2259




	(19) KG
	(11) 2259
	(13) C1
	(46) 15.09.2021

	(51) A61P 31/12 (2021.01)

A61P 17/14 (2021.01)



ГОСУДАРСТВЕННОЕ АГЕНТСТВО ИНТЕЛЛЕКТУАЛЬНОЙ СОБСТВЕННОСТИ И ИННОВАЦИЙ 

ПРИ КАБИНЕТЕ МИНИСТРОВ КЫРГЫЗСКОЙ РЕСПУБЛИКИ (КЫРГЫЗПАТЕНТ)

(12)  ОПИСАНИЕ  ИЗОБРЕТЕНИЯ
к патенту Кыргызской Республики под ответственность заявителя

(21) 20200029.1

(22) 25.06.2020

(46) 15.09.2021, Бюл. №9/1
(71) (73) Кыргызско-Российский Славянский университет (KG)

(72) Балтабаев Мир-Али Курбан-Алиевич, Балтабаев Алиджон Мир-Алиевич, 

Балтабаева Лайло Мир-Алиевна (KG)

(56) Волкова Е.Н., Григорьева А.А., Кондрахина И.Н., Мареева А.Н. Федеральные клинические рекомендации по ведению больных алопецией гнездной. Москва. 2013. С. 10-13
(54) Способ лечения рецидива алопеции
(57) Изобретение относится к медицине, а именно к дерматологии, и может быть использовано в лечении рецидива алопеции.

Задачей изобретения является разработать способ лечения рецидива алопеции, обеспечивающий стойкий терапевтический эффект проводимой терапии рецидива алопеции за счет назначения этиопатогенетического лечения, сокращение сроков терапии, и исключение побочных действий гормональной и иммунодепрессивной терапии.

Поставленная задача решается в способе лечения рецидива алопеции, включающем назначение витаминов, наружной гормональной терапии, биостимуляторов, где дополнительно в терапии используют ганцикловир по 250-500 мг внутривенно на 100 мл физиологического раствора, ежедневно, 12-15 дней, несколькими курсами с интервалом в 20-30 дней.

Способ не требует высоких затрат материальных средств, при клиническом применении высокоэффективен и не дает побочных и отрицательных явлений, характерных для других способов противорецидивного лечения алопеции.  1 н. п. ф., 2 пр.
Изобретение относится к медицине, а именно к дерматологии, и может быть использовано в лечении рецидива алопеции.

Известен способ лечения андрогенной алопеции использованием локального метода медикаментозной терапии гепарином и его соли (Патент RU №2517087 C2, кл. A61K 31/727, A61P 17/14, 2014).

Недостатком способа является тот факт, что при местном назначении гепарина улучшается локальная микроциркуляция тканей, но он не воздействует на первопричины заболевания, а они мультифакториальны, в связи с этим гепарин и его производные не всегда обеспечивают должный клинический эффект.

Прототипом изобретения является способ лечения гнездной алопеции, включающий системную терапию глюкокортикостероидами, а в ряде случаев при торпидном течении антиметаболитами – иммунодепрессантами, метотрексат и циклоспорин на протяжении длительного срока лечения, и при отсутствии положительного эффекта – отмена препарата (Волкова Е.Н., Григорьева А.А., Кондрахина И.Н., Мареева А.Н. Федеральные клинические рекомендации по ведению больных алопецией гнездной. Москва. 2013. С. 10-13).

Недостатком способа являются длительность комплексной терапии до восемнадцати месяцев. При использовании метотрексата и циклоспорина, применяемых в онкологической практике и трансплантологии, при лечении тяжелых аутоиммунных заболеваний, возникает ряд побочных явлений в связи с тем, что они обладают выраженным гепатотоксичным, нефротоксичным и тератогенным действиями, противопоказаны при заболеваниях крови и нервной системы, влияют токсично на сердечно-сосудистую систему, вызывают ряд дерматозов. Следует отметить, что пациенты, страдающие алопецией – лица молодого и среднего возраста, и следует с большой ответственностью подойти для назначения вышеуказанного лечения, так как алопеция является косметическим дефектом и практически эти пациенты, чаще всего, соматически здоровые люди. Применение кортикостероидов приемлемо для коротких курсов лечения, в основном, в острой стадии течения дерматоза. При длительном лечении имеются многочисленные побочные эффекты, в частности синдром Иценко-Кушинга, стероидные акне, обострение туберкулезного процесса внутренних органов, артериальная гипертония, остеопороз, язвенная болезнь желудочно-кишечного тракта, осложненная кровотечениями, пенетрация язв желудочно-кишечного тракта в соседние органы. Применение вышеуказанных препаратов строго регламентировано.

Задачей изобретения является разработать способ лечения рецидива алопеции, обеспечивающий стойкий терапевтический эффект проводимой терапии алопеции за счет назначения этиопатогенетического лечения, сокращение сроков терапии, и исключение побочных действий гормональной и иммунодепрессивной терапии.

Поставленная задача решается в способе лечения рецидива алопеции, включающем назначение витаминов, наружной гормональной терапии, биостимуляторов, где дополнительно в терапии используют ганцикловир по 250-500 мг внутривенно на 100 мл физиологического раствора, ежедневно, 12-15 дней, несколькими курсами с интервалом в 20-30 дней.

Сущность способа заключается в том, что у всех больных, страдающих алопецией, обнаружен в периферической крови повышенный титр специфических иммуноглобулинов G к цитомегаловирусу (ЦМВ), подтвержденный наличием фрагментов ДНК цитомегаловируса в периферической крови в высоком титре, начиная с 1:200 и выше у больных, страдающих различными клиническими формами алопеции. Противовирусный эффект ганцикловира обусловлен образованием в пораженных вирусом клетках ганцикловиртрифосфата, тормозящего синтез вирусной ДНК в результате двух механизмов: конкурентного ингибирования ДНК-полимеразы и прямого включения в вирусную ДНК (последнее прекращает ее элонгацию). Фосфорилированный ганцикловир сохраняется в цитоплазме в течение нескольких дней. Ганцикловир активен в отношении цитомегаловируса, вирусов простого герпеса HSV I и HSV II герпесвируса типа 6, вируса Эпстейн-Барра, вируса гепатита В. 

Способ осуществляют следующим образом.

У больных алопецией в периферической крови исследуют титр специфических иммуноглобулинов G к цитомегаловирусу (ЦМВ), при высоком титре, начиная с 1:200 и выше, в комплекс патогенетической терапии, включающем витамины, биостимуляторы, наружную гормональную терапию, в качестве этиотропного лечения дополнительно назначают ганцикловир по 250-500 мг внутривенно на 100 мл физиологического раствора, ежедневно, 12-15 дней, несколькими курсами с интервалом в 20-30 дней.

Пример 1. Пациентка К., 2006 г. р. Жалобы: на выпадение волос по всей волосистой части головы и бровей. Страдает в течение 2-3 лет. Обращалась к дерматологу – применяла настойку стручкового перца, чеснока, витамины, эффект незначительный. Обратилась на прием в июле 2017 года. При обследовании на гельминты: в иммунноферментном (ИФА) анализе – обнаружены антитела к токсокарам. Анамнез жизни: острые респираторно-вирусные инфекции, переболела вирусным гепатитом А, ветряная оспа в детстве, других заболеваний не помнит. Статус объективный: жалоб не предъявляет. Костно-суставная система без особенностей. Больная нормального питания. Периферические лимфоузлы не пальпируются. Локальный статус: дерматоз невоспалительного генеза, имеются диффузные очаги облысения в теменной, теменно-затылочной, и затылочной областях. Волосяные фолликулы в очагах местами сохранены, но в большей части атрофированы.

При обследовании: эхоэнцефалоскопия – смещения срединных структур головного мозга в височно-теменной области не выявлено. 3 желудочек не расширен (3.4 мм). Много дополнительных сигналов. Магнитно-резонансно-томографическое (МРТ) – исследование в режимах Т2, Т1-ВИ, в аксиальной и саггитальной плоскостях. МРТ данных за наличие патологических очаговых изменений головного мозга не получено. Рекомендовано – аевит – по одной капсуле три раза в день; альбендазол – 1 таблетка 2 раза в день. 14 дней (1-й курс лечения), аллохол – 1 таблетка2 раза в день во время еды, окись цинка – 0,05 – 2 раза в день, после еды, 20 дней. Наружно: бетаметазоновая мазь на очаги поражений.
Проведено два патогенетических курса лечения по 20 дней, и интервалом в 20 дней. После первого курса лечения отмечался рост пушковых (веллус) волос в очагах. Зона «расшатанных» волос после второго курса лечения – отсутствовала. Очаги поражения частично заросли через пять месяцев после окончания лечения. Пациентка находилась на повторных приемах – отмечала улучшение общего состояния, волосы заросли в местах существования волосяных фолликулов. Через шесть месяцев наблюдения вновь стали появляться очаги алопеции. Существовавшие волосы вновь выпали. При ИФА анализе на ЦМВ инфекцию периферической крови IgM – отрицательный, Ig G 1:800. Проведено два курса ганцикловиром по 250 мг внутривенно ежедневно на курс 12 инъекций, с витаминами, окись цинка по схеме, L-аргинин по 0,5 г два раза в день на протяжении 15 дней лечения, в сочетании с наружными кортикостероидными мазями. Через месяц вновь отмечен рост веллусных волос. Через три месяца наблюдения рост волос восстановлен в местах существования волосяных фолликулов. В местах, где были места атрофии кожи, появились очаги пушкового волоса. На протяжении трех лет наблюдения волосяной покров восстановлен на 70 % кожи волосистой части головы. Повторный анализ на наличие антител ЦМВ в периферической крови больной, через два месяца после терапии ганцикловиром показал титр 1:200. Рецидива выпадения волос не наблюдалось.

Пример 2. Пациентка Д., 2001 г. р. Заболевание началось семь месяцев назад, стали выпадать волосы в лобно-теменной области, затем очаг распространился по всей волосистой части головы, постепенно волосы все выпали, в дальнейшем, выпадение перешло на область бровей и ресниц. Начало заболевания ни с чем не связывает. Обращались к врачу по месту жительства – назначали витамины, без эффекта. Анамнез жизни: Социально-бытовые условия удовлетворительные. Тяжелые перенесенные и инфекционные заболевания отрицает. Статус объективный: жалоб не предъявляет. Костно-суставная система без особенностей. Больная пониженного питания. Периферические лимфоузлы не пальпируются. Локальный статус: дерматоз хронический не воспалительный, наблюдается тотальное выпадение волос на голове, щетинистых волос в области бровей и ресниц.

Рекомендовано: аевит – по одной капсуле три раза в день; альбендазол – 1 таблетка 2 раза в день. 10 дней (1-й курс лечения), окись цинка – 0,05 – 2 раза в день, после еды 20 дней, холензим – 1 таблетка – 2 раза в день во время еды. Наружно: бетаметазоновая мазь – локальные аппликации на кожу головы и бровей. 
После первого курса лечения отмечался рост пушковых (веллус) волос по всей волосистой части головы. После второго курса лечения наблюдалось появление веллусных волос в височных и лобно-теменной зонах, а также рост пушковых волос на бровях и ресницах. Очаги поражения заросли полностью через 1,5 месяца после окончания лечения. Пациентка отмечала улучшение общего состояния, усиление аппетита, физиологические отправления регулярные. 

Через три месяца возник рецидив болезни. Стали вновь выпадать волосы в указанных областях. Больную обследовали на наличие вирусной инфекции, в частности на титр ЦМВ инфекции IgM и IgG в периферической крови. Титр оказался следующим: IgM 1:400, IgG 1:1200. В комплекс лечения дополнительно включен ганцикловир по 500 мг внутривенно на 100,0 мл физиологического раствора, ежедневно № 15. Через 20 дней проведен второй курс лечения. Через месяц отмечено восстановление волос в очагах поражений на протяжении двух месяцев наблюдения. Рецидив алопеции не наблюдались. При повторном обследовании на титр ЦМВ в периферической крови наблюдалось наличие отрицательного ИФА IgM, значительное снижение IgG 1:200 через два месяца после проведенного лечения ганцикловиром.

Способ лечения апробирован на восьми больных. Срок наблюдения 1,5-2 года, рецидивы не отмечены.

Использование способа позволяло получить клиническое излечение и значительное улучшение у 80-90 % больных. Курсы лечения составляли по 12-15 дней с интервалом в 20-30 дней. Всего проводилось 2-3 курса лечения.

Способ не требует высоких затрат материальных средств, при клиническом применении высокоэффективен и не дает побочных и отрицательных явлений, характерных для других способов противорецидивного лечения алопеции.

Формула изобретения
Способ лечения рецидива алопеции, включающий назначение витаминов, наружной гормональной терапии, биостимуляторов, отличающийся тем, что дополнительно в терапии используют ганцикловир по 250-500 мг внутривенно на 100 мл физиологического раствора, ежедневно, 12-15 дней, несколькими курсами с интервалом в 20-30 дней.
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