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РЕЗЮМЕ
В настоящее время в условиях старения населения проблема коморбидности приобретает первостепенное значение во всех отраслях 
клинической медицины. Наибольшие сложности вызывает ситуация, когда лекарственная терапия одной нозологии вступает в проти-
воречие с препаратами, назначенными для лечения другой. В современной кардиологии широко применяются для терапии обширные 
группы мочегонных, антигипертензивных препаратов. При этом не всегда врачами учитывается негативное влияние на процесс кам-
необразования в  почках кардиотропной терапии, а  также общих принципов метафилактики нефролитиаза на  состояние сердечно- 
сосудистой системы. В работе представлены данные, позволяющие не рекомендовать назначение тиазидов и комбинированных ги-
потензивных средств, имеющих таковые в своем составе, если форма нефролитиаза неизвестна (ограничение жесткое). Кроме того, 
в условиях уратного нефролитиаза желательно заменить ацетилсалициловую кислоту на клопидогрел, лозартан — на другой сартан 
или ингибитор ангиотензинпревращающего фермента. Стоит с осторожностью назначать цитратные смеси при метафилактике и лито-
лизе нефролитиза, если отсутствует полная уверенность в компенсации сердечно-сосудистых заболеваний.
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ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ: Яровой С.К., Роюк Р.В. Сложности и ограничения в медикаментозной терапии пациента с рецидивирующим 
нефролитиазом и сопутствующими хроническими заболеваниями сердечно-сосудистой системы. РМЖ. Медицинское обозрение. 
2024;8(4):235–239. DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-4-8.

Difficulties and limitations in drug therapy of a patient with recurrent 
nephrolithiasis and concomitant chronic cardiovascular diseases

S.K. Yarovoy1, R.V. Royuk2

1N.A. Lopatkin Research Institute of Urology and Interventional Radiology — Branch of the  
  National Medical Research Radiological Centre, Moscow, Russian Federation
2Branch No. 1 of the N.N. Burdenko Main Military Clinical Hospital, Moscow, Russian Federation

ABSTRACT
Nowadays, under conditions of an aging population, the comorbidity problem is of utmost importance in all branches of clinical medicine. 
The greatest difficulties are caused by the case when drug therapy of one nosology contradict with drugs prescribed for the treatment of 
another. In modern cardiology, extensive groups of diuretics and antihypertensives are widely used for therapy. At the same time, doctors do 
not always take into account the negative impact of cardiotropic therapy on the kidney stone disease process, as well as the general principles 
of metaphylaxis of nephrolithiasis on the cardiovascular system state. The paper presents data that allows to recommend the prescription of 
thiazides and combined antihypertensives, which have such in their composition, if the form of nephrolithiasis is idiopathic (stiff restriction). 
Besides, in conditions of urate nephrolithiasis, it is desirable to replace acetylsalicylic acid with clopidogrel, losartan with another sartan or an 
angiotensin-converting enzyme inhibitor. It is worth prescribing citrate mixtures with caution in metaphylaxis and nephrolithiasis litholysis, if 
there is no complete confidence in compensated cardiovascular diseases.
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Введение
В  настоящее время в  условиях старения населения 

проблема коморбидности приобретает первостепенное 
значение во  всех отраслях клинической медицины. Наи-
большие сложности вызывает ситуация, когда лекарствен-

ная терапия одной нозологии вступает в  противоречие 
с препаратами, назначенными для лечения другой. Напри-
мер, нельзя одновременно назначать больному препара-
ты, повышающие и  понижающие артериальное давление. 
Как  ни  странно, но  при лечении пациентов с  сочетанной 

DOI: 10.32364/2587-6821-2024-8-4-8



РМЖ. Медицинское обозрение. T. 8, № 4, 2024 / Russian Medical Inquiry. Vol. 8, № 4, 2024

Урология / Urology

236

Клиническая практика / Clinical Practice

патологией несколькими специалистами даже такая ком-
бинация встречается нередко. Причина — запредельная 
специализированность врачей. Ситуация, когда кардио-
лог в состоянии самостоятельно написать (следовательно, 
оценить ранее написанную и при необходимости самосто-
ятельно исправить) адекватную схему терапии сахарного 
диабета, в  настоящее время редкость. Это категорически 
не поддерживается администрацией всех уровней до мини-
стерства включительно. Задача кардиолога — лечение ише-
мической болезни сердца (ИБС), лечение диабета — задача 
врача-эндокринолога.

Сочетание ИБС и нефролитиаза с этой точки зрения еще 
сложнее. Нефролитиаз относится к урологии — специаль-
ности хирургического профиля, ИБС — к кардиологии, т. е. 
к  профилю терапевтическому. Не очень глубокое знание 
вопросов кардиотропной терапии кажется вполне про-
стительным для  уролога. Однако ровно до  момента, ког-
да уролог такому пациенту начнет давать рекомендации 
по метафилактике нефролитиаза или до попытки литоли-
за (медикаментозного растворения камня). Кардиологи 
хорошо знают, какие ограничения накладывает дефицит 
фильтрационной функции почек (хроническая болезнь по-
чек, хроническая почечная недостаточность (ХПН)) [1–3]. 
Кроме того, инструкция к  любому препарату обязатель-
но отражает особенности его назначения в  условиях по-
чечной недостаточности. Но  в  отношении нефролитиаза, 
как  показывает реальная практика, понимания меньше. 
Между тем многие кардиотропные препараты имеют яркие 
почечные эффекты, которые могут оказаться небезразлич-
ными с точки зрения нефролитиаза.

Итак, какие ограничения по назначению лекарственных 
средств накладывают друг на  друга ИБС, гипертониче-
ская болезнь (ГБ) и нефролитиаз с позиции медикаментоз-
ной терапии?

Кардиотропные препараты
Среди препаратов, применяемых для лечения ИБС и ГБ, 

наибольшими почечными эффектами обладают, бесспор-
но, мочегонные средства.

Все диуретики, кроме осмотических, снижают удельный 
вес мочи за счет ее разведения. С точки зрения нефроли-
тиаза это свойство очень позитивное. Считается, что  при 
относительной плотности мочи <1010 мг/мл ни одна соль 
не может перейти в твердую фазу, поэтому обильный ди-
урез с низкой плотностью — основной и едва ли не самый 
действенный путь метафилактики (предотвращение реци-
дива) нефролитиаза [4].

Петлевые диуретики
Петлевые диуретики (фуросемид и торасемид) вызыва-

ют резкое увеличение объема отделяемой мочи с низким 
удельным весом. Яркость мочегонного эффекта делает 
их препаратами выбора для  лечения отечного синдрома 
на  фоне декомпенсации хронической сердечной недоста-
точности (ХСН) [5].

При длительном применении высоких и сверхвысоких до-
зировок (это чаще наблюдается при немедицинском приеме 
этих препаратов, например с целью снижения массы тела) фу-
росемид способен повреждать почечную ткань, что впослед-
ствии может приводить к формированию ХПН [6, 7].

Однако при адекватном использовании у пациентов кар-
диологического профиля, в  том числе и  с нефролитиазом, 

ухудшения почечной функции на фоне петлевых диуретиков 
не  происходит. Наоборот, иногда наблюдается некоторое, 
хотя и клинически малозаметное, увеличение скорости клу-
бочковой фильтрации (СКФ). Среди всех мочегонных именно 
петлевые дольше всех сохраняют свой эффект при прогрес-
сировании почечной недостаточности (острой и  хрониче-
ской). При недиализной терминальной ХПН или олигуриче-
ской острой почечной недостаточности фуросемид de facto 
остается единственным диуретиком, назначение которого 
вообще возможно с учетом соотношения эффективности 
и  безопасности. Свойство фуросемида увеличивать диурез 
при любой СКФ, отличной от нулевой, особенно актуально 
при терапии острой подагрической почки (острая подагри-
ческая нефропатия), в  основе патогенеза которой лежит 
формирование микрокристаллов мочевой кислоты в почеч-
ных канальцах. Развивается она, главным образом, у пациен-
тов с  высокой сывороточной концентрацией мочевой кис-
лоты и пониженным диурезом с высокой плотностью мочи, 
что при нефролитиазе и сопутствующей сердечной недоста-
точности встречается регулярно. Отметим, что в популяции 
пациентов с  хроническими заболеваниями сердечно-сосу-
дистой системы (ССС) наиболее часто развивается именно 
уратный нефролитиаз [8].

Другое свойство петлевых диуретиков — способность по-
вышать почечную экскрецию кальция — вполне безопасно 
с точки зрения рецидивов камнеобразования, так как полно-
стью компенсируется повышенным диурезом и  разведени-
ем мочи. Однако этот малоизвестный эффект приобретает 
особую востребованность при  гиперкальциемиях. Фуросе-
мид — практически единственный препарат «общетерапев-
тического профиля», которым можно попытаться несколько 
снизить сывороточную концентрацию кальция, не самый эф-
фективный, но самый доступный. Гиперкальциемия при неф-
ролитиазе — маркер гиперпаратиреоза, причем первичного, 
т. е. связанного с наличием гормонопродуцирующей опухоли, 
а это — показание к оперативному вмешательству. Но при не-
обходимости назначения такому пациенту диуретиков фуро-
семид или торасемид — средства первого ряда.

Тиазиды
Тиазиды обладают меньшим по  выраженности моче-

гонным эффектом по сравнению с петлевыми диуретиками 
и нередко назначаются исключительно с целью натрийуре-
за без намерения значимо поднять объем выделяемой жид-
кости. Тиазиды уменьшают почечную экскрецию кальция. 
Эффект этот не очень яркий, но довольно хорошо изучен 
и доказан [9, 10].

Снижение почечной экскреции кальция должно  
благоприятно отражаться на  частоте рецидивов кальций- 
оксалатного нефролитиаза. Гидрохлортиазид входит во все 
современные рекомендации по  нефролитиазу, как  отече-
ственные [11], так и  зарубежные [12–14]. Однако наибо-
лее востребован гипокальциурический эффект тиазидов 
при идиопатической гиперкальциурии, где они выступают 
в  качестве базовых препаратов постоянного (по сути, по-
жизненного) приема.

Кроме того, тиазиды могут повышать сывороточную 
концентрацию мочевой кислоты в крови и несколько сни-
жать СКФ [15]. В условиях уратного нефролитиаза и отсут-
ствия яркого мочегонного эффекта эти свойства глубоко 
негативны и  даже небезопасны. При  наличии почечной 
недостаточности, даже нетяжелой, получается совсем пло-
хо — тиазиды еще больше снижают фильтрационную функ-
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цию почек или вовсе не работают, но концентрацию уратов 
в крови повышают.

При  сочетании ИБС или  ГБ с  нефролитиазом тиази-
ды имеет смысл назначать только при  сохранной филь-
трационной функции почек и  когда имеются аргументы 
в пользу неуратной этиологии камней. Самый бесспорный 
аргумент — выполненный спектральный анализ удален-
ного или отошедшего камня. Однако есть и другие, менее 
весомые, но  заслуживающие внимания: стойкая щелоч-
ная реакция мочи (особенно при отсутствии рецидивиру-
ющей мочевой инфекции) — мочевая кислота кристалли-
зуется только в кислой среде; мочевой осадок, состоящий 
из  кристаллов фосфата или  оксалата (они различаются 
по  форме при  микроскопии); рентгенопозитивность кам-
ней (уратные камни рентгенонегативны).

Калийсберегающие диуретики
Калийсберегающие диуретики спиронолактон, триам-

терен, эплеренон несильно влияют на почечную экскрецию 
веществ — предшественников конкрементов. Их можно без-
опасно применять при любой форме нефролитиаза. Прин-
ципиальные ограничения хорошо известны всем кардиоло-
гам: не назначать при тяжелой почечной недостаточности, 
исходной гиперкалиемии любой этиологии и  выраженно-
сти, по возможности избегать их сочетания с ингибиторами 
ангиотензинпревращающего фермента (АПФ) и сартанами. 
Во всех ситуациях обсуждается риск тяжелой гиперкалие-
мии, в том числе и с потребностью в экстренном сеансе ге-
модиализа.

Ингибитор карбоангидразы
Ингибитор карбоангидразы ацетазоламид применяется 

преимущественно в неврологии для терапии внутричереп-
ной гипертензии, в  кардиологической практике использу-
ется нечасто, главным образом в составе комбинированной 
диуретической терапии рефрактерного отечного синдрома 
на фоне терминальной ХСН [16].

Препарат обладает относительно слабым диурети-
ческим эффектом, но  очень резко защелачивает мочу. 
При фосфатном нефролитиазе это качество глубоко отри-
цательно, так как может усилить кристаллизацию фосфата, 
происходящую в щелочной среде. Но и при уратных кам-
нях чрезмерное защелачивание тоже плохо. Может прои-
зойти кристаллизация фосфата (который всегда в норме со-
держится в моче) и его наслоение на поверхность уратного 
камня. Все попытки медикаментозного растворения такого 
двухслойного камня обречены на  неудачу. Ацетазоламид 
лучше вообще не назначать пациентам с рецидивирующим 
нефролитиазом [17]. Но если такая идея появилась, то сле-
дует хотя бы  оценить исходную реакцию мочи (в общем 
анализе) и при щелочной реакции отказаться от препарата.

Растительные диуретики
Растительные диуретики реализуют свой эффект че-

рез раздражение почечных канальцев. Они не влияют на по-
чечную экскрецию солей. Кроме того, многие из  них 
обладают некоторым антисептическим эффектом в  про-
свете мочевыводящих путей. Все это делает фитопрепара-
ты весьма востребованными при нефролитиазе [18, 19].

Однако их механизм действия не  позволяет развивать 
достаточный по  силе мочегонный эффект, чтобы пытать-

1	 Стандарт медицинской помощи взрослым при хронической сердечной недостаточности (диагностика, лечение и диспансерное наблюдение). Приложение к приказу Министерства здравоохране-
ния Российской Федерации от 20 апреля 2022 г. № 272н. (Электронный ресурс.) URL: https://vokkc34.ru/documents/amb/N272n_200422.pdf (дата обращения: 20.03.2024).

ся скомпенсировать им отечный синдром или  ХСН (хотя 
до  разработки синтетических диуретиков эти состояния 
именно так и  лечили). А  отсутствие натрийуреза сильно 
обесценивает фитопрепараты при  терапии ГБ. При  со-
четании ИБС, ГБ и  нефролитиаза растительные диурети-
ки могут рассматриваться лишь в качестве дополнительно-
го компонента схемы терапии.

Глифлозины
Глифлозины — ингибиторы натрий-глюкозного котранс-

портера II типа — изначально разрабатывались как  пер
оральные сахароснижающие препараты. Однако впослед-
ствии стали применяться в  кардиологической практике 
в качестве диуретиков [20, 21].

В частности, дапаглифлозин включен в Клинические ре-
комендации Минздрава России по лечению ХСН (2022)1.

Препараты этой группы вызывают обратимую медика-
ментозно индуцированную дисфункцию проксимального 
канальца, реализующуюся в  глюкозурию. Таким образом, 
диуретический эффект глифлозинов реализуется по осмо-
тическому типу.

В  настоящее время четко показано [22], что  назначе-
ние глифлозинов не  сопровождается повышением ри-
ска развития пиелонефрита или других инфекционно-вос-
палительных заболеваний органов мочеполовой системы 
de novo. Однако вполне очевидно, что не стоит их назначать 
на фоне обострения.

Целесообразно ли отменять их перед оперативным лече-
нием нефролитиаза? Действующие клинические рекомен-
дации и  научная литература однозначного ответа на  этот 
вопрос не дают. Однако, с нашей точки зрения, лучше от-
менить. Глюкозурия в условиях ятрогенной травмы почки, 
возможного нарушения уродинамики и обострения хрони-
ческого пиелонефрита прогноз явно не улучшит.

Глифлозины, в частности дапаглифлозин, склонны уве-
личивать почечную экскрецию мочевой кислоты. Однако 
возможные риски, связанные с рецидивированием камней, 
полностью компенсируются повышением диуреза [22]. 
Глифлозины можно назначать при любой форме нефроли-
тиаза, в том числе и при уратном.

Ацетилсалициловая кислота
Ацетилсалициловая кислота широко применяется в ка-

честве антиагреганта при лечении ИБС. Как и любая другая 
кислота, она склонна закислять мочу, что при уратном неф-
ролитиазе весьма нежелательно. У  этих больных целесо- 
образно использовать антиагреганты некислотной приро-
ды, например клопидогрел.

Если у  пациента наблюдаются камни другого состава, 
ограничений относительно выбора антиагреганта нет.

Лозартан
Лозартан обладает слабым урикозурическим действи-

ем — единственный из всей фармакологической группы бло-
каторов рецепторов ангиотензина II [23]. В литературе нет 
данных, что  этот препарат склонен повышать частоту ре-
цидивов уратного нефролитиаза. Тем не  менее, учитывая 
необходимость длительного приема, пациенту с  рециди-
вирующими камнями, состоящими из  мочевой кислоты 
и ее солей, целесообразно назначить любой другой сартан 
или ингибитор АПФ.
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Метафилактика нефролитиаза и литолиз
В  настоящее время патогенез нефролитиаза все еще 

является предметом научных исследований. Существу-
ет множество самых разных гипотез камнеобразования, 
в том числе инфекционная [24].

Полностью бесспорными факторами камнеобразова-
ния могут считаться три:

	� повышенная почечная экскреция субстанции, из ко-
торой формируются конкременты;

	� реакция мочи, при которой растворимость данного 
вещества снижается;

	� низкий диурез с высокой плотностью мочи.
Следовательно, для  уменьшения риска рецидивирова-

ния камня нужно:
1)	 снизить почечную экскрецию вещества, из которой 

этот конкремент состоит;
2)	 изменить реакцию мочи в сторону, при которой рас-

творимость вещества-предшественника вырастет;
3)	 обеспечить высокий диурез с  низкой плотно-

стью мочи.
Если сформированный камень потенциально растворим 

(а процесс камнеобразования не ограничивается фазовым 
переходом вещества-предшественника), то  в основе ме-
дикаментозного литолиза лежат те же самые принципы — 
минимизировать концентрацию вещества в  жидкой фазе, 
создать реакцию, при  которой его растворимость макси-
мальная. И самой главное — поддерживать все это на про-
тяжении длительного времени.

Как  ни  странно, но  наиболее действенным, причем 
при всех формах нефролитиаза, является пункт 3 — высо-
кий диурез с низкой плотностью мочи. Именно на этом зиж-
дется весь эффект фитотерапии при нефролитиазе и боль-
шая часть эффекта лечебной минеральной воды (но там 
еще присутствует возможность изменения реакции мочи, 
так как вода бывает кислая и щелочная) [25].

Однако вызвать полиурию просто, а  поддерживать ее 
на протяжении длительного времени сложно. Мочегонный 
эффект фитопрепаратов (причем всех без исключения) ко-
нечен во времени и не превышает месяца. Обычно рекомен-
дуют их менять не реже чем 1 раз в 2 нед. Синтетические 
диуретики обладают более ярким и стойким мочегонным 
действием, однако склонны вызывать электролитные рас-
стройства и  другие нежелательные явления. В  реальной 
практике с целью метафилактики применяются только ти-
азиды в низких (недиуретических) дозировках [26].

Ни  один диуретик, назначенный в  адекватной дози-
ровке, не  в состоянии длительно поддерживать поли- 
урию без водной нагрузки. Но водная нагрузка предполага-
ет сохранную ССС. В условиях ИБС попытка заставить па-
циента употреблять более 2000 мл жидкости в сутки обыч-
но приводит не  к повышению диуреза, а, наоборот, к  его 
снижению и появлению отеков вследствие декомпенсации 
состояния ССС. Плотность мочи при этом парадоксальным 
образом растет, иногда до  фантастических значений — 
1035–1040 мг/мл, если почка функционально сохранна.

В  популяции пациентов кардиологического профи-
ля наиболее часто встречаются уратные камни, которые 
потенциально растворимы и  потенциально предотврати-
мы медикаментозно. Их и рассмотрим.

Снизить почечную экскрецию мочевой кислоты 
несложно. Ингибиторы ксантиноксидазы, в  частно-
сти аллопуринол, блокируют синтез мочевой кислоты 
на последнем этапе. Хорошо растворимый ксантин бес-

препятственно выводится почкой. Но аллопуринол имеет 
не  самый благоприятный профиль безопасности — ха-
рактерны гепатотоксичность и диспептические явления, 
а  принимать его такой пациент должен неопределенно 
долго. Кроме того, прием аллопуринола все равно пред-
полагает повышенный диурез (о чем имеется упомина-
ние в инструкции к нему).

Фебуксостат отличается от аллопуринола лучшим про-
филем безопасности и назначается обычно при неперено-
симости последнего [27]. Однако эффективность этих пре-
паратов соизмерима.

Изменение реакции мочи
При  уратном нефролитиазе желательно умеренное за-

щелачивание мочи, что в реальной клинической практике 
достигается назначением цитратных смесей. Суточная до-
зировка варьирует в зависимости от текущей реакции мочи, 
которую пациент ежедневно контролирует посредством 
индикаторных полосок, поставляющихся в  комплекте 
с препаратом. Но и здесь все сложнее, чем кажется на пер-
вый взгляд. Уралит представляет собой гидроцитрат натрия 
и  калия. Блемарен содержит чистую лимонную кислоту 
(кислотный остаток которой при  метаболизме дает вы-
раженную щелочную реакцию, полностью затмевающую 
прямое ее закисляющее действие), бикарбонат калия и ци-
трат натрия.

Таким образом, назначение цитратной смеси означает 
дополнительное введение в  организм натрия в  не слиш-
ком больших количествах, но для пациента с ХСН или пло-
хой компенсацией ГБ и умеренный избыток натрия может 
оказаться критичным. Клинически проявляется это чаще 
всего в виде снижения эффекта от гипотензивных препара-
тов, особенно ингибиторов АПФ и сартанов.

Получается, что едва ли не единственный путь мета-
филактики нефролитиаза у данной группы пациентов — 
это компенсация по  кардиологическому заболеванию. 
Только после этого можно попытаться увеличить диурез 
за  счет очень умеренного повышения водной нагрузки. 
И только у таких пациентов цитратные смеси будут при-
носить пользу.

Заключение
Таким образом, есть 3 основные рекомендации (ограни-

чения) терапевтам и кардиологам относительно пациентов 
с сопутствующим нефролитиазом:

	� не назначать тиазиды и комбинированные гипотен-
зивные средства, имеющие их в своем составе, если форма 
нефролитиаза неизвестна (ограничение жесткое);

	� если нефролитиаз уратный, заменить ацетил-
салициловую кислоту на  клопидогрел (желательно), 
а  лозартан — на другой сартан или  ингибитор АПФ  
(желательно);

	� не назначать или отменить глифлозины при наличии 
активности пиелонефрита (ограничение жесткое).

Аналогичные рекомендации (ограничения) урологам 
относительно пациентов с сопутствующими хроническими 
заболеваниями ССС:

	� не назначать повышенную водную нагрузку и  ци-
тратные смеси, если нет полной уверенности в компенса-
ции состояния ССС (ограничение жесткое);

	� не пытаться заменять синтетические диуретики фи-
топрепаратами и наоборот (ограничение жесткое).
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