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ÂËÈßÍÈÅ ÖÈÒÎÔËÀÂÈÍÀ ÍÀ ÀÍÒÈÎÊÑÈÄÀÍÒÍÛÉ ÑÒÀÒÓÑ

ÏÀÖÈÅÍÒÎÂ C ÐÎÇÀÖÅÀ ËÅÃÊÎÉ È ÑÐÅÄÍÅÉ ÑÒÅÏÅÍÈ ÒßÆÅÑÒÈ

Ì. À. Êîòåëüíèêîâà, Í. Â. Ñèìîíîâà, Â. À. Äîðîâñêèõ, Ì. À. Øòàðáåðã1

Èçó÷åíà àíòèîêñèäàíòíàÿ àêòèâíîñòü öèòîôëàâèíà ó ïàöèåíòîâ c ðîçàöåà: 26 ïàöè-

åíòîâ (æåíùèíû â âîçðàñòå îò 26 äî 54 ëåò, îñíîâíàÿ ãðóïïà) íà ôîíå ñòàíäàðòíîãî ëå-

÷åíèÿ ïîëó÷àëè ïðåïàðàò öèòîôëàâèí (ÍÒÔÔ “ÏÎËÈÑÀÍ”, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, Ðîññèÿ)

âíóòðü ïî 600 ìã ïî ñóêöèíàòó (2 òàáëåòêè) 2 ðàçà â ñóòêè â òå÷åíèå 21 äíÿ; 20 ïàöèåí-

òîâ (æåíùèíû â âîçðàñòå îò 28 äî 52 ëåò, êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà) ïîëó÷àëè òîëüêî ñòàí-

äàðòíîå ëå÷åíèå. Ãðóïïó ñðàâíåíèÿ ñîñòàâèëè ïðàêòè÷åñêè çäîðîâûå ïàöèåíòû (21

æåíùèíà). Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî ñîäåðæàíèå ãèäðîïåðåêèñåé ëèïè-

äîâ è äèåíîâûõ êîíúþãàòîâ â ïëàçìå êðîâè ïàöèåíòîâ c ðîçàöåà äî ëå÷åíèÿ áûëî

âûøå îòíîñèòåëüíî ãðóïïû ñðàâíåíèÿ â ñðåäíåì íà 25 %, ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà —

íà 41 è 44 %, óðîâåíü öåðóëîïëàçìèíà áûë íèæå íà 25 %, âèòàìèíà Å — íà 22 %, êàòà-

ëàçû — â ñðåäíåì íà 13 % (ð 	 0,05). Ñòàíäàðòíàÿ òåðàïèÿ ïðàêòè÷åñêè íå âëèÿëà íà

àíòèîêñèäàíòíûé ñòàòóñ ïàöèåíòîâ ñ ðîçàöåà. Ââåäåíèå â ñõåìó ëå÷åíèÿ öèòîôëàâèíà

ñïîñîáñòâîâàëî äîñòîâåðíîìó ñíèæåíèþ â ïëàçìå êðîâè ïàöèåíòîâ ãèäðîïåðåêèñåé

ëèïèäîâ íà 17 %, äèåíîâûõ êîíúþãàòîâ — íà 13 %, ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà — íà

18 %, ïî ñðàâíåíèþ ñ áîëüíûìè êîíòðîëüíîé ãðóïïû (ð 	 0,05). Ïðè àíàëèçå âëèÿíèÿ

öèòîôëàâèíà íà àêòèâíîñòü êîìïîíåíòîâ àíòèîêñèäàíòíîé ñèñòåìû óñòàíîâëåíî, ÷òî

ñîäåðæàíèå öåðóëîïëàçìèíà â êðîâè ïàöèåíòîâ ïîñëå ïðèìåíåíèÿ ïðåïàðàòà âûøå

àíàëîãè÷íîãî ïîêàçàòåëÿ äî ëå÷åíèÿ íà 44 %, âèòàìèíà E — íà 14 %, êàòàëàçû — íà

24 % (ð 	 0,05). Òàêèì îáðàçîì, âêëþ÷åíèå öèòîôëàâèíà â ñõåìó êîìïëåêñíîãî ëå÷å-

íèÿ ðîçàöåà ñëåäóåò ñ÷èòàòü ïàòîãåíåòè÷åñêè îáîñíîâàííûì è ïåðñïåêòèâíûì.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ðîçàöåà; öèòîôëàâèí; ïëàçìà êðîâè; ïåðåêèñíîå îêèñëåíèå ëèïè-

äîâ; ãèäðîïåðåêèñè ëèïèäîâ; äèåíîâûå êîíúþãàòû; ìàëîíîâûé äèàëüäåãèä; àíòèîêñè-

äàíòíàÿ ñèñòåìà; ïàöèåíòû.

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Åæåãîäíûé ðîñò çàáîëåâàåìîñòè ðîçàöåà, íåñìîòðÿ

íà çíà÷èòåëüíîå êîëè÷åñòâî ïðèìåíÿåìûõ ìåòîäîâ ëå-

÷åíèÿ, ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ñåðüåçíóþ ïðîáëåìó â ñî-

âðåìåííîé äåðìàòîëîãèè. Ðàñïðîñòðàíåííîñòü ðîçà-

öåà äîñòèãàåò 5 % ñðåäè âñåõ äåðìàòîëîãè÷åñêèõ äèàã-

íîçîâ è çàíèìàåò 7 ìåñòî ïî ÷àñòîòå ñðåäè êîæíûõ çà-

áîëåâàíèé [1, 3, 22, 24]. Ñïåêòð òðèããåðîâ äàííîãî

çàáîëåâàíèÿ ïîñòîÿííî ðàñøèðÿåòñÿ [20]. Ïî äàííûì

îòå÷åñòâåííûõ è çàðóáåæíûõ èññëåäîâàòåëåé, îí

âêëþ÷àåò ýêçîãåííûå ôàêòîðû, â ÷àñòíîñòè óëüòðà-

ôèîëåòîâîå îáëó÷åíèå, âîçäåéñòâèå âûñîêèõ, íèçêèõ

òåìïåðàòóð è äð., àêòèâèðóþùèõ ïåðåêèñíîå îêèñëå-

íèå ëèïèäîâ (ÏÎË) [3, 5, 13, 23], ÿâëÿþùåãîñÿ ïàòîãå-

íåòè÷åñêèì çâåíîì âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà, â òîì

÷èñëå â êîæå. Èçâåñòíî, ÷òî ïðîäóêòàìè îêèñëèòåëü-

íûõ ïðîöåññîâ â îðãàíèçìå ÿâëÿþòñÿ ñâîáîäíûå ðàäè-

êàëû, ñïîñîáíûå ïðèâîäèòü ê îêèñëèòåëüíîìó ïîâðå-

æäåíèþ òêàíåé, èçìåíåíèþ ëèïèäíîãî áàëàíñà êîæè,

îáðàçîâàíèþ öèòîêèíîâ è ìåäèàòîðîâ âîñïàëåíèÿ êå-

ðàòèíîöèòàìè, ôèáðîáëàñòàìè, ýíäîòåëèàëüíûìè

êëåòêàìè, ÷òî ñïîñîáñòâóåò ôîðìèðîâàíèþ ïóñòóë ïðè

ðîçàöåà. Îêèñëèòåëüíûå ïðîöåññû, â ÷àñòíîñòè, ïðè

âîçäåéñòâèè óëüòðàôèîëåòîâûõ ëó÷åé, ñïîñîáñòâóþò

äåãðàäàöèè ôåððèòèíà ñ âûñâîáîæäåíèåì ñâîáîäíîãî

æåëåçà, ðîëü êîòîðîãî â ôóíêöèîíèðîâàíèè ñèñòåìû

ÏÎË — àíòèîêñèäàíòíàÿ ñèñòåìà (ÀÎÑ) îáùåèçâåñò-

íà. Â ñâÿçè ñ ýòèì íàçíà÷åíèå ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ ñ

àíòèîêñèäàíòíîé àêòèâíîñòüþ â ñîñòàâå êîìïëåêñíîé

òåðàïèè ðîçàöåà èìååò ïàòîãåíåòè÷åñêîå îáîñíîâàíèå.

Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ìíîãî÷èñëåííûìè, â òîì ÷èñëå

ïðîâåäåííûìè íàìè èññëåäîâàíèÿìè áûëà ïîêàçàíà

âçàèìîäîïîëíÿþùàÿ è âçàèìîóñóãóáëÿþùàÿ äðóã äðó-

ãà ñâÿçü ìåæäó ïðîöåññàìè ÏÎË è ãèïîêñèåé, ÷òî ïðå-

äîïðåäåëÿåò ïðåèìóùåñòâà òåõ àíòèîêñèäàíòîâ, ôàð-

ìàêîäèíàìè÷åñêèå ïàðàìåòðû êîòîðûõ âêëþ÷àþò

àíòèãèïîêñàíòíóþ àêòèâíîñòü. Ñ ýòèõ ïîçèöèé çíà÷è-

ìîñòü ñóêöèíàòñîäåðæàùèõ ïðåïàðàòîâ òðóäíî ïåðå-

îöåíèòü, ïîñêîëüêó ýòè ëåêàðñòâåííûå ñðåäñòâà íåîä-

íîêðàòíî äåìîíñòðèðîâàëè âûñîêóþ êëèíè÷åñêóþ ýô-

ôåêòèâíîñòü ïðè ðàçëè÷íûõ íîçîëîãèÿõ, â òîì ÷èñëå â

äåðìàòîëîãèè [2, 4, 6, 10, 15]. Â ñâÿçè ñ ýòèì ïðîâåäåíà

îöåíêà âëèÿíèÿ öèòîôëàâèíà íà àíòèîêñèäàíòíûé ñòà-

òóñ ïàöèåíòîâ ñ ðîçàöåà.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ïðîâåäåíî ïðîñïåêòèâíîå êîíòðîëèðóåìîå îòêðû-

òîå ðàíäîìèçèðîâàííîå èññëåäîâàíèå â ñîîòâåòñòâèè ñ
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ÔÃÁÎÓ ÂÎ Àìóðñêàÿ ãîñóäàðñòâåííàÿ ìåäèöèíñêàÿ àêàäå-

ìèÿ Ìèíçäðàâà ÐÔ, Ðîññèÿ, 675000, Áëàãîâåùåíñê, óë. Ãîðü-

êîãî, 95.



Ïðàâèëàìè ïðîâåäåíèÿ êà÷åñòâåííûõ êëèíè÷åñêèõ èñ-

ïûòàíèé (GCP) (ÎÑÒ ¹ 42-511-99 îò 29.12.98), ñ ïîëî-

æåíèÿìè Õåëüñèíêñêîé äåêëàðàöèè è ðóêîâîäñòâà ïî

íàäëåæàùåé êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå, ðàçðàáîòàííîé íà

Ìåæäóíàðîäíîé êîíôåðåíöèè ïî ãàðìîíèçàöèè òåõ-

íè÷åñêèõ òðåáîâàíèé ê ðåãèñòðàöèè ôàðìàöåâòè÷å-

ñêèõ ïðîäóêòîâ, ïðåäíàçíà÷åííûõ äëÿ ÷åëîâåêà

(ICH-GCP — International Conference on Harmonisation

of Technical Requirements for Human Use) è ñ ðàçðåøå-

íèÿ ýòè÷åñêîãî êîìèòåòà ÔÃÁÎÓ ÂÎ “Àìóðñêàÿ ÃÌÀ

Ìèíçäðàâà Ðîññèè” (ïðîòîêîë îò 22.11.2018).

Ïîä íàáëþäåíèåì íàõîäèëèñü 46 æåíùèí â âîçðàñ-

òå îò 26 äî 54 ëåò (39,6 � 1,2 ãîäà). Êðèòåðèÿìè âêëþ-

÷åíèÿ â èññëåäîâàíèå ñëóæèëè âåðèôèöèðîâàííûé äè-

àãíîç ðîçàöåà (L71 ïî ÌÊÁ-10); àäåêâàòíûå ïîêàçàòå-

ëè äåÿòåëüíîñòè ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé, äûõàòåëüíîé è

ìî÷åâûäåëèòåëüíîé ñèñòåì; ïèñüìåííîå äîáðîâîëü-

íîå èíôîðìèðîâàííîå ñîãëàñèå ïàöèåíòà. Êðèòåðèÿìè

èñêëþ÷åíèÿ áûëè îòêàç îò ïîäïèñàíèÿ èíôîðìèðîâàí-

íîãî ñîãëàñèÿ; âîçðàñò ïàöèåíòîâ äî 18 ëåò; áåðåìåí-

íîñòü, êîðìëåíèå ãðóäüþ; îñòðûå èíôåêöèè, â òîì

÷èñëå ãåïàòèò Â è Ñ, ÂÈ×; òÿæåëûå ñîïóòñòâóþùèå

çàáîëåâàíèÿ âíóòðåííèõ îðãàíîâ; òÿæåëàÿ ñòåïåíü ðî-

çàöåà; ñîïóòñòâóþùàÿ âèðóñíàÿ, áàêòåðèàëüíàÿ è

ãðèáêîâàÿ ïàòîëîãèÿ íà êîæå ëèöà; äëèòåëüíîå ëå÷å-

íèå ìåñòíûìè ãëþêîêîðòèêîñòåðîèäíûìè ñðåäñòâàìè

â àíàìíåçå; ãèïåð÷óâñòâèòåëüíîñòü ê öèòîôëàâèíó.

Ó÷èòûâàÿ, ÷òî ñòàäèéíîñòè ïðîãðåññèðîâàíèÿ çàáî-

ëåâàíèÿ íå ñóùåñòâóåò è ðàçëè÷íûå âàðèàíòû (ïîäòè-

ïû, ôîðìû) ðîçàöåà ìîãóò íàáëþäàòüñÿ ó îäíîãî è

òîãî æå ïàöèåíòà [11], ó 35 æåíùèí (76 %) ðåãèñòðè-

ðîâàëè ïðåèìóùåñòâåííî ýðèòåìàòîçíî-òåëåàíãèýêòà-

òè÷åñêèé ïîäòèï ðîçàöåà, ó 11 (24 %) — ïðåèìóùåñò-

âåííî ïàïóëî-ïóñòóëåçíûé. Ñòåïåíü òÿæåñòè çàáîëåâà-

íèÿ îöåíèâàëè íà îñíîâàíèè êëèíè÷åñêèõ êðèòåðèåâ

ñîãëàñíî Êëèíè÷åñêèì ðåêîìåíäàöèÿì (Ìîñêâà,

2018): ó 33 ïàöèåíòîâ (72 %) òå÷åíèå çàáîëåâàíèÿ ñî-

îòâåòñòâîâàëî ëåãêîé ñòåïåíè, ó 13 (28 %) — ñðåäíåé

ñòåïåíè òÿæåñòè. Êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ çàáîëåâà-

íèÿ ó æåíùèí ñ ýðèòåìàòîçíî-òåëåàíãèýêòàòè÷åñêîé

ôîðìîé ðîçàöåà ëåãêîé ñòåïåíè õàðàêòåðèçîâàëèñü

óìåðåííîé ýðèòåìîé áåç ÷åòêèõ ãðàíèö ñ åäèíè÷íûìè

ìåëêèìè, åäâà çàìåòíûìè òåëåàíãèýêòàçèÿìè è ðåäêè-

ìè ïðèëèâàìè; ïðè ñðåäíåé ñòåïåíè òÿæåñòè — ýðèòå-

ìà áûëà áîëåå ÿðêîé è ñòîéêîé ñ çàìåòíûìè òåëåàíãè-

ýêòàçèÿìè è äîñòàòî÷íî ÷àñòûìè ïðèëèâàìè. Êëèíè-

÷åñêàÿ êàðòèíà ïàïóëî-ïóñòóëåçíîé ôîðìû ðîçàöåà îò-

ëè÷àëàñü íàëè÷èåì ïàïóë/ïóñòóë, êîëè÷åñòâî êîòîðûõ

áûëî íåçíà÷èòåëüíûì ïðè ëåãêîì òå÷åíèè, óìåðåí-

íûì — ïðè ñðåäíåé òÿæåñòè çàáîëåâàíèÿ.

Æåíùèíû, âêëþ÷åííûå â èññëåäîâàíèå, áûëè ðàç-

äåëåíû íà 2 ãðóïïû: ïàöèåíòêè êîíòðîëüíîé (1-ÿ)

ãðóïïû (20 ÷åëîâåê) ïîëó÷àëè ñòàíäàðòíóþ òåðàïèþ;

â îñíîâíîé (2-é) ãðóïïå (26 ÷åëîâåê) ñòàíäàðòíàÿ òå-

ðàïèÿ äîïîëíåíà ââåäåíèåì öèòîôëàâèíà âíóòðü ïî 2

òàáëåòêè (600 ìã ïî ñóêöèíàòó) 2 ðàçà â ñóòêè â òå÷å-

íèå 21 äíÿ. Ñòàíäàðòíàÿ òåðàïèÿ ñîãëàñíî Êëèíè÷å-

ñêèì ðåêîìåíäàöèÿì ïî âåäåíèþ áîëüíûõ ðîçàöåà

âêëþ÷àëà: ïðè ýðèòåìàòîçíî-òåëåàíãèýêòàòè÷åñêîé

ôîðìå — àçåëàèíîâóþ êèñëîòó, ãåëü 15 % èëè êðåì

20 %, íà ïîðàæåííûå ó÷àñòêè êîæè 2 ðàçà â ñóòêè óò-

ðîì è âå÷åðîì åæåäíåâíî â òå÷åíèå âñåãî ïåðèîäà íà-

áëþäåíèÿ, ïðè ïàïóëî-ïóñòóëåçíîé ôîðìå — ìåòðîíè-

äàçîë, ãåëü 0,75 % èëè êðåì 1 %, íà ïîðàæåííûå ó÷à-

ñòêè êîæè 2 ðàçà â ñóòêè óòðîì è âå÷åðîì èëè àçåëàè-

íîâóþ êèñëîòó, ãåëü 15 % èëè êðåì 20 %, íà

ïîðàæåííûå ó÷àñòêè êîæè 2 ðàçà â ñóòêè óòðîì è âå÷å-

ðîì åæåäíåâíî â òå÷åíèå âñåãî ïåðèîäà íàáëþäåíèÿ.

Êàêîé-ëèáî äðóãîé ìåñòíîé èëè ñèñòåìíîé òåðàïèè

áîëüíûå íå ïîëó÷àëè. Îäíîâðåìåííî ñ ëå÷åíèåì âñåì

ïàöèåíòêàì áûëè äàíû ðåêîìåíäàöèè ïî îãðàíè÷å-

íèþ/èñêëþ÷åíèþ âîçäåéñòâèÿ òðèããåðíûõ ôàêòîðîâ.

Ãðóïïó ñðàâíåíèÿ ñîñòàâèëè ïðàêòè÷åñêè çäîðîâûå

æåíùèíû (21 ÷åëîâåê).

Çàáîð âåíîçíîé êðîâè îñóùåñòâëÿëè äî ëå÷åíèÿ è

íà 22 ñóò ëå÷åíèÿ. Êðîâü ñîáèðàëè â îõëàæäåííûå

ïðîáèðêè ñ ãåïàðèíîì, öåíòðèôóãèðîâàëè ïðè

3000 îá/ìèí â òå÷åíèå 15 ìèí, ïîëó÷åííóþ ïëàçìó

êðîâè õðàíèëè ïðè òåìïåðàòóðå – 18 °C äî ìîìåíòà

èññëåäîâàíèÿ. Èíòåíñèâíîñòü ïðîöåññîâ ÏÎË îöåíè-

âàëè, èññëåäóÿ ñîäåðæàíèå ãèäðîïåðåêèñåé ëèïèäîâ,

äèåíîâûõ êîíúþãàòîâ [17, 18], ìàëîíîâîãî äèàëüäåãè-

äà (öâåòíàÿ ðåàêöèÿ ñ òèîáàðáèòóðîâîé êèñëîòîé [19])

è îñíîâíûõ êîìïîíåíòîâ ÀÎÑ — öåðóëîïëàçìèíà [8],

âèòàìèíà Å [7], êàòàëàçû [9] â ìîäèôèêàöèè Å. À. Áî-

ðîäèíà. Â ðàáîòå èñïîëüçîâàíû ïðèáîðû: ñïåêòðîôî-

òîìåòð ÊÔÊ-2ÌÏ (“ÇÎÌÇ”, Ðîññèÿ), ñïåêòðîôîòî-

ìåòð UNICO (ÑØÀ), ôîòîýëåêòðîêîëîðèìåòð Solar PV

1251 C (ÇÀÎ “ÑÎËÀÐ”, Áåëàðóñü). Êëèíè÷åñêóþ ýô-

ôåêòèâíîñòü ëå÷åíèÿ îöåíèâàëè ñ èñïîëüçîâàíèåì ïî-

êàçàòåëÿ IGA (Investigator’s Global Assessment), ðåãèñò-

ðèðóÿ äåðìàòîëîãè÷åñêèé ñòàòóñ ó áîëüíûõ ðîçàöåà äî

è ïîñëå òåðàïèè.

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ðåçóëüòàòîâ ïðîâîäèëè

ñ èñïîëüçîâàíèåì êðèòåðèÿ Ñòúþäåíòà (t ) ñ ïîìîùüþ

ïðîãðàììû Statistica v.6.0. Ðåçóëüòàòû ñ÷èòàëè äîñòî-

âåðíûìè ïðè ð < 0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Â ðåçóëüòàòå ïðîâåäåííûõ èññëåäîâàíèé áûëî óñòà-

íîâëåíî, ÷òî ó âñåõ ïàöèåíòîâ ñ äèàãíîçîì ðîçàöåà íà-

áëþäàåòñÿ ïîâûøåíèå èíòåíñèâíîñòè ïðîöåññîâ ÏÎË

è íàêîïëåíèå ïðîäóêòîâ ÏÎË â ïëàçìå êðîâè â ñðàâíå-

íèè ñ àíàëîãè÷íûìè ïàðàìåòðàìè ó ïðàêòè÷åñêè çäî-

ðîâûõ æåíùèí (òàáë. 1).

Äî ëå÷åíèÿ ñîäåðæàíèå ãèäðîïåðåêèñåé ëèïèäîâ

áûëî äîñòîâåðíî âûøå îòíîñèòåëüíî ãðóïïû ñðàâíå-

íèÿ íà 25,3 % â 1-é ãðóïïå è íà 24 % — âî 2-é ãðóïïå

(ð < 0,05), äèåíîâûõ êîíúþãàòîâ — íà 23,9 è 26,2 %,

ñîîòâåòñòâåííî (ð < 0,05), ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà —

íà 41,3 è 43,5 % (ð < 0,05). Ïîëó÷åííûå íàìè äàííûå

ñîãëàñóþòñÿ ñ ðåçóëüòàòàìè èññëåäîâàíèé, êîíñòàòè-

ðóþùèõ àêòèâàöèþ ïðîöåññîâ ÏÎË ó ïàöèåíòîâ ñ ïà-

ïóëî-ïóñòóëåçíîé ôîðìîé ðîçàöåà [21]. Îáíàðóæåíà
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çàêîíîìåðíîñòü ðîñòà çíà÷åíèé ïåðâè÷íûõ è âòîðè÷-

íûõ ïðîäóêòîâ ÏÎË ñ óâåëè÷åíèåì ñòåïåíè òÿæåñòè

äåðìàòîçà íà ôîíå ñíèæåíèÿ ñîäåðæàíèÿ è àêòèâíîñòè

îñíîâíûõ ýíäîãåííûõ àíòèîêñèäàíòîâ. Â íàøåì èñ-

ñëåäîâàíèè äî ëå÷åíèÿ óðîâåíü öåðóëîïëàçìèíà ó ïà-

öèåíòîâ ñ ðîçàöåà áûë íèæå íà 24 % â 1-é ãðóïïå è

27,2 % âî 2-é ãðóïïå â ñðàâíåíèè ñ àíàëîãè÷íûì ïîêà-

çàòåëåì ó çäîðîâûõ æåíùèí (ð < 0,05), âèòàìèíà Å —

íà 23,3 è 20,6 %, ñîîòâåòñòâåííî, êàòàëàçû — íà 11,2 è

14,9 % (ð < 0,05). Òàêèì îáðàçîì, ïîëó÷åííûå ðåçóëü-

òàòû ñâèäåòåëüñòâóþò î íàðóøåíèè àíòèîêñèäàíòíîãî

ñòàòóñà ó áîëüíûõ ðîçàöåà ñî ñäâèãîì ðàâíîâåñèÿ â

ñèñòåìå ÏÎË/ÀÎÑ â ñòîðîíó àêòèâàöèè ïðîöåññîâ

ÏÎË è îòêëîíåíèÿ çíà÷åíèé ïðîîêñèäàíòíî-àíòèîêñè-

äàíòíûõ ïàðàìåòðîâ îò ñòàöèîíàðíîãî óðîâíÿ, ÷òî

ñïîñîáñòâóåò ôîðìèðîâàíèþ îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà

è ïðåäïîëàãàåò öåëåñîîáðàçíîñòü íàçíà÷åíèÿ àíòèîê-

ñèäàíòîâ â ñîñòàâå êîìïëåêñíîé òåðàïèè äåðìàòîçà.

Äåéñòâèòåëüíî, äîïîëíåíèå ñòàíäàðòíîé òåðàïèè

ðîçàöåà öèòîôëàâèíîì ïðåïÿòñòâîâàëî íàêîïëåíèþ

ïåðâè÷íûõ è âòîðè÷íîãî ïðîäóêòîâ ÏÎË â ïëàçìå êðî-

âè æåíùèí (òàáë. 2).

Ñîäåðæàíèå ãèäðîïåðåêèñåé ëèïèäîâ â ïëàçìå êðî-

âè ïàöèåíòîâ ñ ðîçàöåà ïîñëå êóðñà òåðàïèè ñ äîáàâëå-

íèåì öèòîôëàâèíà (2-ÿ ãðóïïà) áûëî äîñòîâåðíî

íèæå, ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì (1-ÿ ãðóïïà) íà

16,9 %, äèåíîâûõ êîíúþãàòîâ — íà 13,0 %, ìàëîíîâî-

ãî äèàëüäåãèäà — íà 18,4 % (ð < 0,05). Â ñâîþ î÷å-

ðåäü, íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî ñòàíäàðòíàÿ òåðàïèÿ

ïðàêòè÷åñêè íå âëèÿëà íà àíòèîêñèäàíòíûé ñòàòóñ ïà-

öèåíòîâ ñ ðîçàöåà, ïîñêîëüêó êîíöåíòðàöèÿ ïðîäóêòîâ

ÏÎË ïðîäîëæàëà îñòàâàòüñÿ äîñòàòî÷íî âûñîêîé è

äîñòîâåðíî ïðåâûøàëà àíàëîãè÷íûå ïîêàçàòåëè ó

ïðàêòè÷åñêè çäîðîâûõ æåíùèí (ãðóïïà ñðàâíåíèÿ) íà

30,5 % (ãèäðîïåðåêèñè ëèïèäîâ), 24,8 % (äèåíîâûå

êîíúþãàòû), 33,3 % (ìàëîíîâûé äèàëüäåãèä)

(ð < 0,05). Ïîëó÷åííûå äàííûå êîððåëèðóþò ñ àêòèâ-

íîñòüþ îñíîâíûõ êîìïîíåíòîâ ÀÎÑ, êîòîðàÿ íà ôîíå

ñòàíäàðòíîé òåðàïèè ðîçàöåà (1-ÿ ãðóïïà) áûëà äîñòî-

âåðíî íèæå, ÷åì â ãðóïïå ñðàâíåíèÿ, íà 21,7 % (öåðó-

ëîïëàçìèí), 10,2 % (âèòàìèí Å), 9,9 % (êàòàëàçà), ÷òî

â î÷åðåäíîé ðàç ïîäòâåðæäàåò òåíäåíöèþ ê íàïðÿæå-

íèþ è èñòîùåíèþ ðåçåðâîâ àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû

ïðè íàêîïëåíèè ïðîäóêòîâ ÏÎË. Ââåäåíèå öèòîôëàâè-

íà â òå÷åíèå 3 íåäåëü íà ôîíå ñòàíäàðòíîé òåðàïèè

ïîçâîëèëî ïîâûñèòü àêòèâíîñòü ÀÎÑ ó áîëüíûõ ðîçà-

öåà, íà ÷òî óêàçûâàåò äîñòîâåðíîå óâåëè÷åíèå óðîâíÿ

öåðóëîïëàçìèíà îòíîñèòåëüíî êîíòðîëÿ íà 26,9 %

(ð < 0,05) è êàòàëàçû — íà 12,9 % (ð < 0,05). Àíàëèçè-

ðóÿ âëèÿíèå öèòîôëàâèíà íà ñîñòîÿíèå ñèñòåìû

ÏÎË/ÀÎÑ â äèíàìèêå â ïðîöåññå ëå÷åíèÿ, íåîáõîäè-

ìî ïîä÷åðêíóòü ñíèæåíèå ñîäåðæàíèÿ ãèäðîïåðåêè-

ñåé ëèïèäîâ íà 16,7 % íà 22 äåíü íàáëþäåíèÿ îòíîñè-

òåëüíî àíàëîãè÷íîãî ïîêàçàòåëÿ âî 2-é ãðóïïå äî ëå÷å-

íèÿ, äèåíîâûõ êîíúþãàòîâ — íà 17,9 %, ìàëîíîâîãî

äèàëüäåãèäà — íà 25,8 % íà ôîíå ïîâûøåíèÿ êîíöåí-

òðàöèè öåðóëîïëàçìèíà — íà 43,8 %, âèòàìèíà Å —

íà 14,0 % è àêòèâíîñòè êàòàëàçû — íà 23,9 %

(ð < 0,05).

Òàêèì îáðàçîì, ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííîãî èññëåäî-

âàíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî äîïîëíåíèå öèòîô-

ëàâèíîì ñòàíäàðòíîé òåðàïèè ðîçàöåà âûçûâàåò ñíè-

æåíèå èíòåíñèâíîñòè ïðîöåññîâ ÏÎË è ïîâûøåíèå

àêòèâíîñòè îñíîâíûõ ýëåìåíòîâ ÀÎÑ, ÷òî ìîæåò áûòü

ñâÿçàíî ñ êîìïîíåíòàìè ïðåïàðàòà (ÿíòàðíàÿ êèñëîòà,

ðèáîêñèí, ðèáîôëàâèí, íèêîòèíàìèä). Âñå ïåðå÷èñ-

ëåííûå êîìïîíåíòû öèòîôëàâèíà îáëàäàþò âçàèìîïî-

òåíöèðóþùèìè ýôôåêòàìè, ÿâëÿþòñÿ èíäóêòîðàìè

îñíîâíûõ ìåòàáîëè÷åñêèõ ïóòåé â êëåòêàõ, àêòèâàòî-

ðàìè ýíåðãîîáðàçóþùèõ ïðîöåññîâ, ÷òî áûëî íåîäíî-

êðàòíî ïîäòâåðæäåíî ðåçóëüòàòàìè êàê äîêëèíè÷å-

ñêèõ, òàê è êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé. Íàëè÷èå àíòè-

îêñèäàíòíîé àêòèâíîñòè ó ÿíòàðíîé êèñëîòû íå âûçû-

âàåò ñîìíåíèé èç-çà ïîëó÷åííûõ îòå÷åñòâåííûìè è

çàðóáåæíûìè ó÷åíûìè ðåçóëüòàòîâ, îòðàæåííûõ â

ìíîãî÷èñëåííûõ ïóáëèêàöèÿõ [12, 15, 23]. Â ñâîþ î÷å-

ðåäü, äîïîëíåíèå ðèáîôëàâèíîì, îáëàäàþùèì íåïðÿ-

ìûì àíòèîêñèäàíòíûì äåéñòâèåì (âîññòàíîâëåíèå

îêèñëåííîãî ãëóòàòèîíà) è ñïîñîáíûì çà ñ÷åò ñâîèõ

êîôåðìåíòíûõ ñâîéñòâ óâåëè÷èâàòü àêòèâíîñòü ñóêöè-

íàòäåãèäðîãåíàçû, ïîçâîëÿåò àêòèâèðîâàòü ïîòðåáëå-

íèå ñóêöèíàòà ÷åðåç ìåòàáîëè÷åñêèå øóíòû è îêèñëå-

íèå ñóáñòðàòîâ â öèêëå Êðåáñà, âûçûâàòü óñèëåíèå ïå-

ðåàìèíèðîâàíèÿ àìèíîêèñëîò ñ �-êåòîêèñëîòàìè —

ïðîäóêòàìè öèêëà Êðåáñà. Ââåäåíèå íèêîòèíàìèäà

ïîâûøàåò àêòèâíîñòü ÀÎÑ óáèõèíîíîâûõ îêñèäîðå-

äóêòàç, çàùèùàþùèõ ìåìáðàíû êëåòîê îò ðàçðóøåíèÿ

àêòèâíûìè ðàäèêàëàìè. Àíòèîêñèäàíòíîå äåéñòâèå

34 Ì. À. Êîòåëüíèêîâà è äð.
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Ïîêàçàòåëü
Ãðóïïà ñðàâíåíèÿ – ïðàêòè÷åñêè

çäîðîâûå æåíùèíû (n = 21)

1-ÿ ãðóïïà (êîíòðîëüíàÿ) –

ñòàíäàðòíàÿ òåðàïèÿ (n = 20)

2-ÿ ãðóïïà – ñòàíäàðòíàÿ

òåðàïèÿ + öèòîôëàâèí (n = 26)

Ãèäðîïåðåêèñè ëèïèäîâ, íìîëü/ìë 29,6 � 1,5 37,1 � 1,8
*

36,7 � 1,9
*

Äèåíîâûå êîíúþãàòû, íìîëü/ìë 35,1 � 2,0 43,5 � 2,2
*

44,3 � 2,5
*

Ìàëîíîâûé äèàëüäåãèä, íìîëü/ìë 4,6 � 0,1 6,5 � 0,2
*

6,6 � 0,3
*

Öåðóëîïëàçìèí, ìêã/ìë 34,2 � 2,1 26,0 � 1,4
*

24,9 � 1,5
*

Âèòàìèí Å, ìêã/ìë 55,4 � 3,2 42,5 � 2,8
*

44,0 � 3,5

Êàòàëàçà, ììîëü Í2Î2 ë
– 1

ñ
– 1

108 � 3,0 96 � 2,6
*

92 � 3,2
*

*
Äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èÿ ïîêàçàòåëåé ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé ñðàâíåíèÿ (ïðàêòè÷åñêè çäîðîâûå æåíùèíû) (ð < 0,05).



ðèáîêñèíà ðåàëèçóåòñÿ çà ñ÷¸ò àêòèâàöèè ñèíòåçà íè-

êîòèíàìèäàäåíèíäèíóêëåîòèäà â ìèòîõîíäðèÿõ èç íè-

êîòèíàìèäà, ãäå ðèáîêñèí âûñòóïàåò â êà÷åñòâå äîíî-

ðà ðèáîçû, ñòèìóëÿöèè àíàýðîáíîãî ãëèêîëèçà ñ îáðà-

çîâàíèåì ëàêòàòà è íèêîòèíàìèäàäåíèíäèíóêëåîòèäà,

èíãèáèðîâàíèÿ ôåðìåíòà êñàíòèíîêñèäàçû è ïîäàâëå-

íèÿ ðàäèêàëüíûõ ïðîöåññîâ [12, 14, 16].

Òàêèì îáðàçîì, ñïîñîáíîñòü öèòîôëàâèíà ïðåïÿò-

ñòâîâàòü ôîðìèðîâàíèþ îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà â îð-

ãàíèçìå çà ñ÷åò âîññòàíîâëåíèÿ ïðîîêñèäàíòíî-àíòè-

îêñèäàíòíîãî ðàâíîâåñèÿ ïîçâîëÿåò îñóùåñòâëÿòü

êîððåêöèþ àíòèîêñèäàíòíîãî ñòàòóñà ó ïàöèåíòîâ ñ

ðîçàöåà, òåì ñàìûì ñïîñîáñòâóÿ ïîëîæèòåëüíîé äèíà-

ìèêå êëèíè÷åñêîé êàðòèíû çàáîëåâàíèÿ, ÷òî ïðåâîñõî-

äèò ñòåïåíü ðåäóêöèè êëèíè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ïðè

ïðîâåäåíèè ñòàíäàðòíîé òåðàïèè (ðèñ. 1 – 4) ïðè õîðî-

øåé ïåðåíîñèìîñòè ñóêöèíàòñîäåðæàùåãî ïðåïàðàòà

è îòñóòñòâèè ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ: âî 2-é ãðóïïå ïîñëå

ëå÷åíèÿ îòìå÷åíà êëèíè÷åñêàÿ ðåìèññèÿ ó 19 èç 26 ïà-

öèåíòîê (êîíå÷íûé IGA = 0), ó 7 èç 26 áîëüíûõ äîñ-

òèãíóòî çíà÷èòåëüíîå óëó÷øåíèå (êîíå÷íûé IGA = 1);

â 1-é (êîíòðîëüíîé) ãðóïïå ïîñëå ëå÷åíèÿ ó 11 ïàöèåí-

òîê èç 20 äîñòèãíóòî çíà÷èòåëüíîå óëó÷øåíèå (êîíå÷-

íûé IGA = 1), ó 9 áîëüíûõ ðîçàöåà áûëî çàðåãèñòðèðî-

âàíî óìåðåííîå óëó÷øåíèå (êîíå÷íûé IGA = 2). Àíà-

ëèç äèíàìèêè IGA â 1-é è 2-é ãðóïïàõ ïàöèåíòîâ ñâè-
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Ïîêàçàòåëü
Ãðóïïà ñðàâíåíèÿ — ïðàêòè÷å-

ñêè çäîðîâûå æåíùèíû (n = 21)

1-ÿ ãðóïïà (êîíòðîëüíàÿ) —

ñòàíäàðòíàÿ òåðàïèÿ (n = 20)

2-ÿ ãðóïïà — ñòàíäàðòíàÿ òåðà-

ïèÿ + öèòîôëàâèí (n = 26)

Ãèäðîïåðåêèñè ëèïèäîâ, íìîëü/ìë 28,2 � 1,4 36,8 � 1,5
*

30,6 � 1,4
**

Äèåíîâûå êîíúþãàòû, íìîëü/ìë 33,5 � 2,1 41,8 � 2,0
*

36,4 � 2,4

Ìàëîíîâûé äèàëüäåãèä, íìîëü/ìë 4,5 � 0,1 6,0 � 0,3
*

4,9 � 0,2
**

Öåðóëîïëàçìèí, ìêã/ìë 36,0 � 2,2 28,2 � 1,5
*

35,8 � 1,6
**

Âèòàìèí Å, ìêã/ìë 54,2 � 3,0 48,7 � 2,5 50,2 � 3,3

Êàòàëàçà, ììîëü Í2Î2 ë
– 1

ñ
– 1

112 � 3,3 101 � 2,2
*

114 � 3,0
**

*
Äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èÿ ïîêàçàòåëåé ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé ñðàâíåíèÿ (ïðàêòè÷åñêè çäîðîâûå æåíùèíû) (ð < 0,05);

**
äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èÿ ïîêàçàòåëåé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé (ñòàíäàðòíàÿ òåðàïèÿ) (ð < 0,05).

Ðèñ. 1. Ïàöèåíòêà Î., 34 ãîäà, äî ëå÷åíèÿ. Ðèñ. 2. Ïàöèåíòêà Î., 34 ãîäà, íà 22-é äåíü ñòàíäàðòíîé òåðàïèè.



äåòåëüñòâîâàë î ñíèæåíèè ïàðàìåòðà íà 59 % (ñ 3,9 äî

1,6 áàëëà) â êîíòðîëüíîé ãðóïïå, íà 84 % (ñ 3,8 äî 0,6

áàëëà) — â îñíîâíîé ãðóïïå.

Â öåëîì, ïîäòâåðæäåíà êëèíè÷åñêàÿ ýôôåêòèâ-

íîñòü âêëþ÷åíèÿ öèòîôëàâèíà â ñòàíäàðòíóþ òåðàïèþ

ðîçàöåà ëåãêîé è ñðåäíåé ñòåïåíè òÿæåñòè äëÿ êîððåê-

öèè àíòèîêñèäàíòíîãî ñòàòóñà ó ïàöèåíòîâ, ÷òî ïîçâî-

ëÿåò ðåêîìåíäîâàòü ñóêöèíàòñîäåðæàùèé ïðåïàðàò ê

âêëþ÷åíèþ â êîìïëåêñíóþ òåðàïèþ äåðìàòîçîâ ïðè

óñëîâèè äàëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ è ðàñøèðåíèÿ äîêàçà-

òåëüíîé áàçû åãî ýôôåêòèâíîñòè â êëèíè÷åñêîé äåð-

ìàòîëîãèè.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ó ïàöèåíòîâ ñ ðîçàöåà óñòàíîâëåíî èçìåíåíèå

àíòèîêñèäàíòíîãî ñòàòóñà, î ÷åì ñâèäåòåëüñòâóåò íà-

êîïëåíèå â ïëàçìå êðîâè ïðîäóêòîâ ÏÎË (ãèäðîïåðå-

êèñåé ëèïèäîâ íà 24 – 25 %, äèåíîâûõ êîíúþãàòîâ —

íà 24 – 26 %, ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà — íà 41 – 44 %,

ð 	 0,05) è ñíèæåíèè óðîâíÿ öåðóëîïëàçìèíà íà

24 – 27 %, âèòàìèíà Å — íà 21 – 23 %, êàòàëàçû — íà

11 – 15 % (ð 	 0,05) â ñðàâíåíèè ñ àíàëîãè÷íûìè ïîêà-

çàòåëÿìè çäîðîâûõ æåíùèí.

2. Äîïîëíåíèå ñòàíäàðòíîé òåðàïèè ðîçàöåà öèòîô-

ëàâèíîì â äîçå 600 ìã ïî ñóêöèíàòó (2 òàáëåòêè) 2

ðàçà â äåíü âíóòðü â òå÷åíèå 21 äíÿ óâåëè÷èâàåò àê-

òèâíîñòü öåðóëîïëàçìèíà íà 44 %, âèòàìèíà E — íà

14 %, êàòàëàçû — íà 24 % (ð 	 0,05) è ñíèæàåò ñîäåð-

æàíèå ãèäðîïåðåêèñåé ëèïèäîâ íà 17 %, äèåíîâûõ

êîíúþãàòîâ — íà 18 %, ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà — íà

26 % (ð 	 0,05) â ïëàçìå êðîâè áîëüíûõ ðîçàöåà ëåãêîé

è ñðåäíåé ñòåïåíè òÿæåñòè íà ôîíå êëèíè÷åñêîãî

óëó÷øåíèÿ ñîñòîÿíèÿ ïàöèåíòîâ.
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INFLUENCE OF CYTOFLAVIN ON THE ANTIOXIDANT STATUS

OF PATIENTS WITH MILD TO MODERATE ROSACEA

M. A. Kotel’nikova, N. V. Simonova, V. A. Dorovskikh, M. A. Shtarberg

Amur State Medical Academy, ul. Gor/kogo 95, Blagoveshchensk, 675000, Russia

The antioxidant activity of cytoflavin was investigated in patients with rosacea: 26 patients (women aged 26 to 54 years, the main group) received cytoflavin

(POLYSAN, Saint Petersburg, Russia) orally 600 mg of succinate (2 tablets) twice daily for 21 days during standard treatment; 20 patients (women aged 28 to

52 years, control group) received only standard treatment. The comparison group consisted of 21 healthy women. The results of the study demonstrated that the

level of lipid hydroperoxides in the blood plasma of the patients with rosacea before treatment was higher relative to the comparison group by 25% on average,

malonic dialdehyde by 41 and 44%, the level of ceruloplasmin in patients with rosacea was lower by 25%, vitamin E by 22%, catalase by 13% on average,

p 	 0.05. Standard therapy had virtually no effect on the antioxidant status of the patients with rosacea. The introduction of cytoflavin into the therapeutic sche-

me significantly reduced in the plasma of the patients levels of lipid hydroperoxides by 17%, conjugated dienes by 13%, and malondialdehyde by 18% compa-

red with the patients in the control group, p 	 0.05. Our analysis of the effect of cytoflavin on the activity of the antioxidant system components established that

in the blood of the patients after a course of therapy, concentrations of ceruloplasmin, vitamin E and catalase were 44, 14% and 24% higher, respectively, than

those before treatment, p 	 0.05. Thus, the incorporation of cytoflavin into the treatment of patients with rosacea should be considered pathogenetically justifi-

ed and promising.

Keywords: rosacea; cytoflavin; plasma; lipid peroxidation; lipid hydroperoxides; conjugated dienes; malonic dialdehyde; antioxidant system; patients.
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