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ным микоплазмозом по сравнению с контрольной группой происходит повышение 
уровней провоспалительных цитокинов, а также отмечается дисбаланс в системе 
глутатиона. При этом, назначение комбинированной терапии с применением клари-
тромицина и Глутоксима способствует достижению как клинической, так и этио-
логической излеченности, а также нормализации ряда показателей глутатионовой 
системы и иммунологических нарушений.
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ВВЕДЕНИЕ

В  настоящее  время  урогенитальные 
микоплазменные  инфекции  широко  рас-
пространены  во  всем  мире.  Интерес  к  ним 
обусловлен,  прежде  всего,  их  возможно-
стью вызывать воспалительные заболевания 
органов  мочеполовой  системы  у  мужчин  и 
женщин,  особенностями  взаимодействия  и 
реагирования  иммунной  системы  человека, 
а также вопросами терапии [7,14]. 

Исследователями  рассматривается  эти-
ологическая  роль  трех  основных  видов 
микоплазм  в  патогенезе  инфекций  мочепо-
ловой системы у человека – M. genitalium, M. 
hominis и U. urealyticum, из которых наибо-
лее освещенными в литературе являются M. 
hominis и U. urealyticum, однако их патоген-
ность  является  условной  и  принимается  во 
внимание  лишь  в  определенных  ситуациях, 
несмотря  на  то,  что  существует  множество 
работ,  посвященных  их  возможности  инду-

цировать  воспалительный  процесс  (Мавров 
И. И., 2007). 

M. genitalium, являясь облигатным пато-
геном, остается наименее изученной среди 
урогенитальных  микоплазм  инфекцией, 
передающейся  половым  путем.  Впервые 
она  была  выявлена  в  1980  г.  у  двух  из  13 
мужчин с негонококковым уретритом David 
Taylor-Robinson [11, 13]. Долгое время диа-
гностика  M. genitalium  была  затруднена 
ввиду  того,  что  она  чрезвычайно  трудно 
культивируется  из  клинических  образцов. 
Выявление данной инфекции стало доступ-
ным после внедрения метода полимеразной 
цепной реакции [4,13].

На  данный  момент  протоколы  лече-
ния  микоплазменной  инфекции,  вызванной 
M.genitalium (US  CDC  Sexually  Transmitted 
Diseases  Treatment  Guidelines,  2015),  пред-
усматривают  назначение  антибиотиков 
тетрациклинового ряда, макролидов и фтор-
хинолонов. Базовыми препаратами считаются 
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азитромицин,  доксициклин  и  моксифлокса-
цин.  Антибиотики  тетрациклинового  ряда 
и  фторхинолоны  обладают  активностью  в 
отношении  патогенных  микоплазм,  однако 
выраженная гепатотоксичность не позволяет 
использовать их на протяжении длительных 
курсов  лечения,  а  вызываемый  ими  эффект 
фотосенсибилизации  ограничивает  исполь-
зование  в  летнее  время.  По  данным  Jørgen 
Skov Jensen (Дания) у 41% мужчин наблюда-
ется рецидивирующий уретрит после приме-
нения  тетрациклинов,  а  клинический  опыт 
и  наблюдения  показывают  недостаточную 
клиническую  и  микробиологическую  изле-
ченность  при  применении  фторхинолонов. 
По результатам исследований, приведенным 
в  Национальном  руководстве  по  лечению 
негонококковых  уретритов  (Великобрита-
ния,  2015),  устойчивость  к  тетрациклинам 
наблюдается  у  68%  пациентов,  в  то  время 
как у макролидов всего 13-33%. Эффектив-
ность  моксифлоксацина  считается  недоста-
точно  изученной.  Другим  альтернативным 
представителем группы макролидов, исполь-
зующимся  при  лечении  микоплазменной 
инфекции, является кларитромицин. От дру-
гих макролидов его отличает более стабиль-
ная биодоступность, не зависящая от приема 
пищи,  а  также высокий процент  выведения 
через почки, что позволяет рассчитывать на 
оптимальную  эффективность  при  лечении 
уретритов, простатитов и органов мочевыво-
дящей системы [6, 7].

Антибактериальная терапия у больных с 
урогенитальным  микоплазмозом  в  некото-
рых  случаях не  приводит  к  этиологической 
излеченности,  что  способствует  переходу 
манифестных форм заболевания в малосим-
птомную,  субклиническую  или  латентную 
форму заболевания с явлением антибиотико-
резистентности.  Сопутствующее  угнетение 
клеточного  иммунитета,  снижение  фаго-
цитарной  активности  макрофагов  требует 
назначения  сопутствующей  терапии  с  при-
менением препаратов, обладающих иммуно-
модулирующим действием [6, 10].

В  настоящее  время  большое  внимание 
уделяется  изучению  характера  выработки 
провоспалительных  цитокинов  при  мико-

плазменной  инфекции,  однако  имеющиеся 
данные немногочисленны и противоречивы. 
Еще в 1995 году R. Gallily et al. определил, что 
микоплазмы  обладают  способностью  инду-
цировать  продукцию  цитокинов,  которые, 
вероятно, определяют характер воспалитель-
ного процесса. При этом происходит стиму-
ляция секреции макрофагами и моноцитами 
TNF и IL-1, а также индукция синтеза IL-6, 
способствующего дифференцировке и созре-
ванию  В-лимфоцитов  в  Ig-секретирующие 
клетки.

Фактор  некроза  опухолей-α  (TNF-α) 
относится  к  центральным регуляторам  вос-
палительных  реакций  и  иммунного  ответа, 
ведет к образованию нейтрофилами токсиче-
ских форм кислорода,  разрушающих бакте-
рии, в сочетании с интерлейкином-1 (IL-1β) 
активирует  Т-лимфоциты.  С  дисбалансом 
продукции и рецепции IL-1β связан иммуно-
патогенез многих заболеваний. 

Интерферон-γ  (IFN-γ)  является  универ-
сальным  эндогенным  иммуномодулятором. 
Под его воздействием усиливается связыва-
ние  антигенов  клетками,  продукция  имму-
ноглобулинов,  фагоцитарная  активность 
макрофагов и их кооперативное взаимодей-
ствие с Т- и В-лимфоцитами. 

Возникающие  при  инфекционных  забо-
леваниях  нарушения  окислительно-вос-
становительных  реакций  способствуют 
усугублению течения воспалительного про-
цесса.  Глутатион,  глутатионпероксидаза 
(ГП)  и  глутатионредуктаза  (ГР)  образуют 
глутатионовую  антиоксидантную  систему, 
которая осуществляет эффективную фермен-
тативную  защиту  организма  от  продуктов 
перекисного окисления липидов [1].

  Глутоксим  является  синтетическим 
аналогом  природного  гексапептида  глута-
тиона,  относится  к  классу  низкомолекуляр-
ных иммуномодуляторов и используется для 
потенцирования  действия  антибактериаль-
ных  препаратов  и  стимуляции  репаратив-
ных  процессов.  Оказываемые  препаратом 
эффекты  определяются  восстановлением 
физиологически  адекватной  функциональ-
ной  активности  иммунокомпетентных  кле-
ток, макрофагов, что приводит к повышению 
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активности лизосомальных ферментов, обра-
зованию активных форм кислорода, синтезу 
цитокинов, интерлейкина-1, фактора некроза 
опухоли,  а  также фагоцитозу и нейтрализа-
ции возбудителя [1, 2, 12].

Таким образом, изучение влияния имму-
номодулирующих  препаратов  на  уровень 
провоспалительных  цитокинов,  а  также 
показатели  антиоксидантной  системы  при 
урогенитальном  микоплазмозе  может  спо-
собствовать  пониманию  течения  патоло-
гических  процессов  при  урогенитальном 
микоплазмозе, а также позволит разработать 
рациональные  методы  терапии,  направлен-
ные на достижение этиологической излечен-
ности,  нормализации  иммунологических  и 
биохимических показателей, а также восста-
новление  нормального  функционирования 
пораженных органов и тканей.

Целью исследования  явилось  изучение 
влияния  комбинированной  терапии  с  при-
менением  антибиотика  группы  макролидов 
кларитромицина и препарата Глутоксима на 
уровень провоспалительных цитокинов (ИЛ-
1β, ФНО-α и ИНФ-γ) и показатели системы 
глутатиона  у  пациентов  с  урогенитальной 
микоплазменной инфекцией.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Общее количество обследованных паци-
ентов в период с 2012 по 2015 год составило 
1108  человек,  среди  которых  микоплазмен-
ная  инфекция  в  качестве  моно-  и  микст-
инфекции была выявлена у 165 человек, при 
этом  в  виде  моноинфекции  M. genitalium 
была выявлена у 85 человек (7,7%), которые 
находились под нашим наблюдением. Среди 
них  было  36 женщин  (42,3%)  и  49 мужчин 
(57,7%)  в  возрасте  18-55  лет.  В  основную 
группу вошли 30 больных, получавших кла-
ритромицин по 500 мг 2 раза в сутки 14 дней 
и  иммуномодулятор  Глутоксим,  который 
назначался по 20 мг ежедневно в течение 10 
дней, затем 20 мг через день также в течение 
10 дней. В первую группу сравнения вошли 
26  больных,  получавших  в  качестве  этио-
тропной  терапии доксициклина моногидрат 
(курсовая доза препарата составила 2,0 г), во 

вторую – 29 больных, получавших кларитро-
мицин  (курсовая  доза  препарата  составила 
14,0 г). Все три группы были представлены 
пациентами  с  неосложненными  хрониче-
скими формами урогенитального микоплаз-
моза (длительность заболевания составила в 
среднем 6,2 ± 0,6 мес).

Клиническая  симптоматика  распределя-
лась  следующим  образом:  зуд, жжение  при 
мочеиспускании  отмечались  у  32  больных 
(37,6%),  наличие  патологических  выделе-
ний  отмечали  45  больных  (53%),  болевые 
ощущения  в  области  половых  органов  –  у 
22 больных  (25,9%),  отсутствие каких-либо 
жалоб – 16 (18,8%) больных.

Контрольная  группа  была  представлена 
20 практически здоровыми донорами, сход-
ными по возрасту и полу. 

Диагностику микоплазменной инфекции 
проводили методом ПЦР (ДНК M.genitalium) 
в соскобном материале из мочеиспускатель-
ного канала и/или цервикального канала до 
начала терапии и через 14 дней после окон-
чания лечения.

Уровень  цитокинов  (IL-1β,  TNF-α,  IFN-
γ)  в  сыворотке  крови  определяли  методом 
иммуноферментного  анализа,  используя 
диагностические наборы ИФА-БЕСТ («ЗАО 
Вектор-Бест», Россия).

В качестве основных показателей антиок-
сидантного глутатионового звена определяли 
уровень восстановленного глутатиона (ВГ) в 
эритроцитах,  содержание  общих  SH-групп 
в  крови,  активность  глутатионпероксидазы 
(ГП)  и  глутатионредуктазы  (ГР)  в  плазме 
крови и эритроцитах [8]. 

Полученные  результаты  обрабатывали 
статистически.  Достоверность  полученных 
результатов оценивали с помощью критерия 
Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

В результате исследования было отмечено 
повышение  уровней  провоспалительных 
цитокинов  у  пациентов  с  урогенитальным 
микоплазмозом  по  сравнению  с  контроль-
ной группой: IL-1β – в 3,5 раза, TNF-α – в 2, 
IFN-γ – в 3,3 раза (табл.1).
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Таблица 1
Содержание ИЛ-1β, ФНО-α и ИНФ-γ в сыворотке крови практически здоровых 

доноров (контрольная группа) и больных урогенитальным микоплазмозом, М±m

Показатель, пкг/мл Контрольная группа Больные урогенитальным 
микоплазмозом

IL-1β 7,49±0,9 26,24±3,31
TNF-α 6,29±1,54 12,69±1,24
IFN-γ 5,36±1,2 17,54±2,54

* р<0,05 по сравнению с контрольной группой 

При  рассмотрении  полученных  результа-
тов  по  группам  пациентов  отмечаются  сле-
дующие  особенности:  в  группе  пациентов, 
получавших  доксициклина  моногидрат  (I 
группа сравнения) ИЛ-1β снизился в 1,2 раза, 
ФНО-α  –  в  1,3  раза,  ИНФ-γ  –  в  1,36  раз.  II 
группа  сравнения,  получавшая  кларитроми-
цин, характеризовалась такими показателями: 
уровень ИЛ-1β снизился в 1,32 раза, ФНО-α – 
в 1,4 раза, активность ИНФ-γ – в 1,45 раз. 

При  анализе  результатов  пациентов 
основной  группы,  получавших  комби-
нированную  терапию  (кларитромицин  и 
Глутоксим), отмечено, что уровень ИЛ-1β 
снизился  в  1,6  раз,  ФНО-α  –  в  1,6  раза, 
а  ИНФ-γ  –  в  2,2  раза,  что  по  сравнению 
с  другими  группами  максимально  стре-
мится  к  значениям  контрольной  группы 
(табл.2).

Таблица 2
Содержание ИЛ-1β, ФНО-α и ИНФ-γ в сыворотке крови больных  

урогенитальным микоплазмозом до и после лечения, М±m

Показатель, 
пкг/мл

Основная группа I группа сравнения II группа сравнения
До 

лечения
После 
лечения

До 
лечения

После 
лечения

До 
лечения

После 
лечения

IL-1β 23,23±2,98 14,63±1,46 23,65±2,91 19,5±1,34 22,8±2,0 17,28±1,85
TNF-α 12,37±1,03 7,55±2,47 14,61±0,75 11,29±1,02 13,27±1,87 9,35±1,22
IFN-γ 17,1±1,1 7,65±0,65 17,7±2,94 12,92±1,01 19,63±1,7  13,53±2,53

* р<0,05 по сравнению с контрольной группой

Результаты  клинической  излеченности 
коррелировали с динамикой уровня цитоки-
нов до и после лечения. Полученные данные 
свидетельствуют  о  потенцирующем  дей-
ствии  иммуномодулирующей  терапии  при 
назначении этиотропного лечения. 

Проведенные  нами  ранее  исследования 
показали,  что  у  больных  урогенитальным 
микоплазмозом  отмечается  значитель-
ное  снижение  активности  глутатионпе-
роксидазы  и  глутатионредуктазы  как  в 
эритроцитах, так и в плазме крови, что сви-

детельствует  о  дисбалансе  глутатионовой 
системы [3]. 

Изучение  состояния  показателей  антио-
кислительного звена в у больных в процессе 
терапии показало разную динамику лабора-
торных  показателей  в  изучаемых  группах. 
У пациентов 1 группы сравнения после лече-
ния  отмечается  незначительное  повышение 
активности глутатионредуктазы как в плазме 
крови, так и эритроцитах (в 1,19 раза и 1,13 
раза,  соответственно),  которое,  однако,  не 
достигает контрольных значений. У пациен-
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тов  2  группы  активность  глутатионзависи-
мых ферментов остается на уровне значений 
до  лечения  (табл.3),  при  этом  отмечается 
снижение  содержания  сульфгидрильных 
групп в крови на 6 % и глутатиона восста-
новленного на 16 %. 

Что касается пациентов основной группы, 
то  в  данной  группе  отмечается  позитивная 
динамика изучаемых показателей, особенно 
выраженные  изменения  наблюдаются  в 
активности глутатионзависимых ферментов: 
активность  глутатионпероксидазы  возрас-
тает как в плазме крови, так и эритроцитах, 
и значительно активируется глутатионредук-
таза в эритроцитах – на 32 %.

Контрольное  обследование  пациен-
тов  после  лечения  методом  ПЦР  (ДНК 
M.genitalium) показало, что элиминация воз-
будителя в основной группе была достигнута 
у 97,7 % пациентов, в I группе сравнения – у 

80,8 %, во II группе сравнения – у 82,2 %, что 
свидетельствует об эффективности комбини-
рованной терапии.

ВЫВОДЫ

На  основании  полученных  результатов 
можно  предположить,  что  кларитромицин 
оказывает  более  выраженное  влияние  на 
нормализацию  уровней  провоспалительных 
цитокинов,  чем  доксициклин,  а  назначение 
комбинированной терапии кларитромицином 
и  глутоксимом  приводит  к  этиологическому 
и  клиническому  выздоровлению  у  96,7%. 
Также, приведенные данные свидетельствуют 
о том, что у больных основной группы наблю-
дается  нормализация  нарушений  в  системе 
глутатиона, и поэтому можно рекомендовать 
препарат  Глутоксим  для  включения  в  ком-
плексную терапию микоплазмоза.
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ЕТІОЛОГІЧНА ТА 
ПАТОГЕНЕТИЧНА 
ТЕРАПІЯ 
УРОГЕНІТАЛЬНОЇ 
ІНФЕКЦІЇ, ВИКЛИКАНОЇ 
M.GENITALIUM

Федорович Т.В.

ДУ «Інститут дерматології  
та венерології НАМН України»

Резюме. Проведено оцінку рівнів про-
запальних цитокінів та стану анти-
оксидантної системи глутатіону в 
крові хворих урогенітальної мікоплаз-
мової інфекцією до і після лікування. 
Встановлено, що у пацієнтів з уроге-
нітальним мікоплазмозом в порівнянні 
з контрольною групою відбувається 
підвищення рівнів прозапальних цито-
кінів, а також спостерігається дис-
баланс у системі глутатіону. При 
цьому, призначення комбінованої 
терапії із застосуванням кларитро-
міцину та Глутоксіма сприяє досяг-
ненню як клінічної, так і етіологічної 
виліковності, а також нормалізації 
показників глутатіонової системи та 
імунологічних порушень.

Ключові слова: M. genitalium, прозапальні 
цитокіни, антиоксидантна система глута-
тіону, кларитроміцин, Глутоксим.

ETIOLOGICAL AND 
PATHOGENETIC 
TREATMENT OF 
UROGENITAL 
INFECTIONS CAUSED 
BY M.GENITALIUM

Fedorovych T.V.

SE “Institute of Dermatology and 
Venerology of National Academy  
of Medical Sciences of Ukraine”

Abstract. The estimation of the lev-
els of proinflammatory cytokines and 
antioxidant glutathione in the blood of 
patients with urogenital mycoplasma 
infection before and after treatment. It 
is established that patients with urogeni-
tal mycoplasmosis compared with the 
control group increased levels of proin-
flammatory cytokines, as well as marked 
imbalance glutathione system. At the 
same time, the appointment of combi-
nation therapy with clarithromycin and 
Glutoxim contributes both clinical and 
etiological cure, as well as normaliza-
tion of the glutathione system and immu-
nology disorders.

Key words: M. genitalium, proinflamma-
tory cytokines, antioxidant glutathione system, 
clarithromycin, Glutoxim.
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