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С и А2, гуанилатциклазу, К-Са-каналы, приводя к уси-

лению метаболических процессов в клетке, в том чис-

ле осуществляющих иммунобиологичекий надзор [10]. 

Широкое распространение рецепторов к мелатонину 

на клетках макроорганизма позволяет ему давать плей-

отропные эффекты: регулирование циркадного ритма, 

действие в качестве нейромодулятора, гормона, цито-

кина, модификатора биологической реакции, онкоста-

тического агента и anti-age молекулы [24].

Доказана антиоксидантная активность мелато-

нина [21], проявляющаяся в том, что данный белок, 

взаимодействуя с активными формами кислорода и 

метаболитами азота, активирует антиоксидантные 

ферменты, подавляет индуцируемые и нейронные 

NO-синтазы [29]. Ввиду антиоксидантных эффектов 

мелатонина требуется его повышенный расход и со-

ответственно экстрапинеальный синтез и накопление 

в тканях, клетках и митохондриях [25]. Ограничиваю-

щее действие мелатонина на рост раковых опухолей 

реализуется за счет как прямых, так и опосредован-

ных механизмов [15]. Прямое действие мелатонина 

как онкостатического агента реализуется благодаря 

активации апоптоза опухолевых клеток [15]. Сочетан-

ное использование мелатонина и ретиноевой кислоты 

при раке молочной железы приводило к уменьшению 

опухолевой прогрессии, количества раковых клеток 

вследствие усиления их апоптотической активности 

[16]. Важной посреднической ролью мелатонина в 

качестве ингибитора опухолевого процесса является 

подавление рецептора эпидермального фактора роста 

и активности митогенактивируемой протеинкиназы 

[23]; кроме того, опосредованные механизмы влияния 

мелатонина на канцерогенез могут быть связаны с его 

антиоксидантными эффектами [19].

А. Cutando и соавт. представили доказательства 

иммуномодулирующего потенциала мелатонина в ус-

ловиях как in vitro, так и in vivo [14]. Иммуномодулиру-

ющие эффекты мелатонина доказаны также J. Espino 

и соавт., установившими способность мелатонина к 

самостоятельной регуляции иммунных реакций и его 

влияние на пролиферацию Т-лимфоцитов, их поли-

клональную стимуляцию, способность усиливать ак-

тивность субпопуляции Th1 и ингибировать апоптоз 

[18].

S. Garcia-Mauriño представлена доказательная база, 

свидетельствующая о способности мелатонина стиму-

лировать выработку ряда цитокинов [18], интерферо-

нов [20], а J. Boutin доказал, что под влиянием мела-

тонина снижается секреция гормонов передней доли 

гипофиза – кортикотропина, тиротропина, соматотро-

пина [13]. Мелатонин участвует в реакциях, обеспечи-

вающих адаптацию к стрессовым нагрузкам, угнетая 

выброс адренокортикотропного гормона, уменьшая 

концентрацию кортизола [6, 7], что дает седативный, 

умеренный снотворный эффекты, снижает чувство тре-

вожности [4].

Мелатонин (N-ацетил-5-метоксипирамин) изве-

стен уже более 50 лет, с момента его выделения 

A. Lerner и соавт. [21]. В макроорганизме мелатонин 

синтезируется в разных органах включая мозг, пиг-

ментный эпителий сетчатки, клетки желудочно-ки-

шечного тракта, червеобразного отростка, костного 

мозга, кожи, эндометрия, плаценты, лимфоциты, 

тромбоциты, эндотелий [23]. Мелатонин обладает 

сродством к 2 типам мелатониновых рецепторов – 

MT1 и MT2 [16]. MT1-рецепторы экспрессируются на 

клетках головного мозга, периферических кровенос-

ных сосудах, аорты и сердца, иммунной системы [3], 

яичек, яичников, кожи, печени, почек, надпочечни-

ков, плаценты, молочной железы, поджелудочной же-

лезы, сетчатки и селезенки [16]. MT2-рецепторы об-

наружены на клетках головного мозга, сетчатки, гипо-

физа, сосудов, яичек, почек, желудочно-кишечного 

тракта, молочной железы, жировой ткани, кожи и им-

мунокомпетентных клетках [26].

Структуры МТ1 и МТ2 принадлежат к трансмем-

бранным рецепторам, сопряженным с G-белком [28], 

активация которого обеспечивает внутриклеточную 

передачу сигнала через аденилатциклазу, фосфолипазу 



26 3'2019

из практики

Продолжая изучение эффектов мелатонина, 

J. Boutin установил его ингибирующее действие в отно-

шении эстрогена, т.е. выявил одну из причин ограни-

чения развития метаболического синдрома, связанную 

с дефицитом мелатонина [13]. М. Pawlikowskiс и соавт. 

получены подтвержденные полисомнографической и 

непрерывной актиграфической регистрацией мотор-

ной деятельности головного мозга данные, свидетель-

ствующие об антидепрессивном, антиамнезическом 

свойствах мелатонина, показана нормализация сна при 

его применении [26].

Указанные эффекты мелатонина дают основания 

для его применения в целях восстановления невроло-

гических и психических функций, улучшения настро-

ения, когнитивной функции, восстановления актив-

ности в течение дня, что в 70–80% случаев необходимо 

при менопаузальных расстройствах [5, 8]. Хотя патоге-

нез предменструального дисфорического расстройства 

до конца не изучен, считается, что существенное место 

в нем занимает дефицит серотонина [1]. Однако тесная 

взаимосвязь его симптоматики с нарушениями сна по-

зволила выделить механизмы, связанные с нарушени-

ем синтеза мелатонина [2]. Таким образом, мелатонин 

(Мелаксен®, Unipharm) позволяет решить задачу «со-

провождения» терапии заболеваний, возникающих при 

менопаузальных расстройствах или сочетающихся с 

ними [12].

Не являясь гормоном, избирательно регулирую-

щим деятельность репродуктивной системы, мелато-

нин тем не менее способствует повышению адапта-

ционного потенциала, улучшению общего состояния 

и самочувствия женщины в предменструальный пе-

риод [29]. Не многие проблемы в области гинеколо-

гической эндокринологии привлекают к себе столько 

внимания как пациентов, так и врачей, как наруше-

ния менструального цикла. Четкий менструальный 

ритм и нормальные месячные отражают общее здоро-

вье женщины, ее репродуктивный потенциал, физи-

ческое состояние [31, 32]. Медикаментозное лечение 

предменструальных расстройств в основном предус-

матривает 2 подхода: подавление овуляции с исполь-

зованием оральных контрацептивов и применение 

антидепрессантов, чаще – селективных ингибиторов 

обратного захвата серотонина. Тема использования 

мелатонина (Мелаксен®, Unipharm) в терапии пред-

менструальных расстройств является новой, но уже 

достаточно актуальной, поскольку данная патоло-

гия влечет за собой нарушения социального статуса 

женщины. Кроме того, частота предменструальных 

расстройств, по данным одних авторов, составля-

ет 26–71% [11]; по данным других, частота тех или 

иных проявлений предменструальных расстройств в 

популяции может достигать 95%, и >35% таких жен-

щин для облегчения своего состояния вынуждены 

принимать лекарственные препараты или обращать-

ся за медицинской помощью [1]. Согласно данным 

В.Н. Прилепской, около 5–10% женщин страдают от 

острых проявлений предменструальных расстройств, 

которые приводят к временной утрате трудоспособ-

ности [6]. 

Авторами изучено влияние препарата Мелаксен® 

(Unipharm) на тяжесть предменструальных расстройств 

у женщин репродуктивного возраста.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Были изучены клинические особенности и гор-

мональный статус женщин в возрасте 29,5±6,5 года, 

обратившихся в 2018 г. в медицинский центр «Репро-

дуктивное здоровье» (Челябинск). Пациентки с пред-

менструальными расстройствами были распределены 

на 2 группы. В 1-ю группу вошли 25 женщин с пред-

менструальными расстройствами умеренной степени, 

трудностями с засыпанием, расстройством ночно-

го сна, которым в процессе лечения был рекомендо-

ван прием препарата Мелаксен® внутрь в дозе 1,5 мг в 

течение 2 мес 1 раз в сутки за 30–40 мин перед сном. 

2-ю группу составили 25 пациенток с предменстру-

альными расстройствами, не получавшие Мелаксен® 

(Unipharm). В контрольную группу были включены 20 

женщин в возрасте 28,5±5,5 года без предменструаль-

ных расстройств. Эффективность терапевтического 

воздействия Мелаксена оценивали с помощью анкет 

и дневников симптомов предменструального синдро-

ма. Анкета содержала вопросы о жалобах (симптомы, 

испытываемые женщиной перед менструацией), воз-

расте появления симптомов, методах предшествующей 

терапии и их эффективности. Кроме того, при опросе 

проводилось активное выявление того или иного сим-

птома. В процессе обследования уточнялись жалобы, 

анамнестические сведения, время менструации, регу-

лярность менструального цикла, периодичность мен-

струаций, их длительность, проводился гинекологиче-

ский осмотр, осмотр невролога и психотерапевта. Для 

получения общеклинической картины и назначения 

лечения все женщины были проконсультированы тера-

певтом, проведены мониторинг АД, ЭКГ, исследование 

эндокринной системы с последующей консультацией 

врача-эндокринолога. Обязательно выполняли маммо-

графию и (или) УЗИ молочных желез и получали кон-

сультацию маммолога.

Для оценки гинекологического здоровья пациен-

ток производили гинекологический осмотр, кольпо-

скопию, УЗИ органов малого таза на 3–5-й день мен-

струального цикла. Для оценки характера психических 

нарушений использовали сбор анамнестических дан-

ных, уточнение жалоб, их характера, сведений соци-

ально-трудового характера, данных о сопутствующих 

заболеваниях; просили пациенток описать психопа-

тологические симптомы и синдромы, их динамику в 

процессе терапии. Контрольные исследования прово-

дили до начала исследования и через 28 дней от начала 

менструального цикла. Для определения уровня го-
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надотропинов, половых стероидных 

гормонов и пролактина использо-

вали метод твердофазного иммуно-

ферментного анализа; исследование 

проведено в ООО «Лаборатория Ге-

мотест» (ОГРН 1027709005642, ли-

цензия №ЛО-50-01-009799 от 

19.06.18). Реализация технологиче-

ского процесса в ООО «Лаборато-

рия Гемотест» отвечает требованиям 

международного стандарта менед-

жмента качества ISO: 15189:2007 и 

ISO: 9001:2015. 

Оценка межгрупповых различий 

по количественным нормально рас-

пределенным показателям прово-

дилась с использованием критерия 

Стьюдента; для сравнения межгрупповых различий 

качественных признаков применяли критерий χ2, дву-

сторонний точный метод Фишера. Показатели считали 

статистически достоверными при р0,05. Программное 

обеспечение – Statistica 8.0.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Роль мелатонина в патогенезе предменструального 

синдрома и вытекающие из патогенетических наруше-

ний клинические проявления затрагивают прежде все-

го эмоциональную сферу.

Таблица 1
Содержание гонадотропина, половых стероидных гормонов и пролактина 

в крови у женщин с предменструальными расстройствами (M±m)

Показатель
Женщины с предменструальными 

расстройствами Контрольная 
группа (n=20)

1-я группа (n=25) 2-я группа (n=25)

ЛГ, МЕ/л 4,79±0,11 4,99±0,13 5,02±0,14

ФСГ, МЕ/л 5,28±0,21 5,09±0,31 4,86±0,34

Свободный тестостерон, пмоль/л 4,25±1,16 4,36±1,14 3,95±1,37

Пролактин, мМЕ/л 436,29±13,85 435,25±13,28 436,01±17,12

Эстрадиол, пмоль/л 539,42±17,18 529,45±18,82 437,80±17,36*

Прогестерон, нмоль/л 35,49±1,54 35,48±1,51 15,13±2,31*

Примечание. ЛГ – лютеинизирующий нормон; ФСГ – фолликулостимулирующий гормон.

Как показали результаты исследования, у 17% 

женщин из 1-й группы в клинической картине забо-

левания присутствовали как психопатологические, 

так и вегетососудистые расстройства, поведенческие 

и физические предменструальные симптомы. Доми-

нировал астенический синдром, в структуре которого 

достоверно чаще встречались плаксивость, эмоци-

ональная лабильность, прерывистый и неглубокий 

сон, патологическая сонливость днем, повышенная 

утомляемость, общая слабость. Астенические сим-

птомы обычно сочетались с депрессивными выска-
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зываниями пациенток. Сенесто-ипохондрический 

синдром выявлялся у пациенток 1-й группы в 8,1% 

случаев и проявлялся многочисленными соматиче-

скими жалобами, которые носили сенестопатиче-

ский оттенок, навязчивыми страхами за свое здоро-

вье и жизнь, усиливавшимися в момент вегетативных 

кризов и в ночное время перед менструацией, нару-

шенным сном (в основном – частыми пробуждени-

ями). Ипохондрическая симптоматика у пациенток, 

включенных в исследование, была достаточно стой-

кой, что отличало лиц с сенесто-ипохондрическим 

синдромом от больных с астеническим. 

 Частота тревожного синдрома непсихотического 

уровня составляла 4,9%. В состоянии пациенток 1-й 

группы доминировали чувство тревоги, страха за свою 

жизнь, трудность засыпания, ночной сон с кошмарны-

ми сновидениями. По содержанию эстрадиола и про-

гестерона в сыворотке крови женщины с предменстру-

альными расстройствами из 1-й и 2-й групп достоверно 

не отличались от женщин группы контроля (табл. 1), 

Таблица 2
Динамика клинических поведенческих и физических симптомов предменструальных расстройств 

на фоне приема препарата Мелаксен® (Unipharm) за период до начала исследования и через 28 дней; n (%)

Симптом

1-я группа – прием 
препарата Мелаксен® (n=25)

2-я группа – отсутствие приема 
препарата Мелаксен® (n=25) Контроль (n=20)

до начала 
исследования

через 
28 дней

до начала 
исследования

через 
28 дней

до начала 
исследования

через 
28 дней

Эмоциональная лабильность: раздражительность, 
плаксивость, неконтролируемая смена настроения

9 (36) 2 (8)* 10 (40) 10 (40)* 1 (5) 1 (5)

Агрессивное поведение или депрессивное состояние 10 (40) 3 (12)* 13 (52) 13 (52)* 1 (0) 1 (5)

Нарастающее чувство тревоги и напряжения 20 (80) 5 (20)* 21 (84) 21 (84)* 0 (0) 1 (5)

Ухудшение настроения, чувство безысходности 
и безнадежности

14 (56) 3 (12)* 16 (64) 9 (36)* 1 (5) 1 (5)

Снижение интереса к обычному укладу жизни, 
активности жизни

14 (56) 2 (8)* 15 (60) 9 (36)* 0 (0) 0 (0)

Быстрая утомляемость, слабость 17 (68) 4 (16)* 18 (72) 12 (48)* 1 (5) 1 (5)

Нагрубание и болезненность молочных желез 19 (79) 6 (24)* 18 (72) 14 (56)* 1 (5) 1 (5)

Расстройство ночного сна 25 (100) 3 (12)* 20 (75) 20 (75)* 1 (5) 1 (5)

Головная боль, отеки, суставная или мышечная боль 19 (76) 6 (24)* 18 (72) 14 (56)* 1 (5) 1 (5)

Примечание. * – здесь и в табл. 3: достоверность различий между группами; симптомы приведены в соответствии с Management of premenstrual syndrome. – 
Green-top Guideline, No. 48, BJOG.

Таблица 3
Динамика клинических поведенческих и физических симптомов предменструальных расстройств 

на фоне приема препарата Мелаксен® (Unipharm) за период до начала исследования и через 56 дней; n (%)

Симптом

1-я группа – прием 
препарата Мелаксен® (n=25)

2-я группа – отсутствие приема 
препарата Мелаксен® (n=25) Контроль (n=20)

до начала 
исследования

через 
56 дней

до начала 
исследования

через 
56 дней

до начала 
исследования

через 
56 дней

Эмоциональная лабильность: раздражительность, 
плаксивость, быстрая смена настроения

6 (24) 1 (8)* 11 (40) 11 (40)* 1 (5) 1 (5)

Агрессивное или депрессивное состояние 5 (20) 1 (4)* 13 (52) 13 (52%)* 1 (0) 1 (5)

Чувство тревоги и напряжения 15 (61) 3 (12)* 21 (84) 21 (84)* 0 (0) 1 (5)

Ухудшение настроения, чувство безысходности 
и безнадежности

11 (44) 3 (12)* 16 (64) 9 (36)* 1 (5) 1 (5)

Снижение интереса к обычному укладу жизни, 
активности жизни

10 (40) 3 (12)* 15 (60) 9 (36)* 0 (0) 0 (0)

Быстрая утомляемость, слабость 12 (48) 4 (16)* 18 (72) 12 (48)* 1 (5) 1 (5)

Нагрубание и болезненность молочных желез 12 (48) 2 (8)* 18 (72) 14 (56)* 1 (5) 1 (5)

Расстройство ночного сна 11 (44) 3 (12)* 16 (64) 9 (36)* 1 (5) 1 (5)

Головная боль, отеки, суставная или мышечная боль 10 (40) 5 (20)* 18 (72) 14 (56)* 1 (5) 1 (5)
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что в целом согласуется с работами P. Schmidt и соавт., 

проведенными еще в 1991 г. [30]. 

Для коррекции симптомов предменструальных 

расстройств в 1-й группе был использован препарат 

Мелаксен®. Все пациентки переносили препарат хо-

рошо, нежелательных явлений не выявлено. Данные 

о динамике поведенческих и физических симпто-

мов предменструальных расстройств представлены в 

табл. 2, 3.

Назначение препарата Мелаксен® в дозе 1,5 мг на 

28 дней показало эффективность и безопасность его 

применения в отношении влияния на когнитивные 

функции, уровень тревожности и субъективную оцен-

ку качества сна у пациенток с предменструальными 

расстройствами. На 28% снижалась эмоциональная 

лабильность: раздражительность, плаксивость, бы-

страя смена настроения, на 7% – агрессивное или 

депрессивное состояние, на 60% – чувство тревоги и 

напряжения, на 44% – ухудшение настроения с пре-

обладающим ощущением чувства безысходности, на 

48% уменьшалось снижение интереса к обычному 

укладу жизни, на 52% снизились показатели быстрой 

утомляемости, слабости и на 55% жалобы на нагруба-

ние и болезненность молочных желез, на 88% – рас-

стройства ночного сна, на 52% – головная боль, отеки, 

суставные или мышечные боли. Аналогичной была 

ситуация через 56 дней в отношении динамики таких 

показателей, как эмоциональная лабильность, чувство 

тревоги, снижение интереса к обычному укладу жизни 

и др. (см. табл. 3).

Таким образом препарат Мелаксен® (Unipharm) 

для коррекции предменструальных расстройств в дозе 

1,5 мг за 30 мин до сна, принимаемый в течение 3 мес, 

переносился хорошо всеми обследуемыми, нежелатель-

ных явлений выявлено не было. Назначение препарата 

Мелаксен® в дозе 1,5 мг на 28 дней показало эффектив-

ность и безопасность его применения в отношении вли-

яния на когнитивные функции, уровень тревожности и 

субъективную оценка качества сна у пациенток с пред-

менструальными расстройствами. Препарат Мелаксен® 

в терапии и коррекции предменструальных расстройств 

может использоваться в дозе 1,5 мг за 30 мин до сна в 

течение 56 дней. 
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The paper analyzes the effects of Melaxen® (Unipharm) at a dose of 1.5 mg taken 
orally once daily 30–40 minutes before bedtime for one month on the severity of 
manifestations of premenstrual symptoms and sleep disorders. It is shown that 
Melaxen® can be recommended to treat and correct premenstrual disorders.
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Сухость кожи как вспомогательный 
диагностический критерий 
атопического дерматита. 
Опыт эффективного применения 
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Атопический дерматит (АтД) – хроническое воспалительное заболевание 

кожи, в основе патогенеза которого лежит несостоятельность кожного 

барьера с дисбалансом иммунной системы. Кожа формирует механиче-

ский и иммунный барьеры, защищающие организм от влияния агрессив-

ных факторов внешней среды. Дисбаланс врожденного иммунитета ведет 

к инфицированию кожи условно-патогенными бактериями, поддерживаю-

щими местный воспалительный процесс. В настоящее время сухость кожи 

рассматривается как вспомогательный критерий АтД. Некоторые специа-

листы готовы включить данный фактор прогрессирования АтД в ряд ос-

новных критериев заболевания. Рассматривается опыт применения но-

вого крема, основным компонентом которого является молекула эктоина 

в концентрации 7%. В последние годы заметен рост числа работ, в кото-

рых изучались различные свойства эктоинов лечебно-профилактической 

направленности, полезные для использования в медицине и косметоло-

гии. Применение эктоина в составе медицинских изделий для купирова-

ния воспалительных реакций при аллергии и АтД дает определенный по-

ложительный эффект. Контроль увлажнения кожи наравне с 

противовоспалительной терапией может способствовать снижению риска 

появления более тяжелых форм болезни, поддерживая достигнутую ре-

миссию АтД.

Ключевые слова: дерматология, атопический дерматит, кожный барьер, 

сухость кожи, увлажнение кожи, эктоин.
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Атопический дерматит (АтД) – хроническое воспа-

лительное заболевание кожи, в развитии которого 

принимают участие как внешние триггеры, среди кото-

рых могут быть различные вещества белковой природы, 

приводящие к сенсибилизации организма, так и вну-

тренние факторы, такие как несостоятельность кож-




