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Резюме
Актуальность: Проблема распространенности наркопатологии в России и остальном мире, несмотря на позитивные тенден‑
ции, остается довольно острой. Определение лабораторных маркеров патобиохимических процессов, характерных для орга‑
низма больных с синдромом зависимости от наркотических веществ, актуально с позиции проведения мониторинга течения 
заболевания и оценки эффективности терапии.
Цель: Определение характерных изменений окислительного гомеостаза больных с синдромом зависимости от психостиму‑
ляторов и опиоидов на реабилитационно-противорецидивном этапе.
Материал и  методы: Исследование выполнено с  участием 20  относительно здоровых добровольцев мужского пола 
и 18 больных мужского пола с синдромом зависимости от опиоидов или психостимуляторов, проходящих реабилитацион‑
но-противорецидивный курс лечения. Изучены изменения маркеров окислительного стресса в процессе реабилитационно-
противорецидивного курса лечения.
Результаты: Относительно контрольных значений на начальном этапе настоящего исследования у больных основной груп‑
пы было определено сниженное значение железо-восстанавливающей способности плазмы крови на 25%, сорбционной ра‑
дикальной способности плазмы крови – на 30%, содержание тиоловых групп белков плазмы крови – на 24%, концентрации 
глутатиона в эритроцитарной взвеси – на 26%. Уровень ТБК-реактивных продуктов в эритроцитарной взвеси соответство‑
вал контрольному. Проведение реабилитационных мероприятий способствовало частичной нормализации окислительного 
гомеостаза. Это подтверждено статистически значимым ростом способности радикальной сорбции плазмы крови на 20% 
и концентрации восстановленного глутатиона в эритроцитарной взвеси на 28% относительно исходного значения соответ‑
ствующих показателей больных 2‑й группы. Содержание ТБК-реактивных продуктов оставалось в пределах контрольных 
значений.
Заключение: Изученные маркеры подходят для мониторинга состояния окислительного гомеостаза у больных с синдромом 
зависимости от опиоидов или психостимуляторов, дисбаланс которого на момент окончания реабилитационно-протовореци‑
дивного этапа свидетельствует также о перспективности усиления антиоксидантного компонента в составе медикаментоз‑
ной или нутриционной коррекции.
Ключевые слова: окислительный стресс, лабораторные маркеры, антиоксидантная система, наркотическая зависимость, 
опиоиды, психостимуляторы, реабилитация
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Abstract
Background: Despite the positive dynamics in this scientific area, the prevalence of drug pathology in Russia and other countries of 
the world remains unfavorable. Determination of laboratory markers of pathobiochemical processes which are characteristic to the 
patients with substance use disorder is promising from the standpoint of monitoring the course of the disease and evaluating the ef‑
fectiveness of therapy.
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Objective: To determine the characteristic changes in oxidative homeostasis of patients with addiction to psychostimulants and opi‑
oids at the rehabilitation and anti-relapse stage.
Material and methods: The study was performed with the participation of 20 relatively healthy male volunteers and 18 male patients 
with addiction to opioids or psychostimulants who then became participants of the rehabilitation and anti-relapse course of treatment. 
Changes in oxidative stress markers during rehabilitation and anti-relapse treatment were studied.
Results: In comparison to the control values at the initial stage of the study, patients of the main group demonstrated decreased values 
of the iron-reducing ability of blood plasma – by 25%, as well as those of the sorption radical ability of blood plasma – by 30%; the 
content of thiol groups of blood plasma proteins decreased by 24% while the concentration of glutathione in erythrocyte suspension 
lowered by 26%. The level of TBA-reactive products in erythrocyte suspension corresponded to the control level. The performed 
rehabilitation manipulations contributed to the partial normalization of oxidative homeostasis, which was confirmed by a statisti‑
cally significant increase in the ability of radical sorption of blood plasma by 20% and the concentration of reduced glutathione in 
erythrocyte suspension by 28% in comparison to the initial values of the corresponding parameters in patients of the 2nd group. The 
TBA-reactive products remained within the control values.
Conclusion: The studied markers are suitable for monitoring the state of oxidative homeostasis in patients with opioid or psycho‑
stimulant addiction, the imbalance of which at the end of the rehabilitation and anti-relapse stage also indicates the prospects for 
strengthening the antioxidant component as part of drug or nutritional correction.
Keywords: oxidative stress, laboratory markers, antioxidant system, drug abuse, opioids, psychostimulants, rehabilitation
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Введение
Проблема распространенности наркопатологии 

в России и мире, несмотря на позитивные сдвиги, оста‑
ется актуальной. По  данным последнего Всемирного 
доклада ООН, в  2019  г. от  причин, связанных с  упо‑
треблением наркотиков, умерло около 500  тыс. че‑
ловек. За  последний год около 275  млн человек при‑
нимали наркотики, что на 22% больше, чем в 2010 г. 
Ожидается, что к 2030 г. их количество вырастет еще 
на 11% во всем мире [1–3]. Важно отметить, в боль‑
шинстве случаев прием веществ группы опиоидов при‑
водит к смертельным исходам или способствует разви‑
тию тяжелых инвалидизирующих осложнений.

В Краснодарском крае с 2000 г. наблюдается более 
стабильная ситуация, характеризующаяся постепен‑
ным снижением уровня заболеваемости. Однако от‑
мечены некоторые особенные тенденции, связанные 
с преобладанием зависимости от психостимуляторов, 
которая к  2018  г. вышла на  лидирующие позиции 
в  структуре наркопатологии, подвинув на  2‑е место 
зависимости от опиоидов и опиатов. Согласно докла‑
ду о  наркоситуации в  Краснодарском крае в  2020  г. 
(утвержден на  заседании антинаркотической комис‑
сии Краснодарского края, протокол №  1  от  23  мар‑
та 2021  г.), удельный вес больных с  синдромом за‑
висимости от  психостимуляторов составил 14,6% 
(в 2019 г. – 15,4%).

Определение лабораторных маркеров патобио‑
химических процессов, характерных для организма 
больных с  синдромом зависимости от наркотических 
веществ, перспективно с  позиции проведения мони‑
торинга течения заболевания и оценки эффективности 
терапии. Для этих целей могут использоваться различ‑
ные маркеры, такие как специфические белки нервной 
ткани, субстраты эндогенной интоксикации, продукты 
метаболизма самих наркотиков, генетические и  эпи‑
генетические маркеры, показатели интенсивности 

воспалительного процесса [4]. В настоящее время ак‑
туальным является внедрение в клиническую лабора‑
торную диагностику высокоинформативных маркеров 
окислительного стресса, биохимическое обоснование 
их связи с развитием и течением различных патологи‑
ческих процессов, в том числе синдрома зависимости 
от наркотических веществ. Традиционно среди таких 
маркеров используют малоновый диальдегид или бо‑
лее широкое понятие – ТБК-реактивные продукты, кар‑
бонильные остатки, характерные для окислительных 
повреждений белков, концентрация глутатиона, по‑
казатели системы продукции оксида азота, изменения 
которых широко описаны в  литературе [5–8]. В  ряде 
источников даже приводятся попытки связать транс‑
формации вышеперечисленных показателей с  изме‑
нениями психического статуса больных, в частности, 
риском развития депрессивных состояний [9]. 

Нами ранее была показана динамика изменений со‑
стояния окислительного гомеостаза в  крови больных 
с синдромом зависимости от опиоидов и психостиму‑
ляторов отдельно в ходе проведения дезинтоксикаци‑
онно-стабилизационного этапа лечения. В  результате 
были получены данные, явно указывающие на разви‑
тие дисбаланса в системе прооксиданты-антиоксидан‑
ты, имеющего тенденцию к улучшению в процессе те‑
рапии, но полностью не нормализующегося до уровня, 
характерного для группы практически здоровых иссле‑
дуемых лиц [10]. Это явилось основой для цели насто‑
ящего исследования, связанной с необходимостью про‑
следить дальнейшие возможные изменения изученных 
маркеров в ходе реабилитационного периода.

Цель исследования
Определение характерных изменений окислитель‑

ного гомеостаза больных с  синдромом зависимости 
от психостимуляторов и опиоидов на реабилитацион‑
но-противорецидивном этапе.
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Материалы и методы
Исследование выполнено с  участием 18  больных 

мужского пола с  синдромом зависимости от  опиои‑
дов или психостимуляторов, проходящих реабилита‑
ционно-противорецидивный курс лечения (группа 2). 
В начале курса терапии (подгруппа 2–1) и перед его 
окончанием (подгруппа 2–2) осуществляли забор кро‑
ви из локтевой вены для лабораторных исследований 
окислительного гомеостаза. В  исследование были 
включены больные со средним уровнем реабилитаци‑
онного потенциала. Проведение реабилитационных 
мероприятий было основано на  классическом пред‑
ставлении об  этапности процесса: адаптационный 
этап (в среднем в течение 2–3‑х недель), интеграцион‑
ный этап (в среднем в течение 2‑х мес.) и стабилиза‑
ционный этап (в среднем в течение 3‑х мес.). На про‑
тяжении всего реабилитационно-стабилизационного 
курса проводились психотерапевтические, психо‑
фармакотерапевтические и  физиотерапевтические 
мероприятия. Медикаментозная терапия на  адапта‑
ционном этапе включала применение низких доз ней‑
ролептиков, антидепрессантов, блокаторов опиатных 
рецепторов и гепатопротекторов. На интеграционном 
этапе применялись ноотропы, антидепрессанты и ви‑
тамины. Последние также составляли основу медика‑
ментозного воздействия на стабилизационном этапе.

В плазме крови больных определяли общую анти‑
оксидантную активность (ОАОА) методами: железо-
восстанавливающим способом (FRAP) и  способом 
оценки радикальной сорбции ABTS [11, 12]. Также 
в плазме крови определяли уровень тиоловых групп 
по  реакции с  дитиобиснитробензойной кислотой. 
В  эритроцитарной взвеси определяли содержание 
ТБК-реактивных (ТБК  – тиобарбитуровая кислота) 
продуктов и  концентрацию восстановленной формы 
глутатиона [13]. В качестве контрольных показателей 
использовали данные, полученные при исследова‑
нии крови 20  относительно здоровых добровольцев 
мужского пола (группа 1). Больные 2‑й группы на‑
блюдались и  проходили курс лечения на  базе ГБУЗ 
«Наркологический диспансер» Министерства здра‑
воохранения Краснодарского края. Диагноз был ос‑
нован на данных анамнеза, подтвержденных химико-
токсикологическими исследованиями. Исследование 
одобрено Независимым этическим комитетом 
при ФГБОУ ВО «Кубанского государственного меди‑
цинского университета» Министерства здравоохране‑
ния РФ (протокол № 96 от 29 января 2021 г.) и прове‑
дено в строгом соответствии с этическими принципа‑
ми, сформулированными в Хельсинкской декларации 
Всемирной медицинской ассоциации (64 Генеральная 
ассамблея ВМА, Форталеза, 2013) и Федеральном за‑
коне РФ № 323–ФЗ (от 21 ноября 2011 г.) «Об основах 
охраны здоровья граждан в Российской Федерации». 
Всем исследуемым лицам детально разъясняли суть 

выполняемых работ, к  которым приступали только 
после получения добровольного информируемого со‑
гласия в письменной форме.

Для статистической обработки данных использо‑
вали программу StatPlus версия 7 (AnalystSoft  Inc.). 
В  ходе сравнения данных использовали непараме‑
трические критерии – Манна-Уитни для анализа раз‑
личий между исследуемыми лицами 1‑й и 2‑й групп, 
Уилкоксона – для сравнения показателей до и после 
реабилитационно-противорецидивного курса тера‑
пии. Различия считали статистически значимыми 
при р < 0,05. Данные представлены в виде медианы 
1 и 3 квартилей (Ме, Q1/Q3).

Результаты и обсуждение
Анализ полученных данных показал наличие дис‑

баланса прооксидантно-антиоксидантной системы 
больных с  синдромом зависимости от  психостиму‑
ляторов и опиоидов на этапе начала реабилитацион‑
но-противорецидивного лечения, который частично 
нормализовался по  ходу проведения курса терапии 
(табл.). Наличие исходного нарушения баланса в сто‑
рону факторов прооксидантного действия обусловле‑
но сложностью его полного восстановления на дезин‑
токсикационно-стабилизационном этапе лечения даже 
при дополнительном использовании антиоксидан‑
тов косвенного действия (Ремаксол, Полисан НТФФ 
ООО), что подтверждено нашими более ранними ис‑
следованиями [10]. Более того, сравнение показателей, 
полученных сразу после проведения дезинтоксикаци‑
онно-стабилизационного курса терапии, с  данными 
на  начало реабилитации указывает на  некоторую 
интенсификацию свободнорадикальных процессов. 
Это свидетельствует о необходимости как можно бо‑
лее раннего начала реабилитационных мероприятий. 
В частности, уровень концентрации восстановленной 
формы глутатиона на начальном этапе настоящего ис‑
следования отставал на 14% от значения аналогично‑
го параметра (2,1 мкмоль/л), определенного нами ра‑
нее на конец дезинтоксикационно-стабилизационного 
этапа лечения. Аналогично уровень тиоловых групп 
плазмы крови был снижен на  11%. Относительно 
контрольных значений на начальном этапе настояще‑
го исследования было определено сниженное значе‑
ние железо-восстанавливающей способности плазмы 
крови  – на  25%, сорбционной радикальной способ‑
ности плазмы крови – на 30%, содержания тиоловых 
групп белков плазмы крови  – на  24%, концентра‑
ции глутатиона в  эритроцитарной взвеси  – на  26%. 
Уровень ТБК-реактивных продуктов в  эритроцитар‑
ной взвеси соответствовал контрольному, что можно 
считать основным достижением предшествовавшего 
дезинтоксикационно-стабилизационного этапа тера‑
пии. Наличие на этом фоне нарушений функциональ‑
ного состояния системы антиоксидантной защиты 
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является неблагоприятным метаболическим факто‑
ром для развития рецидивов заболевания.

Проведение реабилитационных мероприятий 
способствовало частичной нормализации окисли‑
тельного гомеостаза (табл.). Это подтверждено ста‑
тистически значимым ростом способности радикаль‑
ной сорбции плазмы крови (ОАОА ABTS) на  20% 
и концентрации восстановленного глутатиона в эри‑
троцитарной взвеси на  28% относительно исходно‑
го значения соответствующих показателей больных 
2‑й группы. Содержание ТБК-реактивных продуктов 
в этих же условиях снижалось на 12% и соответство‑
вало уровню показателя испытуемых лиц контроль‑
ной группы. Уровень общей антиоксидантной актив‑
ности, установленный железо-восстанавливающим 
способом, и  содержание тиоловых групп в  плазме 
крови оставались на исходном уровне, определенном 
до начала курса реабилитации. Способность плазмы 
крови радикальной сорбции хоть и имела отчетливую 
тенденцию к росту в  сторону нормальных значений 
данного показателя, тем не менее была ниже контро‑
ля на  16%. Вышеописанные результаты позволяют 
проследить несколько закономерностей. Во‑первых, 
можно отметить, что показатели состояния проокси‑
дантно-антиоксидантной системы эритроцитарной 
взвеси после проведения курса реабилитации вос‑
становились полностью, тогда как показатели плаз‑
мы крови в  основном отставали от  уровня значе‑
ний аналогичных параметров контрольной группы. 
Вероятно, что метаболические системы эритроцитов 
имеют более высокий защитный потенциал системы 
неспецифической резистентности, тогда как плаз‑
менные компоненты антиоксидантной системы более 

чувствительны к  проявлению системного окисли‑
тельного стресса. Это наблюдение позволяет более 
точно определять стадию развития патологического 
процесса, характеризующегося интенсификацией 
свободнорадикальных процессов. Во‑вторых, важ‑
ным моментом является различный характер изме‑
нений общей антиоксидантной активности, опре‑
деленной разными способами. При этом сочетание 
отставания железо-восстанавливающей способности 
плазмы крови и уровня тиоловых групп от динамики 
восстановления других параметров позволяет судить 
об основном вкладе последних в формирование вос‑
становительного потенциала биожидкости. Также 
можно отметить, что в  первую очередь наблюдает‑
ся усиление антирадикальной активности, для чего 
требуются более мягкие антиоксиданты, в сравнении 
с  потенциальными антиокислителями, способными 
восстанавливать ионы Fe 3+. Сравнение изменений 
различных маркеров окислительного стресса в дина‑
мике лечения синдрома зависимости от  наркотиче‑
ских веществ, в  частности, в  период реабилитации, 
позволяет уточнить метаболический статус организ‑
ма больного и  вовремя скорректировать тактику ве‑
дения. В данной ситуации целесообразной представ‑
ляется дальнейшая поддержка состояния больных, 
связанная с  коррекций антиоксидантного статуса, 
или модификация комплексной медикаментозной 
терапии в  составе реабилитационных мероприятий. 
С  учетом длительности изученного этапа ведения 
больных и  наличия врачебного контроля усиление 
данного компонента лечения потенциально может 
быть достигнуто даже за счет нутриционных факто‑
ров антиоксидантной направленности действия.

Таблица
Изменения показателей окислительного гомеостаза у больных с синдромом зависимости от наркотических ве‑

ществ на реабилитационно-противорецидивном этапе лечения (Ме (Q1/Q3))
Table

Changes in indicators of oxidative homeostasis in patients with substance use disorder at the rehabilitation and anti-
relapse stages of treatment (Ме (Q1/Q3))

Исследуемые показатели Исследуемые группы и подгруппы
1‑я (контрольная) группа 2–1 2–2

ОАОА (FRAP),
мМ витамина С

1,20
(1,08;1,32)

0,90*
(0,84;0,97)

0,87*
(0,83;0,96)

ОАОА (ABTS),
мМ витамина С

0,8
(0,75;0,86)

0,56*
(0,52;0,63)

0,67*^
(0,60;0,73)

Глутатион, мкмоль/л 2,42
(2,36;2,52)

1,80*
(1,74;1,92)

2,31^
(2,21;2,38)

SH-группы, 100*е. о.п./г белка 0,62
(0,60;0,64)

0,47*
(0,45;0,50)

0,47*
(0,46;0,51)

ТБК-реактивные продукты, усл. ед. 8,5
(6,4/10,7)

9,9
(9,5;11,3)

8,7^
(7,5;10,4)

Прим.: * – статистически значимые отличия между показателями пациентов 2‑й и 1‑й групп; ^ – статистически значи‑
мые отличия между показателями пациентов 2‑й групп до и после реабилитации

Notes:* – statistically significant differences between the parameters of patients of the 2nd and 1st groups; ^ – statistically 
significant differences between the parameters of patients of the 2nd group before and after rehabilitation
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Заключение
Полученные данные показали наличие дисбалан‑

са прооксидантно-антиоксидантной системы в начале 
проведения реабилитационно-противорецидивно‑
го этапа ведения больных с синдромом зависимости 
от  опиоидов и  психостимуляторов. В  процессе про‑
ведения реабилитационных мероприятий отмечена 
постепенная нормализация, что характеризовалось 
восстановлением нормальных значений показателей 
эритроцитарной взвеси  – концентрации глутатиона 
и  содержания ТБК-реактивных продуктов. Однако 
показатели плазмы крови  – общая антиоксидантная 
активность и уровень тиоловых групп свидетельство‑
вали о  сохранении системных проявлений окисли‑
тельного стресса.

Изученные в работе лабораторные маркеры могут 
быть использованы для мониторинга состояния окис‑
лительного гомеостаза у  больных в  условиях разви‑
тия синдрома зависимости от наркотических веществ. 
Выявленный таким образом дисбаланс прооксидант‑
но-антиоксидантной системы на  момент окончания 
реабилитационно-протоворецидивного этапа сви‑
детельствует о  перспективности усиления антиок‑
сидантного компонента в  составе медикаментозной 
или нутриционной коррекции.
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