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Резюме 
Рецидивирующие инфекции мочевых путей (РИМП) являются одними из самых распространенных проявлений генитоуринар-
ного менопаузального синдрома и встречаются более чем в 20% случаев у женщин в пери- и постменопаузе. 
Наиболее частым фактором риска возникновения РИМП у женщин в пери- и постменопаузе является дефицит половых 
стероидов. Мочевой и  генитальный тракты имеют общее эмбриональное происхождение, что объясняется наличием  
α- и β-эстрогеновых рецепторов, рецепторов к прогестерону и андрогенам во всех структурах урогенитального тракта: 
нижней трети мочеточников, мочевом пузыре, сосудистых сплетениях, уротелии, мышцах тазового дна, связочном аппара-
те малого таза. 
Лечение пациенток с РИМП проводится в два этапа: лечение обострений и профилактика рецидивов. В период обострений 
назначаются краткосрочные курсы антибактериальной терапии с  учетом чувствительности бактериального агента. При 
невозможности выполнения микробиологического исследования образцов мочи антибактериальные препараты подбирают-
ся эмпирически с учетом наиболее распространенных возбудителей ИМП. Ведущим методом предупреждения рецидивов 
ИМП является вакцинопрофилактика. Эффективность и безопасность применения бактериального экстракта E. сoli доказаны 
в ходе многочисленных РКИ. Вакцина Уро-Ваксом достоверно сокращает частоту возникновения рецидивов циститов, сни-
жает необходимость использования антибактериальных препаратов и  в  связи с  этим улучшает качество жизни женщин 
с РИМП в менопаузе.
Вакцинопрофилактика в  менопаузе может назначаться в  качестве монотерапии или в  комбинации с  локальной терапией 
эстрогенами, которая также играет положительную роль в лечении инфекций мочевых путей.
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Abstract
Recurrent urinary tract infections (RUTI) are one of the most common manifestations of the genitourinary menopausal syndrome 
and occur in more than 20% of peri- and post-menopausal women. 
The most common risk factor for RUTI in peri- and post-menopausal women is sex steroid deficiency. The urinary and genital 
tracts share a common embryonic origin due to the presence of α- and β-estrogen receptors, progesterone and androgen receptors 
in all structures of the urogenital tract: lower third of the ureters, urinary bladder, vascular plexus, urothelium, pelvic floor muscles, 
pelvic ligamentous apparatus. 
Patients with RUTI are treated in two stages: treatment of exacerbations and prevention of relapses. During exacerbations, short 
courses of antibiotic therapy are administered according to the sensitivity of the bacterial agent. If microbiological testing of urine 
samples is not possible, antibiotics are selected empirically, taking into account the most common pathogens of a UTI. Vaccine 
prophylaxis is the leading method of preventing a UTI recurrence. The efficacy and safety of E. coli bacterial extracts have been 
proven in numerous RCTs. The Uro-Vaxom vaccine reliably reduces the incidence of cystitis recurrence, reduces the need for 
antibacterial drugs, and therefore improves the quality of life of menopausal women with RUTIs.
Vaccine prophylaxis in menopause can be administered as monotherapy or in combination with topical estrogen therapy, which 
also plays a positive role in the treatment of urinary tract infections.
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ВВЕДЕНИЕ 

Генитоуринарный менопаузальный синдром  (ГУМС)  – 
симптомокомплекс, ассоциированный со  снижением 
эстрогенов и  других половых стероидов, включающий 
в  себя изменения, возникающие в  наружных половых 
органах, промежности, влагалище, уретре и мочевом пузы-
ре. ГУМС – второй по частоте маркер наступления климак-
терия, который называют тихой, или седой, эпидемией, 
поскольку она затрагивает до 50–60% женщин в постме-
нопаузе  [1]. Урогенитальные симптомы, обусловленные 
дефицитом эстрогенов, характеризуются физиологически-
ми и анатомическими изменениями и включают [2]:

	■ сухость, жжение во влагалище, диспареунию, рециди-
вирующие кольпиты:

	■ сексуальные нарушения: снижение любрикации, дис-
комфорт, боль при половой жизни;

	■ нарушения мочеиспускания: рецидивирующие инфек-
ции мочевых путей, ургентность, недержание мочи.

ПРИЧИНЫ И ФАКТОРЫ РИСКА

Одними из наиболее частых проявлений ГУМС у жен-
щин в пери- и постменопаузе являются рецидивирующие 
инфекции мочевых путей (РИМП). Общепринятое клини-
ческое определение РИМП включает ≥ 3 рецидивов забо-
левания в  течение 12  мес.  (10–12) или ≥  2  рецидивов 
в течение 6 мес. [3]. Международное общество урогине-
кологов в 2010 г. внесло коррективы в данное определе-
ние: РИМП – это ≥ 3 случаев ИМП с клинической и лабо-
раторной идентификацией в предыдущие 12 мес. с под-
тверждением излеченности до  установления диагноза 
последующей ИМП  [3]. Подтверждение излеченности 
заболевания очень важно, так как предыдущая терапия 
ИМП может быть неэффективна: пациенты отмечают кли-
ническое улучшение без нормализации лабораторных 
показателей. Данная концепция является основополагаю-
щей в диагностике и ведении больных с РИМП.

Рецидивирующие инфекции мочевыводящих 
путей  (РИМП), по  данным разных авторов, встречаются 
в 10–15% случаев у женщин репродуктивного возраста 
и  более чем в  20% случаев у  женщин в  менопаузе  [4]. 
Частые обострения циститов и уретритов  (один и более 
раз в месяц) негативно влияют на психоэмоциональное 
состояние пациенток, снижают трудоспособность, сексу-
альную активность и качество жизни в целом. 

Основным возбудителем внебольничных ИМП являет-
ся уропатогенная Escherichia  coli, которая высевается 

в  65–70% случаев. Значительно реже обнаруживаются 
другие условно-патогенные бактерии: Enterococcus 
faecalis, Klebsiella, Staphylococcus spp., Proteus mirabilis 
и т. д. [5–7]. Как правило, переход заболевания в хрони-
ческую рецидивирующую форму происходит при нали-
чии определенных факторов риска.

Факторы риска РИМП [7, 8]:
	■ дистопия уретры  – это врожденное низкое располо-

жение наружного отверстия уретры  (сразу над влагали-
щем или на  передней стенке влагалища), что приводит 
к обострению уретрита или цистита после полового акта;

	■ хронический обструктивный синдром, наличие оста-
точной мочи;

	■ цисто-, ректоцеле;
	■ сахарный диабет;
	■ урогинекологические операции;
	■ недержание мочи и кала;
	■ длительная иммуносупрессия;
	■ эстрогенный дефицит и развитие атрофических про-

цессов в урогенитальном тракте.
Наиболее частым фактором риска возникновения 

РИМП у женщин в пери- и постменопаузе является дефи-
цит половых стероидов. Мочевой и  генитальный тракты 
имеют общее эмбриональное происхождение, что объяс-
няет наличие α- и β-эстрогеновых рецепторов, рецепто-
ров к  прогестерону и  андрогенам во  всех структурах 
урогенитального тракта: нижней трети мочеточников, 
мочевом пузыре, сосудистых сплетениях, уротелии, мыш-
цах тазового дна, связочном аппарате малого таза. 
Дефицит эстрогенов приводит к  блокаде митотической 
активности клеток уротелия, прекращению пролифера-
тивных процессов, ишемии органов малого таза 
и в конечном итоге к развитию атрофических процессов 
в уретре и мочевом пузыре и нарушению состава уроби-
ома, изучению которого в  настоящее время уделяется 
большое внимание [1, 2, 9].

ЛАБОРАТОРНАЯ И ИНСТРУМЕНТАЛЬНАЯ 
ДИАГНОСТИКА

Диагностика РИМП основывается на  совокупности 
клинических, лабораторных и  инструментальных дан-
ных [10, 11].

Клинические признаки:
	■ дизурия;
	■ частые и ургентные позывы к мочеиспусканию;
	■ боли и дискомфорт в области уретры и надлобковой 

области;
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	■ чувство неполного опорожнения мочевого пузыря;
	■ гематурия;
	■ неприятный запах мочи;
	■ изменения в психоэмоциональном статусе.

При гинекологическом осмотре необходимо обра-
щать внимание на  наличие или отсутствие факторов 
риска: цисто- и  ректоцеле, признаков урогенитальной 
атрофии, дистопии уретры, наличия свищей и  т.  д. При 
подозрении на  хронический обструктивный синдром 
обязательна оценка остаточной мочи.

Лабораторная диагностика:
	■ наличие пиурии: общий анализ мочи и по Нечипорен-

ко – данные исследования также используются как кон-
троль излеченности;

	■ пациентам с рецидивирующими инфекциями мочевых 
путей показано микробиологическое исследование об-
разцов мочи для определения уропатогена и его чувстви-
тельности к антибактериальным препаратам [11, 12].

Инструментальная диагностика:
	■ Женщинам с рецидивирующим циститом после 40 лет 

рекомендовано выполнять ультразвуковое исследование 
мочевого пузыря для исключения злокачественных но-
вообразований, камня предпузырного или интрамураль-
ного отдела мочеточника, который может вызывать дизу-
рию, наличия остаточной мочи, что может иметь место при 
пролапсе тазовых органов у  женщин, нейрогенных рас-
стройствах мочевого пузыря [11].

	■ МРТ или КТ выполняется по показаниям при подозре-
нии на опухоли, онкозаболевания мочеполовой системы, 
аномалии развития, свищи, дивертикул уретры и т. д.

	■ Цистоскопия проводится при наличии стойкой гемату-
рии, подозрении на стриктуры уретры, опухоли и тубер-
кулез мочевого пузыря и др., когда необходимо провести 
дифференциальную диагностику.

ТЕРАПИЯ РЕЦИДИВИРУЮЩИХ ИНФЕКЦИЙ 
МОЧЕВЫХ ПУТЕЙ

Лечение пациенток с  РИМП проводится в  два 
этапа [13, 14]:

	■ лечение обострений;
	■ профилактика рецидивов.

В  период обострений назначаются краткосрочные 
курсы антибактериальной терапии, которая подбира-
ется с учетом чувствительности бактериального агента. 
При невозможности выполнения микробиологическо-

го исследования образцов мочи антибактериальные 
препараты подбираются эмпирически с  учетом наи-
более распространенных возбудителей ИМП. Согласно 
клиническим рекомендации МЗ РФ «Цистит бактери-
альный у  взрослых» от  2019  г.  [11], к  первой линии 
препаратов с  доказанной эффективностью для лече-
ния острого неосложненного цистита у  женщин 
в  менопаузе относятся фосфомицин, фуразидин 
и  нитрофурантоин  (табл.). Второй линией терапии 
являются цефалоспорины. После антибактериального 
курса проводят контроль излеченности по клиническим 
симптомам  (дизурия и  т. д.) и анализам мочи  (наличие 
лейкоцитурии).

Основной целью лечения пациентов с РИМП является 
профилактика рецидивов. Для профилактики рецидивов 
ИМП рекомендованы антибактериальные препараты, 
которые применяются в  низких дозах ежедневно или 
посткоитально в  течение 6–12  мес.  [14]. Рандомизи
рованные плацебо-контролируемые исследования пока-
зали высокую эффективность длительной антибактери-
альной терапии низкими дозами  [15, 16]. Однако у дли-
тельной антибиотикопрофилактики есть существенные 
недостатки, ограничивающие широкое применение дан-
ного метода [17, 18]:

	■ побочные эффекты  (гепатотоксичность, нефротоксич-
ность и т. д.);

	■ развитие дисбактериоза кишечника, влагалища;
	■ появление резистентных штаммов микроорганизмов 

в связи с образованием биопленок.
Согласно зарубежным и российским рекомендациям, 

ведущим направлением профилактики РИМП с высокой 
степенью доказательности  (уровень убедительности 
рекомендаций А) является вакцинопрофилактика [11, 19]. 
Цель данной терапии заключается не  в  уничтожении 
инфекционных агентов, а  в  защите организма человека 
путем стимуляции иммунного ответа против 
уропатогенов.

К наиболее эффективным и часто применяемым вак-
цинам для терапии ИМП относится препарат Уро-
Ваксом (Vifor Pharma Ltd., OM Pharma, Myerlin, Швейцария). 
Данное лекарственное средство представляет собой 
бактериальный экстракт, состоящий из лиофилизирован-
ных бактериальных лизатов, полученных из  18  различ-
ных штаммов Escherichia coli, которые являются наиболее 
частыми возбудителями РИМП. Активизация иммунной 
реакции после приема Уро-Ваксома начинается в  зоне 
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 Таблица. Рекомендуемые краткосрочные курсы антибактериального лечения неосложненного цистита у женщин в преме-
нопаузе (стандартная группа) [11]

 Тable. Recommended short-term antibiotic treatment of uncomplicated cystitis in premenopausal women (standard group) [11]

Субстанция Дневная доза Длительность, дни Уровень  
эрадикации Чувствительность Коллатеральный 

эффект Безопасность / НПР

Фосфомицина  
трометамол 3 000 мг 1 р/день 1 ++ +++ +++ +++

Фуразидин 100 мг 3 р/день 5 ++ +++ +++ +++

Нитрофурантонин 50 мг 4 р/день 7 +++ +++ +++ ++
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пейеровых бляшек тонкой кишки и  происходит в  двух 
направлениях:

1) активизация гуморального иммунного ответа (акти-
вация Т- и В-лимфоцитов, синтез различных Е. coli анти-
антител, синтез иммуноглобулина класса А);

2) активизация неспецифического иммунного отве-
та (макрофаги и NK-клеточный фагоцитоз). 

При этом иммунные реакции не  ограничиваются 
локальным действием в  отношении уропатогенной 
Escherichia  coli, обитающей в  кишечнике. Эффекторные 
клетки  (активированные Т- и  В-лимфоциты) способны 
мигрировать в органы и ткани, где они наиболее востре-
бованы. Процесс миграции иммунокомпетентных клеток 
происходит благодаря сложной системе самонаведения, 
которая контролируется экспрессией различных рецеп-
торов на клеточных мембранах и эндотелии сосудов [20]. 
Далее действие Уро-Ваксома продолжается в  области 
лимфоидной ткани мочеиспускательного тракта и уроте-
лия и сопровождается активацией макрофагов, дендрит-
ных клеток, Т-лимфоцитов  (в  частности CD4+ и  CD8+ 
субпопуляций) и  В-лимфоцитов, ответственных за  про-
дукцию защитных секреторных иммуноглобулинов (sIgA). 
Клинические исследования показали, что уровни сыво-
роточных IgA и IgG ко всем 18 антигенам E. coli на фоне 
терапии Уро-Ваксомом значительно повышались 
по  сравнению с  контрольной группой  [21, 22]. Кроме 
того, получены данные, что секретируемые IgA  и  IgG 
также проявляли перекрестную активность в отношении 
других штаммов и  видов бактериальных патогенов, 
выделенных при ИМП. Это объясняется тем, что различ-
ные бактерии имеют общие антигенные структуры 
и могут распознаваться одними Toll-подобными рецеп-
торами (TLR). Например, TLR4, который распознает уро-
патогенная Е. coli, является важным компонентом липо-
полисахаридного рецепторного комплекса, образующе-
го систему обнаружения для всех грамотрицательных 
бактерий [20, 21].

Эффективность Уро-Ваксома в  качестве профилакти-
ки рецидивов ИМП доказана в  ходе многочисленных 
РКИ. В исследовании H.J. Schneider, проведенном в 1990 г., 
изучалась эффективность препарата Уро-Ваксом 
у 116 пациенток (средний возраст 35,6 года) с неослож-
ненным циститом. Препарат принимали в течение 3 мес., 
затем прерывистым курсом на  протяжении первых 
10 дней каждого месяца в течение 6 мес. Средний пока-
затель частоты РИМП снизился с 3,4 до 1,2 [23, 24].

В 1993 г. было проведено исследование при участии 
160  пациентов, 82  из  которых получали Уро-Ваксом 
(45,3  ±  2,0  года; 84%  – женщины) и  78  – плаце-
бо (45,0 ± 1,8 года; 83% –женщины). Общее число случаев 
рецидивирующей бактериурии статистически значимо 
снизилось в группе, принимавшей Уро-Ваксом: 31 против 
59 во время лечения (p < 0,001); 27 против 55 в течение 
3 мес. наблюдения после лечения (p < 0,001) и 58 против 
114 в целом (p < 0,001). Среднее число случаев возникно-
вения РИМП в  течение всего исследования составило 
0,7  в  группе Уро-Ваксома и  1,5  – в  группе плацебо. 
Снижение числа случаев ИМП сопровождалось достовер-

ным сокращением частоты применения антибиотиков 
в 2 раза через 6 мес. лечения [25]. 

В  открытом наблюдательном исследовании 1996  г. 
по  оценке эффективности иммунотерапии у  женщин 
в постменопаузе при участии 58 женщин со средним воз-
растом 66,3  года с  рецидивирующими неосложненными 
ИМП  (пациентки получали лечение стандартным курсом 
Уро-Ваксома 3  мес., реиммунизация через 3  мес.) было 
выявлено, что препарат Уро-Ваксом снижает частоту реци-
дивов ИМП у женщин в постменопаузе на 65% по сравне-
нию с 6-месячным периодом до исследования [26]. 

В 2010 г. K.S. Kim et al. провели проспективное много-
центровое исследование по  изучению эффективности 
и  безопасности вакцинопрофилактики препаратом Уро-
Ваксом  (3-месячный курс лечения по  1  капсуле в  сутки) 
у  42  пациентов с  РИМП в  возрасте от  34  до  75  лет. 
Основным критерием эффективности являлось количество 
рецидивов цистита в течение 6 мес. после лечения в срав-
нении с  таковым по  длительности периодом до  начала 
терапии. Результаты работы показали достоверно значи-
мое снижение рецидивов ИМП после приема вакцины 
в  сравнении с  предшествующими терапии 6  меся-
цам  (0,35 против 4,26, р < 0,001). Также авторы отметили 
отсутствие каких-либо серьезных побочных эффектов, 
связанных с приемом исследуемого препарата [27].

В 2009 г. были опубликованы результаты метаанализа, 
основной целью которого была оценка эффективности 
и безопасности Уро-Ваксома в лечении рецидивирующих 
ИМП. Проанализировано пять рандомизированных 
плацебо-контролируемых исследований длительностью 
от 6 до 12 мес., включавших более 1 000 пациентов. Анализ 
результатов исследований показал, что бактериальный экс-
тракт E. сoli в 2–3 раза снижал количество рецидивов ИМП 
через 6  мес. терапии по  сравнению с  группой контроля. 
При этом Уро-Ваксом не только оказывал влияние на сим-
птомы заболевания, в  частности снижал риск развития 
дизурии на 51,9%, но и улучшал лабораторные показатели, 
уменьшая риск развития лейкоцитурии на 46,6%, бактери-
урии  – на  33,2%. Кроме того, метаанализ показал, что 
исследуемая вакцина обладает хорошим профилем безо-
пасности, сопоставимым с плацебо [20].

В систематическом обзоре 2019 г. изучена эффектив-
ность трех вакцин: Уро-Ваксома  (Uro-Vaxom), 
Уровака  (Urovac) и ExPEC4V у 1 537 пациентов с РИМП. 
Анализ 10 РКИ показал, что Уро-Ваксом наиболее успеш-
но снижал количество рецидивов в  конечной точке 
исследования по  сравнению с  плацебо  (ОР 0,67; 95% 
ДИ 0,57–0,78 и ОР 0,78; 95% ДИ 0,69–0,88 соответствен-
но). Уровак продемонстрировал достоверное уменьше-
ние рецидивов циститов в сравнении с группой контроля, 
но уступал по эффективности Уро-Ваксому (ОР 0,75; 95% 
ДИ 0,63–0,89; низкий QOE). На фоне терапии препаратом 
ExPEC4V не  отмечалось достоверного снижения эпизо-
дов ИМП [28].

Таким образом, РКИ показали, что бактериальный экс-
тракт E. сoli обеспечивает эффективную профилактику 
ИМП, достоверно сокращая частоту возникновения реци-
дивов циститов, снижает необходимость использования 
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антибактериальных препаратов и в связи с этим улучшает 
качество жизни женщин с  РИМП разных возрастных 
групп, в т. ч. у пациенток с рецидивирующими циститами 
на  фоне урогенитальной атрофии в  постменопаузе. 
Вакцинопрофилактика в  менопаузе может назначаться 
в качестве монотерапии или в комбинации с локальной 
терапией эстрогенами, которая также играет положитель-
ную роль в лечении инфекций мочевых путей [29, 30]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

РИМП является одной из наиболее распространенных 
патологий у  женщин в  менопаузе. Частые обострения 
уретритов и циститов (иногда несколько раз в месяц или 
после каждого полового акта) резко снижают качество 
жизни пациенток, в  т. ч. их сексуальную активность. 

Лечение обострений ИМП заключается в  назначении 
антибактериальной терапии с  учетом чувствительности 
микробного агента. Но основная цель ведения пациенток 
с  данной патологией  – это профилактика рецидивов. 
Одним из передовых методов в этом плане является вак-
цинопрофилактика, направленная на  стимуляцию соб-
ственных иммунных реакций и поддержание нормально-
го состава уробиома. Препарат Уро-Ваксом, согласно 
данным клинических исследований, эффективно снижает 
частоту рецидивов ИМП, хорошо переносится и рекомен-
дован в качестве первой линии терапии и профилактики 
РИМП у  пациенток разных возрастных групп, в  т. ч. 
в пери- и постменопаузе.�
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