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Лечение ран различного генеза 
принадлежит к числу наибо-
лее острых проблем практи-

ческой медицины. Важную роль в 
хирургическом лечении ран играет 
операция аутодермопластики (АДП) 
[12]. Одно из наиболее частых ее 
осложнений – лизис аутотрансплан-
тата, частота которого по данным 
различных авторов составляет от 10 
до 30% [11, 14]. Отторжение пере-
саженного кожного лоскута приво-
дит к обнажению уже закрытых ран, 
потере трансплантатов, увеличению 
раневой поверхности за счет до-
норских участков, что увеличивает 
сроки восстановления кожных по-
кровов из-за необходимости прове-
дения повторной операции или дли-
тельного консервативного лечения. 
Факторы, влияющие на исход АДП, 
многочисленны и разнообразны [7]. 
При этом кроме чисто технических 
причин (недостаточная подготовка 
ран к операции, дефекты транс-
плантантов и их укладки и др.) важ-
но общее состояние организма на 
момент трансплантации.

Показан положительный эффект 
применения в предоперационной 
подготовке больных с ранами пре-
парата «куриозин» (Гедеон Рих-
тер ОАО, Венгрия) [15], основными 
компонентами которого являются 
гиалуроновая кислота и цинк. Гиа-
луроновая кислота тесно связана с 
процессами пролиферации, мигра-
ции, дифференцирования, а также 
со степенью активности клеток эпи-
дермиса [18]. Цинк обеспечивает 
активацию фагоцитоза, антимикроб-
ный эффект и входит в состав ос-
новных центров ферментов, участву-
ющих в заживлении ран, в частности 
системы антиоксидантной защиты 
(супероксиддисмутазы) [19]. Описан 
положительный опыт использования 
в лечении трофических диабети-
ческих язв препарата «мидокалм» 
(Гедеон Рихтер ОАО, Венгрия) [16], 
центрального миорелаксанта, спо-
собствующего усилению перифери-
ческого кровотока, оказывающего 
анальгезирующее и местноанесте-
зирующее действие, что сокращает 
сроки заживления ран.
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Доказана важная роль активных 
форм кислорода в обеспечении про-
цессов роста и регенерации тканей 
[17]. Радикалы кислорода индуциру-
ют процессы перекисного окисления 
липидов (ПОЛ). Продукты ПОЛ явля-
ются универсальными вторичными 
мессенджерами, посредством кото-
рых осуществляется регуляция про-
ницаемости клеточных мембран и 
интенсификация процессов, необхо-
димых для регенерации [6]. В целом 
активация ПОЛ, сбалансированная 
факторами системы антиоксидант-
ной защиты (АОЗ), является универ-
сальным механизмом контроля ме-
таболического статуса организма. 
Однако мнения различных авторов 
по поводу клинической значимости 
показателей системы ПОЛ/АОЗ при 
различной патологии противоречи-
вы. Так, по данным одних авторов, 
интенсивность липопероксидации 
является отражением степени эн-
догенной интоксикации организма, 
показывая тяжесть состояния [3, 12]. 
Другие авторы, напротив, указывают, 
что повышение содержания в крови 
продуктов ПОЛ может служить поло-
жительным прогностическим факто-
ром и связано с активацией адапта-
ционно-приспособительных реакций 
организма. Это продемонстрирова-
но, в частности, для больных с за-
болеваниями почек и предстатель-
ной железы [4], с неврологической 
патологией [2], с интоксикациями 

[8]. Способность изменять состояние 
ПОЛ также используется авторами 
для обоснования необходимости и 
подбора антиоксидантной терапии.

Цель исследования – клинико-ла-
бораторная оценка эффективности 
использования препаратов «Курио-
зин» и «Мидокалм» в предопераци-
онной подготовке больных с ранами 
различного генеза.

материалы и методы
Обследовано 40 больных (25 муж-

чин, 15 женщин) в возрасте 48±19 
лет с ранами различного генеза и 
сроков давности (от 3 до 77 суток), 
госпитализированных в ожоговое 
отделение Гомельской городской 
клинической больницы № 1. Среди 
обследованных 24 человека имели 
локальные ожоги тела и конечностей 
III А–Б – IV степеней, с площадью по-
ражения от 0,7 до 6 %. У 12 человек 
раны носили посттравматический 
или постнекротический характер. 4 
пациента имели трофические язвы 
вследствие тромбоза глубоких вен 
нижних конечностей или рубцовых 
изменений после травмы. 

20 пациентам (основная группа) 
в предоперационную подготовку к 
АДП включили применение Курио-
зина и Мидокалма. После обработки 
раны антисептическим раствором на 
раневую поверхность ежедневно в 
течение 5 дней наносили 0,2% рас-
твор Куриозина из расчета 1 капля 
на 1 см2 (согласно инструкции по 
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применению). Также в течение ука-
занного срока внутривенно вводили 
раствор Мидокалма по 1 мл на 200 
мл физиологического раствора.

У остальных 20 пациентов (кон-
трольная группа) указанные пре-
параты не использовались. У них 
проводилась только традиционная 
предоперационная подготовка раны 
с применением антисептических 
растворов, мазей на полиэтиленгли-
колевой основе. 

Обе группы больных были сопо-
ставимы между собой по физическо-
му состоянию (степень риска I–II), 
возрасту, срокам давности травмы, 
объему оперативного вмешатель-
ства. С учетом наличия клинических 
признаков готовности раны к опера-
тивному восстановлению кожного 
покрова всем 40 больным была про-
ведена операция АДП.

Эффективность дооперационной 
подготовки оценивали клинически, 
а также лабораторными методами. 
В плазме и эритроцитах венозной 
крови оценивали интенсивность ли-
попероксидации по содержанию 
первичных – диеновых коньюгатов 
(ДК), вторичных – кетодиенов (КД) 
и конечных продуктов ПОЛ – осно-
ваний Шиффа (ОШ) спектрофото-
метрически с раздельной регистра-
цией липопероксидов в гептановой 
(пероксидация нейтральных жиров) 
и изопропанольной (пероксидация 
фосфолипидов) фазах [3, 10]. Ре-

зультаты выражали в единицах индек-
сов окисления (е.и.о.) – Е232/220 (отно-
сительное содержание ДК), Е278/220 

(уровень КД) и Е
400/220 

(относительное 
содержание ОШ). Состояние систе-
мы АОЗ оценивали по активности су-
пероксиддисмутазы (СОД) (фермен-
тативный компонент) и концентрации 
церулоплазмина (ЦП) (нефермента-
тивный компонент) [5]. Исследования 
проводили в день операции, на 3–4-е 
и 7–9-е сутки после операции.

Для сравнения использовали 
соответствующие показатели 20 
здоровых доноров. Статистический 
анализ проводился с помощью паке-
та программ SPSS 13.0. С учетом ре-
зультатов проверки на нормальность 
распределения использованы непа-
раметрические методы статистики 
– для сравнения двух групп приме-
нялись критерий Манн–Уитни (для 
несвязанных выборок), критерий 
Вилкоксона (в связанных выборках). 
Для сравнения более двух выборок 
анализ производился с использо-
ванием модели ANOVA (однофак-
торного дисперсионного анализа). 
Результат выражали в виде среднего 
арифметического (χ) ± стандартная 
ошибка среднего (m).

результаты и обсуждение
Применение Куриозина и Мидо-

калма хорошо переносилось боль-
ными и не вызывало каких-либо 
побочных реакций или осложнений 
местного и общего характера. При 
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этом в основной группе оперативное 
лечение было успешным и обеспе-
чило в 100 % случаев приживление 
аутодермотрансплантатов и гладкое 
послеоперационное течение. Лоску-
ты фиксировались в 1-е двое суток и 
приживались к концу 7–8 суток. От-
мечено также, что при применении 
указанных препаратов уменьшалась 
площадь раны, предназначенной 
для оперативного восстановления 
кожного покрова, преимущественно 
за счет стимуляции роста краевого 
эпителия. После 3–4-й перевязки 
купировались явления перифокаль-
ной гиперемии. Для гранулирующих 
ран были характерны более сочные 
и ровные грануляции. Это позволя-
ет говорить о более быстром очи-
щении раны и ранней готовности 
к оперативному лечению больных 
основной группы в отличие от паци-
ентов контрольной группы, у которых 
подобная динамика была менее вы-
раженной и проявлялась на 2–3 су-
ток позже. Кроме того, у 5 больных 
(25%) контрольной группы (у кото-
рых до операции не применялись 
Куриозин и Мидокалм) послеопера-
ционный период осложнился частич-
ным лизисом или мумификацией 
пересаженного лоскута в среднем 
на 8±3 суток, что потребовало до-
полнительного консервативного ле-
чения и повторной операции и при-
вело к существенному увеличению 
сроков пребывания в стационаре. У 

остальных 15 пациентов этой группы 
получен хороший исход операции. 
Однако фиксация свободного ауто-
трансплантата и его приживление 
происходили на 1–2 суток позже, 
чем в основной группе.

Таким образом, использова-
ние Куриозина и Мидокалма в до-
операционном периоде позволяет 
осуществить предоперационную 
подготовку раны к оперативному 
восстановлению кожного покрова, 
а также обеспечивает более раннюю 
фиксацию и 100% приживление ау-
тодермотрансплантата в послеопе-
рационном периоде.

Положительные клинические ре-
зультаты применения Куриозина и 
Мидокалма у больных с ранами до 
операции сопровождались измене-
ниями показателей системы ПОЛ/
АОЗ. Установлено, что на момент 
поступления в стационар и до назна-
чения вышеуказанных препаратов у 
всех обследованных пациентов име-
ла место активация процессов ПОЛ 
(в плазме и эритроцитах наблюда-
лось увеличение содержания пер-
вичных, вторичных и конечных про-
дуктов липопероксидации (р<0,001, 
р<0,01)), а также увеличение актив-
ности АОЗ (повышение активности 
СОД и содержания ЦП (р<0,01)) по 
сравнению со здоровыми лицами 
(таблица).

Как видно из таблицы, содержа-
ние продуктов липопероксидации в 

опыт клинического использования фармацевтических препаратов



100      межДУнароДные обзоры: клиническая практика и здоровье  4  2013

плазме и эритроцитах обследованных 
больных превышало соответствующие 
показатели у здоровых лиц. Наиболее 
выражены различия в содержании про-
дуктов перекисного окисления фос-
фолипидов, которые накапливаются в 
изопропанольной фазе липидного экс-
тракта [3]. Так, содержание ДК, КД и 
СТ, ОШ в изопропанольном экстракте 

плазмы больных (ДК п/и, КД и СТ п/и, 
ОШ п/и) было увеличено на 57%, 41% 
и 155% соответственно по сравнению с 
контрольной группой (р<0,001, р<0,01). 
Степень увеличения этих показателей 
в изопропанольной фазе эритроцитов 
(ДК э/и, КД и СТ э/и, ОШ э/и) соста-
вила 60%, 10% и 177% соответственно 
(р<0,001, р<0,05).

Примечание: * – показатели, достоверно отличающиеся от соответствующих показателей 
у здоровых лиц (р <0,01, р <0,001), ** – достоверные различия между контрольной и основ-
ной группами (р<0,01, р<0,05).

показатель
здоровые 

лица (n=20)

больные 
на момент 

поступления 
(n=40)

больные перед операцией

все боль-
ные (n=40)

основная 
группа 
(n=20)

контрольная 
группа (n=20)

Показатели антиоксидантной системы

ЦП (мг/л) 258±11 328±18* 360±18 370±18** 335±19**

СОД (ед. акт.) 20±0,2 25±1,1* 25±1,0 25±1,0 25±1,0

Показатели прооксидантной системы:

1. Гептановая фаза (е.и.о.)

ДК плазмы 0,666±0,014 0,720±0,02* 0,760±0,02 0,850±0,03** 0,735±0,02**

ДК эритроцитов 0,668±0,012 0,750±0,02* 0,780±0,02 0,784±0,02 0,752±0,02

КД плазмы 0,103±0,007 0,208±0,02* 0,225±0,02 0,271±0,02** 0,212±0,02**

КД эритроцитов 0,109±0,005 0,210±0,02* 0,235±0,02 0,260±0,03 0,221±0,02

ОШ плазмы 0,018±0,002 0,019±0,01 0,021±0,01 0,019±0,01 0,021±0,01

ОШ эритроцитов 0,018±0,002 0,020±0,01 0,020±0,01 0,020±0,01 0,019±0,01

2. Изопропанольная фаза (е.и.о.)

ДК плазмы 0,424±0,007 0,665±0,03* 0,675±0,02 0,776±0,03** 0,668±0,02**

ДК эритроцитов 0,427±0,008 0,679±0,03* 0,71±0,02 0,750±0,02 0,687±0,02

КД плазмы 0,216±0,002 0,304±0,01* 0,379±0,01 0,396±0,02 0,37±0,02

КД эритроцитов 0,221±0,003 0,236±0,02* 0,285±0,01 0,265±0,02 0,297±0,02

ОШ плазмы 0,022±0,002 0,054±0,01* 0,060±0,01 0,071±0,01** 0,056±0,01**

ОШ эритроцитов 0,026±0,003 0,072±0,01* 0,085±0,01 0,088±0,005 0,083±0,01

Показатели липопероксидации у больных с ранами до операции и здоровых лиц 
(Х±m)
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В гептановой фазе липидного 
экстракта, которая содержит про-
дукты пероксидации нейтральных 
липидов [3], отмечалось повышение 
только первичных (ДК) и промежу-
точных (КД и СТ), но не конечных 
(ОШ) продуктов ПОЛ. Их изменения 
наблюдались как в плазме, так и в 
эритроцитах больных в отличие от 
здоровых лиц (см. таблицу).

Наряду с выявленной нами ак-
тивацией процессов липидной пе-
роксидации у больных отмечалось 
увеличение активности АОЗ (см. 
таблицу). Так, содержание СОД в 
гемолизате эритроцитов у них на 
25% превышало соответствующий 
показатель в контрольной группе 
(р<0,001). Одновременно у больных 
с ранами наблюдалось достоверно 
более высокое содержание церуло-
плазмина в сыворотке крови (328±18 
мг/л по сравнению с 258±11 мг/л у 
здоровых лиц, р=0,01).

Таким образом, очевидно, что 
наличие локального раневого по-
ражения сопровождается общей ак-
тивацией процессов свободноради-
кального окисления с накоплением 
продуктов ПОЛ в периферической 
крови и одновременной стимуляци-
ей системы АОЗ.

Перед операцией аутодермо-
пластики практически все показа-
тели системы ПОЛ/АОЗ у больных в 
целом повысились по сравнению с 
состоянием на момент поступления 

(р<0,01), за исключением активно-
сти СОД (см. таблицу). Однако вид 
дооперационной подготовки ран 
существенно влиял на изучаемые 
параметры. У больных, у которых ис-
пользовались препараты «Куриозин» 
и «Мидокалм» (основная группа), в 
большей степени увеличилось со-
держание ДК и КД гептановой фазы 
экстракта плазмы, а также ДК и ОШ 
изопропанольной фазы экстракта 
плазмы по сравнению с пациентами, 
у которых использовалась только 
традиционная подготовка раны к опе-
рации (контрольная группа) (р<0,01; 
р<0,05). Среди показателей систе-
мы АОЗ у больных основной группы 
до операции содержание ЦП было 
выше, чем у пациентов контроль-
ной группы (р<0,05). И в целом, как 
видно из таблицы, средние значения 
всех показателей липопероксида-
ции у пациентов основной группы до 
операции имели тенденцию к превы-
шению соответствующих значений 
контрольной группы. Изменения по-
казателей системы ПОЛ/АОЗ у па-
циентов контрольной группы были 
не выражены и практически соот-
ветствовали значениям на момент 
поступления. В обеих группах среди 
показателей ПОЛ наиболее суще-
ственным было увеличение КД изо-
пропанольной фазы экстракта плаз-
мы (см. таблицу).

Как указывалось выше, приме-
нение Куриозина и Мидокалма в ка-
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честве дооперационной подготовки 
раны к операции дает значительный 
клинический эффект, что согласует-
ся и с результатами других исследо-
вателей [15, 16]. Учитывая сказанное, 
а также на основании данных раз-
личных авторов о положительном 
прогностическом значении показа-
телей липопероксидации, есть осно-
вания предполагать, что полученное 
увеличение интермедиатов ПОЛ у 
пациентов основной группы являет-
ся проявлением адаптационно-при-
способительной реакции организма, 
необходимой для последующего за-
живления раны.

На следующем этапе рабо-
ты нами проведен сравнительный 
анализ параметров системы ПОЛ/
АОЗ больных после операции в за-
висимости от особенностей предо-
перационной подготовки пациентов 
(использование Куриозина и Мидо-
калма или только традиционной под-
готовки раны к операции).

В динамике послеоперационно-
го периода между показателями 
основной и контрольной групп вы-
явлены существенные различия. 
Уже на 3–4-е сутки после операции 
у больных основной группы, кото-
рым в качестве предоперационной 
подготовки назначался Куриозин 
и Мидокалм, нормализовались со-
держание ОШ изопропанольного 
экстракта плазмы и уровень ЦП 
(рис. 1). Содержание остальных по-

казателей ПОЛ и активность СОД 
снижались по сравнению с доопе-
рационными значениями (р<0,001). 
Процесс шиффообразования – один 
из важных механизмов утилизации 
липоперекисей [1]. Нормализация 
ОШ, снижение содержания осталь-
ных продуктов липопероксидации и 
одновременно активности показа-
телей системы АОЗ уже в ближай-
шем послеоперационном периоде у 
больных основной группы позволяет 
говорить об отсутствии дальнейшей 
интенсификации процессов свобод-
норадикального окисления и ПОЛ.

Динамика содержания изучаемых 
показателей в контрольной группе, в 
которой использовалась традици-
онная подготовка раны к операции, 
отличалась от показателей основ-
ной группы (см. рис. 1). На 3-4 сут-
ки после операции продолжалось 
увеличение содержания первичных и 
вторичных продуктов пероксидации 
нейтральных жиров, а также концен-
трации ЦП по сравнению с доопера-
ционными значениями (р<0,01). При 
этом содержание ОШ изопропаноль-
ной фазы экстракта плазмы оста-
лось прежним на фоне незначитель-
ного снижения концентрации ДК, 
КД и СТ и ОШ эритроцитов этой же 
фазы. Увеличение этих показателей 
у больных контрольной группы мож-
но расценивать как дополнительную 
адаптационную реакцию на опера-
тивное вмешательство и появление 
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П р и м е ч а н и е :  Представлена степень изменения анализируемых показателей ос-
новной группы и контрольной группы по сравнению с дооперационными значениями, 
принятыми за 100%. На диаграмму нанесены только достоверные изменения пока-
зателей.

Рис. 1. Динамика относительных показателей ПОЛ/АОЗ у больных основной и кон-
трольной групп

до операции

контрольная группа на 3–4-е 
сутки после операции

основная группа на 3–4-е 
сутки после операции

Рис. 2. Степень изменения показателей системы ПОЛ/АОЗ больных на момент при-
живления аутодермотрансплантата и здоровых лиц
П р и м е ч а н и е :  Представлена динамика анализируемых показателей у больных в 
зависимости от течения послеоперационного периода по сравнению со здоровыми 
лицами, принятыми за 100%. На диаграмму нанесены только достоверные измене-
ния показателей.
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еще одной раны в виде донорского 
места, так как на 7–9-е сутки после 
операции их значения вернулись к 
дооперационным или были ниже их, 
за исключением нормализовавших-
ся ОШ в изопропанольной фазе экс-
тракта плазмы.

Напротив, к моменту приживле-
ния лоскута (7–9-е сутки после опе-
рации) у больных, получавших Кури-
озин и Мидокалм, все исследуемые 
показатели ПОЛ/АОЗ были досто-
верно ниже, чем в контрольной груп-
пе (р<0,05, р<0,01), а большинство 
из них достигло значений здоровых 
лиц (рис. 2).

Таким образом, применение рас-
творов Куриозина и Мидокалма при 
локальных ожоговых и неожоговых 
ранах позволяет подготовить раны к 
оперативному восстановлению кож-
ного покрова, а также обеспечивает 
более раннюю фиксацию и 100%-
ное приживление аутодермотран-
сплантата в послеоперационном 
периоде, что существенно улучшает 
результаты аутодермопластики. У 
больных, в предоперационной под-
готовке применявших Куриозин и Ми-
докалм, снижение и нормализация 
параметров системы ПОЛ/АОЗ после 
операции происходит значительно 
быстрее, чем у больных, у которых 
предоперационная подготовка раны 
проводилась традиционными метода-
ми. Это позволяет говорить о том, что 
препараты «Куриозин» и «Мидокалм» 

оказывают положительное влияние на 
регуляцию адаптационных реакций и 
метаболического статуса организма. 
Следовательно, параметры систем 
ПОЛ/АОЗ можно использовать в ка-
честве критериев оценки течения ре-
паративных процессов в ране, а так-
же для мониторинга эффективности 
лечения препаратами «Куриозин» и 
«Мидокалм» у больных с локальны-
ми ранами.

выводы:
1. Использование препаратов 

«Куриозин» и «Мидокалм» в доопе-
рационном периоде позволяет осу-
ществить подготовку раны к опера-
тивному восстановлению кожного 
покрова, а также значительно улуч-
шает результаты аутодермопластики.

2. Применение препаратов «Кури-
озин» и «Мидокалм» вызывает более 
выраженные изменениями показате-
лей системы ПОЛ/АОЗ по сравнению 
с традиционной подготовкой раны, что 
способствует активации адаптационно-
приспособительных процессов.

3. Сочетанное использование 
препаратов «Куриозин» и «Мидо-
калм» способствовало более ранне-
му приживлению аутотрансплантата 
с одновременной нормализацией 
большинства параметров системы 
ПОЛ/АОЗ по сравнению с больными, 
у которых подготовка раны проводи-
лась традиционными методами.

4. Параметры системы ПОЛ/АОЗ 
можно использовать в качестве 
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критериев оценки течения репара-
тивных процессов в ране, а также 
для мониторинга эффективности 
лечения препаратами «Куриозин» и 
«Мидокалм» у больных с локальными 
ранами.
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