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Научная и клиническая значимость акне обусловлена вы-
сокой распространённостью дерматоза среди пациентов 

психологически и соматически наиболее уязвимого возраста 
(юноши – 95–100 %, девушки – 80–85 %), а также персистен-
цией клинических симптомов или стойких косметических 
последствий у больных старше 25 лет (мужчины – 3 %, 
женщины – 12 %). Акне относят к мультифакториальному 
заболеванию, причины развития которого многогранны 
и зависят от возраста его дебюта, расы, гендера, этнической 
принадлежности и региона проживания. К основным этио-
логическим факторам относят генетическую предрасполо-
женность, гиперандрогенизм, метаболические отклонения, 
воздействие факторов внешней среды, прием лекарственных 
препаратов, пищевые продукты и отклонения в иммунном 
ответе. Данные причины способствуют развитию каскада 
патофизиологических процессов, ведущими из которых 
признаны изменение состава кожного сала с образованием 
сквалена и ненасыщенных жирных кислот, патологическая 
экспрессия кератиноцитов в устьях волосяных фолликулов, 
снижение разнообразия микробиоты как на поверхности 
кожи, так и в фолликулярном аппарате и развитие воспа-
лительного процесса, которое инициируется через актива-
цию Toll-like рецепторов (TLR) продуктами сальных желез 
и патогенными филотипами Cutibacterium acnes [1, 2, 3].

Лечение акне, как правило, является сложной задачей 
и требует назначения комплекса терапевтических меропри-
ятий, а также аппаратных и косметологических процедур 
в течение длительного времени, а первичная и вторичная 
профилактика включает специализированный уход за ко-
жей и устранение факторов, способствующих развитию 
резистентности к проводимому лечению [4]. В этой связи 
на современном этапе акне рассматривают как комплексное 
состояние, тесно связанное с внутренними процессами 
организма, однако, нередко врачи дерматовенерологи не-
дооценивают важности обследования пациентов с целью 
выявления сопутствующей патологии и соответственно 
междисциплинарного ведения больных.

Целью настоящего обзора являлась систематизация 
данных современных исследований по основным комор-
бидным состояниям у больных с акне.

Дерматологическая коморбидность акне
На фоне акне часто регистрируются другие заболева-

ния сальных желез и волосяных фолликулов: себорейный 
дерматит, фолликулиты, демодекоз. Себорейный дерма-
тит – распространённое хроническое заболевание кожи, 
развивающиеся в результате нарушения синтеза себума 
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SUMMARY
Acne is a multifactorial disease that develops as a result of the interaction of numerous etiologic factors. The key pathophysiological factors 
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и проявляющееся эритематозно-сквамозными высыпани-
ями в себорейных зонах. Патофизиологическая схожесть 
акне и себорейного дерматита определяет высокий уровень 
их коморбидности преимущественно у пациентов подрост-
кового возраста [5]. Нередко себорейный дерматит опере-
жает развитие акне и свидетельствует о начале пубертата 
или нарушениях гормонального статуса. В исследовании 
Полеско И.В с соавт. (2006г) методом газовой масс-спек-
трометрии было установлено, что микробиология кожи 
при сочетании акне и себорейного дерматита отличается 
колонизацией трех основных микроорганизмов: актино-
мицеты, St. epidermidis и грибы рода Malassezia. Также 
исследование позволило выявить особенности химической 
структуры кожного сала, что характеризовалось снижением 
линолевой кислоты, нарушением соотношения жирных 
кислот и повышением себалеата [6].

Инфекционное поражение волосяных фолликулов 
грибами Malassezia spp. или Staphylococcus spp. также 
являются частыми сопутствующими дерматологическими 
коморбидностями акне [7]. Помимо этого, данные заболева-
ния являются основными дифференциальными диагнозами. 
Сочетанное течение фолликулитов и акне может быть 
обусловлено генетической склонностью к гиперпролифе-
рации кератиноцитов и их адгезии, вследствие мутаций 
в генах, кодирующих синтез филаггрина, аномального 
расположения сальных желез и нарушения метаболиз-
ма витамина А в коже [8]. Также воспаление волосяных 
фолликулов нередко развивается у лиц с недостаточной 
гигиеной или при травматизации кожи на фоне себореи, 
а также у спортсменов при ношении синтетической одежды 
и повышенном потоотделении.

Роль клещей Demodex в патогенезе заболеваний кожи 
в настоящее время вызывает много споров, а результаты 
исследований и данные литературных обзоров достаточно 
противоречивы. Эти паразиты являются представителями 
резидентной микробиоты кожи: Demodex folliculorum оби-
тает в волосяных фолликулах, а Demodex brevis – в саль-
ной и мейбомиевой железах. Протеазы и липазы клещей 
способны расщеплять кожное сало, разрушать клеточные 
стенки микроорганизмов и собственный хитин, в результате 
чего происходит деградация фолликулярного эпителия 
и проникновение продуктов распада в перифолликуляр-
ное пространство. В результате прямой активации TLR 
антигенами экзоскелета клещей происходит экспрессия 
провоспалительных цитокинов (ИЛ‑8 и ФНО-α) [9]. При 
гистологическом исследовании сальноволосяных фолли-
кулов (СВФ) наибольшая частота обнаружения клещей 
Demodex наблюдалась у пациентов с розацеа, а также при 
себорейном дерматите и при акне [10]. Таким образом, 
на сегодняшний день роль клещей Demodex, питательной 
средой которых является кожное сало, относят факторам, 
усугубляющих течение акне и развития резистентности 
к лечению.

Одним из распространённых сочетанных дерматозов 
при акне является контактный дерматит, который чаще 
всего развивается в результате применения топических 
лекарственных средств (ретиноиды, бензоила перок-
сид, азелаиновая кислота). Наиболее часто контактные 
нежелательные реакции развиваются у пациентов с акне 

и атопическим анамнезом или при бесконтрольным приме-
нением данных терапевтических средств. Клинически чаще 
всего проявляется сухостью, шелушением и эритемой лег-
кой степени, которые быстро купируются при применении 
адъювантной терапии с использованием некомедогенных 
эмолентов. Реже регистрируется аллергический контакт-
ный дерматит и в основном он связан с использованием 
бензоила пероксида [11, 12].

Акне и розацеа могут регистрироваться одновременно 
у одного пациента, а такое сочетание может значительно 
осложнять проведение дифференциальной диагностики. 
Исследователи обнаруживают схожие механизмы обоих 
дерматозов среди которых экспрессия ИЛ‑1β, активность 
матриксных металлопротеиназ 9 (ММР9) и участие γδ-Т-
клеток. Важно отметить, что многие из препаратов, кото-
рые применяются для лечения акне также используются 
и для лечения розацеа, так как их эффективность доказана 
в клинических исследованиях [13]. Однако важно помнить, 
что нарушение эпидермального барьера при акне и нера-
циональная терапия может способствовать формированию 
розацеа после достижения ремиссии. Например, развитие 
эритемато-телеангиэктатического подтипа розацеа при при-
менении высоких суточных и курсовых доз изотретиноина.

Соматическая коморбидность акне
Акне не только заболевание кожи. Нередко данный 

дерматоз последовательно или одновременно развивается 
на фоне гормонально-метаболических отклонений или 
при системной патологии.

Гормональные отклонения в большинстве случаев сопро-
вождают и являются наиболее значимым этиологическим 
фактором развития акне. В подростковый период жизни 
регистрируется высокий уровень дигидроэпиандростеро-
на сульфата (ДГЭА-С) в сыворотке крови и 5α-редуктазы, 
способствующей трансформации тестостерона в дигидроте-
стостерон (ДГТ) в сальных железах. Кроме того, в исследо-
ваниях была показана прямая корреляционная связь тяжести 
течения акне и сывороточного уровня тестостерона [14]. 
Установлено, что у большинства женщин с синдромом 
поликистоза яичников (СПЯ) отмечаются явления себореи 
и акне, а также признаки андрогенной алопеции и ожи-
рение. Наличие СПЯ является одной из главных причин 
персистенции акне у взрослых и рецидивов после успешно 
проведенной терапии [15]. У мужчин с акне также могут 
наблюдаться признаки гиперандрогенизма, что сопрово-
ждается повышением общего тестостерона и ДГТ [16].

В последнее десятилетие активно изучается роль обмен-
ных нарушений (висцеральное ожирение, метаболический 
синдром, инсулинорезистентность и дислипидемия) при 
акне. Результаты эпидемиологических исследований кон-
статируют более высокую распространённость акне среди 
пациентов с метаболическим синдромом и инсулинорези-
стентностью, а также более раннее развитие нарушений 
в углеводном и липидном обмене при акне как у мужчин, 
так и у женщин [17]. Эти заболевания связаны общими 
патофизиологическими звеньями, включая гиперактива-
цию мишени рапамицинового комплекса млекопитаю-
щих 1 (mTORC 1), окислительный стресс и хроническое 
вялотекущее воспаление [18]. Было установлено, что 
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повышение инсулина и инсулиноподобного фактора роста 
1 типа (IGF1) напрямую активируют mTORC 1, который 
индуцирует повышение активности деятельности сальных 
желез и патологический фолликулярный гиперкератоз. 
Помимо этого, метаболические отклонения часто ассо-
циированы с гормональными нарушениями и обуслов-
ливают раннее развитие сердечно-сосудистой патологии. 
Заболевания щитовидной железы (преимущественно гипо-
функция) приводят к замедлению репаративных процессов 
в СВФ и развитию симптомокомплекса постакне [19]. 
Таким образом, обследование пациентов с акне с целью 
выявления заболеваний, сопровождающихся отклонени-
ями в гормональной сфере и обменными нарушениями, 
является обязательным и определяет прогнозы течения 
акне и развития серьезной системной патологии.

Продолжается изучение взаимосвязи акне и заболева-
ний желудочно-кишечного тракта. 13-летние эпидемио-
логическое исследование позволило установить прямую 
зависимость тяжести течения акне и синдрома раздра-
женного кишечника [20]. В свою очередь, важно учиты-
вать наличие патологии ЖКТ при назначении системной 
антибактериальной терапии, которая может усугубить 
течение гастроэнтерологических заболеваний, дисбиоза 
кишечника и соответственно акне [21].

Психиатрическая коморбидность акне
Наиболее частой причиной социальной, профессио-

нальной и семейной дезадаптации больных акне являются 
психиатрические заболевания, которые могут быть след-
ствием косметической неудовлетворенности пациентов и ред-
ко – причиной данного дерматоза (скарификационные акне). 
Преимущественно психические заболевания имеют нозоген-
ный характер и часто требуют комплексного подхода к лечению 
[22]. Распространенность тревожно-депрессивных расстройств 
среди больных акне достигает 50 %, суицидальные мысли и 
попытки отмечаются у 23,6% и 7,8% соответственно [23].

Стресс является наиболее частым провоцирующим фак-
тором развития и обострения акне. На фоне эмоциональных 
переживаний пациенты чаще совершают компульсивные 
самоповреждающие действия, что приводит к усугублению 
образования поствоспалительной гиперпигментации и руб-
цовых изменений кожи. Помимо этого, во время стресса 
происходит стимуляция выработки андрогенов и кортизола 
изменяя функционирование надпочечниково-гипофизарной 
оси. В свою очередь снижение стрессовой устойчивости 
повышается в зависимости от гормональных колебаний 
во время менструального цикла [24].

Лекарственно-индуцированные акне
Акнеформные высыпания, вызванные применением 

лекарственных препаратов, могут развиваться в любом 
возрасте при этом традиционные методы терапии акне 
обычно не эффективны [25]. Помимо этого, сопутствующая 
терапия или особенности профессиональной деятельности 
могут указать на наличие сопутствующей системной пато-
логии и определить диагностическую тактику. Наиболее 
часто акне может стать реакцией на применение глюко-
кортикостероидов, анаболических стероидов и противо-
судорожных препаратов (фенитоин), антидепрессантов 

и антипсихотиков (оланзапин, литий), противотуберкулез-
ных средств (изониазид, тиоуреа, тиурацил, дисульфирам, 
кортикотропин), противогрибковых препаратов (нистатин, 
итраконазол), а также при приеме гидроксихлорохина, 
напроксена, ртути, аминептина и при проведении химио-
терапии. Нередко акне развивается у пациентов принима-
ющих ингибиторы рецепторов эпидермального фактора 
роста и протеинкиназ, активируемых митогеном, а также 
блокаторов янускиназ, при этом ведущую роль в развитии 
подобных высыпаний играет активизация и рост клещей 
рода Demodex и грибов рода Malassezia [26].

Прием антибиотиков (пенициллины, макролиды, ко-три-
моксазол, доксициклин, офлоксацин и хлорамфеникол) 
может инициировать развитие генерализованных гнойных 
высыпаний без комедонов с признаками системного вос-
паления, что связывают с активизацией грамнегативной 
биоты. Также указывается, что акне может развиваться как 
нежелательное явление при приеме недавно утвержденных 
модуляторов трансмембранной проводимости, которые 
применятся при лечении муковисцидоза (элексакафтор, 
тезакафтор, ивакафтор) [27]. Помимо этого, акне может быть 
осложнением применения пищевых добавок, витаминов 
группы B, особенно при длительном их использовании или 
при применении больших суточных доз [28].

Тактика ведения коморбидных пациентов с акне
Согласно Федеральным клиническим рекомендациям, 

диагноз акне устанавливается клинически и не требует 
дополнительного обследования [29]. Однако современные 
данные о коморбидностях дерматоза и причинах разви-
тия акнеформных состояний диктуют необходимость 
не рассматривать данный дерматоз как исключительно 
заболевание кожи. Акне требует проведения достаточ-
но обширной дифференциальной диагностики, а также 
всестороннего изучения сопутствующих заболеваний, 
приема пациентами лекарственных препаратов, витаминов 
и пищевых добавок. Помимо этого, нередко выявленная 
коморбидность может препятствовать использованию 
эффективных препаратов системной терапии, например 
изотретиноина – при патологии печени или при наличии 
психиатрических заболеваний.

Изотретиноин остаётся самым эффективным методом 
системной терапии тяжелых акне, а также форм данного 
заболевания, которые не поддаются другим методам терапии, 
что нередко обусловлено сопутствующей патологией или при-
емом лекарственных препаратов по жизненным показаниям.

Изотретиноин– синтетический аналог витамина 
А, основной метаболизм которого происходит в печени 
посредством системы цитохрома P450 с образованием 
3-х метаболитов: 4-оксо-изотретиноин, транс-ретиноевая 
кислота (ATRA) и 4-оксо-ретиноевая кислота [30]. Период 
полувыведения препарата составляет от 7 до 37 часов, а его 
метаболиты циркулируют не более 50 часов. Транспорт 
изотретиноина обеспечивается белками плазмы крови при 
достаточно низком его накоплении в органах и тканях в том 
числе в печени и жировой ткани даже при длительной тера-
пии (низкая кумулятивная способность). Наиболее активный 
метаболит изотретиноина ATRA в основном образуется 
в себоцитах и проявляет свои биологические эффекты 
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при образовании гетеродимерных комплексов как с рецеп-
торами ретиноевой кислоты (RAR), так и с ретиноидным 
X-рецепторами (RXR) в результате чего происходит моду-
ляция генетически обусловленной экспрессии структурных 
и сигнальных белков: снижение цитокератинов 1, 10 и 14, 
филаггрина, матриксных металлопротеиназ (MMP) и повы-
шение цитокератинов 7, 13 и 19, ламинина B 1 и интерлейки-
на‑1 (ИЛ‑1) [31]. При данном влиянии на гены подавляется 
гиперкератинизация в СВФ, что снижает образование коме-
донов. За счет активации p53-зависимых транскрипцион-
ных каскадов усиливается экспрессия генов, участвующих 
в остановке клеточного цикла (CDKN 1A/p21), аутофагии 
(ATG7) и апоптоза (FOXO1, FOXO3, CASP1). Одновременно 
применение изотретиноина приводит к подавлению транс-
крипции генов, регулирующих андрогенную сигнализацию, 
активность факторов роста (IGF1, IGF1R), выживаемость 
клеток (BIRC 5) и биосинтез липидов (SREBF1), тем самым 
ослабляя продукцию кожного сала [31, 32].

Активация рецепторов апоптоза DR 4 и DR 5 запускает 
каскады каспазы‑8 и каспазы‑3, приводящие к элиминации 
себоцитов и кератиноцитов, что является центральным 

механизмом уменьшения размера сальных желез. В иссле-
дованиях было установлено, что при применении изотре-
тиноина изменяется не только количество продуцируемого 
себума, но и состав поверхностных липидов: снижение 
восков и сквалена с повышением уровня холестерина 
и церамидов. Противовоспалительное действие изотрети-
ноина осуществляется за счет ингибирования хемотаксиса 
моноцитов и нейтрофилов, выработки ФНО-α и оксида 
азота и активации антимикробынх пептидов (кателици-
дина), нормализуя микробиом как на поверхности кожи, 
так и в сальных железах [33].

Рецепторы, к которым имеет сродство изотретиноин 
(RAR и, тем более, RXR) также экспрессируют в многих 
органах и тканях, взаимодействуя с которыми данный 
ретиноид может приводить к развитию нежелательных 
явлений. Сухость кожи и слизистых является следствием 
ретинизации кожи, а также индикатором оптимально по-
добранной дозы и комплаентности больных. Остальные 
нежелательные явления (повышение трансаминаз, дис-
липидемия, и боли в мышцах) имеют дозозависимый 
характер, легко управляемы и транзиторны. По остальным 
заявленным осложнениям (воспалительные заболевания 
кишечника, эндокринные нарушения, суицидальные мыс-
ли) убедительные доказательства развития отсутствуют, 
в том числе у пациентов с наличием данных заболева-
ний до начала терапии изотретиноином. Однозначным 
и значимым осложнением является тератогенный эффект, 
который развивается вне зависимости от дозы, что требует 
соблюдения строгой контрацепции двумя эффективными 
методами у женщин в течение всего периода лечения 
изотретиноина и один месяц после его окончания [34].

Таким образом, нежелательные явления от применения 
изотретиноина легко контролируются индивидуальным 
управлением дозировок препарата для каждого больного 
и не так значительны по сравнению с терапевтическим 
и, главное, косметическим эффектом, который достигается 
в среднем у 80 % больных. Расширение знаний о меха-
низме действия, фармакокинетики и фармакодинамики 
изотретиноина позволяют сделать выводы, что при нали-
чии коморбидной патологии у больных акне применение 
данного препарата является обоснованным и оптимальным. 
Однако у данной категории больных необходима оптими-
зация мероприятий по лабораторному и психологическому 
мониторингу.

Учитывая современные данные о механизмах действия 
изотретиноина и его хорошей переносимости, очевидно, 
что данный препарат является оптимальным при лече-
нии данной категории пациентов. Системная терапия 
изотретиноином в том числе при сочетанном течении акне 
должна проводиться в рекомендованных терапевтических 
дозах (0,5–1,0 мг/кг/сутки с достижением курсовой дозы 
120–150 мг/кг), так как только при данном дозировании 
препарата можно достичь антипролиферативного эффекта, 
а также нормализации гормонального и метаболического 
статуса. Помимо этого, при назначении изотретиноина 
у коморбидных пациентов можно достичь стойкой ремис-
сии акне со снижением вероятности развития выраженных 
явлений симптомов постакне [35].

Рисунок 1. Пациентка С, 22 года, де-
бют акне после применения дидро-
гестерона год назад с целью стиму-
ляции менструальной функции при 
аменореи, вследствие СПЯ

Рисунок 3. Применение препарата Сотрет в суточной дозе 0,5мг/кг 
в течение 38 недель – формирование ремиссии

Рисунок 2. Применение пре-
парата Сотрет в  суточной 
дозе 0,5мг/кг в  течение 12 
недель
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Эффективность и хорошая переносимость препарата 
Сотрет доказана в многочисленных клинических иссле-
дованиях в России и за рубежом, и, при его применении 
в рекомендованных дозах, повышает приверженность 
пациентов к лечению и снижает риск развития нежела-
тельных явлений [36].
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