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Анализ литературы свидетельствует о высокой распространенности 
у пациентов с хроническими дерматозами (псориазом, акне, розацеа) 
заболеваний гепатобилиарной системы и кишечника, приводящих 
к нарушению его микробиоценоза и проницаемости. В статье 
продемонстрирована общность механизмов изменения иммунного 
ответа и метаболизма при хроническом воспалительном процессе в коже 
и желудочно-кишечном тракте (ЖКТ). Рассмотрена целесообразность 
включения в комплексную терапию псориаза, акне, розацеа мероприятий, 
направленных на нормализацию функции ЖКТ. Это может оказать 
адъювантное действие на уровне кожи и нивелировать неблагоприятные 
последствия длительного применения базисной терапии.
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В последние десятилетия 
многие дерматологические 
заболевания рассматрива-

ются не как локальный патологи-
ческий процесс, а как системное 
нарушение. Исследования в этом 
направлении были индуциро-
ваны неясностью их этиологии, 
недостаточной эффективностью 
топической терапии и  высокой 
частотой рецидивов. В  результа-
те полиэтиологическими сегодня 
признаны акне, розацеа и псориаз. 

Помимо наследственных факто-
ров и  факторов внешней среды, 
нарушений иммунных реак-
ций, психоэмоциональных рас-
стройств в  ответ на  воздействие 
стрессоров все большее значение 
в развитии и поддержании пато-
логий кожи придается нарушени-
ям желудочно-кишечного трак-
та (ЖКТ). Органы ЖКТ играют 
важную роль не только в расщеп-
лении, усвоении питательных 
веществ, экскреции продуктов 

обмена, но и в поддержании им-
мунного и обменного гомеостаза. 
Нарушение одной из  этих функ-
ций может привести к изменени-
ям в различных органах и систе-
мах, в том числе коже. 

Псориаз
Псориаз относится к хроническим 
иммуноопосредованным воспа-
лительным гиперпролифератив-
ным заболеваниям кожи, которым 
страдают около 2–3% населения 
[1]. В его этиологии наиболее зна-
чимыми считаются генетические 
факторы, нарушения иммунной 
системы и факторы окружающей 
среды. Вместе с тем именно в от-
ношении псориаза накоплено 
наибольшее количество доказа-
тельств его взаимосвязи с патоло-
гиями органов пищеварения.
Одна из широко обсуждаемых гас-
троэнтерологических коморбид-
ностей псориаза – хронические 
заболевания кишечника. 
Установлено, что распростра-
ненность псориаза у  пациентов 
с  болезнью Крона значительно 
выше, чем в популяции, – 9,6% [2, 
3]. Болезнь Крона – хроническое 
прогрессирующее воспалительное 
заболевание, поражающее любой 
отдел пищеварительного тракта. 
Болезнь Крона, как и  псориаз, 
имеет аутоиммунную этиологию.
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Исследования взаимосвязи этих 
заболеваний были начаты в 90-х гг. 
прошлого века. К настоящему вре-
мени общность нарушений врож-
денного и приобретенного имму-
нитета доказана. Прежде всего это 
высокая частота корреляции по-
лиморфизма генов – регуляторов 
иммунного ответа, расположен-
ных в локусах хромосом 6p22, 16q, 
1p31 и  5q33. Установлено также, 
что развитие неконтролируемого 
воспаления при псориазе и болез-
ни Крона – результат дисбаланса 
про- и  противовоспалительных 
цитокинов, сдвига субпопуляций 
Т-лимфоцитов (Th) с увеличени-
ем Th17, Th22 и снижением актив-
ности Т-регулирующих клеток. 
Подтверждением также является 
аналогичная эффективность спе-
цифической иммунотропной тера-
пии [4]. 
Недавно появились данные 
о коморбидности псориаза и  це-
лиакии (глютеновой энтеропа-
тии). Целиакия – хроническое 
заболевание кишечника иммун-
ной этиологии, ассоциированное 
со  специфической воспалитель-
ной реакцией слизистой оболоч-
ки тонкого кишечника при упот-
реблении продуктов, содержащих 
белок злаков – глютен. Увеличение 
уровня серологических маркеров 
целиакии (антитела к  глиади-
ну, иммуноглобулин A) отмече-
но у 14% пациентов с псориазом, 
в  контрольной группе – у  5%. 
Кроме того, их значения коррели-
руют с тяжестью течения псори-
аза. В  то же время при псориазе 
на фоне повышения антител, спе-
цифичных для целиакии, не всег-
да выявлялись гистологические 
маркеры повреждения слизистой 
оболочки кишечника. Это может 
свидетельствовать о предрасполо-
женности части пациентов с псо-
риазом к  развитию непереноси-
мости глютена. Получены данные, 
свидетельствующие о снижении 
выраженности клинических про-
явлений псориаза и лабораторных 
маркеров целиакии при соблюде-
нии безглютеновой диеты [5, 6]. 
Гипотезы о взаимосвязи псори-
аза и  целиакии основываются 
на общих генетических факторах 

нарушения врожденного и  при-
обретенного иммунного ответа, 
повышении кишечной проницае-
мости, дефиците витамина D, аб-
сорбция которого снижается при 
глютеновой энтеропатии [7–10]. 
Таким образом, наличие у  боль-
ных псориазом симптомов кишеч-
ной дисфункции (диареи, взду-
тия живота, бурления), анемии 
и мальабсорбции служит основа-
нием определения сывороточных 
маркеров целиакии. При выявле-
нии повышенного уровня антител 
соблюдение безглютеновой диеты 
может иметь положительный эф-
фект в  отношении проявлений 
псориаза [11].
Патофизиологические параллели 
развития псориаза и хронических 
заболеваний кишечника не огра-
ничиваются предрасположеннос-
тью к  иммунной аутоагрессии. 
Так, утяжеление течения псориа-
за при различных заболеваниях 
ЖКТ, сопровождающихся пов-
реждением кишечной стенки, 
связывают с повышением прони-
цаемости кишечного барьера [13]. 
Врожденную или приобретенную 
повышенную кишечную прони-
цаемость некоторые авторы от-
носят к значимым звеньям пато-
генеза псориаза. Кишечник, как 
и кожа, является барьером между 
внешней и внутренней средой ор-
ганизма. Повышение кишечной 
проницаемости в результате вос-
палительных процессов или нару-
шений микробиоценоза приводит 
к увеличению транслокации про-
дуктов микробного метаболизма, 
микробных антигенов, токсинов 
во  внутренние среды организ-
ма. Как следствие, избыточная 
стимуляция иммунной системы 
и  развитие локальных и  систем-
ных аномальных воспалительных 
и аллергических реакций [13]. Эти 
нарушения отмечаются как в тон-
ком, так и в толстом кишечнике. 
Таким образом, первичной причи-
ной персистирующего системного 
воспаления при псориазе может 
быть патология кишечника.
Нарушение функции кишечного 
барьера может быть результатом 
существенного изменения его 
микробиоты. Так, у  пациентов 

с  псориазом и  псориатическим 
артритом выявлено снижение 
разнообразия состава кишечной 
микрофлоры [14]. Это наблюда-
ется и при хронических воспали-
тельных заболеваниях кишечника. 
Значительное число публикаций 
последних лет свидетельствует 
о взаимосвязи псориаза с  пато-
логией гепатобилиарной систе-
мы, в  большей степени с  неал-
когольной жировой болезнью 
печени (НАЖБП) и  желчнока-
менной болезнью (ЖКБ). Это со-
ответствует современным пред-
ставлениям о патогенезе псориаза. 
Коморбидными псориазу призна-
ны артропатии, увеиты, воспали-
тельные заболевания кишечника, 
сердечно-сосудистые заболева-
ния, остеопороз, метаболический 
синдром и  тревожно-депрессив-
ные расстройства [15]. В  основе 
развития НАЖБП лежит избы-
точное накопление триглицери-
дов в ткани печени. Заболевание 
начинается с  жирового гепатоза, 
далее переходит в  стеатогепатит 
и в случае дальнейшего прогрес-
сирования в фиброз и цирроз [16]. 
НАЖБП считается одной из  со-
ставляющих метаболического син-
дрома и даже рассматривается как 
его печеночное проявление. 
Распространенность НАЖБП 
и  метаболического синдрома 
среди больных псориазом со-
ставляет 10–25%. Это выше, чем 
в общей популяции. 
У пациентов с НАЖБП и псориа-
зом увеличивается риск развития 
более тяжелых фибротических из-
менений в ткани печени по срав-
нению с  пациентами с  НАЖБП, 
не  страдающими псориазом 
[7, 17]. В  исследовании «слу-
чай – контроль», проведенном 
P. Gisondi и соавт. (2009), НАЖБП 
диагностировалась приблизи-
тельно у  половины пациентов 
с псориазом и у трети лиц группы 
контроля. При этом у большинс-
тва больных псориазом НАЖБП 
сочеталась с  метаболическим 
синдромом и  более высокими 
значениями маркеров воспаления 
(С-реактивный белок) [18]. Важно 
отметить, что наличие НАЖБП 
коррелирует с величиной индекса 
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распространенности и  тяжести 
псориаза (PASI). Аналогичные 
данные получены в  крупном ко-
гортном исследовании E.A. van der 
Voort и соавт. (2014) [19]. При этом 
псориаз признан одним из незави-
симых факторов риска развития 
НАЖБП.
Одним из  ключевых факторов 
развития НАЖБП являются ожи-
рение и метаболический синдром. 
Ожирение также предрасполагает 
к  развитию псориаза, а наличие 
псориаза повышает риск ожире-
ния. Так, у  больных псориазом 
коэффициент риска развития 
ожирения равен 1,18. Кроме того, 
ожирение напрямую коррелирует 
с тяжестью проявлений псориаза 
[20, 21].
При этих двух заболеваниях от-
мечается хроническое умеренное 
воспаление. В  жировой ткани 
вырабатывается комплекс био-
логически активных веществ, 
оказывающих медиирующее воз-
действие на  разные параметры 
метаболизма и  активность вос-
палительных реакций. С  увели-
чением массы жировой ткани 
индуцируется продукция ади-
покинов и цитокинов, таких как 
лептин, фактор некроза опухоли 
альфа (ФНО-альфа), интерлейкин 
(ИЛ) 6, 17 и резистин, играющих 
ключевую роль в  патогенезе ме-
таболического синдрома и обла-
дающих провоспалительными 
свойствами. В то же время в ади-
поцитах снижается синтез проти-
вовоспалительного адипоцитоки-
на – адипонектина. Для НАЖБП 
и псориаза характерен дисбаланс 
про- и  противовоспалительных 
цитокинов [22]. Содержание 
ФНО-альфа, регулирующего им-
мунные и воспалительные реак-
ции, обусловлено индексом массы 
тела, процентным содержанием 
жировой ткани, гиперинсулине-
мией. У пациентов с НАЖБП его 
уровень повышен [22]. Помимо 
ожирения факторами развития 
НАЖБП считаются инсулино-
резистентность, гиперинсулине-
мия, дислипидемия. ФНО-альфа 
ингибирует фосфорилирование 
тирозина инсулинового рецеп-
тора и субстрата 1 инсулинового 

рецептора, что приводит к  сни-
жению биологического ответа 
тканей на инсулин и нарушению 
транспорта глюкозы в  клетки. 
Развитие инсулинорезистентнос-
ти – один из первых этапов к раз-
витию НАЖБП [23]. Уменьшение 
массы тела, наоборот, способству-
ет снижению уровня ФНО-альфа 
и инсулинорезистентности [22].
У пациентов с псориазом уровень 
ФНО-альфа значительно повышен 
и  пропорционален индексу PASI 
[24]. При псориазе ФНО-альфа 
индуцирует пролиферацию кера-
тиноцитов, продукцию провос-
палительных цитокинов, молекул 
эндотелиальной клеточной адге-
зии и активирует процессы анги-
огенеза [25, 26]. 
При ожирении отмечаются повы-
шение уровня лептина и  лепти-
норезистентность, которые также 
вовлечены в  патогенез НАЖБП. 
Увеличение содержания лепти-
на наблюдается и  при псориазе, 
при этом псориаз признан фак-
тором риска гиперлептинемии. 
Предполагают, что, смещая ба-
ланс цитокинов с Th2- в сторону 
Th1-иммунного ответа (в сторону 
последних), лептин стимулирует 
воспалительные реакции, проли-
феративные и  антиапоптотичес-
кие процессы в Th [27].
Провоспалительные цитокины 
ИЛ-6 и  -17 участвуют в иммуно-
воспалительных реакциях как 
при псориазе, так и при НАЖБП. 
Метаболический синдром, нару-
шение толерантности к  глюкозе, 
инсулинорезистентность, часто 
сопутствующие обоим заболева-
ниям, характеризуются повышен-
ной выработкой указанных про-
воспалительных агентов [28–30]. 
При этом у  пациентов с  псори-
азом и  ожирением содержание 
ИЛ-6 значимо превышает тако-
вое у  лиц в  контрольной группе 
[31, 32].
Предполагают, что ИЛ-17 при 
НАЖБП играет определенную 
роль в прогрессировании стеато-
гепатоза в стеатогепатит [30]. При 
псориазе ИЛ-17 стимулирует про-
дукцию кератиноцитами ИЛ-6. 
В свою очередь ИЛ-6 индуцирует 
миграцию Th в кожу и регулирует 

пролиферацию и дифференциров-
ку клеток дермы и эпидермиса [24]. 
Степень кожных проявлений 
псориаза положительно корре-
лирует с сывороточным уровнем 
ИЛ-6 и -17 [30].
Адипонектин, продуцируемый 
жировой тканью, относится 
к противовоспалительным адипо-
цитокинам. Он оказывает проти-
воположное воздействие на мета-
болизм. Его содержание в  крови 
обратно пропорционально ин-
дексу массы тела и  значительно 
снижено у  пациентов с  ожире-
нием, сахарным диабетом 2 типа 
и НАЖБП [33, 34]. Адипонектин 
способствует повышению чувс-
твительности тканей к инсулину. 
Его противовоспалительный эф-
фект как при псориазе, так и при 
НАЖБП осуществляется за  счет 
супрессии Th1-иммунного ответа 
[35, 36]. Этот эффект складыва-
ется из  ингибирования синтеза 
провоспалительных цитокинов 
ФНО-альфа, ИЛ-6, снижения про-
дукции молекул адгезии эндоте-
лия сосудов 1, реактивных форм 
кислорода и  активации экспрес-
сии противовоспалительного ци-
токина ИЛ-8 [37]. При псориазе 
и  НАЖБП продукция адипонек-
тина подавляется высокими кон-
центрациями провоспалительных 
агентов, и  его уровень обрат-
но пропорционален значениям 
ФНО-альфа и ИЛ-6 [25, 26, 38–40]. 
Примечательно, что у  больных 
псориазом, который сочетается 
с НАЖБП, уровень сывороточно-
го адипонектина ниже, чем у боль-
ных псориазом без поражений пе-
чени [35]. 
Велика вероятность вклада 
НАЖБП в  усугубление тяжести 
течения псориаза вследствие про-
дукции медиаторов воспаления 
печени на  фоне минимального 
хронического воспалительного 
процесса. У пациентов с НАЖБП 
существенно выше содержание 
провоспалительных цитокинов 
(С-реактивный белок, ИЛ-6, ре-
активные формы кислорода), чем 
у здоровых лиц [41, 42]. Как упо-
миналось выше, перечисленные 
биологические медиаторы подде-
рживают воспаление и  способс-
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твуют нарушению процессов про-
лиферации в коже при псориазе. 
Порочный круг замыкается. 
Таким образом, взаимосвязь псо-
риаза и НАЖБП обусловлена на-
рушениями углеводного и жиро-
вого обмена, а также комплексом 
локальных и  системных иммун-
ных нарушений, поддерживаю-
щих персистирующее воспаление 
умеренной активности. 
Терапия псориаза предполагает 
применение топических и  сис-
темных препаратов. Некоторые 
из  них (используемые преиму-
щественно для лечения тяжелых 
и  резистентных форм заболева-
ния) известны своими токсичес-
кими эффектами, особенно у па-
циентов с сочетанной патологией 
печени. Так, иммуносупрессив-
ная терапия метотрексатом при 
НАЖБП сопряжена с  повышен-
ным риском развития токси-
ческого гепатита. Повышение 
лабораторных маркеров повреж-
дения гепатоцитов отмечается 
примерно у  половины пациен-
тов с  псориазом, принимавших 
метотрексат [43]. Аналогичные 
неблагоприятные эффекты воз-
можны при использовании 
циклоспорина А [44]. 
С  учетом высокой ассоциации 
псориаза с НАЖБП перед назна-
чением иммуносупрессивной те-
рапии и в процессе лечения необ-
ходимо контролировать состояние 
печени: оценивать как лаборатор-
ные маркеры ее повреждения, так 
и степень выраженности фиброза 
(эластометрия). 
Специфических рекомендаций 
по  лечению пациентов с  псори-
азом и  НАЖБП не  существует. 
Однако рекомендации по  изме-
нению рациона питания и образа 
жизни могут иметь большое зна-
чение для коррекции нарушений 
метаболизма, сопутствующих 
псориазу. У  пациентов с  избы-
точной массой тела или ожире-
нием продемонстрировано зна-
чительное уменьшение степени 
тяжести кожных проявлений 
псориаза при снижении массы 
тела [45]. Это можно объяснить 
нормализацией уровней и соот-
ношения про- и  противовоспа-

лительных адипокинов и  цито-
кинов, секретируемых жировой 
тканью, и, как следствие, сни-
жением активности системного 
воспаления [46].
Интересные данные получены 
в исследовании L.X. Tong и соавт. 
(2015) в  отношении повышения 
риска развития псориаза у  лиц 
с ЖКБ [47]. Причины этого не до 
конца ясны. Однако в  одном 
из  последних исследований ус-
тановлено, что гиперхолестери-
немия является одним из  фак-
торов риска развития псориаза. 
Следовательно, она может быть 
общим патогенетическим звеном 
псориаза и ЖКБ [48]. Установлено, 
что длительная (более семи лет) 
гиперхолестеринемия значимо 
повышает вероятность развития 
псориаза [48]. 
В связи со сказанным, пациентов 
с псориазом необходимо рассмат-
ривать как группу риска развития 
НАЖБП и ЖКБ. Поэтому важно 
выявлять данную патологию 
на  ранних этапах и  предприни-
мать меры для предотвращения ее 
прогрессирования.

Акне
Акне (угревая болезнь) – очень 
распространенное заболевание 
в  развитых странах. Его частота 
встречаемости неуклонно растет 
со  второй половины прошлого 
века. Ранее пик заболеваемости 
приходился на пубертатный пери-
од, в настоящее время – на взрос-
лое население [49]. 
Акне является хроническим 
воспалительным заболеванием 
сальных желез и волосяных фол-
ликулов, в основе патогенеза ко-
торого лежат повышенная продук-
ция кожного сала, фолликулярный 
гиперкератоз, повышенное высво-
бождение медиаторов воспаления. 
В развитии перечисленных меха-
низмов значимую роль играют ло-
кальное воздействие андрогенов 
и присутствие микробных факто-
ров [35, 50]. 
Кроме того, отмечается частая 
коморбидность акне и  различ-
ных патологий ЖКТ. В  одном 
из исследований с участием около 
13 тыс. подростков установлено, 

что пациенты с акне чаще стра-
дают функциональными рас-
стройствами ЖКТ, сопровожда-
ющимися запорами, неприятным 
запахом изо рта и  желудочно-
пищеводным рефлюксом [51]. 
Нарушения в составе кишечной 
микрофлоры с развитием синдро-
ма избыточного бактериально-
го роста в тонкой кишке (СИБР) 
у пациентов с себорейным дерма-
титом зафиксированы в  иссле-
довании H. Zhang и соавт. (1999) 
[52]. Расстройства кишечного 
микробиома выявлены у 54% па-
циентов с  акне в  исследовании 
Л.А. Волковой и соавт. (2001) [53]. 
Напомним, что СИБР характери-
зуется увеличением содержания 
микроорганизмов в  тонком ки-
шечнике более чем 105 КОЕ/мл ас-
пирата из тощей кишки. При этом 
степень выраженности дисбио-
тических нарушений кишечной 
микрофлоры напрямую связана 
с тяжестью кожных проявлений, 
а значительное изменение ее со-
става – с длительным, рецидиви-
рующим течением заболевания 
и резистентностью к проводимо-
му лечению [54]. Последствиями 
СИБР, опосредованно способс-
твующими поддержанию пато-
логического процесса в  коже, 
являются нарушение расщепле-
ния, синтеза и абсорбции макро- 
и микронутриентов. Кроме того, 
избыточная продукция микро-
организмами токсичных метабо-
литов может приводить не только 
к нарушению усвоения питатель-
ных веществ, но и к повреждению 
клеток кишечного эпителия [55]. 
При повреждении энтероцитов 
и  снижении плотности межкле-
точных контактов нарушается 
функция кишечного барьера. 
В результате повышается кишеч-
ная проницаемость для микро-
бных метаболитов и фрагментов 
их клеток.
Нарушенная кишечная проница-
емость может влиять на  степень 
выраженности акне. 
У пациентов с акне в крови чаще 
обнаруживается липополисаха-
ридный эндотоксин Escherichia 
coli и определяется высокая реак-
тивность к  нему [56]. В  исследо-
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вании L. Juhlin и соавт. (1983) [57] 
повышенная реактивность к  ли-
пополисахаридному эндотоксину 
E. coli была выявлена в 65% случа-
ев в группе пациентов с акне и ни 
в  одном случае в  группе здоро-
вых лиц. Увеличение в крови под 
влиянием кишечных микроорга-
низмов концентрации циркули-
рующих эндотоксинов указывает 
на значимость у части пациентов 
с  акне повышенной кишечной 
проницаемости. 
Роль нарушения моторной кишеч-
ной функции при угревой болез-
ни не  доказана. И  хотя в  иссле-
довании H. Zhang и соавт. (2008) 
[51] установлена более высокая 
распространенность запоров 
у подростков с угревой болезнью, 
однозначных доказательств вли-
яния данного фактора на  разви-
тие заболевания пока нет. Вместе 
с  тем известно, что у  пациентов 
с функциональным запором сни-
жены концентрации нормальных 
представителей кишечной мик-
рофлоры в фекальных массах, по-
вышена кишечная проницаемость 
и выражены реакции системного 
иммунного ответа [58], что, по-ви-
димому, может быть экстраполи-
ровано и на пациентов с угревой 
болезнью.
При обсуждении возможности 
регулирования кишечной микро-
флоры у  больных акне в  первую 
очередь следует обратить внима-
ние на  алиментарные факторы. 
В ряде исследований продемонс-
трирована взаимосвязь особен-
ностей питания с  выраженнос-
тью акне и  частотой рецидивов. 
Высокожировая или высокоугле-
водная диета приводит к  сниже-
нию бифидобактерий в кишечной 
микрофлоре и увеличению кишеч-
ной проницаемости и паcсажа ли-
пополисахаридных токсинов через 
кишечный барьер. Это способс-
твует активации окислительного 
стресса и умеренно выраженного 
системного воспалительного отве-
та [59]. 
Прием пробиотических препара-
тов уменьшает риск попадания ли-
пополисахаридных эндотоксинов 
в системный кровоток и реактив-
ность иммунной системы на них, 

в результате снижается выражен-
ность системного воспаления [60]. 
Употребление сладкой, жареной 
и высококалорийной пищи с низ-
ким содержанием необходимых 
нутриентов и  клетчатки ассоци-
ировано с проявлениями угревой 
болезни [42, 61–63], что может 
быть результатом как прямого 
влияния на воспалительный про-
цесс в коже, так и опосредованно-
го – через изменение кишечного 
микроценоза.
Кроме того, микрофлора способна 
регулировать углеводный обмен 
и влиять на толерантность к глю-
козе [64]. Пероральный прием 
Bifidobacterium lactis способс-
твует нормализации тощаковых 
уровней инсулина даже при вы-
сокожировой диете [65]. Данный 
эффект представляет особый 
интерес, если учитывать ассоци-
ированность периода пубертата 
(пик распространенности акне) 
с  физиологической транзитор-
ной инсулинорезистентностью 
[66]. В исследовании H.S. Ejtahed 
и  соавт. (2012) употребление па-
циентами с  сахарным диабетом 
2 типа йогуртов, обогащенных 
пробиотическими штаммами, 
способствовало снижению уров-
ня глюкозы натощак, улучшению 
системной антиоксидантной ак-
тивности и общего антиоксидан-
тного статуса [67]. Эти эффекты 
являются значимыми и при тера-
пии акне.
Доказано положительное вли-
яние на  течение акне употреб-
ления молочных продуктов, 
в частности обезжиренного мо-
лока, и отрицательное – фермен-
тированных или кисломолоч-
ных продуктов. Предполагается, 
что негативное влияние молока 
обусловлено наличием в  нем 
синтетических и  естественных 
гормонов роста [68]. Известно, 
что инсулиноподобный фак-
тор роста  1 (ИПФР-1) вовлечен 
в  патогенез угревой болезни, 
и  дополнительное его поступ-
ление с молоком может усилить 
ее проявления [69]. Обогащение 
молока пробиотическими куль-
турами нормальной кишечной 
микрофлоры, в особенности лак-

тобациллами, которые в процессе 
ферментативных реакций утили-
зируют ИПФР-1, снижает содер-
жание последнего в четыре раза 
в ферментированных и кисломо-
лочных продуктах по сравнению 
с обезжиренным молоком [70]. 
Меньшее число исследований пос-
вящено изучению роли патологии 
гепатобилиарной системы и под-
желудочной железы в патогенезе 
акне. Однако даже эти немного-
численные данные свидетельству-
ют о высокой распространенности 
хронической патологии билиар-
ных путей и  поджелудочной же-
лезы у указанной категории боль-
ных – до 35% [71].
Таким образом, дисбаланс кишеч-
ной микрофлоры обусловливает 
нарушение иммунной реактивнос-
ти организма, метаболизма эссен-
циальных микронутриентов и ви-
таминов и, как следствие, может 
вносить значительный вклад в па-
тогенез акне [72]. Полученные дан-
ные требуют дальнейших исследо-
ваний для уточнения механизмов 
влияния кишечной микрофлоры 
на развитие заболевания. 

Розацеа
Розацеа считается чрезвычайно 
распространенной патологией 
кожи. Примерно у одного, а по не-
которым данным, у двух из деся-
ти жителей планеты отмечаются 
проявления розацеа [73]. Розацеа 
чаще встречается у  женщин 
30–40-летнего возраста. Однако 
ринофима, форма розацеа, прояв-
ляющаяся гипертрофией соеди-
нительной ткани и сальных желез 
кожи носа, чаще наблюдается 
у мужчин [74]. 
Несмотря на схожесть клиничес-
ких проявлений розацеа с  кли-
ническими проявлениями акне, 
причины его развития до  конца 
не  ясны. Ключевым фактором 
считается хроническое воспале-
ние кожи, триггером которого 
могут выступать стресс, тревож-
ные расстройства, инсоляция, 
особенности питания, прием не-
которых лекарственных препара-
тов и аллергены [75, 76]. Помимо 
хронического воспаления в пато-
генезе розацеа определенная роль 

Лекции для врачей

38



Дерматовенерология и дерматокосметология. Спецвыпуск «Кожа и слизистые оболочки в контексте мультидисциплинарного подхода»

отводится нарушениям реакции 
врожденного иммунного ответа, 
изменениям функции сосудов, 
окислительному стрессу, ультра-
фиолетовому облучению и микро-
бным факторам [19]. 
В  отсутствие лечения розацеа, 
как правило, приобретает хрони-
ческое прогрессирующее течение 
и лишь в небольшом количестве 
случаев спонтанно разрешается 
[77]. Заболевание локализуется 
на  коже лица. Его симптомами 
являются приливы крови, тран-
зиторная, при прогрессировании 
заболевания – стойкая эритема, 
телеангиэктазии, папулы, пус-
тулезные и  узловые элементы. 
Среди стимулирующих факторов 
сосудистых и  воспалительных 
реакций указывают экзоген-
ные и  эндогенные физического 
и  химического происхождения. 
Одним из  эндогенных факторов 
признаны заболевания ЖКТ, ко-
торые широко распространены 
у данной категории больных. Так, 
патология желудка отмечается 
у  50–90% пациентов, воспали-
тельные изменения в тонком ки-
шечнике – примерно у  30% [78, 
79]. Различные симптомы диспеп-
сии наблюдаются более чем у 50% 
больных.
В  ряде работ показана связь ро-
зацеа с  хронической патологией 
кишечника – язвенным коли-
том, целиакией [34]. Их  влияние 
на появление симптомов розацеа 
объясняется дисбалансом вазоа-
ктивных молекул с  повышенной 
продукцией вазодилатирующих 
веществ, таких как простаглан-
дин E2, способствующих прили-
ву крови и  расширению сосудов 
кожи [80].
Наибольшее внимание исследова-
телей из  возможных микробных 
агентов – соучастников патогене-
за розацеа вызывает Helicobacter 
pylori, а также микробные наруше-
ния при СИБР [50, 81, 82]. 
Распространенность H. pylori 
в  популяции достигает 25–30%. 
Данный микробный агент при-
знан этиологическим фактором 
язвенной болезни и рака желудка 
[44, 83]. В  то же время обсужда-
ется его роль в  патогенезе хро-

нической крапивницы, псориаза, 
очаговой алопеции, атопического 
дерматита, кожного зуда, пурпуры 
Шейлена – Геноха, красного плос-
кого лишая, иммунной тромбоци-
топении и др. [84–89]. 
Гипотезы относительно участия 
H. pylori в патогенезе розацеа ос-
нованы на способности микроор-
ганизмов активировать окисли-
тельный стресс и гиперпродукцию 
сосудорасширяющих субстанций 
[31]. Успешность лечения розацеа 
как системными, так и топически-
ми антиоксидантными препара-
тами также подтверждает участие 
в патогенезе заболевания актива-
ции выработки реактивных форм 
кислорода и недостаточности ан-
тиоксидантных ресурсов [90]. 
У  пациентов, инфицированных 
H. pylori, повышена продукция ре-
активных форм кислорода и сни-
жено плазменное содержание 
антиоксидантнов, в частности ви-
тамина С [91, 92]. Дефицит вита-
мина – значимый фактор развития 
заболеваний кожи, ассоциирован-
ных с недостаточной антиоксидан-
тной защитой [93]. 
Кроме того, бактерия H. pylori 
способна увеличивать в сыворот-
ке крови и  тканях содержание 
оксида азота (NO), который при-
нимает участие во  многих фи-
зиологических кожных реакциях, 
включая вазодилатацию, воспа-
ление и  иммуномодуляцию [91, 
92]. Поэтому считается, что NO, 
продуцируемый H. pylori, может 
быть причиной приливов крови, 
эритемы, характерных для роза-
цеа, или участвовать в процессах 
воспаления [94]. Подтверждением 
тому служит значительное улуч-
шение симптомов розацеа после 
эрадикации H. pylori. При этом 
частичная или полная регрессия 
кожных проявлений была достиг-
нута у 85,7% пациентов с розацеа 
второй стадии и у 80% пациентов 
с  розацеа третьей стадии [31]. 
Аналогичные благоприятные эф-
фекты в отношении течения роза-
цеа продемонстрированы и в дру-
гих исследованиях [39, 95]. Однако 
некоторые исследователи не обна-
ружили этой положительной взаи-
мосвязи [96, 97]. 

Возникает вопрос: чем же обус-
ловлено улучшение симптомов 
розацеа – элиминацией патоген-
ного микроорганизма вследствие 
эрадикации или неспецифичес-
ким воздействием антибактери-
альных препаратов? Необходимо 
отметить, что среди пациентов, 
у  которых эрадикационная тера-
пия в отношении инфекции, ассо-
циированной с H. pylori, оказалась 
неэффективной, улучшение симп-
томов розацеа наблюдалось лишь 
в 37,5% случаев [31].
Достаточно противоречивы дан-
ные о взаимосвязи СИБР с разви-
тием розацеа. Распространенность 
СИБР в  популяции колеблется 
от  2,5 до  22% [98]. У  пациентов 
с СИБР розацеа выявляется в 46% 
случаев. При этом коррекция 
СИБР приводит к снижению сим-
птомов розацеа [82]. 
В небольшом количестве наблюде-
ний успешная эрадикация СИБР 
невсасывающимся кишечным 
антибиотиком (рифаксимин) со-
провождалась статистически не-
достоверным улучшением розацеа 
у 75% пациентов. Интересно, что 
и в подгруппе наблюдения, в ко-
торой антибактериальная терапия 
не  была успешной в  отношении 
СИБР, в 50% случаев отмечен рег-
ресс выраженности заболевания 
[31]. Является ли это результатом 
специфического взаимодействия 
антибиотика с кишечной микро-
флорой при розацеа, еще пред-
стоит выяснить в  дальнейших 
исследованиях.
Таким образом, пациентам с  ро-
зацеа при резистентности или 
недостаточной эффективности 
лечения и  наличии симптомов 
желудочной или кишечной дис-
пепсии целесообразно назначить 
обследование на  наличие СИБР 
(водородный дыхательный тест) 
и H. pylori-инфекции. 

Адъювантная терапия 
хронических дерматопатий
Сегодня при лечении хронических 
заболеваний кожи все чаще пред-
почтение отдают комплексному 
воздействию на организм. 
Базисная терапия псориаза, роза-
цеа и акне предполагает проведе-
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ние длительных курсов и зачастую 
применение высоких доз препара-
тов для достижения клинического 
эффекта и обеспечения продолжи-
тельной ремиссии. В то же время 
многие современные фармацев-
тические средства, используемые 
для лечения заболеваний кожи, 
потенциально способны оказы-
вать неблагоприятные эффекты. 
Еще одна серьезная проблема 
современной медицины – антиби-
отикорезистентность, обусловли-
вающая снижение и даже потерю 
эффекта антибактериальной те-
рапии, в  том числе при лечении 
хронических воспалительных за-
болеваний кожи (акне, розацеа). 
Сказанное выше определяет не-
обходимость поиска адъювантной 
терапии, способной нивелировать 
побочные реакции базисной тера-
пии и имеющей дополнительные 
эффекты. 
Таким потенциалом обладают пре-
параты, воздействующие на  ки-
шечную микрофлору. 
Разные формы взаимодействия 
микрофлоры и  организма обус-
ловливают патогенез воспалитель-
ных заболеваний [99]. Иммунная 
система оказывает значительное 
влияние на  состав микрофлоры, 
последняя определяет нормальное 
функционирование иммунной 
системы [100]. 
Как отмечалось выше, СИБР 
и  нарушение кишечной прони-
цаемости часто сопутствуют хро-
ническим воспалительным за-
болеваниям кожи. В  коррекции 
СИБР неоднократно доказана эф-
фективность пробиотических пре-
паратов [101]. 
Идея таргетного воздействия 
на  кишечник для нормализации 
и поддержания микробиоты, вос-
становления функции кишечно-
го барьера при терапии хрони-
ческих дерматозов не  нова. Еще 
в 60-х гг. прошлого века исследо-
вание, проведенное R.H. Siver, про-
демонстрировало эффективность 
пробиотического препарата, со-
держащего Lactobacillus acidophilus 
и Lactobacillus bulgaricus, у 80% па-
циентов с акне. Всего в исследова-
нии приняло участие 300 больных. 
Несмотря на  методологическое 

ограничение работы (отсутствие 
группы контроля), ее автор пред-
положил связь между метабо-
лическими процессами в  ЖКТ 
и  кожными симптомами [102]. 
В последовавших за этим зарубеж-
ных и  отечественных исследова-
ниях показана лучшая эффектив-
ность и  переносимость лечения 
при сочетании традиционной те-
рапии акне и терапии пробиоти-
ками по сравнению с применени-
ем только традиционной терапии 
[103, 104].
В недавнем клиническом исследо-
вании установлена синергичная 
эффективность антибиотиков 
и пробиотиков при воспалитель-
ных формах акне [105]. Так, при-
менение антибактериальных 
и  пробиотических препаратов 
оказалось более эффективным 
в снижении выраженности и рас-
пространенности кожных симпто-
мов, чем применение антибиоти-
ков или пробиотиков [105]. 
Применение Lactobacillus reuteri 
значительно снижает степень пе-
рифолликулярного воспаления. 
По  мнению исследователей, это 
происходит вследствие ограниче-
ния количества клеток главного 
комплекса гистосовместимости 
II класса, окружающих волосяной 
фолликул [106]. Поскольку пери-
фолликулярное воспаление – одна 
из  первых ступеней патогенеза 
акне, воздействие на  него может 
способствовать профилактике 
развития заболевания.
СИБР часто является вторичным 
синдромом и может сопровождать 
большинство гастроэнтерологи-
ческих заболеваний. 
Нару шен и я пе р евари ва н и я 
пищи, снижение поступления 
в  просвет пищеварительного 
тракта пищеварительных соков, 
желчи, обладающих бактерицид-
ным действием, расстройства 
моторной функции с  развити-
ем застоя, ускоренного пассажа 
или ретроградного движения 
кишечного содержимого, ин-
фекционные и  воспалительные 
процессы могут приводить к из-
менению микробного пейзажа 
тонкого и  толстого кишечни-
ка. Описанные патологические 

изменения наблюдаются при 
заболеваниях желудка или при-
еме лекарственных препаратов, 
сопровождающихся снижени-
ем кислотности желудочного 
сока; хроническом панкреати-
те с  экскреторной недостаточ-
ностью поджелудочной железы; 
патологии желчевывод ящих 
путей с  развитием билиарной 
недостаточности; хронических 
воспалительных и  невоспали-
тельных заболеваниях тонкого 
и  толстого кишка; аутоиммун-
ных, метаболических и злокачес-
твенных заболеваниях, приво-
дящих к нарушениям кишечной 
моторики [107].
Следовательно, при наличии 
у  пациентов с  хроническими 
заболеваниями кожи неспеци-
фических симптомов кишеч-
ной дисфункции (метеоризм, 
нарушения дефекации, бурле-
ние в животе и т.д.) необходимо 
проведение обследования для 
исключения сопутствующей и, 
возможно, утяжеляющей течение 
кожного процесса патологии ор-
ганов пищеварения.
Несмотря на  недостаточную 
изученность терапии, тропной 
к  кишечному микробиоценозу 
и  органам пищеварения у  па-
циентов с  заболеваниями кожи, 
данные об участии органов ЖКТ 
в их патогенезе позволяют пред-
положить дополнительные те-
рапевтические преимущества 
восстановления нормального 
кишечного биоценоза. На  пер-
вом этапе коррекция дисбио-
тических нарушений в  толстом 
кишечнике предполагает эли-
минацию избыточного числа ус-
ловно патогенных и  патогенных 
микроорганизмов с  помощью 
неабсорбируемых антисептиков 
и  антибиотиков (нифуроксазид, 
фуразолидон, Интетрикс, рифак-
симин) или бактериальных пре-
паратов (Bacillus subtilis, Вacillus 
cereus, Saccharomyces boulardii). 
На втором – восстановление со-
отношения нормальных предста-
вителей кишечной микрофлоры 
с помощью пребиотических, про-
биотических и  синбиотических 
препаратов. 
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В состав пробиотиков входят раз-
личные штаммы и  комбинации 
бифидобактерий, лактобактерий, 
энтерококков, стрептококков 
и кишечной палочки. 
Одним из   комбинир ов а н -
ных пробиотических препара-
тов является Экобион Баланс 
Микрофлоры. Он содержит 
L. rhamnosus и Bifidobacterium lac-
tis. Заключенные в капсулы из ма-
териала растительного происхож-
дения пробиотические штаммы 
адресно и  без потерь попадают 
в тонкий кишечник, где и проис-
ходит их высвобождение. Помимо 
поддержания кишечной микро-
флоры данные пробиотические 
микроорганизмы оказывают ло-
кальные и системные воздействия. 
Во  многих исследованиях дока-
зана эффективность L. rhamnosus 
в  снижении заболеваемости рес-
пираторными инфекциями, про-
должительности инфекционной 
диареи, в том числе и антибиоти-
коассоциированной. Кроме того, 
L. rhamnosus ингибирует токси-
ческое воздействие стафилококка 
на эпидермальные кератиноциты 
[108] и способствует уменьшению 
выраженности симптомов атопи-
ческого дерматита [109]. Кроме 
того, продемонстрирован протек-
тивный эффект L. rhamnosus в от-
ношении токсического поврежде-
ния гепатоцитов при алкогольной 
болезни печени. Это стало резуль-
татом повышения плотности меж-
клеточных контактов в слизистой 
оболочке кишечника, способству-
ющего восстановлению кишечной 
проницаемости, нормализации 
кишечного микробиоценоза, акти-
вации антиоксидантной защиты 
(повышение уровней глутатиона, 
супероксиддисмутазы, глутати-
онпероксидазы) и снижению сы-
вороточных и  печеночных уров-
ней триглицеридов и холестерина 
[110].
Аналогичные защитные механиз-
мы, включающиеся при приме-
нении L. rhamnosus, обнаружены 
и  при НАЖБП. Известно, что 
ассоциированная с  ожирением 
НАЖБП ассоциирована также 
с  повышением кишечной про-
ницаемости и  транслокацией 

продуктов бактериального ме-
таболизма в печень. Необходимо 
отметить, что до настоящего вре-
мени не  существует достоверно 
эффективной терапии НАЖБП. 
Однако доказано благоприятное 
воздействие на ее течение сниже-
ния массы тела. 
На  экспериментальных моделях 
НАЖБП продемонстрировано 
положительное влияние приема 
L. rhamnosus на  кишечную мик-
рофлору, снижение уровня ин-
гибирующего каппа Β-протеина 
и восстановление белка плотных 
контактов эпителиоцитов тонкого 
кишечника. Снижение концентра-
ции липополисахаридов в ворот-
ной вене сочеталось с  уменьше-
нием экспрессии матричной РНК 
провоспалительных цитокинов 
в печени (ФНО-альфа, ИЛ-8, ИЛ-
1-бета). Об улучшении состояния 
печени свидетельствовало сниже-
ние лабораторных маркеров пов-
реждения и накопления жира в ге-
патоцитах [111]. 
B. lactis обладает выраженными 
адгезивными свойствами в  от-
ношении энтероцитов слизистой 
оболочки кишечника. Таким обра-
зом бактерия препятствует коло-
низации кишечника патогенными 
бактериями. Высокая фермента-
тивная активность B. lactis обес-
печивает расщепление углеводов 
с образованием молочной кисло-
ты, что приводит к снижению pH 
кишечного содержимого. Такая 
среда неблагоприятна для роста 
условно патогенной и патогенной 
микрофлоры. 
Иммуномодулирующее влияние 
обоих штаммов осуществляет-
ся за счет повышения локальной 
продукции секреторного им-
муноглобулина A и  активации 
синтеза провоспалительных ци-
токинов, защищающих от  внут-
риклеточных патогенов. В то же 
время данные штаммы обеспечи-
вают баланс между про- и проти-
вовоспалительными реакциями, 
повышая синтез противовоспа-
лительного цитокина ИЛ-10, ко-
торый способен ингибировать 
избыточный воспалительный 
Th1-ответ при хронических вос-
палительных и аутоиммунных за-

болеваниях, сопровождающихся 
повреждением собственных тка-
ней [112]. 
Таким образом, применение 
Экобион Баланс Микрофлоры 
у  пациентов с  хроническими де-
рматозами может оказать допол-
нительный эффект вследствие 
влияния на общие патофизиоло-
гические составляющие и снизить 
риск развития неблагоприятных 
реакций базисной терапии. Это 
в свою очередь способствует повы-
шению приверженности лечению.
Другой потенциальной терапев-
тической мишенью комплексного 
лечения хронических заболеваний 
кожи являются печень и желчевы-
водящие пути. 
Частое сочетание НАЖБП с псо-
риазом и  взаимоусиливающий 
эффект этих двух заболеваний 
указывают на необходимость та-
кого воздействия [77]. В исследо-
вании S. Itoh и соавт. (2007) [113] 
лечение НАЖБП у  пациентов 
с  псориазом препаратами урсо-
дезоксихолевой кислоты (УДХК) 
способствовало ремиссии кож-
ного воспалительного процесса, 
резистентного к стандартной те-
рапии. Положительный эффект 
УДХК, скорее всего, связан с ин-
гибированием продукции низко-
молекулярной фосфолипазы А, 
участвующей в синтезе арахидо-
новой кислоты – предшественни-
ка воспалительных медиаторов 
(простагландины, лейкотриены, 
тромбоксаны). Известно, что 
у  больных псориазом сущест-
венно повышена сывороточная 
и тканевая активность фосфоли-
пазы А. Билиарная недостаточ-
ность и дефицит желчных кислот 
в просвете кишечника приводят 
к избыточному росту микрофло-
ры, повышенному содержанию 
продуктов микробного метабо-
лизма и эндотоксинов и их про-
никновению в  кровоток через 
кишечну ю стенку. Желчные 
кислоты, обладающие детерген-
тными свойствами, расщепляют 
кишечные эндотоксины на  не-
токсичные фрагменты, препятс-
твуя таким образом развитию 
системных и локальных воспали-
тельных реакций [114]. В  иссле-
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довании K. Gyurcsovics и  соавт. 
использование препаратов холе-
ретического действия (дигидро-
холевая кислота) способствовало 
достижению ремиссии псориаза 
в 78,8% случаев. При этом через 
два года результат терапии со-
хранялся в 57,9% случаев. В груп-
пе стандартного лечения таковых 
было 24,9 и  6,0% соответствен-
но. Наиболее значимым эффект 
терапии желчными кислотами 
оказался в  группе острого псо-
риаза: эффективность в отноше-
нии кожных проявлений отме-
чена в  95% случаев, сохранения 
ремиссии – в 79,9% (против 7,2% 
случаев в  группе стандартной 
терапии). 
Современная терапия патологий ге-
патобилиарной системы проводит-
ся препаратами с гепатопротектор-
ными свойствами и желчегонными 

препаратами. К группе гепатопро-
текторов относятся препараты 
УДХК, L-аденозинметионин, ти-
октовая кислота, Силимарин, 
эссенциальные фосфолипиды, 
витамины, антиоксиданты и  др. 
К  группе желчегонных препара-
тов – синтетические и раститель-
ные препараты с холеретическим 
и  холекинетическим эффектами 
(гимекромон, Холензим, Аллохол, 
УДХК, расторопша, цветки бес-
смертника, берберин, магнезия, 
Холосас и др.).
Учитывая возможную роль 
H.  pylori-инфекции в  патогенезе 
розацеа, целесообразно обсле-
довать пациентов групп риска 
на предмет инфицирования (уре-
азный дыхательный тест, анализ 
кала на антигены H. pylori) и при 
его подтверждении назначить эра-
дикационную терапию. 

Заключение
С  одной стороны, хронические 
дерматозы могут быть марке-
ром нарушений ЖКТ и  гепато-
билиарной системы (общие па-
тогенетические детерминанты). 
С  другой – стандартная терапия 
заболеваний кожи может неблаго-
приятно влиять на ЖКТ. Поэтому 
для оптимизации ведения паци-
ентов с  хронической патологией 
кожи целесообразно проведение 
обследования органов пищеваре-
ния. Включение в комплекс лечеб-
ных мероприятий розацеа, акне 
и псориаза препаратов, нормали-
зующих состояние органов ЖКТ, 
может иметь дополнительный 
положительный эффект в  отно-
шении снижения кожных прояв-
лений заболеваний и способство-
вать улучшению переносимости 
базисной терапии.  
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By analyzing publications regarding hepatobiliary system and intestinal diseases resulting in disturbed gut 
microbiosis and permeability it was found that they had high incidence in patients with chronic dermatosis 
(psoriasis, acne, rosacea). Changes in immune response and metabolism during chronic inflammatory 
processes in the skin and gastrointestinal tract (GIT) were demonstrated to develop by common mechanisms. 
A rationale for inclusion of interventions aimed at normalization of GIT functions into a combination 
therapy in patients with psoriasis, acne, and rosacea is discussed. It may exert an adjuvant effect on the skin 
and alleviate unfavorable consequences caused by long-term basal therapy.
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