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частотой нарушений углеводного обмена, патологии ЖКТ 
и дислипидемии. Эритематозно-телангиэктатический тип 
характеризуется высокой распространенностью артериальной 
гипертензии, стрессовых факторов, курения и УФ-экспозиции. 
Особенности образа жизни (стресс, курение, диета, употреб-
ление алкоголя) и сопутствующие заболевания существенно 
различаются в зависимости от типа розацеа, что требует 
индивидуализированного подхода к лечению и профилактике.
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РЕЗЮМЕ
Рецидив акне после окончания терапии системным изотретиноином остается значимой клинической проблемой с частотой развития от 9 % 
до 65 %. В обзоре проанализированы существующие данные о потенциальных предикторах рецидива акне и о роли кумулятивной дозы 
и различных суточных дозировках системного изотретиноина в сохранении длительной ремиссии. Подчеркивается, что несопоставимость 
результатов различных исследований во многом обусловлена методологическими различиями (неоднородность выборок, отсутствие 
стандартизированного определения понятия «рецидив акне»). Статья акцентирует настоятельную потребность в унификации критериев 
рецидива при комплексной оценке прогностических факторов для создания персонифицированных подходов в лечении больных с акне 
с учетом индивидуальных рисков развития рецидива и оптимизации режимов дозирования системного изотретиноина.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: акне, рецидив, изотретиноин, режимы дозирования, системные ретиноиды.
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Акне – это хроническое воспалительное заболевание 
кожи, вызванное гиперсекрецией кожного сала, фол-

ликулярным гиперкератозом, колонизацией Cutibacterium 
acnes и воспалением, проявляющееся полиморфными 
высыпаниями (комедонами, папулами, пустулами, узлами) 
в себорейных зонах [1]. Акне является одним из наибо-
лее частых дерматозов в мире, известно, что глобаль-
ная распространенность данного дерматоза оценивалась 
в 9,4 % [2]. Однако оценки распространенности по странам 
существенно варьируют из-за различий в методологии 
определения, диагностики и классификации тяжести те-
чения акне [3]. Хотя акне преимущественно наблюдают-
ся у подростков и лиц молодого возраста, у некоторых 
пациентов симптомы данного заболевания сохраняются 
десятилетиями [1]. Заболевание оказывает выраженное 
негативное влияние на качество жизни, провоцируя психо-
эмоциональные расстройства, социальную дезадаптацию 
и снижение профессиональной продуктивности [4].

Несмотря на достижения в современной дерматологии, 
проблема устойчивых и рецидивирующих форм акне сохра-
няет высокую медико-социальную значимость. Известно, 
что терапия системным изотретиноином (СИ) эффективна 
на всех этапах течения акне и является единственным 
вариантом лечения, способным обеспечить длительную 
ремиссию, и в большинстве случаев, полное клиническое 
излечение [5–7]. Несмотря на тератогенность и различные 
нежелательные явления, данный препарат является опти-
мальной терапевтической опцией, особенно у пациентов 
с тяжелыми формами заболевания и в случаях развития 
резистентных к другим методам терапии акне [6]. В стан-
дартных условиях рекомендуется применять СИ в течение 
не менее 4–6 месяцев до достижения кумулятивной дозы 
120–150 мг/кг, однако, в резистентных случаях могут ис-
пользоваться более пролонгированные курсы терапии [6,8].

Изотретиноин не является препаратом с абсолютным 
излечивающим эффектом, и в ряде исследований было по-
казано, что у части пациентов после прекращения лечения 

развивается рецидив акне. В литературе показатели рецидива 
варьируют от 9 % до 65 % (табл.) [9–16]. Данная вариабель-
ность показателя рецидивирования может быть обусловлена 
неоднородностью групп пациентов, малым размером выбор-
ки, недостаточным сроком катамнестического наблюдения 
и отсутствием стандартизации определения рецидива [17]. 
В ранних исследованиях показатели рецидива оценивались 
преимущественно у пациентов с тяжелыми акне, тогда как 
в последних исследованиях, с распространением практики при-
менения низких доз СИ, оценивались в том числе показатели 
рецидива при легкой и средней степени тяжести течения акне.

Таблица
Данные исследований о частоте рецидивов акне после терапии 

системным изотретиноином

Авторы Количество 
пациентов

Частота 
рецидивов

White G.M., et al. (1998) [12] 179 61–92 %

Lehucher-Ceyrac D. et al. (1999) [11] 237 14 %

Quereux G. et al. (2006) [10] 52 52 %

Azoulay I., et al. (2007) [17] 17351 41 %

Liu A., et al. (2008) [18] 405 23 %

Borghi A, et al. (2010) [19] 150 9 %

Coloe J., et al. (2011) [20] 102 45 %

Blasiak R.C., et al (2013) [21] 116 32,7 %

Demirci Saadet Е. (2021) [13] 212 37,3 %

Lai J. и Barbieri J. S. (2025) [14] 19907 22,5 %

В настоящее время отсутствует единое понимание 
факторов, определяющих вероятность рецидива. Учитывая 
дозозависимые побочные эффекты СИ [22], важно пони-
мать, могут ли характеристики пациентов и параметры 
лечения (например, режим и дозировка) быть ассоцииро-
ваны с частотой рецидивов. Такие данные в результате 
могут позволить оптимизировать схемы применения СИ 
для баланса между нежелательными явлениями и дости-
жением ремиссии.
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SUMMARY
Acne relapse following completion of systemic isotretinoin therapy remains a significant clinical problem, with recurrence rates ranging from 
9 % to 65 %. This review analyzes existing data on potential predictors of acne relapse and the role of cumulative dose and various daily dosing 
regimens of systemic isotretinoin in maintaining long-term remission. We emphasize that the lack of comparability in results across different studies 
is largely due to methodological differences (heterogeneous patient populations, the absence of a standardized definition for «acne relapse»). 
The article underscores the urgent need to unify relapse criteria for a comprehensive assessment of prognostic factors to create personalized 
treatment approaches for acne patients, taking into account the individual relapse risks and optimizing systemic isotretinoin dosing regimens.
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В работе J. Lai и J. S. Barbieri (2025), посвященной 
рецидивам акне с наибольшим числом исследуемых 
на сегодняшний день (19907 пациентов, из которых ре-
цидив зарегистрирован у 4482), было установлено, что 
медиана срока возникновения рецидива после оконча-
ния лечения составляет 7,5 мес., при этом распределение 
по времени наступления рецидива было следующим: ≤1 
мес. – 2,1 %, 1–3 мес. – 25,8 %, 3–6 мес. – 15,6 %, 6–12 мес. – 
25,2 %, >12 мес. – 31,3 %. Повторный курс терапии СИ 
проводился только у 8,2 % пациентов исследования [14]. 
В более раннем крупном исследовании L. Azoulay с соавт. 
(2007), включавшем 17351 пациента, частота рецидивов 
(41 %) и повторного курса СИ (26 %) были значительно 
выше [17], что частично объясняется более широким 
определением рецидива, поскольку в более поздней работе 
под рецидивами понималась в том числе и потребность 
использования местных препаратов [14].

Дискуссионным остается вопрос о роли кумулятивной 
дозы СИ: хотя ряд авторов обнаружили связь дозы ≥120 мг/кг 
со снижением частоты рецидивов [12,23,24], другие иссле-
дования опровергают эту зависимость [11,13,20,25,26]. Так, 
в работе R. C. Blasiak и соавт. (2013) было установлено, что 
среди 116 пациентов, наблюдавшихся в течение года после 
окончания терапии, доля рецидивов составила 32,7 %. При 
этом в группе больных, получавших низкие курсовые дозы 
(<220 мг/кг) данный показатель был равен 47,4 %, а среди па-
циентов, употребивших высокие суммарные дозы (≥220 мг/
кг) частота рецидивов была статистически значимо ниже 
и составила 26,9 % (р=0,03) [21].

Помимо этого, ведутся споры о необходимой суточ-
ной дозе СИ. В систематическом обзоре A. Sadeghzadeh-
Bazargan и соавт. (2021) было установлено, что низкие 
суточные дозы СИ (0,1–0,3 мг/кг/сутки) могут быть реко-
мендованы для длительного применения в связи с мень-
шим риском развития нежелательных явлений и более 
экономичным лечением в сравнении со стандартным до-
зированием СИ [27]. Напротив, в систематическом обзоре 
F. Al Muqarrab и колл. (2022) с мета-анализом 9 рандо-
мизированных контролируемых исследований (общее 
число пациентов – 890), анализировалась эффективность 
низких суточных доз (0,1–0,3 мг/кг/сутки) в сравнении 
со стандартной терапией, а также низких суточных доз 
в сравнении с пульс-дозами СИ (низкая доза через день 
или ежемесячно низкие пульс-дозы). Было установлено, 
что лечение с использованием стандартных суточных дози-
ровок СИ снижает вероятность развития рецидива, однако, 
при сравнении низких суточных доз с пульс-дозами было 
выявлено преимущество ежедневного применения СИ [28].

В рандомизированном контролируемом исследовании 
B. Kassem и соавт. (2022) проводилась оценка эффектив-
ности и частоты рецидива у 107 пациентов с акне уме-
ренной степени тяжести (согласно классификации Global 
Acne Grading System, GAGS), получавших лечение СИ 
в течение 24 недель. Пациенты были случайным образом 
разделены на 3 группы в зависимости от суточной дозы 
СИ (группа A: 0,5–1 мг/кг/сутки; группа B: 0,25–0,4 мг/
кг/сутки; группа C: 0,5–0,7 мг/кг/сутки в течение 1 недели 
из каждых 4 недель). Было установлено, что как пациенты, 
принимавшие обычные, так и больные с непрерывными 

низкими дозировками СИ достигли полного клинического 
эффекта с минимальной частотой рецидива акне. Вместе 
с тем доля рецидивов была выше у пациентов с более 
высокой оценкой по GAGS. Средняя частота рецидивов 
составила 58 % для тех, у кого исходная оценка по GAGS 
составляла 25–30 баллов, по сравнению с 5,5 % для тех, 
у кого индекс степени тяжести течения акне составлял 
19–24 баллов. Пациенты младше 20 лет составили самую 
многочисленную группу (56,3 %) среди тех, у кого был 
констатирован рецидив. Однако было установлено, что 
высокая оценка по GAGS (p<0,001) является наиболее зна-
чимым предиктором рецидива, чем возраст (p=0,286) [29].

В исследовании Е. Demirci Saadet (2021) проводилось 
изучение частоты рецидивов акне и факторов, влияющих 
на их развитие, у пациентов после окончания лечения СИ. 
Среди 212 пациентов с акне, принимавших СИ в дозе 0,3–
1 мг/кг/сутки в течение как минимум 4 мес., доля рецидивов 
составила 37,3 %. Медиана времени от момента окончания 
терапии до возникновения рецидива была равной 10 мес. 
Авторами было установлено, что частота рецидива была 
выше у более молодых пациентов (возраст ≤ 20 лет), при 
наличии макрокомедонов и у пациентов с остаточными 
элементами акне в конце курса СИ, то есть при отсутствии 
достижения полной клинической ремиссии. Не отмечалось 
статистически значимой разницы при оценке таких факто-
ров как пол, длительность дерматоза, тяжесть течения акне, 
наличие акне на туловище, уровень гормонов (нормальный 
или высокий уровень андрогенов), кумулятивная доза (бо-
лее или менее 120), использование местных ретиноидов. 
Авторами был сделан вывод о том, что для предотвращения 
рецидива у пациентов с акне, использующих СИ, необхо-
димо продолжать лечение до полного клинического улуч-
шения и продлевать терапевтический курс как минимум 
еще на один месяц независимо от кумулятивной дозы [13].

В ряде работ проводилось сравнение частоты рецидива 
у пациентов с легкой, средней и тяжелой степенью акне 
по GAGS. При этом в результатах некоторых исследова-
ний сообщалось о высокой частоте рецидива при тяжелых 
формах акне [11,30], однако в последние годы в других 
работах не было выявлено связи между тяжестью акне 
и рецидивом [15,23]. При этом в ранних исследованиях чаще 
участвовали пациенты с тяжелыми формами акне, тогда 
как в последних работах, наряду с тяжелыми, включались 
и больные с легкой или средней степенью тяжести акне. 
Наличие разных степеней тяжести акне в исследуемых 
группах и использование различных шкал для определе-
ния тяжести акне способствовали достижению достаточно 
противоречивых результатов.

Многочисленные исследования подтверждают связь 
молодого возраста больных с акне (менее 16, 18 или 20 лет) 
с повышенным риском рецидива дерматоза после примене-
ния СИ [10,11,17,31]. Кроме того, ключевым предиктором 
рецидива признано наличие остаточных воспалительных 
элементов по завершении терапии [13,19]. Сообщалось, что 
поддерживающая терапия местными ретиноидами (адапален 
0,1 %, третиноин 0,04 % и комбинированные формы ретино-
идов) в течение 3–12 мес. после отмены системного лечения 
способствовала снижению вероятности развития частоты 
рецидивов в отдельных исследованиях [32,33]. Однако 
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в работе E. Demirci Saadet (2021) подобной корреляции 
не было установлено, что может объясняться ограниченной 
выборкой и вариабельностью схем лечения [13].

По результатам многофакторного регрессионного ана-
лиза в работе G. Quéreux с соавт. (2006) значимыми предик-
торами рецидива явились ранний возраст начала терапии 
(р<0,001), семейный анамнез (р<0,001), препубертатное акне 
(р<0,001), себорея в сочетании с воспалительными элемен-
тами после окончания терапии (р=0,003), молодой возраст 
в сочетании с семейным анамнезом по акне (р<0,001) [10].

В исследовании J. Lai и J. S. Barbieri (2025) по резуль-
татам многофакторного анализа было установлено, что 
женский пол больных ассоциирован с повышением риска 
рецидива акне на 43 % (ОШ=1,43; 95 % ДИ: 1,35–1,52), 
тогда как кумулятивная доза СИ демонстрировала про-
тективный эффект: каждое увеличение дозы на 1 мг/кг 
снижало риск рецидива на 0,4 % (ОШ=0,996; 95 % ДИ: 
0,995–0,997). Напротив, для повторных курсов СИ была 
выявлена обратная зависимость: женский пол был ассо-
циирован со снижением вероятности назначения повтор-
ного курса (ОШ=0,68; 95 % ДИ: 0,62–0,76), а увеличение 
возраста на 1 год уменьшало риск рецидива акне на 2 % 
(ОШ=0,98; 95 % ДИ: 0,98–0,99). При этом наблюдение 
у дерматолога повышало риск как рецидива (ОШ=1,21; 
95 % ДИ: 1,11–1,33), так и повторного курса (ОШ = 1,17, 
95 % ДИ: 1,00–1,36), вероятно, отражая более тяжелые 
случаи или активную тактику ведения акне [14].

Стратификация по дозам выявила нелинейные взаимо-
связи. При низкой кумулятивной дозе (<120 мг/кг) повы-
шение дозы снижало риск рецидива (ОШ=0,990; 95 % ДИ: 
0,989–0,993) и повторного курса СИ (ОШ=0,98; 95 % ДИ: 
0,98–0,99), тогда как в стандартном диапазоне дозировки 
препарата (120–220 мг/кг) аналогичный эффект сохранялся 
только для повторного курса терапии (ОШ=0,993; 95 % 
ДИ: 0,989–0,996). Примечательно, что высокая суточная 
доза в группе пациентов со стандартной кумулятивной 
дозой ассоциировалась с увеличением риска рецидива 
на 41 % (ОШ=1,41; 95 % ДИ: 1,13–1,77) и повторного курса 
СИ на 61 % (ОШ = 1,61; 95 % ДИ: 1,04–2,51), что может 
объясняться преждевременным прекращением лечения 
из-за непереносимости или клиническими особенностями 
пациентов. Для высоких кумулятивных доз (>220 мг/кг) 
значимых ассоциаций не было обнаружено, что указывает 
на вероятное достижение максимума терапевтического 
эффекта. Кроме того, даже без учета кумулятивной дозы 
частота рецидива была сопоставима между стандартными 
(0,5–1,0 мг/кг/сутки) и высокими (>1,0 мг/кг/сутки) суточ-
ными дозами (22,6 % против 21,7 %), в то время как при 
терапии низкими дозами частота была выше (30,2 %) [14]. 
Учитывая, что при высоких суточных дозах отмечается рост 
побочных эффектов [21,22,25], на основании чего можно 
предположить, что снижение суточной дозы не ухудшает 
исходов при достижении целевой кумулятивной дозы [14].

Заключение
Проведенный анализ современных данных однозначно 

подтверждает, что рецидив акне после терапии СИ оста-
ется значимой клинической проблемой. Разноречивость 
результатов исследований, касающихся влияния кумуля-

тивной дозы препарата, суточного режима дозирования 
и других потенциальных предикторов, в значительной мере 
обусловлена методологическими различиями: неоднород-
ностью изучаемых когорт, отсутствием унифицированного 
определения рецидива и применением различных шкал для 
оценки тяжести акне. Тем не менее, консолидация данных 
позволяет выделить ключевые детерминанты риска: моло-
дой возраст пациентов (особенно младше 20 лет), высокая 
исходная оценка по шкале GAGS (≥25 баллов), наличие 
резидуальных воспалительных элементов по завершении 
курса терапии. Таким образом, несмотря на существую-
щие противоречия в литературе, очевидна необходимость 
дальнейших масштабных исследований со стандартизиро-
ванными критериями оценки рецидива и стратификацией 
пациентов по ключевым клинико-анамнестическим пара-
метрам (возраст, тяжесть по GAGS, тип акне). Подобные 
работы могут помочь оптимизировать схемы терапии СИ, 
минимизировать риск рецидива и персонализировать лече-
ние на основе индивидуальных факторов риска пациента.
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РЕЗЮМЕ
Введение. Злокачественные новообразования остаются одной из ведущих причин смертности в мире, что обусловливает рост числа 
пациентов, получающих системную противоопухолевую терапию. Внедрение ингибиторов иммунных контрольных точек стало 
прорывом в онкологии, значительно улучшившим выживаемость при ряде опухолей. Однако их применение связано с развитием 
иммуноопосредованных нежелательных явлений (иоНЯ), среди которых лидируют иммуноопосредованные дерматологические 
нежелательные явления (идНЯ).
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