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Примерно 50 % всех женщин переносят как 

минимум один эпизод ИМП на протяжении жиз-

ни, и почти у трети всех женщин наблюдается по 

меньшей мере один эпизод ИМП до 24 лет [1].

Но даже принимая во внимание эти статистиче-

ские данные, не стоит забывать, что цистит — это не 

исключительно «женская проблема». Цистит может 

встречаться у мужчин любого возраста [2], особенно 

скомпрометированных по наличию сахарного диа-

бета или иммунодефицитного состояния [3].

Классификация циститов:

— первичный;

— вторичный;

— инфекционный;

— неинфекционный;

— острый;

— хронический.

Последний вариант, вне зависимости от эти-

ологии, занимает особое место в урологической 

практике в связи с особым подходом к его диа-

гностике и лечению.

Хроническим, или осложненным, цистит счи-

тается в случае, если имеют место более трех эпи-

зодов в год или два эпизода за полгода.

Причинами хронического цистита могут быть 

аномалии мочевыводящих путей, наличие кон-

крементов мочевыводящих путей, нарушения 

пассажа мочи, наличие постоянного источника 

бактериурии.

Объединяющим звеном для всех вариантов 

хронического цистита является постоянное или 

преходящее повреждение слизистой оболочки, 

которое может приводить как к увеличению ча-

стоты эпизодов, так и к гиперпластическим и, 

иногда, диспластическим процессам, таким как 

полипы и ороговевающая плоскоклеточная ме-

таплазия уротелия (лейкоплакия).

Атрофические и дистрофические изменения 

слизистой оболочки мочевого пузыря создают 

благоприятную среду для развития и прогресси-

рования повреждения уротелия, увеличения и 

изменения соотношения компонентов воспали-

тельной клеточной инфильтрации в строме.

Основными диагностическими критериями 

являются характерная для цистита клиническая 

манифестация, наличие бактериурии, частота 

возникновения последних и данные цистоско-
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пии. В случае диагностирования хронического 

цистита наибольшее внимание уделяется опреде-

лению источника бактериурии, микробиологи-

ческому исследованию и оценке состояния сли-

зистой оболочки мочевого пузыря.

Лечение хронического цистита в основном 

состоит из этиотропной антимикробной терапии 

и предупреждения дальнейшего повреждения 

слизистой оболочки.

Современная антимикробная терапия деталь-

но представлена в руководстве Европейской ас-

социации урологов (EAU, 2015). Вместе с тем 

антимикробная терапия не снимает все вопросы 

в проблеме рецидивирования цистита, его хро-

нического течения и, нередко, формирования 

условий для интерстициального процесса в стен-

ке мочевого пузыря. Как результат — социальное 

страдание пациента и формирование иной нозо-

логической формы — интерстициального цисти-

та (ИЦ). В данной статье мы хотели бы уделить 

особое внимание вопросу, который остается ди-

леммой в лечении циститов, — восстановлению 

защитных свойств слизистой оболочки мочевого 

пузыря.

Существует множество лекарственных 

средств, используемых для предотвра щения по-

вреждения слизистой оболочки и/или ее восста-

новления после перенесенного воспалительно-

го процесса. Необходимость подобной терапии 

обу словлена тем, что при хроническом цистите, 

вне зависимости от этиологии, имеет место по-

стоянное повреждение уротелия, собственной 

пластинки и подслизистого основания стенки 

мочевого пузыря, что приводит к прогрессиро-

ванию заболевания и усугублению симптомов. 

Данные лекарственные препараты вводятся по-

средством инстилляций, то есть на прямую в мо-

чевой пузырь через мочевой катетер.

Препараты для инстилляции мочевого пу-

зыря классифицируются по своему действию 

на противовоспалительные, обволакивающие и 

прижигающие. Желательным их свойством яв-

ляется наличие противомикробной активности. 

В последние годы интенсивно изучается новая 

группа растворов для инстилляции, способных 

укреплять тканевый каркас стенки мочевого пу-

зыря, тем самым создавая условия для самосто-

ятельного восстановления физиологических ба-

рьерных свойств уротелия. Одними из наиболее 

часто применяемых представителей этого класса 

лекарственных средств являются препараты гиа-

луроновой кислоты.

Гиалуроновая кислота — вещество из груп-

пы несульфатированных гликозаминогликанов, 

которые являются основой соединительной тка-

ни, обеспечивая целостность и основные физи-

ко-химические свойства собственной пластинки 

слизистой оболочки и подслизистого основания. 

Также гиалуроновая кислота входит в состав эпи-

телиальных клеток (в частности, клеток особого 

подвида эпителия — уротелия) и нервной ткани. 

Кроме того, гиалуроновая кислота принимает 

значительное участие в процессе пролиферации 

клеток.

В связи с этим данное вещество находит все 

возрастающее применение в терапии хрониче-

ских циститов, так как способно успешно пре-

дотвращать повреждение и обеспечивать восста-

новление всех компонентов слизистой оболочки.

Предлагаем детальнее остановиться на неко-

торых исследованиях, посвященных примене-

нию препаратов гиалуроновой кислоты при хро-

нических циститах.

Хронический цистит в своей морфологиче-

ской основе является интерстициальным воспа-

лительным процессом, основное патогенетиче-

ское звено которого — нарушение мочетканевого 

барьера между гиперосмолярной мочой и меж-

клеточным веществом стенки мочевого пузыря, 

что позволяет токсичным продуктам, содержа-

щимся в моче, проникать в строму и вызывать 

воспалительный ответ [4, 5]. ИЦ манифестиру-

ет как синдром болезненного мочевого пузыря 

(СБМП), включающий в себя такие симптомы:

— императивные позывы к мочеиспусканию;

— повышение частоты мочеиспу сканий;

— хроническая тазовая боль.

Ниже приведено одно из исследований, в ко-

тором принимала участие 121 женщина в воз-

расте от 17 до 83 лет с диагнозом ИЦ/СБМП, 

со средней длительностью симптомов 6,1 года. 

Участницам проводилась медикаментозная тера-

пия посредством инстилляций препарата гиалу-

роновой кислоты еженедельно до полного исчез-

новения симптомов СБМП или их значительного 

улучшения. Во избежание риска возникновения 

ИМП, связанного с катетеризацией мочевого 

пузыря, всем пациенткам был назначен прием 

50 мг нитрофурантоина в день инстилляций. Ре-

зультаты исследования были основаны на оцен-

ке пациентками интенсивности проявления всех 

симптомов в контексте СБМП по шкале от 0 до 

10 до и после исследования.

Результаты исследования показали улучше-

ние у 85 % больных, снижение проявления сим-

птомов на 2 и более пункта по вышеупомянутой 

шкале. Девятнадцать пациенток отметили пол-

ное исчезновение симптомов (0 по шкале оцен-

ки) [6].

В рамках другого исследования, в котором 

принимали участие 20 пациентов в возрасте 34–

80 лет, также оценивалась эффективность ин-

стилляций препаратов гиалуроновой кислоты в 

снижении интенсивности и устранении симпто-

мов СБМП [7].

По итогам исследования авторы пришли к 

выводу, что препараты гиалуроновой кислоты в 

рамках длительной терапии отлично переносятся 
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и являются эффективными в снижении проявле-

ний ИЦ/СБМП.

Исключительная эффективность гиалуроно-

вой кислоты в терапии ИЦ/СБМП была проде-

монстрирована в исследовании Aram Kim et al. 

[8], в котором принимали участие 33 женщины 

с проявлениями  ИЦ/СБМП, слабо или вообще 

не отвечавшие на предыдущее местное лечение 

инстилляциями и антимикробную терапию. Все 

участницы еженедельно в течение 4 недель полу-

чали 40 мг гиалуроновой кислоты посредством 

инстилляций. В рамках исследования также от-

мечалось влияние особенностей предшествую-

щей терапии и наличия гуннеровских язв (ха-

рактерного проявления ИЦ) на эффективность 

ис следуемой терапии.

В результате исследования значительные 

улучшения наблюдались у 61 % пациентов. Не-

благоприятных эффектов терапии отмечено не 

было, так же как и влияния предыдущей терапии 

и наличия гуннеровских язв на эффективность 

действия исследуемого препарата гиалуроновой 

кислоты.

Препараты гиалуроновой кислоты нашли ши-

рокое применение во многих областях медицины 

эмпирически, еще до того, как механизм ее дей-

ствия стали изучать более детально. Последнее 

необходимо для признания эффективности пре-

парата доказательной медициной.

В свете этого особого внимания заслужива-

ют лабораторные исследования протективного и 

противовоспалительного действия гиалуроновой 

кислоты, проведенные in vitro.

В недавнем исследовании, выполненном 

P. Rooney  et al., результаты которого опубликова-

ны в июне 2015 года, были детально изучены ме-

ханизмы эффективного благоприятного действия 

гиалуроновой кислоты при ИЦ на модели in vitro 

с использованием культур клеток уро телия [9].

По результатам исследования показано, что 

гиалуроновая кислота способна значительно (в 

4–5 раз) снижать индуцированную продукцию 

цитокинов, уменьшая интенсивность или предот-

вращая вовсе развитие воспалительного процесса. 

Также было отмечено увеличение образования 

сульфатированных гликозаминогликанов (в 2 

раза) и снижение трансэпителиальной проница-

емости без повреждения естественных барьеров.

Полученные данные, по мнению авторов, де-

лают применение препаратов гиалуроновой кис-

лоты основным клиническим вектором в тера-

пии ИЦ.

В другой, немного более ранней работе, це-

лью которой было проанализировать 13 лабора-

торных исследований, посвященных изучению 

механизмов действия гиалуроновой кислоты при 

ИЦ, представлены следующие данные.

Инстилляция препаратов гиалуроновой кис-

лоты приводит:

— к значительному угнетению воспалитель-

ного процесса в стенке мочевого пузыря;

— снижению частоты и амплитуды сокраще-

ний мочевого пузыря;

— уменьшению повреждения эпителия;

— снижению уровня бактериального роста (в 

образцах ткани и мочи) [10].

В целом в большинстве стран по всему миру 

терапия препаратами гиалуроновой кислоты 

признана одной из необходимых, специфиче-

ской при ИЦ/СБМП. Например, она входит в 

рекомендации Американской ассоциации уроло-

гов.

Интерес представляет еще одно исследование, 

проведенное в Австрии, целью которого было 

определить затраты на длительное лечение ИЦ/

СБМП при помощи патогенетической терапии, 

в частности применения препаратов гиалуроно-

вой кислоты, по сравнению с неспецифической 

медикаментозной терапией. В итоге был сделан 

вывод о гораздо более низкой стоимости исполь-

зования специфических лекарственных средств, 

таких как гиалуроновая кислота, в рамках дли-

тельной терапии ИЦ/СБМП [11].

В урологической практике также часто встре-

чается вариант ИЦ в контексте другой, уже сугу-

бо мужской проблемы. Речь идет о радиационно-

индуцированном ИЦ вследствие лучевой терапии 

злокачественных новообразований предстатель-

ной железы. В свете этой проблемы также суще-

ствует множество исследований эффективного 

применения препаратов гиалуроновой кислоты.

В одном из них принимали участие 20 паци-

ентов, средний возраст 66 лет, с диагностирован-

ными карциномами предстательной железы по-

сле лучевой терапии (суммарная доза 72–74 Гр) 

и признаками радиационно-индуцированного 

ИЦ/СБМП. В данной группе применялись четы-

ре еженедельные и две ежемесячные инстилля-

ции препарата гиалуроновой кислоты.

В результате было отмечено значительное 

улучшение таких симптомов, как гематурия, 

болевой синдром, снижение частоты мочеиспу-

сканий. Общий балл при оценке выраженности 

симптомов до и после применения гиалуроновой 

кислоты составлял 2,70 ± 0,47 и 1,45 ± 0,51 соот-

ветственно (p < 0,01, тест Вилкоксона). Неблаго-

приятных эффектов ни у одного пациента отме-

чено не было.

Исходя из результатов, авторы пришли к вы-

водам, что применение препаратов гиалуроновой 

кислоты является эффективной и безопасной те-

рапией в группе пациентов с радиационно-инду-

цированным ИЦ/СБМП [12].

В заключение можно сказать, что такое пато-

логическое состояние, как хронический цистит 

(ИЦ/СБМП), — частое явление в урологической 

практике и актуальная медицинская проблема, а 

применение терапии посредством инстилляций 
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препаратов гиалуроновой кислоты является на-

столько же эффективным, насколько безопасным 

и, в перспективе, недорогостоящим решением.

На украинском рынке долгое время не было 

адекватного сертифицированного препарата для 

инстилляций на основе гиалуроновой кислоты, 

что не давало возможности отечественным уро-

логам проводить адекватную и полноценную те-

рапию ИЦ/СБМП.

Сегодня в Украине есть необходимый пре-

парат. На рынке представлен препарат для ин-

травезикального введения Инстилан компании 

«Юрия-Фарм», содержащий 80 мг гиалуроната 

натрия (0,16%) в 50 мл фосфатного буфера, пока-

завший высокую эффективность в клинических 

исследованиях и уже успешно используемый на-

шими специалистами. Инстилан — бесцветный, 

прозрачный, вязкий гель гиалуроновой кислоты 

неживотного происхождения, стерильный, апи-

рогенный, с физиологическим рН 7,3 для ин-

травезикального введения со сроком хранения 2 

года. Его двойная упаковка создана для исполь-

зования в стерильных условиях, пакет оснащен 

специальной насадкой для уретрального кате-

тера. Инстилан протезирует дефицитный слой 

стенки мочевого пузыря, помогает облегчить 

боль, императивные позывы, учащенное мочеи-

спускание. Больший размер молекул препарата 

Инстилан обеспечивает высокую эффективность 

барьерной функции между мочой и тканью. В от-

личие от поверхностных гликозаминогликанов, 

которые вымываются с мочой, Инстилан создает 

устойчивый непроницаемый барьер в слое уро-

телиальных клеток. Таким образом формируется 

эффект избавления от мучительных симптомов, 

когда другие методы лечения потерпели неудачу.

Основные клинические эффекты препарата 

обусловлены следующим:

— механическое воздействие: барьер/лубри-

кация;

— увлажняющие свойства: высокая степень 

связывания воды;

— заживляющие свойства: нормализация ми-

грации и пролиферации клеток;

— заполнение пространства дефектов;

— вспомогательная функция: прерывание 

воспалительного каскада.

Показаниями к назначению препарата Ин-

стилан являются:

— хронический/рецидивирующий цистит;

— интерстициальный цистит;

— гиперактивный мочевой пузырь;

— временная защита и восстановление сли-

зистой оболочки мочевого пузыря при различ-

ных манипуляциях (уретро цистоскопия, лучевая 

терапия и др.);

— лучевой цистит;

— задержка мочи или образование опухолей, 

вызванных циститом.

Инстилан вводится внутрипузырно 1 раз в не-

делю. Курс составляет от 4 до 12 инстилляций, 

при необходимости повторяется один раз в квар-

тал. Перед применением температура препарата 

должна быть не менее 20 °С, также следует опо-

рожнить мочевой пузырь. Рекомендуется удер-

живаться от мочеиспускания не менее 30 минут 

после введения препарата.

Существует также немало прописей на осно-

ве препарата. Вот три из наиболее часто исполь-

зуемых в практике (International Painful Bladder 

Foundation):

1. Анестезирующая смесь (автор — Robert 

Moldwin): 0,5% бупивакаин и 2% лидокаин в со-

отношении 1 : 1 — общий объем 40 мл. В этот 

раствор добавляется: гиалуронат натрия 50 мл, 

триамцинолон 40 мг, гентамицин 80 мг или ци-

профлоксацин 1000 мг. Применение: пациент 

должен удерживаться от мочеиспускания в тече-

ние 30 минут. Эту смесь используют 1 раз в неде-

лю в течение 8–12 недель.

2. Бупивакаино-стероидная смесь (автор — 

Nagendra Mishra): бупивакаин 0,5% 40 мл, гиалу-

ронат натрия 50 мл, дексаметазон 2 мл. Примене-

ние: смесь должна оставаться в мочевом пузыре 

не менее 20 минут. Применяется каждые 15 дней, 

всего 6 инстилляций. Затем — по необходимости.

3. Смесь с димексидом (автор — Philip Hanno): 

димексид 5 мл, кеналог 10 мг, гиалуронат натрия 

50 мл. Применение: 1 раз в неделю 6 недель. Да-

лее — 1 раз в месяц (при необходимости).

Таким образом, дополнение  антимикробной 

терапии хронического (интерстициального) ци-

стита инстилляциями мочевого пузыря гиалу-

роновой кислотой (Инстилан) является важной 

составляющей современного лечения ИМП, обе-

спечивая:

— естественное восстановление барьерной 

функции мочевого пузыря;

— повышение эффективности комплексной 

терапии заболеваний мочевых путей;

— освобождение пациентов от мучительных 

симптомов и психологической зависимости.
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