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 ■ Актуальность. Вопросы патогенеза и  способы лечения недержания мочи у  женщин активно обсуждаются 
гинекологами, урологами и невропатологами. Недержание мочи чаще всего имеет мультифакторное происхожде-
ние: причины возникновения инконтиненции связывают, как правило, с нарушением функциональных механиз-
мов удержания мочи, анатомо-топографическими особенностями нижних мочевыводящих путей или возрастной 
недостаточностью функции яичников. Вместе с тем определенную роль в патогенезе недержания мочи играет 
изменение функционального состояния почек. В ряде случаев нарушение контроля над моче испусканием соче-
тается с избыточным образованием мочи или инверсией суточного ритма мочеобразования за счет снижения 
реабсорбции ионов натрия в толстом восходящем отделе петли Генле. Реабсорбция na+, K+, ca2+, Mg2+, cl– в этом 
отделе нефрона увеличивается при активации V2-рецепторов вазопрессином. У части пациенток удалось нор-
мализовать транспорт ионов в почке, диурез, суточный ритм мочеобразования приемом десмопрессина, однако 
в  ряде случаев значимого снижения диуреза не произошло. Отсутствие эффекта от терапии десмопрессином 
могло быть связано с локальным выделением веществ, противостоящих действию этого гормона, в частности 
простагландина е2. Цель — изучение механизма действия на функцию почки при недержании мочи у женщин 
блокады циклооксигеназы диклофенаком натрия, то есть угнетения фермента, обеспечивающего образование 
простагландинов. Материалы и методы исследования. В исследование были включены 44 женщины с недер-
жанием мочи, полиурией (объем мочи, выделенной за сутки, превышает 40 мл/кг массы тела) или никтурией 
(ночной диурез/диурез за сутки более 0,33) (Van Kerrebroeck P., 2002) и  14 здоровых женщин, образовавших 
группу контроля. Средний возраст женщин основной группы составил 42,8 ± 4,5 года, группы контроля  — 
39,4 ± 6,3 (p > 0,05). Иссле дование функции почек проводили дважды — до начала терапии и через месяц при-
ема терапевтической дозы диклофенака натрия. Пробы мочи собирали в течение трех суток при произвольном 
мочеиспускании, диурез рассчитывали в мл/мин на 1,73 м2 площади поверхности тела. В каждой порции мочи 
и в сыворотке крови определяли креатинин, осмоляльность, концентрацию ионов натрия, калия, магния. Резуль-
таты исследования. При полиурии и никтурии на фоне стабильной клубочковой фильтрации увеличен клиренс 
осмотически активных веществ, выше клиренс ионов натрия, калия, магния. Применение диклофенака натрия 
оказало нормализующее действие на транспорт ионов в нефроне.
 ■ Ключевые слова: недержание мочи; полиурия; никтурия; диклофенак натрия.
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 ■ Hypothesis/aims of study. questions of urine incontinence pathogenesis and ways of treatment are actively discussed 
by gynecologists, urologists and neuropathologists. Urine incontinence often has multifactor origin: the causes of urine 
incontinence are connected, as a rule, with violation of urine continence functional mechanisms, anatomical and topo-
graphical features of the lower urinary tract or an age failure of ovaries function. At the same time changes of kidneys 
function play part in urine incontinence pathogenesis. In some cases urine incontinence is combined with urine over-
production or inversion of circadian rhythm of renal function due to decrease in a reabsorption sodium ions in the thick 
ascending limb of a Henle’s loop. The reabsorption of na+, K+, ca2+, Mg2+, cl– in this department of a nephron is increased 
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введение
Недержанием мочи страдает около 10 % жен-

щин молодого возраста, 30–60 % среднего воз-
раста и 70–80 % резидентов домов престарелых 
[1, 2, 5–7, 17].

Вопросы патогенеза и способы лечения не-
держания мочи у женщин активно обсуждаются 
гинекологами, урологами и  невропатологами. 
Недержание мочи чаще всего имеет мульти-
факторное происхождение [1, 4, 5, 8]: причи-
ны возникновения инконтиненции связывают, 
как правило, с  нарушением функциональных 
механизмов удержания мочи, анатомо-топогра-
фическими особенностями нижних мочевыво-
дящих путей или возрастной недостаточностью 
функции яичников. Вместе с тем определенную 
роль в  патогенезе недержания мочи играет 
изме нение функционального состояния по-
чек. В  ряде случаев нарушение контроля над 
мочеиспусканием сочетается с  избыточным 
образованием мочи или инверсией суточного 
ритма мочеобразования за счет снижения ре-
абсорбции ионов натрия в  толстом восходя-
щем отделе петли Генле [9,  10]. Реабсорбция 
na+, K+, ca2+, Mg2+, cl– в этом отделе нефрона 
увеличивается при активации V2-рецепторов 
вазопрессином [11]. У части пациенток удава-
лось нормализовать транспорт ионов в почке, 
диурез, суточный ритм мочеобразования при-
емом десмопрессина, однако в ряде случаев зна-
чимого снижения диуреза не произошло  [12]. 
Отсутствие эффекта от терапии десмопрес-
сином могло быть связано с  локальным вы-
делением веществ, противостоящих действию 
этого гормона, в частности простагландина е2. 
Задачей настоящего исследования явилось 
изуче ние механизма действия на функцию 
почки при недержании мочи у  женщин бло-

кады циклооксигеназы диклофенаком натрия, 
то есть угнетения фермента, обеспечивающего 
обра зование простагландинов.

Материалы и методы исследования
В исследование были включены 44 женщины 

с недержанием мочи, полиурией (объем мочи, 
выделенной за сутки, превышает 40 мл/кг массы 
тела) или никтурией (ночной диурез/диурез за 
сутки более 0,33 при продолжительности ночно-
го сна не менее 8 часов) [13] и 14 здоровых жен-
щин, составивших группу контроля. Поскольку 
возраст и  ассоциированные с  ним изме нения 
функции почек (скорость клубочковой филь-
трации, концентрационная способность, чув-
ствительность к  гормональной регуляции) 
оказывают влияние на процессы образования 
мочи и после 50 лет количество мочи, выделен-
ной ночью, удваивается, а к 60 годам и старше 
отмечается выраженная депрессия показате-
лей, отражающих функционирование почек, — 
в иссле дование были включены женщины мо-
ложе 50 лет [14, 15]. Средний возраст женщин 
основ ной группы составил 42,8 ± 4,5 года, груп-
пы контроля  — 39,4 ± 6,3  года (p > 0,05). Для 
унификации результатов исследования мы счи-
тали необходимым применить следующие кри-
терии включения и исключения.

Критерии включения в основную группу:
1. Жалобы на недержание мочи вследствие 

физической нагрузки и/или позыва к моче-
испусканию в сочетании с полиурией и нок-
турией (необходимость пробуждения ночью 
для опорожнения мочевого пузыря два раза 
и более).

2. Способность заполнять опросники, вести 
дневники мочеиспускания, готовность при-
езжать на осмотры в назначенное время.

by vasopressin activation of V2-receptors. In some patients we succeeded to normalize ions transport, diuresis, circadian 
rhythm of urine production by desmopressin administration, however in some cases significant decrease in a diuresis 
did not happen. The lack of therapy effect could be connected with local production of substances resisting to effect of 
this hormone, in particular prostaglandin E2. The current analysis was undertaken to evaluate the clinical efficiency of 
Diclofenac in incontinent patients with nocturnal polyuria and polyuria. Study design, materials and methods. A total 
of 44 patients with complaints of urinary incontinence, polyuria (24-urine volume of 40 mL/kg bodyweight or above) or 
nocturnal polyuria (nocturnal volume/24-h urine volume of 0.33 or above) (Van Kerrebroeck P., 2002) and 14 control 
subjects were included. Mean patient age was 42.8 ± 4.5 years, in control subjects 39.4 ± 6.3 (p > 0.05). All participants 
performed 72h-urinecollection to determine the voided volumes and the levels of creatinine, osmolality, sodium, mag-
nesium and potassium for each sample. A blood sample was taken during the 72-urinecollection to determine the levels 
of creatinine, osmolality, sodium, magnesium and potassium. The examination of patients with polyuria and nocturnal 
polyuria was performed twice: in the initial state and one month after the start of treatment with optimal dose of Diclo-
fenac. Results. In patients with polyuria and nocturnal polyuria the glomerular filtration rate was normal, whereas diuresis 
and solute (sodium, magnesium, potassium) clearance in night samples in nocturnal polyuria and both in night and day 
samples was higher. Diclofenac use had the normalizing effect on transport of ions in a nephron.
 ■ Keywords: urine incontinence; polyuria; nocturnal polyuria; Diclofenac.
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Критерии включения в  контрольную 
группу:
1. Отсутствие жалоб на недержание мочи 

вследствие физической нагрузки и/или позы-
ва к мочеиспусканию, ноктурии, поли урии.

2. Способность заполнять опросники, вести 
дневники мочеиспускания, готовность при-
езжать на осмотры в назначенное время.
Критерии исключения для всех групп:

1. Гистерэктомия и  операции реконструкции 
тазового дна в анамнезе.

2. Ранее перенесенное хирургическое лечение 
по поводу недержания мочи или опуще-
ния внутренних половых органов, пролапс 
тазовых органов II–IV стадий по системе 
PoP-q (IcS, 1996) в настоящее время.

3. Психические заболевания, в том числе пер-
вичная психогенная полидипсия.

4. Неврологические заболевания, сопровож-
дающиеся нейрогенной дисфункцией мо-
чевого пузыря.

5. Заболевания сердечно-сосудистой системы, 
включая артериальную гипертензию.

6. Заболевания эндокринной системы, глю-
козурия.

7. Заболевания почек и  инфекционно-вос-
палительные заболевания мочевыводящих 
путей в  стадии обострения, бактериурия.

8. Урологические заболевания, при которых 
вероятно нарушение акта мочеиспускания. 

9. Прием любых лекарственных средств и гор-
мональных препаратов в течение последних 
трех месяцев до начала обследования.

10. Возраст старше 50 лет.
На основании данных комплексного стан-

дартизованного алгоритма обследования, 
включающего клиническое обследование, эхо-
графию уретровезикального сегмента и уроди-
намическое исследование, у  19 женщин было 
диагностировано стрессовое недержание мочи, 
у 7 — императивное и у 18 — смешанное.

Обследование женщин с недержанием мочи 
и контрольной группы проводилось при обыч-
ном пищевом и  водном режимах. Дневник 
моче испускания вели не менее 7 дней. В днев-
нике указывали время позыва к  мочеиспус-
канию, объем выделенной мочи за одно мо-
чеиспускание, время сна, время и  количество 
выпитой жидкости. Пробу крови из локтевой 
вены брали утром натощак.

Исследование функции почек проводили 
дважды  — до начала терапии и  через месяц 
приема терапевтической дозы ингибитора ци-
клооксигеназы — диклофенака натрия. Пробы 

мочи собирали в течение трех суток при про-
извольном мочеиспускании. Минутный диурез 
рассчитывали по формуле

V = Vol/t ∙ 1,73/S,

где Vol  — объем выделенной мочи в  мл; t  — 
 время в минутах; S — площадь тела, определя-
емая на основании данных о росте и массе тела 
по специальным таблицам [16].

В каждой порции мочи и в сыворотке кро-
ви определяли содержание креатинина, осмо-
ляльность, концентрацию ионов натрия, калия, 
магния. концентрацию креатинина, ионов нат-
рия, калия, магния в  моче и  сыворотке крови 
исследовали на автоматическом анализаторе 
Abbott Architect 8000 по методике и  с исполь-
зованием стандартов фирмы производителя. 
Осмоляльность сыворотки крови и мочи опре-
деляли методом осмометрии на осмометре 
МТ-4 («Буревестник», Россия).

Доза препарата подбиралась индивидуально. 
Начальная суточная доза препарата 25 мг 2 раза 
в день через 7 дней при отсутствии эффек та уве-
личивалась до 50 мг 2 раза в день и далее через 
7 дней до 75 мг два раза в день. На основании 
критериев диагностики никтурии (ночной по-
лиурии) и  полиурии [11] эффект  от терапии 
считался полным, если скорость мочеотделения 
становилась менее 40 мл/кг/24 часа при поли-
урии или индекс ночной полиурии становился 
менее 33 % при никтурии (ночной полиурии); 
эффект от терапии считался частичным, если 
при полиурии скорость мочеотделения досто-
верно снижалась относительно исходных пока-
зателей, но была выше 40  мл/кг/24  часа, а  при 
никтурии индекс  ночной полиурии достоверно 
снижался относительно исходных показателей, 
но был выше 33 %. После подбора индивидуаль-
ной дозы лечение продолжалось в течение меся-
ца. если после 4 недель лечения и корректиров-
ки дозы адекватного клинического эффек та не 
наблюдалось, применение препарата прекраща-
лось в связи с неэффективностью.

Для оценки межгрупповых различий при 
статистической обработке полученных ре-
зультатов применяли t-критерий Стьюдента. 
Данные различия считались достоверными 
при вероятности ошибки p < 0,05. Приведенные 
в работе таблицы содержат значения M ± m.

Результаты
На основании анализа дневников моче-

испускания было установлено, что у  12 жен-
щин с  жалобами на недержание мочи увели-
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чена суточная продукция мочи, а  у 32 имеет 
место увеличение ночного диуреза (никтурия). 
Расчет соотношения между диурезом (V), реаб-
сорбцией осмотически свободной воды  
и  клиренсом осмотически активных веществ 
(Сosm) показал, что у  пациенток с  никтурией 
и  полиурией диурез тем выше, чем больше 
очищение от осмотически активных веществ 
(r = 0,72; p < 0,01 для никтурии, r = 0,71; p < 0,01 
для полиурии).

Полиурия выявлена у 26,3 ± 10,1 % женщин  со 
стрессовым недержанием мочи, у 28,6 ± 17,1 % — 
с  императивным и  у 27,8 ± 10,6 %  — со сме-
шанным (p > 0,05), никтурия — у 73,7 ± 10,1 % 
женщин со стрессовым недержанием мочи, 
у  71,4 ± 17,1 %  — с  императивным и  у 
72,2 ± 10,6 % — со смешанным (p > 0,05).

Полный эффект от терапии (снижение ско-
рости мочеотделения менее 40 мл/кг/24 часа 
при полиурии и  снижение индекса ночной 
полиурии менее 33 % при никтурии) был до-
стигнут у  26 пациенток, частичный эффект 
(при полиурии скорость мочеотделения до-
стоверно снижалась относительно исходных 
показателей, но была выше 40 мл/кг/24 часа; 

при никтурии индекс ночной полиурии досто-
верно снижался относительно исходных пока-
зателей, но был выше 33 %)  — у  7 пациенток, 
еще у 11 пациенток значимого эффекта от тера-
пии получено не было. Таким образом, терапия 
была эффективна у 33 (75,0 ± 6,5 %) пациенток: 
у  23 с  никтурией (71,9 ± 7,9 %) и  у  10 с  поли-
урией (83,3 ± 10,8 %). Терапия была одинаково 
эффективной при различных типах недержа-
ния мочи и составила 73,7 ± 10,1 % при стрес-
совом недержании мочи, 71,4 ± 17,1 %  — при 
императивном и 77,8 ± 9,8 % — со смешанным 
(р < 0,05). Диклофенак натрия в суточной дозе 
50 мг был эффективен у 17 (38,6 ± 7,3 %) паци-
енток, 100  мг  — у  11 (25,0 ± 6,5 %) пациенток 
и 150 мг — у 16 (36,4 ± 7,3 %) пациенток.

Применение диклофенака натрия приводи-
ло к уменьшению ночного диуреза у пациенток 
с  никтурией и  суточного у  пациенток с  поли-
урией, при этом скорость клубочковой фильтра-
ции (Сcr), измеренная по клиренсу эндо генного 
креатинина, оставалась без изме нений. Также 
достоверно снижались реабсорбция осмо ти-
чески свободной воды  и  клиренс осмо-
тически активных веществ (Сosm) (табл.  1,  2). 

Таблица 1 / Table 1

Показатели функции почки у пациенток с полиурией при различных типах недержания мочи  
до и после применения диклофенака натрия
Kidney function in incontinent women with polyuria before and after use of diclofenac

исследуемый  
показатель

контроль (n = 14)
Пациентки с полиурией

до лечения (n = 12) после применения диклофенака натрия (n = 10)
07.00–23.00 23.00–07.00 07.00–23.00 23.00–07.00 07.00–23.00 23.00–07.00

V, мл/мин 1,16 ± 0,03 0,75 ± 0,02 1,98 ± 0,04*** 1,33 ± 0,03*** 1,07 ± 0,05••• 0,81 ± 0,03•••

Ccr, мл/мин 111 ± 3,3 92 ± 6,1 117 ± 6,2 96 ± 5,8 112 ± 4,1 92 ± 6,1
T CH20, мл/мин 0,97 ± 0,04 0,64 ± 0,06 1,61 ± 0,05*** 0,89 ± 0,07** 1,03 ± 0,04••• 0,66 ± 0,04••

Cosm, мл/мин 2,2 ± 0,05 1,41 ± 0,05 3,54 ± 0,06*** 2,19 ± 0,05*** 2,15 ± 0,07••• 1,5 ± 0,06•••

Таблица 2 / Table 2

Показатели функции почки у пациенток с никтурией при различных типах недержания мочи  
до и после применения диклофенака натрия
Kidney function in incontinent women with nocturnal polyuria before and after use of diclofenac

исследуемый 
показатель

контроль (n = 14)
Пациентки с никтурией

до лечения (n = 32) после применения диклофенака натрия (n = 23)
07.00–23.00 23.00–07.00 7.00–23.00 23.00–07.00 07.00–23.00 23.00–07.00

V, мл/мин 1,16 ± 0,03 0,75 ± 0,02 1,18 ± 0,05 1,83 ± 0,04*** 1,15 ± 0,04 0,84 ± 0,05•••

Ccr, мл/мин 111 ± 3,3 92 ± 6,1 113 ± 6,8 94 ± 4,43 107 ± 3,8 95 ± 3,8
T CH20, мл/мин 0,97 ± 0,04 0,64 ± 0,06 0,95 ± 0,05 1,28 ± 0,05*** 0,93 ± 0,06 0,75 ± 0,07•••

Cosm, мл/мин 2,2 ± 0,05 1,41 ± 0,05 2,14 ± 0,05 3,12 ± 0,06*** 2,06 ± 0,06 1.58 ± 0,06•••

Примечание: ** р < 0,01; *** р < 0,001  — достоверность различий по сравнению с  аналогичным показателем 
в конт рольной группе; •• р < 0,01; ••• р < 0,001 — достоверность различий по сравнению с аналогичным показа-
телем в группе до начала терапии.
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Отмечалось достоверное снижение клиренса 
ионов натрия, ионов магния и калия (рис. 1–6).

На фоне лечения контролировались арте-
риальное давление, масса тела, осмоляльность 
сыворотки крови, концентрация в  сыворот-
ке крови ионов натрия, калия, магния. Все 
перечисленные показатели оставались ста-
бильными в  течение всего периода лечения 

(табл. 3). В нашем исследовании также не было 
выявлено значимых побочных эффектов от  
терапии.

обсуждение результатов
Повышенный интерес к проблеме недержа-

ния мочи с  конца 90-х гг. XX в. был обуслов-
лен тем, что благодаря появившимся новым 

Рис. 1. Влияние диклофенака нат-
рия на клиренс ионов натрия при 
полиурии
fig. 1. Effect of Diclofenac on so-

dium clearance in polyuria
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Рис. 2. Влияние диклофенака нат-
рия на клиренс ионов калия при 
полиурии
fig. 2. Effect of Diclofenac on potas-

sium clearance in polyuria
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Рис. 3. Влияние диклофенака нат-
рия на клиренс ионов магния при 
полиурии
fig. 3. Effect of Diclofenac on mag-

nesium clearance in polyuria
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Примечания: ** p < 0,01, *** p < 0,001  — достоверность различий по сравнению с  аналогичным показателем 
в группе контроля; •• p < 0,01, ••• p < 0,001 — достоверность различий по сравнению с аналогичным показателем 
при полиурии до применения диклофенака натрия
Note: ** p < 0.01, *** p < 0.001  — compared with the same parameter in control group; •• p < 0.01, ••• p < 0.001  — 
compared with the same parameter before Diclofenac use
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методам исследования, в  частности уроди-
намическим, была показана клиническая не-
однородность пациентов с  точки зрения 
этиологии и  патогенеза симптома. Это при-

вело к  необходимости пересмотра и  стан-
дартизации терминов. В  2002  г. комитетом 
Международного   общества по проблеме удер-
жания мочи была предложена классификация 

Рис. 4. Влияние диклофенака нат-
рия на клиренс ионов натрия при 
никтурии
fig. 4. Effect of Diclofenac on sodi-

um clearance in nocturnal polyuria
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Рис. 5. Влияние диклофенака нат-
рия на клиренс ионов калия при 
никтурии
fig. 5. Effect of Diclofenac on potas-

sium clearance in nocturnal polyuria
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Рис. 6. Влияние диклофенака нат-
рия на клиренс ионов магния при 
никтурии
fig. 6. Effect of Diclofenac on mag-

nesium clearance in nocturnal polyuria
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Примечания: *** p < 0,001 — достоверность различий по сравнению с аналогичным показателем в группе кон-
троля; ••• p < 0,001 — достоверность различий по сравнению с аналогичным показателем при никтурии до при-
менения диклофенака натрия
Note: *** p < 0.001  — compared with the same parameter in control group; ••• p < 0.001  — compared with the same 
parameter before Diclofenac use
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недержания мочи: стрессовое, императивное 
и смешанное [18].

В основе консервативной терапии недержа-
ния мочи лежит воздействие на холино- и адре-
норецепторы нижних мочевыводящих путей, 
дополнительно применяются трициклические 
антидепрессанты, обладающие центральным 
и  периферическим антихолинергическим дей-
ствием, антагонисты кальция, активаторы 
калиевых каналов, препараты половых стеро-
идов [19–22]. Вместе с  тем появились данные 
об эффективном применении в  ряде случаев 
антидиуретического гормона как для лечения 
недержания мочи, так и для коррекции избы-
точного мочеобразования у  пациентов с  ник-
турией в основном пожилого возраста [23–28], 
поскольку при старении уровень секреции ан-
тидиуретического гормона снижается, что ве-
дет, наряду со снижением концентрационной 
способности почек, к избыточному мочеобра-
зованию [15]. В 2011 г. европейская ассоциация 
урологов одобрила применение синтетического 
аналога антидиуретического гормона десмо-
прессина для лечения никтурии [29]. еще ра-
нее этот препарат стали применять для лечения 
энуреза у детей [30, 31].

При обследовании 277 женщин с  недержа-
нием мочи мы установили, что избыточное 
мочеобразование характерно не только для по-
жилых женщин, но и  для женщин репродук-
тивного и  пременопаузального возраста [32]. 
Далее нами было показано, что увеличение 
диуре за в  этой группе пациенток, независимо 
от типа недержания мочи, обусловлено сниже-
нием реабсорбции ионов натрия и осмотически 
связанной с  ним воды в  толстом восходящем 
отделе петли Генле, а не уменьшением проница-
емости стенки собирательных трубок для воды  
[9, 10].

Действие антидиуретического гормона лока-
лизовано не только в  собирательных трубках, 
где связывание с  V2-рецепторами приводит 
к  реабсорбции осмотически свободной воды 
[33, 34], активация V2-рецепторов вазопресси-
ном в клетках толстого восходящего отдела пет-
ли Генле вызывает увеличение внутриклеточ-
ной концентрации цАМФ, и  вследствие этого 
возрастает реабсорбция ионов натрия, калия, 
кальция, магния, хлора [11]. Нами было показа-
но, что применение десмопрессина у пациенток 
с недержанием мочи, полиурией или никтурией 
оказывает нормализующее действие на транс-
порт ионов и  позволяет добиться положи-
тельного клинического эффекта у  73,8 ± 4,8 % 
пациенток [12]. Однако в  ряде случаев при-
менение десмопрессина было не эффективно. 
Отсутствие эффекта от терапии десмопрес-
сином могло быть связано с  локальным вы-
делением веществ, противостоящих действию 
этого гормона, в частности простагландина е2. 
Простагландины наиболее интенсивно секре-
тируются в  структурах мозгового вещества 
почки [35]. В клетках толстого восходящего 
отдела петли Генле они снижают реабсорбцию 
ионов натрия, хлора [36] и ионов магния [37]. 
кроме того, у  пациенток с  недержанием мочи 
выявлена повышенная экскреция простаглан-
дина е2 с мочой [38–40].

Увеличение диуреза у  обследованных нами 
пациенток могло быть обусловлено умень-
шением проницаемости канальцевой стенки 
для воды, увеличением клубочковой фильт-
рации и экскреции осмотически активных ве-
ществ  — нереабсорбируемых в  проксималь-
ном отделе нефрона (глюкоза, аминокислоты, 
сульфаты и  др.) или уменьшением реабсорб-
ции ионов в  дистальном сегменте нефрона  
(салурез).

Таблица 3 / Table 3

осмоляльность и концентрация ионов натрия, калия, магния в сыворотке крови  
до и после применения диклофенака натрия
Serum osmolality, sodium, potassium and magnesium before and after use of diclofenac

исследуемый  
показатель

Пациентки с полиурией Пациентки с никтурией

до лечения 
n = 12

после применения 
диклофенака натрия

n = 10

до лечения 
n = 32

после применения 
диклофенака натрия

n = 23

Osm, мОсм/кг Н2О 282 ± 0,6 284 ± 0,7 283 ± 0,8 285 ± 0,6

Na, ммоль/л 143 ± 0,6 144 ± 0,7 145 ± 0,8 143,0 ± 0,7

K, ммоль/л 4,4 ± 0,7 4,2 ± 0,5 4,4 ± 0,6 3,96 ± 0,7

Mg, ммоль/л 0,83 ± 0,06 0,82 ± 0,05 0,84 ± 0,07 0,86 ± 0,09
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Функциональным тестом адекватной реак-
ции почки на уровень циркулирующего в кро-
ви эндогенного вазопрессина является реаб-
сорбция осмотически свободной воды . 
У обследованных нами пациенток с полиурией 
и  никтурией реабсорбция осмотически сво-
бодной воды была не ниже, чем в контрольной 
группе, также была не изменена скорость клу-
бочковой фильтрации, но имел место избыточ-
ный диурез.

Величина диуреза (V) определяется двумя 
составляющими  — очищением от осмотиче-
ски активных веществ и  связанной с  ними 
воды (Сosm) и  реабсорбцией осмотически сво-
бодной  воды   — и  представляет собой 
результирующую величину:

V = Cosm –  .

Расчет соотношения между диурезом, реаб-
сорбцией осмотически свободной воды и кли-
ренсом осмотически активных веществ пока-
зал, что у пациенток с никтурией и полиурией 
диурез тем выше, чем больше очищение от 
осмо тически активных веществ. Изучение кон-
центрации отдельных ионов в моче позволяет 
считать, что в  основе возросшего клиренса 
осмо тически активных веществ лежит повы-
шенное очищение от na+, K+ и Mg2+.

Функциональные изменения в  почке по-
сле приема диклофенака натрия заключались 
в уменьшении диуреза, снижении реабсорбции 
осмотически свободной воды клиренса осмо-
тически активных веществ, а  именно ионов 
na+, K+ и Mg2+. Так как у пациенток с полиури-
ей и никтурией введение диклофенака натрия 
устраняет избыточный диурез и салурез, мож-
но предположить, что в  патогенезе избыточ-
ного мочеобразования ключевую роль играет 
снижение реабсорбции ионов натрия в толстом 
восходящем отделе петли Генле из-за меньшей 
эффективности вазопрессина в этом отделе ка-
нальцев вследствие избыточного образования 
простагландинов. если бы в  собирательных 
трубках, так же как и  в толстом восходящем 
отделе петли Генле, доминировало действие 
простагландинов, то в них должно было прояв-
ляться антивазопрессиновое влияние, и  тогда 
у пациенток с полиурией и никтурией снижа-
лась бы реабсорбция осмотически свободной 
воды. В действительности величина  у па-
циенток с недержанием мочи растет и снижает-
ся в случае применения диклофенака.

Избыточная продукция простагландинов 
вызывает уменьшение реабсорбции ионов 

в толстом восходящем отделе петли Генле. Это 
приводит к  снижению реабсорбции не толь-
ко ионов, но и осмотически связанной с ними 
воды, и большие объемы канальцевой жидко-
сти, изоосмотичной плазме крови, поступают 
в собирательные трубки. В этих отделах каналь-
цев в связи с высокой концентрацией в крови 
вазопрессина увеличена проницаемость для 
воды и  при том же осмотическом градиенте 
большие количества жидкости реабсорбируют-
ся в кровь, потому у пациенток с недержаним 
мочи выше и диурез и реабсорбция осмотиче-
ски свободной воды.

Применение диклофенака натрия приво-
дит к  снижению продукции простагландинов, 
уменьшается вызываемое ими торможение 
реабсорбции ионов натрия и  магния в  тол-
стом восходящем отделе петли Генле, в  итоге 
меньшие объемы жидкости поступают в соби-
рательные трубки, что нормализует реабсорб-
цию ионов и воды и как результат — снижает 
диурез. Таким образом, полученные данные 
позволили локализовать эффект диклофенака 
натрия преимущественно в  области толстого 
восходящего отдела петли Генле.

В нашем исследовании мы не определяли 
уровень простагландинов в  моче, поскольку 
эти вещества выделяются локально, действу-
ют местно и быстро разрушаются, кроме того, 
простагландины вырабатываются не только 
в  почке, но и  эпителием мочевыводящих пу-
тей [41, 42]. Нами был использован другой ме-
тод фармакологической блокады. Пациентки 
с полиурией и никтурией получали ингибитор 
циклооксигеназы (диклофенак натрия). При 
положительном эффекте от действия дикло-
фенака натрия отмечено уменьшение диуреза, 
снижение клиренса ионов натрия, калия и маг-
ния и  увеличение реабсорбции осмотически 
свободной воды.

Мысль об использовании противовоспали-
тельных нестероидных препаратов для лече-
ния некоторых форм недержания мочи выска-
зывалась неоднократно, и  имеются данные об 
эффективности этих средств [43–45]. Однако 
в упомянутых работах функциональное состоя-
ние почки не исследовалось, а терапевтический 
эффект связывали не с изменением регуляции 
функции почки, а  с изменением сократитель-
ной способности мочевого пузыря.

Приведенные выше данные об эффектив-
ности терапии диклофенаком натрия у  части 
пациенток подтверждают предположение о по-
лиморфности нарушений механизмов моче-
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образования при недержании мочи у женщин: 
реабсорбция ионов в толстом восходящем от-
деле петли Генле могла быть нарушена из-за 
повышенного образования простагландинов 
в  этом отделе нефрона, поэтому была эффек-
тивна терапия диклофенаком натрия; у других 
пациенток, по всей видимости, уровень образо-
вания простагландинов не изменен, но может 
быть нарушена рецепция гормона вазопрес-
сина клетками толстого восходящего отдела 
петли Генле, в  таком случае, очевидно, более 
эффективен будет синтетический аналог вазо-
прессина — минирин [12].

Заключение
Таким образом, применение диклофенака 

натрия у пациенток с недержанием мочи, поли-
урией или никтурией оказало нормализующее 
действие на транспорт ионов натрия, калия, 
магния в нефроне, клиренс этих катионов стал 
сопоставим с  показателями в  контрольной 
группе. Использование диклофенака натрия 
безопасно и  позволяет добиться положитель-
ного эффекта у 75,0 ± 6,5 % пациенток. Вместе 
с тем представляется интересным оценить кли-
ническое значение нормализации ритма моче-
отделения в  восстановлении контроля над 
мочеиспусканием у  пациенток с  различными 
типами недержания мочи.
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