.

Таким образом, необходим целостный 
и интегрированный подход для получения 
качественных результатов изучения такой 
важной и перспективной проблемы, как 
микробиота / микробиом кожи мужских по-
ловых органов.
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Аннотация
Периодическая катетеризация (ПК) мочевого пузыря на протяжении многих лет была признана наиболее 
доступным методом симптоматической коррекции нарушения функции опорожнения мочевого пузыря. Од-
нако не все пациенты оказываются привержены к длительному использованию метода ПК из-за возможных 
осложнений со стороны мочевыводящих путей, социальной и психологической дезадаптации. На основании 
многочисленных исследований было выявлено, что ПК катетерами с фиксированным гидрофильным покры-
тием значительно снижает риск развития инфекций мочевыводящих путей и травматического повреждения 
уретры, улучшает качество жизни и психологическое состояния пациентов с нарушением мочеиспускания 
после позвоночно-спинномозговой травмы. Усовершенствование качества медицинского изделия, техники 
его использования и персонализированный подход позволили снизить частоту нежелательных явлений и 
процент пациентов, отказавшихся от ПК. Таким образом ПК всё ещё остаётся наиболее предпочтительным 
методом дренирования мочевого пузыря при нейрогенной дисфункции нижних мочевыводящих путей. 
Также всё больше специалистов считают метод наиболее доступным и безопасным. Цель данного обзора — 
проанализировать преимущества и недостатки ПК мочевого пузыря у пациентов с нейрогенной дисфункцией 
нижних мочевыводящих путей.

Ключевые слова: периодическая катетеризация; интермиттрирующая катетеризация мочевого 
пузыря; нейрогенный мочевой пузырь; нейрогенная дисфункция нижних мочевыводящих путей; дре-
нирование мочевого пузыря; позвоночно-спинномозговая травма; инфекции мочевыводящих путей
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Abstract
Clean intermittent self-catheterisation (CISC) was for many years considered the most preferable method to drain the 
bladder in patients with lower urinary tract disfunction. However, concerning long-term CISC, the adherence rate to 
the method was limited due to complications, psychological barriers, physical disabilities and social disadaptation. 
According to results of last studies hydrophilic catheters decrease the prevalence of recurrent urinary tract infections 
(UTIs) and urethral trauma. Thereby patients with voiding difficulties after spinal cord injury (SCI) could gain a better 
quality of life and acceptance of CISC. New coated catheters improved self-catheterisation techniques, personalised 
management, and better access to help and advice reduced the frequency of side effects. Furthermore, the percentage 
of unsatisfied patients who rejected the method fell. Consequently, CICS remains the most useable clean technique to 
drain the bladder regarding neuro-urological patients. Most of physicians have already admitted, that CICS seems to 
be a safe and easy-to-learn method. In this review we aimed to analyze all pros and cons of CICS relating to patients 
with lower urinary tract dysfunction after SCI.

Keywords: intermittent self-catheterization; intermittent catheterization; neurogenic bladder; neurogenic 
lower urinary tract dysfunction; bladder emptying, spinal cord injury; urinary tract infections

Financing. The study was not sponsored. Conflict of interest. The authors declare no conflicts of interest. Authors' contribution: R.V. Salyukov, M.E. 
Frolova, G.E. Ivanova — analysis of data, control of critically important aspects of the article, approval of the manuscript for publication; A.N. Riger — 
literature review, translation of references in English into Russian, analysis of data, writing text of the article. 
 Corresponding author: Roman V. Salyukov; salyukov2012@yandex.ru
Received: 05/05/2023. Accepted: 08/08/2023. Published: 09/26/2023.
For citation: Salyukov R.V., Riger A.N., Frolova M.V., Ivanova G.E. Compliance of patients to clean intermittent self-catheterization after spinal cord 
injury. Urology Herald. 2023;11(3):131-141. (In Russ.). DOI: 10.21886/2308-6424-2023-11-3-131-141.

Введение
Повреждение спинальных центров 

иннервации тазовых органов и проводя-
щих путей спинного мозга (СМ) в резуль-
тате позвоночно-спинномозговой травмы 
(ПСМТ) в подавляющем большинстве слу-
чаев сопровождается нарушением регуля-
ции мочеиспускания [1]. В неврологии при 
ПСМТ традиционно выделяют центральный 
и периферический тип нарушения мочеи-
спускания. Нарушения по центральному 
типу развиваются в случае двустороннего 
супрасакрального поражения сегментов 
СМ и могут сопровождаться такими клини-
ческими проявлениями, как недержание 
мочи, императивные позывы и задержка 
мочи вследствие дерузорно-сфинктерной 
диссинергии (ДСД). Поражения участков СМ 
ниже сакрального центра мочеиспускания 
относят к нарушениям функции опорож-
нения мочевого пузыря (МП) по перифе-
рическому типу, для которого характерно 
нарушение его сократительной способ-
ности с задержкой мочи [2]. Современная 
урологическая классификация основана 
на схожих принципах и описывает формы 
нейрогенной дисфункции нижних моче-
выводящих путей (НДНМП) в зависимости 
от уровня поражения центральной нерв-
ной системы с учётом характера уродина-
мических нарушений. Согласно клиниче-
ским рекомендациям по НДНМП МЗ РФ, 

выделяют надмостовые поражения с уро-
динамическими признаками гиперактив-
ности детрузора (ГД), поражения на уровне 
СМ с уродинамическими признаками ГД 
и / или ДСД, поражения на уровне крестцо-
вого отдела / ниже крестцового отдела СМ 
с уродинамическими признаками гипокон-
трактильности и / или аконтрактильности 
детрузора [3]. 

Нарушения функции опорожнения опи-
сываются при спинальной форме и при 
поражении ниже крестцового отдела СМ. 
В первом случае они связаны с ДСД, когда 
полноценному опорожнению МП препят-
ствует высокий тонус наружного сфинкте-
ра уретры. Опасность такой формы нару-
шений мочеиспускания связана не только 
с хронической задержкой мочи, но также 
и с высоким детрузорным давлением, повы-
шающим риск пузырно-мочеточникового 
рефлюкса. Жалобы как на затруднённое 
мочеиспускание, так и на его отсутствие 
при нарушении функции опорожнения зна-
чительно снижают качество жизни, отри-
цательно сказываются на моральном и фи-
зическом состоянии пациента [4]. Лечение 
ГД сопряжено со снижением эвакуаторной 
способности детрузора и формированием 
медикаментозно-обусловленной хрониче-
ской задержки мочи, требующей приме-
нения вспомогательных методов опорож-
нения МП. При поражении СМ на уровне 
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крестцового отдела и ниже его хроническая 
задержка мочи обусловлена нарушением 
сократительной активности детрузора. 

При выборе тактики ведения пациентов 
с нарушением функции опорожнения МП 
особое внимание уделяется симптоматиче-
ской коррекции нарушений мочеиспускания 
[5]. Согласно рекомендациям Международ-
ного общества по проблемам недержания 
мочи (International Continence Society / ICS), 
на этапе консервативного лечения важно 
выбрать оптимальный метод опорожнения 
МП. По результатам многочисленных ис-
следований, первое из которых представи-
ли L. Guttmann и H. Frankel в 1966 году [6], 
периодическая катетеризация (ПК) была 
признана наиболее подходящим вариантом 
дренирования МП при хронической задерж-
ке мочи. На сегодняшний день она остаётся 
золотым стандартом симптоматического 
лечения нарушений мочеиспускания у па-
циентов с ПСМТ [7]. Однако у данного мето-
да есть и недостатки, которые со временем 
снижают приверженность пациентов к этой 
процедуре [8]. Сложности при самостоятель-
ном введение катетера, травмы, инфекций 
мочевыводящих путей (ИМП), психологиче-
ские и физические барьеры чаще всего ста-
новятся причинами прерывания или отказа 
от метода ПК [9]. Усовершенствование тех-
ники, обучающие пособия, профилактика 
осложнений и психологическая поддержка 
позволят преодолеть барьеры перед дли-
тельным использованием данной методики 
[10]. Осознание пациентом преимуществ ПК 
является ключевым моментом в его адапта-
ции к новым условиям.

Цель исследования. Проанализировать 
преимущества и недостатки ПК мочевого 
пузыря у пациентов с нейрогенной дис-
функцией нижних мочевыводящих путей.

Алгоритм литературного поиска
В процессе написания настоящего обзо-

ра были изучены данные литературы о ме-
тоде периодической катетеризации, видах 
уретральных катетеров и корректном обу-
чении пациентов способам их применения. 
Поиск литературных источников проводи-
ли по различным сочетаниям ключевых 
слов «периодическая катетеризация», «ин-
термиттрирующая катетеризация мочевого 
пузыря», «нейрогенный мочевой пузырь», 
«нейрогенная дисфункция нижних мочевы-
водящих путей», «дренирование мочево-

го пузыря», «позвоночно-спинномозговая 
травма», «инфекция мочевых путей» 
в международных сетевых реферативных 
базах данных Pubmed, UpToDate, Embase 
и Cochrane Library. Всего за период с 1987 
по 2023 годы было выявлено 102 источника 
(статей̆ в рецензируемых периодических 
научных изданиях), удовлетворяющего 
условиям поиска. Из них для анализа были 
отобраны 54 источника преимущественно 
за период с 2010 по 2023 годы, не проти-
воречащие данным последующих работ 
и удовлетворяющие критериям научной̆ 
достоверности и полноты.

Технические аспекты ПК мочевого 
пузыря

У пациентов с ПСМТ восстановление 
нормального акта мочеиспускание имеет 
немаловажное значение как в остром, так 
и в последующих реабилитационных пери-
одах. Многолетние наблюдения позволили 
установить, что ПК является несомненно 
наиболее предпочтительным вариантом 
опорожнения МП независимо от уровня 
и тяжести поражения СМ [11]. Хотя метод 
считается безопасным, тем не менее паци-
енты должны быть обучены и проинформи-
рованы о возможных осложнениях в случае 
несоблюдения режима и алгоритма катете-
ризации [12]. Согласно клиническим реко-
мендациям по ПК (Clinical Practice Guidelines 
Adult Clean Intermittent Catheterization, 
SUNA, 2020), на начальном этапе процедура 
должна проводиться опытной медсестрой, 
которая подробно описывает каждое своё 
действие [13]. Базовые знания анатомии 
нижних мочевыводящих путей также по-
могут пациенту быстрее освоить технику 
самокатетеризации. 

Регулярное выведение мочи одноразо-
вым катетером может осуществляться как 
в стерильных условиях (стерильная перио-
дическая катетеризация), так и в нестериль-
ном помещении одноразовым стерильным 
(асептическая катетеризация) или чистым, 
не прошедшим стерилизацию катетером 
(чистая катетеризация). Асептическая и чи-
стая катетеризации наиболее приемлемы 
в домашних условиях. По некоторым дан-
ным, риск бактериального инфицирования 
мочевыводящих путей значительно сни-
жается при переводе пациента на асепти-
ческую или чистую катетеризацию в усло-
виях амбулаторного лечения [14]. После 
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тщательной дезинфекции рук и гениталий 
уретральный катетер вводится самим па-
циентом, ухаживающим или медицинским 
персоналом через мочеиспускательный 
канал в МП до появления мочи. По завер-
шению опорожнения МП дренаж удаляют. 

ПК у женщин занимает на начальном 
этапе больше времени ввиду сложностей 
в обнаружении наружного отверстия уре-
тры. G. Lapides et al. ещё в 1972 году пред-
ложили использовать зеркало для лучшей 
визуализации наружного отверстия мочеи-
спускательного канала [15]. Со временем, 
когда пациентки приобретали достаточный 
опыт в самостоятельной ПК, они полагались 
только на свои ощущения. При выработке 
навыков самостоятельной катетеризации, 
дезинфекционной обработке рук и регуляр-
ном туалете промежности риск ИМП значи-
тельно снижается [16]. На практике у опыт-
ных пациентов на эту процедуру уходит 
столько же времени, сколько при привыч-
ном произвольном акте мочеиспускания 
без использования катетера. C. Leroux et al. 
(2021), анализируя результаты опроса па-
циентов, осуществляющих ПК около 7 лет, 
установили, что время на катетеризацию 
составляло в среднем около 4 минут [17]. 
Ежегодно выпускаются разнообразные по-
собия для длительного использования уре-
тральных катетеров как для пациентов, так 
и для младшего медицинского персонала. P. 
Denys et al. (2021) в своей статье выделили 
4 основных правила для снижения риска 
осложнений от ПК: катетеризация более 
5 раз в день, тщательная обработка рук 
без попадания антисептика на поверхность 
слизистых в области промежности, объём 
мочи по катетеру не более 450 миллили-
тров, диурез более 1,5 литра в сутки [18]. 

Нежелательные последствия ПК
На рабочем совещании ICS в 2010 году 

эксперты пришли к выводу, что ПК остаётся 
оптимальным методом опорожнения МП 
[19]. Однако было также установлено, что 
на фоне частого введения катетеров растёт 
число осложнений. ИМП — одно из самых 
частых нежелательных явлений, которое 
может негативно сказаться не только на 
функции нижних мочевыводящих путей, 
но и спровоцировать почечную недоста-
точность или сепсис [20]. В исследовании 
A. Bakke за год наблюдений у 252 из 407 па-
циентов наблюдалась асимптоматическая 

бактериурия (24,5%) и ИМП с клинически-
ми проявлениями разной степени тяжести 
(75,5%) [21]. Последняя чаще встречалась 
у пациентов, которым проводилась по это-
му поводу антибактериальная терапия. F. 
Biering-SoÈrensen et al. (1999) обнаружили, 
что за 5 лет в группе из 77 пациентов 81% 
лечились хотя бы раз от ИМП, из которых 
у 22% она была диагностирована 2 – 3 раза 
в год и более 4 раз — у 12% [22]. Тем не ме-
нее, частота осложнений, связанных с ин-
фекцией верхних мочевыводящих путей, 
при ПК намного ниже по сравнению с дру-
гими методами дренирования МП. Соглас-
но проведённому сравнительному анализу 
[23], в группе из 40 пациентов с ПК только 
у 2 (5%) развился пиелонефрит, в то время 
как в группе с постоянным уретральным 
катетером их было 10 (25%). Орхоэпидиди-
мит был только у одного пациента (2,5%) 
с ПК, а в группе с постоянным уретральным 
катетером их было 3 (7%) и у 2-х (5%) раз-
вился уросепсис. Судя по представленным 
литературным данным, частота инфекци-
онных осложнений может различаться под 
влиянием дополнительных факторов, таких 
как антибиотикотерапия, травмы и стрик-
тура уретры в анамнезе. Эксперты из ICS 
не рекомендуют использовать антибиоти-
котерапию для профилактики и лечения 
асимптоматической бактериурии ввиду 
большой вероятности развития антибио-
тикорезистентности [24]. C. Mowbray et al. 
(2022) в процессе наблюдений подтвердили, 
что использование в целях профилактики 
низких доз антибиотиков не только не сни-
жает частоту ИМП, но и вызывает антибио-
тикорезистентность к некоторым штаммам 
Escherichia coli [25]. В исследовании также 
изучалась роль полиморфизма генов Toll-
подобных рецепторов в крови и уровень 
цитокинов в моче для использования в ка-
честве предикторов естественного иммун-
ного ответа. Однако никаких статистически 
значимых результатов получено не было.

Другим нередким осложнением вслед-
ствие частого дренирования МП можно 
считать гематурию, расцениваемую как 
клинический признак травматизации уре-
тры. Механические повреждения также уве-
личивают риск возникновения инфекций 
[26]. В исследовании A. Bakke гематурия 
наблюдалась у 10,7 – 13,6% пациентов [21]. 
Дополнительным нежелательным явлени-
ем, которое наблюдают при частых кате-
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теризациях, может стать деструкция моче-
выводящих путей. Согласно результатам, 
представленным в работе M. Günther et al. 
(2000), в группе пациентов из 230 мужчин 
у 16,9% были зарегистрированы измене-
ния уретры на фоне длительной ПК [27]. 
Рецидивирующие инфекции, травматиза-
ция и структурные изменения мочеиспу-
скательного канала приводят к частым го-
спитализациям и негативно сказываются на 
реабилитации пациентов с ПСМТ в целом, 
а также приводят к значимым экономи-
ческим потерям. Одним из направлений 
профилактики осложнений, позволяющим 
снизить процент нежелательных явлений 
и повысить комплаентность пациентов 
к методу, является применение современ-
ных специальных катетеров для ПК.

Уретральные катетеры нового поко-
ления 

На сегодняшний день на рынке техни-
ческих средств реабилитации представлен 
большой выбор катетеров для ПК, что даёт 
пациенту возможность найти для себя опти-
мальный вариант медицинского изделия. 
Международное общество по удержанию 
мочи (ISC) выделяет три основных типа ка-
тетеров: катетеры без покрытия с отдельно 
наносимой смазкой, прелубрицированные 
катетеры с водорастворимым лубрикан-
том в упаковке, лубрицированные катетеры 
с гидрофильным покрытием на дренажной 
трубке [3, 28].

Наиболее распространены в общей 
практике стандартные катетеры из поли-
винилхлорида без гидрофильного покры-
тия. Специальный гель-лубрикант (с це-
лью уменьшения трения и травмирующих 
эффектов) наносится на такие катетеры 
или вводиться в уретру непосредственно 
перед катетеризацией. Разновидностью 
таких катетеров можно считать прелубри-
цированные дренажи, у которых лубрикант, 
например, глицерин, добавляется в упа-
ковку при производстве катетера. Для ПК 
предпочтительно использование катетеров 
с лубрицированнным покрытием. Катете-
ры с покрытием относятся к медицинским 
изделиям одноразового применения и не 
требуют нанесение дополнительных лу-
брицирующих средств, так как гидрофиль-
ный полимер фиксируют на всей поверх-
ности дренажа при его изготовлении [29]. 
Гидрофильное покрытие гель при контакте 

с водой увеличивается в размере и превра-
щается в гелеобразную субстанцию, снижая 
силу трения и риск повреждения уретры. 
Другим важным преимуществом этого вида 
катетеров можно считать то, что контакт па-
циента со стерильным катетером сведён до 
минимума, что позволяет снизить частоту 
инфицирования. 

При всех достоинствах и недостатках 
подбор наиболее предпочтительного ва-
рианта долгое время оставался предметом 
дискуссии [30]. В проспективном рандоми-
зированом мультицентровом исследова-
нии D. Cardenas в группе пациентов, ис-
пользовавших катетеры с гидрофильным 
покрытием, частота инфекций нижних 
мочевыводящих путей, требующая анти-
бактериальной терапии, снизилась на 21% 
[31]. По результатам проведённого мета-
анализа L. Li et al. (2013) сделали вывод, что 
использование катетеров с гидрофильным 
покрытием снизило риск инфицирования 
и гематурии примерно на 64% и 43% соот-
ветственно [32]. На основании полученных 
результатов было установлено, что приме-
нительно к осложнениям во время коротко-
го курса лечения катетеры с гидрофильным 
покрытием наиболее предпочтительны. 

В другом мета-анализе J. Clark et al. (2015) 
оценивались данные не только по частоте 
осложнений, но и по критерию стоимость-
эффективность при использовании катете-
ров с покрытием и без [33]. По полученным 
результатам при применении катетеров 
с гидрофильным покрытием на фоне не-
значительного прироста стоимости часто-
та эпизодов инфекции снижается на 16%, 
а качество жизни, по мнению пациентов, 
значительно улучшается. В условиях ста-
ционара частота инфекций снизилась на 
21%. Рост эпизодов ИМП при применении 
катетеров без покрытия коррелирует с уве-
личением затрат на противовоспалитель-
ное лечение. Поэтому катетеры с гидро-
фильным покрытием экономически более 
выгодны даже при длительном лечении. 

Совсем другие результаты по тем же 
критериям оценки (частота осложнений, 
стоимость-эффективность) были при-
ведены при анализе данных в работе S. 
Bermingham et al. (2013). В этом исследова-
нии не было получено достоверных дан-
ных как о преимуществах использования 
какого-то определённого вида катетера или 
техники, так и об экономической выгоде. 
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Тем не менее в отличие от предыдущих 
в этом исследовании оценивалась удовлет-
ворённость пациентов от представленных 
на выбор катетеров. Лубрицированные 
катетеры в сравнении с катетерами без 
покрытия были более предпочтительны 
и удобны в использование, но менее вы-
годны с позиции затрат [34]. 

Целью мета-анализа, проведённо-
го C. Rognoni et al. (2017), было оценить 
преимущества от использования разных 
катетеров в общей практике [35]. Сравни-
вая катетеры с гидрофильным покрытием 
и без гидрофильного покрытия инфекции 
мочевыводящих путей зарегистрировали 
у 75% и у 87%, гематурию у 31% и 22% соот-
ветственно. Различия в частоте гематурии 
были признаны статистически не значи-
мыми. В исследование оценивались также 
влияние кратности использования катете-
ров на частоту осложнений. Частота инфек-
ций в случае использования многоразо-
вых катетеров без покрытия по сравнению 
с одноразовыми с покрытием была равно-
значна результатам, полученным в этом же 
исследовании при сравнении одноразовых 
катетеров с покрытием и без. 

В усовершенствованном и наиболее ак-
туальном мета-анализе D. Feng et al. (2020) 
было отмечено снижение риска ИМП на 
54% и травмирования уретры — на 55% при 
использовании катетеров с гидрофильным 
покрытием [36]. Более высокая стоимость 
катетеров была компенсирована сниже-
нием затрат на лечение осложнений при 
длительном использовании метода. На 
фоне снижения частоты негативных явле-
ний повысилась удовлетворённость паци-
ентов и, соответственно, качество жизни. 
Необходимы дальнейшие исследования, 
оценивающие предпочтения пациентов 
и экономическую значимость различных 
видов катетеров для ПК. 

Экономические аспекты: покрытие 
расходов

Уретральные катетеры относятся к спе-
циальным медицинским изделиям для реа-
билитации и расходы за них могут нести как 
страховые компании, так и сами пациенты. 
В каждой стране есть свои постановления 
относительно расходов медицинского ха-
рактера, особенно для пациентов с инва-
лидизацией вследствие травм или заболе-
ваний. В Соединённых Штатах Америки, 

согласно клиническим рекомендациям 
по ПК взрослых (Clinical Practice Guidelines 
Adult Clean Intermittent Catheterization. 
SUNA. 2020), медицинская страховка по-
крывает расходы за одноразовые катетеры 
в следующих случаях: документально под-
тверждённые 2 отдельных эпизода ИМП 
в течение 12 месяцев либо наличие реф-
люкса на фоне ПК [14]. Также сюда относят 
пациентов, нуждающихся в сестринском 
уходе, лиц с развившейся иммуносупрес-
сией на фоне длительного приёма стеро-
идных препаратов и, в некоторых случаях, 
с рассеянным склерозом или беременных 
пациенток с травмой позвоночника. Здра-
воохранение в Великобритании полностью 
покрывает расходы пациенту не только за 
необходимое количество катетеров для ПК, 
но и за их доставку [9]. 

В России наличие у пациента инва-
лидности, официально подтверждённой 
медико-социальной экспертизой, даёт 
право на бесплатное получение техниче-
ских средств реабилитации (Федеральный 
закон от 24 ноября 1995 г. N 181-ФЗ «О со-
циальной защите инвалидов в Российской 
Федерации» (редакция от 07.03.2018) или 
на компенсацию затрат для приобретения 
изделий согласно разработанной индиви-
дуальной программе реабилитации и аби-
литации (Приказ Министерства Здравоох-
ранения и Социального развития РФ от 21 
января 2011 г. N 57н (редакция от 24.10.2014 
) «Об утверждении порядка выплаты ком-
пенсации за самостоятельно приобретен-
ное инвалидами техническое средство 
реабилитации и (или) оказанную услугу, 
включая порядок определения её разме-
ра и порядок информирования граждан 
о размере указанной компенсации») [37]. 
Количество и тип специальных изделий для 
этих мероприятий определяет и обосновы-
вает лечащий врач. Как было установлено 
в ранее упомянутых исследованиях [33, 36], 
намного выгоднее снабжать пациентов ка-
чественными и одноразовыми катетерами, 
чем покрывать расходы за лечение инфек-
ционных и травматических осложнений 
различной степени тяжести при краткос-
рочной и долгосрочной ПК.

Комплаентность пациентов к ПК
После ПСМТ может возникнуть необ-

ходимость проводить ПК на протяжении 
многих лет. На начальном этапе требует-
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ся помощь медицинского персонала для 
освоения техники, а также время на адап-
тацию к новым условиям. При правиль-
ном подходе многие пациенты привыкают 
к опорожнению МП путём катетеризации, 
чувствуют себя относительно комфортно 
и способны вернуться к нормальной жизни. 
В исследовании, представленном T. Kessler 
et al. (2009), почти 80% пациентов отметили, 
что процедура опорожнения МП стала при-
вычной, не нарушала их распорядок дня 
и никак (или незначительно) отвлекала от 
работы [38]. Так же 60% пациентов подтвер-
дили, что качество их жизни значительно 
улучшилось. Единственным негативный 
фактором, который снижал качество жизни, 
была боль. У 87% она была незначитель-
ной, у 10% — средней степени тяжести и 3% 
отмечало сильный болевой синдром и свя-
занные с ним трудности в выполнении про-
цедуры. По данным N. Turmel et al., (2019) 
женщины отмечают болезненность при ПК 
значительно чаще, что также ассоциирова-
но с избыточным весом [39]. 

Возраст также не является преградой 
для использования ПК. В ретроспективном 
исследовании S. Pilloni et al. (2005) оценива-
лась группа пациентов в возрасте 71 – 83 
лет [40]. Согласно полученным результатам, 
18 (86%) пациентов отмечали значительное 
улучшение качества жизни и 12 — выпол-
няли процедуру ПК самостоятельно без по-
сторонней помощи. Рандомизированное 
мультицентровое исследование, проведён-
ное D. Kiddoo et al. (2015), включало детей 
в возрасте от 6 месяцев до 18 лет [41]. 21 па-
циент (32%) отказался от ПК, среди которых 
8 пациентов были не довольны катетерами 
из поливинилхлорида, а 13 — прекрати-
ли использование катетеров с гидрофиль-
ным покрытием из-за выскальзывания его 
из рук. Тем не менее некоторые родители 
отметили преимущество одноразовых ка-
тетеров по сравнению с многоразовыми, 
так как их не нужно мыть после каждого 
использования. В школе и общественных 
местах не всегда есть соответствующие 
условия для обработки катетера. 

В работе A. Bakke et al. (1992) отмечено, 
что возраст и сниженная трудоспособность 
не являются препятствием для катетериза-
ции [42]. По результатам было установлено, 
что даже для пациентов со стойкой утратой 
трудоспособности эта процедура предпо-
чтительнее, чем дренирование МП посто-

янным уретральным катетером. 
Однако доказано, что со временем при-

верженность пациента к ПК может снижать-
ся. T. Chai et al. (1995) опубликовали данные 
о том, что по прошествии примерно 6 лет 
только 71% пациентов продолжило исполь-
зовать этот метод опорожнения МП [43]. В 
другом проспективном исследовании, опу-
бликованном M. Girotti et al. (2011), за год 
обучения только 58% пациентов смогло 
приспособиться и привыкнуть к ПК [44]. 
По мнению Всемирной Организации Здра-
воохранения (World Health Organization), 
качество жизни пациентов (Quality of Life), 
которые смогли освоить методику ПК, ока-
залось значительно выше. При этом уро-
вень образования, семейное положение, 
внутрипузырное давление, ёмкость МП 
и число эпизодов недержания мочи не 
влияли на выбор пациентом метода опо-
рожнения МП. Освоение техники ПК для 
многих не составило большого труда: 92% 
пациентов было достаточно одного урока 
и 8% понадобилось больше двух занятий. 
5% отказалось пробовать даже после под-
робного инструктажа. Тем не менее техника 
ПК считается достаточно простой, не тре-
бует специальных медицинских навыков и 
глубоких знаний анатомии [45]. Основной 
причиной отказа от методики был непрео-
долимый страх перед процедурой. В двух 
других ретроспективных исследованиях 
приверженность пациентов к ПК варьиро-
валась в пределах от 34% до 80% [46, 47]. 
Ряд внешних и внутренних факторов мо-
жет препятствовать процессу адаптации 
или негативно влиять на комплаентность 
пациентов [9]. К внутренним относятся 
физиологические (проблемы с установкой 
катетера, нарушения координации, зрения 
и когнитивных функций) и психологические 
(ложное представление о ПК, тревожность, 
страх, смущение, неуверенность, стигмати-
зация в обществе) барьеры. Внешние при-
чины включают в себя качество и длитель-
ность обучающих программ, наблюдение 
за успехами пациента, участие медицинско-
го персонала и обустройство общественных 
туалетов. В пилотном исследовании, пред-
ставленном R. Bolinger и S. Engberg, 72,7% 
человек отметило как минимум один из 
факторов, препятствующих полной адапта-
ции к методу [48]. Самым частым барьером 
по мнению 34% опрошенных был ограни-
ченный доступ к общественным туалетам. 
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Также 25% респондентов, из которых 42% 
было женщины, отметили проблемы, свя-
занные с установкой уретрального катете-
ра. Интересно и то, что даже при успеш-
ном освоении техники самостоятельной ПК 
у пациентов может возникнуть кризис из-за 
отсутствия должного внимания со стороны 
медицинского персонала или партнёра к их 
проблеме. A. Jaquet et al. (2009) подтверди-
ли это в своём исследовании [49]. Другой 
важной проблемой, также требующей адек-
ватного решения, становится психологи-
ческая дезадаптация молодых пациентов 
в обществе. Чувство неуверенности и стыда 
негативно сказываются на семейной жизни 
и сексуальных взаимоотношениях [50]. Не-
обходимо продолжить контроль пациентов 
в динамике для оказания надлежащей по-
мощи в нужный момент.

Преодоление барьеров
Немаловажную роль в преодолении ба-

рьеров у пациентов к ПК играет коррект-
ное обучение технике её выполнения и по-
следующее медицинское наблюдение. По 
мнению L. Vahter et al. (2009), в группе из 
23 пациентов 20 (87%) успешно освоили 
технику и успех во многом зависел даже 
не от когнитивных способностей, а от коли-
чества посещённых занятий по ПК [51]. Че-
рез три месяца наблюдения 14 пациентов 
(60%) продолжили ПК. Тренинги длились 
по 45 минут и неограниченное количество 
раз, пока пациент не будет в состоянии сам 
себя катетеризировать. В среднем обуче-
ние вместе с вводной частью и практикой 
занимало около 2 недель. Эти результаты 
показывают, что технику нельзя назвать 
особо сложной, однако необходима прак-
тика и достаточное количество часов обу-
чения. К каждому пациенту требуется ин-
дивидуальный подход для формирования 
доверительных отношений и возможно-
стей последующего наблюдения. Кроме 
того, пациент должен быть проинформи-
рован о важности выполнения процедуры, 
о преимуществах, которые она даёт, и обо 
всех возможных осложнениях. 

A. Jaquet et al. (2009) проработали психо-
логические переживания 8 пациентов [49]. 
Согласно опросу, все выделяли проблемы, 
связанные с дискомфортом из-за необхо-
димости выполнения катетеризации вне 
дома. Однако препятствия были больше 
связаны со страхом перед инфицировани-

ем или недопониманием со стороны окру-
жающих. Исследователи пришли к выводу 
о том, что требуется постоянный монито-
ринг и консультации со стороны опытных 
медсестёр. С учётом пола и личностных 
особенностей каждая ситуация должна об-
суждаться и разбираться по мере готовно-
сти пациента. T. van Achterberg et al. (2008) 
также отметили важность наблюдения за 
пациентами и необходимость регулярных 
встреч для обсуждения сложностей, воз-
никающих в течение продолжительного 
срока выполнения ПК и решения проблем, 
препятствующих комплаентности к мето-
дике [50]. 

H. Wang et al. (2021) в своём системати-
ческом обзоре подчеркнули необходимость 
применения развёрнутых опросников и их 
усовершенствование [52]. По мнению боль-
шинства авторов они должны выпускаться 
на разных языках, а также содержать вопро-
сы, которые наиболее подробно характери-
зуют следующие аспекты: общую удовлет-
ворённость от ПК, возможные сложности 
в использовании уретральных катетеров, 
качество жизни, освоение техники и её при-
менение в повседневной жизни, компла-
ентность, уверенное ощущение себя в об-
ществе [53]. В последние годы все больше 
специалистов склоняются к использованию 
видеопособий. Y. Culha et al. (2022) сравни-
вали применение этой методики обучения 
ПК в группе женщин в возрасте от 18 до 65 
лет, без нарушений координации, зрения 
и слуха, которые впервые освоили перио-
дическую катетеризацию в рамках иссле-
дования. Было установлено, что в группе 
использования ПК осложнения встречались 
значительно реже [54]. 

Заключение
ПК простая и быстрая процедура, по-

зволяющая пациентам чувствовать себя 
независимыми от посторонней помощи, 
выполняя манипуляцию самостоятельно 
как в домашних условиях, так и в обще-
ственных местах. Неприятные ощущения от 
переполненного МП, нарушение функции 
почек и страх неконтролируемого подтека-
ния мочи могут быть предотвращены при 
регулярной ПК. Катетеры с фиксированным 
гидрофильным покрытием оптимальны 
для долгосрочного использования ввиду 
значительного снижения риска инфициро-
вания. С учётом урежения эпизодов ИМП 
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мочевыводящих путей нельзя недооцени-
вать. Доверительные отношения межу ме-
дицинским персоналом и пациентом так-
же играют немаловажную роль в освоении 

методики самостоятельной катетеризации. 
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ние программ обучения пациентов ПК и на-
блюдать их на протяжении всего периода 
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Аннотация
Искусственный интеллект (ИИ) получил большое развитие за последнее десятилетие и стал предметом актив-
ных дискуссий. Данная тенденция обусловлена тем, что системы ИИ постоянно улучшаются за счёт усиления 
их вычислительных возможностей, а также получения больших объёмов данных. Благодаря этому ИИ может 
помочь в диагностике и выборе наиболее эффективного лечения. Цель работы — проанализировать воз-
можности ИИ в диагностике, лечении и наблюдении за пациентами с почечно-клеточным раком (ПКР). ИИ 
демонстрирует большие перспективы в диагностике опухолей мочевыделительной системы, в возможности 
дифференцировать доброкачественные и злокачественные образования (благодаря системам машинного 
обучения), а также в прогнозировании гистологического подтипа опухоли. ИИ может использоваться на 
интраоперационном этапе (благодаря интеграции виртуальных 3D-моделей при оперативных вмешатель-
ствах), что позволяет снизить частоту тепловой ишемии и повреждения собирательной системы почки. ИИ 
находит своё применение при гистопатологической оценке: модель ИИ достигает 100% чувствительности и 
97,1% специфичности в дифференциальной диагностике нормальной ткани от ПКР. Алгоритмы моделей ИИ 
могут быть использованы для выявления пациентов с высоким риском рецидива, требующих длительного 
наблюдения, а также для разработки индивидуальных стратегий лечения и наблюдения. Все вышеперечис-
ленное доказывает возможность применения ИИ на всех этапах ведения пациентов с ПКР. Внедрение ИИ в 
медицинскую практику открывает новые перспективы для интерпретации и понимания сложных данных, 
недоступных для клиницистов. 

Ключевые слова: рак почки; искусственный интеллект; диагностика; лечение

Финансирование. Исследование не имело спонсорской поддержки. Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта 
интересов. Вклад авторов: Е.Ю. Тимофеева, К.Р. Азильгареева — концепция обзора, анализ данных, написание текста рукописи; А.О. Мо-
розов, М.С. Тараткин — анализ данных, критический обзор, научное редактирование; Д.В. Еникеев — анализ данных, критический обзор, 
научное редактирование, научное руководство.
 Корреспондирующий автор: Марк Сергеевич Тараткин; marktaratkin@gmail.com
Поступила в редакцию: 25.05.2023. Принята к публикации: 08.08.2023. Опубликована: 26.09.2023.
Для цитирования: Тимофеева Е.Ю., Азильгареева К.Р., Морозов А.О., Тараткин М.С., Еникеев Д.В. Использование искусственного интел-
лекта в диагностике, лечении и наблюдение за пациентами с раком почки. Вестник урологии. 2023;11(3):142-148. DOI: 10.21886/2308-6424-
2023-11-3-142-148.

Use of artificial intelligence in the diagnosis, treatment and 
surveillance of patients with kidney cancer
© Ekaterina Y. Timofeeva 1, Camilla R. Azilgareeva 1, Andrey O. Morozov 1,
Mark S. Taratkin 1, Dmitry V. Enikeev 1, 2, 3

1 I.M. Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenov University) [Moscow, Russian Federation]
2 Medical University of Vienna [Vienna, Austria] 
3 Karl Landsteiner University of Health Sciences — Institute of Urology and Andrology [Vienna, Austria]

Abstract
Currently, artificial intelligence (AI) has developed greatly and has become the subject of active discussions. This is 
because artificial intelligence systems are constantly being improved by expanding their computing capabilities, as 
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well as obtaining massive data. Due to this, AI can help to set a diagnosis and select the most effective treatment. 
The study aimed to analyse the possibilities of AI in the diagnosis, treatment and monitoring of patients with renal 
cell carcinoma (RCC). AI shows great prospects in the diagnosis urinary system lesions, in the ability to differentiate 
benign and malignant neoplasm (due to machine learning systems), as well as in predicting the histological subtype 
of the tumor. AI can be used at the intraoperative stage (thanks to the integration of virtual 3D models during surgical 
interventions), which reduces the frequency of thermal ischemia and damage to the kidney cavity system. AI finds 
its application in histopathological evaluation: the AI model reaches 100.0% sensitivity and 97.1% specificity in the 
differential diagnosis of normal tissue from RCC. AI model algorithms may be used to identify patients at high risk 
of relapse requiring long-term follow-up, as well as to develop individual treatment and follow-up strategies. All the 
above proves the possibility of using AI in all stages of the management of patients with RCC. The implementation of 
AI in medical practise opens new perspectives for the interpretation and understanding of complex data inaccessible 
to clinicians. 
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Введение
Ежегодно в мире частота выявляемости 

почечно-клеточного рака (ПКР) увеличива-
ется на 2%, причём в 60% случаев новооб-
разование является случайной находкой [1, 
2]. Согласно данным последних исследова-
ний, при гистологической оценке около 10 
– 17% опухолей почек оказывается добро-
качественными [3, 4]. Это обусловлено тем, 
что на данный момент не разработаны кли-
нические и рентгенологические признаки, 
которые позволили бы точно предсказать 
гистологию образования: дифференциро-
вать ангиомиолипомы и онкоцитомы от 
ПКР, различать подтипы ПКР. Таким обра-
зом необходимо совершенствовать методы 
лучевой диагностики ПКР для получения 
высокой диагностической точности при 
подборе адекватного лечения и оценке 
прогноза ответа опухоли на терапию [5].

Внедрение искусственного интеллекта 
(ИИ) в клиническую практику, вероятно, по-
зволит нивелировать имеющиеся недостат-
ки. ИИ представляет собой технологию вы-
числительной обработки данных, которая 
способна имитировать интеллектуальные 
процессы человека (такие как рассужде-
ние, обучение, запоминание и решение 
определённых задач) [6, 7]. Этот подход 
объединяет принципы математики, логи-
ки, статистики [8, 9].

Для эффективной работы ИИ необходи-
ма обширная база данных, содержащая не 

только исходные характеристики пациен-
тов (возраст, сопутствующие заболевания 
и другие), но и любые задокументирован-
ные на протяжении всего процесса лечения 
данные (хирургические видео, положение 
бригады вокруг операционного стола, по-
казатели внутрибрюшного давления, кро-
вопотеря во время операции и так далее) 
[10]. Важно понимать, что качество модели 
ИИ напрямую зависит от качества и разноо-
бразия доступных данных, на базе которых 
система обучается.

Цель исследования. Проанализировать 
возможности ИИ в диагностике, лечении 
и наблюдении за пациентами с почечно-
клеточным раком (ПКР).

Алгоритм литературного поиска
Для поиска статей использовались базы 

данных Scopus, MEDLINE, Google Scholar. 
Поиск проводился с использованием клю-
чевых слов, таких как «рак почки», «искус-
ственный интеллект», «диагностика», «ле-
чение». Хронологические ограничения не 
применялись.

ИИ в лучевой диагностике опухолей 
почек

Для обнаружения ПКР используются раз-
личные методы визуализации. Среди них 
основным скрининговым методом является 
УЗ-диагностика, которая позволяет отли-
чить солидные и кистозные образования. 
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Стандартом при диагностике ПКР являет-
ся КТ с внутривенным контрастированием 
[11]. Чувствительность этого метода для 
обнаружения опухолей почек составляет 
около 90% и выше [12]. Однако необходимо 
отметить, что интерпретация результатов 
методов визуализации зависит от субъек-
тивной оценки и опыта врача-радиолога 
[13]. Избежать этой неоднозначной оценки 
позволяет радиомика, которая включает 
в себя воксельный, текстурный и гисто-
граммный анализы. Перечисленные ме-
тоды основаны на оценке степени неодно-
родности изображений и используются для 
извлечения дополнительной информации 
из КТ или МРТ [14, 15]. Данная система за-
ранее следует определённым алгоритмам 
оценки изображения интересующего очага, 
сегментации (компьютерное обнаружение 
границ с последующей ручной корректи-
ровкой), а также извлечения количествен-
ной информации. Инновационный подход 
применяется в онкологии для диагностики, 
прогностической оценки, а также монито-
ринга ответа на лечение [16].

Одной из основных задач в диагностике 
ПКР является возможность дифференциро-
вания доброкачественных и злокачествен-
ных образований.

J. Mühlbauer et al. (2021) провели систе-
матический обзор и мета-анализ, который 
продемонстрировал многообещающие 
результаты в отношении дифференциаль-
ной диагностики ангиомиолипом и он-
коцитом от ПКР: отношение шансов 2,89 
(95% ДИ 2,40 – 3,39; p < 0,001), 3,08 (95% ДИ 
2,09 – 4,06; p < 0,001) [17]. Y. Ma et al. (2020) 
проанализировали данные 84 гистопато-
логических исследований образований по-
чек и показали, что оценка, основанная 
на радиомике, превосходит обычный КТ-
анализ [18]. Исследование V. Goh et al. (2011) 
посвящено наблюдению за 39 пациентами 
с метастатическим ПКР, получающими си-
стемную терапию. Авторы оценили изо-
бражения почек до начала терапии и после 
с помощью текстурного анализа, а также 
по шкале RECIST. Регрессионный анализ 
Кокса показал, что однородность текстуры 
при КТ является независимым предиктором 
времени до прогрессирования (отношение 
шансов 4,02; ДИ 95% 1,52 – 10,65; p = 0,005). 
Таким образом, авторы заключили: чем 
больше гетерогенность опухоли, по дан-
ным текстурного анализа, тем выше шанс 

прогрессирования [19].
Несмотря на возможность оценки ра-

диомикой больших объёмов данных, её 
ограничение заключается в необходимости 
ручного выделения ключевых показателей. 
Алгоритмы машинного и глубокого обуче-
ния (МО и ГО) могут автоматизировать этот 
процесс. В исследовании Y. Li et al. (2020) ис-
пользованы многофазные компьютерные 
томограммы для дифференциальной диа-
гностики хромофобного рака почки и он-
коцитомы. Примененные алгоритмы МО 
продемонстрировали высокую диагности-
ческую точность (показатель площади под 
кривой (AUC) составляет более 0,85) [20]. 
В анализе N. Nassiri et al. (2022) представлен 
алгоритм, созданный с помощью радио-
мики и МО (AUC 0,84) [21]. Q. Xu et al. (2022) 
в качестве дифференциальной диагностики 
доброкачественных и злокачественных об-
разований использовали модели, основан-
ные на комбинировании радиомики и ГО. 
Данное сочетание продемонстрировало 
более точные результаты по сравнению 
с анализом, выполненным радиологами 
(AUC 0,925 и 0,826 и AUC 0,724 и 0,667 соот-
ветственно) [3]. Систематический обзор 30 
исследований по применению ИИ для диа-
гностики опухолей почек, проведённый B. 
Kocak et al. (2020), подчёркивает важность 
внедрения ИИ в клиническую практику [22].

Интраоперационное применение ИИ
На интраоперационном этапе алгорит-

мы ИИ могут быть полезны для распознава-
ния и визуализации таких структур, как опу-
холь почки (особенно при интраренальных 
образованиях), почечных сосудов, мочеточ-
ников и прилежащих органов (кишечник, 
печень, селезёнка) [23]. Интраоперационно 
регистрируемые параметры также могут 
помочь предсказать риск развития тех или 
иных осложнений в послеоперационном 
периоде. Согласно исследованию P.W. Doyle 
et al. (2022), оптимальная система ИИ долж-
на постоянно адаптироваться к меняющей-
ся интраоперационной среде [24]. К сожа-
лению, современные технологии ещё не 
позволяют воплотить это в реальность. 
Однако все больше работ направлены на 
реализацию этого потенциала.

Одно из направлений примене-
ния ИИ в хирургии — наложение вир-
туальных 3D-моделей во время робот-
ассистированной резекции почки (РА-РП) 
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[25 – 27]. В исследовании F. Porpiglia et al. 
(2020) сравнивали интраоперационное 
использование трёхмерных систем до-
полненной реальности (3D-ДР) при об-
наружении опухолей и внутрипочечных 
структур во время РА-РП со стандартным 
интраоперационном УЗИ. Использование 
3D-РП-наведения позволило снизить часто-
ту тепловой ишемии (45,8% в группе 3D-AR 
против 69,7% в группе УЗИ; p = 0,03), по-
вреждения собирательной системы (10,4% 
против 45,5%; р = 0,003), а также провести 
более точную энуклеацию образования 
(62,5% против 37,5% в группах 3D-AR и УЗИ 
соответственно; p = 0,02) [28]. В работе M.S. 
Nosrati et al. (2016) описана техника расши-
рения эндоскопического обзора хирурга 
путём сегментации видимых и закрытых 
структур. С этой целью модель МО была 
обучена распознавать цветовые и текстур-
ные паттерны и таким образом различать 
ткани. Метод был использован при РА-РП 
и показал улучшение точности на 45% [29]. 

ИИ для обнаружения и интерпрета-
ции в патологии

Одна из точек приложения ИИ — пато-
логоанатомическая оценка. Исследования 
демонстрируют, что модели ИИ могут пре-
взойти заключения патологоанатомов. [30, 
31]. В работе M. Lee et al. (2021) подчёркива-
ют потенциал моделей ИИ — возможность 
снижение систематической ошибки [32]. 

В исследовании S. Tabibu et al. (2019) ис-
пользованы сверточные нейронные сети 
для дифференциальной диагностики свет-
локлеточного и хромофобного подтипов 
ПКР [33]. Авторами достигнуто значение 
AUC 0,98 для светлоклеточного ПКР и AUC 
0,95 — для хромофобного ПКР. Более того, 
исследователями разработан индекс риска, 
основанный на форме и особенностях ядер, 
который позволяет прогнозировать увели-
чение выживаемости пациентов [33]. 

В другом исследовании K. Tian et al. 
(2019) использована обученная модель 
для предсказания степени злокачествен-
ности светлоклеточного ПКР (по Фурману). 
Точность финальных моделей достигает от 
0,781 до 0,839 AUC (в зависимости от метода 
MО) [34].

О подобных подходах сообщено и дру-
гими исследовательскими группами. M. 
Fenstermaker et al. (2020) обучена модель 
ИИ на основе окрашенных изображений 

с целью дифференцировки нормальной тка-
ни и ПКР. Модель ИИ достигает 100% чув-
ствительности и 97,1% специфичности [35].

ИИ в прогнозировании отдалённых 
результатов

Прогнозирование общей выживае-
мости, риска рецидива и других исходов 
у больных раком почки может быть полез-
но для разработки индивидуальных планов 
лечения и наблюдения за пациентами. Так, 
например, в работе Z-E. Khene et al. (2022) 
протестирована модель на основе МО 
с использованием стандартных клинико-
патологических характеристик пациентов, 
перенёсших радикальную нефрэктомию 
по поводу неметастатического ПКР. Авторы 
провели сравнение стандартных моделей 
с МО. В исследование включено 4067 паци-
ентов (3253 — в когорте новой модели, 814 
— в группе стандартной модели). Большин-
ство опухолей (69%) — светлоклеточный 
ПКР; у 4% пациентов отмечалось пораже-
ние лимфатических узлов. Медиана наблю-
дения составила 57 месяцев; рецидив воз-
ник у 523 (13%) пациентов. Новая модель на 
основе МО продемонстрировала высокую 
прогностическую ценность по сравнению 
со стандартными моделями (C-index 0,794 — 
показатель, отражающий прогностическую 
ценность). Более того, анализ кривой при-
нятия врачебных решений также показал 
преимущество модели МО [36]. 

H.M. Kim et al. (2021) представили ис-
следование, направленное на разработку 
модели прогнозирования позднего реци-
дива после хирургического лечения паци-
ентов с ПКР [37]. Работа основана на дан-
ных более 2900 пациентов. Полученный 
алгоритм показывает чувствительность — 
0,673, специфичность — 0,807, точность 
— 0,799, площадь под кривой — 0,740 [38]. 
Данный алгоритм может использоваться 
клиницистами для выявления пациентов 
с высоким риском позднего рецидива, тре-
бующих длительного наблюдения, а также 
для разработки индивидуальных стратегий 
лечения и наблюдения.

Заключение
Применение ИИ в урологии открыва-

ет новые перспективы для интерпретации 
и понимания сложных данных, недоступ-
ных для клиницистов. Внедрение ИИ может 
осуществляться на каждом этапе ведения 
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пациента с ПКР: при диагностике, во время 
предоперационной подготовки, в период 
оказания интраоперационной поддержки 
специалистов, при проведении оценки ги-
стологических результатов, а также в про-
цессе последующего наблюдения. Кроме 
того, внедрение ИИ позволяет оптимизи-
ровать диагностические и терапевтические 
решения и в последующим, вероятно, по-

зволит повысить качество оказания меди-
цинской помощи (в частности, для паци-
ентов с ПКР). Однако уровень интеграции 
моделей ИИ в клиническую практику на 
данный момент невелик и требует меж-
дисциплинарного сотрудничества между 
урологами, радиологами, математиками 
и патологами.
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Синдром Zinner: случай диагностики редкой патологии
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Аннотация
Синдром Zinner (Циннера) — это редкая врождённая урогенитальная аномалия, характеризующаяся триадой 
признаков: кистой семенного пузырька, ипсилатеральной аплазией почки, обструкцией семявыносящего 
протока. Частота встречаемости кисты семенных пузырьков с ипсилатеральной агенезией почки по данным 
литературы составляет 0,0046%, однако истинная частота встречаемости представляется авторам статьи 
выше. В публикации представлен случай пациента К., 17 лет, который наблюдался с рождения с единственной 
правой почкой, неоднократно обследовался (УЗИ, цистография, урография, МРТ брюшной полости, КТ малого 
таза). Мальчик поступил в СПб ГБУЗ ДГМКСЦВМТ с диагнозом «Единственная правая почка» и выявленным 
по данным последнего КТ кистозным образованием малого таза. Выполнено МРТ исследование малого таза, 
цистоскопия, диагностическая лапароскопия, пункция кистозного образования. Установлен диагноз «Синдром 
Циннера». При наблюдении размер кисты не изменился.

Ключевые слова: синдром Zinner; бесплодие; единственная почка; аномалия Wolffian протока
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Zinner's syndrome: clinical case of a rare pathology
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Abstract
Zinner’s syndrome is a rare congenital urogenital anomaly characterised by the triad of seminal vesicle cyst, ipsilateral 
renal aplasia, and seminal duct obstruction. According to the published data, the incidence of seminal vesicle cysts 
with ipsilateral renal agenesis is 0.0046%, but the true incidence appears to be higher. The article presents a rare 
clinical case of patient K, 17 years old, followed since birth with a solitary right kidney. The patient was repeatedly 
examined (ultrasound, cystography, urography, abdominal MRI, pelvic CT). The boy was admitted to our clinic with 
the diagnosis of "Solitary right kidney" and pelvic cystic formation detected according to the last CT scan. MRI 
examination of the small pelvis, cystoscopy, diagnostic laparoscopy, puncture of the cystic mass were performed. 
The diagnosis of "Zinner's syndrome" was made. The size of the cyst did not change during follow-up.
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Введение 
Синдром Zinner (Циннера) — это ред-

кая врождённая урогенитальная аномалия, 
характеризующаяся триадой признаков: 
кистозной трансформацией семенного пу-
зырька, ипсилатеральной аплазией почки, 
обструкцией семявыносящего протока [1]. 
Частота встречаемости кистозной транс-
формации семенных пузырьков с ипси-
латеральной агенезией почки составляет 
0,0046% (13 / 280 000). На сегодняшний день 
в литературе имеется чуть более 50 описа-
ний синдрома Zinner у детей. Авторам пред-
ставляется, что истинная встречаемость 
данного синдрома выше. Большинство дет-
ских урологов хотя бы однократно сталки-
вались с данной аномалией, что говорит 
о необходимости повышения внимания 
к проблеме и необходимости пересмотра 
частоты встречаемости в детском возрасте.

Цель исследования. Представить опыт 
лечения пациента с синдромом Zinner.

Информация о пациенте
Пациент К. впервые госпитализирован 

для обследования в возрасте 2 лет с подо-
зрением на аплазию левой почки по данным 
амбулаторного ультразвукового исследова-
ния (УЗИ). УЗИ: правая почка размерами 94 
× 36 мм, расположение обычное, чашечно-
лоханочная система (ЧЛС) не расширена, 
паренхима не изменена, признаков левой 
почки не выявлено. Цистография: данных 
за рефлюкс не получено. Внутривенная уро-
графия: на серии урограмм правая почка 
обычной формы, эвакуация контраста удо-
влетворительная. За время исследования 
функции левой почки не получено. Лабо-
раторно — анализы крови и мочи без пато-
логии, посев мочи стерилен. Заключение: 
Аплазия левой почки. Функция единствен-
ной правой почки в пределах нормы. 

Повторное обследование в 6 лет. УЗИ почек 
и мочевого пузыря: правая почка размерами 
109 × 43 мм. В малом тазу лоцирован расши-
ренный до 9 – 11 мм мочеточник и жидкостно-
тканевое образование 28 × 16 мм, напоми-
нающее уменьшенную в размерах почку. 
Выполнено МРТ брюшной полости: правая 
почка расположена обычно, размером 87 × 54 
× 58 мм с чёткими, ровными контурами одно-
родной структуры. Левая почка не визуализи-
рована, определён лишь расширенный до 8 мм 
дистальный отдел левого мочеточника (?). За-
ключение: МРТ-картина аплазии левой почки.

В 10 лет проведено повторное МРТ 
брюшной полости: правая почка не увели-
чена 114 × 57 × 57 мм; чашечки не расши-
рены, лоханка шириной до 16 мм; правый 
мочеточник в пиелоуретеральном сегменте 
шириной до 5 мм; левая почка в типичном 
месте не визуализируется. Заключение: МР-
признаки аплазии левой почки. 

В дальнейшем регулярно выполнялись 
УЗИ исследования единственной правой 
почки.

В 16 лет поступил для планового уроло-
гического обследования в связи с обнаруже-
нием на очередном УЗИ почек и мочевого 
пузыря расширения правого мочеточника. 
По данным УЗИ: единственная правая почка 
викарно гипертрофирована размерами 140 
× 60 × 70 мм, паренхима почки не изменена, 
лоханка умеренно расширена до 12 мм; в про-
свете мочевого пузыря киста с правой сторо-
ны шарообразной формы, предпузырный от-
дел единственного мочеточника значительно 
расширен диаметром до 20 мм. Цистография: 
данных за рефлюкс-уропатию нет. Урография: 
своевременно контрастируется единственная 
правая почка, рентген-признаков уретероце-
ле не выявлено. Цистоскопия: левое устье об-
наружить не удалось; в гипотетическом углу 
треугольника Lietaund отмечается выбухание 
слизистой большого диаметра, напоминаю-
щее уретероцеле — расширенный подсли-
зистый отдел мочеточника. МСКТ брюшной 
полости и малого таза: правая почка располо-
жена на уровне L2 – L5, имеет размеры ~ 114 
× 60 × 63 мм, контрастирование и экскреция 
своевременные; левая почка и её мочеточник 
в обычном месте не визуализируются; моче-
вой пузырь с чёткими неровными контурами 
вследствие деформации его задней стенки 
мультикистозной структурой размерами ~ 90 
× 52 × 26 мм, плотностью содержимого ~25...30 
HU; накопления препарата стенкой структу-
ры и полостями не выявлено. Установлен 
диагноз: Единственная правая почка. Киста 
малого таза. Ввиду отсутствия клинических 
проявлений и показаний к хирургическому 
удалению кисты малого таза, ребёнок в удо-
влетворительном состоянии выписан для ди-
намического наблюдения.

В 17 лет повторно выполнено КТ органов 
малого таза с контрастированием: мочевой 
пузырь заполнен слабо, стенки его ровные 
без экзофитных образований; в позадипу-
зырном пространстве отмечается образова-
ние, сформированное множественными по-
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лостями, заполненное жидкостным (+15...+22 
HU) содержимым, не накапливающим кон-
трастный препарат общими размерами 39 
× 102 × 54 мм; предстательная железа с чёт-
кими контурами, овальной формы, в раз-
мерах не увеличена, структура железы одно-
родная, семенные пузырьки симметричные 
без особенностей; лимфатические узлы не 
увеличены; свободной жидкости в зоне 
сканирования нет. Заключение: КТ-картина 
многокамерного кистозного образования 
в позадипузырном пространстве.

Консультирован урологом в октябре 
2022 года, рекомендована госпитализация 
для обследования.

Клиническое наблюдение
В ноябре 2022 года поступил в СПб ГБУЗ 

ДГМКСЦВМТ для обследования. Анализы 
крови и мочи без патологии.

УЗИ почек: правая почка расположена 
обычно, размеры 15 × 4 см, полостная си-
стема и мочеточник не расширены, струк-
тура паренхимы не изменена, левая почка 
отчётливо не визуализируется; за мочевым 
пузырём визуализируется многокамерное 
кистозное образование, максимальный 
размер кисты 50 × 30 мм.

Так как ребёнку уже были выполнены 
МРТ брюшной полости и КТ малого таза, 
то прежде всего были изучены представ-
ленные диски исследований. Совместно 
с рентген-специалистами решено, что КТ 
малого таза не позволяет убедительно 
определить, откуда исходят кисты и какой 
они природы. Для уточнения диагноза 
и анатомии малого таза решено выполнить 
МРТ малого таза. 

На серии МР-томограмм органов мало-
го таза мочевой пузырь заполнен на 2/3. 
Стенки его чёткие, ровные. Патологических 
образований в пузыре не выявлено. Пара-
везикальная клетчатка свободна. Предста-
тельная железа правильной формы, раз-
мерами до 39,3 × 26,5 × 22,7 мм. Выявляется 
расширение семявыбрасывающего протока 
до 4,3 мм в диаметре и мультикистозное рас-
ширение семенного пузырька с множествен-
ными изгибами и однородным жидкостным 
содержимым общими размерами до 54,0 × 
102,0 × 41,5 мм. Справа семенной пузырёк 
визуализируется с ячеистой структурой раз-
мерами до 14,5 × 40,5 × 20,0 мм. Заключение: 
МР-признаки мультикистозной трансформа-
ции левого семенного пузырька (рис.).

Рисунок. МРТ малого таза в саггитальной (А) 
и поперечной (B, C) проекциях. Мультикистоз-
ное расширение семенного пузырька с мно-
жественными изгибами
Figure. Pelvic MRI: sagittal (А) and transverse (В, С) 
scans. Multicystic enlargement of the seminal vesicle 
with multiple twists
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С целью окончательной диагностики 
характера содержимого решено выполнить 
дообследование в виде цистоскопии и ла-
пароскопии.

Цистоскопия: шейка мочевого пузыря 
свободно проходима, уретра не измене-
на, семенной бугорок без особенностей; 
слизистая мочевого пузыря не изменена, 
визуализировано устье правого мочеточни-
ка, левая половина треугольника Lietaund 
деформирована за счёт пролабирующего 
в полость мочевого пузыря образования 
продолговатой формы, устье левого моче-
точника не визуализировано.

Выполнена диагностическая лапароско-
пия. Выявлен расширенный до 10 мм дис-
тальный отдел левого мочеточника, при 
его мобилизации обнаружена левая почка 
размерами 20 × 20 мм, плотная, с мелкими 
кистами. Почка и мочеточник выделены, 
удалены. В области шейки мочевого пузыря 
ниже тазовой брюшины визуализировано 
кистозное образование с нечёткими конту-
рами, произведена его пункция, получено 
40 мл мутной жёлтой жидкости

Биохимический состав пунктата — белок 
25600 мг/л, глюкоза < 1,0 ммоль/л, креати-
нин 1,050 ммоль/л, мочевина 12 ммоль/л. 

Патогистологическое исследование: 
почка 20 × 15 × 10 мм с мочеточником 160 
× 5 × 8 мм. Микроскопия: в исследуемом 
материале фиброзная ткань, пучки гладких 
мышц, единичные примитивные канальцы, 
гломерулы и протоки. 

На повторном УЗИ малого таза перед 
выпиской: образование за мочевым пузы-
рём уменьшилось (25 × 15 мм).

На основании проведённого обследо-
вания выставлен диагноз: Кистозная дис-
плазия, гипоплазия левой почки. Кистоз-
ная дисплазия левого семенного пузырька. 
Синдром Циннера.

Ребёнок приглашён и осмотрен через 
3 месяца после операции. По данным УЗИ 
малого таза образование за мочевым пузы-
рём сохранило свои размеры (25 × 15 мм). 
Жалоб ребёнок не предъявляет. Передан 
под наблюдение во взрослую сеть.

Обсуждение 
Семенные пузырьковые кисты были 

впервые идентифицированы в 1872 году 
Smith, в то время как связь между односто-
ронней агенезией почки и гомолатераль-
ной семенной кистой везикул была описана 

Zinner только в 1914 году [1]. 
Первоначально у мужчин синдром 

Zinner протекает бессимптомно, и симпто-
мы, как правило, начинаются при начале 
половой активности (2-м, 3-м и 4-м десяти-
летии жизни) из-за недостаточного дрени-
рования и накопления семенной жидко-
сти в семенных пузырьках. Синдром Zinner 
может проявляться множественными не-
специфичными симптомами. Наиболее рас-
пространённые симптомы: дизурия (37%), 
учащение мочеиспускания (33%), боль 
в промежности (29%), эпидидимит (27%), 
боль после эякуляции (21%) и боль в мо-
шонке (13%). Киста пальпируется при паль-
цевом ректальном исследовании у 79% [2].

Патогенез бесплодия изучен недоста-
точно, поскольку пациенты имеют интакт-
ный контралатеральный семявыносящий 
проток. Однако было высказано предпо-
ложение, что односторонняя обструкция 
может привести к появлению аутоантител. 
Альтернативной гипотезой служит мнение 
о механическом сдавлении структур малого 
таза объёмным образованием. Учитывая 
редкость этого синдрома, трудно опреде-
лить уровень фертильности. В 1998 году 
в анализе 52 мужчин с синдромом Zinner 
только в 20 случаях сообщалось о статусе 
фертильности, уровень бесплодия составил 
45%.

Синдром Zinner связан с аномальным 
развитием зачатка мочеточника между 
4-ой и 13-й неделями беременности, приво-
дящим к аномалиям развития почек и мезо-
нефрического протока. В процессе эмбрио-
генеза развитие почки проходит три стадии 
— предпочки, первичной и окончатель-
ной почки, развивающихся из мезодермы. 
Предпочка и первичная почка постепенно 
подвергаются обратному развитию, за ис-
ключением протока первичной почки, или 
Wolffian (вольфова) протока, участвующего 
в формировании мочевых путей, семявы-
носящего и семявыбрасывающего прото-
ков, придатка яичка и семенного пузырька. 
В месте изгиба Wolffian  протока перед впа-
дением в клоаку появляется мочеточни-
ковый вырост. Недоразвитие дистальной 
части мезонефроса, а также отсутствие на 
одной из сторон мочеточникового выро-
ста приводят к атрезии семявыносящего 
протока, односторонней агенезии / дисге-
незии почки и формированию половины 
треугольника мочевого пузыря. Обструкция 
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семявыносящего протока приводит к по-
степенному накоплению секрета в семен-
ных пузырьках и последующей кистозной 
трансформации [3, 4].

В настоящее время зарегистрировано 
порядка 300 наблюдений синдрома Zinner, 
среди них несколько случаев контралате-
ральной агенезии или дисплазии почки 
[5]. На сегодняшний день случаи синдрома 
Zinner у детей зафиксированы в 19 статьях 
у 50 пациентов с медианой возраста на мо-
мент постановки диагноза 12,5 лет (диапа-
зон 0 – 18 лет). Ипсилатеральная аномалия 
почки распределена в следующем соотно-
шении: в 19 случаях — мультикистозная 
почка, в 26 — почечная агенезия / гипопла-
зия, в 2 случаях удвоение мочевыводящих 
путей — двусторонняя в 1 случае — в одном 
случае эктопия мочеточника в простатиче-
скую часть уретры и в одном случае эктопия 
мочеточника в семявыбрасывающий про-
ток. Только в 12 случаях порок развития 
был диагностирован в первый год жизни, 
со средним возрастом 5 месяцев (диапазон 
0 – 10 месяцев).

Ранее считалось, что агенезия почек 
входит в патогенез синдрома Zinner; однако 
исследования последних лет демонстриру-
ют, что при синдроме Zinner речь скорее 
идёт о редуцированной диспластической 
почке, а не о врождённой единственной 
почке. Отмечается, что при наличии дис-
пластических изменений почка в течение 
жизни проходит инволюционный процесс, 
соответственно, с увеличением возраста 
снижается распространённость дисплазии 
почки с одновременным увеличением ча-
стоты аплазии. Вероятно, высокая часто-
та сочетания ипсилатеральной агенезии 
почки у взрослых пациентов с кистой се-
менного пузырька может представлять со-
бой конечную стадию развития различных 
форм дисплазии почки, в том числе и муль-
тикистозной болезни.

Порок может быть выявлен антенаталь-
но, однако чаще синдром Zinner диагно-
стируется после рождения. Современные 
методы визуализации (УЗИ органов малого 
таза, МРТ, КТ с контрастным усилением, 
сцинтиграфия почек) позволяют опреде-
лить синтопию кисты, подтвердить аге-
незию почки и оценить функциональное 
состояние контралатеральной почки. УЗИ 
диагностика позволяет выявить отсутствие 
ипсилатеральной почки, а обтурированный 

семявыносящий проток визуализируется 
как анэхогенная структура в малом тазу. 
И КТ, и МРТ могут выявлять кисты с превос-
ходным разрешением мягких тканей. МРТ 
превосходит КТ при выявлении аномалий 
мочеполовой системы и визуализации пе-
риферических структур таза для принятия 
решения о хирургическом лечении. МРТ 
является методом выбора для точного 
определения анатомии малого таза у муж-
чин и отлично подходит для визуализации 
предстательной железы и семенных пу-
зырьков. МРТ также помогает при предопе-
рационном хирургическом планировании 
иссечения кисты семенных пузырьков, что 
зависит от размеров кисты и расположения 
кисты и наличия клинических симптомов. 
Уретроцистоскопия при синдроме Zinner 
необходима для оценки состояния уретры 
и семенного бугорка, визуализации отсут-
ствия устья мочеточника на стороне пора-
жения [5 – 9].

В настоящее время нет единого мнения 
о методах лечения синдрома Zinner. При 
отсутствии клинических проявлений забо-
левания наиболее признанным принципом 
ведения пациентов является консерватив-
ная тактика. В случае неэффективности кон-
сервативных подходов наиболее оправдан-
ной является хирургическая тактика [3]. 

Хирургическое лечение при синдроме 
Zinner предполагает выбор между пункцией 
кисты с аспирацией содержимого и ради-
кальной операцией. В настоящее время 
в мировой литературе описаны несколько 
десятков случаев лапароскопического уда-
ления кистозного семенного пузырька, по-
казанием к операции явились неэффектив-
ность пункции, наличие симптомов, рост 
кисты более 5 см в диаметре [5, 10]. 

Существуют различные хирургические 
варианты: от менее инвазивной трансрек-
тальной или трансперинеальной аспира-
ции кисты, что даёт временное облегчение 
симптомов, до более агрессивных техник. 
Трансуретральное вскрытие кисты даёт 
улучшение качества спермы и повышает 
шансы фертильности, но при этой процеду-
ре возможна травматизация прямой киш-
ки, шейки мочевого пузыря и наружного 
сфинктера, а также могут возникать после-
дующие ретроградная эякуляция и эпиди-
димит.

Радикальное лечение, везикулэктомия 
с резекцией остатков мочеточника или поч-
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ки, если таковые имеются, обеспечивает 
лучший результат. Традиционно ранее опе-
рация выполнялась открытым доступом, 
но в последние годы на первое место вы-
шел лапароскопический доступ с низким 
уровнем осложнений и хорошим результа-
том с точки зрения облегчения симптомов 
и улучшение параметров спермы.

Заключение
Синдром Zinner следует подозревать 

при обнаружении в мужском малом тазу 
тубулярного или большого округлого ки-
стозного образования, особенно в семенно-
пузырной области. Кроме того, необходимо 
проведение визуализирующего обследова-
ния брюшной полости, чтобы исключить 

возможность ипсилатерального отсутствия 
почки. Синдром Zinner возможно диагно-
стировать, когда остаток мочеточника 
обнаруживается в области, прилегающей 
к кисте семенного пузыря, что является уни-
кальным признаком.

Наш опыт лечения пациента с синдро-
мом Zinner говорит о том, что у детей с врож-
дённым отсутствием почки необходимо 
проводить регулярное УЗИ-исследование 
не только забрюшинного пространства, но 
и малого таза на предмет наличия кист. При 
выявлении кист основным методом иссле-
дования является МРТ малого таза. Невоз-
можность визуализации почки по данным 
УЗИ, КТ и МРТ брюшной полости не говорит 
о её отсутствии.
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Миграция клипсы после минимально-инвазивных 
хирургических вмешательств
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Аннотация
Введение. В настоящее время для гемостаза и стабилизации швов во время малоинвазивных операций 
используется рассасывающийся шовный материал, а также пластиковые нерассасывающиеся клипсы, спо-
собные к потенциальной и спонтанной миграции в нижние и верхние мочевые пути.
Цель исследования. В данной работе мы представляем клинические случаи миграции клипсы после резек-
ции почки и радикальной простатэктомии. 
Клинические наблюдения. Клинические наблюдения описывают случаи спонтанной миграции клипсы после 
двух наиболее распространённых вмешательств — резекции почки с последующим отхождением инород-
ного тела на фоне проведённой литокинетической терапии и случай миграции гемостатического материала 
после робот-ассистированной радикальной простатэктомии. В статье также приведён анализ современной 
литературы по данному вопросу.
Заключение. Следует избегать избыточного применения нерассасывающихся пластиковых клипс в зоне их 
тесного контакта с чашечно-лоханочной системой или стенкой мочевого пузыря с целью достижения адек-
ватного гемостаза во время минимально-инвазивных методик лечения пациентов. 

Ключевые слова: клипсы Hem-o-Lok; миграция клипсы; резекция почки; простатэктомия
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Clip migration after minimally-invasive surgical procedures
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Abstract
Introduction. Today absorbable suture material as well as plastic nonabsorbable clips are widely used for surgical 
haemostasis and stabilisation of sutures during minimally invasive operations, however, they are capable of potential 
and spontaneous migration into the lower and upper urinary tract.
Objective. In this paper, we present clinical cases of clip migration after radical prostatectomy and renal resection.
Clinical cases. Clinical cases of spontaneous clip migration after the two most common minimally invasive 
interventions: kidney resection with subsequent removal of a foreign body after the use of lithokinetic therapy and a 
case of hemostatic material migration after robot-assisted radical prostatectomy. The literature review is also available.
Conclusion. Excessive use of non-absorbable plastic clips around their close contact with the kidney cavity or the 
bladder wall should be avoided to achieve adequate hemostasis during minimally invasive methods of treating patients.

Keywords: Hem-o-Lok clips; clip migration; kidney resection; prostatectomy
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Введение
В настоящее время масштабное разви-

тие хирургических техник, инструменталь-
ной базы урологии, совершенствование 
анестезиологического пособия, расшире-
ние показаний к выполнению лапароско-
пических операций позволяют выполнять 
радикальные операции с использованием 
минимально-инвазивных технологий. Для 
гемостаза и стабилизации швов во время 
малоинвазивных операций используется 
рассасывающийся шовный материал, а так-
же пластиковые нерассасывающиеся клип-
сы, используемые для фиксации и стабили-
зации швов или во время реконструктивных 
этапов. Хоть и редко, но в литературе опи-
сана потенциальная и спонтанная послео-
перационная миграция этих хирургических 
материалов в чашечно-лоханочную систе-
му, мочеточник, мочевой пузырь и уретру. 

Цель исследования. В данной работе мы 
представляем клинические случаи мигра-
ции клипсы после резекции почки и ради-
кальной простатэктомии.

Клиническое наблюдение № 1
Мужчина, 29 лет. Образование левой 

почки обнаружено в ходе амбулаторного 
обследования при УЗИ почек. По данным 
МСКТ органов брюшной полости с контра-
стированием, определяется опухоль левой 
почки, накапливающая контраст, размера-
ми 37 × 40 мм. 

Клинический диагноз. Опухоль левой 
почки сT1aN0M0 R.E.N.A.L. 9А. 

С учётом возраста пациента, анамнеза, 
ожидаемой продолжительности жизни паци-
енту выполнена лапароскопическая резекция 
левой почки с опухолью. Интраоперационно: 
при ревизии почки по передней губе опре-
деляется округлое образование, размерами 
40 × 65 мм жёлтого цвета. Время тепловой 
ишемии составило 16 минут. Ранний послео-
перационный период без особенностей. По 
данным гистологического исследования — 
светлоклеточная почечноклеточная карци-
нома Grade II (WHO / ISUP) T1bc N0 cM0. 

Спустя 2 года от манифестации основно-
го заболевания пациент на фоне полного 
благополучия отметил появление крови 
в моче, приступообразные боли в пояснич-
ной области слева. Лабораторные анали-
зы в пределах нормы. По данным МСКТ 
органов брюшной полости с контрастиро-
ванием, нельзя исключить камень левого 
мочеточника (рис. 1).

Рисунок 1. Мультиспиральная компьютерные 
томограммы: А — зона резекции левой почки; 
В — дефект наполнения левого мочеточника
Figure 1. MSCT scanы: A — left kidney resection 
area; B — left ureteral filling defect 

Спустя 2 дня литокинетической терапии (Ди-
клофенак натрия 75 мг в/в × 2 р/с, Метамизол 
натрия 500 мг перорально симптоматически, 
Тамсулозин 0,4 мг × 1 р/с перорально) пациент 
отметил отхождение с мочой клипсы и разре-
шение клинической симптоматики (рис. 2).

Рисунок 2. Самостоятельно отошедшая клип-
са после литокинетической терапии
Figure 2. Self-departed Hem-o-Lok clip after medical 
expulsive therapy

A B
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Клиническое наблюдение № 2
Мужчина, 59 лет. ПСА общий — 6,28 нг/

мл. При пальцевом ректальном исследова-
нии установлено, что железа увеличенная, 
асимметричная, эластично-плотная, в пра-
вой доле пальпируется очаг уплотнения 
размерами 10 × 15 мм, срединная борозда 
выражена, слизистая кишки над железой 
подвижна, болезненности при пальпации 
нет. Согласно МРТ, МР-картина PI-RADS 4 — 
вероятно Bl. переходной зоны правой доли, 
без mts диссеминации в лимфатические 
узлы, кости таза. Объём железы — 46 см3. 
Биопсия предстательной железы показала 
ацинарную аденокарциному предстатель-
ной железы (3 + 3 = 6 по шкале Gleeson) 
с вовлечением 2 из 12 исследованных био-
птатов. Briganti — 2%. MSKCC — 2%. Опро-
сник МИЭФ — 25 баллов. Опросник IPSS 
— 12 баллов. 

Клинический диагноз. Ацинарная аде-
нокарцинома предстательной железы 
сT2аN0M0. ISUP 1. 

С учётом клинически-локализованной 
формы злокачественного новообразова-
ния предстательной железы выполнена 
роботическая радикальная нервосбере-
гающая простаткэктомия. По данным пато-
морфологического заключения выявлена 
ацинарная аденокарцинома предстатель-
ной железы с поражением обеих долей 
без выхода за пределы капсулы (pT2c Lv0 
Pn0 R0).

Спустя 8 месяцев после радикального 
лечения пациент отметил учащённое мо-
чеиспускание, периодическую примесь 
крови в моче. Мочевой пузырь и почки, 
по данным УЗИ, без патологии. При Rg-
уретроцистографии данных о стенозе 
уретровезикального анастомоза нет. По 
данным МРТ органов малого таза, в про-
екции задней стенки мочевого пузыря 
ближе к шейке мочевого пузыря опреде-
ляется инородное тело. По данным смо-
тровой уретроцистокопии, в зоне уретро-
везикального анастомоза определяется 
инородное тело с наложениями фибри-
на, фиксированное кальцинатами к сли-
зистой мочевого пузыря размерами до 
1 см (рис. 3). Выполнено оперативное 
вмешательство в следующем объёме: 
трансуретральная лазерная литотрипсия 
с экстракцией инородного тела (дополни-
тельные материалы: https://disk.yandex.
ru/i/oXU5nFvQCY0dEQ).

Рисунок 3. А — интраоперационное изобра-
жение мигрировавшей клипсы в проекции 
уретровезикального анастомоза; В — клипса, 
полученная после экстракции инородного 
тела во время трансуретрального вмешатель-
ства
Figure 3. A — intraoperative image of a clip 
migrated in the area of urethrovesical anastomosis; 
B — clip obtained after extraction during 
transurethral intervention

Обсуждение
В последнее время с распространени-

ем малоинвазивной хирургии в урологии 
распространение получило использова-
ние гемостатических альтернатив наложе-
нию швов, таких как клипсы Hem-o-Lok. 
Клипсы Hem-o-lok широко используются 
при лапароскопической и роботической 
радикальных простатэктомиях, резекциях 
почки, радикальных цистэктомиях, рекон-
структивных вмешательствах [1]. В литера-
туре описано несколько случаев миграции 
клипсы в нижние и верхние мочевые пути 
[2 – 8]. 

Так, например, при резекции почки вну-
трипаренхиматозное наложение клипсы на 
видимые сосуды и собирательную систему 
является общепринятым этапом удаления 
опухоли для сокращения времени тепловой 
ишемии [2]. Такие зажимы на поверхности 
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разреза оставшейся почечной паренхимы 
могут мигрировать в собирательную си-
стему, что, как предполагается, является 
механизмом в нашем первом клиническом 
случае. Несмотря на то, что они описывают-
ся как безопасные устройства при надлежа-
щем применении, клипсы могут вызывать 
вторичный уролитиаз и ошибочно диагно-
стируются как камни почки. Вероятным объ-
яснением является то, что постоянное на-
тяжение линии шва может способствовать 
миграции в почечную лоханку и чашечки 
почки. Другая причина может быть связана 
с вероятной эрозией шовного материала 
в чашечно-лоханочной системе [3]. В этом 
случае он может выступать в качестве оча-
га камнеобразования из-за длительного 
контакта с мочой и препятствовать оттоку 
мочи. Любой инородный нерассасываю-
щийся материал, оставленный на поверх-
ности полого органа, преднамеренно или 
непреднамеренно, будь то пластиковые 
или металлические клипсы, всегда сопря-
жены с рисками и осложнениями, наиболее 
распространёнными из которых являются 
миграция. Поэтому хирург должен знать 
о возможности этих осложнений и обра-
щать внимание при использовании шов-
ных материалов на ограничение давления 
на место нарушения, предотвращая тем 
самым эрозию в чашечно-лоханочной си-
стеме. Одной из наиболее частых процедур 
с возможностью смещения клипсы явля-
ется резекция почки. Техника скользящей 
реноррафии размещает несколько нерас-
сасывающихся клипс рядом с закрытым па-
ренхиматозным дефектом, теоретически 
представляющей риск для последующей 
миграции в чашечно-лоханочную систему. 
Эти клипсы могут блокировать лоханочно-
мочеточниковое соединение или моче-
точник. Предполагаемый механизм, пред-
располагающий к миграции, заключается 
в близости к линии шва, и клипса, которая 
используется для стабилизации анастомоз-
ного шва, вероятно, имеют наибольшую ве-
роятность [4]. Для этого следует соблюдать 
прицельное наблюдение за пациентами, 
а при камнеобразовании — удалять все 
инородные тела из мочевыводящих путей, 
чтобы предотвратить риск рецидива за-
болевания.

В литературе описано несколько случаев 
мочевых камней, вторичных по отношению 
к урологическим операциям и пролечен-

ных эндоскопически, но существует мало 
сообщений о самостоятельном отхождении 
гемостатического материала по ходу моче-
выделительной системы. 

В своей работе M. Turco et al. (2019) пред-
ставили комбинированный перкутанный 
и эндоскопический доступы в лечении ин-
крустированной клипсы в двух случаях [5]. 
Комбинированный и синхронный доступы 
к чашечно-лоханочной системе полезны 
для достижения всех почечных чашечек 
и обеспечения непрерывной ирригации 
собирательной системы, обеспечивая тем 
самым лучший осмотр операционного поля 
и, следовательно, удаление камней. Хоро-
шо известно, что этот подход эффективен 
с высокой частотой полного отсутствия 
камней и безопасен, имеет урологические 
и анестезиологические преимущества.

L.P. Msezane et al. (2008) рассмотрели 
различные герметики и лапароскопиче-
ские инструменты, доступные для дости-
жения гемостаза почечной паренхимы 
при лапароскопической резекции почки, 
и определили, что не существует «золотого 
стандарта» или единого инструмента, ко-
торый можно было бы применять во всех 
случаях [6]. 

Клипсы Hem-o-lok широко используются 
при лапароскопической и роботической ра-
дикальной простатэктомии, которая остаёт-
ся общепринятым и широко используемым 
методом лечения рака предстательной же-
лезы. В связи со стремлением к атермиче-
скому гемостазу вблизи сосудисто-нервных 
пучков и уретры при РПЭ часто использу-
ют гемостатические нерассасывающиеся 
пластиковые клипсы [7]. Несмотря на то, 
что клипсы обеспечивают надёжный и эф-
фективный гемостаз, сообщается о случаях 
миграции клипс в нижние мочевые пути, 
проявления которых могут появиться спу-
стя годы после хирургического лечения.

Первое упоминание миграции клипсы 
после простатэктомии опубликовано в 1982 
году E.B. Miedema et al. Авторы представи-
ли случаи интрауретральной или внутри-
пузырной миграции, сопровождающейся 
значимыми клиническими проявлениями 
у пациента [8]. Тем не менее в их наблю-
дениях не были отмечены пути коррекции 
данного состояния. Среди наиболее не-
благоприятных клинических проявлений 
отмечаются дизурия, болевой синдром, 
гематурия и инфекция нижних мочевых 
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путей, контрактура шейки мочевого пузы-
ря. Развитие контрактуры шейки мочевого 
пузыря в основном ассоциировано с нали-
чием физического препятствия в проекции 
анастомоза: клипса, смещающая границы 
анастомоза, способствует длительной утеч-
ки мочи, что помогает развитию контрак-
туры [3].

C.D. Jaeger et al. в 2015 году опублико-
вали серию наблюдений из 17 пациентов, 
перенёсших радикальную простатэктомию 
промежностным, позадилонным, лапаро-
скопическим и робот-ассистированным 
доступами. У 14 пациентов отмечена ир-
ритативная симптоматика, дизурия, 3 па-
циентов отмечали болевой синдром в про-
межности. Гематурия и инфекция нижних 
мочевых путей отмечена у 2 пациентов, 
контрактура шейки мочевого пузыря за-
регистрирована в 5 случаях. 15 пациентам 
( 88%) потребовалось проведение хирур-
гического лечения в объеме эндоскопиче-

ской экстракции инородного тела [9]. Так, 
Blumenthal et al. (2008) проанализировали 
524 пациента, перенёсших РПЭ, у 5 из ко-
торых зарегистрированы осложнения, свя-
занные с миграцией клипсы после опера-
ции [10]. Авторы отметили, что вероятной 
причиной миграции также может служить 
вторичная эрозия, возникшая из-за клипс, 
наложенных при лигировании ложа семен-
ных пузырьков и питающих их сосудов. При 
установке клипсы только по латеральным 
ножкам предстательной железы, указанных 
осложнений не отмечалось.

Заключение
Следует избегать избыточного приме-

нения нерассасывающихся пластиковых 
клипс в зоне их тесного контакта с ЧЛС 
или стенкой мочевого пузыря с целью до-
стижения адекватного гемостаза во время 
минимально-инвазивных методик лечения 
пациентов.
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Ущемление корня полового члена и мошонки металлическим 
кольцом с образованием пролежня: клинический случай
© Сергей В. Попов 1, 2, Игорь Н. Орлов 1, 3, Тимур М. Топузов 1, 
Евгений А. Гринь 1, Иван С. Пазин 1, Михаил А. Котлов 3, Артём Р. Орлов 4, 
Никита И. Дуб 2, Руслан Р. Тюменев 3 
1 Клиническая больница Святителя Луки [Санкт-Петербург, Россия]
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Аннотация
Ущемление полового члена является довольно редкой патологией и требует неотложного лечения для со-
хранения функции органа. В статье представлен клинический случай ущемления корня полового члена и 
мошонки металлическим кольцом с изменением тканей по типу пролежня непосредственно под кольцом. 
Обсуждаются возможные методы неотложной хирургической помощи при данной ургентной ситуации. 

Ключевые слова: ущемление полового члена; эрекционное кольцо; неотложная урология
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PENILE AND SCROTUM ENTRAPMENT BY A METAL RING 

WITH PRESSURE SORE FORMATION: A CLINICAL CASE REPORT

Введение
Патология, вызванная ущемлением по-

лового члена (ПЧ) эрекционным кольцом 
или же другими предметами, способными 
создать искусственный барьер для оттока 
крови от ПЧ, встречается достаточно редко 
в практике врача-уролога, и, несомненно, 
требует определённых навыков и умений 
для выбора незамедлительной тактики ле-
чения, так как процесс может быстро пере-
расти в неотложное состояние [1]. Эрекци-
онное кольцо или же другие инородные 
тела надеваются на ПЧ с целью создания 
или поддержания эрекции и усиления сек-
суального удовольствия, однако кольца так-
же могут быть размещены вокруг ПЧ и по 
другим причинам, таким как любопытство 
и игра. Люди могут использовать кольца, 
специально предназначенные для этой 
цели, или другие предметы, импровизиро-
ванные в качестве кольца для пениса, такие 
как шайбы, обручальные кольца и резино-
вые ленты [2].

Констриктивные устройства приводят 
к венозной обструкции и застою, вызывая 
повышение тургора ПЧ и пролонгируя эрек-
цию. Блок венозного оттока первоначально 
вызывает отёк ПЧ и постепенно приводит 
к обструкции лимфатических и артериаль-
ных сосудов и потенциально может при-
вести к ишемии или инфаркту. Часто эти 
пациенты, когда у них возникают трудности 
со снятием таких предметов, откладыва-
ют обращение к специалистам на многие 
часы, дни, а иногда и недели [3].

Эрекционные кольца могут быть изго-
товлены из различных материалов, таких 
как металл и пластик, что во многом влияет 
на тактику и успешность лечения. Неметал-
лические, тонкие предметы можно легко 
срезать, но ущемление ПЧ металлически-
ми предметами может представлять собой 
проблему, особенно если предмет не может 
быть снят с помощью стандартного инстру-
ментария в больнице [4].

Некоторые пациенты с ущемлением ПЧ 
потенциально могут быть признаны стра-
дающими психическими заболеваниями, 
и крайне важно, чтобы консультирование 
у психиатра были необходимой частью ком-
плексного лечения таких пациентов [5].

Цель исследования. Представить клини-
ческий случай ущемления корня полового 
члена и мошонки металлическим кольцом 
с образованием пролежня и освятить воз-

можные методы неотложной хирургиче-
ской помощи при данной ургентной ситуа-
ции.

Клиническое наблюдение
Мужчина 67 лет обратился в Клиниче-

скую больницу Святителя Луки с жалобами 
на отёк полового члена и мошонки, воз-
никший вследствие ущемления корня по-
лового члена и мошонки металлическим 
кольцом (рис. 1). Указанные жалобы бес-
покоят пациента в течение 7 дней с того 
момента, как он надел импровизированное 
эрекционное кольцо на пенис и мошонку 
с целью пролонгации полового акта, уси-
ления эрекции и интенсивности оргазма. 
После полового акта пациент отметил не-
возможность снятия кольца.

Рисунок 1. Ущемление полового члена и мо-
шонки металлическим кольцом
Figure 1. Entrapment of the penile root and scrotum 
with a metal ring

При осмотре определяется выраженный 
отёк и гиперемия полового члена, мошон-
ки. На корне мошонки и полового члена 
эрекционное кольцо около 7 мм толщиной, 
под кольцом определяются изменения тка-
ней по типу пролежня.

В общем анализе крови отмечается лей-
коцитоз — 13,1 × 109/л, эритроциты — 4,3 × 
1012/л, гемоглобин — 142 г/л, тромбоциты 
— 300 × 109/л. Коагулограмма без отклоне-
ний от референсных значений. Кровь от-
рицательна на ВИЧ, RW, маркёры вирусных 
гепатитов В и С. В общем анализе мочи: 
белок — 0,5 г/л, лейкоцитарная эстераза 
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— 25 кл./мкл, относительная плотность — 
1026 г/л. Моча прозрачная, цвет жёлтый. 
В биохимическом анализе крови креати-
нин — 81,4 мкмоль/л, общий билирубин 
— 18,7 мкмоль/л, глюкоза — 6,58 ммоль/л, 
АЛТ — 14 Ед/л. 

При выполнении УЗИ органов мошонки 
наблюдаются ЭХО-признаки умеренного 
нарушения васкуляризации тестикуляр-
ной паренхимы. По данным УЗИ полового 
члена, кровоток в кавернозных артериях 
сохранен (Vсист. — 6 см/с). При УЗИ пред-
стательной железы (ПЖ) и мочевого пузыря 
ЭХО-признаки гипертрофии ПЖ (объём — 
35 см3), объём остаточной мочи — 30 мл. 

С целью предупреждения атрофи-
ческих, некротических и инфекционно-
воспалительных осложнений пациенту 
было показано экстренное удаление эрек-
ционного кольца. 

С использованием ножовки ущем-
ляющее кольцо было разрезано в двух 
диаметрально противоположных местах 
(рис. 2, 3). Для защиты подлежащих тканей 
была предпринята попытка провести ме-
таллический проводник между ущемляю-
щим кольцом и половым членом, однако 
ввиду значительного отёка тканей попыт-
ка оказалась неудачной. После удаления 
кольца в месте его прилегания визуализи-
ровали участок некроза по типу пролежня 
(рис. 4).

В общем анализе крови спустя сутки на-

блюдается снижение уровня лейкоцитов 
(8,7 × 109/л), эритроциты — 4,2 × 1012/л, ге-
моглобин — 141 г/л, тромбоциты — 292 × 
109/л, СРБ — 34,1 мг/л.

В послеоперационном периоде прово-
дили перевязки с применением антисеп-
тиков и мазевых повязок, противомикроб-
ная терапия (цефтриаксон и метронидазол), 
симптоматическое и противовоспалитель-
ное лечение (НПВС). Пациент был выписан 
из стационара на 15-е сутки с явлениями 
практически полной репарации раневых 
дефектов (рис. 5).

Рисунок 2. Удаление ущемляющего кольца 
с использованием ножовки
Figure 2. Removal of the ring using a hacksaw

Рисунок 3. Удалённое кольцо
Figure 3. Ring removed

Рисунок 4. Местные изменения после удале-
ния ущемляющего кольца
Figure 4. Local changes after removal of the ring
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Обсуждение
Чаще всего констриктивные устройства 

представляют собой намеренно установлен-
ные предметы, которые окружают ПЧ или ПЧ 
и мошонку. Это создаёт венозный застой, ко-
торый увеличивает длину и обхват ПЧ, одна-
ко длительное размещение таких констрик-
тивных устройств может привести к местному 
раздражению, эрозии, ишемическому некро-
зу, инфаркту и фиброзу тканей [6].

Поскольку каждое кавернозное тело 
имеет индивидуальную артерию, а толщи-
на фасции Buck и ткани пещеристых тел 
противостоят давлению на глубокие сосу-
ды, гангрена — редкое явление. В первую 
очередь поражается кожа, лишённая под-
кожной жировой клетчатки. Помимо мест-
ных осложнений ущемления ПЧ, системные 
осложнения включают в себя почечную 
недостаточность вследствие обструктивной 
уропатии и так далее [5, 7].

Основной принцип лечения — быстрая де-
компрессия ПЧ для восстановления нормаль-
ной васкуляризации тканей ПЧ, мочеиспуска-
ния и сохранения эректильной функции [7]. 

Выбор метода лечения является очень 
важным с учётом большого количества ис-
пользуемых типов колец и вариабельно-
сти поражений. Чтобы облегчить принятие 
тактического решения, A.L. Bhat et al. (1991) 
разработали простую классификацию по-
вреждений при ущемлении ПЧ [8]:

• GRADE I. Отёк дистального отдела по-
лового члена. Нет признаков изъязвления 

кожи или повреждения уретры.
• GRADE II. Повреждение кожи и сдав-

ление губчатого тела, но без признаков 
повреждения уретры. Дистальный отёк со 
снижением чувствительности пениса.

• GRADE III. Травма кожи и уретры, но без 
уретрального свища. Потеря чувствитель-
ности дистального отдела полового члена.

• GRADE IV. Полное повреждение губчато-
го тела, приводящее к уретральному свищу 
и сужению кавернозного тела с потерей чув-
ствительности дистального отдела пениса.

• GRADE V. Гангрена, некроз или полная ам-
путация дистального отдела полового члена.

В настоящее время выделяют несколько 
способов удаления кольца с полового члена:

1. Метод скручивания. Он заключается 
в использовании шёлковой нити или ла-
тексной полоски для сжатия отёчной обла-
сти, что облегчает скольжение кольца. Эта 
техника даёт хорошие результаты при I, II 
и III степени и позволяет провести деком-
прессию без повреждения тканей. Метод 
также может использоваться в комбинации 
с аспирацией крови из полового члена.

2. Аспирация. Иглы используются для 
аспирации крови из головки и каверноз-
ного тела или для выполнения подкожных 
проколов для эвакуации лимфы, которая 
вызывает отёк. 

3. Рассечение кольца. Зависит от толщи-
ны и материала, из которого состоит коль-
цо. Этот метод в основном используется до 
III класса поражения. Для этого требуется 
оборудование в диапазоне от простой руч-
ной пилы-ножовки до пилы с пневмати-
ческим приводом или стоматологической 
циркулярной пилы, которые не всегда до-
ступны в урологических отделениях.

4. Декомпрессионная хирургия. Она ре-
комендуется особенно при V степени и со-
стоит в обнажении полового члена до фас-
ции Бака с последующей пересадкой кожи. 

Заключение
Ущемление ПЧ является довольно ред-

кой патологией и требует неотложного 
лечения для сохранения функции органа. 
Лечение зависит от типа и размера сдав-
ливающего предмета, времени ущемления, 
степени повреждения, имеющихся инстру-
ментов и опыта врача. В зависимости от 
обстоятельств и индивидуальных особен-
ностей случаев могут применяться различ-
ные методы и инструменты.

Рисунок 5. Внешний вид полового члена на 
15-е сутки после удаления кольца
Figure 5. Genitalia appearance on the 15 days after 
removal of the ring 
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