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Èçó÷åí êëèíè÷åñêèé ýôôåêò è äèíàìèêà èììóíîëîãè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé (TNF-ααααα, IL-1βββββ)
â ïðîãðåññèðóþùóþ è ñòàöèîíàðíóþ ñòàäèè ïñîðèàçà ñ ïðèìåíåíèåì ôàðìàêîëîãè-
÷åñêîãî ïðåïàðàòà Ñòåìîêèí®. Íà ôîíå ëå÷åíèÿ îòìå÷àëîñü äîñòîâåðíîå ñíèæåíèå
TNF-ααααα è IL-1βββββ, ÷òî ñîïðîâîæäàëîñü âûðàæåííûì êëèíè÷åñêèì ýôôåêòîì.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: èììóíîëîãè÷åñêèå ïîêàçàòåëè (TNF-ααααα, IL-1βββββ), ïñîðèàç, ôàðìàêîëî-
ãè÷åñêèé ïðåïàðàò Ñòåìîêèí®.

Псориаз – это генетически детерминированное
хроническое заболевание с преимущественным
поражением кожи, в основе которого лежат гипер�
пролиферация и нарушение дифференцировки эпи�
дермальных кератиноцитов, изменение иммунного
гомеостаза кожи с образованием иммунозависимых
цитокинов и медиаторов, усиливающих пролифера�
цию «неполноценных» кератиноцитов, а также инду�
цирующих воспалительную реакцию в дерме [1–6].

На сегодняшний день доказана мультифактор�
ность этого дерматоза, одним из звеньев которого
является аутоиммунный компонент вследствие акти�
вации клеточного звена иммунитета, вызывающей
воспалительный процесс с Th1�цитокиновым про�
филем [7].

Установленное гиперактивное состояние Т�хел�
перной системы иммунитета при псориазе сегодня
рассматривается как главный механизм, который
приводит к эпидермальной пролиферации с потерей
дифференцировки кератиноцитов, расширением
сосудов, пролиферацией и кумуляцией нейтрофилов
и Т�лимфоцитов [8].

Активация Т�клеток является ключевым собы�
тием в каскаде взаимодействий между клетками вос�
палительного инфильтрата, кровеносными сосудами
и кератиноцитами [9].

За последние годы приоритетным направлением
стало изучение цитокинового профиля у больных
псориазом, так как именно цитокинам отводится одна
из ключевых ролей в развитии данного заболевания.

Преобладающими в псориатических очагах явля�
ются цитокины Th1 типа [8, 10]. TNF�α рассматрива�
ется как основной цитокин в каскаде аутоиммунных

поражений при псориазе и является мощным модифи�
катором воспалительных иммунных реакций. Одно�
временно с повышением уровня TNF�α повышаются
IL�1β, �2, �6, �7, �8 и IFN�γ [11].

IFN�γ и TNF�α активируют кератиноциты к выра�
ботке IL�6, �7, �8, �12, �15, �18 и TNF�α [12–13]. IFN�γ
и другие цитокины являются причиной гиперпролифе�
рации кератиноцитов, а IFN�γ и IL�15 увеличивают
апоптотическое сопротивление кератиноцитов [14–16].
При этом ведущую роль в гиперпролиферации эпи�
дермиса при псориазе играет повышенная продукция
TNF�α и эпидермального фактора роста (EGF). Таким
образом, цитокиновый каскад при псориазе может
стать самоподдерживающимся процессом, замыкая
порочный круг.

В конечном счете образуется воспалительная папу�
ла, характеризующаяся внутриэпидермальной инфильт�
рацией CD8+T�Л и нейтрофилами и сопровождаемая
эпидермальным утолщением, пролиферацией и ангио�
генной реакцией ткани, полностью реконструирую�
щая вовлеченный или поврежденный участок кожи [17].

Изученные в последние годы биологические меди�
аторы, воздействующие на клетки�мишени кожи и
других органов, сведенные в единую систему иммун�
ного ответа, отражают механизм и динамику процесса
на разных фазах нарушений, свойственных псори�
азу. Несмотря на значительное количество работ,
посвященных изучению колебаний уровня цитокинов
у больных псориазом, во многом полная картина
трансформации этих показателей далека от заверше�
ния, поэтому изучение цитокинового статуса явля�
ется современным, весьма актуальным и перспектив�
ным направлением.
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Доказано повышенное содержание провоспали�
тельных цитокинов и цитокинов широкого спектра
действия в псориатической папуле, данные о содер�
жании этих активных веществ в периферической
крови остаются весьма неоднозначными.

В связи с вышесказанным перспективным направ�
лением повышения эффективности лечения больных
псориазом является применение препаратов, влия�
ющих на реакции клеточного, гуморального иммуни�
тета и неспецифическую резистентность организма
как препаратов сопровождения к традиционной тера�
пии. К таким препаратам можно отнести новый оте�
чественный иммуномодулятор Стемокин® произво�
дителя ЗАО «Центр «Пептос» (г. Москва, регистраци�
онное удостоверение ЛСР�003014/09�160409). Стемо�
кин® обладает коррегирующим действием на клеточ�
ные и гуморальные звенья иммунитета, нормализуя
цитокиновый профиль [18].

Стемокин® является натриевой солью синтети�
ческого трипептида, состоящего из L�аминокислот�
ных остатков изолейцитина, глутаминовой кислоты
и триптофана. В основе механизма действия Сте�
мокина® лежит прямое воздействие на ранние пред�
шественники гемопоэза — стимуляцию процессов
дифференцировки и цитопротекторный эффект.
Стемокин® оказывает регулирующее влияние на
реакции клеточного, гуморального иммунитета и не�
специфическую реактивность организма; обладает
выраженной детоксикационной активностью, кото�
рая определяется структурой и молекулярной приро�
дой препарата, повышает устойчивость клеточных
мембран к цитотоксическому действию лекарствен�
ных препаратов и химических веществ, снижает их
токсичность.

Цель исследования — изучить клинический эф�
фект и динамику TNF�α, IL�1β в прогрессирующую и
стационарную стадии псориаза с применением фар�
макологического препарата Стемокин® как препа�
рата сопровождения к традиционной терапии (впер�
вые).

Материал и методы исследования

Изучение динамики TNF�α и IL�1β в прогрессиру�
ющую и стационарную стадии у больных псориазом,
получающих в комплексном лечении препарат Стемо�
кин®.

Основную группу составили 34 пациента муж�
ского пола с прогрессирующей стадией вульгарного
псориаза легкой и средней степени тяжести, получав�
ших с традиционной терапией препарат Стемокин®.

Критерии включения:
— псориаз легкой и среднетяжелой формы в прог�

рессирующую стадию
— мужской пол
— возраст от 18 до 55 лет
— информированное согласие на участие в иссле�

довании.
Критерии исключения:
— лица, получающие другие виды иммунной тера�

пии на момент проведения исследования
— развитие побочных эффектов на получаемую

терапию
— наличие декомпенсированной хронической

патологии
— нарушение режима лечения
— осложненный аллергологический анамнез
— алкоголизм, наркомания.
Участие в исследовании только мужчин объясня�

ется тем, что у них нет выраженных колебаний гормо�

нального фона. Кроме того, чем более однороден
собранный материал, тем меньше ошибка репрезен�
тативности при его статистической обработке, что
является одним из основных требований, предъявля�
емых к проведению выборочных исследований.

Методика применения Стемокина® была следу�
ющей: всем больным препарат назначался по 1 мл
0,01 % раствора внутримышечно 1 раз в сутки в тече�
ние 10 дней, затем через день по 1 мл 1 раз в сутки
в течение следующих 10 дней. Длительность курса
лечения составила 20 дней. Возраст больных составил
от 18 до 50 лет, в том числе 25 пациентов — в возрасте
18–27 лет, 5 пациентов — в возрасте 28–37 лет,
4 пациента — в возрасте 38–50 лет, средний возраст
больных составил 26 лет. Давность заболевания варь�
ировала от 3 недель до 9 лет. Провоцирующую роль
играли различные эндогенные и экзогенные фак�
торы: психоэмоциональный стресс, вирусные и ин�
фекционные заболевания (ОРВИ, ангина). Изучение
структуры сопутствующих заболеваний не выявило
каких�либо отклонений от нормы.

Группу сравнения составили 34 человека в воз�
расте от 18 до 55 лет, средний возраст пациентов со�
ставил 29 лет, которым проводилась традиционная
терапия, включающая наружную индифферентную
и редуцирующую терапию, гипосенсибилизирующие
препараты, витамины группы В, ретинола пальмитат,
интегральное УФО.

Патологический процесс на коже был представлен
лентикулярными, нумулярными папулами и бляш�
ками различных размеров округлой формы, розового
и ярко�красного цвета с серебристо�белым шелуше�
нием на поверхности. Феномены псориатической
триады положительные.

Для объективной оценки степени тяжести течения
заболевания и эффективности проводимой терапии
у наблюдаемых пациентов использовался индекс
PASI. Клинической ремиссией считали полное разре�
шение очагов поражения или уменьшение величины
PASI не менее чем на 96 % от исходного. Значительное
улучшение констатировали при уменьшении PASI
на 76–95 %, улучшение — при уменьшении PASI
на 26–75 %. За отсутствие эффекта принимали
уменьшение PASI менее чем на 26 % от первоначаль�
ной его величины.

Иммунологическое обследование включало в себя
определение цитокинового профиля (TNF�α, IL�1β).
Для оценки иммунологических показателей подо�
брали группу сравнения, которую составили 34 прак�
тически здоровых мужчины в возрасте 18–55 лет.

Основной группе больных, получавшей в комп�
лексной терапии препарат Стемокин®, было про�
ведено иммунологическое обследование до начала
лечения и повторно на 21�й день после окончания
терапии.

Уровень циркулирующих цитокинов у 34 больных
псориазом и у 34 лиц группы сравнения определяли
методом иммуноферментного анализа с помощью
тест�систем производства ООО «Протеиновый кон�
тур» (г. Санкт�Петербург). Постановку метода осу�
ществляли согласно рекомендациям фирмы�произ�
водителя.

Терапия проводилась под контролем общеклини�
ческих анализов крови, мочи и биохимического ис�
следования крови.

Статистический анализ проведен с использова�
нием методов описательной статистики. Значимость
различий между разными группами рассчитывалась
критериями Крускала�Уоллиса и Виллкоксона. Все
расчеты выполнены в Microsoft Excel, Statistica 6.0.
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Результаты и их обсуждение

У больных, получающих в комплексном лечении
дополнительно Стемокин®, отмечалось улучшение
клинической картины заболевания. Уже с первых
дней лечения у пациентов с легкой степенью тяжести
заболевания отмечалась выраженная положительная
динамика кожного процесса, заключавшаяся в зна�
чительном уменьшении зуда, прекращении перифе�
рического роста папул и появления свежих эффло�
ресценций. У 13 больных со средней степенью тя�
жести заболевания начиная с 3–4�го дня лечения
отмечалась устойчивая положительная динамика,
проявляющаяся в постепенном уменьшении зуда,
прекращении появления свежих высыпаний, исчез�
новении периферического ободка роста (симптом
Пильнова) на 7–10�й день. Перед назначением лече�
ния были определены начальные показатели PASI,
которые варьировали от 6,4 до 20,0 в основной группе,
среднее значение составило 11,6; от 7,2 до 19,9 в  груп�
пе сравнения, среднее значение составило 12,2.

Изучая состояние больных на 21�й день лечения,
было отмечено, что значение PASI колебалось от 0
до 6,6 в основной группе, среднее значение при этом
было 2,66 и от 2 до 10,1 в группе сравнения, среднее
значение составило 6,13 (рис. 1).

Клиническую ремиссию (уменьшение PASI более
чем на 96 %) удалось добиться у шести пациентов.
Значительное клиническое улучшение (уменьшение
PASI на 76–95 %) у пациентов в основной группе от�
мечалось у 16 человек и клиническое улучшение до�
стигнуто у 12 пациентов (рис. 2, 3). У пациентов груп�
пы сравнения значительное клиническое улучшение
отмечено у пяти больных, клиническое улучшение
у 28 человек и в одном случае отмечено незначитель�
ное улучшение (отсутствие выраженного регресса
псориатических элементов).

Установлено изменение показателей исследован�
ных цитокинов у больных псориазом в сравнении с
практически здоровыми людьми. У больных псори�
азом средние показатели цитокинов до начала лече�
ния превышали средние показатели практически
здоровых лиц (табл. 1).

Анализ содержания TNF�α в периферической кро�
ви у больных псориазом до лечения выявил его досто�
верное повышение (p<0,05) (рис. 4). Не было уста�
новлено существенных различий содержания TNF�α
в зависимости от возраста. У трех пациентов отмеча�
лись более высокие показатели TNF�α внутри группы.
При этом клиническая характеристика псориаза
у данных пациентов отмечалась большей распростра�
ненностью и стойкостью процесса.

Рис. 1. Индекс PASI до и на 21Hй день лечения

Рис. 2. Пациент Л., 1984 г. р.

Диагноз: Псориаз обыкновенный,

прогрессирующая стадия (до лечения)

Рис. 3. Пациент Л., 1984 г. р.

Диагноз: Псориаз обыкновенный,

регрессирующая стадия (21Hй день лечения)
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До сих пор нет четкого отражения динамики бел�
ков семейства IL�1 в эпидермисе и сыворотке боль�
ных. Установлено достоверное повышение содержа�
ния в сыворотке крови провоспалительного цитокина
IL�1β в сравнении с практически здоровыми лицами
(p<0,05) (рис. 4).

Для оценки адекватности ответа цитокиновой
системы на лечение проведена повторная оценку
состояния цитокинового статуса у больных псори�
азом на 21�день лечения. Установлено достоверное
снижение TNF�α и IL�1β в сравнении с практически
здоровыми лицами и больными до лечения (p<0,05)
(рис. 4).

Выводы

1. Аутоиммунные механизмы развития патологи�
ческого кожного процесса являются определяющими
при псориазе, что является обоснованием применения
иммунотропной терапии у больных и дифференциро�
ванного подхода при выборе тактики лечения.

2. У больных псориазом до лечения достоверно
были повышены уровни провоспалительных цито�
кинов (TNF�α и IL�1β) по сравнению с практически
здоровыми лицами. На фоне лечения, включающего

наряду с традиционной терапией иммуномодулиру�
ющий препарат Стемокин®, отмечалось достоверное
снижение TNF�α и IL�1β, что сопровождалось выра�
женным клиническим эффектом.

3. На основании полученных данных можно сде�
лать вывод, что назначение иммуномодулирующих
препаратов в комплексном лечении больных псори�
азом является обоснованным.
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Таблица 1 

Сравнение уровней исследованных цитокинов  

в периферической крови  

у практически здоровых людей  

и у больных псориазом до лечения 

Группы больных IL�1β 
Ме (25%; 75%)* 

TNF�α 
Ме (25%; 75%)* 

Группа сравнения 
3,607 

(1,935; 6,1755) 
3,1625 

(2,1545; 5,685) 

Основная группа 
17,62 

(6,96; 52,64) 
7 

(1,5; 20,2) 

   Примечание * — уровень достоверности относительно  
    соответствующих значений в сравниваемых группах (р<0,05) 

Рис. 4. Сравнение содержания TNF#ααααα и IL#β β β β β в сыворотке крови у практически здоровых людей

и у больных псориазом до  и после лечения (пкг/мл)
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Во втором издании справочника (первое вышло в 2001 г.) более широко представлены средства антидотной
терапии, рекомендации по оказанию медицинской помощи при массовых отравлениях и обеспечению
химической безопасности с помощью токсикологического мониторинга и основные руководящие документы
по организации службы специализированной медицинской помощи при острых отравлениях. Впервые очень
подробно приведены медицинские технологии всех методов детоксикации, применяемых для лечения
отравлений и связанных с ними эндотоксикозов, а также особенности этой патологии в возрастном аспекте.
Для токсикологов, реаниматологов, врачей скорой помощи и других специальностей, встречающихся с ост�
рыми отравлениями современными, наиболее распространенными в России бытовыми и промышленными
химическими веществами, в том числе зарубежного производства.

Швухов, Ю. Методы реанимации и интенсивной терапии : пер. с нем. / Ю. Швухов, К.#А. Грайм. –

М. : МЕДпресс#информ, 2010. – 303 с. : ил. – (Серия MEMORIX).

Издание раскрывает основы интенсивной терапии и служит компактным источником различной справочной
информации, необходимой для повседневной работы, а также вносит свой вклад в специализированное обра�
зование в этой области. Книга предназначена для студентов медицинских вузов, а также практикующих вра�
чей: терапевтов, хирургов, анестезиологов.


