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 Введение: Существует большое количество 
публикаций посвященных расстройствам 
мочеиспускания у женщин, страдающих 
рецидивирующими инфекциями урогенитального 
тракта, вместе с тем, решения этой  серьёзной 
проблемой до сих пор не найдено [1]. В большинстве 
случаев основными уропатогенами инфекционно 
- воспалительной патологии мочевыводящих 
путей являются E.coli, другие грамотрицательные 
энтеробактерии [2-4]. Ведущими клиническими 
проявлениями этой патологии являются хроническая 
боль, дизурия и психоэмоциональные нарушения. 
Хроническая боль оказывает негативное 
влияние на здоровье женщин и качество жизни. 
Длительная и бессистемная терапия усугубляет 
ситуацию, оказывая отрицательное влияние 
на психологическое состояние и сопряжена с 
развитием неблагоприятных побочных эффектов 
применения лекарственных средств.  
 Вышеперечисленные аспекты обусловливают 
трудности лечения данного  контингента больных.
Повреждение и дисфункция уротелия может 
привести к ряду нарушений и заболеваний 
мочевого пузыря, включая частое мочеиспускание, 
позывы к мочеиспусканию, недержание мочи и 
хроническую боль. Одним из защитных механизмов, 
обеспечивающих правильное функционирование 
уротелиального эпителия, является наличие 
защитного слоя гликозаминогликанов (ГАГ). Слой 
ГАГ представляет собой тонкое водонепроницаемое 
полисахаридное покрытие, играющее изолирующую 
роль. Он отделяет чувствительные уротелиальные 
клетки от раздражителей мочи (мочевины, ионов 
калия и метаболитов лекарств) и потенциальных 
инфекционных агентов (особенно бактерий). Он 
состоит из множества полисахаридов, включая 
гиалуроновую кислоту, хондроитинсульфата, 
гепарансульфата, дерматансульфата, кератансульфата 
и гепарина. Эти полисахариды объединяются с 
уротелиальными белками, образуя протеогликаны. 
Повреждение защитного слоя ГАГ, покрывающего 
слизистый слой мочевого пузыря, является  важным 
звеном  патогенеза хронических воспалительных 
заболеваний мочевого пузыря, а также пусковой 
причиной клинических проявлений этих состояний [5].  
Кроме того, длительное воспаление изменяет 

чувствительность молекулярных рецепторов 
в соседних нервных тканях, что затрудняет 
лечение длительного болевого синдрома. 
Европейская  ассоциация урологов [4] в своих 
рекомендациях предлагает  применение инстилляций 
гиалуроновой кислоты и хондроитина сульфата 
для восполнения гликозаминогликанового слоя 
(ГАГ) при лечении интерстициального цистита, 
гиперактивного мочевого пузыря, лучевого цистита, 
а также для профилактики рецидивов ИМТ. 
 Целью исследования: явилось  оценить 
эффективность внутрипузырных инстиляций  
высокомолекулярной гиалуруновой кислоты (ВМГК) 
на уменьшение  частоты рецидивов инфекции 
мочевого тракта (ИМТ) и наличие  побочных 
эффектов.
 Материал и методы исследования: 
Исследование проведено на базе кафедр урологии 
Ташкентского педиатрического медицинского 
института, Бухарского государственного 
медицинского института и  урогенитального 
отделения Республиканского специализированного 
научно-практического медицинского центра 
фтизиатрии и пульмонологии МЗ РУз. Данное 
исследование было открытым проспективным, 
при этом обследовано 100 пациенток с диагнозом 
«рецидивирующий хронический цистит» и 15 
пациенток с туберкулезом мочевого пузыря.  
Средний возраст пациенток составил 43,6 ± 7,8 
года (диапазон 35-58 лет).  Частота обострений 
заболевания в течении года – 11,3 ± 7,3 раза. У всех 
пациентов симптомы имели постоянный характер, 
частота мочеиспускания составляла более  8 раз в 
сутки, с частыми рецидивами заболевания и низким 
качеством жизни. Все пациентки имели достаточно 
длительный опыт лечения по поводу своего 
заболевания,  без удовлетворительного эффекта. 
 Пациентки были распределены на 2 группы, 
сравниваемые по всем основным критериям: возраст, 
соматический, акушерский, гинекологический 
анамнез, вредные привычки и т. д. Первая  группа 
составила 100 пациенток с неспецифической ИМТ, 
вторая группа -  15 пациенток с туберкулезом мочевого 
пузыря, которым проводилась противотуберкулезная 
химиотерапия согласно директивным документам. 
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 В обеих этих группах  проводились  
инстиляции мочевого пузыря стерильного 
0,16% раствора  гиалуроната натрия 80 мг 
(Инстилана®) объемом 50 мл (высокомолекулярная 
масса 2 кДа), и антибактериальная терапия 
согласно чувствительности установленной 
при бактериальном посеве мочи. 
В исследовании использованы общепринятые 
клинико-лабораторные и инструментальные 
методы исследования. Обследование пациенток 
включало сбор жалоб, анамнеза,  по показаниям 
рентгенурологическое  обследование и 
цистоскопию. Для оценки выраженности дизурии 
и болевого синдрома были использованы 
дневники мочеиспусканий и визуальная 
аналоговая шкала боли (VAS).  
 Сравнительный а н а л и з 
количественных переменных, характеризующих 
клинико-лабораторное и функциональное состояние 
мочевыделительной системы, проводился методом 
описательной сатистики с использованием 
непараметрического критерия Вилкоксона. При 
описании качественного признака применялся 
статистический метод критерия χ2. Характеризуя 
качественный признак распределения данных, в 
расчетах использовалась стандартная ошибка доли 
(м), а при количественном признаке - стандартное 
отклонение (σ). Обработка и графическое 
представление данных проводились с помощью 
компьютерных программ Statistica 6.0 и Excel 2007.
Пациенткам выполнялась  инстилляция в 
мочевой пузырь один раз  в неделю 0,16% 
раствором  гиалуроната натрия  в количестве 50 
мл  в течение 4 недель. Больные должны были 
удерживать мочеиспускание по меньшей мере 
в течение 2 часов после инстиляции. Пациенты 
были проинформированы о целях и особенностях 
процедуры и  подписали информированное 
согласие. Пациенты заполняли дневник 
мочеиспускания за 3 дня до первой и последней 
инстилляции. В начале и в конце терапии проводили 
бактериальный посев мочи. Нежелательные 
явления оценивали во время каждого визита. В 
течение года после окончания лечения пациентки 
находились под динамическим наблюдением. 
 Результаты исследования: Анализ характера 
жалоб пациенток с учетом нозологических групп в 
динамике, до и после лечения, выявил следующее. 

Частота поллакиурии в группах наблюдения 
уменьшилась в 19 раз  на 94,8%; при этом в первой 
группе показатель уменьшился в 25 раз, во второй 
в 7,5 раза. Частота встречаемости императивных 
позывов к мочеиспусканию в группах после лечения 
снизилась в 9,7 раза на 45,2%. Для первой группы 
этот показатель уменьшился в 7 раз, для второй 
группы в 8 раз. Все пациентки из нозологических 
групп, до лечения, жаловались на боли над лоном до 
88,7%,  после лечения этот показатель снизился на 
83,5%. 

 В первой группе встречаемость болей над 
лоном снизилась в 28 раз, во второй в 7,5 раза. До 
начала лечения боли при наполнении мочевого пузыря 
беспокоили 87,2% пациенток, после окончания 
лечения этот показатель снизился  до 4,3%. Частота 
дискомфорта и жжения в уретре после лечения 
снизилась в 10 раз, до 5,2% для обеих  групп. Частота 
диспареунии для обеих  групп в результате лечения 
снизилась в 12,4, раза, на 70,4%. Длительность и 
интенсивность проявления вышеуказанных жалоб 
обусловливали эмоциональную лабильность 
пациенток с хроническим циститом в 57,4% случаев. 
Зачастую, изначально они не верили в успешность 
предлагаемого лечения, имея неблагоприятный 
длительный опыт предыдущей терапии. 

Таблица 1
Жалобы, предъявляемые больными с хроническим 
циститом из двух нозологических групп до и после 

окончания лечения.

признаки

Все  группы n=115
I группа,

n=100
II группа

n=15

Абс. 
число

% Абс. 
число

% Абс. 
число

%

Поллакиурия
До лечения

115 100 100 100 15 100

После лечения 6 5,2* 4 4,0* 2 13,3*

Императивные позывы
До лечения

58 50,4 47 47 11 73,3

После лечения 6 5,2* 4 4,0* 2 13,3*

Боли над лоном
До лечения

102 88,7 87 87 15 100

После лечения 6 5,2* 4 4,0* 2 13,3*

Боли при наполнении  
мочевого пузыря До лечения

101 87,2 86 86 15 100

После лечения 5 4,3* 3 3,0* 2 13,3*

Дискомфорт и жжение в уретре

До лечения 62 53,9 48 48 14 93,3

После лечения 6 5,2* 3 3,0* 3 20*

Диспареуния До лечения 88 76,5 75 75 13 86,7

После лечения 7 6,1* 5 5,0* 2 13,3*

Эмоциональная лабильность
До лечения

66 57,4 57 57 11 73,3

После лечения 7 6,1* 4 4,0* 3 20*

Терминальная гематурия 40 34,8 25 25,0 15 100

После лечения 5 4,3* 3 0* 2 6,7*
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 Эмоциональная лабильность была выражена 
достаточно ярко во всех  группах, статистически 
значимых различий здесь выявлено не было. Однако 
после проведения лечения частота этого показателя 
для обеих групп снизилась в 9,4 раза, до 6,1%.  В 
первой группе этот показатель снизился в 14,2 раза, 
во второй группе в 3,7 раза (табл. 1). Терминальная 
гематурия наблюдалась в 1 группе в 25% наблюдений 
а во второй- в 100% наблюдений. В ходе лечения 
пациенты из 1 группы визуально отмечали улучшение 
состояния и прекращение гематурии, но  у 3-х 
пациенток после 4-й инстиляции вновь появилось 
жжение и незначительная макрогематурия, которая 
самостоятельно прекратилась. Пациенты из 2-й 
группы также отмечали улучшение состояния и 
прекращение гематурии, но у 2-х больных отмечено 
повторное появление гематурии после  3-4-й 
процедуре инстиляции мочевого пузыря 0,16% 
раствором  гиалуроната натрия  в количестве 50 мл. 
В целом, данное нежелательное явление отмечено 
в 5 (4,3%) наблюдений из 115 больных.  
 Средняя емкость мочевого пузыря, при 
анализе дневника мочеиспусканий, после окончания 
лечения увеличилась на 43 мл, при этом в первой 
группе этот показатель увеличился на 39 мл, во 
второй группе на 61,7 мл. Среднее количество 
микций в группе наблюдения после окончания 
лечении уменьшилось на 9,7 микций в сутки; в 
первой группе на 10,4, во второй группе на 9,5 раз 
уменьшилось количество микций за сутки (табл. 2).

 Примечание: n- число больных; * - различия 
статистически достоверны (p<0,05).

Примечание: n-число больных; * - различия 
статистически достоверны (p<0,05).

 При заполнении визуальной аналоговой 
шкалы боли и анализе полученных данных 
оказалось, что боль беспокоила, в большей 
или меньшей степени, пациенток из обеих  
нозологических групп. После лечения имелась 
ярко выраженная положительная динамика: у 
части больных боли купировались полностью, 
остальные пациентки отметили значительное 
уменьшение болевого синдрома (табл.3).
В ходе лечения также отмечалось 
снижение уровня  лейкоцитурии в 
обеих нозологических группах (табл.4).

Примечание: n-число больных; *-различия 
статистически достоверны (p<0,05).

Таблица 2
Динамика данных дневника мочеиспусканий у 

пациенток до и после лечения.

Показатель
Все группы

n=115
I группа
n=100

II группа
n=15

Средний объем микции в мл
До лечения 137,8±42,4 146,3±113,1 125±57,3

После лечения
180,5±70,4* 185,2±109,3* 186,7±54,3*

Кол-во мочеиспусканий в сутки
До лечения 16,2±26,3 15,6±4,8 16,8 ± 4,3

После лечения
6,5±4,2* 5,2±3,7* 7,3±3,9*

Кол-во ночных мочеиспусканий
4,8±8,8 5,5 ±3,7 4,1 ±2,5

После лечения
2,1±1,3* 2,1±1,3* 1,3±0,6*

Таблица 3 
Выраженность болевого синдрома в нозологических 
группах до и после окончания лечения (баллы в %).

Показатель Все группы
n=115

I группа
n=100

II группа
n=15

Средний объем микции в мл
До лечения 137,8±42,4 146,3±113,1 125±57,3

После лечения 180,5±70,4* 185,2±109,3* 186,7±54,3*

Кол-во мочеиспусканий в сутки
До лечения 16,2±26,3 15,6±4,8 16,8 ± 4,3

После лечения 6,5±4,2* 5,2±3,7* 7,3±3,9*

Кол-во ночных мочеиспусканий 4,8±8,8 5,5 ±3,7 4,1 ±2,5

После лечения 2,1±1,3* 2,1±1,3* 1,3±0,6*

Таблица 4. 
Динамика  лейкоцитурии  в нозологических группах 

до и после лечения.

признак

Все группы,
 n=115

I группа,
n=100

II группа,
n=15

Абс. 
число         % Абс. 

число
% Абс. 

число
%

Лейкоциты >4000 /1 мл 
мочи до лечения 93 80,9 78 78 15 100

После лечения 11 9,6* 6 6,0* 5 33,3*
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Примечание:  n- число больных;  * - Различия 
статистически достоверны (p<0,05).
 Результаты контрольной цистоскопии 
позволили установить значительное улучше-
ние слизистой мочевого пузыря в обеих группах 
больных. При этом, в 1-й группе язвенное пора-
жение полностью зарубцевалось, а во 2-й груп-
пе  снизилось до 1 (6,7%) наблюдения (табл.5). 
В целом, 108 (93,9%) пациенток отмечали зна-
чительное улучшение самочувствия, уменьше-
ние жалоб, снижение частоты позывов к мо-
чеиспусканию, увеличение интервалов между 
обострениями цистита. У 7 пациенток  (6,1%)  улуч-
шения клинического состояния отмечено не было. 
 Обсуждение: Результаты нашего проспек-
тивного исследования подтверждают, что интравези-
кальные инстилляции ВМГК у пациентов с хрони-
ческим рецидивирующим циститом и туберкулезом 
мочевого пузыря, оказывает значительные клиниче-
скую эффективность. Мы отметили значительные 
улучшения в обеих группах наблюдений  по всем 
клиническим признакам, включая боль в мочевом 
пузыре, гематурию, учащенное мочеиспускание и 
влияние императивных позывов к мочеиспусканию 
на качество жизни. Повреждение защитного слоя 
гликозаминогликанов (ГАГ), покрывающего сли-
зистый слой мочевого пузыря, является  важным 
звеном  патогенеза хронических воспалительных 
заболеваний мочевого пузыря, а также пусковой 
причиной клинических проявлений этих состояний. 
[5]. Внутрипузырные  инстилляций ВМГК — это 
новая терапия, направленная на восполнение за-
щитного слоя гликозаминогликанов, чтобы умень-

шить воздействие мочи на поврежденный уротелий 
[6]. Наше пилотное исследование подтверждает 
обнадеживающие результаты, полученные в пре-
дыдущих исследованиях восполняющей терапии с 
использованием ГК при различных заболеваниях, 
таких как интерстициальный цистит/синдром бо-
лезненного мочевого пузыря [7-9], цистит, вызван-
ный интравезикальной иммунохимиотерапией [10], 
геморрагический цистит после трансплантации 
гемопоэтических стволовых клеток [11] и рециди-
вирующий бактериальный цистит [12].  
 Результаты многочисленных исследований подтвер-
ждают безопасность и эффективность ВМГК. Эти 
результаты подтверждают результаты нашего иссле-
дования. Внутрипузырные инстиляции ВМГК у боль-
ных  с туберкулезом показали высокую эффектив-
ность. Вместе с тем, количество наблюдений в этой 
группе было небольшим. Таким образом, длитель-
ность ответа, наблюдаемого в нашей когорте через 4 
недели после последней инстилляции, сохраняется в 
среднесрочной перспективе. Тем не менее, для опре-
деления того, как долго длится действие ВМГК, необ-
ходимо долгосрочное наблюдение за нашей когортой.
  В недавно опубликованном исследовании 
инстилляции гиалуроновой кислоты и хондроитин-
сульфата, проводимые во время лучевой терапии, 
обеспечили предотвращение развития симптомов со 
стороны мочевыводящих путей и улучшение качества 
жизни через 1 год наблюдения [13]. Была отмечена 
безопасность и хорошая переносимость интравези-
кальных инстилляций ВМГК. Были зарегистрирова-
ны только два побочных явлений (6%; 2/30). Эти ос-
ложнения представляли собой два случая гематурии, 
которые находились под наблюдением и разреши-
лись спонтанно. В нашем исследовании также отме-
чены побочные явления в виде жжения и гематурии 
в  5 (4,3%) наблюдениях из 115 больных.  Обе группы 
больных (с рецидивирующим хроническим цисти-
том и туберкулезом мочевого пузыря) также хорошо 
перенесли внутрипузырные  инстилляции ВМГК. 
В целом, 108 (93,9%) пациенток отмечали зна-
чительное улучшение самочувствия, уменьше-
ние жалоб, снижение частоты позывов к мо-
чеиспусканию, увеличение интервалов между 
обострениями цистита. У 7 пациенток  (6,1%)  улуч-
шения клинического состояния отмечено не было.

Таблица 5 
Результаты цистоскопии у больных до и после 

лечения.

Признак

Все группы
n=40

I группа
n=25

II группа
n=15

Абс. 
число

%
Абс. 

число
%

Абс. 
число

%

Гиперемия и отёк слизистой 
оболочки, до лечения

38 95,0 20 80,0 15 100

После лечения 4 10,0* 2 8,0* 2 13,3*

Язва слизистой мочевого 
пузыря, до лечения

14 35,0 3 12 11 73,3

После лечения 2 4,3* 0 0 1 6,7*

Инъекция сосудов, до лечения 23 53,3 8 32 15 100

После лечения 3 6,5* 0 0* 3 20*
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Заключение:
 Предварительные данные показали, что 
внутрипузырные  инстилляции ВМГК эффективны 
в лечении рецидивирующих циститов и туберкулеза 
мочевого пузыря. Для подтверждения наших 
предварительных результатов необходимое 
проведение дальнейших сравнительных 
исследований с более длительным периодом 
наблюдения.
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