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РЕЗЮМЕ

В обзоре обобщены и проанализированы результаты отечественных и крупных зарубежных исследований 
последних лет, касающиеся гендерных особенностей эпидемиологии и механизмов развития метаболического 
синдрома и мочекаменной болезни как ассоциированного с ним заболевания. Глубокое понимание гендерных 
аспектов в патогенезе данных патологических процессов может лечь в основу разработки качественных 
диагностических алгоритмов и патогенетически обоснованных подходов к лечению.
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На протяжении четырех десятилетий интерес ши-
рокого круга клиницистов и исследователей к про-
блеме метаболического синдрома (МС) продолжает 
расти. Это обусловлено, в первую очередь, ростом 
его социальной и медицинской значимости, связан-
ной с высокой распространенностью и негативными 
последствиями. Результаты последних эпидемиоло-
гических исследований на всех континентах мира 
позволяют установить глобальную тенденцию к уве-
личению распространения МС в популяции взросло-
го населения земного шара, значительная часть кото-
рого – лица трудоспособного возраста. 

Концепция МС, объединившая в конце прошлого 
столетия интересы терапевтов, кардиологов и эндо-
кринологов, состоит в признании существования кла-
стера факторов, имеющих общую патогенетическую 
основу. Данный симптомокомплекс, по мнению боль-
шинства исследователей, представляет собой сово-
купность факторов риска развития, тяжелого течения 
и осложнений большого ряда социально значимых за-
болеваний, определяющих в настоящее время струк-
туру заболеваемости, инвалидности и смертности на-
селения. Известно также, что МС и его компоненты 
(абдоминальное ожирение, артериальная гипертен-
зия, нарушения липидного, углеводного и пуринового 
обменов и вялотекущее воспаление) негативно влия-
ют на качество жизни пациентов, что еще больше уве-
личивает его социальную значимость [1, 2]. Список 
заболеваний и патологических состояний, в основе 
развития которых лежат модифицируемые факторы, 
объединенные рамками МС, продолжает существен-
но дополняться. К числу патологических состояний, 
ассоциированных с МС, кроме заболеваний сердеч-
но-сосудистой системы и диабета (СД) 2-го типа от-
носят и мочекаменную болезнь (МКБ). 

ABSTRACT

The review summarizes and analyzes the results of domestic and major foreign studies of recent years concerning 
gender characteristics of the epidemiology and development mechanisms of metabolic syndrome and urolithiasis 
as an associated disease. A deep understanding of gender aspects in the pathogenesis of these pathologies can 
form the basis for development of high-quality diagnostic algorithms and pathogenetically grounded approaches 
to treatment.
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МКБ считается одним из широко раcпростра-
ненныx хронических заболеваний. По данным ряда 
последних эпидемиологических исследований, его 
распространенность варьирует от 3,5 до 9,6% [3–6] 
и составляет около 40% от всех заболеваний моче-
выводящих путей. При этом обращают внимание на 
значительные различия этого показателя не только 
в разных странах, но и в разных социальных груп-
пах. Отмечается стойкая тенденция к росту частоты 
выявления МКБ среди населения, которая не зави-
сит от возраста, пола и расовой принадлежности [5]. 
Социальная значимость данного заболевания опре-
деляется не только его высоким удельным весом в 
структуре заболеваемости, но и склонностью к реци-
дивирующему течению, большой частотой неотлож-
ных состояний и инвалидизации, при этом существу-
ющие способы удаления конкрементов не избавляют 
пациентов от повторного уролитиаза [7, 8]. 

Единой точки зрения на патогенез МКБ до сих 
пор не существует. Развитие данного заболевания 
объясняют как сложными физико-химическими 
процессами, происходящими в организме в целом, 
так и непосредственно в мочевыводящих путях и 
почках. Уролитиаз в настоящее время рассматрива-
ют как многофакторный патологический процесс, 
являющийся следствием нарушения уродинамики, 
генетических, гормональных и метаболических на-
рушений [9]. В этиологии МКБ значительную роль 
играют так называемые немодифицируемые факто-
ры, такие как половая принадлежность, этнические и 
генетические особенности, географическое располо-
жение [6]. Однако именно возрастающая роль «мо-
дифицируемых» факторов риска во взаимосвязи с 
ростом заболеваемости МКБ в настоящее время объ-
ясняет большой интерес исследователей к изучению 
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влияния таких факторов, как ожирение, СД и мета-
болический синдром, на процессы формирования 
мочевых камней для улучшения качества диагности-
ки и разработки эффективных способов медикамен-
тозной и немедикаментозной коррекции [10].

Впервые данные о взаимосвязи МКБ и МС были 
опубликованы в 2008 г. американскими исследова-
телями, которые продемонстрировали тесную корре-
ляцию между выраженностью симптомов МС и слу-
чаями мочекаменной болезни. При этом наличие у 
пациентов одновременно четырех и более компонен-
тов МС, диагностированного согласно критериям 
National Cholesterol Education Program (NCEP), по-
вышало риск развития МКБ примерно в 2 раза [11]. 

Позже были представлены результаты масштаб-
ного исследования, проведенного в Южной Корее 
в медицинском центре «Асан». Были обследованы  
34 895 человек, которые прошли общие скрининг-те-
сты, включавшие в себя антропометрию, анализ кро-
ви, мочи, рентгенографическое исследование органов 
грудной клетки, исследование функции внешнего 
дыхания и электрокардиограмму. Наличие МС опре-
делялось также согласно критериям NCEP. Наличие 
камней в почках оценивали с помощью компьютер-
ной томографии или ультразвукового исследования. 

Из всех обследованных камни почек были выявле-
ны у 839 (2,4%), МС диагностирован у 4 779 (13,7%) 
человек. Вероятность формирования конкрементов 
увеличивалась с ростом квинтиля окружности талии 
и уровня систолического/диастолического артери-
ального давления (p < 0,001). Возраст, пол, гипер-
тония и метаболический статус были независимыми 
факторами риска для возникновения уролитиаза. 
Наличие МС имело коэффициент вероятности 1,25 
(95%-й доверительный интервал (ДИ) 1,03–1,50) для 
формирования мочекаменной болезни. У обследуе-
мых с артериальной гипертензией коэффициент ве-
роятности наличия камней в почках составил 1,47 
(95%-й ДИ 1,25–1,71) по сравнению с таковой для 
лиц без гипертонии после корректировки на другие 
переменные [12]. 

В Иранской популяции распространенность МКБ 
составила 14,53%, при этом пациенты с уролитиазом 
были значительно моложе, имели более высокий ин-
декс массы тела и уровень мочевой кислоты в крови 
по сравнению со средними показателями в общей 
популяции [13]. Китайскими исследователями уста-
новлено, что при наличии уролитиаза МС выявляет-
ся в 1,74 раза чаще. Обнаружена статистически зна-
чимая взаимосвязь между этими патологическими 
процессами, сила которой возрастала с увеличением 
количества компонентов МС [14]. 

В настоящее время в патогенезе уролитиаза при 

МС доказано участие следующих факторов: инсу-
линорезистентности, гиперурикемии и высокого 
уровня свободных жирных кислот. Гиперурике-
мия – довольно частое явление в практике врача. 
Бессимптомное увеличение концентрации мочевой 
кислоты в крови имеют 5–8% в популяции. Тесная 
взаимосвязь уровня этого показателя в крови с ком-
понентами МС позволила считать гиперурикемию 
одним из проявлений этого симптомокомплекса [15, 
16]. Значительно чаще у пациентов с МС обнаружи-
вают конкременты, происходящие из солей мочевой 
кислоты. У лиц, страдающих СД 2-го типа, частота 
встречаемости уратного нефролитиаза в 6 раз выше, 
чем у пациентов из общей популяции [17]. 

Одним из ключевых механизмов образования мо-
чекислых камней, наряду с уменьшением диуреза и 
гиперурикозурии, является кислая реакция мочи, что 
является следствием инсулинорезистентности. Ин-
сулинорезистентность снижает продукцию и транс-
порт аммония, что приводит к изменению pH мочи 
в сторону окисления. Свободные жирные кислоты 
высвобождаются из жировой ткани при висцераль-
ном ожирении, что способствует увеличению про-
дукции глюкозы, триглицеридов, липопротеидов 
очень низкой плотности и липопротеидов низкой 
плотности и снижению продукции липопротеидов 
высокой плотности в печени, что лежит в основе 
развития инсулинорезистентности и характеризует 
дислипидемию. 

Кальций-оксалатный уролитиаз – наиболее часто 
встречающаяся форма МКБ [17], и патогенетическая 
взаимосвязь его с МС очень сложная. Нередко роль 
МС как фактора риска формирования кальций-окса-
латных камней считается несущественной. Патоге-
нез кальций-оксалатного нефролитиаза включает в 
себя повышенную экскрецию предикторов литоге-
неза: оксалатов, кальция, мочевой кислоты и других 
при снижении экскреции цитратов, выполняющих 
роль ингибиторов камнеобразования, из-за чего 
происходит снижение кислотности мочи, усиление 
образования бляшек Рэндалла и воспалительное по-
вреждение эпителия почечных канальцев вследствие 
окислительного стресса, связанного с инсулинорези-
стентностью [18]. 

Кроме того, в механизмах кальций-оксалатного 
уролитиаза у больных с МС большее значение име-
ет наличие ожирения и связанного с ним нарушения 
липидного обмена и хронического вялотекущего 
воспаления, в отличие от уратного литиаза, где ос-
новным патогенетическим фактором считают инсу-
линорезистентность. Экспериментальные исследо-
вания и клинические наблюдения свидетельствуют 
о негативном влиянии дислипидемии на функцию 
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канальцев почек с развитием гиперкальцийурии, 
гипероксалурии, гиперфосфатурии при снижении 
уровня цитратов в моче, что характеризует повыше-
ние литогенных свойств мочи. Получены также дан-
ные, подтверждающие взаимосвязь и других компо-
нентов МС и оксалатного уролитиаза. Была описана 
положительная корреляция между индексом массы 
тела (ИМТ) и экскрецией кальция и оксалатов и от-
рицательная – между ИМТ и экскрецией цитрата.

Изучая эпидемиологию, клиническую картину и 
патогенез МС и МКБ, как ассоциированного с ним 
заболевания, внимание ряда исследователей было 
обращено на гендерные особенности развития ме-
таболических нарушений, понимание которых по-
зволило бы эффективнее осуществлять подбор па-
тогенетически обоснованной терапии пациентам. 
Гендерные различия в эпидемиологических пока-
зателях МС характеризуются более ранним (по-
сле 30 лет) появлением у мужчин абдоминального 
ожирения и, как следствие, риском возникновения 
атеросклероза разной локализации и других пато-
логических состояний. Для женщин проблема МС и 
возникновение связанных с ним заболеваний стано-
вится в большей степени актуальной в период мено-
паузы. Эти особенности связаны, с одной стороны, с 
влиянием половых гормонов: стимулирующим дей-
ствием эстрогенов и прогестерона и подавляющим 
действием тестостерона, с другой – с особенностями 
распределения жировой ткани, поскольку хорошо 
известны морфофункциональные особенности жи-
ровой ткани подкожно-жировой клетчатки и висце-
рального жира.  Согласно липокиновой теории, бе-
лая жировая ткань считается эндокринным органом, 
синтезирующим большое количество биологически 
активных веществ – адипокинов, которые реализуют 
свое системное действие путем участия в регуляции 
разнообразных функций организма [19–25]. 

 В настоящее время считают, что в патогенезе МС 
и ассоциированных с ним патологических состояний 
большое значение имеет адипокиновый дисбаланс, 
основным проявлением которого являются гипо-
адипонектинемия, гиперлептинемия и лептиноре-
зистентность. При этом адипокиновый дисбаланс 
также имеет гендерные особенности [26]. Имеются 
данные литературы, подтверждающие статистиче-
ски значимое преобладание концентраций адипонек-
тина [27, 28], лептина [29, 30] и резистина [31] у жен-
щин. При этом некоторыми исследователями были 
установлены гендерные особенности взаимосвязи 
ряда адипокинов как с инсулинорезистентностью 
[32], так и с другими клинико-метаболическими 
показателями, включавшими маркеры острой фазы 
воспаления [26]. 

Воспалительный процесс и окислительный 
стресс, значительная роль которых в механизмах, 
ассоциированных с МС патологических состояний, 
доказана, также регулируется адипокинами. Взаи-
мосвязь клинико-лабораторных симптомов метабо-
лического синдрома (выраженность абдоминального 
ожирения, артериальной гипертензии, нарушение 
углеводного обмена), активности воспалительного 
процесса и активации свободнорадикального окис-
ления с адипокиновым дисбалансом имеет гендер-
ные особенности. Для мужчин определяющее значе-
ние в этой взаимосвязи имеет гипоадипонектинемия, 
для женщин – гиперлептинемия [26]. Гендерные 
особенности развития МКБ имеют многоаспектный 
характер. 

Были изучены гендерные различия в концентра-
ции мочи, что может влиять на распространенность 
мочекаменной болезни у мужчин и женщин. Уста-
новлено, что как у здоровых лиц, так и у пациентов 
с сахарным диабетом и (или) хронической болезнью 
почек осмоляльность мочи, расчетная осмоляль-
ность мочи и относительный индекс концентрации 
мочи (креатинин мочи/креатинин плазмы) были 
выше у мужчин, чем у женщин [33]. Осмоляльность 
мочи увеличивается после нагрузки белком [34]. Ос-
моляльность мочи у мужчин уже выше до полового 
созревания, что не обнаружено у женщин. Поэтому 
маловероятно, что половые гормоны напрямую вли-
яют на концентрацию мочи. Сравнительный анализ 
концентрации ряда электролитов в моче показал, 
что экскреция кальция и оксалатов была существен-
но выше у мужчин, а уровень цитрата – у женщин  
(р < 0,05). Эти данные свидетельствуют о том, что 
более низкие концентрации кальция и оксалата и 
более высокая экскреция цитрата могут уменьшать 
риск формирования камней у женщин [35]. 

Обнаружены сезонные колебания факторов риска 
формирования мочекаменной болезни. И у мужчин, 
и у женщин имело место умеренное истощение на-
трия летом с соответствующим снижением кальция 
в моче, при этом у мужчин отмечалось значительное 
уменьшение объема мочи, сопровождающееся повы-
шением концентрации оксалата кальция. У женщин 
же уровень оксалата кальция был максимальным в 
начале зимы, как из-за уменьшения объема мочи, 
так и за счет увеличения экскреции кальция с мо-
чой. Снижение pH мочи в обеих гендерных группах 
наблюдалось в течение лета, но у мужчин уровень 
рН был существенно ниже, главным образом, за счет 
высокой концентрации мочевой кислоты [36]. Таким 
образом, риск камнеобразования характеризуется 
сезонностью. У мужчин в летнее время отмечено 
увеличение концентрации оксалата кальция и моче-
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вой кислоты, а у женщин высокий уровень оксалата 
кальция наблюдался в начале зимы.

Определены гендерные различия уровня вазо-
прессина, которые характеризовались более высо-
кими значениями уровня этого показателя в плазме 
крови и моче мужчин, а также более высоким поро-
гом чувствительности к осмотическим раздражите-
лям у данной категории лиц [33]. На биологической 
модели животных подтверждена концепция половых 
различий в антидиуретической реактивности к эндо-
генному вазопрессину [37, 38]. Более высокие значе-
ния концентрации мочи могут быть фактором риска 
развития у мужчин мочекаменной болезни и (или) 
хронической болезни почек и артериальной гипер-
тензии, что требует глубокого изучения.

Два больших исследования из Франции и Герма-
нии демонстрируют четкую гендерную корреляцию 
образования мочекаменной болезни во взаимосвязи 
с возрастом [39, 40]. В первое десятилетие жизни мо-
чекаменная болезнь чаще встречается у мальчиков, 
тогда как во втором десятилетии девушки, соглас-
но этим данным, страдают чаще [41]. Наибольшее 
число лиц с уролитиазом наблюдалось в возрастных 
группах 40–49 и 30–39 лет соответственно незави-
симо от пола [39]. Итальянские исследователи уста-
новили, что процесс камнеобразования может быть 
результатом воздействия факторов окружающей 
среды, таких как пищевые привычки и образ жизни, 
в частности отмечают влияние повышенного потре-
бления животного белка [42]. 

В Германии было проведено масштабное иссле-
дование более 200 тыс. композиций мочевого камня 
в течение почти 30 лет (с 1977 по 2006 г.). Общее 
соотношение мужчин и женщин с МКБ составило  
2,4 : 1 и на протяжении всего исследования меня-
лось: в 1977 г. –  1,86 : 1, а в 2006 г. – 2,7 : 1. При 
этом пик камнеобразования у женщин приходился 
на возрастной период 60–69 лет, а у мужчин наблю-
далось плато в возрасте 30–69 лет [40]. Было также 
установлено, что кальцийсодержащие камни были 
широко распространены независимо от пола (у 84% 
мужчин и 81% женщин). Однако в возрастной груп-
пе 60–69 лет удельный вес мужчин среди больных 
мочекаменной болезнью с формированием кальцие-
вых камней был в 3 раза выше, чем женщин. 

Фосфат кальция в виде карбонатного апатита в  
2 раза чаще встречается у женщин, чем у мужчин, и 
был третьим по распространенности в составе кон-
крементов после оксалата кальция моногидрата и 
оксалата кальция дигидрата. Гиперурикемия чаще на-
блюдалась у мужчин в соотношении 4 : 1 [40]. Заболе-
ваемость уратным литиазом оставалась стабильной с 
общим показателем 11,7% у мужчин и 7,0% у женщин 

с пиком заболеваемости в обеих группах в более стар-
шем возрасте [40]. Было установлено, что 0–9,6% всех 
проанализированных камней являются цистиновыми. 
Уровень образования цистиновых камней оставался 
низким, данная форма уролитиаза встречалась у 0,4% 
у мужчин и 0,7% у женщин. Пик заболеваемости у 
женщин находился между 20 и 29 годами, а у мужчин  
возникал на 10 лет позже, между 30 и 29 годами соот-
ветственно [40].

Для изучения влияния на процессы камнеобразо-
вания компонентов МС во взаимосвязи с гендерны-
ми аспектами проведено исследование в детской по-
пуляции. В исследование были включены 94 ребенка 
(соотношение мальчиков и девочек 1 : 1,8), которые 
не принимали никаких лекарств и не соблюдали дие-
ту до лечения мочекаменной болезни [43]. У детей с 
избыточной массой тела были выявлены гипоцитра-
турия, гиперкальциурия и гипероксалурия по срав-
нению с детьми с нормальной массой.

 Оценка факторов риска камнеобразования в 
обеих группах подтверждает, что избыточная мас-
са тела может быть причиной образования камней у 
обоих полов. Точно так же A.L. Negri и соавт. [44] 
обнаружили, что с увеличением ИМТ у обоих полов 
было значительное увеличение экскреции мочевой 
кислоты и оксалата, но значительное снижение рН 
мочи отмечено только у мужчин. В другом иссле-
довании, включавшем более чем 500 исследуемых с 
кальций-оксалатными конкрементами, обнаружена 
положительная взаимосвязь между ИМТ и уровнем 
экскреции оксалата с мочой у женщин и уровнем 
экскреции кальция с мочой у мужчин [45].

Чтобы определить, есть ли связь МКБ и ожире-
ния, был проведен субанализ, который показал, что 
ожирение является фактором риска развития МКБ 
во всех возрастных и обеих гендерных группах, у 
лиц с гипертонической болезнью и сахарным диабе-
том. В рамках этого субанализа ожирение у женщин 
продемонстрировало наибольшую величину эффек-
та: женщины с ожирением были значительно более 
подвержены камнеобразованию, чем не страдающие 
ожирением (отношение шансов (ОШ) 1,35, 95%-й 
ДИ (1,33–1,37)). Этот эффект был меньше выражен 
у мужчин (OШ 1,04, 95%-й (1,02–1,06)). Наличие 
избыточной массы тела у женщин увеличивало риск 
возникновения МКБ больше, чем любой другой по-
казатель на 35% [46].

A. Trinchieri и соавт. провели исследование, це-
лью которого являлась оценка влияния избыточной 
массы тела и ожирения на риск образования камней 
в почках у населения, придерживающегося среди-
земноморской диеты, а также выяснение механиз-
мов, лежащих в основе повышенного риска МКБ, 
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наблюдаемой у лиц с ожирением [47]. Был проведен 
ретроспективный анализ данных 1 698 пациентов с 
МКБ (средний возраст (45,9 ± 14,6) года; 984 мужчи-
ны и 714 женщин), посещающих амбулаторные кли-
ники в Милане и Флоренции, которые наблюдались 
в период с января 1986 г. по июнь 2014 г.

 Итальянские ученые просмотрели записи и со-
брали данные относительно возраста, пола, массы 
тела, роста, состава конкрементов, связи с СД 2-го ти- 
па или подагрой и метаболического профиля су-
точной мочи. В исследуемой популяции избыточ-
ная масса тела и ожирение имели место у 40,7 и 
8% мужчин и у 19,9 и 8,7% женщин соответствен-
но [47]. Средний ИМТ пациентов с МКБ составил  
24,5 ± 7,5 кг/м2 [47]. Значения ИМТ положительно 
коррелировали с возрастом (р = 0,000), а средний 
ИМТ был выше у мужчин, чем у женщин ((25,5 ± 8,9)  
против (23,2 ± 4,4) кг/м2) [47]. У мужчин, страдаю-
щих МКБ, показатели избыточной массы тела и ожи-
рения были выше, чем в общей популяции Италии в 
2004 г. только для возрастной группы 25–44 лет [47].

 Показатели избыточной массы тела и ожирения 
значительно различались у пациентов с различным 
химическим составом конкрементов. В частности, у 
пациентов с уратными камнями показатели избыточ-
ной массы тела и ожирения были выше, чем у паци-
ентов с кальциевыми камнями или другими типами 
камней [47]. Кроме того, показатели, характеризую-
щие СД 2-го типа и подагру, были значительно выше 
у пациентов с избыточной массой тела и ожирением. 
Также у данной категории пациентов экскреция с мо-
чой факторов риска формирования камней, таких как 
кальций, оксалаты и ураты, а также ингибирующих 
веществ, таких как цитрат, была значительно выше, 
чем у пациентов с нормальной или недостаточной 
массой тела. Распространенность избыточной массы 
тела и ожирения у пациентов с уролитиазом в стране, 
потребляющей средиземноморскую диету, не выше, 
чем в общей популяции [47]. 

Существует все больше доказательств, предпо-
лагающих взаимосвязь между резистентностью к 
инсулину или СД 2-го типа и мочекаменной болез-
нью. Чтобы оценить это отношение, было проведе-
но исследование трех больших когорт, включающих 
более 200 тыс. участников: Исследование здоровья 
медсестер (I) (пожилые женщины), Исследование 
здоровья медсестер (II) (молодые женщины) и По-
следующее исследование здоровья медицинских 
работников (мужчины) [48]. Ассоциацию между СД 
и нефролитиазом изучали в течение 44 лет наблю-
дения. Анализ результатов в перечисленных выше 
группах показал относительный риск распростра-
ненности мочекаменной болезни 1,67 у молодых 

женщин с диабетом, 1,38 у женщин с диабетом стар-
шего возраста и 1,31 у мужчин с диабетом. 

Относительный риск возникновения МКБ у 
участников с СД по сравнению с участниками без 
СД был 1,60 у молодых женщин, 1,29 у пожилых 
женщин и 0,81 у мужчин [48]. Выявлено, что не 
только СД 2-го типа ассоциируется с повышенным 
риском МКБ, но и МКБ в анамнезе увеличивает ве-
роятность постановки диагноза СД 2-го типа в даль-
нейшем. Авторы считают целесообразным у новых 
больных МКБ проводить диагностику на предмет 
СД [48]. Это подтверждается исследованием, кото-
рое обнаружило, что доля камней мочевой кислоты 
в 2,2 раза выше у пациентов с СД 2-го типа, чем у 
пациентов с МКБ без СД, с статистически значимым 
преобладанием у женщин, чем у мужчин (3,8 против 
1,7) (р = 0,003) [49].

Обзор литературы показал, что в механизмах раз-
вития МС и МКБ как ассоциированном с ним забо-
левании существенное значение имеют гендерные 
аспекты, дальнейшее изучение и понимание кото-
рых необходимо при разработке качественных диа-
гностических алгоритмов и патогенетически обосно-
ванных подходов к лечению.
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