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Резюме
Сахарный диабет (СД) - хроническое заболевание, характеризующееся глубокими нарушениями углеводного, жиро
вого, белкового и электролитного обменов. Ведущим звеном в патогенезе осложнений СД является диабетическая 
ангиопатия, приводящая к нарушению кровоснабжения органов и тканей. Расстройства мочеиспускания при СД, или 
диабетическую цистопатию, наблюдают, по разным оценкам, у 43-87% больных инсулинозависимым диабетом и у 
25-30% больных, получающих пероральную сахароснижающую терапию. Клинические проявления диабетической ци- 
стопатии разнообразны и зависят типа СД, его давности, тяжести, степени компенсации и наличия сопутствующих за
болеваний. Общим клиническим признаком при СД является полиурия. До сих пор не разработан алгоритм обследо
вания таких больных, не предложена оптимальная схема их лечения, а также не ясна связь между выраженностью 
нарушений мочеиспускания у больных с СД и наличием у них сексуальных дисфункций.
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Summary
Diabetes mellitus (DM) - a chronic disease characterized by profound disturbances of carbohydrate, fat, protein and 

electrolyte metabolism. The leading players in the pathogenesis of complications diabetes is diabetic angiopathy, leading to 
disruption of blood supply of organs and tissues. Micturition disorders in diabetes, or diabetic cystopathy, watch, according to 
various estimates. 43-87% of patients with insulin-dependent diabetes and in 25-30% of patients receiving oral hypoglycemic 
therapy. Clinical manifestations of diabetic cystopathy varied and depend on type of diabetes, its limitations, the severity, the 
degree of compensation and the presence of concomitant diseases. Common clinical symptom in diabetes is polyuria. It is 
still not developed an algorithm for examination of such patients are not offered an optimal scheme of treatment, and no clear 
relationship between the severity of disorders of urination in patients with diabetes and the presence of their sexual dysfunction. 
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Введение
Сахарный диабет (СД) является хроническим забо

леванием, характеризующимся глубокими нарушениями 
углеводного, жирового, белкового и электролитного об
менов. Частота СД велика и составляет в общей популя
ции не менее 6,5%, кроме того, у 18% взрослых имеют 
место те или иные нарушения метаболизма глюкозы [1]. 
Значимость СД объясняется не только его высокой рас
пространенностью, но и тяжелыми осложнениями, к ко
торым может приводить это заболевание. При СД страда
ют практически все органы и системы, а выраженность 
поражения зависит от длительности и степени компенса
ции заболевания.

Одними из частых осложнений СД являются нару
шения со стороны нижних мочевых путей. Диабетиче

ские дисфункции нижних мочевых путей весьма разно
образны и представлены широким спектром клиниче
ских проявлений: от гиперактивности мочевого пузыря 
(ГАМП) до затруднения оттока мочи из него и задержки 
мочеиспускания. Для обозначения нарушений со стороны 
нижних мочевых путей при СД используют термин «ди
абетическая цистопатия», который впервые предложил 
в 1976 году датский уролог C.Frimodt-Moller [2]. Хотя с 
того времени прошло уже 35 лет, на сегодняшний день 
отсутствует единое понимание и определение этого со
стояния [3]. Ряд авторов придерживаются традиционных 
представлений о диабетической цистопатии, согласно ко
торым в ее основе лежат уменьшение чувствительности 
и снижение сократимости мочевого пузыря, а клиниче
скими проявлениями являются затруднение мочеиспу



скания и увеличение количества остаточной мочи [4; 5]. 
Наблюдаемые у таких больных другие симптомы со сто
роны нижних мочевых путей эти исследователи связыва
ют с какими-либо сопутствующими заболеваниями. В то 
же время другие авторы указывают, что классическое по
нимание термина «диабетическая цистопатия» как свя
занного только с нарушением оттока мочи неправомоч
но, поскольку у большого числа больных на первый план 
выступает симптоматика ГАМП [6; 7; 8]. В этой связи на 
сегодняшний день преобладает точка зрения, что повы
шение и снижение сократительной активности детрузо- 
ра при СД, клинически проявляющиеся соответственно 
ирритативнымн и обструктивными симптомами, являют
ся двумя последовательными этапами развития диабети
ческой цистопатии [9; 10]. В 2009 году F.Daneshgari и со
авт. (2009), основываясь на результатах эксперименталь
ных и клинических исследований, предложили «двухэ
тапную» теорию развития диабетической дисфункции 
мочевого пузыря. Согласно этой теории, вызванная ги
пергликемией полиурия играет важнейшую патофизио
логическую роль во время ранних стадий диабета, спо
собствуя компенсаторной гипертрофии мочевого пузы
ря. Эта стадия характеризуется наличием гиперактивно
сти детрузора во время уродинамического исследования 
и клинической симптоматики ГАМП -  учащением моче
испускания, императивными позывами и ургентным не
держанием мочи. Постепенно, по мере накопления ток
сических метаболитов и прогрессирования ангиопатни, 
происходит декомпенсация детрузора, что клинически 
проявляется классическими признаками диабетической 
цистопатии -  гипо- или аконтрактильностыо детрузора и 
затруднением оттока мочи из мочевого пузыря [11].

Материалы и методы
Частоту диабетической цистопатии среди боль

ных СД оценивают в весьма широком диапозоне - от 
25 до 90% [9; 10]. Такой разброс отражает отсутствие 
общепринятого и стандартизованного подхода к терми
ну «диабетическая цистопатия». Дополнительные слож
ности оценке диабетических дисфункций нижних моче
вых путей придает то, что СД, особенно у пожилых па
циентов, часто сочетается с другими заболеваниями, та
кими, как ДГПЖ и поражения нервной системы. В этих 
случаях сопутствующие заболевания также могут нару
шать мочеиспускание и тем самым затруднять оценку не
посредственного вклада СД в дисфункцию нижних моче
вых путей [12].

Частота дисфункций нижних мочевых путей неоди
накова у больных с разным типом СД. При инсулинзави
симом СД расстройства мочеиспускания наблюдают у 
43-87% больных, и только у 25-30% пациентов, получа
ющих пероральную сахароснижающую терапию [13]. 
Важное значение имеет также длительность СД. Диабе
тическую цистопатию выявляют у 25% больных с СД 
длительностью 10 лет и у 50% - при продолжительности 
СД 45 лет [2]. На увеличение частоты диабетической ци
стопатии у больных старшего возраста указывают и дру
гие авторы [14].

В последние годы значительное внимание уделяют 
изучению связи между СД и недержанием мочи. Прове
денные эпидемиологические исследования не оставляют 
сомнения в наличии такой связи. Так, частота недержа
ния мочи у женщин с СД второго типа в 1,5-4 раза чаще, 
чем у женщин с нормальным уровнем глюкозы [ 15]. Уста
новлено, что СД второго типа является значимым неза
висимым фактором риска развития недержанием мочи у 
женщин среднего и старшего возраста: частота недержа
ния мочи у женщин без СД - 5,3%, а среди женщин с СД 
-  8,7% [16]. Увеличение частоты недержания мочи у жен
щин происходит практически полностью за счет ургент- 
ного компонента, поскольку частота стрессового недер
жания мочи одинакова у больных с СД и у здоровых жен
щин [16].

Учитывая высокую частоту недержания мочи у 
больных с СД J.S.Brown и соавт. (2006) предположили, 
что недержание мочи может быть даже более ранним 
осложнением гиперглнкемии, чем ретинопатия, нейропа
тия и нефропатия [17].

В связи с большой распространенностью дисфунк
ций нижних мочевых путей и высокой социальной значи
мостью этих нарушений в последние годы повысился ин
терес к изучению патогенеза диабетической цистопатии. 
В настоящее время механизм развития диабетической ци
стопатии окончательно не изучен. Полагают, что основ
ными факторами ее патогенеза являются периферическая 
нейропатия, патологические изменения детрузора и дис
функции уротелия [18].

Периферическая нейропатия
Большинство исследователей в настоящее время 

рассматривают диабетическую цистопатию как одно из 
проявлений диабетической полннейропатии. На оправ
данность такого подхода указывает тот факт, что от 75% 
до 100% больных с диабетической полинейропатией от
мечают те или иные нарушения мочеиспускания [3]. Уро- 
динамические исследования с определением порога чув
ствительности мочевого пузыря у больных с СД показа
ли, что практически у всех больных с начальными про
явлениями диабетической цистопатией имеют место на
рушения функции А- и С-афферентных волокон мочево
го пузыря [19].

Патогенез периферической полинейропатии у боль
ных СД изучен достаточно подробно. Известно, что ве
дущую роль в развитии этого осложнения играют мета
болические нарушения в периферических нервах - нако
пление сорбитола, недостаточность миоинозитола, недо
статочность синтеза НАДФ-Н и глутатиона, усиление пе- 
рекисного окисления липидов, неферментное гликозили- 
рование белков и другие [20]. При гипергликемии многие 
биохимические процессы приводят к избыточному обра
зованию свободных радикалов, которые, нарушают дея
тельность клеточных структур, в первую очередь эндо
телия. Развивается эндоневральная гипоксия и, как след
ствие, диабетическая полинейропатия. Активность соб
ственной антиоксидантной системы при сахарном диа
бете снижена, что, по мнению ряда авторов, может быть 
связано с генетическими нарушениями [21]. Нарушение



баланса анти- и прооксидантных систем приводит к фор
мированию феномена «оксидативного стресса». В усло
виях оксидативного стресса угнетается синтез оксида 
азота (NO) -  основного регулятора сосудистой стенки и 
происходит активация ядерного фактора (NF-kB), кото
рый инициирует выделение субстанций, например, эндо- 
телина-1, ухудшающих кровоток [22]. Доказано, что сни
жение синтеза NO-короткоживущего эндотелиального 
фактора в условиях внутриклеточного дефицита НАДФ 
и является основной причиной нарушения микроцирку- 
ляции в питающих нервы сосудах. Раньше большое зна
чение в патогенезе диабетической полинейропатии при
давали осмотическому стрессу, обусловленному накопле
нием сорбитола в клетках. Но было установлено, что ми- 
кромолярные концентрации сорбитола не могут вызы
вать выраженные осмотические сдвиги, поэтому в насто
ящее время ведущую роль в патогенезе диабетической 
полинейропатии отводят оксидативному стрессу [22].

На сегодняшний день достаточно подробно изуче
но значение оксидативного стресса в патогенезе диабе
тической нейропатии, нефропатии, ретинопатии, кардио
васкулярных дисфункций, и относительно мало сообще
ний о роли оксидативного стресса в патогенезе диабети
ческой цистопатии. Имеющиеся к настоящему времени 
данные указывают на роль оксидативного стресса в па
тогенезе диабетической цистопатии, реализуемую как че
рез нейрогенный, так и непосредственно через миоген- 
ный механизм [11; 23; 24].

Весьма важное значение в патогенезе диабетиче
ской нейропатии придают нейротрофинам (NGF). По
следние обеспечивают морфологическую дифференци- 
ровку нервной ткани, стимулируют регенерацию нерв
ных волокон, оказывают влияние на функцию нейронов. 
Гипергликемия способствует снижению синтеза нейро- 
трофических факторов в аксонах и глиальных клетках, 
что приводит к нарушению аксонального транспорта, а 
также к гибели клеток нейроглии (шванновских клеток). 
Отмечено значительное снижение уровня NGF в мочевом 
пузыре и люмбосакральных ганглиях у животных с ин
дуцированным СД и высказано предположение, что на
рушение продукции и аксонального транспорта NGF яв
ляется важным фактором развития диабетической цисто
патии [25; 26].

Поражения детрузора
У больных с СД выявлены существенные морфоло

гические изменения детрузора. К наиболее значимым из 
них относят уменьшение величины межклеточных кон
тактов между миоцитами, изменение возбудимости мем
бран миоцитов, изменение плотности, распределения 
и состава рецепторов на поверхности гладкомышечных 
клеток [18]. При этом патогенетическая роль каждого из 
этих нарушений окончательно не выяснена, а мнения ис
следователей по этим вопросам часто противоречивы.

Проведя анализ доступных для изучения результа
тов экспериментальных и клинических исследований, 
можно сделать следующие выводы. При СД миоциты де
трузора имеют повышенную чувствительность к холи- 
номиметикам. Этот феномен связывают с повышением

плотности М-холинорецепторов на поверхности миоци
тов [27]. Y.C.Tong и соавт. (1999) сообщили, что при ин
дукции сахарного диабета у крыс в течение 2 недель про
исходит увеличение плотности М2-холинорецепторов на 
70% [28]. Помимо изменения плотности холинорецеп- 
торов, в миоцитах детрузора наблюдают изменение экс
прессии адренорецепторов. Y.Kubota и соавт. (2003) выя
вили усиление В1-адренорецептор-опосредованного рас
слабления детрузора крысы через 8-10 недель после ин
дукции СД первого типа стрептозотоцином [29]. Другой 
важной особенностью детрузора у больных с СД являет
ся увеличение его чувствительности к кальцию [30]. С 
последним эффектом связано повышение сократитель
ной активности миоцитов in vitro в ответ на введение кар- 
бахола, калия и электростимуляцию [30]. Диабетическая 
полиурия может быть причиной растяжения стенки мо
чевого пузыря, увеличения внутрипузырного давления и 
гипертрофии миоцитов детрузора [11].. Гипертрофия де
трузора, в свою очередь, может усилить оксидативный 
стресс и ускорить наступление декомпенсации и сниже
ние сократительной способности мочевого пузыря [31].

Таким образом, изменения детрузора при СД про
ходят две фазы развития. Во время первой фазы сокра
тительная способность миоцитов увеличивается, и кли
нически это проявляется симптоматикой ГАМП [30; 32]. 
Вторая фаза характеризуется декомпенсацией мышечно
го слоя мочевого пузыря, снижением его сократительной 
активности вплоть до аконтрактильности, что клиниче
ски выражается в затруднении мочеиспускания, увеличе
нии количества остаточной мочи, а иногда и задержкой 
мочи [23].

Дисфункции уротелия
В последнее время к изучению роли уротелия в раз

витии различных дисфункций мочевых путей приковано 
повышенное внимание. Общепризнано, что уротелий яв
ляется не объектом, а субъектом регуляции мочеиспуска
ния. Уротелий способен воспринимать различные стиму
лы и выделять биологически активные вещества, воздей
ствуя на мышечные и нервные элементы в нижележащих 
слоях стенки мочевого пузыря [33]. Основными функци
ями уротелия считают барьерную и сенсорную. Для обе
спечения последней уротелий способен воспринимать и 
высвобождать множество медиаторов, воздействующих 
на афферентные нервные окончания. Барьерную функ
цию уротелия поддерживают тесные межклеточные со
единения и наличие специальных липидных и протеи
новых молекул в поверхностном слое [34]. Местные по
вреждения (инфекция, механическая и химическая трав
ма) могут нарушать барьерную функцию уротелия. В ре
зультате различные субстанции из мочи могут проникать 
вглубь уротелия, усиливать афферентную стимуляцию 
и клинически проявляться учащением мочеиспускания, 
императивными позывами и болями во время наполне
ния и опорожнения мочевого пузыря [35].

На сегодняшний день известно, что уротелий содер
жит пуринергические рецепторы P2Y и Р2Х [36] и спо
собен выделять такие медиаторы, как NO и АТФ [34]. 
Установлено, что во время растяжения мочевого пузы



ря происходит активация пуринергических рецепторов и 
выделяется АТФ [37]. Возможно, диабетическая полиу
рия, сопровождающаяся растяжением мочевого пузыря, 
на ранних стадиях диабетической цистопатии приводит 
к увеличению чувствительности мочевого пузыря за счет 
именно этих уротелиальных механизмов. Кроме того, из
вестно, что частота бактериурнн и инфекции мочевых пу
тей намного чаще у больных с СД, чем у здоровых [38]. 
Инфицирование стенки мочевого пузыря способствует 
повреждению уротелия, что сопровождается выделением 
большого количества АТФ и может вызывать ирритатив- 
ные симптомы и боль [39]. Таким образом, очевидно, что 
роль уротелия в развитии и прогрессировании дисфунк
ций нижних мочевых путей у больных с СД весьма вели
ка, однако изучена еще недостаточно и требует дальней
ших исследований.

Диагностический процесс у больных с диабетиче
ской цистопатией можно разделить на два этапа. На пер
вом этапе выявляют сам факт наличия и оценивают ха
рактер нарушений мочеиспускания у больного с СД, а на 
втором - проводят комплексное урологическое обследо
вание больного для оценки состояния нижних мочевых 
путей и выявления патологических процессов, лежащих 
в основе этих нарушений.

Выявление больных с диабетическими дисфункци
ями нижних мочевых путей является первым и чрезвы
чайно важным шагом в диагностическом процессе. Опре
деленные трудности связаны с тем, что у большого числа 
пациентов диабетическая цистопатия протекает латент
но. По разным оценкам, от 25% до 50% больных с диабе
тической цистопатией не предъявляют никаких жалоб на 
расстройства мочеиспускания до тех пор, пока их не на
чинают активно опрашивать [40]. T.Ueda и соавт. (1997) 
отметили, что 32 из 57 наблюдаемых ими больных с уро- 
динамически подтвержденной диабетической цистопати
ей не предъявляли каких-либо жалоб на нарушение моче
испускания [4].

До сих пор не существует четкого алгоритма диа
гностики нарушений мочеиспускания у больных с СД. 
Возможно, это обусловлено разнообразием клиниче
ских проявлений диабетической цистопатии. Симптома
тика зависит от типа СД, его тяжести, степени компен
сации, наличия сопутствующих заболеваний и особен
но его длительности. Для ранних стадий диабетической 
цистопатии характерна симптоматика ГАМП - учащение 
мочеиспускания, императивные позывы, ургентное не
держание мочи. Позднее, по мере декомпенсации моче
вого пузыря, на первый план выходят симптомы, связан
ные с нарушением оттока мочи вследствие снижения со
кратительной активности детрузора: затруднение моче
испускания, слабая струя мочи, необходимость натужи
ваться, чувство неполного опорожнения мочевого пузы
ря, редкое мочеиспускание [41]. По данным P.Starer и 
L.Libow (1990) у больных с диабетической цистопати
ей среди клинических проявлений только у 17% преоб
ладают симптомы нарушения оттока мочи из мочевого 
пузыря, тогда как у 76% больных -  ирритативные сим
птомы: императивные позывы и учащение мочеиспуска

ния [6]. По-видимому, такой характер симптоматики от
ражает продолжительность СД и степень декомпенса
ции мочевого пузыря. Ведущими признаками прогресси
рования диабетической цистопатии и декомпенсации мо
чевого пузыря являются увеличение количества остаточ
ной мочи и связанное с этим появление чувства неполно
го опорожнения мочевого пузыря [42] и затруднение при 
инициации мочеиспускания [43].

Важнейшее значение для определения типа дис
функции нижних мочевых путей придают уродинамиче- 
ским исследованиям. Результаты уродинамнческих ис
следований позволяют оценить сократительную актив
ность и чувствительность мочевого пузыря, выявить ин- 
фравезикальную обструкцию, определить состояние 
уретрального сфинктера. Тактика лечения больных с ди
абетической цистопатией в большой мере также опреде
ляется результатами этих исследований.

S.A.Kaplan и соавт. (1995) провели анализ резуль
татов уродинамического обследования 182 больных с 
СД, предъявлявших жалобы на нарушение мочеиспуска
ния. У 100 (55%) пациентов была выявлена гиперактив- 
ность детрузора, у 42 (23%) -  нарушение сократимости 
детрузора, а у 19 (10%) -  аконтрактильность детрузора 
[8]. Сходные результаты были получены Д. Ю. Пушкарем 
и соавт. (2011), которые обследовали 35 женщин в пост
менопаузе, страдающих СД второго типа. У 19 (54,3%) 
была выявлена гиперактивность детрузора. У большин
ства больных имели место различного рода нарушения 
чувствительности мочевого пузыря. Результаты исследо
вания позволили авторам предположить, что в патогенез 
диабетической цистопатии вовлечены поражения как аф
ферентных, так и эфферентных нервных волокон, приво
дящие как к гиперактивности детрузора, так и к наруше
ниям чувствительности мочевого пузыря [7]. Несколько 
отличаются от приведенных выше результаты исследо
вания R.Bansal и соавт. (2011), обследовавших 52 муж
чин с СД и жалобами со стороны нижних мочевых пу
тей. Авторы выявили гиперактивность детрузора только 
у 38,5% больных, тогда как частота гипоактивность де
трузора была в 2 раза больше. Также наблюдали сниже
ние чувствительности мочевого пузыря у 23,1%, увели
чение количества остаточной мочи у 65,4% и повышение 
максимальной цистометрической емкости мочевого пу
зыря свыше 600 мл у 25% пациентов. Авторы предложи
ли выделять сенсорную и моторную формы диабетиче
ской цистопатии в зависимости от преобладания наруше
ния соответственно чувствительности и сократительной 
активности мочевого пузыря [44].

Диабетические дисфункции нижних мочевых пу
тей не ограничиваются только диабетической цистопа
тией. Существенное значение имеет также нарушений 
функции уретры и сфинктерного аппарата у таких боль
ных [45]. Для обозначения этих изменений американски
ми исследователями Z.Yang и соавт. (2007) впервые был 
использован термин «диабетическая уретропатия» [46]. 
Относительно основного вектора проявлений диабети
ческой уретропатии единое мнение отсутствует. Ряд ав
торов указывают на склонность к развитию или усиле-



нию инфравезикальной обструкции у больных с СД [47; 
48]. При сравнении биомеханики уретры больных с СД и 
здоровых выявлено прогрессивное уменьшение эластич
ности проксимальных и средних отделов уретры при СД 
и связанное с этим увеличение уретрального сопротив
ления [47]. М.С.Michel и соавт. (2000) отметили, что
у больных с сочетанием доброкачественной гиперпла
зии предстательной железы и СД более выраженная ин- 
фравезикальная обструкция, чем у пациентов с доброка
чественной гиперплазией предстательной железы без СД 
[48]. Yang Z. и соавт. (2007) характеризовали диабетиче
скую уретропатию как дисфункцию наружного уретраль
ного сфинктера с уменьшением релаксации гладкомы
шечных клеток уретры, приводящую к ухудшению отто
ка мочи из мочевого пузыря. [46].

Другие исследователи указывают на возможность 
развития уретральной недостаточности у больных с СД 
[49; 50; 51]. К. Torimoto и соавт. (2004) выявили в экспе
рименте на крысах с индуцированным СД снижение то
нуса уретральных гладкомышечных элементов, приводя
щего к уменьшению уретрального давления и уретраль
ной недостаточности [49]. Возможно, основной причи
ной недостаточности уретрального сфинктера является
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