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Резюме
Введение. Терапевтические методы лечения акне предполагают как местную, так и пероральную терапию. Предпочтения 
в наружной терапии отдаются фиксированным комбинациям, воздействующим на все звенья патогенеза acne vulgaris.
Цель. Оценить эффективность и переносимость топического препарата Метрогил® А, содержащего адапален и метронида-
зол, в наружной терапии пациентов с акне легкой и средней степени тяжести.
Материалы и методы. В 2022 г. было проведено перспективное открытое рандомизированное одноцентровое сравни-
тельное исследование. Под нашим наблюдением на базе клиники «Мир-О-Мед» (Краснодар) находились 60 пациентов: 
19 мужчин и 41 женщина в возрасте от 18 до 45 лет с легкой и средней степенью тяжести акне. Пациенты первой группы 
получали фиксированную комбинацию адапалена 1,0 мг и метронидазола 10,0 мг (Метрогил® А); второй – фиксированную 
комбинацию адапалена 0,1% и клиндомицина фосфата 1%; третьей – фиксированную комбинацию адапалена 0,1% и бен-
зоила пероксида 2,5% геля; четвертой – адапален 0,1%. Отдельно сформированная пятая группа – это пациенты первой 
группы, продолжившие терапию еще 3 мес. 
Результаты. После терапии у 6 (40%) пациентов первой группы отмечалась клиническая ремиссия, у 9 (60%) – значительное 
улучшение. Ухудшения состояния и отсутствия клинического эффекта в процессе терапии не наблюдалось. Комбинация 
адапалена и метронидазола (Метрогил® А) для лечения легкой и средней стадии акне сопоставима по эффективности 
с комбинацией адапалена и бензоилпероксида, на 10% превосходит эффективность терапии топическим адапаленом и на 
30% – комбинацию с топическими антибиотиками. 
Заключение. Полученные результаты показали высокую терапевтическую эффективность, хорошую переносимость и без-
опасность препарата Метрогил® А, что позволяет использовать его в монотерапии и комбинации с другими средствами 
у пациентов с акне легкой и средней степени тяжести. 
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Abstract
Introduction. Therapeutic treatment modalities for acne involve both topical and oral medications. Fixed-dose combinations 
that affect all components of the pathogenesis of acne vulgaris are given preference among topical medications.
Aim. To evaluate the efficacy and tolerability of Metrogyl® a topical drug, containing adapalene and metronidazole, which 
is used as topical therapy in patients with mild to moderate acne.
Materials and methods. A prospective, open-label, randomized, single-centre comparative study was conducted in 2022. 
A total of 60 patients were subjected to the Mir-O-Med clinic-based observation (Krasnodar): 19 men and 41 women aged 
18 to 45 years with mild to moderate acne. Group 1 received a fixed-dose combination of adapalene 1.0 mg and metronidazole 
10.0 mg (Metrogyl® A); Group 2 – a fixed-dose combination of adapalene 0.1% and clindomycin phosphate 1%; Group 3 – 
a fixed-dose combination of adapalene 0.1% and benzoyl peroxide 2.5% gel; Group 4 – adapalene 0.1%. Group 5, a separately 
created group, included patients from Group 1, who continued therapy for another 3 months. 
Results. After therapy, 6 (40%) patients from Group 1 archived clinical remission, and 9 (60%) patients found significant 
improvement. No deterioration in patients’ condition or absence of clinical effects was observed during therapy. The 
combination of adapalene and metronidazole (Metrogyl® A) to treat mild to moderate acne is comparable in terms of efficacy 
to the combination of adapalene and benzoyl peroxide, 10% more efficient than topical adapalene therapy and 30% more 
efficient than topical antibiotics combination. 
Conclusion. The obtained results showed high therapeutic efficacy, good tolerability and safety of Metrogyl® A, which allows 
to use it as monotherapy and as part of combination with other agents in patients with mild to moderate acne. 
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ВВЕДЕНИЕ 

Акне представляет собой полиэтиологический, мульти-
факториальный дерматоз, в развитии которого ведущую 
роль играет генетический фактор, качественные и количе-
ственные изменения секреции кожного сала, нарушения 
кератинизации, микробиома и, несомненно, воспаление, 
присутствующее на всех стадиях заболевания [1–3]. Со-
временные исследования значительно расширили данные 
о патогенезе акне. В последнее десятилетие особое вни-
мание уделяется изучению клеточных, молекулярных и ге-
нетических механизмов возникновения дерматоза [4–6]. 
На основе полногеномного секвенирования у пациен-
тов с акне выявлены определенные замены нуклеотидов 
(SNP), которые, по данным ряда авторов, являются факто-
рами обмена андрогенов, воспалительной реакции и фор-
мирования рубцовых дефектов. В результате метаанали-
за подтверждена ассоциация полиморфизма 308G/A TNF 
при акне, также повышается экспрессия генов матриксных 
металлопротеиназ MMP1 и MMP3 [6, 7].

В настоящее время установлено, что акне является вос-
палительным дерматозом с ранним субклиническим фор-
мированием воспалительной реакции [4–7]. Патофизио-
логические механизмы инициации воспаления являются 
сложными и не до конца изученными. Показано, что клет-
ки стромально-васкулярной фракции подвергаются воз-
действию эндокринологических/метаболических, а так-
же воспалительных/иммунологических факторов, которые 
участвуют в дифференцировке себоцитов и липогенезе. 
Продукция кожного сала необходима, но не достаточна 
для патогенеза акне, а состав липидов кожного сала может 
влиять на воспаление. Семейство цитокинов интерлейкина 
(ИЛ) 1 является ключевым фактором в развитии акне [7, 8].

Одним из патологический процессов, развивающих-
ся при акне, является фолликулярный гиперкератоз, аббе-
рантная десквамация и секреция медиаторов воспаления 
кератиноцитами. Установлено, что ИЛ-1 не только участву-
ет в иммунном ответе, но и играет роль в пролиферации 
кератиноцитов. Также его повышенная экспрессия в зоне 
патологического процесса локально воздействует на эн-
дотелиальные клетки и перифолликулярные кровенос-
ные сосуды, что приводит к воспалительному каскаду. При 
этом ИЛ-1 индуцирует синтез провоспалительных цитоки-
нов ИЛ-6 и ИЛ-8 в себоцитах [5, 7–9].

В процессе колонизации кожи Cutibacterium acnes взаи-
модействует с клетками и компонентами врожденного им-
мунитета, включая Toll-подобные рецепторы (TLR), антими-
кробные пептиды, рецепторы, активируемые протеазой (PAR), 
и MMP, усиливает секрецию провоспалительных цитокинов, 
включая ИЛ-1α, -β, -6, -8, -12, фактор некроза опухоли-α и гра-
нулоцитарно-макрофагальный колониестимулирующий фак-
тор, кератиноцитами, себоцитами и макрофагами человека. 
Кроме того, продукция антимикробных пептидов (LL-37, β-де-
фензина-2), цитокинов (ИЛ-1α) и ММР связана с повышенной 
экспрессией рецептора PAR-2, связанного с G-белком, в кера-
тиноцитах кожи, пораженной акне. В дополнение к TLR-2 и -4 
рецептор CD36, экспрессируемый на кератиноцитах, также 
участвует в распознавании C. acnes [5, 7–10]. 

Факторы окружающей среды, питание, стресс, бескон-
трольное использование лекарственных и косметических 
средств влияют на тяжесть течения акне и зачастую яв-
ляются триггерами заболевания [11]. Новые данные сви-
детельствуют о том, что сальные железы также участвуют 
в нейроэндокринной функции и реакции на стресс [4, 11]. 
Например, меланокортины (меланоцит-стимулирующий 
и адренокортикотропный гормон) и кортикотропин-рили-
зинг-гормон (в ответ на физиологический стресс) связы-
ваются с соответствующими рецепторами внутри сальных 
желез, стимулируя продукцию кожного сала. Инсулинопо-
добный фактор роста-1 может индуцировать стерол-ответ-
ный элемент, связывающий белок-1 (SREBP-1), который сти-
мулирует липогенез в сальных железах. Преимущественная 
локализация акне на лице, высокая распространенность, 
хроническое течение, возможные осложнения значитель-
но нарушают психоэмоциональное состояние пациентов.

Итак, важную роль в возникновении данного заболе-
вания играет целый ряд взаимосвязанных патогенетиче-
ских факторов, к которым, безусловно, относятся: 

	■ нарушение качественных и количественных параме-
тров кожного сала; 

	■ изменения гормонального статуса; 
	■ патологическая кератинизация фолликулярного канала; 
	■ интенсивная колонизация определенными филотипа-

ми C. acnes; 
	■ развитие воспалительной реакции. 

Исходя из этого, лечение акне должно основывать-
ся на доказательных принципах и одновременно влиять 
на перечисленные механизмы [1–3, 12, 13]. 

Тактика лечения больных вульгарным акне опреде-
ляется клинической формой и  тяжестью заболевания, 
возрастом и полом пациента, сопутствующими заболе-
ваниями, эффективностью предшествующей терапии, ин-
дивидуальными особенностями течения и длительностью 
рецидивов. Необходимо учитывать психосоциальное воз-
действие, возможность беременности, повышенный риск 
раздражения чувствительной кожи [1–3, 12, 13]. Терапев-
тические варианты лечения акне варьируют в назначении 
от местных до пероральных препаратов. Рост резистент-
ности микроорганизмов к антибиотикам является обще-
мировой проблемой. Монотерапия топическими антибио-
тиками приводит не только к неудачам в терапии акне, 
но также переносу факторов резистентности другим бак-
териям и появлению мультирезистентных штаммов ми-
кробиома кожи [1–3, 12]. 

На основании клинических исследований, обзоров, 
рекомендаций ретиноиды обладают комплексным дей-
ствием и обоснованно занимают лидирующие позиции 
в терапии акне различной степени тяжести, а также про-
филактике рецидивов и коррекции поствоспалительных 
изменений [14]. Данные препараты можно использовать 
в качестве монотерапии или в сочетании с другими сред-
ствами [14–18]. Мультимодальный подход, при котором 
используют ресурсы, направленные против двух или бо-
лее фундаментальных патогенных факторов, являются ос-
новной стратегией в случаях легкой и умеренной интен-
сивности акне [1, 2, 18].
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Рассматривая акне как хронический воспалительный 
дерматоз, при котором воспаление имеет многофактор-
ное решающее значение для всех типов поражений, мож-
но предположить, что средства с противовоспалитель-
ным действием будут приоритетными и эффективными 
на всех стадиях поражения, хотя и через различные меха-
низмы. К таким препаратам относится новая комбинация 
адапалена и метронидазола Метрогил® А, лекарственная 
форма – гель для наружного применения, состав на 1 г 
препарата: действующие вещества – адапален 1,0 мг, ме-
тронидазол 10,0 мг1.

Адапален – метаболит ретиноида, который действует 
на патологический механизм развития acne vulgaris, явля-
ется сильным модулятором клеточной дифференцировки 
и кератинизации и обладает комедонолитической и про-
тивовоспалительной активностью. Механизм действия ада-
палена основан на взаимодействии со специфическими 
γ-рецепторами эпидермальных клеток кожи. В результате 
действия адапалена происходит снижение сцепленности 
эпителиальных клеток в устье сально-волосяного фоллику-
ла и уменьшение образования микрокомедонов. Адапален 
оказывает противовоспалительное действие in vivo и in vitro, 
воздействуя на факторы воспаления путем ингибирования 
миграции лейкоцитов в очаге воспаления, угнетает хемо-
тактический и хемокинетический ответ полиморфноядер-
ных лейкоцитов человека и подавляет метаболизм арахи-
доновой кислоты до медиаторов воспаления, АР-1-факторы 
и экспрессию Toll-подобных рецепторов [14, 18].

Метронидазол – противопротозойный и противоми-
кробный препарат, производное 5-нитроимидазола. Меха-
низм действия заключается в биохимическом восстанов-
лении 5-нитрогруппы метронидазола внутриклеточными 
транспортными протеинами анаэробных микроорганиз-
мов и простейших. Восстановленная 5-нитрогруппа ме-
тронидазола взаимодействует с ДНК клетки микроор-
ганизмов, ингибируя синтез их нуклеиновых кислот, что 
ведет к гибели бактерий. Активен в отношении простей-
ших, грамотрицательных и некоторых грамположительных 
анаэробов [19–22]. При наружном применении концен-
трация метронидазола в месте нанесения геля значитель-
но выше, чем в плазме крови. 

Современные данные по изучению дерматокинетики 
топического метронидазола открывают новые горизон-
ты понимания интегрального терапевтического действия 
препарата за счет неантибиотического, т. е. противовоспа-
лительного и других предполагаемых эффектов [22–24]. 
Механизмы, с помощью которых метронидазол купирует 
воспаление пораженных участков кожи у пациентов с ро-
зацеа и акне, по-прежнему малоизучены и требуют про-
должения фундаментальных и клинических исследований 
по оценке эффективности и безопасности применения 
лекарственного средства. 

Цель исследования – сделать сравнительную оценку 
эффективности и переносимости топического препара-
та Метрогил® А, содержащего адапален и метронидазол, 

1 Государственный реестр лекарственных средств. Метрогил® А. Номер ЛП-№(005654)-(РГ-RU),  
дата регистрации 10.06.2024. Режим доступа: https://grls.rosminzdrav.ru/Grls_View_
v2.aspx?routingGuid=1d3ff328-de9d-4aff-a57a-5595aa3a4e69. 

в наружной терапии пациентов с легкой и средней степе-
нью тяжести акне.

Задачи исследования:
	■ изучить терапевтическую эффективность исследуемо-

го препарата Метрогил® А; 
	■ изучить переносимость и возможные побочные явле-

ния/реакции исследуемого препарата Метрогил® А;
	■ изучить эффективность и  безопасность препарата 

в сравнении с адапаленом, фиксированными комбина-
циями адапалена и клиндамицина и адапалена и бензо-
илпероксида. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В период 2022 г. было проведено проспективное от-
крытое рандомизированное одноцентровое сравнитель-
ное исследование. Под нашим наблюдением на  базе 
клиники «Мир-О-Мед» (Краснодар) находились 60 паци-
ентов: 19 (32%) мужчин и 41 (68%) женщина в возрас-
те от 18 до 45 лет с легкой и средней степенью тяжести 
акне (рис. 1). Настоящее исследование проводили в соот-
ветствии с этическими принципами, все пациенты давали 
письменное информированное согласие. 

Критерии включения в исследование: 
	■ возраст пациентов – от 18 до 45 лет; 
	■ диагноз по Международной классификации болезней 

10-го пересмотра – L70.0 Угри обыкновенные (acne vulgaris);
	■ степень тяжести акне – легкая и средняя;
	■ письменно фиксированное согласие пациентов. 

Критерии исключения из исследования:
	■ возраст до 18 лет;
	■ тяжелая степень акне;
	■ наличие декомпенсированной хронической патологии;
	■ аллергологически осложненный анамнез;
	■ 1-й и 4-й фототип кожи; 
	■ наличие психических заболеваний; 
	■ беременность; 
	■ алкогольная зависимость или употребление наркоти-

ков в период 12 мес. до начала исследования;
	■ злокачественные новообразования кожи;
	■ лечение системными антибактериальными препарата-

ми в течение 1 мес. до начала исследования;

 Рисунок 1. Характеристика пациентов 
 Figure 1. Characteristics of the patients 

Опыт обращения 
к врачу – 42%

Длительность  
от 2 мес. до 11 лет

Опыт обращения 
к врачу – 27,2%

60 пациентов

Средний возраст 
24 ± 2,3 года

Женщины – 68% Мужчины – 32%

https://grls.rosminzdrav.ru/Grls_View_v2.aspx?routingGuid=1d3ff328-de9d-4aff-a57a-5595aa3a4e69
https://grls.rosminzdrav.ru/Grls_View_v2.aspx?routingGuid=1d3ff328-de9d-4aff-a57a-5595aa3a4e69
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	■ лечение топическими средствами, рекомендованными 
для лечения акне, более 2 нед.;

	■ отказ пациента или участие в других клинических ис-
следованиях;

	■ наличие гиперчувствительности к компонентам пре-
парата;

	■ сопутствующие заболевания или острые состояния, спо-
собные повлиять на результаты настоящего исследования.

Дальнейшая рандомизация по четырем группам на-
блюдения осуществлялась двойным слепым способом не-
зависимо от врача и пациента с помощью генератора слу-
чайных чисел и кодировалась соответствующим образом:

	■ пациенты первой группы (n = 15) в качестве наружной 
терапии получали фиксированную комбинацию адапале-
на 1,0 мг и метронидазола 10,0 мг (Метрогил® А); 

	■ во второй группе (n = 15) пациенты получали терапию 
фиксированной комбинацией адапалена 0,1% и клиндо-
мицина фосфата 1%; 

	■ в третьей группе (n = 15) пациенты получали терапию 
фиксированной комбинацией адапалена 0,1% и бензои-
ла пероксида 2,5% геля; 

	■ в четвертая группе (n = 15) получали адапален 0,1%; 
	■ пациенты пятой группы (n = 15) – это пациенты первой 

группы, которые продолжили терапию в течение 3 мес. 
Схемы назначения исследуемого и референтных пре-

паратов
Все исследуемые препараты назначали 1 раз в сутки 

вечером тонким слоем на все лицо в течение 3 мес. По-
сле завершения основного срока наблюдения (90 дней) 
пациенты первой группы продолжили терапию еще в те-
чение 3  мес., и  общий период наблюдения составил 
6 мес. (180 дней). Для ежедневного ухода за кожей в те-
чение всего времени терапии всем пациентам независи-
мо от группы наблюдения рекомендовалось использовать 
деликатные очищающие средства для сухой и чувстви-
тельной кожи, увлажняющие средства и в солнечное вре-
мя года или при пребывании на солнце фотозащитные 
средства. В ходе наблюдения на визите проводился ос-
мотр пациента, расчет индекса тяжести акне, себуметрия, 
анкетирование по шкалам качества жизни, оценка соблю-
дения пациентом схемы лечения и субъективное отноше-
ние к ходу терапии, нежелательных явлений (НЯ).

Для оценки терапевтической эффективности исследуе-
мого средства были использованы следующие показатели.

Оценка степени тяжести акне – индекс общей тяже-
сти угревой болезни (ОТУ), отражающий вид и количество 
характерных для акне морфологических элементов. 

Индекс IGA (Investigator’s Global Assessment) по сте-
пени тяжести от 0 до 5. Динамика показателей IGA оце-
нивалась для выявления терапевтического эффекта. Так, 
снижение индекса IGA на 95–100% расценивалось как кли-
ническая ремиссия, на 90–94% – значительное улучше-
ние, на 80–89% – улучшение, на 50–79% – незначительное 
улучшение, менее чем на 50% – без эффекта, увеличение 
не менее чем на 10% от исходных значений – ухудшение. 

Дерматологический индекс акне (ДИА), который по-
зволяет стандартизировать оценку степени тяжести 
акне. Он  представляет собой сумму баллов, которая 

количественно выражает каждый из основных симптомов 
акне: комедоны, папулы, пустулы, узлы. Максимальный ин-
декс ДИА 12 соответствовал 15 баллам. Клиническое вы-
здоровление соответствовало полному разрешению ак-
не-элементов, а клиническое улучшение – уменьшению 
индекса ДИА на 50% и более.

Изучение качества жизни пациентов проводилось ме-
тодом анкетирования с использованием дерматологиче-
ского индекса качества жизни (ДИКЖ), Кардиффского ин-
декса социальной дезадаптации (Cardiff Acne Disability 
Index  – CADI) и  APSEA (Assessment of  Psychological 
and Social Effect of Acne). Для оценки ДИКЖ применялась 
анкета, состоящая из 10 вопросов, которые показывают 
связь с различными аспектами жизни пациента: чем выше 
индекс, тем ниже качество жизни. Максимальная сумма 
баллов может равняться 30 (табл. 1). 

Индекс CADI состоит из 5 вопросов, отражающих вли-
яние угревой болезни на жизненные функции и психо-
логическую адаптацию. Оценка проводилась в баллах 
от 0 до 3, где 3 – наивысшая степень отрицательного вли-
яния болезни на структурный компонент качества жизни 
пациента, максимальная сумма баллов – 15.

Шкала APSEA была разработана для оценки психологи-
ческого и социального эффекта акне. Позволяет оценить 
влияние акне на повседневную жизнь человека, его на-
строение и самооценку. Опросник включает 15 вопросов. 
Минимальное количество баллов за тест – 0, максималь-
ное – 144, при этом чем больше сумма баллов, тем силь-
нее акне снижает качество жизни пациента. 

Оценка чувствительности проводилась согласно шка-
ле Лорана Мизери, которая состоит из 10 различных ощу-
щений (критериев чувствительности), оцениваемых по де-
сятибалльной шкале: 

1) раздражимость кожи,
2) ощущение покалывания,
3) жжение,
4) ощущение тепла,
5) ощущение стягивания,
6) зуд,
7) боль,
8) общий дискомфорт,

 Таблица 1. Интерпретация значений дерматологического 
индекса качества жизни 

 Table 1. Interpretation of Dermatology Life Quality Index 
(DLQI) scores 

Показатель, 
баллы Степень влияния на качество жизни

0–1 Нет влияния на жизнь пациента

2–5 Заболевание оказывает незначительное влияние на жизнь 
пациента

6–10 Заболевание оказывает умеренное влияние на жизнь 
пациента

11–30 Заболевание оказывает очень сильное влияние на жизнь 
пациента

21–30 Заболевание оказывает чрезвычайно сильное влияние 
на жизнь пациента
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9) ощущение прилива крови,
10)  покраснение.
Оценка переносимости терапии. Ожидаемые побоч-

ные эффекты при лечении топическими ретиноидами 
включают покраснение, шелушение, сухость и саднение/
жжение. Данные параметры оценивали при каждом ви-
зите по шкале от 0 (отсутствие) до 3 (тяжелое). Переноси-
мость препарата также предлагалось оценить пациенту 
самостоятельно по 5-балльной шкале:

	■ отлично – побочные реакции не отмечались; 
	■ хорошо – наблюдались единичные случаи незначи-

тельных побочных эффектов, которые проходили самосто-
ятельно и не требовали отмены препарата; 

	■ удовлетворительно – наблюдались множественные слу-
чаи нежелательных побочных реакций, которые требовали 
обращения к врачу и назначения дополнительной медика-
ментозной терапии, но не требовали отмены препарата; 

	■ неудовлетворительно – развивались серьезные по-
бочные реакции, оказывающие отрицательное влияние 
на состояние пациента, требующие отмены препарата, до-
полнительных медикаментозных мероприятий и прекра-
щения участия пациента в данном исследовании.

НЯ определяли как любой неблагоприятный и непред-
усмотренный признак, симптом или заболевание, временно 
ассоциированное с применением лекарственного (исследу-
емого) продукта, связанные или несвязанные с препаратом 
исследования. Тяжесть НЯ оценивали как легкую, умерен-
ную или тяжелую, отношение НЯ к препарату исследова-
ния – как связанное (вероятно, возможно или определен-
но) или несвязанное (маловероятно или определенно).

Оценка индекса терапевтической эффективности. 
Клиническую эффективность терапевтических мероприя
тий в группах оценивали по абсолютному и относительно-
му количеству различных исходов и шкале эффективнос
ти терапии в баллах: 

	■ ухудшение – в процессе лечения наблюдается утяже-
ление кожного процесса, развитие осложнений и побоч-
ных эффектов, появление новых высыпаний на фоне уже 
имеющихся – 1 балл; 

	■ отсутствие клинического эффекта – проводимая тера-
пия не обеспечивает позитивных изменений клинических 
данных, имевших место до начала лечения, – 2 балла; 

	■ улучшение – частичный регресс (не менее 50%) воспа-
лительных акне-элементов – 3 балла; 

	■ значительное улучшение – полное отсутствие субъек-
тивных ощущений, регресс не менее 70% воспалительных 
акне-элементов – 4 балла; 

	■ клиническая ремиссия  – полное отсутствие жалоб 
со стороны пациента, полный регресс морфологических 
элементов сыпи в очагах поражения и отсутствие свежих 
высыпаний – 5 баллов.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Средний возраст пациентов составил 24 ±  2,3 года 
(M ± m), из них 68% – женщины (n = 41), 32% – мужчи-
ны (n  =  19). Длительность заболевания варьировала 
от 2 мес. до 11 лет. Все пациенты предъявляли жалобы 

на появление высыпаний преимущественно на коже лица 
и в себорейных зонах туловища (грудь и межлопаточная 
область). Помимо этого, 76% пациентов жаловались на по-
вышенное салоотделение, болезненность в области вы-
сыпаний зафиксирована у 40%, зуд при появлении но-
вых элементов  – у  12%. Распределение больных акне 
с учетом триггерных факторов свидетельствует, что поч-
ти у 3/4 (70,6%) пациентов обострение наблюдалось по-
сле нервного стресса, реже (34,6%) этому способствовал 
тот или иной алиментарный фактор и употребление алко-
голя (28,1%). Лекарственные препараты и использование 
косметических средств были причиной обострения у 23,8% 
чел., смена климата – у 17%, патология желудочно-кишеч-
ного тракта – у 19,7%. У 1/4 женщин (26,4%) обострение 
было связано с менструальным циклом. При анализе ана-
мнестических данных выявлено, что женщины достоверно 
чаще мужчин в прошлом обращались к врачу-дерматоло-
гу или косметологу по поводу акне (37,2 и 26,2% соответ-
ственно). При оценке фототипа кожи большинство пациен-
тов имели 3-й фототип кожи по шкале Фитцпатрика (65,2%), 
35,8% – 2-й фототип. Обращает на себя внимание тот факт, 
что у 22% исследуемых лиц уровень чувствительности кожи 
был повышен, что может быть связано с неправильным ухо-
дом, сезонностью и в свою очередь быть причиной НЯ.

При анализе показателя IGA до начала лечения были 
получены следующие результаты: 

	■ у 13% (n = 8) пациентов была диагностирована первая 
степень акне – минимальные клинические проявления; 

	■ у 20% (n = 12) – легкая (2-я); 
	■ у 67% (n = 40) – умеренная степень (3-я) выраженности 

клинических проявлений. 
Индекс ОТУ составил от 12 до 48 баллов при сред-

негрупповом показателе 23,8 ± 1,6. Средние показате-
ли выделения кожного сала составили 221,27 ± 14,23 
и 207,9 ± 12,24 нг/см2 (p ≤ 0,05) соответственно по срав-
нению с эталоном.

Исходные значения ДИА, которые были оцене-
ны до лечения у 60 больных акне, колебались в преде-
лах от 3 до 12 баллов. При этом у 20 (33%) пациентов ДИА 
был равен менее 5 (легкая степень тяжести), у 40 (67%) 
колебался в пределах от 6 до 10 (средняя степень тяже-
сти). Средние значения ДИА при легкой степени акне со-
ставили 4,13 ± 1,43 балла, при средней степени тяже-
сти – 8,39 ± 2,61 балла. Среднее значение для группы 
наблюдения составило 7,2 ± 1,2.

Нарушения психоэмоционального статуса разной сте-
пени выраженности наблюдали у 75% пациентов (n = 45). 
У большинства из них выявлялись депрессивно-тревожные 
тенденции и снижение уровня качества жизни. Более вы-
раженное снижение качества жизни наблюдали у пациен-
тов более молодого возраста (18–20 лет). В наибольшей 
степени у пациентов страдали параметры качества жиз-
ни, отражающие влияние симптомов кожного заболевания 
(2,9 ± 0,4 балла), ежедневную деятельность (2,2 ± 0,4 балла) 
и межличностные отношения (1,95 ± 0,7 балла). При этом 
показатели ДИКЖ не коррелировали со степенью тяжести 
заболевания, т. е. степень снижения качества жизни не соот-
ветствовала тяжести клинических проявлений акне.
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В результате проведенной терапии во всех группах 
была отмечена положительная динамика состояния кожно-
го процесса, однако эффективность, переносимость и ста-
бильность терапевтического эффекта были различными. 

Динамика индекса тяжести акне исходно и через 1, 2, 
3 мес. от начала исследования представлена в табл. 2. 
Данные показывают, что в первый месяц на фоне прове-
денной терапии наблюдалось снижение средних значе-
ний ДИА во всех исследуемых группах более чем на 27%. 

Наибольшая доля регресса индекса ДИА (42%) отмечен 
у пациентов второй группы, получавших в качестве тера-
пии фиксированную комбинацию адапалена и клиндами-
цина. Напротив, наименьший уровень снижения показа-
теля регистрировался в группе пациентов, получающих 
только топический адапален, – 28%. 

Анализируя, каким образом происходило снижение 
числа как невоспалительных, так и воспалительных эле-
ментов во всех группах наблюдения, на рис. 2 видно, что 
во второй группе снижение показателя ДИА происходи-
ло в большей мере из-за регресса пустул. Но в дальней-
шем максимальный регресс индекса ДИА – 80 и 75% – от-
мечен у пациентов третьей и первой групп наблюдения, 
получавших фиксированную комбинацию адапалена 
и бензоилпероксила и адапалена и метронидазола со-
ответственно, что можно объяснить взаимодополняющим, 
синергическим действием основных средств, входящих 
в состав используемых препаратов, и отсутствием разви-
тия резистентности (рис. 3). 

При анализе показателя IGA до начала лечения были 
получены следующие результаты: у 13% (n = 8) пациентов 
была диагностирована первая степень акне (минималь-
ные клинические проявления), у 20% (n = 12) – легкая (2-я) 
и  у 67% (n  =  40)  – умеренная степень выраженности 

 Рисунок 2. Динамика регресса основных элементов 
 Figure 2. Changes in principle component regression (PCR) 
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 Рисунок 3. Оценка результатов дерматологического индекса акне по группам
 Figure 3. Assessment of Acne DLQI scores by groups
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 Таблица 2. Показатели динамики дерматологического 
индекса акне в группах наблюдения в результате лечения

 Table 2. Changes in Acne DLQI scores resulting from 
treatment in the study groups 

Период наблю-
дения

Снижение индекса от начала терапии

Группа 1 
(n = 15)

Группа 2 
(n = 15)

Группа 3 
(n = 15)

Группа 4 
(n = 15)

Средний показа-
тель до лечения 7,2 ± 1,2

Через 1 месяц 4,7 (34%) 4,1 (42%) 4,4 (38%) 5,1 (28%)

Через 2 месяца 3,4 (52%) 4 (44%) 3 (58%) 3,6 (49%)

Через 3месяца 1,8 (75%) 3 (58%) 1,4 (80%) 2,4 (66%)
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клинических проявлений. Распределение внутри групп 
исследования спустя 3 мес. наблюдения за пациентами 
представлено на рис. 4.

Параллельно с регрессом элементов сыпи происхо-
дили изменения уровня секреции кожного сала. Во всех 
группах при использовании топических средств наблю-
далось выраженное снижение секреции кожного сала. 
Наибольший уровень отмечался в первый месяц терапии. 
Максимальным этот показатель был у лиц третьей груп-
пы – более 30%. Однако быстрое снижение продукции се-
бума приводит к более выраженным симптомам сухости 
и эритемы на начальном этапе терапии (рис. 5). 

Индекс ОТУ составил от 12 до 48 баллов при средне-
групповом показателе 23,3 ± 1,6. Таким образом, после 
проведения курса топической терапии у 6 (40%) паци-
ентов первой группы отмечалась клиническая ремиссия, 
у 9 (60%) – значительное улучшение, и умеренное улуч-
шение, ухудшение и  отсутствие клинического эффек-
та в процессе терапии не наблюдались. При оценке ин-
декса терапевтического эффекта по окончании периода 
наблюдения были констатированы результаты у пациен-
тов первой группы, отраженные на рис. 6. На втором эта-
пе исследования пациенты первой группы продолжили 

использовать Метрогил® А. При анализе результатов лече-
ния через 24 нед. клиническая эффективность существен-
но повысилась – на 57% – по сравнению с 3-месячным 
курсом лечения (табл. 3). 

Детальный анализ ДИКЖ (табл. 4), проведенный 
в  группах  до  и после лечения, продемонстрировал 

 Рисунок 4. Динамика индекса IGA после терапии
 Figure 4. Changes in IGA scores after therapy
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 Рисунок 5. Динамика показателя себуметрии
 Figure 5. Changes in sebumetry measurements
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 Рисунок 6. Оценка индекса терапевтического эффекта 
у пациентов первой группы (n = 15) в результате лечения

 Figure 6. Assessment of the therapeutic effect index scores 
resulting from treatment in patients from Group 1 (n = 15)
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существенное и позитивное влияние различных схем те-
рапии на качество жизни участников исследования.

При анализе динамики показателя ДИКЖ (рис. 7) 
было отмечено, что до начала лечения во всех исследу-
емых группах заболевание оказывало сильное (6–10) 
и чрезвычайно сильное (11–30 баллов) влияние на ка-
чество жизни пациентов. Средний показатель составлял 
11,2 ± 2,03 балла. В наибольшей степени страдали пара-
метры ДИКЖ, отражающие влияние симптомов заболе-
вания (2,8 ± 0,2 балла) и затрагивающие межличностные 
отношения (2,6 ± 0,24 балла). Обращают на себя внима-
ние высокие значения баллов, показывающие негатив-
ное влияние терапии на повседневную жизнь исследу-
емого контингента (1,3 ± 0,5). Средние значения баллов 
по оцениваемым сферам жизни приведены в табл. 5. 
Спустя 1 мес. терапии показатели практически во всех 
исследуемых категориях повысились. Это, возможно, 
объясняется побочными эффектами, которые развились 
у большинства пациентов на начальном этапе лечения. 
По мере проведения лечебных мероприятий, адаптации 
к ним, уменьшения и разрешения симптомов заболева-
ния повышалось и качество жизни. Средний показатель 
ДИКЖ через 3 мес. у пациентов первой группы соста-
вил 7,1 ± 0,2 и снизился по сравнению с исходным уров-
нем на 36%, второй группы – 7,6 ± 0,3, на 32%, третьей 
группы – 7,1 ± 0,5, на 37%, четвертой группы – 7,3 ± 0,2, 
на 34% соответственно. 

При удлинении сроков терапии в первой группе па-
циентов заметно улучшаются показатели качества жизни, 
что имеет выраженную корреляцию с изменением внеш-
него вида, регрессом высыпаний. Динамика индекса пред-
ставлена в табл. 6, из которой видно, что значительно уве-
личилась доля пациентов с отсутствием (53,3%) и низким 
влиянием (33,3%) заболевания на повседневную жизнь. 
При оценке психологического и социального влияния акне 
с помощью опросника APSEA у всех исследуемых пациен-
тов при первичном осмотре и через 3 мес. после начала 
лечения были получены показатели, отраженные на рис. 8.

При исследовании качества жизни с помощью индекса 
CADI после окончания курса лечения у пациентов, вклю-
ченных в исследование, в значительной степени измени-
лись индивидуальные показатели индекса, что можно рас-
ценивать как снижение негативного влияния дерматоза 
на качество жизни пациентов (табл. 7). 

Анализ переносимости монотерапии топическими 
препаратами, содержащими адапален, показал следую-
щие нежелательные реакции: обострение в начале тера-
пии (80%), ретиноевый дерматит (60%), повышенная фо-
точувствительность кожи (40%). Ожидаемые признаки 
и симптомы раздражения кожи (покраснение, шелушение, 
сухость и саднение/жжение) оценивали по шкале от 0 (от-
сутствие) до 3 (тяжелое) при каждом визите (табл. 8). Наи-
большее количество пациентов с НЯ регистрировалось 
в 1-й месяц терапии и после этого непрерывно снижалось. 
Ожидаемые признаки и симптомы местного раздраже-
ния кожи по тяжести были от легких до умеренных (рис. 9).

В связи с тем что часть наблюдений пациентов при-
шлась на летний период, сопровождающийся высокой 

 Таблица 4. Динамика показателя дерматологического 
индекса качества жизни до и после терапии, n (%)

 Table 4. Changes in DLQI scores before and after therapy, n (%)

Показатель, баллы До лечения После лечения

0–1 0 (0) 0 (0)

2–5 4 (6,7%) 10 (16,7 ± 3,3%)

6–10 35 (58,3 ± 2%) 50 (83,3 ± 3,3%)

11–30 21 (35 ± 2,3%) 0 (0)

 Таблица 3. Сравнение клинической эффективности тера-
пии фиксированной комбинацией адапалена и метронида-
зола через 12 и 24 недели, n (%)

 Table 3. Comparison of the clinical efficacy of fixed-dose 
adapalene-metronidazole combination therapy at 12 and 
24 weeks, n (%)

Показатель, баллы 12 недель терапии 24 недели терапии

1 (ремиссия) 6 (40%) 11 (73,3%)

2 (отличное улучшение) 4 (27%) 3 (20%)

3 (хорошее улучшение) 3 (20%) 1 (6,7%)

4 (умеренное улучшение) 2 (13%) 0 (0)

5 (без улучшения) 0 (0) 0 (0)

6 (ухудшение) 0 (0) 0 (0)

 Таблица 5. Анализ качества жизни по сферам
 Table 5. Analysis of the patients’ quality of life by life spheres

Средний показатель,  
баллы

До 
лечения

Через 1 
месяц

После 
лечения

Симптомы и ощущения 2,8 ± 0,2 3,0 ± 0,4 1,4 ± 0,8

Ежедневная деятельность 1,6 ± 0,3 2,9 ± 0,3 1,3 ± 0,2

Отдых и досуг 1,5 ± 0,4 2,3 ± 0,3 1,1 ± 0,4

Работа и учеба 1,4 ± 0,2 2,3 ± 0,3 0,7 ± 0,4

Межличностные отношения 2,6 ± 0,24 2,3 ± 0,3 1,4 ± 0,1

Влияние терапии 1,3 ± 0,5 1,9 ± 0,4 1,2 ± 0,2

 Рисунок 7. Дерматологический индекс качества жизни 
в процессе терапии

 Figure 7. DLQI scores in the course of therapy
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экспозицией ультрафиолета, это позволило оценить пе-
реносимость используемых средств. Необходимо заме-
тить, что всем пациентам во избежание побочных эффек-
тов следовало: 

	■ проверять переносимость препарата на  отдельном 
участке кожи;

	■ не допускать инсоляции; 
	■ не назначать препарат одновременно с другими фото-

сенсибилизаторами (духами, лосьонами для тела);
	■ использовать фотопротекцию.

Несмотря на  рекомендации, после пребывания 
на солнце (прогулки, поездки на море, езда на велоси
педе), реакция обострения регистрировалась у  13,3% 
пациентов первой и четвертой группы, у 26,7% второй 
и третьей группы.

Применение комбинации адапалена и метронидазо-
ла (Метрогил® А) в терапии легкой и средней форм акне 

является эффективным и безопасным и соответствует тре-
бованиям современных принципов лечения (рис. 10).

Фиксированная комбинация адапалена и метронида-
зола (Метрогил® А) для лечения легкой и средней стадии 
акне сопоставима по эффективности с фиксированной 
комбинацией адапалена и бензоилпероксида, на 10% пре-
восходит эффективность терапии топическим адапаленом 
и на 30% – комбинацией с топическими антибиотиками.

Комбинация адапалена и метронидазола (Метрогил® А) 
позволяет профилактировать развитие резистентности ми-
крофлоры, более избирательно и деликатно воздейство-
вать на анаэробную флору и микробиом в целом.

Комбинация адапалена и метронидазола (Метрогил® А) 
переносится лучше (действует мягче, а эритема, саднение/
жжение, сухость менее выражены) на 25%, чем комбина-
ция адапалена и бензоилпероксида и адапалена и клин-
дамицина фосфата. 

 Таблица 6. Сравнение динамики индекса качества жизни 
в первой группе после терапии фиксированной комбинаци-
ей адапалена и метронидазола через 12 и 24 недели

 Table 6. Comparison of changes in quality of life index 
scores in Group 1 after fixed-dose adapalene-metronidazole 
combination therapy at 12 and 24 weeks

Показатель, 
баллы 

До 
лечения

После 
3 мес. лечения

После 
6 мес. лечения

0–1 0 (0) 0 (0) 8 (53,3%)

2–5 1 (6,7%) 3 (20%) 5 (33,3%)

6–10 8 (53,3%) 12 (80%) 2 (13,3%)

11–30 6 (40%) 0 (0) 0 (0)

 Таблица 7. Показатели индекса CADI в процессе терапии
 Table 7. CADI index scores in the course of therapy

Индекс CADI, баллы
Группа 1 Группа 2 Группа 3 Группа 4

До  
лечения

После 
лечения

До  
лечения

После 
лечения

До  
лечения

После 
лечения

До  
лечения

После 
лечения

11–15 Значительно снижен 13,3 0 13,3 6,7 13,3 0 13,3 6,7

6–10 Умеренно снижен 33,3 6,7 33,3 20,0 33,3 13,3 33,3 20,0

2–5 Незначительно снижен 46,7 60,0 46,7 60,3 46,7 66,7 46,7 60,3

0–1 Без изменений 6,7 33,3 6,7 13,3 6,7 20,0 6,7 13,3

 Рисунок 9. Динамика нежелательных явлений в процессе терапии
 Figure 9. Changes in adverse events in the course of therapy 
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 Рисунок 8. Показатели индекса APSEA в процессе терапии
 Figure 8. APSEA index scores in the course of therapy
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Комбинация адапалена и метронидазола (Метрогил® А) 
при более длительном применении (свыше 3 мес.) не те-
ряет своей эффективности, хорошо переносится и спо-
собствует достижению более выраженного терапевтиче-
ского эффекта. 

Комбинация адапалена и метронидазола (Метрогил® А) 
при длительном применении (свыше 3 мес.) позволяет 
профилактировать появление новых элементов и способ-
ствует регрессу вторичных элементов сыпи.

Полученные результаты показали высокую терапевти-
ческую эффективность, хорошую переносимость и безопас-
ность препарата Метрогил® А, что говорит о целесообразно-
сти его активного назначения с целью повышения качества 
оказания квалифицированной специализированной меди-
цинской помощи пациентам с акне легкой и средней сте-
пени тяжести. Это позволяет сформулировать практические 
рекомендации по применению препарата Метрогил® А:

	■ Может быть рекомендован для монотерапии акне лег-
кой и средней степени тяжести.

	■ Может быть рекомендован для комбинированной те-
рапии акне средней степени тяжести.

	■ Может быть рекомендован для поддерживающей тера-
пии акне легкой и средней степени тяжести, а также после 
терапии системными ретиноидами.

	■ Можно рекомендовать пациентам в случае неэффек-
тивности или плохой переносимости других препаратов 
на основе адапалена и его комбинаций.

	■ Метрогил® А хорошо переносится, но необходим специа-
лизированный уход за кожей: бережное очищение и увлаж-
нение, использование солнцезащитных средств с SPF30-50 
после нанесения геля.

	■ Необходимо обратить внимание, что под действием 
агрессивных факторов внешней среды возможны неже-
лательные явления в виде контактного дерматита и фото-
чувствительность.

	■ Не рекомендуется наносить препарат сразу после очи-
щения кожи – необходимо дождаться, пока кожа высохнет.

	■ Препарат необходимо наносить на все лицо, за исклю-
чением области вокруг глаз и губ, а не точечно.

	■ Не рекомендуется смешивать препарат с  другими 
средствами в одну экспозицию.

	■ Для пациентов с чувствительной кожей рекомендуется 
вводный режим в терапию (сначала через день в течение 
10 дней) или интермиттирующие схемы терапии, но стро-
го под контролем врача.

 Таблица 8. Оценка нежелательных явлений, n (%)
 Table 8. Assessment of adverse events, n (%)

Этап лечения Группа 1 Группа 2 Группа 3 Группа 4 

Эритема

1-й месяц 11 (73,3%) 11 (73,3%) 12 (80%) 10 (66,7%)

2-й месяц 10 (66,7%) 11 (73,3%) 12 (80%) 9 (60%)

3-й месяц 7 (46,7%) 9 (60%) 10 (66,7%) 6 (40%)

Сухость

1-й месяц 10 (66,7%) 12 (80%) 12 (80%) 10 (66,7%)

2-й месяц 12 (80%) 13 (86,7% 15 (100%) 10 (66,7%)

3-й месяц 9 (60%) 11 (73,3%) 12 (80%) 9 (46,7%)

Шелушение

1-й месяц 8 (66,7%) 12 (80%) 11 (73,3%) 8 (53,3%)

2-й месяц 12 (80%) 13 (86,7%) 15 (100%) 10 (66,7%)

3-й месяц 9 (60%) 11 (73,3%) 12 (80%) 9 (60%)

Саднение/жжение

1-й месяц 6 (40%) 7 (46,7%) 10 (66,7%) 5 (33,3%)

2-й месяц 3 (20,3%) 3 (20,3%) 5 (33,3%) 2 (13,3%)

3-й месяц 1 (6,7%) 2 (13,3%) 2 (13,3%) 1 (6,7%)

 Рисунок 10. Динамика клинической картины в процессе терапии препаратом Метрогил®А 
 Figure 10. Changes in clinical findings in the course of Metrogyl®A therapy 

До начала терапии Через 3 месяца Через 6 месяцев
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Резюмируя вышеизложенное, следует подчеркнуть, 
что эффективность наружной терапии акне возможно 
повысить за счет комбинации активных веществ, входя-
щих в состав комбинированных препаратов, действую-
щих на различные патогенетические механизмы разви-
тия акне. На примере топического препарата Метрогил® А 
показано, как происходит потенцирование действия 

активных компонентов – действующих веществ адапа-
лена и метронидазола. Такой синергизм снижает веро-
ятность развития резистентности микробиома, улучшает 
переносимость и сокращает сроки лечения, увеличивает 
комплаенс, существенно повышает качество жизни паци-
ента и результативность терапии в целом.�
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