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Цель. Провести расширенный анализ литературных источников, изучить биологическую активность, 
биодоступность ацетилцистеина и потенциальные возможности препарата в коррекции окислительного 
стресса и воспалительной реакции при патологических состояниях и заболеваниях в клинике, а также эффек-
тивность его парентерального применения при экспериментальном иммуногенном увеите. 

Материал и методы. Проанализированы источники отечественной и зарубежной литературы по про-
блеме окислительного стресса и антиоксидантной защиты, роли ацетилцистеина (АЦЦ) в коррекции окис-
лительного стресса, восстановлении внутриклеточного пула глутатиона и потенциальных возможностях 
применения АЦЦ в клинике при разных патологических состояниях и заболеваниях, включая воспалительные 
и дегенеративные заболевания органа зрения. 

Результаты. АЦЦ – одно из наиболее перспективных и безопасных фармакологических средств для 
коррекции окислительного стресса при воспалительных заболеваниях, сопровождающихся истощением 
внутриклеточного пула глутатиона. АЦЦ обладает антиоксидантными, противовоспалительными, им-
муномодулирующими, антимикробными, противовирусными, детоксикационными, цитопротекторными 
и антиканцерогенными свойствами. Его антиоксидантный эффект реализуется через прямой и непрямой 
механизмы. Непрямое антиокислительное действие АЦЦ реализуется восполнением внутриклеточного пула 
глутатиона. 

Выводы. АЦЦ позволяет решить важнейшую проблему доставки цистеина, как лимитирующего звена 
синтеза глутатиона, в клетку. АЦЦ обладает многовекторным, разнонаправленным действием, оказыва-
ет влияние на транскрипционные факторы, ответственные за развитие воспаления, пролиферацию клеток, 
апоптоз, поддержание редокс-гомеостаза в организме. На сегодняшний день ацетилцистеин – одно из наи-
более перспективных фармакологических средств для коррекции окислительного стресса при заболеваниях, 
сопровождающихся истощением внутриклеточного пула глутатиона. 
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ния, экспериментальный иммуногенный увеит.
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Введение
Окислительный стресс рассматривается как 

один из фундаментальных универсальных ме-
ханизмов повреждения биомолекул (нуклеино-
вых кислот, липидов, белков) [1-3]. Развитию 
оксидативного стресса способствует сниже-
ние активности антиоксидантных ферментов, 
низкомолекулярных соединений, нарушение 
метаболизма глутатиона (GSH), утечка антиок-
сидантов через поврежденные мембраны кле-
ток [1-3]. Активные формы кислорода (АФК) 
и активные формы азота (АФА) воздействуют 
на редокс-чувствительные транскрипционные 
факторы, такие как NF-κB, AP-1 [1, 4], которые 
в свою очередь вызывают экспрессию генов, от-
ветственных за продукцию провоспалительных 
цитокинов, хемокинов, ферментов, молекул ад-
гезии, что и запускает механизм нерегулируемой 
воспалительной реакции, в том числе и в тканях 
глаза, где при этом интенсивность воспаления 
имеет высокую корреляцию с окислительным 
стрессом [2, 3, 5].

Глутатионовая система, в состав которой 
входят сам GSH и глутатионзависимые фер-

менты, к которым относятся глутатионперок-
сидаза (ГПО), глутатионредуктаза (ГР), глу-
татион-S-трансфераза (ГSТ), играет централь-
ную роль в антиоксидантной защите клетки.  
GSH – ключевой эндогенный антиоксидант, за-
нимающий ведущее место в антиперекисной 
защите клетки, биотрансформации и нейтрали-
зации ксенобиотиков, конъюгации эндогенных 
соединений [2, 6].

Реализация антиоксидантных, противовоспа-
лительных свойств GSH осуществляется путем 
непосредственного участия в нейтрализации 
свободных радикалов и азотных соединений, в 
обеспечении эффективного функционирования 
ферментных антиоксидантов, где он выступает 
субстратом для этих ферментов (ГПО), а также 
участвует в поддержании экзогенных антиок-
сидантных соединений (витаминов Е, С) в их 
активных формах. GSH также активирует гене-
тически детерминированные эндогенные меха-
низмы антиоксидантной защиты через процессы 
S-глутатионилирования белков, взаимодействие 
с ARE генов (Antioxidant Responsive Element), 
модификацию транскрипционных факторов, ре-
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гулирующих внутриклеточную сигнализацию и 
экспрессию генов (NF-κB, AP-1, Nrf2) [2, 6, 7].

Установлено, что при заболеваниях, сопрово-
ждающихся окислительным стрессом, вне зави-
симости от этиологического фактора отмечается 
существенное снижение внутриклеточного пула 
глутатиона, значительно осложняющее функци-
онирование клеток вплоть до их гибели [2, 3]. 

Запас глутатиона в организме не может по-
полняться извне напрямую  ввиду его небла-
гоприятных биохимических и фармакокине-
тических свойств, низкой пероральной биодо-
ступности, короткого периода полувыведения  
(<3 минут) при внутривенном применении, пло-
хой проницаемости через мембраны клеток. По-
требность в глутатионе клетки обеспечивают 
путем его внутриклеточного синтеза de novo из 
трех аминокислот (глутамат, цистеин, глицин). 
Лимитирующим звеном, ограничивающим ско-
рость синтеза глутатиона, является цистеин, 
тиольная группа которого и обуславливает био-
логическую активность глутатиона. Однако пря-
мое восполнение дефицита этой аминокислоты 
извне невозможно, так как сам цистеин спон-
танно метаболизируется в желудочно-кишечном 
тракте и плазме крови, быстро окисляется до ци-
стина, токсичен в высоких концентрациях [8, 9]. 

Дефицит внутриклеточного глутатиона, вы-
являемый при многих патологических состоя-
ниях, обусловлен именно недостатком цистеина, 
что важно учитывать при выборе патогенети-
ческих подходов для коррекции и восполнения 
внутриклеточного пула GSH  как основного ан-
тиоксиданта клетки [9, 10, 11].

Следовательно, химические соединения, ко-
торые в организме метаболизируются с высво-
бождением цистеина, могут быть использованы 
в качестве прекурсоров цистеина для увеличе-
ния внутриклеточного пула GSH.  

Анализ научных данных свидетельствует о 
том, что для восполнения истощенных запасов 
глутатиона в клетке наиболее эффективный пре-
парат –  производное цистеина – ацетилцистеин 
(АЦЦ). АЦЦ, в молекуле которого активный 
ацетил-радикал связан с аминогруппой, позво-
ляет решить эту важнейшую проблему достав-
ки цистеина в клетку при оксидативном стрес-
се. Представляет интерес изучение по данным 
научной литературы биологической  активности 
ацетилцистеина и диапазон его терапевтическо-
го воздействия при разных патологических со-
стояниях и заболеваниях [9, 10, 11].

Цель – провести расширенный анализ лите-
ратурных источников, изучить биологическую 
активность, биодоступность ацетилцистеина и 
потенциальные возможности препарата в кор-
рекции окислительного стресса и воспалитель-
ной реакции при патологических состояниях и 
заболеваниях в клинике, а также эффективность 
его парентерального применения при экспери-
ментальном иммуногенном увеите.

Материал и методы
Проанализированы источники отечественной 

и зарубежной литературы по проблеме окисли-

тельного стресса и антиоксидантной защиты, 
роли АЦЦ в коррекции окислительного стресса, 
восстановлении внутриклеточного пула глутати-
она и потенциальных возможностях применения 
АЦЦ в клинике при разных патологических со-
стояниях и заболеваниях с использованием на-
учно-медицинских баз данных PubMed, Springer, 
Google Scholar, eLibrary.ru. Поиск осуществлял-
ся по ключевым словам: ацетилцистеин, система 
глутатиона, окислительный стресс, заболевания 
органа зрения, экспериментальный иммуноген-
ный увеит.

Произведена оценка более 250 источников 
медицинской литературы за последние 20 лет, 
для научного анализа отобраны 50 публикаций.  
Статистическую обработку собственного мате-
риала проводили с использованием программ-
ных пакетов Statistica 10.0. 

Результаты и обсуждение
Анализ научных публикаций свидетельству-

ет о том, что для восполнения истощенных запа-
сов GSH в клетке использовались как сам GSH, 
так и его синтезированные предшественники. 
Применение цельного GSH для восполнения его 
внутриклеточных запасов не оправдало надежд 
исследователей, так как GSH при пероральном 
введении разрушается в желудочно-кишечном 
тракте гамма-глутамилтранспептидазой [12], а 
при внутривенной инфузии GSH имеет короткий 
период полувыведения (<3 минут), а также низ-
кую биодоступность (в связи с плохим проник-
новением через клеточные мембраны) [12, 13].

В связи с бесперспективностью использо-
вания GSH, цистеина в качестве фармакологи-
ческих средств напрямую внимание исследо-
вателей было обращено на ацетилированное 
производное L-цистеина – N-ацетилцистеин 
(ацетилцистеин) [9, 10, 11, 14].

С 1980-х гг. в экспериментальной и клини-
ческой медицине стали интенсивно исследо-
ваться антиоксидантные, детоксицирующие, 
противовоспалительные, иммуномодулирую-
щие эффекты АЦЦ. Замена водорода в амино-
группе цистеина остатком уксусной кислоты 
(N-ацетилцистеин) позволила снизить реакци-
онную способность данного тиола, повысив его 
относительную устойчивость к окислению до 
дисульфида. АЦЦ более стабильный (в 10 раз), 
растворимый, менее токсичный, чем цистеин, 
а ввиду малых размеров, уменьшенного заряда 
и пониженной полярности молекулы (в сравне-
нии с цистеином) обладает более быстрой мем-
бранной проницаемостью [9, 10, 15]. Процесс 
деацетилирования АЦЦ может происходить и 
во внеклеточном пространстве с последующим 
проникновением цистеина в клетку. При перо-
ральном приеме АЦЦ подвергается печёночно-
му метаболизму, а высвобожденный цистеин 
используется в первую очередь для синтеза GSH 
в гепатоцитах [9, 10, 14, 15]. После восполнения 
печёночных запасов GSH последний поступает 
в общий кровоток посредством мембранного 
транспортного механизма [10, 14, 15]. Установ-
лено, что способность АЦЦ проникать в клетку 
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увеличивается при окислительном стрессе из-за 
образования водных пор, проницаемых как для 
ионов, так и для неэлектролитов [10].

В литературе имеются также сведения о до-
полнительном (“непрямом”) пути восполнения 
GSH ацетилцистеином. АЦЦ увеличивает коли-
чество свободного цистеина за счет реакций об-
мена с цистеином, связанным с белками в плазме 
крови/тканях [16]. В поддержку этого свойства 
имеются работы, демонстрирующие немедлен-
ное высвобождение эндогенного, связанного с 
белками цистеина при парентеральном исполь-
зовании АЦЦ [17].

Внутривенное введение препарата АЦЦ по-
зволяет обойти его интенсивный метаболизм в 
печени и кишечной стенке, обеспечивая доста-
точно высокую концентрацию этого препарата в 
плазме крови до миллимолярного уровня [16, 18].

АЦЦ обладает большим диапазоном тера-
певтического воздействия. У препарата практи-
чески отсутствует токсичность, он, не накапли-
ваясь в организме, выводится почками в виде 
неактивных метаболитов, лишь незначительная 
часть его выводится в неизмененном виде через 
кишечник [19].

Таким образом, по мнению большинства 
исследователей, в клинических условиях при 
патологических состояниях воспалительного 
характера и в условиях развившегося оксида-
тивного стресса АЦЦ – наиболее приемлемый и 
перспективный препарат для доставки цистеина 
в клетку с целью восполнения истощенных ре-
зервов главного внутриклеточного антиоксидан-
та – глутатиона [9, 10, 11, 14, 15].

Одно из основных механизмов действия 
АЦЦ – свойство оказывать прямой и непрямой 
антиоксидативный эффект. Как прямой антиок-
сидант, он непосредственно нейтрализует АФК, 
взаимодействуя с электрофильными группа-
ми свободных радикалов через свою активную 
тиольную группу остатка цистеина. Особенно 
быстро и эффективно АЦЦ реагирует с крайне 
токсичным гидроксильным радикалом (ОН•), ги-
похлорной кислотой (НОCl) [20, 21].

АЦЦ выступает также в роли «скавендже-
ра» АФА: оксида азота (NO) и пероксинитрита 
(ONOO–). Константы скорости реакции АЦЦ с 
супероксид-анионом, Н2О2 в физиологических 
условиях относительно низкие, так как в клетке 
существуют строго специфичные ферментные 
антиоксиданты (СОД, каталаза), нейтрализую-
щие их избыточную продукцию. В то же время  
наиболее агрессивные и токсичные кислород-
ные метаболиты ОН• и НОCL не имеют специ-
фических нейтрализующих соединений в клет-
ке, что еще раз подчеркивает значимость АЦЦ 
для обезвреживания данных соединений. Важно 
подчеркнуть, что непрямое антиокислительное 
действие АЦЦ зависит от эффективности вос-
полнения внутриклеточного пула GSH как ос-
новного внутриклеточного антиоксиданта с его 
универсальными многовекторными функциями 
[9, 10, 14, 15, 20].

Митохондрии в клетке – основные клеточ-
ные органеллы, ответственные  за энергетиче-

ское обеспечение клеток АТФ и одновременно  
выступающие  главным внутриклеточным по-
требителем кислорода. В то же время митохон-
дрии – самый мощный источник образования 
АФК (O2

•-), АФА (NO, ONOO-) являются и са-
мыми уязвимыми органеллами к их агрессивно-
му воздействию. Фармакологическая коррекция 
митохондриального окислительного стресса су-
щественно затруднена из-за селективной прони-
цаемости мембран митохондрий. Крупные бел-
ковые молекулы антиоксидантных ферментов 
(СОД, каталаза) не способны проникнуть даже 
через плазматическую мембрану клеток, поэто-
му их парентеральное введение для «гашения» 
O2

•‒ и Н2О2 неэффективно [22]. Митохондриаль-
ная адресованность АЦЦ реализуется через его 
способность восстанавливать внутриклеточный 
пул GSH – главный антиоксидант митохондрий, 
так как они не содержат фермента каталазы [23].

Известно, что GSH синтезируется исклю-
чительно в цитоплазме, откуда он поступает в 
митохондрии (30%), пероксисомы, эндоплазма-
тический ретикулум и ядро [8, 12]. В митохон-
дриях синтез GSH не осуществляется, так как 
он поступает из цитоплазмы. Исследования in 
vitro показали, что АЦЦ, благодаря наличию в 
его молекуле активной тиольной группы, может 
модулировать структуру и/или функцию белков 
путем конформационных изменений. АЦЦ либо 
непосредственно, либо через презентацию для 
синтеза GSH цистеина активирует восстанов-
ление окисленных и нитролизированных форм 
GSH, тиоредоксина, пероксиредоксина, регули-
руя таким образом их свойства [10, 11, 13, 17].

Увеличение пула восстановленного GSH в 
клетках – один из главных механизмов фармако-
логического влияния АЦЦ на редокс-состояние 
системы глутатиона. Восполнение истощенных 
запасов GSH благодаря АЦЦ осуществляется 
как путем внутриклеточной доставки цистеина 
(образующегося в ходе реакции деацетилиро-
вания самого АЦЦ и в результате стимуляции 
высвобождения цистеина из связанных с ним 
соединений), так и путем стимуляции процесса 
вытеснения GSH из содержащих его смешан-
ных дисульфидов. Воздействие АЦЦ приводит к 
эффективному восстановлению запасов GSH, к 
возрастанию активности антиоксидантных фер-
ментов (каталазы, ГПО, ГР, ГSТ) [24].

Введение АЦЦ с профилактической целью до 
начала развития окислительного стресса позво-
ляет блокировать индуцируемую прооксиданта-
ми апоптическую гибель клетки [9, 10].

Таким образом, под воздействием АЦЦ в 
клетке изменяется соотношение GSH/GSSG, 
что является определяющим в формировании 
и поддержании редокс-статуса в клетке и под-
тверждает функциональные возможности АЦЦ 
в редокс-регуляции основных метаболических 
процессов [9, 10, 11, 14, 21, 23].

В регуляции редокс-гомеостаза ведущую 
роль играют ключевые редокс-чувствительные 
факторы транскрипции (NF-κB, Nrf2). NF-κB 
регулирует активность генов, отвечающих за 
экспрессию провоспалительных цитокинов, хе-
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мокинов, молекул адгезии, ферментов. Через ак-
тивацию NF-κB окислительный стресс запускает 
и реализует воспалительную реакцию в тканях 
организма. Nrf2 контролирует экспрессию ге-
нов, регулирующих синтез антиоксидантных 
ферментов (ГПО, ГSТ, ГР, альфа-глутаминци-
стеинлигаза, СОД).  Известно, что сигнальные 
пути NF-κB и Nrf2 тесно связаны друг с другом. 
Увеличение уровня NF-κB подавляет экспрес-
сию Nrf2 и наоборот. Следовательно, при блоки-
ровании активности NF-κB косвенно создаются 
условия для активации Nrf2 [25].

Установлено, что АЦЦ подавляет убикви-
тинацию и деградацию белка 1-кВ (ингибитора 
активности NF-κB) и тем самым блокирует ак-
тивацию NF-κB и его ядерную транслокацию, 
препятствуя его соединению с ARE ДНК. Спо-
собность АЦЦ ингибировать транскрипционный 
фактор NF-κB приобрела  особую значимость в 
терапии COVID-19 с целью купирования ци-
токинового «шторма», где он показал себя как 
одно из наиболее перспективных фармакологи-
ческих средств в этом направлении [26].

Помимо ингибирования NF-κB, АЦЦ спо-
собен самостоятельно активировать Nrf2-ARE 
сигнальный путь и изменять экспрессию генов, 
продукты которых участвуют в формировании 
антиоксидантной защиты клеток [27].

АЦЦ способен регулировать внутриклеточ-
ный уровень редокс-активного железа посред-
ством посттрансляционной модификации фер-
ритина [28].

Результаты проведенных исследований убе-
дительно указывают на эффективность АЦЦ в 
снижении интенсивности нитрозилирующего 
стресса. Он способен выступать в роли «скавен-
джера» NO2, NO, ONOO– c образованием ком-
плексных соединений S-нитрозотиолов через 
свойство модифицировать активность NO-син-
таз, ингибировать экспрессию индуцибельной 
NO-синтазы, моделировать процесс транспорта 
L-аргинина в клетку. Кроме того, АЦЦ через ак-
тивацию ГПО участвует в процессе нейтрализа-
ции пероксинитрита [10, 15, 20, 29].

Еще одно непрямое антиоксидантное свой-
ство АЦЦ – его способность восстанавливать 
системные пулы низкомолекулярных тиолов и 
восстановленных сульфгидрильных групп бел-
ков, которые участвуют в регуляции окисли-
тельно-восстановительного состояния [20].

Другое потенциальное терапевтическое при-
менение АЦЦ, помимо коррекции оксидативно-
го и нитрозилирующего стресса, связано с его 
противовоспалительной активностью. Оксида-
тивный стресс и воспаление патогенетически 
тесно взаимосвязаны друг с другом. Чрезмерная 
наработка активных форм кислорода и азота ак-
тивируют редокс-чувствительные транскрипци-
онные факторы, такие как NF-κB и AP-1 [1].

Активация NF-κB и AP-1 играет ключевую 
роль в развитии воспалительного процесса в тка-
нях, где интенсивность воспалительной реакции 
имеет высокую корреляцию с окислительным 
стрессом [2].

АЦЦ ингибирует повышенную активность 
NF-κB, а также модулирует активность других 
транскрипционных факторов (AP-1, Nrf2) [26, 
28, 29].

Противовоспалительное действие АЦЦ опо-
средовано еще и тем, что он снижает продукцию 
провоспалительных цитокинов (TNFα, IL-1β, IL-
8, CXCL10, CCL5 и IL-6), уменьшая хемотакси-
ческую миграцию моноцитов [30], снижает уро-
вень С-реактивного белка и ферритина [28, 31].

Хотя ацетилцистеин – не антибиотик, он об-
ладает антимикробными свойствами, что проде-
монстрировано в экспериментальных исследо-
ваниях in vivo и in vitro, где АЦЦ эффективно 
разрушает патогенные бактериальные биоплен-
ки [32].

В эксперименте установлена способность 
АЦЦ оказывать терапевтический эффект при 
заживлении ран, стимулируя регенерацию, ока-
зывая бактериостатическое воздействие на ране-
вую микрофлору, уменьшая интенсивность вос-
палительной реакции [32].

АЦЦ рассматривается в мировой литературе 
как одно из самых активно используемых анти-
токсических соединений, так как обладает хе-
латными свойствами в отношении тяжелых ме-
таллов (свинец, кадмий, мышьяк, ртуть), образуя 
с ними комплексы, которые легко выводятся из 
организма [10, 33].

АЦЦ эффективно применяется при отрав-
лении парацетамолом, СО, четыреххлористым 
углеродом, этиловым спиртом, фенолами, аль-
дегидами, а также при возникновении побочных 
эффектов от приема лекарственных препаратов 
(цисплатина, доксорубицина, циклофосфана, 
циклоспорина) [34].

По имеющимся литературным данным, АЦЦ 
обладает иммуномодулирующими свойствами. 
Он играет важную роль в регуляции иммунной 
функции Т-лимфоцитов [35], уменьшает интен-
сивность окислительного “взрыва” нейтрофи-
лов, при этом не оказывая влияния на их другие 
свойства (фагоцитоз, бактерицидное действие) 
[36]. В В-лимфоцитах из селезенки мышей 
АЦЦ ингибировал продукцию АФК, активацию 
JNK-киназы и активацию NF-κB в ответ на дей-
ствие ИЛ-1 и ФНО-α, что также сопровождалось 
снижением синтеза ИЛ-6 [37].

Помимо антибактериального, АЦЦ обладает 
также противовирусным действием, в частности 
способен ингибировать репликацию вируса им-
мунодефицита (ВИЧ), респираторно-синцити-
ального вируса, вируса гриппа человека (H5N1, 
Vietnam/VN1203 штаммы) [18], а также через 
ингибирование NF-κB, необходимого для репли-
кации РНК-вирусов – коронавируса человека 
(HCoV-229E). Это означает, что, теоретически, 
АЦЦ может также ингибировать репликацию 
SARS-CoV-2 [38]. 

Установлено, что АЦЦ обладает цитопротек-
торными, репаративными и антиканцерогенны-
ми свойствами через широкий спектр механиз-
мов (ослабление генотоксического воздействия 
АФК, модуляцию метаболизма, индукцию ре-
парации ДНК, ингибирование клеточной транс-
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формации, модуляцию путей редокс-сигналин-
га, регуляцию апоптоза) [23, 29], выступая доно-
ром метильной группы, участвует в регуляции 
гомоцистеина, повышенное содержание которо-
го – фактор риска сердечно-сосудистых заболе-
ваний, деменции, психических расстройств [33].

С учетом многочисленных новых данных, 
полученных в экспериментах in vitro и in vivo, 
с использованием АЦЦ расширился перечень 
клинических направлений применения этого 
препарата благодаря его выраженным антиокси-
дантным, противовоспалительным, иммуномо-
дулирующим, антимикробным, противовирус-
ным, детоксикационным, цитопротекторным и 
антиканцерогенным свойствам [34].

В литературе имеются сообщения о потен-
циально новых возможностях АЦЦ в стиму-
ляции процессов остеогенеза. В эксперименте 
на крысах применялись «АЦЦ нагруженные» 
нанотрубные титановые дентальные импланты 
для костной пластики, которые улучшали осте-
оинтеграцию и регенерацию кости путем мед-
ленного и длительного высвобождения АЦЦ из 
«депо» пористых структур титана [29].

Оксидативный стресс, сопровождающийся 
снижением уровня глутатиона, лежит в основе 
патогенетических механизмов прогрессирова-
ния целого ряда заболеваний органов дыхания 
(идиопатический фиброзирующий альвеолит, 
ХОБЛ,  респираторный дистресс-синдром), сер-
дечно-сосудистой системы (атеросклероз, син-
дром ишемии – реперфузии миокарда), органов 
пищеварения (псевдомембранозный колит, ге-
патиты), нервной системы (эпилепсия, болезнь 
Паркинсона, шизофрения), отравления параце-
тамолом, дихлорэтаном, тяжелыми металлами, 
цитостатиками [6, 34]. Исходя из этого, приме-
нение АЦЦ как антиоксиданта при указанной 
выше патологии патогенетически обосновано. 

В исследованиях BRONCUS (Broncuitis 
Randomizead in NAC Cost-Utillity Study) уста-
новлено, что у пациентов с ХОБЛ однократный 
прием АЦЦ в дозе 600 мг в сутки  снижает риск 
обострений и улучшает клиническую симптома-
тику в сравнении с группой пациентов, получав-
ших плацебо. Получены также данные о поло-
жительном влиянии АЦЦ на функциональную 
способность лёгких. Прием АЦЦ приводил к 
достоверному снижению уровня бактериальной 
колонизации в лёгких у пациентов с ХОБЛ [39].

Эффективность АЦЦ изучена также у паци-
ентов с идиопатическим фиброзирующим альве-
олитом, при котором неспецифические процес-
сы в интерстиции ведут к развитию фиброза 
лёгочной ткани. Было проведено многоцентро-
вое рандомизированное исследование IFIGENIA 
(Idiopathic Pulmonary Fibrosis International Group 
Exploring N-acetylcysteine I Annual), которое ука-
зало на достоверное повышение терапевтиче-
ского эффекта в лечении тяжелой лёгочной па-
тологии при сочетанном применении глюкокор-
тикоидов, иммунодепрессантов с АЦЦ [9, 40]. 

Среди сфер активного применения АЦЦ –  
использование его цитопротекторных свойств 
для профилактики контраст-индуцированной 

нефропатии при ангиографических исследова-
ниях, оперативных вмешательствах в кардиоло-
гии, сосудистой хирургии. Кроме того, препарат 
используется в лечебных схемах хронической 
почечной недостаточности [9, 10, 14, 15].

В клинических условиях назначение АЦЦ па-
циентам с септическим шоком, а также лицам, 
подвергшимся процедуре гемодиализа, снижает 
уровень ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-8, ФНО-α [41].

С развитием трансплантологии в клинике для 
предотвращения ишемических реперфузион-
ных повреждений органов активно применяется 
АЦЦ. Так, для профилактики послеоперацион-
ной дисфункции трансплантата печени и сни-
жения степени реперфузионных повреждений в 
составе комплексной терапии применялся АЦЦ 
с хорошим, клинически доказанным эффектом 
[42].

Доказана клиническая эффективность АЦЦ 
при неврологической и психиатрической пато-
логии (болезни Паркинсона, шизофрении, об-
сессивно-компульсивного расстройства, депрес-
сии и наркомании) [43].

А. В. Колесников и соавт. (2014 г.) указыва-
ют, что сочетанное местное применение АЦЦ 
и антибиотика ципрофлоксацина при экспери-
ментальной гнойной язве роговицы у кроликов 
повышает эффективность терапевтического воз-
действия на воспалительный процесс в роговице 
и ускоряет ее эпителизацию [44].

Известно, что воспалительные заболевания 
органа зрения неминуемо сопровождаются акти-
вацией свободнорадикального окисления и про-
цессов ПОЛ с развитием оксидативного стресса, 
несмотря на то, что в глазу активно функциони-
рует антиоксидантная система с высоким уров-
нем глутатиона и глутатионзависимых фермен-
тов [2, 3].

Таким образом, представляло интерес иссле-
довать эффективность парентерального введе-
ния АЦЦ в лечении увеитов, как одной из наи-
более тяжелых форм глазной патологии воспа-
лительного характера. Следует отметить, что 
подобных исследований в ходе изучения литера-
туры не встречено. 

Нами изучено влияние парентерального 
введения АЦЦ на содержание продуктов ПОЛ 
(малоновый диальдегид, диеновые, триеновые 
конъюгаты), уровень активности антиоксидант-
ных ферментов (СОД, каталазы) и общей анти-
оксидантной активности (АОА) в тканях глаз 
кроликов с экспериментальным иммуногенным 
увеитом (ЭИУ) [45, 46].

Установлено, что ежедневное введение АЦЦ 
(40 мг/кг в сутки внутримышечно) позволило 
достоверно, в сравнении с контрольной группой, 
уже на ранних сроках (трое суток) воспалитель-
ного процесса, а также в течение  последующих 
семи суток эффективно снизить выраженность 
окислительного стресса и повысить антиокси-
дантный потенциал в тканях глаза. Это прояв-
лялось достоверным снижением (на третьи и 
седьмые сутки) концентрации продуктов ПОЛ 
(МДА – в 2 и 4,6 раза, соответственно, на тре-
тьи и седьмые  сутки); повышением общей АОА 
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в 1,2 и 2,2 раза, соответственно, ростом актив-
ности СОД (на седьмые сутки) в 3,4 раза, ката- 
лазы – на третьи сутки в 1,4 раза, а на седь-
мые сутки – в 2,1 раза. Выявленное нами вли-
яние АЦЦ на прооксидантно/антиоксидантное 
состояние в тканях глаза (снижение прироста 
свободнорадикальных процессов и повышение 
показателей антиоксидантной защиты) на тре-
тьи и седьмые сутки ЭИУ у кроликов объек-
тивно отражает выраженное антиоксидантное 
действие данного препарата. Снижение уровня 
окислительного стресса в тканях глаз сопрово-
ждалось существенным уменьшением степени 
выраженности воспалительной реакции в глазах 
кроликов с ЭИУ, что проявлялось снижением (в 
сравнении с контрольной группой) концентра-
ции общего белка (за счет фракции альбуминов) 
во влаге передней камеры глаз на третьи и седь-
мые сутки увеита в 2,4 и 3,7 раза,  соответствен-
но, уменьшением количества лейкоцитов в 1,6 и  
2,9 раза,  соответственно.

Таким образом, результаты проведенного 
экспериментального исследования у кроликов с 
ЭИУ позволяют утверждать, что окислительный 
стресс – важнейший патогенетический фактор, 
запускающий повреждение тканей глаза и раз-
витие воспаления при увеите на фоне истощения 
эндогенных запасов антиоксидантов. Включе-
ние антиоксидантного препарата Ацетилцисте-
ин в комплексную терапию увеитов может в зна-
чительной степени повысить ее  эффективность 
при данной патологии [46]. 

Заключение
В настоящее время с учетом имеющихся ре-

зультатов по молекулярно-генетической регуля-
ции окислительно-восстановительных реакций 
организма  при развитии воспалительных процес-
сов существенно меняется мнение о принципах 
антиоксидантной терапии. При многочисленных 
заболеваниях, в основе патогенеза которых ле-
жит окислительный стресс с прогрессирующим 
истощением внутриклеточного запаса глутатио-
на, как ключевого антиоксиданта, для получения 
положительного терапевтического эффекта жиз-

ненно необходимое условие – внутриклеточное 
пополнение снижающегося уровня GSH. Осно-
вываясь на результатах многочисленных экс-
периментальных исследований и клинического 
применения АЦЦ, следует заключить, что ука-
занный препарат – весьма перспективное фарма-
кологическое средство для восполнения внутри-
клеточного пула глутатиона и включения его в 
состав комплексной терапии целого ряда забо-
леваний человека, благодаря  его биологической 
активности, биодоступности, способности пря-
мо  влиять на внутриклеточные метаболические 
процессы и редокс-систему глутатиона,  моду-
лировать активность ключевых транскрипцион-
ных факторов (NF-κB, AP-1, Nrf2) и тем самым 
через генетически детерминированные механиз-
мы обеспечивать эффективный уровень антиок-
сидантной защиты клетки, снижать активность 
оксидативного стресса, блокировать активацию 
и /или снижать интенсивность воспалительной 
реакции, оказывать антибактериальное и имму-
но-корригирующее воздействие. 

АЦЦ не может быть панацеей от всех бо-
лезней, однако все исследователи едины  
в одном – АЦЦ эффективен при патологических 
состояниях, сопровождающихся окислитель-
ным стрессом с истощением внутриклеточных 
запасов глутатиона.  Неоднозначность действия 
АЦЦ при одних и тех же формах патологии 
может быть обусловлена разным исходным ре-
докс-статусом. Весьма существенный фактор – 
время назначения препарата: чем раньше его по-
лучает пациент, тем эффективнее его действие и 
прогнозируемый положительный результат. 

Таким образом, на современном этапе АЦЦ – 
эффективный  антиоксидант, который открывает 
широкие перспективы для дальнейших экспери-
ментальных исследований и клинического при-
менения его в качестве дополнительного фарма-
кологического средства в составе комплексной 
терапии для повышения эффективности лечения 
многочисленных патологических состояний, в 
том числе и воспалительных заболеваний органа 
зрения. 
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ACETYLCYSTEINE: BIOLOGICAL ACTIVITY AND POTENTIAL 
CLINICAL APPLICATIONS
V. L. Krasilnikova1, V. G. Marmysh2

1Belarusian Medical Academy of Postgraduate Education, Minsk, Belarus 
2Grodno State Medical University, Grodno, Belarus

Objective. To perform an extended analysis of literature sources and evaluate biological activities, bioavailability 
of acetylcysteine and its potential to correct oxidative stress and inflammatory response in miscellaneous pathological 
conditions and diseases in clinical setting, as well as to assess the effectiveness of its parenteral application in 
experimental immunogenic uveitis.

Material and Methods. Multiple sources of foreign and home literature concerning the problem of oxidative 
stress and antioxidant protection system, acetylcysteine (NAC) and its biological actions, ability to restore the pool 
of intracellular glutathione, its perspective use in miscellaneous pathological conditions, including degenerative and 
inflammatory diseases of the organ of vision were analyzed.

Results. NAC is currently one of the most promising and safe pharmacological substances, which can be used 
for oxidative stress correction in inflammatory diseases, accompanied by glutathione level depletion. NAC possesses 
antioxidant, anti-inflammatory, immunomodulatory, antimicrobial, antiviral, detoxifying, cytoprotective and 
anticarcinogenic properties. Its antioxidant effect is conducted through direct and indirect mechanisms. The indirect 
antioxidant effect of NAC is realized by replenishing the intracellular pool of glutathione. 

Conclusions. NAC solves the major problem of intracellular delivery of cysteine as a limiting amino acid for the 
glutathione synthesis. NAC possesses multi-vector, multidirectional effects and influences on the transcription factors 
responsible for the development of inflammation, cell proliferation, apoptosis, and maintenance of redox homeostasis 
in the body. Currently NAC is one of the most promising pharmacological agents for the oxidative stress correction in 
diseases accompanied by intracellular glutathione depletion.

Keywords: acetylcysteine, glutathione system, oxidative stress, diseases of the organ of vision, experimental 
immunogenic uveitis. 
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