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ОКИСЛИТЕЛЬНЫЙ СТРЕСС У ПАЦИЕНТОК 
С КРАУРОЗОМ ВУЛЬВЫ

Цель исследования – изучение в динамике отдельных маркеров оксидативного стресса у пациенток с краурозом 
вульвы, получающих лечение различными методами.
Материалы и методы. Включенные в исследование женщины были разделены на 3 группы. В первой группе лечение 
состояло из фотодинамической терапии (ФДТ) и приема антиоксиданта Этилметилгидроксипиридина сукцината в 
течение одного месяца. Во второй группе пациентки получали только фотодинамическую терапию. В третьей группе 
пациенткам проводился курс лазеротерапии на область промежности. Всем участницам исследования проводилось 
определение малондиальдегида (МДА), 8-гидрокси-2-дезоксигуанозина (8-OHdG) и супероксиддесмутазы (СОД) в 
сыворотке крови до лечения, сразу по завершении терапии и через месяц после нее.
Результаты. Было выявлено, что женщины с краурозом вульвы имеют высокие уровни МДА и 8-OHdG на фоне сниже-
ния концентрации СОД в сыворотке крови. Уровни маркеров окислительного стресса демонстрировали ожидаемое уси-
ление процессов окислительного повреждения клеток непосредственно после применения ФДТ. Через месяц после ле-
чения методом ФДТ можно было наблюдать, что интенсивность оксидативных процессов вернулась к исходному уров-
ню. В случае приема антиоксиданта в течение месяца после ФДТ уровни маркеров оксидативного повреждения клеток 
были ниже исходных в 2-4 раза, уровень эндогенного антиоксиданта СОД повысился и достиг нормальных значений. 
Сразу после физиолечения лазером уровни МДА и 8-OHdG снижались, а концентрация СОД повышалась, тем не ме-
нее, данные параметры не достигали нормальных значений и через месяц определялись на своих исходных уровнях.
Заключение. Уровни МДА, 8-OHdG и СОД демонстрируют наличие оксидативного стресса у пациенток с краурозом 
вульвы. При этом метод лечения крауроза способен оказывать влияние на состояние прооксидантной и антиоксидант-
ной систем организма данной категории больных.
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OXIDATIVE STRESS IN PATIENTS WITH VULVAR KRAUROSIS

The aim of the research – research was to study the dynamics of some oxidative stress markers in patients with vulvar 
kraurosis receiving various treatment.
Materials and methods. The women included to the study were divided into 3 groups. In the first group treatment consisted 
of photodynamic therapy and administration of Ethylmethylhydroxypyridine succinate for a month. In the second group the 
patients received photodynamic therapy only. In the third group the patients had a laser therapy of the perineal area. All the 
participants of the study were tested for malondialdehyde (MDA), 8-hydroxy-2-deoxyguanosine (8-OHdG), and superoxide 
desmutase (SOD) in blood serum before treatment, immediately after the therapy, and in a month after it.
Results. It was found that women with vulvar kraurosis have high levels of MDA and 8-OHdG and low level of SOD in the 
blood serum. Concentration of these markers demonstrated the expected intensification of the cells oxidative damage imme-
diately after the PDT using. The intensity of oxidative processes returned to the initial level in a month after PDT. In case of 
antioxidant therapy during a month after PDT, the levels of MDA and 8-OHdG were 2-4 times lower than the initial ones, the 
level of SOD increased and reached normal values. Immediately after laser therapy the levels of MDA and 8-OHdG decreased, 
the concentration of SOD increased. These parameters did not reach normal values   and in a month were determined at their 
initial levels.
Conclusion. The levels of MDA, 8-OHdG and SOD demonstrate the presence of oxidative stress in patients with vulvar 
kraurosis. At the same time, the method of kraurosis treatment is able to change a condition of the prooxidant and antioxidant 
systems in this category of patients.
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Этиопатогенез крауроза вульвы (генитальной 
формы склеротического лихена у женщин) по 

сей день остается предметом дискуссий [1]. 
Окислительный стресс (оксидативный стресс), кото-

рый представляет собой процесс повреждения клет-
ки в результате окисления, всегда указывается в 
перечне возможных причин крауроза, и нет ни 
одного исследования, которое было бы посвящено 
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опровержению теории оксидативного повреждения 
клеток при данной патологии [2]. Наряду с этим, 
окислительное повреждение ДНК считается одним 
из главных факторов, играющих роль в злокаче-
ственной трансформации крауроза в рак вульвы [1, 
3-5].

О том, насколько выражен окислительный 
стресс, можно судить по уровням маркеров оксида-
тивного повреждения клеток и уровням антиокси-
дантов. Количество работ, направленных на деталь-
ное исследование данных характеристик при 
краурозе вульвы, относительно невелико.

Целью данного исследования стало изучение 
уровней малондиальдегида (МДА) и 8-гидрок-
си-2-дезоксигуанозина (8OHdG), которые являются 
чувствительными маркерами оксидативного стресса, 
а также уровня эндогенного антиоксиданта суперок-
сиддесмутазы (СОД) в крови пациенток с крауро-
зом вульвы при применении у них в качестве лече-
ния фотодинамической терапии (ФДТ), в том числе 
в комбинации с антиоксидантной терапией, и лазе-
ротерапии.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

В настоящем исследовании приняли участие 
90 женщин с краурозом вульвы (син. склероатро-
фический лихен, код по МКБ-10 N 90.4). В каждом 
случае диагноз был подтверждён на основании 
наружного осмотра кожно-слизистых покровов 
вульвы и промежности, вульвоскопии и гистологи-
ческого исследования биоптата вульвы. Участницы 
исследования были рандомизированы на 3 группы 
по 30 человек.

Пациенткам первой группы проводилось комби-
нированное лечение крауроза вульвы: однократный 
сеанс ФДТ, дополненный 30-дневным курсом при-
ема антиоксиданта Этилметилгидроксипиридина 
сукцината (по 125 мг 3 раза в сутки в течение 
1 месяца), который начинался через 7 дней после 
проведения ФДТ. Процедура ФДТ заключалась в 
облучении очагов крауроза на вульве и промежно-
сти медицинским диодным лазером Лахта-Милон 
(группа компаний МИЛОН, Россия) с использова-
нием 0,5 % геля Радахлорина® для проведения све-
тотерапевтических процедур («РадаГель®», ООО 
«РАДА-ФАРМА®», Россия). Световое воздействие 
проводили в импульсном режиме, длина волны 
излучения составляла 662 нм, выходная мощность 
источника света – 2 Вт, плотность энергии – 
200 Дж/см2. Продолжительность сеанса ФДТ рас-
считывалась индивидуально для каждой пациентки 
в зависимости от площади поражения вульвы и 
составляла от 15 до 40 минут.

Период выжидания в 7 дней между сеансом 
ФДТ и назначением Этилметилгидроксипиридина 
сукцината позволил избежать нежелательного меди-
каментозного влияния антиоксиданта на процессы 
некроза и апоптоза патологических клеток в очагах 
крауроза, которые могут продолжаться до 6 суток 
после сеанса ФДТ с использованием радахлорина.

Во второй группе в качестве лечения женщины 
получали однократный сеанс ФДТ. Процедура ФДТ 
была аналогична таковой в первой группе.

В третьей группе пациенткам проводился курс 
физиолечения в объеме 10 сеансов лазеротерапии на 
область промежности.

Определение уровней маркеров окислительного 
стресса в крови (МДА, 8OHdG и СОД) в динамике 
проводили непосредственно перед началом лечения 
(первый визит), через 7 дней после сеансов ФДТ в 
первой и второй группах и сразу по окончании 
курса лазеротерапии в третьей группе (второй 
визит). Необходимость выжидания 7 дней между 
сеансом ФДТ и забором крови для определения 
уровней маркеров окислительного стресса продик-
тована фармакокинетикой и фармакологическим 
действием Радахлорина, следовые количества кото-
рого могут определяться в коже до 6 суток после 
его применения.

Третий визит с определением уровней маркеров 
окислительного стресса в крови пациенток назна-
чался через месяц после второго.

Протокол данного исследования был одобрен 
этическим комитетом ФГБОУ ВО СибГМУ 
Минздрава России (г. Томск), все участницы иссле-
дования подписали информированное согласие на 
участие в нем.

Результаты исследования обработаны при помо-
щи программы Statistica 8,0 (StatSoft, USA). Тести-
рование исходных данных на нормальность прово-
дилось с использованием критерия Колмогоро-
ва-Смирнова. Количественные непрерывные данные 
оценивались посредством расчета среднего (mean) и 
его стандартного отклонения (SD). Анализ каче-
ственных переменных осуществлялся в виде про-
центной доли (%).

Сравнение по количественным переменным в 
независимых группах производилось с применением 
критерия Манна-Уитни, в зависимых – с использо-
ванием критерия Вилкоксона. Сравнение групп по 
качественным переменным выполнялось посред-
ством точного критерия Фишера. Различия между 
группами считались статистически значимыми при 
p < 0,05, где р1 – различия между группами 1 и 2; 
р2 – различия между группами 1 и 3; р3 – различия 
между данными до лечения и через 1 месяц после 
лечения в пределах одной группы.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

По результатам обследования, все три группы 
пациенток, включенные в исследование, были ста-
тистически равнозначны по медико-социальным и 
клиническим характеристикам.

В исследование вошли женщины в возрасте от 
52 до 75 лет. Средний возраст пациенток первой 
группы составил 63 ± 5 лет и статистически значимо 
не отличался от такового у участниц, вошедших во 
вторую и третью контрольные группы, где анало-
гичный показатель соответствовал 61 ± 5 и 62 ± 
5 годам (р1 = 0,09; р2 = 0,26). Все женщины, вклю-
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ченные в исследование, были в периоде постмено-
паузы продолжительностью более 5 лет (от 6 до 
31 года). Средняя продолжительность менопаузы в 
первой группе составила 13 ± 6 лет, во второй груп-
пе – 12 ± 5 лет, в третьей – 12 ± 4 лет (р1 = 0,23; 
р2 = 0,1). Пациентки определяли продолжитель-
ность своей болезни от 1 до 22 лет, в среднем дан-
ный показатель соответствовал 8 ± 5 годам для всех 
групп.

До начала лечения уровни маркеров оксидатив-
ного стресса МДА и 8-OHdG и эндогенного антиок-
сиданта СОД демонстрировали нарушение баланса 
прооксидантной и антиоксидантной систем организ-
ма включенных в исследование пациенток. 
Концентрация МДА в сыворотке крови пациенток 
из всех трех групп была сопоставимо повышена 
(табл. 1). Сразу после лечения можно было наблю-
дать увеличение уровней МДА относительно перво-
начальных значений в первой и второй группах. 
Нужно отметить, что повышение уровней маркеров 
окислительного стресса после проведения ФДТ счи-
тается признаком адекватно подобранной схемы 
лечения [6], и в данном случае является ожидае-
мым. В третьей группе произошло снижение уровня 
МДА, что позволяет судить об уменьшении интен-
сивности оксидативного стресса во время курса 
лазеротерапии. Несмотря на это, в третьей группе 
среднее значение МДА было увеличено относитель-
но верхней границы лабораторной нормы для дан-
ного показателя.

Через месяц после проведенного лечения в пер-
вой группе уровень МДА значительно снизился и 
определялся в пределах лабораторной нормы у всех 
участниц данной группы. Уровни МДА во второй и 
третьей группах вернулись к своим прежним значе-
ниям, наблюдавшимся до проведения терапии.

До начала лечения пациентки из всех трех групп 
имели сопоставимые высокие уровни 8OHdG в 
сыворотке крови (табл. 2). Сразу после курса тера-
пии было отмечено дальнейшее увеличение концен-

трации 8OHdG у пациенток из первой и второй 
групп, и снижение данного показателя у женщин 
третьей группы. Полученные результаты позволяют 
судить об ожидаемом усилении окислительных про-
цессов при лечении ФДТ и снижении активности 
оксидативного стресса во время лазеротерапии.

Через месяц после лечения уровень 8OHdG в 
первой группе снизился более чем в два раза от 
исходного и достиг нормальных лабораторных зна-
чений у всех пациенток из данной группы. Уровни 
8OHdG во второй и третьей группах вернулись к 
значениям, соответствовавшим таковым до начала 
терапии, и были значительно выше, чем аналогич-
ный показатель в первой группе.

Уровень СОД до лечения был одинаково снижен 
во всех трех группах (табл. 3). Сразу после лечения 
у пациенток из первой и второй групп наблюдалось 
некоторое увеличение концентрации СОД в сыво-
ротке, которое, вероятнее всего, является реакцией 
на острое повреждение патологических клеток в 
очагах крауроза, ожидаемое после процедуры ФДТ. 
Тем не менее, с учетом давности заболевания и 
исходно низкого уровня СОД у данных пациенток, 
характерного для хронической патологии, даже на 
фоне своего повышения уровень СОД был значи-
тельно ниже нормы. В третьей группе после курса 
лазеротерапии уровень СОД вырос незначительно и 
сохранял свои показатели ниже лабораторной 
нормы.

Через месяц после лечения в первой группе 
наблюдалось увеличение концентрации СОД до 
уровня, соответствующего нормальным значениям. 
Во второй и третьей группах уровни СОД верну-
лись к своим начальным показателям и оставались 
ниже лабораторной нормы.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проведенное исследование продемонстрировало 
наличие окислительного стресса у пациенток с кра-

Таблица 1
Концентрация МДА в сыворотке крови (нмоль/мл)

Table 1
Serum MDA concentration (nmol/ml)

Визит Группа 1 

n = 30

Группа 2 

n = 30

Группа 3 

n = 30

До лечения 

mean ± SD

4,1 ± 0,3 3,99 ± 0,3 

p1 = 0,16

4,03 ± 0,35 

p2 = 0,4

После лечения 

mean ± SD

8,7 ± 1,33 9,1 ± 0,96 

p1 = 0,19

1,99 ± 0,7 

p2 < 0,0001

Через 1 месяц после лечения 

mean ± SD

0,97 ± 0,22 

p3 < 0,0001

3,73 ± 0,32 

p1 < 0,0001 

p3 = 0,99

4,08 ± 0,35 

p2 < 0,0001 

 p3 = 0,58

Примечание: mean – среднее значение; SD – стандартное отклонение; n – объем выборки; р1 – значимость различий при 
сравнении между группами 1 и 2; р2 – значимость различий при сравнении между группами 1 и 3; р3 – различия между 
данными до лечения и через 1 месяц после лечения в пределах одной группы.
Note: mean – average value; SD – standard deviation; n is the sample size; р1 – significance of differences in comparison between 
groups 1 and 2; р2 – significance of differences in comparison between groups 1 and 3; p3 – differences between the data before 
treatment and 1 month after treatment within the same group.
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Таблица 2
Концентрация 8OHdG в сыворотке крови (нг/мл)

Table 2
Serum 8OHdG concentration (ng/ml)

Визит Группа 1 

n = 30

Группа 2 

n = 30

Группа 3 

n = 30

До лечения 

mean ± SD

0,56 ± 0,1 0,54 ± 0,13 

p1 = 0,51

0,53 ± 0,11 

p2 = 0,27

После лечения 

mean ± SD

0,92 ± 0,12 0,89 ± 0,12 

p1 = 0,34

0,39 ± 0,1 

p2 < 0,0001

Через 1 месяц после лечения 

mean ± SD

0,23 ± 0,17 

p3 < 0,0001

0,57 ± 0,11 

p1 < 0,0001 

p3 = 0,34

0,54 ± 0,11 

p2 < 0,0001 

p3 = 0,73

Примечание: mean – среднее значение; SD – стандартное отклонение; n – объем выборки; р1 – значимость различий при 
сравнении между группами 1 и 2; р2 – значимость различий при сравнении между группами 1 и 3; р3 – различия между 
данными до лечения и через 1 месяц после лечения в пределах одной группы.
Note: mean – average value; SD – standard deviation; n is the sample size; р1 – significance of differences in comparison between 
groups 1 and 2; р2 – significance of differences in comparison between groups 1 and 3; p3 – differences between the data before 
treatment and 1 month after treatment within the same group.

Таблица 3
Концентрация СОД в сыворотке крови (Ед/мл)

Table 3
Serum SOD concentration (U/ml)

Визит Группа 1 

n = 30

Группа 2 

n = 30

Группа 3 

n = 30

До лечения 

mean ± SD

71,81 ± 11,25 73,32 ± 10,2 

p1 = 0,59

71,47 ± 11,01 

p2 = 0,9

После лечения 

Mean ± SD

94,61 ± 6,82 94,53 ± 6,85 

p1 = 0,96

79,37 ± 8,95 

p2 < 0,0001

Через 1 месяц после лечения 

mean ± SD

175,83 ± 18,80 

p3 < 0,0001

71,69 ± 7,47 

p1 < 0,0001 

p3 = 0,48

72,72 ± 7,34 

p2 < 0,0001 

p3 = 0,61

Примечание: mean – среднее значение; SD – стандартное отклонение; n – объем выборки; р1 – значимость различий при 
сравнении между группами 1 и 2; р2 – значимость различий при сравнении между группами 1 и 3; р3 – различия между 
данными до лечения и через 1 месяц после лечения в пределах одной группы.
Note: mean – average value; SD – standard deviation; n is the sample size; р1 – significance of differences in comparison between 
groups 1 and 2; р2 – significance of differences in comparison between groups 1 and 3; p3 – differences between the data before 
treatment and 1 month after treatment within the same group.

урозом вульвы. Было отмечено, что метод лечения 
крауроза способен влиять на состояние проокси-
дантной и антиоксидантной систем организма, что 
отражается в изменении уровней маркеров окисли-
тельного стресса в крови.

Данная работа также подчеркивает, что терапев-
тические стратегии с использованием экзогенных 
антиоксидантов могут быть полезным новым подхо-
дом в лечении крауроза и, возможно, способны 

помочь предотвратить вторичные злокачественные 
новообразования вульвы.
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