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Резюме
Введение. Инфекции мочевыводящих путей являются актуальной проблемой современной медицины в связи со своей широкой 
распространенностью и социально-экономической значимостью. Каждый год рецидивирующие инфекции мочевыводя-
щих путей регистрируются более чем у 150 млн человек во всем мире, что по частоте встречаемости уступает только острым 
респираторным инфекциям. Кроме того, проблема носит не только медицинский, но и социально-экономический характер, 
поскольку в большинстве случаев рецидивирующие инфекции мочевыводящих путей встречаются среди работоспособного 
населения. Это может приводить к временной утрате трудоспособности, большому количеству амбулаторных консультаций. 
Рецидивирующие инфекции мочевыводящих путей являются одной из главных причин внутрибольничных инфекций, что 
приводит к серьезным финансовым затратам. Кроме того, значительно нарушается качество жизни таких пациентов: частые 
рецидивы приводят к нарушению психоэмоционального состояния, развитию неврозов и психосоматической патологии. 
Результаты. В настоящее время лидирующую позицию в терапии рецидивов инфекции мочевыводящих путей занимает 
антибиотикотерапия, на что четко указывают как национальные, так и европейские клинические рекомендации. В то же 
время следует отметить, что тактика профилактических мер остается не до конца отработанной и требует дальнейшего 
изучения и формирования доказательной базы. В связи с развитием антибиотикорезистентности (в том числе из-за нерацио-
нального приема антибактериальных препаратов и частых нежелательных реакций) в литературе все больше обсуждается 
роль неантибактериальных препаратов в сохранении здоровья мочевых путей. По данным клинических рекомендаций, раз-
работанных Европейской ассоциацией урологов, к антимикробным лекарственным средствам для профилактики рецидивов 
обращаются только в случае, когда применение неантибактериальных средств оказалась неэффективным. В настоящее 
время в европейские рекомендации по профилактике рецидивов инфекции мочевыводящих путей включены такие неан-
тибактериальные средства, как D-манноза и препараты, содержащие клюкву и/или продукты ее переработки. Российские 
рекомендации указывают на значимую роль фитотерапии в профилактике рецидивов цистита у женщин. Несмотря на то, 
что многие неантибактериальные средства уже включены в рекомендации по профилактике рецидивов инфекции моче-
выводящих путей, как европейские, так и национальные, их механизм действия, режим дозирования, длительность приема 
продолжают активно изучаться.
Заключение. Накопленный в настоящее время клинический опыт применения и данные исследований говорят о большом 
потенциале таких неантибактериальных средств, как D-манноза, клюква, витамин D, экстракт листьев березы, которые 
входят в состав биологически активной добавки и могут применяться для сохранения здоровья мочевых путей.
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П оговорим о рецидивирующих 
инфекциях мочевых путей 
(ИМП) как актуальной про-
блеме медицины (определение, 

эпидемиология, этиология, патогенез). 
ИМП – актуальная проблема современ-
ной медицины главным образом из-за 
высокой распространенности и влияния 
на качество жизни пациентов. Ежегодно 
рецидивирующие ИМП (рИМП) реги-
стрируются более чем у 150 млн человек 
во всем мире [1-3], что по частоте встре-
чаемости уступает только острым респи-
раторным инфекциям [4]. 

Согласно определению, разработан-
ному Европейской ассоциацией уроло-
гов (EAU), рецидивирующие инфекции 
мочевыводящих путей – это «рецидивы 
неосложненных и/или осложненных 
ИМП с частотой не менее трех эпизодов 
в год или двух за последние шесть меся-

цев». Рецидивирующая инфекция может 
развиваться как в нижних (цистит), так 
и в верхних (пиелонефрит) мочевыводя-
щих путях [5].

Женщины обычно более подверже-
ны этому патологическому состоянию, 
однако после 50 лет риск рИМП возрас-
тает также у мужчин, что ассоциирова-
но с проблемой обструкции, вызванной 
доброкачественной гиперплазией пред-
стательной железы. Считается, что поло-
вина всех женщин имели хотя бы один 
эпизод ИМП в течение жизни, причем 
20-40% испытывали повторяющиеся 
эпизоды [6, 7]. В структуре рИМП пре-
валирует хронический цистит – забо-
левание, характеризующееся длительно 
сохраняющейся воспалительной реак-
цией в ткани мочевого пузыря [8].

Следует отметить, что инфекции 
нижних отделов мочевыводящих путей 

встречаются и в детском возрасте. Часто-
та их встречаемости варьирует в зави-
симости от возраста, пола и расы. У де-
тей точную локализацию инфекции 
не всегда легко установить, поэтому на 
амбулаторно-поликлиническом этапе 
диагностики, особенно у детей ран-
него возраста, используется диагноз 
«ИМП без установленной локализации» 
[9, 10]. Распространенность ИМП в дет-
ской популяции составляет 18 случаев 
на 1000 детей, и у девочек старше одного 
года встречается в десятки раз чаще, чем 
у мальчиков [10].

Таким образом, можно сделать вывод, 
что в целом рИМП более часто встре-
чаются у женщин, но проблема также 
актуальна для мужчин и детей.

Проблема носит не только медицин-
ский, но и социально-экономический 
характер, поскольку в большинстве 
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Abstract 
Background. Urinary tract infections are a pressing problem of modern medicine due to their widespread prevalence and socio-economic 
significance. Every year, recurrent urinary tract infections occur in more than 150 million people worldwide, which is second only to 
acute respiratory infections in incidence. In addition, the problem is not only medical, but also socio-economic in nature, since in most 
cases recurrent urinary tract infections occur among the working population. This can lead to temporary disability and a large number 
of outpatient consultations. Recurrent urinary tract infections are one of the main causes of hospital-acquired infections, which leads to 
serious financial expenses. In addition, the quality of life of such patients is significantly impaired: frequent relapses lead to disruption of 
the psycho-emotional state, the development of neuroses and psychosomatic pathology.
Results. Currently, antibiotic therapy takes the leading position in the treatment of recurrent urinary tract infections, as clearly indicated 
by both national and European clinical guidelines. At the same time, it should be noted that the tactics of preventive measures remain not 
fully developed and require further study and the formation of an evidence base. Due to the development of antibiotic resistance, including 
due to the irrational use of antibacterial drugs, and frequent adverse reactions, the role of non-antibacterial drugs in maintaining the health 
of the urinary tract is increasingly discussed in the literature. According to clinical guidelines developed by the European Association of 
Urology, antimicrobial drugs for prevention of relapses is addressed only in cases where the use of non-antibacterial agents has proven 
ineffective. Currently, European recommendations for the prevention of recurrent urinary tract infections include non-antibacterial 
agents such as D-mannose; preparations containing cranberries and/or products of its processing. Russian recommendations indicate 
the significant role of herbal medicine in the prevention of relapses of cystitis in women. Despite the fact that many non-antibacterial 
agents are already included in recommendations for the prevention of recurrent urinary tract infections, both European and national, 
their mechanism of action, dosage regimen, and duration of administration continue to be actively studied.
Conclusion. The currently accumulated clinical experience and research data indicate the great potential of such non-antibacterial agents 
as D-mannose, cranberry, vitamin D, birch leaf extract, which are part of the dietary supplement and can be used to maintain the health 
of the urinary tract.
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случаев рИМП встречаются среди рабо-
тоспособного населения, могут приво-
дить к временной утрате трудоспособ-
ности, большому количеству амбулатор-
ных консультаций, являются основной 
причиной внутрибольничных инфекций 
и, как следствие, приводят к серьезным 
финансовым затратам. Следствием 
инфекций мочевыводящих путей может 
быть значительное нарушение каче-
ства жизни: частые рецидивы приводят 
к нарушению психоэмоционального 
состояния, развитию неврозов и пси-
хосоматической патологии [8, 11].

Говоря об рИМП у постменопаузаль-
ных женщин, следует отметить такие 
факторы риска, как наличие ИМП 
перед наступлением менопаузы, недер-
жание мочи, атрофический вагинит 
на фоне эстрогенодефицита, катетери-
зация и функциональные нарушения 
мочевого пузыря, наличие остаточной 
мочи, низкий уровень секреторного 
IgA в моче, нахождение в специализи-
рованных медицинских учреждениях 
и интернатах. Кроме того, необходи-
мо помнить, что у женщин старше-
го возраста присутствуют изменения 
нормальной микрофлоры влагалища, 
главным образом за счет снижения 
уровня лактобактерий и увеличения 
доли кишечной палочки по сравнению 
с женщинами репродуктивного воз-
раста, что является дополнительным 
фактором риска рецидива ИМП.

У пациенток репродуктивного воз-
раста среди факторов риска рецидива 
ИМП на первое место выходят половые 
контакты, использование спермици-
дов и диафрагмы в качестве методов 
контрацепции, частая смена полово-
го партнера, наследственность, ИМП 
в анамнезе. Данные факторы риска 
усиливают колонизацию вагинальной 
и периуретральной области уропатоге-
нами [1, 3, 5, 12].

По данным литературы большая часть 
рецидивов ИМП происходит в резуль-
тате реинфицирования. Однако в ряде 
случаев процесс связан с персистенцией 
микроорганизмов на уротелии (форми-
рование внутриклеточных бактериаль-
ных сообществ, IBC) или присутствием 
очагов инфекции (камни, инородные 
тела, дивертикулы уретры, инфициро-
вание почки) [13]. Как правило, заболе-
вания верхних и нижних мочевых путей 
имеют восходящий тип инфицирования 
вследствие локального распростране-

ния фекальной флоры из перианальной 
к мочеполовой области, где микроорга-
низмы распространяются восходящим 
путем через мочеиспускательный канал. 
При этом почти в 70% случаев Escherichia 
coli оказывается возбудителем ИМП. 
E. coli обладает множеством факторов 
вирулентности, способностью к адге-
зии к эпителиальным клеткам хозяина, 
что играет значимую роль в возникно-
вении и развитии инфекционного про-
цесса [1, 3, 14]. Второе место по частоте 
встречаемости занимает Proteus mirabilis, 
к более редким возбудителям относятся 
Staphylococcus saprophyticus, Enterococcus 
spp., Klebsiella spp. и другие члены семей-
ства Enterobacteriacea [14].

В патогенезе рИМП обращает на себя 
внимание тот факт, что патогенные 
бактерии при благоприятных услови-
ях способны продуцировать большое 
количество биопленок, которые могут 
являться причиной рецидива ИМП. 
Биопленками называют полимикроб-
ные структурированные сообщества, 
состоящие на 15% из бактерий и/или 
грибов и на 85% из самопродуцируе-
мой мукополисахаридной полимер-
ной матрицы. Биопленки могут рас-
полагаться как внутри клеток уроте-
лия, так и на их поверхности. Пленки 
способны прикрепляться к инерт-
ным структурам, таким как мочевой 
катетер. Уропатогены, находящиеся 
в глубоких слоях биопленок, зачастую 
обладают устойчивостью к антибиоти-
кам и иммунным механизмам защиты 
хозяина. Кроме того, внутриклеточная 
локализация биопленок не позволяет 
лекарственным препаратам в должной 
мере подобраться к бактериальным 
клеткам и уничтожить их, что создает 
определенные сложности при терапии 
рИМП [6].

Учитывая широкую распространен-
ность и актуальность проблемы рИМП, 
в том числе и социально-экономиче-
скую, остро стоит вопрос не только 
о своевременном лечении, но и о про-
филактике данных инфекций.

ВОЗМОЖНЫЕ ПУТИ ПРОФИЛАКТИКИ 
РЕЦИДИВОВ ИНФЕКЦИЙ 
МОЧЕВЫВОДЯЩИХ ПУТЕЙ

Согласно рекомендациям EAU и рос-
сийским клиническим рекомендациям, 
важная роль в профилактике рИМП 
отводится изменению образа жизни 
и мерам личной гигиены: своевремен-

ное опорожнение мочевого пузыря, 
гигиенические процедуры после акта 
дефекации с использованием движений 
в направлении спереди назад, ношение 
хлопкового белья, частая смена про-
кладок во время менструации, отказ 
от ежедневных прокладок, избегание 
переохлаждений, адекватное лечение 
сахарного диабета, исключение часто-
го приема нестероидных противовос-
палительных препаратов, устранение 
очаговой инфекции и др.

Кроме того, в Европейские реко-
мендации по профилактике рециди-
вов инфекции мочевыводящих путей 
включены такие неантибактериальные 
средства, как D-манноза, средства, 
содержащие клюкву и/или продукты 
ее переработки. По данным российских 
клинических рекомендаций, пациен-
там с рецидивирующим (хроническим) 
циститом клюквенный сок или морс 
также могут рекомендоваться для про-
филактики рецидивов цистита.

По данным рекомендаций, разрабо-
танных EAU, антимикробной терапии 
отводится важная роль в профилакти-
ке рецидивов ИМП, но только в том 
случае, когда применение неантибак-
териальных средств оказалось неэф-
фективным.

Выбор антимикробного препарата 
должен быть основан на локальном 
профиле резистентности. Следует отме-
тить, что в настоящее время широкое 
и неадекватное применение антибакте-
риальных препаратов является главной 
причиной возникновения резистент-
ных штаммов уропатогенов. 

Более того, именно с бесконтрольным 
применением антибиотиков связывают 
частое возникновение нежелательных 
явлений (НЯ) и образование биопленок 
[5, 15]. Поэтому перспективным направ-
лением в профилактике рецидивов 
ИМП в настоящее время считается при-
менение неантибактериальных средств. 
Данный подход к терапии позволит 
избежать развития антибиотикоре-
зистентности и, как следствие, повы-
сить эффективность терапии, снизить 
частоту рецидивов ИМП и улучшить 
качество жизни пациентов. Основная 
задача, стоящая перед врачом, стал-
кивающимся с рИМП, – максималь-
но увеличить безрецидивный период. 
Достичь этого можно воздействием 
на ключевые этапы патогенеза, такие 
как препятствие проникновению 
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уропатогенов, нарушение их адгезии 
и размножения, стимуляция иммунно-
го ответа макроорганизма.

Из неантибактериальных методов для 
профилактики рецидивов ИМП клини-
ческие рекомендации EAU предлагают: 
● гормональную профилактику, 

заключающуюся в применении эстро-
генов в виде кремов и свечей у женщин 
в постменопаузе; 
● иммуноактивную профилактику, 

в результате которой активируется 
врожденный иммунный ответ сли-
зистых оболочек и специфический 
иммунный ответ организма; 
● профилактик у пробиотиками 

(Lactobacillus spp.), действие которой 
основано на микробном антагонизме; 
● эндовезикальные инстилляции 

гиалуроновой кислоты и хондроитина 
сульфата для восстановления гликоза-
миногликанового слоя [5, 16, 17]; 
● профилактику путем применения 

неантибактериальных препаратов – 
D-манноза, комплексы с клюквой и/
или продуктами ее переработки. Также 
в профилактике рИМП применяют 
фитопрепараты и витамин D.

D-манноза – моносахаридный изо-
мер глюкозы, участвующий в гликози-
лировании некоторых белков. Данный 
инертный моносахарид способен инги-
бировать адгезию бактерий к клеткам 
уротелия мочевого пузыря. Механизм 
действия D-маннозы связан с особен-
ностями ее строения.

Известно, что адгезия E. coli к клет-
кам уротелия осуществляется благодаря 
наличию у них определенных структур, 
которые называются пили, или фим-
брии. На кончиках фимбрий 1-го поряд-
ка имеются молекулы адгезии FimH, 
благодаря которым, собственно, и осу-
ществляется адгезия бактериальных 
агентов с последующей колонизацией 
и интернализацией бактерий в клет-
ки уротелия с образованием внутри-
клеточных бактериальных сообществ 
[1, 6, 18, 19].

В достаточной концентрации D-ман-
ноза способна ингибировать связывание 
белка адгезии FimH с клетками слизи-
стой мочевыводящих путей через меха-
низм конкурентного ингибирования, 
основанный на структурном сходстве 
между D-маннозой и уротелиальными 
маннозилированными рецепторами, 
экспонируемыми эпителием мочевы-
водящих путей. D-манноза быстро вса-
сывается и выводится мочевыводящими 
путями, где она насыщает бактериаль-
ный FimH, тем самым предотвращая 
его связывание с рецепторами клеток 
уротелия [1-3, 6, 7].

В настоящее время накоплена обшир-
ная доказательная база по эффектив-
ности и безопасности применения 
D-маннозы с целью профилактики 
рИМП. По данным S. M. Lenger с соавт., 
D-манноза хорошо переносится и прак-
тически не вызывает побочных эффек-
тов [20]. Установлено, что высокие кон-

центрации D-маннозы не влияют на 
рост бактерий и активность различных 
антибиотиков. К данному соединению 
не развивается бактериальная рези-
стентность [1].

D. Porru с соавт. показали, что D-ман-
ноза по сравнению с антибактериаль-
ным препаратом более эффективна 
в качестве соединения, способству-
ющего продлению межрецидивного 
периода. В этом исследовании прини-
мали участие пациентки с острой сим-
птоматикой ИМП и тремя или более 
рецидивами ИМП в течение последних 
12 месяцев. Пациентки были случай-
ным образом распределены в группы. 
Первая группа в качестве фармакоте-
рапии получала триметоприм/суль-
фаметоксазол; вторая – D-маннозу 
перорально – по 1 г 3 раза в день, каж-
дые 8 часов в течение 2 недель, а затем 
по 1 г 2 раза в день в течение 22 недель. 
По результатам исследования среднее 
время до рецидива ИМП составляло 
52,7 дня при терапии триметопримом/
сульфаметаксозолом и 200 дней при 
пероральном приеме D-маннозы, то 
есть безрецидивный период увеличи-
вался практически в 4 раза (p < 0,0001) 
[21].

В исследовании G. Del Popolo с соавт. 
78 пациентов с рецидивом хрониче-
ского цистита, вызванного кишечной 
палочкой, получили первоначаль-
ный 5-дневный курс, состоявший из 
перорального приема комбинации 

Таблица.. Динамика клинических симптомов, связанных с ИМП, и продолжительность безрецидивного периода на фоне 
применения D-маннозы [23] / Dynamics of clinical symptoms associated with UTIs and the duration of the relapse-free 
period during the use of D-mannose [23]

Динамика клинических симптомов, связанных с ИМП, через 15 дней приема D-маннозы

Симптомы До приема (среднее ± 
стандартное отклонение)

Через 15 дней от начала приема 
(среднее ± стандартное отклонение)

p

Дизурия 1,60 ± 1,00 0,31 ± 0,47 0,0001

Частое мочеиспускание 2,16 ± 1,52 0,60 ± 0,63 0,0001

Недержание мочи 1,73 ± 0,92 0,23 ± 0,43 0,0001

Тенезмы 1,16 ± 0,95 0,15 ± 0,36 0,0001

Боль в надлобковой области 1,47 ± 0,95 0,15 ± 0,36 0,0001

Боль в спине 0,89 ± 1,18 0,57 ± 0,85 0,152

Гематурия 0,34 ± 0,90 0,10 ± 0,45 0,121

Никтурия 1,68 ± 1,35 0,55 ± 0,64 0,008

Рецидивы ИМП у пациентов, получающих профилактику D-маннозой (n = 22), по сравнению с пациентами без профилактической поддержки 
(n = 21) в течение 6 месяцев 

Рецидивы острого цистита на фоне профилактики, количество (%) 1 (4,5%) 7 (33.3%) 0,05

Среднее время от начала профилактической терапии 
до появления симптомов цистита, дни (среднее ± стандартное 
отклонение)

43 ± 4,1 28 ± 5,4 0,0001
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1000 мг D-маннозы плюс 200 мг сухо-
го экстракта ивы (салицин) три раза 
в день в качестве неотложной помощи, 
с последующим 7-дневным приемом 
700 мг D-маннозы в комбинации с 50 
мг (1 × 109 КОЕ) Lactobacillus acidophilus 
(La-14) дважды в день в качестве под-
держ ивающей терапии, котору ю 
повторяли каждые 15 дней в течение 
следующих двух месяцев. Симптомы 
пациентов оценивались с помощью 
3-дневного дневника мочеиспускания 
и визуально-аналоговой шкалы (ВАШ).

Выявлено, что комбинированная 
терапия рецидивирующего цисти-
та, вызванного кишечной палочкой, 
с использованием D-маннозы, салици-
на и L. acidophilus привела к значитель-
ному снижению частоты мочеиспуска-
ний и количества эпизодов недержания 
мочи. Данные эффекты сохранялись 
в течение месяца после прекращения 
терапии [22].

L. Domenici и соавт. исследова-
л и э ф ф ек т и вно с т ь п ри менен и я 
D-маннозы при острых ИМП и для про-
филактики рецидивов ИМП. В исследо-
вание включались женщины в возрас-
те от 18 до 65 лет с симптомами остро-
го цистита (дизурия, частые позывы 
к мочеиспусканию, никтурия, гемату-
рия) или без симптомов с установлен-
ным диагнозом ИМП (103 и более коло-
ниеобразующих единиц E. coli в 1 мл 
средней порции мочи). 1,5 г D-маннозы 
вводили два раза в день в течение 
3 суток, а затем один раз в день в течение 
10 суток. Для контроля динамики сим-
птомов использовался валидированный 
опросник UTISA (Urinary Tract Infection 
Symptoms Assesment – Оценка симпто-
мов инфекции мочевыводящих путей), 
оценка проводилась через 15 дней после 
начала применения D-маннозы. Далее 
пациенты были распределены на груп-
пы, одна из которых в течение 6 месяцев 
получала профилактически средство, 
содержащее 1,5 г D-маннозы, а вто-
рая находилась под наблюдением без 
применения каких-либо препаратов. 
Средние баллы, зафиксированные 
по опроснику через 15 дней приема, 
показали существенную положитель-
ную динамику симптомов, связанных 
с ИМП. Что касается боли в спине 
и гематурии, то статистически досто-
верных изменений по данным UTISA 
не выявлено (р = 0,152 и 0,121 соответ-
ственно; табл.).

В группе пациенток, продолживших 
применение D-маннозы в течение 
6 месяцев, выявили снижение часто-
ты рецидивов ИМП по сравнению 
с группой не получавших профилакти-
ческую поддержку: 1 (4,5%) и 7 (33,3%) 
соответственно [23]. Среднее время 
до начала рецидива в группе D-маннозы 
составило 43 ± 4,1 дня, в контрольной 
группе – 28 ± 5,4 дня (табл.).

Во многих зарубежных клинических 
исследованиях для профилактики 
рецидивов ИМП доказана эффектив-
ность дозировки D-маннозы 2000 мг 
(2 г) [24, 25].

В исследовании B. Kranjčec с соавт. 
308 женщин с рецидивом ИМП в анам-
незе были случайным образом распре-
делены на три группы. Первая группа 
(n = 103) полу чала профилактику 
порошком D-маннозы – 2 г в 200 мл 
воды ежедневно в течение 6 месяцев, 
вторая группа (n = 103) – нитрофуран-
тоином в дозе 50 мг ежедневно, третья 
группа (n = 102) не получала профилак-
тической поддержки на протяжении 
6 месяцев. По результатам исследования 
у 98 (31,8%) пациентов был зафиксиро-
ван рецидив ИМП: у 15 (14,4%) в группе 
D-маннозы, у 21 (20,4%) в группе нитро-
фурантоина и у 62 (60,8%) в группе без 
профилактики. Таким образом, пациен-
ты в группе D-маннозы и нитрофуран-
тоина продемонстрировали достоверно 
меньший риск рецидива, по сравнению 
с группой без профилактической тера-
пии (RR 0,239 и 0,335, p < 0,0001). Кроме 
того, у пациентов в группе D-маннозы 
(2 г) зафиксирован меньший риск побоч-
ных эффектов по сравнению с группой 
нитрофурантоина (RR 0,276, р < 0,0001), 
хотя стоит отметить, что сам по себе 
нитрофурантоин переносится доста-
точно хорошо [24].

J. Salinas-Casado с соавт. сравни-
вали эффективность и безопасность 
профилактики рецидивов ИМП пре-
паратом, содержащим 2 г D-маннозы, 
и проантоцианидинами. В исследо-
вание были включены 283 женщины 
с рецидивами ИМП в анамнезе без 
признаков осложнений. Первая груп-
па (90 пациенток) получала на про-
тяжении 24 недель перорально 2 г 
D-маннозы и 140 мг проантоцианиди-
нов; вторая группа (94 пациентки) – 
перорально 240 мг проантоцианиди-
нов. 72 пациентки за время исследова-
ния перенесли рецидив ИМП, из них 

25 пациенток в группе D-маннозы + 
проантоцианидины и 47 – в группе 
проантоцианидинов, причем эта раз-
ница была статистически достоверной 
(p = 0,002). Время отсутствия рециди-
вов в группе D-маннозы + проантоци-
анидины составило 98,6 дня, в группе 
приема проантоцианидинов – 84,6 дня 
[25].

Учитывая данные об эффективности 
и безопасности, полученные в кли-
нических исследованиях, D-манноза 
включена в рекомендации EAU-2023 
в качестве профилактического неанти-
бактериального средства для предот-
вращения рецидивов ИМП [5].

В рекомендации EAU-2023 по инфек-
циям в урологии входят также про-
дукты, содержащие клюкву [5]. Более 
чем 45-летний период исследований 
неоднократно подтверждал полез-
ные свойства клюквы и препаратов 
на ее основе, содержащих проантоци-
анидины, в предупреждении рИМП. 

Установлено, что при приеме экс-
трактов или сока клюквы адгезивная 
способность бактерий к клеткам моче-
вого пузыря, уретры или влагалища 
блокировалась независимо от штам-
мовой принадлежности и наличия 
устойчивости к антибиотикам [27-29]. 
Основные действующие вещества 
экстрактов и сока клюквы относятся 
к группе специфических веществ типа 
полифенолов, называемых проантоци-
анидинами [30-33].

Способность продуктов клюквы 
ингибировать уропатогенные штаммы 
E. coli на уротелии продемонстриро-
вана в 13 клинических исследованиях 
[35]. В настоящее время установлено, 
что основным механизмом данно-
го феномена является способность 
проантоциани динов дозозависи-
мо ингибировать адгезию патогенов 
на различных поверхностях за счет 
связывания и блокады бактериальных 
фимбрий [35], что приводит к селек-
тивному подавлению образования 
биопленок на поверхности уротелия. 
Биопленки, продуцируемые патоге-
нами полости рта и уропатогенными 
штаммами E. coli, чувствительны к про-
антоцианидинам, в то время как био-
пленки, продуцируемые P. mirabilis, – 
нет [36]. Из всех проантоцианидинов 
клюквы наиболее выраженной антиад-
гезивной активностью обладает тример-
ный А-тип проантоцианидинов [34, 37].
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Уронефрология

Данные Кокрейновского обзора (2023), 
масштабного систематического обзора 
и метаанализа 50 клинических иссле-
дований (8857 участников), подтвер-
дили целесообразность применения 
продуктов клюквы для уменьшения 
риска развития ИМП. Данные обзора 
демонстрируют эффективность исполь-
зования препаратов клюквы для умень-
шения риска развития ИМП у женщин с 
рИМП (8 исследований, 1555 участниц: 
ОР 0,74, 95% ДИ от 0,55 до 0,99; I² = 54%), 
у детей (5 исследований, 504 участни-
ка: ОР 0,46, 95% ДИ от 0,32 до 0,68; 
I² = 21%) и у людей, подверженных ИМП 
после вмешательств (6 исследований, 
1434 участника: ОР 0,47, 95% ДИ от 0,37 
до 0,61; I² = 0%) [38].

Одним из перспективных направле-
ний повышения эффективности профи-
лактики рецидивов ИМП может стать 
устранение нарушения обмена витами-
на D, который в норме синтезируется 
в кератиноцитах кожи человека, то есть 
представляет собой эндогенную (есте-
ственную) молекулу полифункциональ-
ной направленности.

В настоящее время в научной лите-
ратуре сформировалась гормонально-
метаболическая концепция витамина D
как полифункционального стероидно-
го гормона, который вместе со своим 
обширным рецепторным аппаратом 
в клетках практически всех тканей 
организма человека составляет единую 
D-эндокринную систему, тесно взаи-
модействующую с другими гормональ-
ными и негормональными системами, 
прежде всего с системой стероидогенеза, 
глюкозоинсулинового обмена, репро-
дукции и иммунитета [39, 40]. Поскольку 
гормон D регулирует наибольшее коли-
чество генов (около 3000 или пример-
но 3-5% всего генома), то совершенно 
понятна его фундаментальная роль 
в обеспечении процессов жизнедеятель-
ности человека на протяжении всей его 
жизни. Витамин D, рассматриваемый 
в настоящее время как D-гормон, 
коренным образом отличается от клас-
сических витаминов, обладает всеми 
свойствами и характеристиками поло-
вых стероидных гормонов, в том числе 
и в отношении эффектов на нижние 
мочевые пути, что в последние годы 
активно изучается [41, 42].

Витамин D, регулируя уровень экс-
прессии генов стероидогенеза, ока-
зывает влияние как на стероидогенез, 

Рис.  Синергизм действия компонентов БАД Уринал Актив [предоставлено 
авторами] / Synergism of the action of the components of the dietary supplement 
Urinal Active [provided by the authors]

так и на синтез гликозаминогликанов 
в уротелии [43]. 

Гликозаминогликаны (мукопо-
лисахариды) являются важнейшим 
компонентом межклеточного матрик-
са, выполняют локальные защитные 
функции. Повреждение гликозамино-
гликанового слоя уротелия считается 
одной из ключевых причин рецидива 
ИМП [44-46]. 

Доклинические исследования на 
лабораторных животных и клиниче-
ские исследования с участием женщин 
в постменопаузе подтвердили способ-
ность витамина D регулировать белки 
плотного соединения (окклюдин, кла-
удин 14) при инфицировании мочевого 
пузыря кишечной палочкой, что опре-
деляет целостность уротелия и способ-
ствует предотвращению бактериальной 
инвазии [47].

Витамин D регулирует активность 
кателицидина и дефензина-β2 – анти-
микробных тканевых белков уроте-
лия, которые являются ключевыми 

активаторами врожденного клеточ-
ного иммунитета и регуляторами тка-
невых цитокиновых воспалительных 
реакций. Кателицидин и дефензин-β2 
способствуют контролю над воспа-
лением, заживлению ран, регулиру-
ют процессы аутофагии и репарации 
клеток при инфицировании уротелия 
мочевого пузыря и/или нарушениях 
в нем цитокинового баланса [48-51]. 
Эти белки модулируют инфекционно-
воспалительные процессы в уротелии 
и улучшают реэпителизацию, что под-
тверждает наличие у витамина D выра-
женных локальных природных противо-
воспалительных и антибактериальных 
эффектов в отношении нижних мочевых 
путей [52]. Дефицит витамина D при-
водит к снижению бактерицидности 
слоя мукополисахаридов на поверхно-
сти уротелия мочевого пузыря за счет 
снижения секреции антибактериаль-
ных белков. Недостаток витамина D 
влияет на уровень цитокинов: ИЛ-1, 
ИЛ-6, ИЛ-8, фактора некроза опухоли α 

D-манноза блокирует 
фимбрии 1-го типа (FimH) 
[1-3, 6, 7]

Клюква блокирует 
Р-фимбрии [35]

Предотвращают адгезию 
E. coli к уротелию 
и образование биопленки 
[1-3, 6, 7, 35-37]

ПРЕПЯТСТВУЕТ 
АДГЕЗИИ ПАТОГЕНОВ 
И ФОРМРОВАНИЮ 

БИОПЛЕНОК

Проантоцианидины 
канадской клюквы

D-манноза

Устойчивы 
к действию 
D-маннозы 
P-фимбрии

Клетки 
уротелия

Витамин D
Кателицидин

Чувствительные 
к действию 

D-маннозы фимбрии 
1-го типа (FimH)

АНТИБАКТЕРИАЛЬНОЕ 
ДЕЙСТВИЕ

ДИУРЕТИЧЕСКИЕ 
СВОЙСТВА — ВЫВЕДЕНИЕ 

ПАТОГЕНОВ

Активирует продукцию 
кателицидина — противоми-
кробного пептида [48-51]

● Способствует улучшению 
местного иммунитета в сли-
зистой мочевого пузыря

● Поддерживает эндотели-
альную функцию нижних 
мочевых путей

● Способствует уменьше-
нию выраженности уроте-
лиального окислительного 
стресса

1. Диуретический эффект 
за счет ингибирования 
эндопептидаз [74, 75]

Ускорение эрадикации 
микробов

2. Дубильные вещества 
связывают Р-фимбрии [77], 
флавоноиды влияют 
на биопленки [78, 79]

Снижает адгезию E. coli 
к клеткам слизистой 
мочевого пузыря 
и образование биопленок
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(ФНО-α)). В меньшей степени витамин D 
влияет на локальный синтез в тканях 
интерферона-γ, ИЛ-17 и ИЛ-21 [53-58].

Открытие рецепторов к витамину D 
во многих клетках иммунной систе-
мы (активированных Т-лимфоцитах, 
макрофагах, незрелых лимфоцитах 
тимуса и зрелых CD8-клетках), а также 
способность мононуклеарных фагоци-
тов к продукции 1,25-дигидроксиви-
тамина D3 (кальцитриола) являются 
доказательством участия витамина D 
в функционировании иммунной систе-
мы [59, 60]. Витамин D представляет 
собой природный иммуномодулятор, 
который за счет снижения активности 
приобретенного и усиления актив-
ности врожденного иммунитета фор-
мирует адекватный иммунный ответ 
на инфекционное и вирусное вторже-
ние, а локальное повышение концентра-
ции активных метаболитов витамина D 
в клетках, находящихся в очаге вос-
паления, по сравнению со здоровыми 
клетками этого же органа, носит выра-
женный защитный характер [61, 62].

В научной литературе опубликованы 
результаты исследований, подтверж-
дающих, что витамин D способен пре-
дотвращать развитие эндотелиальной 
дисфункции тазовых и мочепузырных 
артерий, которая способствует раз-
витию ишемии и фиброза уротелия 
и детрузора и нарушает функцию моче-
вого пузыря, в том числе его природную 
резистентность к микробным агентам 
[63].

В ряде клинических исследований 
продемонстрировано, что дефицит 
витамина D неблагоприятно влияет 
на течение ИМП и частоту рецидивов 
[64, 65], а также ассоциирован с повы-
шением риска ИМП не только у взрос-
лых, но и у детей [66, 67].

Устранение дефицита витамина D 
является одним из наиболее важных 
направлений повышения эффектив-
ности профилактики ИМП [68-70].

В настоящее время накоплено доста-
точно данных о применении комплек-
сов, содержащих лекарственное расти-
тельное сырье, для лечения и профи-
лактики ИМП.

Традиционно применяющийся при 
инфекции мочевых путей экстракт 
березы повислой (Betula pendula) облада-
ет диуретическим, противомикробным 
и противовоспалительным эффекта-
ми, применяется в качестве мочегон-

ного средства, а также для выведения 
кристаллов мочевой кислоты из почек 
[71-73]. Мягкий диуретический эффект 
обусловлен ингибированием эндопеп-
тидаз [74, 75].

Опубликованные результаты иссле-
дований демонстрируют, что экстракт 
березы способствует снижению адге-
зии E. coli к клеткам слизистой мочевого 
пузыря [76].

В исследовании N. Rafsanjany с соавт. 
показано, что экстракт из листьев бере-
зы обладает антиадгезивным эффек-
том, препятствует связыванию уро-
патогенного штамма E. coli (UPEC) 
с клетками Т24 на поверхности моче-
вого пузыря [76].

Установлено, что экстракты березы 
подавляют гемагглютинацию эри-
троцитов, вызванную уропатогенным 
штаммом E. coli, что свидетельствует 
о дисфункции фимбрий Р. Дубильные 
вещества, содержащиеся в экстракте 
листьев березы, действуют путем связы-
вания с фимбриями кишечной палочки 
и тем самым предотвращают их при-
крепление к ткани хозяина. Экстракт 
листьев березы значительно снижает 
или ингибирует образование биопле-
нок, формируемых кишечной палочкой, 
что подтверждено экспериментальными 
исследованиями [77].

Учеными высказано предположение, 
что активность растительных экстрак-
тов обусловлена наличием флавонои-
дов. Кверцетин, кемпферол, наринге-
нин и апигенин уменьшают синтез био-
пленок, поскольку они могут подавлять 
активность аутоиндуктора-2, который 
отвечает за межклеточную связь [78]. 
J. H. Lee и соавт. [79] продемонстриро-
вали, что флоретин, входящий в состав 
флавоноидов, подавляет гены-импор-
теры аутоиндуктора-2 E. coli O157:H7 
в клетках биопленки. Результаты, полу-
ченные D. Wojnicz и соавт., позволяют 
предположить, что антибиопленоч-
ный эффект растительных экстрактов 
может быть обусловлен модификация-
ми поверхностных структур бактерий, 
ответственных за связывание с занятой 
поверхностью. Экстракт березы влия-
ет на поверхностную гидрофобность 
аутоагрегирующего штамма E. coli, 
достоверно снижает подвижность E. coli 
(p < 0,05) [77].

Таким образом, учитывая противо-
воспалительный, антиадгезивный 
эффекты, антибиопленочную актив-

ность, можно сделать вывод о целе-
сообразности применения экстракта 
листьев березы с целью профилакти-
ки рецидивов ИМП. Однако данный 
вопрос требует дальнейшего изучения 
в рамках клинических исследований. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Актуальная, социально и экономи-

чески значимая проблема, связанная 
с рИМП, несомненно, требует внима-
ния и дальнейшего изучения. Учитывая 
тенденцию к возрастанию значимо-
сти неантибактериальных методов 
в профилактике рИМП, в том числе 
в связи с нарастающей антибиотико-
резистентностью микроорганизмов, 
следует проводить дополнительные 
экспериментальные и клинические 
исследования в данном направлении. 
Однако уже сейчас накоплены большой 
опыт и доказательная база применения 
с целью профилактики таких неанти-
бактериальных средств, как D-манноза, 
клюква, витамин D, экстракт листьев 
березы, которые входят в состав БАД 
Уринал Актив. 

Синергизм действия активных ком-
понентов, входящих в состав БАД, 
представлен на рис.: D-манноза, клюк-
ва, экстракт листьев березы путем 
влияния на бактериальные фимбрии 
снижают адгезию и образование био-
пленок E. coli. Витамин D главным 
образом способствует улучшению мест-
ного иммунитета слизистой мочевого 
пузыря вследствие активации продук-
ции кателицидина. Экстракт листьев 
березы за счет мочегонного действия 
ускоряет эрадикацию микроорганизмов 
из мочевыводящих путей. Комплексное 
действие компонентов БАД позволя-
ет использовать его для поддержания 
функции мочевого пузыря.

Биологически активная добавка про-
изводится в комфортной форме выпуска 
и представляет собой приготовленный 
при растворении содержимого саше 
в стакане воды напиток, который можно 
употреблять и в холодном, и в горячем 
виде. Жидкая форма, в которой при-
меняется БАД Уринал Актив, является 
предпочтительной, так как она есте-
ственным путем повышает суточное 
потребление жидкости, что является 
важным фактором здоровья мочевы-
делительной системы. Также следует 
отметить, что Уринал Актив подходит 
как для моноприменения, так и для 
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комбинированного приема (например, 
с антибиотиками). Рациональный состав 
БАД Уринал Актив, синергизм действия 
активных компонентов с широкой дока-
зательной базой способствуют направ-
ленности данного комплекса на поддер-
жание здоровья мочевых путей и функ-
ции мочевыделительной системы. 
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