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(54) Способ лечения атонического дерматита
(57) Изобретение относится к медицине, а именно к дерматологии, и может быть использовано при лечении различных клинических форм атонического дерматита (диффузного нейродермита). Техническая задача - повышение эффективности лечения атонического дерматита при снижении вероятности его рецидивов. Поставленная задача решается тем, что способ лечения атонического дерматита, включающий базисную терапию с введением антигистаминных препаратов, иммунокоррегирующую терапию и симптоматическую терапию кожи, включает метаболическую терапию с использованием препаратов антиоксидантного, гиполипидемического, нейрорегуляторного и сосудистого действия, например тиогамму и Ли Шуан-тромбоз, в дозировке согласно инструкций. Введение в комплексное лечение атонического дерматита метаболической терапии с использованием препаратов антиоксидантного, гиполипидемического, нейрорегуляторного и сосудистого действия, например тиогаммы и Ли Шуан-тромбоза, позволяет повысить эффективность лечения и снизить вероятность рецидивов заболевания. Препараты антиоксидантного действия позволяют снизить в организме уровень свободных радикалов, что предохраняет мембраны клеток от разрушения. 1 н.п.ф., 1 табл. 2 пр.
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(54) Method of atonic dermatitis treatment
(57) The invention relates to medicine, namely to dermatology, and can be used in treatment of various clinical forms of atonic dermatitis (disseminated neurodermatitis). Technical problem – is improving the treatment of atonic dermatitis while reducing the probability of its recurrence. The problem is solved by the fact that the method of atonic dermatitis treatment, including basic therapy with the introduction of antihistamine preparations, immunocorrecting therapy and symptomatic treatment of the skin, additionally includes metabolic therapy with application of preparations of antioxidant, hypolipidemic, neororegulatory and vascular action, such as tiogramma and Li-Shuan thrombosis, in dosage, prescribed in the instructions. Pitting metabolic therapy to the comprehensive treatment of atonic dermatitis with using of preparations of antioxidant, hypolipidemic, neororegulatory and vascular actions, such as tiogamma and Li-Shuan thrombosis, allows improving treatment effectiveness and reducing the likelihood of disease recurrence. Preparations with the anti-oxidant action can reduce the level of free radicals antioxidant in the organism, what protects cells’ membranes from destruction. 1 independ.claim, 1 table, 2 examples.
Изобретение относится к медицине, а именно к дерматологии, и может быть использовано при лечении различных клинических форм атонического дерматита (диффузного нейродермита).
Известен способ лечения атонического дерматита препаратом рузам, который получен из термофильного штамма микроорганизма Staphylococcus aureus и являющимся липопротеином и эндогенным регулятором иммунных процессов, подавляющим отечную фазу аллергического воспаления (Чучалин А., Колганова Н., Фабрика М., Гайчиева З. Оценка эффективности и безопасности препарата рузам при лечении атонического дерматита //Вестник дерматологии и венерологии, 2005 г., №4, с.36-40). Препарат вводится подкожно 0,2 мл один раз в неделю. Курс лечения составляет 10 инъекций. Использование нестероидного антиаллергического препарата рузам способствует снижению количества, длительности и тяжести рецидивов атонического дерматита.
Однако описанный способ лечения атонического дерматита является общим, т.к. влияет на известные патогенетические звенья дерматоза и приносит временное улучшение кожного статуса больного, но не воздействует на инициальные механизмы развития болезни.
За прототип принят способ лечения атонического дерматита (патент RU №2340348, кл. A61P 37/02, 2008 г.), включающий базисную терапию с введением антигис-таминных препаратов, иммуннокоррегирующую терапию с использованием иммунных препаратов аутологичных Т-лимфоцитов, активированных с помощью анти CD3 антител и интерлейкина-2, и симптоматическую терапию кожи топическими глюкокортикостероидами. Активированные Т-лимфоциты вводят подкожно 1 раз в неделю в течение четырех недель и далее 1 раз в месяц в течение одного года. Изобретение позволяет снизить клинические проявления заболевания за счет воздействия на измененный иммунный ответ через индукцию антиэрготипического ответа.
Недостатком описанного способа лечения атонического дерматита является длительный срок лечения и возможность возникновения рецидивов заболевания, так как используемые препараты воздействуют только на вторичные иммунные механизмы развития патологического процесса.
Техническая задача - повышение эффективности лечения атонического дерматита при снижении вероятности его рецидивов.
Поставленная задача решается тем, что способ лечения атонического дерматита, включающий базисную терапию с введением антигистаминных препаратов, иммунокоррегирующую терапию и симптоматическую терапию кожи, включает метаболическую терапию с использованием препаратов антиоксидантного, гиполипидемического, нейрорегуляторного и сосудистого действия, например тиогамму и Ли Шуан-тромбоз, в дозировке согласно инструкций. Введение в комплексное лечение атонического дерматита метаболической терапии с использованием препаратов антиоксидантного, гиполипидемического, нейрорегуляторного и сосудистого действия, например тиогаммы и Ли Шуан-тромбоза, позволяет повысить эффективность лечения и снизить вероятность рецидивов заболевания. Препараты антиоксидантного действия позволяют снизить в организме уровень свободных радикалов, что предохраняет мембраны клеток от разрушения. Гиполипидемический эффект указанной терапии позволяет сбалансировать уровень как липопротеидов низкой плотности (ЛПНВ), так и липо-протеидов высокой плотности (ЛПВП), снижает количество триглицеридов. Регуляция процессов липидного обмена позволяет предохранить процесс прогрессирования атеросклероза, улучшает одновременно микроциркуляцию тканей, нейрорегуляторное и сосудистое действие лекарственного комплекса позволяет улучшить трофику кровоснабжаемых тканей и способствует усилению интенсивности метаболических процессов в тканях.
Способ лечения атонического дерматита включает медикаментозную терапию с введением антигистаминных и десенсибилизирующих препаратов, иммуннокоррегирующую и метаболическую терапии, а также симптоматическую терапию кожи. Медикаментозную терапию проводят согласно известным рекомендациям. В качестве антигистаминных препаратов можно применить в лечении любой препарат, обладающий блокирующим действием HI рецепторов, в качестве десенсибилизирующего средства применяют реополиглюкин или изотонический раствор натрия хлорида, натрий тиосульфат внутривенно или реже перорально. Метаболическую терапию ведут с использованием препаратов антиоксидантного, гиполипидемического, нейрорегуляторного и сосудистого действия, например тиогаммы и Ли Шуан-тромбоза. Метаболическая терапия прямо влияет на иммунные процессы человека. Симптоматическая терапия кожи проводится мазями, обладающими отшелушивающими, смягчающими и противовоспалительными свойствами.

Перед началом лечения было проведено исследование иммунного статуса у 25 больных атоническим дерматитом в динамике. Из них 15, страдали эритематозно-лихеноидной формой дерматоза, 10 пациентов составили группу с лихеноидно-пруригинозной формой заболевания (см. таблицу). До начала лечения в обследуемых группах выявлено значительное изменение показателей клеточного иммунитета обследованных пациентов, что отражено в таблице.
Таблица
	Показатели
	Больные до лечения
	Больные после лечения
	Контрольные

	CD3+ (Т-лимф)
	39,4±1,04 р<0,01
	46,3±1,30
	60-80%

	СВ20+(В-лимф)
	22,8±1,04 p>0,1
	23,6±0,47
	10-23%

	CD4+ (Т-хелперы)
	20,0±0,93 p<0,05
	24,1±0,83
	30-50%

	СВ8+(Т-супрессоры)
	17,8±0,57 р>0,1
	19,2±0,73
	20-25%

	NK(CD16+)
	19,2±1,03 р<0,05
	15,7±0,57
	10-17%

	ИРИ
	1,16±0,08 р>0,1
	1,30±0,029
	1,2-2,5 х/с

	IgG г/л
	16,1±0,92 р>0,1
	15,7±0,78
	12,97±0,29 г/л

	IgА г/л
	1,61±0,18р>0,1
	1,41±0,14
	2,56±0,09 г/л

	IgM г/л
	0,69±0,07 р<0,01
	1,17±0,07
	1,41±0,06г/л


Р - статистические различия с данными после лечения
У больных, страдающих атоническим дерматитом до начала патогенетической терапии отмечено снижение популяции CD3+ и CD4+ -клеток по сравнению с контрольными величинами (60-80%, 30-50%). Уровень CD8+ клеток был недостоверно снижен по сравнению с данными контроля. Другие параметры были без изменений.
Проведение комплексной терапии с применением антигистаминных препаратов, дезинтоксикационных мероприятий и метаболической терапии с использованием тиогаммы и Ли Шуан-тромбоза способствовало улучшению динамики кожного процесса - наблюдался регресс очагов поражений, инфильтрация и лихенификация очагов поражений значительно уменьшились. Больные отметили снижение интенсивности зуда до полного его исчезновения. Клиническое улучшение кожного процесса коррелировало с положительной динамикой показателей клеточного и гуморального иммунитета.
Терапия больных различными клиническими формами атонического дерматита (диффузного нейродермита) с вовлечением ЛОР - органов состояла из десенсибилизации организма больного (реополиглюкин, натрия тиосульфат) с одновременным приемом препаратов метаболического действия, таких как тиогаммы и Ли Шуан-тромбоза. Одновременно проводились промывания ЛОР-органов теплым водным раствором фурациллина. Клиническое наблюдение за данной группой больных показало, что регрессия высыпаний наблюдалась на 8-10 дни с момента начала терапии и составила в среднем 10,3±0,48 дня. Объективно данное явление сопровождалось побледнением очагов поражений, снижением интенсивности зуда, уменьшением их инфильтрации и шелушения. В середине или конце курса лечения, инфильтрированные и лихенифицированные очаги уплощались, сопровождались значительным уменьшением интенсивности зуда. После регресса очагов оставалась нормального цвета кожа. При распространенных поражениях кожи требовалось проведение повторного курса лечения вышеуказанными препаратами, которое обычно проводилось через 2-3 недельный перерыв первого курса лекарственной терапии. При торпидном течении патологического процесса появлялась необходимость и в третьем курсе вышеуказанным лекарственным комплексом, который назначался спустя 1,5-2 месяца после окончания предыдущего. Терапевтическая эффективность первого курса комплексной терапии из наблюдавшихся 25 больных атоническим дерматитом была следующей: клиническая ремиссия, констатированная, как выздоровление - у 17 (68%) больных, значительное клиническое улучшение у 6 (24%) больных, клиническое улучшение - у 2 (8%). Таким образом, терапевтический эффект вышеуказанного способа комплексной терапии составил 100%.

Исследование иммунологических параметров больных атоническим дерматитом (диффузным нейродермитом) после проведения новой патогенетической терапии выявило увеличение пула CD3+, CD4+ клеток и концентрации в периферической крови Ig M, в то же время отмечено достоверное снижение CD 16+ популяции Т-лимфоцитов.
Пример №1.
Больной Ж.М., 1989 г.р., история болезни № 675/1151, страдает диффузным нейродермитом в течение одного года. Высыпания появились на руках, в виде небольших эритематозных пятен с последующим увеличением размеров очагов, распространением на туловище и нижние конечности.
При объективном осмотре состояние больного удовлетворительное. Питание умеренное. Вредными привычками не страдает. Наследственность не отягощена. Со стороны внутренних органов без особенностей. Дерматологический статус: процесс распространенный, локализуется на верхних и нижних конечностях, в области лица. Кожа в очагах гиперемирована, инфильтрирована, имеются множественные очаги микроэрозий и лихенификации. На коже выраженный белый дермографизм. Больного беспокоит сильный зуд в очагах, а также многочисленные экскориации. ЛОР статус: при внешнем осмотре наружный нос правильной формы. При передней риноскопии: слизистая полости носа гиперемированная, отечная, перегородка по средней линии. Нижние носовые раковины резко увеличены, отечны, носовые ходы сужены, в них слизистое отделяемое. Носовое дыхание затруднено с обеих сторон. При пальпации отмечается умеренная болезненность в области гайморовых и лобных пазух. Адреналиновая проба: слабо-положительная. Рентгенография передних пазух носа: отмечается снижение прозрачности гайморовых и лобных пазух. Общий анализ крови: Эритроциты: 4,5 х 1012 л, Hb - 137,2 г/л, ЦП - 0,91, лейкоциты - 4900, Эозинофилы - 12%, П.Я. - 1%, С.Я. - 59%, лимфоциты -26%, моноциты - 2%, СОЭ - 15 мм/ч. Печеночные тесты: общий билирубин 4,5 мкмоль/л, прямой -1,8 мкмоль/л, тимоловая проба - 7,8 Ед, АЛТ - 0,28 мккат/л, ACT 0,24 мккат/л. RW - отрицательная. Исследование иммунного статуса: от 28.11.07 г. CD3+ 42%, CD20+ 25%, CD4+ 22%, CD8+ 17%, NKCD16+ 21%, ИРИ Х/С - 1,44, Ig G - 19,2 г/л, Ig А - 1,87 г/л, Ig M - 0,38 г/л. Выставлен клинический диагноз: атонический дерматит (диффузный нейродермит), эритематозно-лихеноидная форма. Острый катаральный риносинусит. Больному проводился следующий комплекс лечения: реополиглюкин по 400,0 в/в капельно через день, №5, зиртек по 1 таб. один раз в день на протяжении 7 дней, натрия тиосульфат 10% по столовой ложке 3-4 раза в день, тиогамма 600 мг по одной таблетке в день в течение 10 дней,. Ли Шуан-тромбоз по 2 капсулы два раза в день на протяжении 10 дней. Промывание гайморовых пазух теплым водным раствором фурациллина 1:5000. В результате проведенного лечения состояние больного значительно улучшилось, зуд уменьшился.

Эритематозные, инфильтрированные и лихенифицированные очаги уплощились и побледнели. Терапевтический эффект первого курса лечения был оценен в 85%. Носовое дыхание восстановилось. Так как на верхних и нижних конечностях еще оставались очаги инфильтрации и лихенификации, через 20 дней больному проведен повторный цикл вышеуказанным комплексом лечения на протяжении десяти дней. У больного констатировано значительное клиническое улучшение. Повторное иммунологическое исследование выявило следующие изменения: CD3+ 42%, CD20+ 24%, CD4+ 27%, CD8+ 19%, NKCD16+ 17%, ИРИ - 1,38, Ig М -0,88 г/л, Ig G - 17,3 г/л, Ig A - 0,75 г/л. Развернутый анализ крови: Hb -135,5 г/л, Ц.П. - 0,9, Эритроциты - 4,4х1012 л, СОЭ - 8 мм/ч, лейкоциты -5000, П.Л. - 11%, С.Л. - 58%, эозинофилы -2%, моноциты - 2%, лимфоциты - 20%. Анализируя показатели крови, отмечено снижение СОЭ, количества эозинофилов, NKCD 16+ клеток после проведения вышеуказанного способа лечения, что сопровождалось снижением интенсивности воспалительного процесса.

Пример №2.

Больной Ю.Т. 1970 г.р., история болезни №642/1092, страдает атоническим дерматитом в течение четырех лет. Беспокоят множественные высыпания в области лица, на туловище, верхних и нижних конечностях, сухость кожи и выраженный зуд в очагах поражений, усиливающийся в ночное время и при нервных перегрузках. Лечился в основном амбулаторно и в стационарных условиях с временным терапевтическим эффектом. Со стороны внутренних органов изменений не отмечено. Кожный статус: процесс хронический, локализующийся в вышеуказанных местах, представлен инфильтрированными эритематозными очагами с явлениями лихенификации и экскориаций. У больного выраженный белый дермографизм. ЛОР статус: наружный нос правильной формы. При передней риноскопии: слизистая оболочка полости носа отечная, синюшная. Носовая перегородка по средней линии, нижние носовые раковины отечные, носовые ходы резко сужены, носовое дыхание затруднено, адреналиновая проба: положительная. При рентгенографии передних пазух носа от 28.12.07 г.: сужение носовых ходов за счет гиперплазии слизистой оболочки полости носа. При иммунологическом исследовании от 29.11.07 г. выявлены следующие данные: CD3+ 32%, CD20+ 12%, CD4+ 10%, CD8+ 19%, NKCD 16+ 18%, ИРИ (Х/С 0,48), развернутый анализ крови: ЦП - 0,9, эритроциты - 4,2х1012/л, Hb - 137,5 г/л, СОЭ - 6 мм/ч, лейкоциты - 8100, П.Н. -1%, С.Н.-55%, эозинофилы - 4%, моноциты -3%, лимфоциты 32%, Ig G - 20,0 г/л, Ig A - 2,65 г/ л, Ig М - 1,35 г/л. Выставлен клинический диагноз: атонический дерматит (диффузный нейродермит), эритемато-сквамозная форма с лихенификацией. Вазомоторный ринит. Проведено следующее лечение: реополиглюкин 400,0 в/в №4, кестин по 1 таблетке один раз в день, в течение 7 дней, натрия тиосульфат 30% -10,0 в/в, ежедневно № 8, тиогамма по 600 мг в сутки в течение 10 дней, Ли Шуан-тромбоз по две капсулы два раза в день в течение 15 дней. Проводилось промывание гайморовых и лобных пазух теплым водным раствором фурациллина 1:5000, всего 8 процедур. В результате проведенного лечения состояние больного значительно улучшилось, очаги поражений полностью регрессировали, зуд исчез. Носовое дыхание улучшилось. Констатировано клиническое выздоровление. Повторное иммунологическое исследование больного от 1.12.07 г.: CD3+ 46%, CD20+ 26%, CD4+ 25%, CD8+ 20%, NK CD16+ 15%, ПРИ (Х/С 1,4), развернутый анализ крови: ЦП - 0,9, эритроциты - 4,1х 1012/л, Hb - 142 г/л, СОЭ - 5 мм/ч, лейкоциты -5100, П.Н. - 7%, С.Н. - 52%, эозинофилы - 1%, моноциты - 3%, лимфоциты 32%, Ig G - 19,0 г/л, Ig A - 2,93 г/л, Ig M-1,85 г/л.
Таким образом, у исследуемых больных отмечена положительная динамика показателей крови и иммунологических параметров, что сочеталось с хорошим состоянием кожного процесса, способствовало клиническому выздоровлению 68% больных после первого курса лечения, общий положительный терапевтический эффект лечения составил 100%.

Использование способа лечения атонического дерматита позволит сократить сроки стационарного и амбулаторного лечения больных при клиническом выздоровлении, удлинению клинической ремиссии и уменьшению числа рецидивов дерматоза.

Формула изобретения
Способ лечения атонического дерматита, включающий базисную терапию с введением антигистаминных препаратов, иммунно-коррегирующую терапию и симптоматическую терапию кожи, отличающийся тем, что дополнительно проводят метаболическую терапию препаратами антиоксидантного, гиполипидемического, нейрорегуляторного и сосудистого действия.
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