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Введение
Патофизиология акне является предметом обширных 

научных исследований в течение последних 30–40 лет. 
С каждым годом появляются доказательства более тонких 
механизмов развития данного заболевания, которые харак-
теризуют молекулярные изменения и взаимосвязь дисфунк-
ции ороговения фолликулярного эпителия с изменениями 
аберрантного иммунологического ответа (врожденный 
и адаптивный). Изучены особенности взаимодействия между 
эпителиальными клетками и комменсальными бактериями 
(Cutibacterium acnes), которое приводит к формированию 
субклинического и выраженного воспаления. А также полу-
чены новые данные о факторах, способствующих развитию 
себореи и изменению состава жирных кислот себума вслед-
ствие развития гормонального и метаболического дисбаланса 
в организме в целом и непосредственно в клетках сальных 

желез. Данные исследования безусловно очень важны для 
понимания и формирования более точных патофизиоло-
гических процессов развития акне, так как они позволят 
совершенствовать существующие методы лечения [1,2].

За последние 10 лет были пересмотрены и сформу-
лированы новые алгоритмы терапии акне в зависимости 
от степени тяжести течения заболевания, использование 
которых обеспечивают высокую эффективность лечения 
у большинства пациентов [3,4]. Однако целью в терапии 
больных акне должно являться не только достижение 
клинически значимого снижения активности проявлений 
или ремиссии. В современных условиях терапевтическая 
стратегия по ведению пациентов с данным заболеванием 
также должна быть направлена на предупреждение раз-
вития рецидива дерматоза и профилактику формирования 
стойких косметических дефектов (рубцы и поствоспали-
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РЕЗЮМЕ
Акнеиндуцированная поствоспалительная гиперпигментация является частым последствием развития акне, которая способствует 
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акне, которые также активно используются для профилактики и лечения различного рода состояний, сопровождающихся усиленным 
меланогенезом. Трифаротен – селективный в отношении RARγ ретиноид 4-го поколения. Проведенное исследование IV фазы LEAP (AkLief 
Evaluation in Acne-induced Post-inflammatory hyperpigmentation) показало, что трифаротен способствует активному снижению выраженности 
пигментации кожи с достижением значимого клинического эффекта в отношении проявлений акне. Современные научные достижения 
позволяют идти по пути своевременного предупреждения и устранения стойких косметических дефектов, развившиеся в результате акне.
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SUMMARY
Acne-induced post-inflammatory hyperpigmentation is a common consequence of acne development, which contributes to patient dissatisfaction 
with the results of therapy. The pathophysiology of this type of dyschromia is a complex set of interactions between changes in the cellular 
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to take the path of timely prevention and elimination of persistent cosmetic defects that develop as a result of acne.
KEYWORDS: acne, post-inflammatory hyperpigmentation, mechanism of development, prevention, treatment, trifarotene, proven effectiveness.

CONFLICT OF INTEREST. The authors declare no conflict of interest.

В помощь практическому врачу

DOI: 10.33667/2078‑5631‑2025‑23‑80‑85



Медицинский алфавит № 23 / 2025. Дерматология (2) 81

тельная гиперпигментация), наличие которых повышает 
неудовлетворенность больными результатами лечения 
и отсутствием формирования психологического комфорта.

Развитию симптомокомплекса постакне способствует 
много факторов [5]:

•	 тяжелое течение акне;
•	 длительное течение акне;
•	 скарификация;
•	 генетическая склонность, определяющая замедление 

репаративных процессов;
•	 дисбаланс соотношения матриксных металлопротеи-

наз (ММП) и их тканевых ингибиторов;
•	 поздний возраст развития акне;
•	 фототип кожи по Фитцпатрику III–VI.

Поствоспалительная гиперпигментация (ПВГ) может 
развиваться и без видимых клинических и физиологиче-
ских причин, в том числе при легком течении акне [6].

Эпидемиология поствоспалительной 
гиперпигментации

Эпидемиологические исследования показали, что рас-
стройства пигментации кожи относятся к распространенной 
патологии, занимающей 11-е место среди других заболева-
ний, которые преимущественно регистрируются на приеме 
у дерматовенерологов. В наблюдениях, описывающих ста-
тистические данные по особенностям течения акне, сооб-
щается, что у пациентов с более темным фототипом кожи 
выраженность клинических проявлений дерматоза менее 
значительна с повышением склонности к формированию 
постакне и, в частности, поствоспалительной гиперпиг-
ментации [7]. В исследовании, проведенном Perkins et al. 
(2011) с участием 2895 человек, распространенность ПВГ 
преобладала среди афроамериканцев (65 %) и латиноаме-
риканцев (48 %). Однако и среди представителей европе-
оидной расы развитие ПВГ отмечалось у 25 % больных, 
что можно характеризовать как часто встречаемое явление, 
определяющее значимость развития данного последствия 
акне не только у пациентов с темной кожей [8].

Патофизиология развития поствоспалительной 
гиперпигментации

Изучение патофизиологии ПВГ является сложной задачей 
из-за ограничений создания специфических моделей in vivo или 
использования результатов патоморфологических и гистохими-
ческих исследований, так как ПВГ при акне чаще всего отме-
чается на коже лица. Однако попытки создания моделей кожи 
животных и человека установили значимую роль в индукции 
ПВГ ультрафиолетового излучения, экспрессии некоторых ви-
дов микроРНК (miR‑31–5p и miR‑31–3p), которые способствуют 
активации ядерного фактора Κ-легкой цепи активированных 
В-клеток (NF-KB) и регулируют активность воспалительного 
каскада, приводящего к развитию дисхромии [9]

Роль медиаторов воспаления в развитии поствоспа-
лительной гиперпигментации

Независимые исследования позволили ученым опреде-
лить несколько механизмов развития ПВГ. Tomita et al. (1992) 
продемонстрировали, что повышенная продукция метаболи-

тов арахидоновой кислоты (лейкотриенов, простагландинов 
и тромбоксана) способны стимулировать меланогенез за счет 
увеличения белка, связанного с ферментом тирозиназой [10]. 
Также было показано, что повышение простагландинов 
в зоне воспаления при воздействии ультрафиолетового из-
лучения приводит к их взаимодействию в качестве лигандов 
с рецепторами EP1 и EP3, что увеличивает дендричность 
меланоцитов и перенос меланосом в кератиноциты [11]. 
В другом исследовании было установлено, что оксид азота 
(NO), который образуется в кератиноцитах после воздей-
ствия ультрафиолетового излучения, посредством активации 
внутриклеточной гуанилатциклазы повышает активность 
тирозиназы и связанного с тирозиназой белка‑1, что при-
водит к синтезу меланина, который регулируется через 
паракринную петлю обратной связи. [12]. Интересен тот 
факт, что гистамин также считается меланогенным фактором, 
а его высвобождение из мастоцитов, может быть стимули-
ровано ультрафиолетовым облучением. Nakano et al. (2021) 
выявили значительное увеличение тучных клеток в очагах 
с ПВГ, которые напрямую индуцировали меланогенез через 
стимуляцию выработки IL‑33 и экспрессии белков MITF, 
TYR и ключевых участников процессов меланогенеза [13]. 
Таким образом, снижение дегрануляции тучных клеток 
и предупреждение развития гистаминобусловленных ре-
акций может быть еще одной мишенью при профилактике 
развития поствоспалительной гиперпигментации.
Сигнальные пути меланогенеза
Пигментация кожи основана на сложном взаимодействии 

между кератиноцитами и меланоцитами. Перекрестный 
сигнальный путь опосредован паракринными эффектами, 
включающими секрецию растворимых факторов керати-
ноцитов, включая α-меланоцитстимулирующий гормон 
(α-MSH), эндотелин 1 (ET‑1), фактор стволовых клеток 
(SCF), факторы роста гепатоцитов (HGF) и простагландины 
E 2 и F2 альфа (PGE 2, PGF2α). Эти факторы связываются 
со специфическими рецепторами, расположенными на мем-
бране меланоцитарной клетки, и активируют различные 
сигнальные пути (циклический путь АМФ/протеинкиназа 
А), которые участвуют в пролиферации и дифференцировке 
меланобластов в меланоциты [14]. Также в экспериментах 
было показано, что кератиноциты способны индуцировать 
экспрессию IL‑18, IL‑33 и гранулоцитарно-моноцитарного 
колониестимулирующего фактора (GM–CSF), которые 
участвуют в процессах регуляции связанных с тирозиназой 
белков 1 и 2 (TYRP 1 и 2), и, соответственно, способствуют 
меланогенезу. Кроме того, IL‑18 может напрямую повышать 
активность тирозиназы [15] (рис. 1).

Помимо установленных механизмов развития ПВГ, 
на современном этапе продолжает изучаться роль различ-
ных факторов роста (KGF, SCF, эпидермальный фактор 
роста (EGF) и основной фактор роста фибробластов), 
которые опосредованно и прямо могут влиять на уро-
вень тирозиназы и на перенос меланосом в кератино-
циты [16, 17].

Известно, что воспалительная реакция при акне опосре-
дована активацией врожденного и адаптивного иммуните-
та посредством взаимодействия продуктов деятельности 
Cutibacterium acnes с Toll-подобными рецепторами (TLR) [18].
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ультрафиолетового излучения (SPF). 
Больным с III и более фототипами кожи, 
помимо вышеупомянутых мероприя-
тий, также должны быть рекомендованы 
косметические средства, обладающие 
депигментирующими свойствами, с со-
держанием тиамидола, ниацинамида, 
арбутина, лакрицы, койевой, салици-
ловой и других альфа-гидроксильных 
кислот, растительных отбеливающих 
компонентов (экстракты солодки и сои), 
ресвератрола, каротиноидов (бета-каро-
тин) и антиоксидантов (витамины С и Е). 
Многие современные косметические 
агенты обладают тройным эффектом: 
увлажнение, фотопротекция и депиг-
ментация. Некоторые из них также 
обладают свойствами тонального кре-
ма, одновременно маскируя дефекты 
кожи при акне. Применение косметики 
из категории «pro+» повышает привер-
женность пациентов к проводимой тера-
пии, позволяя избежать необходимости 
использования большого количества 
различных сопроводительных уходовых 
средств [22].

Помимо специализированной кос-
метики, больным с более темной кожей 
во время лечения следует использовать 
одежду (шляпы, кепки) и приспособле-
ния (зонты и очки с UV-фильтрами), 
способных обеспечить физическую за-
щиту от воздействия солнечных лучей.

Лекарственная терапия при развив-
шейся поствоспалительной пигмента-
ции может включать системное приме-
нение транексамовой кислоты (строго 
под контролем врача с лабораторным 
мониторингом процессов тромбообра-
зования). В качестве терапии ПВГ также 
возможно наружное применение ле-
карственных препаратов, содержащих 
азелаиновую кислоту, гидрохинон, то-
пические глюкокортикостероиды и ре-
тиноиды, а также их комбинации в виде, 
так называемой, прописи Клигмана 
(гидрохинон, ретиноид и топический 
глюкокортикостероид) [23].

Ретиноиды признаны наиболее эф-
фективными средствами профилакти-
ки (лечение акне) и терапии (контроль 
синтеза и метаболизма тирозиназы 
и увеличение десквамации кератино-
цитов) акнеиндуцируемой поствоспа-
лительной гиперпигментации (рис. 2).

Обоснованность и эффективность 
применения топического ретиноида с це-
лью профилактики развития ПВГ были 
продемонстрированы в мультицентровом, 

Рисунок 1. Патофизиология развития поствоспалительной гиперпигментации

Рисунок 2. Влияние различных веществ на механизмы меланогенеза

Недавняя гипотеза предполагает, что TLR модулируют синтез меланина 
и транспорт меланосом: TLR 2 способны стимулировать экспрессию мелано-
генетических генов; TLR 4 и TLR 9 – продукцию тирозиназы и активировать 
меланогенез через p38 MAPK (митоген-активируемую протеинкиназу) и сиг-
нальный путь NFkB. Таким образом, состояние микробиома и разнообразие 
филотипов C. acnes может влиять на степень выраженности поствоспалительной 
гиперпигментации при акне [19].

Клинические проявления поствоспалительной  
гиперпигментации при акне

ПВГ может проявляться локализованными или диффузными пятнами 
коричневого, серо-коричневого или фиолетового цвета (при более темном 
фототипе кожи) на участках кожи после разрешения папул или пустул, пре-
имущественно в области щек и нижней челюсти. ПВГ становится более вы-
раженной и заметной после разрешения застойной эритемы и инфильтрации. 
Данная гиперпигментация может сохраняться достаточно длительное время, 
что вызывает более выраженное беспокойство и тревогу у пациентов, чем 
активные проявления акне [20, 21].

Профилактика и лечение поствоспалительной  
гиперпигментации при акне

Основой профилактики развития поствоспалительной гиперпигментации 
является рациональная терапия акне в соответствии со степенью тяжести течения 
заболевания. Эффективность терапии акне и профилактика развития стойких 
косметических дефектов также зависит от методов адъювантных мероприятий 
с использованием специализированных косметических средств. У пациентов 
со светлым фототипом кожи (I и II) часто бывает достаточно применения дерма-
токосметики с увлажняющими свойствами и факторами защиты от воздействия 
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клиническом исследовании LEAP 
(AkLief Evaluation in Acne-induced 
Post-inflammatory hyperpigmentation), 
проведенном в 2021–2022 гг. В данном 
двойном слепом, рандомизированном, 
плацебо-контролируемом, в параллель-
ных группах исследовании IV фазы при-
няли участие 123 пациента мужского 
и женского пола с фототипами кожи 
от I до VI по Фицпатрику, в возрасте 
от 13 до 35 лет со средней степенью 
тяжести акне (≥ 20 воспалительных 
элементов и ≥ 25 невоспалительных 
элементов на коже лица и не более од-
ного узла или кисты (≥ 1 см)) и поствос-
палительной гиперпигментацией (4–6 
балла (средняя степень) по 9-балльной 
шкале общей тяжести заболевания ODS 
(overall disease severity)). Пациенты были 
рандомизированы на две терапевтиче-
ские группы: в группе I (n=60) прово-
дилась монотерапия с использованием 
крема, содержащего 50 мкг/г трифаро-
тена, 1 раз в сутки (вечером), в группе 
II (n=63) – крем-основа (плацебо) 1 раз 
в сутки (вечером). В обеих группах так-
же всем пациентам было рекомендова-
но проведение специализированного 
ухода за кожей с помощью косметики: 
очищающее, увлажняющее и солнце-
защитное средства. Сроки наблюдения 
и лечения больных составили 24 недели. 
Для проведения сравнительной оценки 
достижения антипигментного эффекта крема с трифаротеном 
использовали шкалу общей тяжести заболевания (ODS) и ин-
декс выраженности гиперпигментации после акне (PAHPI – 
post-acne hyperpigmentation index), а также производили про-
фессиональное фотографирование пациентов, оценку степени 
тяжести акне по шкале IGA (Investigator’s Global Assessment – 
общая оценка исследователем) и подсчет количества элементов. 
Переносимость терапии определялась при помощи стандартных 
оценок безопасности, применяемых в международных клини-
ческих исследованиях.

В результате исследования была показана существенная 
клиническая эффективность трифаротена в устранении 
явлений ПВГ (рис. 3, 4).

Оценка динамики ПВГ по шкале общей тяжести заболе-
вания ODS показала, что применение крема с трифаротеном 
50 мкг/г способствует значительному снижению относи-
тельно исходного уровня выраженности ПВГ по сравнению 
с кремом-основой (–34,4 % против –23,6 % соответственно, 
р=0,03) на 12-й неделе лечения, но конечные результаты 
на 24-й неделе были сопоставимы между группами.

При анализе снижения показателей индекса выра-
женности гиперпигментации после акне (PAHPI) на 24-й 
неделе была получена достоверная разница между груп-
пами: –18,9 % для крема трифаротен против –11,3 % для 
крема-основа (р<0,01). При этом значимые различия между 
группами отмечалось уже на 12-й неделе лечения (р<0,001).

Общее количество элементов акне уменьшилось от ис-
ходного уровня в группе трифаротена на 64,1 % по сравне-
нию с 46,7 % в группе крема-основы на неделе 12 (р<0,001). 
К 24-й неделе этот показатель возрос до 72,0 % в группе 
трифаротена по сравнению с 62,8 % в группе крема-ос-
новы (р<0,05).

При тестировании пациенты отметили, что режим ухода 
за кожей способствует уменьшению выраженности рети-
ноидного дерматита, что облегчает соблюдение режима 
лечения. Интересно отметить, что нежелательные явления 
чаще встречались в группе, где применялся крем-основа 
(30,2 %) по сравнению с пациентами, которые применяли 
крем трифаротен (16,7 %).

На основании проведенного исследования были сфор-
мулированы следующие выводы [24]:

•	 При всех фототипах кожи применение крема с 50 мг/г 
трифаротена 1 раз в день (вечером) способствует бо-
лее быстрому снижению показателей, отражающих 
выраженность ПВГ (ODS и PAHPI), начиная с 12-й 
недели терапии с достижением значимого эффекта 
депигментации кожи к 24-й неделе наблюдения;

•	 Сочетание применение трифаротена и специализиро-
ванного ухода за кожей коррелировало с высокой удов-
летворенностью пациентов лечением и соблюдением 
условий протокола исследования.

* P< 0,03 при сравнении с основой.
Рисунок 3. Изменение (%) показателей ПВГ по шкале общей тяжести заболевания ODS (overall 
disease severity) по сравнению с исходным уровнем

** P< 0,001 при сравнении с основой.
Рисунок 4. Изменение (%) индекса выраженности гиперпигментации после акне (PAHPI – 
post-acne hyperpigmentation index) по сравнению с исходным уровнем

В помощь практическому врачу

E-mail: medalfavit@mail.ru



84

Представляем наши собственные клинические наблю-
дения. На рисунках 5–8 представлены фото пациентов 
с ПВГ при вульгарных акне в динамике при применении 
крема с трифаротеном 50 мг/г (0,005 %.) ежедневно 1 раз 
в день (вечером) в течение 24 недель.

Возможности аппаратной 
косметологии и косметических 
процедур при ПВГ

На современном этапе было бы 
не полным анализировать существую-
щие методы профилактики и коррекции 
ПВГ без упоминания о возможностях 
аппаратной косметологии и космети-
ческих процедур. Спектр поглощения 
излучения меланином лежит между 
250нм и 1200нм. Рекомендовано про-
ведение процедур с использованием 
неодимового лазера и системы фрак-
ционного фототермолиза. Следует 
отдавать предпочтение нано- и пико-
секундным лазерам, аппаратным ме-
тодиками с использованием интенсив-
ного импульсного света (IPL), которые 
лучше проводить на низких флюенсах, 

в то время как абляционных аппаратных процедур следует 
избегать. Также зеленый (510нм, 532нм), красный (694нм) 
или ближний инфракрасный (755нм, 1064нм) лазеры яв-
ляются специфичными для пигмента и генерируют свет, 
используемый для избирательного действия на внутрикле-
точные меланосомы [25]. Из косметических процедур чаще 
всего применяются пилинги с использованием салициловой, 
трихлоруксусной и гликолевой кислот как по отдельности, 
так и при проведении курса их применения. Разрабатываются 
протоколы инъекционных методик устранения акнеин-
дуцированной ПВГ с использованием кислот, витаминов 
и антиоксидантов. В последние годы также разрабатываются 
протоколы совместного применения терапевтических ме-
тодик, специального ухода, косметических процедур и ис-
пользования аппаратных технологий с целью сокращения 
сроков устранения ПВГ.

Заключение
Акне относится к заболеваниям, при которых в большин-

стве случаев отмечается формирование психосоциальной 
дезадаптации пациентов вследствие локализации высыпаний 
на видимых участках кожи. Однако пациенты часто остаются 
неудовлетворенными после успешного завершения лечения 
вследствие сохранения косметических дефектов кожи в виде 

	          А			              Б			              В
Рисунок 5. Пациентка К., 24 года; крем с трифаротеном 50 мг/г ежедневно 1 раз в день 
(вечером) 24 недели. Изменение показателей ПВГ по шкале ODS по сравнению с исходным 
уровнем на 67 %: А – до лечения; Б – 12 недель мнототерапии кремом трифаротен 50мг/кг; 
В – 24 недели монотерапии кремом трифаротен 50мг/кг

	               А				           Б
Рисунок 7. Пациент В., 15 лет; крем с трифаротеном 50 мг/г еже-
дневно 1 раз в день (вечером) 24 недели. Изменение показателей 
ПВГ по шкале ODS по сравнению с исходным уровнем на 42 %: А – 
до лечения; Б – 24 недели монотерапии кремом трифаротен 50мг/кг

	               А				           Б
Рисунок 8. Пациентка Б., 16 лет; крем с трифаротеном 50 мг/г еже-
дневно 1 раз в день (вечером) 24 недели. Изменение показателей 
ПВГ по шкале ODS по сравнению с исходным уровнем на 39 %: А – 
до лечения; Б – 24 недели монотерапии кремом трифаротен 50мг/кг

	             А				     Б
Рисунок 6. Пациент Н., 19 лет; крем с трифаротеном 50 мг/г еже-
дневно 1 раз в день (вечером) 24 недели. Изменение показателей 
ПВГ по шкале ODS по сравнению с исходным уровнем на 32 %: А – 
до лечения; Б – 24 недели монотерапии кремом трифаротен 50мг/кг
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рубцов или поствоспалительной гиперпигментации, которая 
чаще формируется после разрешения элементов акне у паци-
ентов с III – VI фототипом кожи по Фитцпатрику. Механизм 
меланогенеза – сложный процесс, в котором задействовано 
множество сигнальных путей, клеточные структуры и эффек-
торные клетки, участвующие в работе иммунной системы. 
Под воздействием внешних факторов (УФИ и загрязнение 
окружающей среды) происходят нарушения на различных 
этапах тирозиназного пути синтеза и миграции меланоцитов, 
что требует, как правило, применения комплексного подхода 
к профилактике и терапии ПВГ. Одним из эффективных 
и, благодаря исследованию LEAP, доказанным лечебным 
методом устранения ПВГ является применение ретиноидов 
и, в частности, представителя четвертого поколения данной 
группы препаратов, высокоселективного в отношении RARγ – 
крема с содержанием трифаротена 50 мг/г. Селективность 
нового ретиноида позволяет достичь значимых клинических 
результатов при терапии пациентов с папуло-пустулезными 
акне на коже лица и туловища. Подтвержденный в раз-
личных исследованиях (доклинических и клинических) 
хороший профиль безопасности трифаротена обеспечивает 
возможность его применения на большие участки кожного 
покрова при терапии акне средней степени тяжести на коже 
лица и туловища. При анализе результатов лечения 123 
пациентов с акне в исследовании LEAP зарегистрировано 
антипигментное действие трифаротена, позволившее сни-
зить от исходного уровня выраженность акнеиндуциро-
ванной поствоспалительной гиперпигментации (по шкале 
ODS) на 12-й неделе на 34,4 % и на 45,4 % к 24-й неделе, 
индекс гиперпигментации после акне (PAHPI) – на 18,9 % 
к 24-й неделе, а также общее количество элементов акне 
на 72,0 % на 24-й неделе, при хорошей переносимости лече-
ния у большинства пациентов при совместном применении 
специализированной косметики для очищения, увлажнения 
и фотопротекции кожи лица.

Современные возможности косметологии (аппаратные 
методы, косметические пилинги, инъекционные технологии), 
средства ухода за кожей категории «pro+» и лекарственные 
препараты, прежде всего, аналоги витамина А, к которым 
относятся наружные ретиноиды, позволяют эффективно 
предупреждать развитие дисхромий кожи, вследствие раз-
решения акне.
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