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Аннотация
Цель. Оценка влияния цитофлавина на динамику показателей прооксидантно-антиок-
сидантной системы крови и ротовой жидкости больных с флегмонами челюстно-лице-
вой области в процессе лечения.

Материалы и методы. Исследование проведено с участием 55 испытуемых лиц, разде-
ленных на 3 группы: 1-я (контрольная группа, n = 20), 2-я (группа сравнения, n = 15) и 3-я 
(n = 20) группы больных с флегмонами челюстно-лицевой области. Больным 3-й группы 
дополнительно в состав комплексной терапии был введен цитофлавин (10 мл в 200 мл 
физиологического раствора 1 раз в сутки в течение 6 дней). Лечение больных и наблю-
дение за ними проводили в течение 6 дней, за которые 4 раза забирали кровь и ротовую 
жидкость (в 1, 2, 4 и 6-й дни).

Результаты. Проведенные исследования показали наличие выраженного положитель-
ного влияния цитофлавина на состояние прооксидантно-антиоксидантного баланса 
организма больных с флегмонами челюстно-лицевой области. Для больных 3-й группы 
были характерны на разных этапах исследования более низкие значения содержания 
продуктов окислительных модификаций и более высокие значения антиоксидантной 
активности плазмы крови относительно показателей группы сравнения. У больных 
с дополнительным введением цитофлавина отмечалось увеличение активности глута-
тионпероксидазы и глутатионредуктазы, а также увеличение на последнем этапе кон-
центрации глутатиона до контрольных значений.

Заключение. Полученные данные подтвердили необходимость включения цитофла-
вина в состав комплексной метаболической терапии больных с гнойными воспалитель-
ными процессами челюстно-лицевой области.
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EFFECTS OF CYTOFLAVIN ON BIOCHEMICAL INDICATORS IN PATIENTS 
WITH MAXILLOFACIAL AREA PHLEGMONS
Tatiana V. Gaivoronskaya*, Oksana V. Shvets, Svetlana K. Shafranova
Kuban State Medical University, Mitrofanа Sedina str., 4, Krasnodar, 350063, Russia

Abstract
Aim. To assess the effect of cytofl avin on the dynamics of the blood and oral fl uid prooxi-
dant-antioxidant system in patients with maxillofacial area phlegmons.

Materials and methods. 55 patients were included in the study. The patients were divided into 
three groups: control group (group 1, n = 20); comparison group (group 2, n = 15); patients with 
phlegmons of the maxillofacial area (group 3, n = 20). As part of therapy, the patients in group 
3 were additionally receiving cytofl avin (10 ml cytofl avin in 200 ml saline solution, 1 time per 
day, for 6 days). The treatment and monitoring was performed over the period of 6 days, during 
which the blood and oral fl uid indicators were estimated 4 times (day 1, 2, 4 and 6).

Results. Cytofl avin had a positive effect on the state of the prooxidant-antioxidant balance in 
patients with maxillofacial area phlegmons. In comparison with the control group, patients in 
group 3 demonstrated a lower content of oxidative modifi cation products and a higher antiox-
idant activity of blood plasma. Cytofl avin therapy also led to an increase in the activity of glu-
tathione peroxidase and reductase, as well as an increase in the concentration of glutathione 
at the last stage of the therapy. 

Conclusion. The obtained data indicate the potential of cytofl avin as part of complex metabolic 
therapy for patients with purulent infl ammatory processes of the maxillofacial area.
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Введение
В терапии гнойных хирургических инфекций важ-

ное место занимает дезинтоксикационная тера-
пия, в арсенале которой сегодня находятся сотни 
лекарственных средств. Одним из перспективных 
направлений является использование средств 
метаболической направленности, в том числе 
обладающих антиоксидантными, антигипоксиче-
скими, энерготропными эффектами, поскольку 
гипоксия и окислительный стресс являются уни-
версальными патологическими процессами, со-
провождающими течение любой воспалительной 
реакции. Изменения состояния окислительного 
гомеостаза, характеризуемые традиционными 
показателями интенсивности свободнорадикаль-
ных повреждений и активности антиоксидантной 
системы, как правило, хорошо согласуются с кли-
нико-иммунологическими нарушениями у боль-

ных с флегмонами челюстно-лицевой области. 
Определена зависимость клинических проявле-
ний или степени тяжести течения одонтогенных 
флегмон от выраженности дисбаланса проокси-
дантно-антиоксидантной системы [1–4]. В насто-
ящее время показана высокая эффективность 
применения системных пероральных антиок-
сидантов (дигидрокверцетин) [5], перевязочных 
материалов с антиоксидантной активностью [6], 
местных митохондриальных антиоксидантов 
(пластохинонилдецилтрифенилфосфония бро-
мид) [7] в терапии гнойных хирургических за-
болеваний. Большое количество исследований 
и обзорных материалов посвящено применению 
антиоксидантов в комплексном лечении гнойно-
воспалительных заболеваний челюстно-лицевой 
области [8]. В частности, обсуждается эффектив-
ность применения таких лекарственных средств, 
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как аевит, реамберин, мексидол, рексод и других 
[9]. Актуальным остается изучение потенциала 
препаратов, содержащих янтарную кислоту, не-
которыми из наиболее современных таких препа-
ратов являются цитофлавин [10] и ремаксол [11], 
содержащие субстраты и кофакторы энергетиче-
ского обмена [12–14]. Первый интересен, в том 
числе, возможностью использования перораль-
ных и парентеральных форм, что может быть 
важно при назначении на стационарном и амбу-
латорном этапах лечения.

Цель исследования: оценка влияния цито-
флавина на динамику показателей прооксидант-
но-антиоксидантной системы крови и ротовой 
жидкости больных с флегмонами челюстно-ли-
цевой области в процессе лечения.

 Материалы и методы
Исследование проведено с участием 55 испы-

туемых лиц, разделенных на 3 группы. 20 практи-
чески здоровых испытуемых лиц были включены 
в 1-ю группу (контрольная группа). 2-я (n = 15) 
и 3-я (n = 20) группы были представлены боль-
ными с флегмонами челюстно-лицевой обла-
сти, а именно крыло-челюстного, подчелюстно-
го и окологлоточного пространств. Больным 2-й 
и 3-й групп проводилось традиционное лечение, 
которое включало классическое оперативное 
вмешательство, направленное на вскрытие, са-
нацию и дренирование гнойного очага, антиби-
отикотерапию и вспомогательную терапию. Все 
назначения соответствовали стандартам оказа-
ния медицинской помощи. Больным 3-й группы 
дополнительно назначали введение 10 мл ци-
тофлавина в 200 мл физиологического раствора 
1 раз в сутки в течение 6 дней. Лечение больных 
и наблюдение за ними проводились в течение 
6 дней. Забор биологического материала (кровь 
и ротовая жидкость) проводили в 1-й день (посту-
пление в стационар, до проведения оперативного 
вмешательства), во 2, 4 и 6-й дни лечения. Затем 
больные выписывались для продолжения амбу-
латорного наблюдения и выполнения перевязок 
в поликлинике по месту жительства. Проведение 
лечения и исследования больных проводилось 
на базе отделения челюстно-лицевой хирургии 
ГБУЗ «КБСМП г. Краснодара» МЗ КК, проведе-
ние лабораторных исследований осуществляли 
на базе лаборатории кафедры фундаментальной 
и клинической биохимии ФГБОУ ВО КубГМУ Мин-
здрава России.

Одним из ведущих механизмов действия цитоф-
лавина является его антиоксидантный эффект, 
поэтому для характеристики влияния исследуе-
мого препарата на биохимические системы орга-
низма в условиях патологического процесса нами 
изучались показатели прооксидантно-антиокси-

дантной системы [15]. В эритроцитарной взвеси 
определяли активность глутатионпероксидазы 
(ГПО) и глутатионредуктазы (ГР) [16], содержание 
восстановленного глутатиона (GSH) и уровень 
тиобарбитурового числа (ТБЧ), отражающего на-
копление продуктов окислительных модифика-
ций липидов. Уровень ТБЧ выражали в усл. ед., 
численно равных сумме оптических плотностей 
итоговой тест-системы с опытным образцом би-
ожидкости и тиобарбитуровой кислотой при 450 
и 532 нм. В плазме крови и ротовой жидкости 
определяли общую антиоксидантную активность 
(ОАОА) железо-восстанавливающим методом, 
значение которой выражали в мМ аскорбиновой 
кислоты (вит. С), принятой за стандарт.

Анализ результатов исследования выполняли 
с помощью StatPlus (AnalystSoft Inc.). Для оценки 
характера распределения показателей опреде-
ляли критерий Шапиро — Уилка. Так как распре-
деление изученных показателей не подчинялось 
нормальному закону, были выбраны непараметри-
ческие критерии оценки значимости отличий. Опре-
деление значимости отличий между показателями 
групп проводили с помощью U-критерия Манна — 
Уитни (непараметрический критерий для сравне-
ния независимых групп), сравнение показателей 
больных одной группы на разных этапах лечения 
проводили с использованием критерия Уилкоксона 
(непараметрический критерий для сравнения зави-
симых групп). Статистически значимыми считали 
различия при уровне p < 0,05. Данные были пред-
ставлены в виде медианы и квартилей (1-го и 3-го).

Результаты и обсуждение
Исследование показателей системы глутатиона 

крови у больных с флегмонами челюстно-лицевой 
области показало развитие дисбаланса, характе-
ризовавшегося сниженными значениями активно-
сти глутатионпероксидазы в 2,4–2,6 раза и концен-
трации восстановленного глутатиона на 28–42 % 
относительно контрольных показателей (табл. 1). 
У больных 2-й группы в 4-й и 6-й день после на-
чала лечения отмечалось увеличение активности 
глутатионпероксидазы эритроцитарной взвеси 
на 21 и 57 % соответственно. При этом уровень 
активности фермента оставался существенно 
ниже значения показателя практически здоровых 
испытуемых лиц. Активность глутатионредуктазы 
эритроцитарной взвеси у больных этой же группы 
на первых двух этапах наблюдения не отличалась 
от контрольных значений, после чего также отме-
чался ее рост на 55–57 % относительно исходных 
значений рассматриваемого показателя. На этом 
фоне концентрация восстановленного глутатиона 
в эритроцитарной взвеси была снижена в течение 
всех этапов наблюдений на 26–39 % без каких-ли-
бо тенденций к изменениям.
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Показатели системы глутатиона крови у боль-
ных 3-й группы характеризовались более высо-
кими значениями активности глутатионперокси-
дазы, а также ранним увеличением активности 
глутатионредуктазы и повышением содержания 
глутатиона на последнем этапе исследования. 
Активность глутатионпероксидазы крови у боль-
ных 3-й группы во 2-й день исследования соот-
ветствовала значениям аналогичного показателя 
2-й группы испытуемых в 4-й день, а в 4-й день 
лечения соответствовала значениям 2-й группы, 
полученным в 6-й день, в 6-й день проведения 
терапии была увеличена еще более значитель-
но. Тем не менее активность глутатионперокси-
дазы оставалась сниженной на 29 % на момент 

выписки из стационара у больных 3-й группы. Ак-
тивность глутатионредуктазы возрастала на 2-й 
день лечения в 1,4 раза и оставалась увеличен-
ной до конца проведения исследования. Концен-
трация восстановленного глутатиона эритроци-
тарной взвеси больных 3-й и 2-й групп в 1–4-й 
дни исследования статистически значимо не от-
личалась. На 6-й день исследования концен-
трация глутатиона в эритроцитарной взвеси 
больных 3-й группы значительно увеличивалась 
и достигала контрольных значений.

Исследование общего содержания продуктов 
перекисного окисления липидов показало срав-
нительно невысокие значения ТБЧ на исходном 

Таблица 1. Показатели системы глутатиона эритроцитов у больных с флегмонами челюстно-лицевой обла-
сти в процессе лечения (Ме (p0,25/p0,75))
Table 1. Indicators of the erythrocyte glutathione system in patients with maxillofacial phlegmon during treatment 
(Ме (p0.25/p0.75))
Исследуемые 

группы
Сроки наблюде-

ния, сутки ГПО, ммоль/л×мин ГР, ммоль/л×мин GSH, мкмоль/мл

1 0,34 (0,32/0,45) 1,04 (0,85/1,12) 2,42 (2,37/2,59)
2 1 0,14 (0,11/0,17)* 1,01 (0,86/1,10) 1,74 (1,57/1,87)*

2 0,13 (0,11/0,17)* 0,99 (0,86/1,10) 1,48 (1,40/1,62)*
4 0,17 (0,14/0,20)* 1,57 (1,29/1,67)* 1,65 (1,49/1,78)*
6 0,22 (0,18/0,26)* 1,59 (1,35/1,70)* 1,79 (1,68/1,85)*

3 1 0,13 (0,11/0,17)* 1,05 (0,83/1,12) 1,49 (1,41/1,69)*
2 0,17 (0,14/0,20)*^ 1,50 (1,30/1,61)*^ 1,68 (1,50/1,80)*
4 0,21 (0,17/0,25)*^ 1,58 (1,35/1,67)* 1,65 (1,54/1,86)*
6 0,24 (0,19/0,28)* 1,49 (1,35/1,68)* 2,50 (2,34/2,60)*^

Примечание: * — статистически значимые отличия (р < 0,05) от показателя контрольной группы, 
^ — статистически значимые отличия (р < 0,05) между показателями 2-й и 3-й групп в соответствующие 
сроки наблюдения.
Note: * — statistically significant differences (p <0.05) from the indicator in the control group, ^ — statistically 
significant differences (p <0.05) between the indicators of the 2nd and 3rd groups at the corresponding observation 
time.

Таблица 2. Показатели состояния баланса прооксидантно-антиоксидантной системы у больных с флегмо-
нами челюстно-лицевой области в процессе лечения (Ме (p0,25/p0,75))
Table 2. Balance indicators of the prooxidant-antioxidant system in patients with maxillofacial phlegmon during 
treatment (Ме (p0.25/p0.75))
Исследуемые 

группы
Сроки наблюде-

ния, сутки ТБЧ, усл. ед. ОАОАпл, мМ вит С ОАОАрж, мМ вит С

1 0,67 (0,55/0,71) 1,50 (1,44/1,55) 0,56 (0,52/0,60)
2 1 0,93 (0,87/1,00)* 1,14 (1,05/1,20)* 0,60 (0,0,53/0,63)

2 0,94 (0,88/1,01)* 1,16 (1,12/1,21)* 0,89 (0,80/0,92)*
4 1,29 (1,25/1,36)* 1,10 (1,04/1,16)* 0,66 (0,61/0,72)
6 1,39 (1,32/1,44)* 1,18 (1,06/1,23)* 1,09 (0,94/1,15)*

3 1 0,95 (0,90/1,02)* 1,13 (1,06/1,19)* 0,57 (0,50/0,63)
2 0,98 (0,93/1,04)* 1,35 (1,30/1,42)*^ 0,42 (0,40/0,51)^
4 1,03 (0,95/1,06)*^ 1,10 (1,06/1,22)* 0,37 (0,35/0,45)*^
6 0,88 (0,85/0,95)*^ 1,52 (1,40/1,57)^ 0,52 (0,45/0,57)^

Примечание: * — статистически значимые отличия (р < 0,05) от показателя контрольной группы, 
^ — статистически значимые отличия (р < 0,05) между показателями 2-й и 3-й групп в соответствующие 
сроки наблюдения.
Note: * — statistically significant differences (p <0.05) from the indicator in the control group, ^ — statistically 
significant differences (p <0.05) between the indicators of the 2nd and 3rd groups at the corresponding observation 
time.
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этапе, до проведения каких-либо терапевтиче-
ских мероприятий. Уровень ТБЧ в 1-й день иссле-
дования только в 1,4 раза превышал контрольные 
значения (табл. 2). При этом отмечался даль-
нейший рост уровня ТБК-реактивных продуктов 
в ходе лечения больных 2-й группы. Так, уровень 
ТБЧ был увеличен в 4-й и 6-й дни исследования 
в 1,9 и 2,1 раза соответственно относительно по-
казателя группы практически здоровых испыту-
емых лиц. Для больных 3-й группы были харак-
терны более низкие значения ТБЧ во все сроки 
исследования, находящиеся в пределах исход-
ных значений, полученных в первый день иссле-
дования. Уровень общей антиоксидантной актив-
ности плазмы крови на всех этапах исследования 
у больных 2-й группы был снижен на 21–27% от-
носительно контрольных значений аналогичного 
показателя. У больных, дополнительно получав-
ших цитофлавин, общая антиоксидантная актив-
ность плазмы крови к 6-му дню лечения увели-
чивалась до контрольных значений. У больных 
2-й группы в ротовой жидкости на 2–4-м этапах 
исследования были, наоборот, зафиксированы 
высокие значения антиоксидантной активности, 
превышающие показатель группы практически 
здоровых испытуемых лиц до 2-х раз. Рассматри-
ваемый показатель ротовой жидкости у больных 
3-й группы не отличался от контрольных значе-
ний ни на одном из этапов наблюдения.

Анализ показателей прооксидантно-анти-
оксидантной системы больных с флегмонами 
челюстно-лицевой области на фоне традицион-
ной терапии показал развитие и в некоторой сте-
пени прогрессирование окислительного стрес-
са на системном уровне. Сравнительно низкий 
уровень ТБЧ в 1-й день, до начала лечения, 
и быстрое увеличение ТБЧ в 4-й и 6-й дни ис-
следования указывают на некоторую ограничен-
ность очага воспалительной реакции и недоста-
точность дезинтоксикационных мероприятий, 
проводимых больным 2-й группы. В результате 
после вскрытия, санации гнойного очага и про-
ведения антибиотикотерапии мы можем наблю-
дать усиление резорбции токсических веществ 
в системный кровоток, с чем может быть связано 
усиление накопления продуктов окислительных 
модификаций биомолекул. Увеличение общей 
антиоксидантной активности ротовой жидкости 
мы также связываем с более активным вымы-
ванием разрушаемых клеточных компонентов 
потенциально антиоксидантной направленно-
сти и попаданием их в состав смешанной слю-
ны. На этом фоне убедительным выглядит до-
полнительное введение цитофлавина в состав 
детоксикационной терапии, что способствует 
поддержанию более низкого уровня ТБЧ и уров-
ня общей антиоксидантной активности ротовой 

жидкости. Антиоксидантные свойства цитофла-
вина подтверждаются данными определения об-
щей антиоксидантной активности плазмы крови, 
уровень которой у больных 3-й группы был зна-
чительно выше аналогичного показателя боль-
ных 2-й группы. Оценка состояния метаболиз-
ма некоторых компонентов системы глутатиона 
эритроцитов также показала высокую эффектив-
ность введения цитофлавина, способствующего 
более адекватной нормализации окислительно-
восстановительного гомеостаза. Относитель-
но показателей больных, находящихся только 
на традиционном лечении, у больных с допол-
нительным введением цитофлавина отмечалось 
более быстрое восстановление активности глу-
татионпероксидазы, а также более быстрое ре-
агирование глутатионредуктазы и увеличение 
на последнем этапе концентрации глутатиона. 
Последнее может быть особенно важно ввиду 
постепенного нарастания в процессе лечения 
активности глутатионпероксидазы, требующей 
для своего функционирования в качестве суб-
страта восстановленную форму глутатиона [17, 
18]. Таким образом, в случае введения цитофла-
вина наблюдается не только более быстрая нор-
мализация тиолового гомеостаза, но и наиболее 
оптимальная по соотношению компонентов.

Заключение
Проведенные исследования показали наличие 

выраженного положительного влияния цитофла-
вина на состояние прооксидантно-антиоксидант-
ного баланса организма больных с флегмонами 
крыло-челюстного, подчелюстного и окологло-
точного пространств. Полученные данные под-
твердили необходимость включения цитоф-
лавина в состав комплексной метаболической 
терапии больных с гнойными воспалительными 
процессами челюстно-лицевой области.
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