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РЕИНФЕКЦИЯ SARS-COV-2 (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ)
Побожая И.А.1, Иванов А.М.2, Вологжанин Д.А.1, Калинина Н.М.3  
1САНКТ-ПЕТЕРБУРГСКОЕ ГОСУДАРСТВЕННОЕ БЮДЖЕТНОЕ УЧРЕЖДЕНИЕ 
ЗДРАВООХРАНЕНИЯ «ГОРОДСКАЯ БОЛЬНИЦА №40 КУРОРТНОГО РАЙОНА» 
АДМИНИСТРАЦИИ КУРОРТНОГО РАЙОНА САНКТ-ПЕТЕРБУРГА, САНКТ-ПЕТЕРБУРГ, РОССИЯ
2ФЕДЕРАЛЬНОЕ ГОСУДАРСТВЕННОЕ УНИТАРНОЕ ПРЕДПРИЯТИЕ «ГОСУДАРСТВЕННЫЙ 
НАУЧНО-ИССЛЕДОВАТЕЛЬСКИЙ ИНСТИТУТ ОСОБО ЧИСТЫХ БИОПРЕПАРАТОВ» 
ФЕДЕРАЛЬНОГО МЕДИКО-БИОЛОГИЧЕСКОГО АГЕНТСТВА РОССИИ,  САНКТ-ПЕТЕРБУРГ, 
РОССИЯ
3ФЕДЕРАЛЬНОЕ ГОСУДАРСТВЕННОЕ БЮДЖЕТНОЕ УЧРЕЖДЕНИЕ «ВСЕРОССИЙСКИЙ ЦЕНТР 
ЭКСТРЕННОЙ И РАДИАЦИОННОЙ МЕДИЦИНЫ ИМЕНИ А.М. НИКИФОРОВА» МЧС РОССИИ, 
РОССИЯ,  САНКТ-ПЕТЕРБУРГ, РОССИЯ

РЕЗЮМЕ
Проблема реинфекции SARS-CoV-2 является высокорелевантной и активно разрабатывается в 
настоящее время. Феномен реинфекции и причины возникновения также остаются неизученны-
ми. Литературные данные, касающиеся причин повторного заболевания новой коронавирусной 
инфекцией, немногочисленны, не систематизированы и часто противоречивы. С появлением но-
вых вариантов вируса, особенно иммуноускользающих, таких как Omicron и его сублинии, вопрос 
устойчивости и продолжительности иммунной защиты после перенесённого COVID-19 приобрёл 
особую значимость. В обзоре систематизированы данные последних лет, включая результаты 
крупных когортных исследований, метаанализов и экспериментальных работ, что позволяет полу-
чить более полное представление о факторах риска реинфекции и особенностях иммунного ответа 
пациентов с реинфекцией COVID-19.

Ключевые слова: SARS-CoV-2, COVID-19, реинфекция, повторное заражение, 
вакцинопрофилактика, иммунитет, иммунный ответ

Конфликт интересов: авторы декларируют отсутствие явных и потенциальных конфликтов 
интересов, связанных с публикацией настоящей статьи.

Для цитирования: Побожая И.А., Иванов А.М., Вологжанин Д.А., Калинина Н.М. Реинфекция SARS-
CoV-2 (обзор литературы). Южно-Уральский медицинский журнал. 2026; (2). С.4—14.
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REINFECTION SARS-COV-2 (REVIEW)
Pobozhaja I.A.1, Ivanov A.M.2, Vologzhanin D.A.1, Kalinina N.M.3

1ST. PETERSBURG STATE BUDGETARY HEALTHCARE INSTITUTION «CITY HOSPITAL №40 OF THE 
KURORTNY DISTRICT» ADMINISTRATION OF THE KURORTNY DISTRICT OF ST. PETERSBURG, ST. 
PETERSBURG, RUSSIA
2FEDERAL STATE UNITARY ENTERPRISE «STATE RESEARCH INSTITUTE OF HIGHLY PURE 
BIOPREPARATIONS» OF THE FEDERAL MEDICAL AND BIOLOGICAL AGENCY OF RUSSIA, ST. 
PETERSBURG, RUSSIA
3FEDERAL STATE BUDGETARY INSTITUTION «ALL-RUSSIAN CENTER FOR EMERGENCY AND 
RADIATION MEDICINE NAMED AFTER A.M. NIKIFOROVA» EMERCOM OF RUSSIA, ST. PETERSBURG, 
RUSSIA

ABSTRACT
The issue of SARS-CoV-2 reinfection is highly relevant and is currently being actively addressed. The 
phenomenon of reinfection and its causes also remain unexplored. Literary data on the causes of reinfection 
with the novel coronavirus are sparse, unsystematic, and often contradictory. With the emergence of new 
virus variants, particularly immune-evading ones such as Omicron and its sublineages, the question of the 
stability and duration of immune protection after COVID-19 has become particularly important. The review 
systematizes data from recent years, including the results of large cohort studies, meta-analyses, and 
experimental studies, providing a more complete understanding of the risk factors for reinfection and the 
characteristics of the immune response in patients with COVID-19 reinfection.

Keywords: SARS-CoV-2, COVID-19, reinfection, vaccine prevention, immunity, immune response

Conflict of interest: the authors declare the absence of obvious and potential conflicts of interest related 
to the publication of this article.

To cite this article: Pobozhaja I.A., Ivanov A.M., Vologzhanin D.A., Kalinina N.M. Reinfection SARS-
COV-2 (review). South Ural Medical Journal. 2026; (2). P.4—14. (In Russ.).
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ВВЕДЕНИЕ
В конце 2019 г. в Китайской Народной Ре-

спублике (КНР) произошла вспышка новой 
коронавирусной инфекции с эпицентром в го-
роде Ухань (провинция Хубэй). Всемирная ор-
ганизация здравоохранения (ВОЗ) 11.02.2020 г. 
определила официальное название инфекции, 
вызванной новым коронавирусом – COVID-19 
(«Coronavirus disease 2019»). Международный 
комитет по таксономии вирусов 11.02.2020 г. 
присвоил возбудителю инфекции официальное 
название – SARS-CoV-2 [1]. 

По состоянию на 05.05.2023 г. пандемия но-
вой коронавирусной инфекции распространи-
лась на 230 стран, во всем мире число случаев 
заражения составило более 676 млн., число ле-
тальных исходов – 6,9 млн. [2].

С 1918 года до конца 2019 года одной из са-
мых серьезных пандемий считалась печально 
известная «Испанка». С появлением новой пан-
демии XXI века, исследователи неоднократно 
обращались к истории этой смертоносной грип-
позной пандемии в поисках подтверждения 
тому, что поведение вируса у вирусных панде-
мий во многом аналогично [3]. Усилия учёных 
разных стран были направлены на скорейшую 
разработку быстрых и, в то же время, точных 
методов лабораторной диагностики COVID-19, а 
также на поиск прогностических лабораторных 
маркеров и диагностически важных лаборатор-
ных показателей течения заболевания [1]. Тем 
не менее до настоящего времени нет ясного 
понимания относительно причин развития у от-
дельных пациентов цитокинового шторма. Так-
же остаётся до конца непонятным почему не-
которые люди в период пандемии переболели 
новой коронавирусной инфекцией однократно, 
а у других наблюдалась реинфекция COVID-19.

Под понятием реинфекции понимают по-
вторное заражение организма тем же видом 
возбудителя инфекционного заболевания, что 
и при первом заражении, вновь вызвавшее ин-
фекционный процесс.   Повторное заражение 
SARS-CoV-2 означает, что человек был инфици-
рован, выздоровел и повторно заразился более 
чем через 90 дней после последнего заражения, 
что подтверждено не только клинически, но и 
лабораторными методами диагностики [4, 5, 
6]. Согласно имеющимся статистическим дан-

ным, факт реинфицирования, подтвержденный 
повторным положительным результатом мето-
дом ОТ-ПЦР в режиме реального времени, имел 
место у 7-23% пациентов. 

Причины возникновения реинфекции SARS-
CoV-2 остаются до конца не изученными. При 
этом сам феномен реинфекции SARS-CoV-2 
представляет несомненный интерес, так как 
может рассматриваться как модель для изу-
чения противовирусного иммунного ответа. 
Повторные заражения SARS-CoV-2 привлекают 
внимание исследователей из-за их потенциаль-
ного влияния на тяжесть заболевания, эффек-
тивности вакцинации и риска формирования 
долгосрочных последствий для здоровья [6]. В 
данном обзоре будут рассмотрены ключевые 
факторы, имеющие непосредственное влияние 
на риск реинфекции SARS-CoV-2: эволюция ви-
руса, влияние коморбидности, наличие и эффек-
тивность вакцинации, а также исходное состоя-
ние иммунной системы.
1. ЭВОЛЮЦИЯ ВИРУСА

Безусловно, основной причиной повторного 
заражения вирусом SARS-CoV-2 была вирусная 
эволюция, в результате которой вирус менял 
свои свойства и получал возможность снова 
инфицировать человека. Медианный интервал 
времени между заражениями составлял один 
год, что часто совпадало с появлением новых 
вариантов [4, 7].  

Наиболее распространенным типом реин-
фекции было первоначальное заражение штам-
мом SARS-CoV-2 дикого типа Wuhan с последую-
щим заражением вариантами штамма Omicron 
(40% случаев). Следующей по частоте комби-
нацией было заражение штаммом Wuhan, за 
которым следовало заражение штаммом Delta 
(17%). Случаи, когда обе инфекции были вызва-
ны штаммом Wuhan, встречались у 10% людей. 

Случаи повторного заражения, когда первое 
и второе инфицирование было вызвано одним 
и тем же штаммом (комбинациями Alpha-Alpha, 
Delta-Delta или Omicron-Omicron), встречались 
крайне редко. Генетический анализ показал, 
что наиболее распространенными вариантами 
первой инфекции были Alpha B.1.177 (32%) и 
Delta AY.43 (30%). В случаях реинфекции пре-
обладали варианты Omicron и его сублинии 
BA.1.1 (21%), BA.1.17 (23,5%) и BA.1.1.1 (11%), а 
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также Delta AY.43 (13%). Период доминирования 
каждого преобладающего варианта составил: 
Wuhan – 331 день, Alpha – 140 дней, Delta – 175 
дней и Omicron – 162 дня. Эти данные подчер-
кивают глобальную необходимость внедрения 
иммунологического надзора в связи с генети-
ческими модификациями вируса, которые по-
могают ему ускользать от иммунного ответа [8].

Наиболее распространенными комбинация-
ми двух инфекций были Delta-Omicron и Alpha-
Omicron. Филогенетический анализ последова-
тельностей выявил существенное генетическое 
расхождение между генами S-белка вариантов 
SARS-CoV-2 при первичной и повторной инфек-
ции, особенно между Omicron и более ранними 
штаммами, такими как Alpha и Delta, при этом 
Omicron считается доминирующим штаммом 
реинфекции. 

Процент госпитализаций при первичном за-
ражении COVID-19 значительно варьировался, 
составляя в среднем от 16,8% до 29,4% среди 
заболевших в 2020-2022 гг. Число лиц, нужда-
ющихся в госпитализации во время повторно-
го заражения, составило 0,68%, при этом 50% 
участников исследования, госпитализирован-
ных во время повторного заражения, были не 
привиты, что подчеркивает эффективность вак-
цинации для снижения риска тяжелого течения 
заболевания [7]. 

Появление варианта Omicron изменило сте-
пень врожденной и приобретенной иммунной 
защиты от повторного заражения.  H. Chemaitelly 
и соавт.  исследовали уровень и устойчивость 
приобретенного иммунитета, полученного в 
результате инфекции. Были выявлены две раз-
личные модели иммунной защиты от первично 
перенесенной инфекции против повторного за-
ражения в эпоху «Omicron» и «до Omicron». Пе-
ренесенная инфекция SARS-CoV-2 в эпоху «до 
Омикрон» обеспечивала длительную защиту от 
повторного заражения с минимальным сниже-
нием защитных функций организма со време-
нем. В эпоху «Omicron» постинфекционный им-
мунитет был эффективным только для недавно 
инфицированных, быстро ослабевая со време-
нем. Инфекция штаммами Alpha, Beta и Delta 
определялась внутренней трансмиссивностью, 
но в результате появления у штамма Omicron 
дополнительных мутаций, доминирующим фак-
тором стало ускользание от иммунного ответа, 

что потребовало периодического обновления 
вакцины для поддержания иммунитета [9]. 

Эти результаты демонстрируют, что иммун-
ная защита от SARS-CoV-2 формируется динами-
ческим взаимодействием между иммунитетом 
хозяина и эволюцией вируса, что приводит к 
контрастным моделям реинфекции до и после 
первой волны Омикрона. Результаты показыва-
ют существенные различия постинфекционно-
го иммунитета, возникшего в результате есте-
ственной инфекции вирусом SARS-CoV-2 в эпоху 
«Omicron» по сравнению с эпохой «доOmicron». 
До появления Omicron естественная инфекция 
обеспечивала надежную защиту от повторного 
заражения примерно на 80% с минимальными 
признаками ослабления иммунитета со вре-
менем после заражения. Эти закономерности 
сохранялись независимо от тяжести течения 
инфекции как для вакцинированных (вакци-
нами BNT162b2 Pfizer-BioNTech и mRNA-1273 
Moderna), так и для невакцинированных групп 
населения.

Эффективность вакцинации в эпоху «Оми-
крон» быстро снижалась после предыдущей ин-
фекции, уменьшаясь с 81% (через 3-6 месяцев 
после предыдущей инфекции) до 60% в следу-
ющие 3 месяца и до 27,5% в дополнительные 3 
месяца. В последующие годы она достигла 5%. 

Эффективность иммунитета, полученного в 
результате инфекции штаммом Omicron, в пре-
дотвращении симптоматической реинфекции 
продемонстрировала 45%, при этом с течением 
времени после предыдущей инфекции наблю-
далось её быстрое снижение. Вместе с тем при 
повторном заражении штаммом Omicron тяже-
лого или смертельного течения COVID-19 не на-
блюдалось.

После появления штамма Omicron два раз-
личных паттерна, наблюдаемые «доOmicron» и 
в эпоху «Omicron», вероятно, являются резуль-
татом сложного взаимодействия нескольких 
взаимосвязанных факторов. В первую очередь, 
это уклонение вируса от иммунного ответа бла-
годаря ускоренной и конвергентной эволюции 
Omicron.

До появления Omicron внутренняя трансмис-
сивность была основным фактором адаптации 
вируса. Это подтверждается появлением более 
трансмиссивных вариантов, таких как Alpha и 
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Delta. Ко времени широкого распространения 
волны Omicron в начале 2022 г. большинство лю-
дей обладали определенным уровнем иммуни-
тета в результате либо перенесенной инфекции, 
либо вакцинации. Это сместило доминирующее 
эволюционное давление в сторону ускользания 
от иммунного надзора за счет рекомбинации и 
конвергентной эволюции, как адаптивного ме-
ханизма вируса [10, 11]. Это в известной степе-
ни объясняет наблюдаемое быстрое снижение 
естественной иммунной защиты от повторного 
заражения в эпоху Omicron и предполагает уско-
ренную эволюцию SARS-CoV-2 в сторону усиле-
ния уклонения от иммунного ответа на текущем 
этапе пандемии. 

Иммунный импринтинг, при котором резуль-
тат зависит от антигенного расстояния между 
исходным штаммом Wuhan и новым вариан-
том, также может объяснить эти результаты. 
Это явление может формировать разнообразие 
поликлональных нейтрализующих антител, вы-
зываемых прорывными инфекциями Omicron.  
На данном этапе нашего взаимодействия с ви-
русом SARS-CoV-2 посредством вакцинации и 
перенесенных инфекций бремя защиты может 
лежать не столько на нейтрализующих спайко-
вый белок антителах в сыворотке, сколько на 
антителах, использующих другие эффекторные 
функции и нацеленных на другие антигены. Кро-
ме того, хотя пул нейтрализующих антител в 
сыворотке может быстро уменьшаться, активи-
рованные В-клетки памяти в тканях, лимфати-
ческих узлах и крови стабильны и продолжают 
улучшать качество своих антител за счет со-
зревания аффинности, готовые синтезировать 
новые антитела при повторном контакте с ви-
русом. Важно отметить, что недавние исследо-
вания коррелятов защиты отдают центральную 
роль защите, обеспечиваемой Т-клетками памя-
ти, особенно CD8-клетками Т-памяти, способ-
ными быстро идентифицировать и уничтожать 
инфицированные клетки.

Важным открытием является надежная 
и устойчивая защита от тяжелого течения 
COVID-19 при повторном заражении как до, так 
и после появления штамма Omicron. Гумораль-
ный иммунитет, опосредованный нейтрализу-
ющими антителами, блокирующими проникно-
вение вируса, является основным фактором 
защиты от нетяжелого повторного заражения, 

тогда как защита от тяжелой реинфекции за-
висит от клеточного иммунитета благодаря 
Т-клеткам памяти, активированный репертуар 
которых обеспечивает сильное перекрестное 
распознавание вариантов вируса [12].

Результаты исследований демонстрируют 
стабильно меньшую тяжесть повторных инфек-
ций по сравнению с первичными, даже когда 
обе инфекции связаны с вариантом Omicron и 
свидетельствуют о том, что уклонение от им-
мунного ответа и последующее быстрое осла-
бление иммунитета препятствуют развитию 
долговременного популяционного иммунитета 
к SARS-CoV-2, потенциально приводя к периоди-
ческим волнам инфекции, подобным тем, кото-
рые наблюдаются у коронавирусов, вызываю-
щих сезонные ОРВИ и грипп.
2. КОМОРБИДНОСТЬ

Среди повторно инфицированных лиц, в том 
числе и лиц моложе 26 лет, чаще встречались 
пациенты с хроническими заболеваниями, что 
предполагает повышенную восприимчивость к 
повторному заражениюSARS-CoV-2 у лиц, име-
ющих эти заболевания. Предполагается, что 
наряду с патогенетическими особенностями 
этих хронических заболеваний, включающими 
иммунные механизмы, определённое значе-
ние могут иметь медикаментозные средства, 
используемые для их лечения (например, кор-
тикостероиды) и способные ослабить функции 
иммунной системы [7]. 

F. Muñoz-López и соавт. предоставили обзор 
случаев повторного заражения SARS-CoV-2, со-
средоточив внимание на клинических характе-
ристиках пораженных лиц. Было установлено, 
что у большинства повторно инфицированных 
лиц (n=2028; 86,5%) имелось как минимум одно 
хроническое заболевание, независимо от воз-
раста. Примечательно, что высокая распро-
страненность хронических заболеваний наблю-
далась среди молодых людей (71% среди лиц в 
возрасте 0-17 лет и 77% в возрастных группах 
18-25 лет), что является неожиданным для этих 
возрастных диапазонов. 43% пациентов имели 
несколько хронических заболеваний, поражаю-
щих четыре или более систем, по сравнению с 
24,5% населения в целом [7]. 

Известно, что до 6% населения имеют осла-
бленную иммунную систему из-за иммуноде-
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фицитных заболеваний и иммуносупрессивной 
терапии [13]. Экстремальная нагрузка на им-
мунную систему также может приводить к ма-
нифестации иммунопатологических состояний. 
У 3-5% больных COVID-19  были выявлены ранее 
не диагностированные первичные иммуноде-
фициты, влияющие на противовирусный им-
мунный ответ. В 20% случаев тяжелого течения 
COVID-19 у лиц старше 70 лет и 20% всех смер-
тей от COVID-19 в сыворотке пациентов наблю-
дали появление аутоантител против цитокинов 
интерферона I типа (IFN-α, IFN-ω), что может 
объяснять тяжесть течения COVID-19 [14].

Старение также сопровождается развитием 
иммунной недостаточности, что связано с нару-
шением функции герминативных центров, прай-
минга Т-клеток и презентации антигенов. Ней-
трализующая способность обратно коррелирует 
с возрастом. Совокупное влияние старения им-
мунной системы и сопутствующих заболеваний 
делает пожилых людей наиболее восприимчи-
выми к тяжелому течению COVID-19. Было уста-
новлено, что у людей старше 75 лет риск смерти 
от COVID-19 в 9 раз выше, чем у более молодых.

Старение связано с более низкой концен-
трацией антител против рецептор-связыва-
ющего домена S-белка SARS-CoV-2 (receptor-
binding domain, RBD) и сниженной частотой 
SARS-CoV-2-специфичных Т-клеток, способных 
продуцировать два разных цитокина [15, 16]. Ос-
лабленная иммунная система может неэффек-
тивно реагировать на вакцинацию, что требует 
специализированных стратегий вакцинации.
3. ВАКЦИНАЦИЯ

Учитывая важную роль профилактической 
вакцинации в формировании коллективного 
иммунитета, в качестве одного из возможных 
факторов риска реинфекции рассматривается 
её эффективность, а, точнее, эффективность 
различных вакцин и режимов вакцинации [6, 
17]. 

Исследователи  показали, что несмотря на 
профилактические меры по средствам вак-
цинации реинфекция COVID-19 происходила в 
период от 1,5 месяцев или более чем через 8 
месяцев после первичного заражения. Предпо-
лагается, что повторное заражение может быть 
связано либо со снижением уровня антител к 
SARS-CoV-2, либо с появлением мутаций виру-

са способного к ускользанию от иммунной си-
стемы организма [6, 11, 18]. В связи с тем, что 
вирус продолжает циркулировать и мутировать, 
появляются новые варианты c измененной 
трансмиссивностью и инфекционностью. Вари-
анты вируса SARS-CoV-2 способны ускользать 
от иммунного ответа из-за мутаций в RBD S-бел-
ка вирусного шипа. S-белок, ответственный за 
проникновение вируса внутрь клетки хозяина, 
состоит из двух субъединиц: S1 (содержит RBD) 
и S2. Домен RBD связывается с рецептором ан-
гиотензинпревращающим ферментом 2 (ACE2) 
на клетках хозяина и инициирует интернализа-
цию вируса [19].

Хотя вакцины против COVID-19 были разра-
ботаны в первую очередь для предотвращения 
тяжелого течения заболевания, а не инфициро-
вания или реинфицирования, они показали спо-
собность обеспечить кратковременную защиту 
от инфекции в течение первых месяцев после 
вакцинации. Вакцинация после перенесенной 
инфекции COVID-19 также позволяла снизить 
потребность в госпитализации. Отмечено, что 
бустерные дозы усиливают и продлевают им-
мунитет, снижая риск реинфекции и развития у 
пациентов «длинного» COVID-19 [7, 11, 20].

Было показано, что гибридный иммунитет 
(сочетающий постинфекционный и поствакци-
нальный иммунный ответ) при новой коронави-
русной инфекции обеспечивает защиту от реин-
фекции на 42% в течение 12 месяцев.

Пик реинфекции наблюдали в течение пер-
вых 40 дней после вакцинации, за которым в 
период от 40 до 100 дней следовало резкое сни-
жение защитных свойств организма, а затем 
второй пик. Эта тенденция сохранялась незави-
симо от порядка вакцинации и первого зараже-
ния.

Исследователи  сообщают, что естественный 
и гибридный иммунитет обеспечивают защиту 
организма от повторного заражения SARS-CoV-2 
и госпитализации. Однако гибридный иммуни-
тет обеспечивает защиту от симптоматических 
проявлений заболевания и развития критиче-
ского состояния и связан с более длительным 
временем до повторного заражения [6, 15, 21]. 

Altarawneh HN et. al. обнаружили, что ги-
бридный иммунитет, обеспечивающий самую 
длительную защиту, был математически пред-
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сказан на основе предположения, что защита, 
полученная в результате предыдущего зараже-
ния и вакцинации, действует независимо, без 
синергии или дублирования [22].  

В настоящее время существуют два основ-
ных режима бустерной вакцинации: гомоло-
гичный, при котором первичную и повторную 
вакцинацию проводят вакцинами одного типа, 
и гетерологичный, когда вакцинацию выполня-
ют вакцинами разных типов с различающимся 
механизмом действия [23]. Примеры вакцин, 
использованных в период пандемии, были сле-
дующими  Johnson & Johnson против COVID-19 
(Ad26.COV2.S), Novavax против COVID-19 (NVX-
CoV2373), Moderna (мРНК-1273), Pfizer/BioNTech 
(BNT162b2) и прочие [24].    

Гомологичные схемы вакцинации различа-
ются по иммунному ответу в зависимости от 
типа вакцины, особенно с точки зрения титров 
антител, активации B- и T-клеток. 

Наиболее доступным и эффективным мето-
дом оценки гуморального иммунитета в ответ 
на вакцинацию против COVID-19 является ко-
личественное определение антител IgG, специ-
фичных к S-белку или рецептор-связывающему 
домену S-белка SARS-CoV-2, которое в сочета-
нии с оценкой нейтрализующей активности слу-
жит надежным индикатором иммунного ответа, 
индуцированного вакциной.

Специфические ответы B-клеток на SARS-
CoV-2 можно оценить с помощью проточной 
цитометрии, измеряя число B-клеток, связыва-
ющих флуоресцентные зонды к S-белку и рецеп-
тор-связывающему домену S-белка. 

Все вакцины генерируют специфические 
для S-белка и рецептор-связывающему домену 
S-белка В-лимфоциты, но мРНК-вакцины (на-
пример, Pfizer/BioNTech (BNT162b2)  индуциру-
ют более высокую частоту специфичных В-лим-
фоцитов по сравнению с векторной вакциной 
на основе аденовируса человека Johnson & 
Johnson против COVID-19 (Ad26.COV2.S) и вак-
циной на основе белковых субъединиц, которая 
содержит спайковый белок молекулы SARS-
CoV-2 Novavax против COVID-19 (NVX-CoV2373) 
через 3,5 и 6 месяцев после вакцинации, причем 
количество В-лимфоцитов продолжает увеличи-
ваться с течением времени, подобно тому, как 
это происходит после естественной инфекции.

Вакцины Moderna (мРНК-1273) и Pfizer/
BioNTech (BNT162b2) вызывают иммунные 
ответы Т-клеток CD4+ и CD8+, достигающие 
пика после второй дозы и сохраняющиеся до 
шести месяцев [25, 26]. Т-клеточные ответы 
преимущественно обусловлены продукцией 
ИФНγ. Обе мРНК-вакцины также стимулируют 
циркулирующие фолликулярные Т-хелперные 
клетки, которые играют критическую роль в 
поддержании выработки антител после вакци-
нации, сохраняются в течение 6 месяцев после 
мРНК-вакцинации и коррелируют с ответами 
В-клеток зародышевого центра. Более высо-
кие уровни Т-хелперов могут объяснить более 
высокую концентрацию антител, генерируемых 
мРНК-вакцинами, по сравнению с вакцинами на 
основе аденовируса.

Ответ на аденовирусные вакцины характе-
ризуется более низким уровнем специфичных 
к S-белку CD4+ Т-лимфоцитов памяти. ChAdOx1 
(рекомбинантная вакцина от COVID-19, разрабо-
танная Оксфордским университетом и произво-
дителями AstraZeneca) также вызывает более 
низкий ответ CD4+ Т-лимфоцитов по сравнению 
с мРНК-вакцинами, но CD8+ лимфоциты памяти, 
образующиеся в ответ на вакцину, перемещают-
ся в дыхательные пути для защиты слизистой 
оболочки. 

Белковая вакцина Novavax (NVX-CoV2373) 
вызывает сопоставимый с мРНК-вакцинами 
ответ со стороны CD4+ Т-лимфоцитов, но бо-
лее низкую частоту появления T-клеток памяти 
CD8+ с минимальной многофункциональностью 
у меньшей доли вакцинированных. 

В целом, все вакцины вызывали образо-
вание CD8+ T-лимфоцитов памяти с частотой, 
сопоставимой или немного превышающей ча-
стоту, наблюдаемую у лиц, переболевших SARS-
CoV-2, через 6 месяцев [25].

Таким образом, гомологичные схемы вакци-
нации демонстрируют значительные различия 
в иммунных ответах в зависимости от платфор-
мы вакцины, особенно в отношении титров ан-
тител, активации B-клеток и ответов T-клеток. 
мРНК-вакцины Moderna (mRNA-1273) и Pfizer/
BioNTech (BNT162b2) стабильно генерируют бо-
лее высокие и устойчивые уровни нейтрализую-
щих антител и B-клеток памяти по сравнению с 
аденовирусными вакцинами Johnson & Johnson 
(Ad26.COV2.S) и AstraZeneca (ChAdOx1). мР-



SOUTH URAL MEDICAL JOURNAL
ISSN: 2541-8866

11

REVIEWS

НК-вакцины способствуют устойчивой продук-
ции антител, расширению репертуара и посто-
янному производству активированных B-клеток 
памяти. Ответы T-клеток, в том числе Th1 и 
T-хелперов, имеют решающее значение для 
устойчивого иммунитета, при этом мРНК-вак-
цины демонстрируют наиболее сильные ответы 
T-клеток CD4+ [25]. Аденовирусные и белковые 
вакцины индуцируют долговременный иммуни-
тет T-клеток, особенно в популяциях T-клеток 
CD8+. 

В качестве критерия уровня защиты часто ис-
пользуют уровень нейтрализующих антител, но 
нейтрализация – не единственная их функция. 
Большинство антител, специфичных к S-белку 
(до 95%), не нейтрализуют, а играют защитную 
роль. Вакцинация одной или двумя дозами 
мРНК-вакцины запускает гуморальный ответ, 
характеризующийся в первую очередь анти-
телами субклассов  IgG1 и IgG3, которые уча-
ствуют в антителозависимой цитотоксичности, 
фагоцитозе и активации комплемента. После 
повторных доз также вырабатываются антите-
ла невоспалительного субкласса IgG4. Однако 
переключение на IgG4 наблюдалось только по-
сле вакцинации мРНК, но не векторными и не 
белковыми вакцинами [27].

Гетерологичная вакцинация, сочетающая 
первичную дозу одной вакцинной платформы с 
бустерной дозой другой, не показала преимуще-
ства по сравнению с гомологичной вакцинаци-
ей [28]. 

У лиц, получивших иммунизацию аденови-
русной вакциной AstraZeneca (ChAdOx1) и ре-
вакцинацию мРНК-вакциной (Pfizer/BioNTech 
(BNT162b2) или Moderna (mRNA-1273)), более 
высокий и устойчивый уровень нейтрализую-
щих антител, титры антител IgG против S-белка 
рецептор-связывающего домена  SARS-CoV-2, 
циркулирующих S-специфичных Т-клеток CD4+ 
и CD8+, включая Т-клетки, продуцирующие ци-
токины, чем у тех, кто получил гомологичную 
вакцинацию. Ответы В-клеток памяти (ВВКП) 
были аналогично усилены у реципиентов 
AstraZeneca (ChAdOx1/мРНК), с большей часто-
той В-клеток памяти, специфичных к S-белку 
и рецептор-связывающему домену. Гетероло-
гичная вакцинация значительно повысила ко-
личество и разнообразие гуморального и кле-
точного иммунитета. Гетерологичные схемы 

иммунизации AstraZeneca (ChAdOx1) остаются 
более иммуногенными, а именно способными 
стимулировать клетки иммунной системы для 
иммунного ответа на специфический антиген с 
течением времени по сравнению с AstraZeneca 
(ChAdOx1/ChAdOx1). Можно предположить, что 
комбинация двух различных вакцинных плат-
форм, нацеленных на разные иммунные пути, 
эффективнее стимулирует сбалансированный  
гуморальный и клеточный иммунный ответ по 
сравнению с гомологичными схемами.

Систематический анализ 29 рандомизиро-
ванных контролируемых исследований  пока-
зал отсутствие преимуществ гетерологичного 
режима бустерной вакцинации по сравнению 
с гомологичным по влиянию на общую смерт-
ность, частоту тяжелых случаев COVID-19 и по-
бочных эффектов, с тенденцией к увеличению 
числа несерьезных побочных эффектов при ге-
терологичных режимах бустерной вакцинации 
[28].
4. ОСОБЕННОСТИ ИММУННОГО ОТВЕТА

В случае вирусной инфекции эффективность 
защиты непосредственно зависит от согла-
сованной работы врожденного и адаптивно-
го иммунитета [17]. При заражении вирусом 
механизмы врожденного иммунитета быстро 
активируются, чтобы ограничить репликацию 
вируса, а в результате активации адаптивного 
иммунитета  появляются наиболее специфиче-
ские и эффективные средства защиты: цито-
токсические Т-лимфоциты и  высокоаффинные 
антитела.

В-клеточные ответы можно разделить на 
канонические ответы герминативных центров 
и неканонические экстрафолликулярные от-
веты. Ответ герминативных центров приводит 
к образованию высокоаффинных В-клеток па-
мяти, плазматических клеток и сывороточных 
антител, способных обеспечить долговремен-
ную защиту. В активированных В-клетках гер-
минативных центров происходят соматические 
мутации генов иммуноглобулинов, затем, бла-
годаря механизмам селекции, способствующие 
дальнейшему развитию высокоаффинных плаз-
матических клеток и В-клеток памяти. Однако 
для завершения ответа герминативных цен-
тров требуется около двух недель, что являет-
ся слишком долгим сроком при борьбе с виру-
сом. 	
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 В-клетки, пошедшие по экстрафолликуляр-
ному пути   развития,  способны синтезировать   
низкоаффинные   антитела классов IgM,  IgG3 и 
IgA,  так как переключение  изотипов  происхо-
дит, но не полностью. В результате  экстрафол-
ликулярной реакции становится возможным  
ранний гуморальный ответ в первые дни инфек-
ции. Эти два процесса вместе приводят к вы-
работке нейтрализующих антител и развитию 
клеток памяти [17]. 

Было установлено, что при тяжёлом тече-
нии COVID-19 наблюдались дефектные реакции 
герминативных центров с более выраженными 
экстрафолликулярными ответами. Аберрантная 
продукция TNF-α оказывает влияние на структу-
ру герминативных центров с нарушением при-
влечения фолликулярных Т-хелперных клеток 
Bcl-6+, играющих фундаментальную роль в их 
функционировании,  и приводит к образованию 
антител, способствующих прогрессированию 
вирусной инфекции. Хотя у тяжелобольных па-
циентов вскоре после заражения наблюдают-
ся реакции, подобные экстрафолликулярным, 
и отсутствуют реакции герминативных цен-
тров, у выздоравливающих пациентов обычно 
развивается ответ высокоаффинных В-клеток 
памяти. Исследования показали, что с тече-
нием времени (от 3 до 8 месяцев) происходит 
увеличение количества В-клеток памяти, спец-
ифичных к S-белку, и их популяция остается от-
носительно стабильной в течение 6-12 месяцев 
после заражения, обеспечивая надежную защи-
ту от тяжелого заболевания [29]. 

В-клетки памяти играют важную роль при 
повторном контакте с вирусом. Они не только 
быстро дифференцируются в плазматические 
клетки, секретирующие антитела, что приводит 
к быстрому увеличению концентрации специ-
фичных антител, но и могут модифицировать 
свои иммуноглобулины, генерируя плазматиче-
ские клетки и клетки памяти с более высокой 
специфичностью. Ремоделирование В-клеток 
памяти обусловлено уже существующими высо-
коаффинными антителами, которые влияют на 
селекцию герминальных центров и B-клеток па-
мяти посредством снижения порога активации 
B-клеток и прямой маскировки их соответству-
ющих эпитопов. Нейтрализующие антитела кон-
тролируют вирусную инфекцию, препятствуя 
проникновению вируса в клетки. Специфиче-

ские антитела способствуют удалению вируса 
посредством фагоцитоза, активации системы 
комплемента и направления естественных кле-
ток-киллеров (NK) к инфицированным клеткам. 
Иммунологическая память и уровень антител 
поддерживаются клетками В-клеток памяти, 
которые сохраняются в лимфоидных органах, 
и плазматическими клетками, находящимися в 
костном мозге [17].

В результате инфекции  также формируется 
Т-клеточный иммунитет. Специфические CD4+ и 
CD8+ лимфоциты появляются через 7 дней по-
сле заражения и остаются обнаруживаемыми в 
течение многих лет [11, 30]. 

Таким образом, после заражения SARS-
CoV-2 скоординированные усилия врожденной 
и адаптивной иммунной систем имеют важное 
значение для эффективного ответа. Врожден-
ная иммунная система обеспечивает быструю 
защиту, но в тяжелых случаях COVID-19 ее чрез-
мерная активация может привести к чрезмер-
ному воспалению и цитокиновому шторму. B- и 
T-клетки памяти способствуют длительной за-
щите от реинфекции SARS-CoV-2 [11, 17, 31, 32].
ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Несмотря на глобальный масштаб исследо-
ваний в области COVID-19, выполненных в годы 
пандемии, ряд вопросов патогенеза новой ко-
ронавирусной инфекции остается недостаточно 
изученным. В частности, нет чёткого понимания, 
что является ключевым фактором риска реин-
фекции. Очевидно, что имеет место комбинация 
нескольких факторов, среди которых называют 
эволюцию вируса, влияние коморбидности, на-
личие и эффективность вакцинации, а также 
особенности иммунного ответа заболевших. 
Среди повторно инфицированных лиц, в том 
числе и лиц моложе 26 лет, чаще встречались 
пациенты с хроническими заболеваниями, что 
предполагает повышенную восприимчивость 
к повторному заражению SARS-CoV-2 у лиц, 
имеющих эти заболевания. Результаты иссле-
дований демонстрируют стабильно меньшую 
тяжесть повторных инфекций по сравнению 
с первичными заражениями. Гетерологичная 
вакцинация и гибридный иммунитет могут пре-
доставить дополнительные возможности для 
усиления иммунного ответа, обеспечивая более 
широкую и более стойкую защиту иммунитета. 
Эти стратегии поддержания эффективного им-
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мунного ответа особенно важны в условиях бы-
стро эволюционирующих вирусных вариантов. 
В настоящее время отсутствуют подтвержден-
ные и международно признанные параметры, 
отражающие надёжность защиты. Хотя уровни 
нейтрализующих антител, по-видимому, хорошо 
коррелируют с эффективностью вакцинации, 
состояние клеточного иммунитета также играет 
существенную роль в защите от прогрессирова-
ния инфекции SARS-CoV-2. 
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ИССЛЕДОВАНИЕ ИЗМЕНЕНИЙ ПРОЦЕССОВ КЕРАТИНИЗАЦИИ 
У ПАЦИЕНТОВ С ПСОРИАЗОМ ПРИ КОМПЛЕКСНОГО 
ВОЗДЕЙСТВИЯ ПРИРОДНЫХ ЛЕЧЕБНЫХ ФАКТОРОВ 
(ПЕЛОИДО-, БАЛЬНЕОТЕРАПИИ)
Михальков М.А., Дмитрук В.С., Хардикова С.А., Скрылова К.А.
ФЕДЕРАЛЬНОЕ ГОСУДАРСТВЕННОЕ БЮДЖЕТНОЕ ОБРАЗОВАТЕЛЬНОЕ УЧРЕЖДЕНИЕ 
ВЫСШЕГО ОБРАЗОВАНИЯ «СИБИРСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ 
УНИВЕРСИТЕТ» МИНЗДРАВА РОССИИ, ТОМСК, РОССИЯ

РЕЗЮМЕ
Сложность лечения псориаза, наличие ряда серьезных побочных эффектов системной терапии и 
фототерапии определяет необходимость изучения и использования природных лечебных факто-
ров в комплексе методов лечения с ожидаемым максимальным результатом при минимизации 
риска развития токсических эффектов. 
В данной работе исследуется клиническая эффективность и безопасность комплексного примене-
ния иловых сульфатно-карбонатных пелоидов и минерального спрея «Аква Роса» на основе рапы 
природных термальных водоемов (озеро Горькое, озеро Яровое, Алтайский край), в сочетании с 
эмолентом «Карталин», у пациентов с псориазом с оценкой показателей увлажненности эпидер-
миса до и после проводимого лечения.

Ключевые слова: обыкновенный псориаз, сухость кожи, пелоидо-, минеральный спрей «Аква 
Роса», эмолент «Карталин».

Конфликт интересов: авторы декларируют отсутствие явных и потенциальных конфликтов 
интересов, связанных с публикацией настоящей статьи.

Для цитирования: Михальков М.А., Дмитрук В.С., Хардикова С.А., Скрылова К.А. Исследование 
изменений процессов кератинизации у пациентов с псориазом при комплексного воздействия 
природных лечебных факторов (пелоидо-, бальнеотерапии). Южно-Уральский медицинский 
журнал. 2026; (2). С.15—22
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STUDY OF CHANGES IN KERATINIZATION PROCESSES IN 
PATIENTS WITH PSORIASIS UNDER THE COMPLEX INFLUENCE OF 
NATURAL HEALING FACTORS (PELOIDO-, BALNEOTHERAPY)
Mikhalkov M.A., Dmitruk V.S., Hardikova S.A., Skrylova K.A.

SIBERIAN STATE MEDICAL UNIVERSITY, MINISTRY OF HEALTH OF THE RUSSIAN FEDERATION, 
TOMSK, RUSSIA

ABSTRACT

 The complexity of psoriasis treatment and the presence of a number of serious side effects from systemic 
therapy and phototherapy necessitate the study and use of natural therapeutic factors, as well as the 
combined impact of several treatment methods to achieve an expected maximal therapeutic effect while 
minimizing the risk of toxic effects. 
This work investigates the effectiveness and safety of the complex application of sulfate-carbonate silt 
peloids and the mineral spray "Aqua Rosa" based on brine from natural thermal water bodies (Lake Gorkoe, 
Lake Yarovoe, Altai Krai), in combination with the emollient "Kartalin" in patients with plaque psoriasis. An 
evaluation of epidermal parameters (corneometry) was performed before and after treatment.

Keywords: plaque psoriasis, skin dryness, peloid-, mineral spray "Aqua Rosa", emollient "Kartalin"
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АКТУАЛЬНОСТЬ
Псориаз - это хроническое иммуноопосредо-

ванное воспалительное заболевание, возника-
ющее в результате сложного взаимодействия 
генетической предрасположенности, наруше-
ния регуляции цитокинов и воздействия окру-
жающей среды [1]. При псориазе состояние 
кожи характеризуется нарушением кератиниза-
ции, гиперпролиферацией эпидермальных кле-
ток, сухостью кожи [2,3,4], повышенной чувстви-
тельностью к факторам внешней среды [5,6], 
данные особенности кожи  сопровождаются 
нарушением баланса микробиома кожи [7], ее 
барьерных функций [8], воспалительной реакци-
ей в дерме и ухудшению клинической картины 
заболевания [9,10,11], это обусловливает необ-
ходимость обеспечить патогенетическое влия-
ние на структуры эпидермиса, связанные с нор-
мализацией процессов кератинизации [12,13].

Сложность лечения этой мультифакториаль-
ной патологии, наличие ряда серьезных побоч-
ных эффектов системной терапии [14,15,16,17] и 
фототерапии [18], связанное с этими факторами 
снижение приверженности пациентов к назна-
чаемому лечению [19,20,21], определяет необхо-
димость изучения и использования природных 
лечебных факторов в комплексном лечении с 
ожидаемым максимальным лечебным воздей-
ствием при минимизации риска развития токси-
ческих эффектов и развития длительного пери-
ода ремиссии на фоне лечения [22].

Эффективность комплексной терапии псо-
риаза определяется правильным выбором ис-
пользуемых лечебных факторов, лекарственной 
формы и комбинации действующих веществ, их 
синергетического воздействия на патогенети-
ческие механизмы заболевания [23].

В данной работе исследуется лечебная грязь 
местных природных термальных водоемов 
(озеро Горькое, Алтайский край), и их комбини-
рованное применение в сочетании с эмолентом 
«Карталин» и минеральным спреем «Аква Роса» 
0,5% для проблемной кожи на основе рапы (озе-
ро Яровое, Алтайский край), у пациентов с псо-
риазом.

В основе терапевтического действия ле-
чебных грязей лежит сложнейший химический 
состав, зависящий от их происхождения.  Пе-
лоиды озера «Горькое» Алтайского края по 

химическим критериям относятся к слабосуль-
фидным среднеминерализованным иловым ле-
чебным грязям.

Химическая структура грязи представлена 
как гидрофильными органическими вещества-
ми, так и низкомолекулярными взвешенными 
органическими веществами, состоящими преи-
мущественно из жирных кислот [24].

Минерализация рапы озера «Яровое» Алтай-
ского края, является высокой и составляет до 
270-300 г/л. Уникальность химического состава 
рапы данного водоема обеспечивается высо-
ким содержанием в ней сульфатов, карбанатов, 
бишофита, магния, лития, марганца, селена, мо-
либдена, йода, серы, тиамина (В1), токоферолов 
(Е), ретинола (А) и аминокислот. 

Электрический микроток, возникающий при 
соприкосновении лечебной грязи с кожным 
покровом, способствует расщеплению хими-
ческих веществ грязи на ионы, их проникно-
вению через дерму, что приводит к приводит 
к снижению сывороточных концентраций про 
воспалительные цитокины TNF-α и IL-1β и ре-
гуляторного цитокина IL-6, а также увеличению 
противовоспалительного фактора роста ИФР-1. 
При исследовании всесторонней оценки вли-
яния грязелечения на цитокиновый профиль 
было показано резкое снижение повышеных 
уровней IL-1β, TNF-α, IL-8, IL-6 и TGF-β, тем са-
мым подтверждая противовоспалительный эф-
фект грязелечения [25,26].

Важным фактором, обусловливающим ре-
ализацию химического и биологического дей-
ствия лечебной грязи, является проницаемость 
кожи для ее ингредиентов. В результате мест-
ного применения комбинаций лечебной грязи и 
рапных орошений на поверхности кожи образу-
ется «солевой плащ», посредством которого в 
течение нескольких часов, происходит адсорб-
ция газообразных химических молекул с после-
дующей резорбцией в кровь, что обусловливает 
снижение активности ядерного транскрипцион-
ного фактора, цитотоксичности Т-лимфоцитов и 
уменьшению воспаления в дерме [27]. 

Химический и температурный фактор пе-
лоидов и рапы обеспечивает выраженный си-
нергетический эффект [28], на основании этих 
данных, в нашем исследовании, в группах на-
блюдаемых пациентов с псориазом, пелоидо-
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терапию чередовали с орошением пораженных 
участков кожи минеральным спреем на основе 
рапы озера «Яровое», Алтайский край, «Аква 
Роса» 0,5% для проблемной кожи.

Образование "солевого плаща" уменьшает 
испарение воды с кожи, что также приводит к 
изменению функции системы терморегуляции. 
Тепло размягчает и разрыхляет ороговеваю-
щую ткань эпидермиса, что облегчает оседание 
в ней минеральных веществ, содержащихся в 
воде.

Соленая вода уменьшает гиперкератоз и вос-
паление, улучшает микроциркуляцию, регулиру-
ет иммунные процессы, повышает активность 
клеточных мембран, усиливает выработку цито-
кинов и уменьшает частоту встречаемости мар-
керов воспаления. Кроме того, высокие концен-
трации минералов в соленой воде уменьшают 
количество митоза в коже, уменьшают TGF-β 
(который повышен у больных псориазом), 
уменьшают количество клеток Лангерганса 
кожи и уменьшают пролиферацию клеток. [29].

С целью усиления терапевтической эффек-
тивности, части пациентов с псориазом, курс 
пелоидо-бальнеотерапии сочетали с примене-
нием на пораженные участки кожи эмолента 
«Карталин» в форме крема, содержащего в сво-
ем составе сквалан, масло семян клюквы, ал-
лантоин, Д-Пантенол, витамины F, А, Е, молоч-
ную кислоту. Ранее в научных исследованиях с 
проведением оценки морфофункционального 
состояния кожи с помощью гистометрических 
критериев было показано, что применение 
данного средства у пациентов с хроническими 
дерматозами (псориаз, атопический дерматит), 
протекающими с явлениями гипер- и параке-
ратоза, уменьшалась толщина рогового слоя 
и митотическая активность клеток базального 
слоя. В собственном слое дермы отмечалось 
изменение состава диффузно располагающих-
ся в сосочковом и сетчатом слоях клеточных 
элементов. После применения данного сред-
ства уменьшалось количество нейтрофильных 
и эозинофильных лейкоцитов, отмечалась тен-
денция к уменьшению числа плазматических 
и тучных клеток, что указывало на то, что мазь 
«Карталин» устраняет воспалительные измене-
ния в коже в местах применения, уменьшая на-
копление в ней лейкоцитов [30].

ЦЕЛЬ НАСТОЯЩЕГО ИССЛЕДОВАНИЯ - изуче-
ние эффективности и безопасности применения 
пелоидо-, бальнеотерапии с использованием 
эмолента «Картолин» в комплексной терапии 
пациентов с псориазом.
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В исследовании приняли участие 99 чело-
век в возрасте от 18 до 60 лет. Критериями 
включения больных в исследование служили: 
клинически установленный диагноз псориаза 
стационарной стадии легкой и средней степени 
тяжести, отсутствие системной терапии цито-
статическими препаратами, глюкокортикосте-
роидами, ретиноидами.

Клинический мониторинг осуществляли пу-
тем определения и описания исходного дерма-
тологического статуса и динамики процесса до 
лечения и на 14-й день лечения. Объективность 
исследования и его стандартизацию обеспечи-
вало использование индекса РАSI и дермато-
логического индекса качества жизни (ДИКЖ). 
На каждого больного бы ла заведена индиви-
дуальная карта, в которой отражали динамику 
патологического процесса на коже в ходе ис-
следования и переносимость исследуемых пре-
паратов. 

Исходя из методов применяемой терапии, 
пациенты были разделены на 4 группы: 

Группа 1 – пациенты обыкновенным псори-
азом стационарной стадии легкой и средней 
степени тяжести (24 человек), которым прово-
дились аппликации иловых сульфатно-карбо-
натных пелоидов (озеро Горькое, Алтайский 
край) в течении 14 дней.

Группа 2 - пациенты обыкновенным псори-
азом стационарной стадии легкой и средней 
степени тяжести (25 человек), которым прово-
дились аппликации иловых сульфатно-карбо-
натных пелоидов (озеро Горькое, Алтайский 
край) в сочетании с применением минерально-
го спрея «Аква Роса» 0,5% для проблемной кожи 
в течение 14 дней. 

Группа 3 - пациенты обыкновенным псори-
азом стационарной стадии легкой и средней 
степени тяжести (25 человек), которым прово-
дились аппликации иловых сульфатно-карбо-
натных пелоидов (озеро Горькое, Алтайский 
край) и их комбинированного применения в 
сочетании с эмолентом «Карталин» и минераль-
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Статистический анализ проводили с помо-
щью соответствующих описательных стати-
стик, специального программного обеспечения 
Statistica 14.1.0. Для статистических расчетов 
использовали 0,05 уровень значимости (дове-
рительный интервал на уровне 95%).
РЕЗУЛЬТАТЫ

По данным объективной оценки терапевти-
ческого эффекта комплексной терапии у паци-
ентов обыкновенным псориазом стационарной 
стадии легкой и средней степени тяжести поло-
жительная динамика регистрировалась во всех 
группах наблюдения. 

У больных отмечено: уменьшение инфиль-
трации папул, снижение шелушения, отсутствие 
появления новых патоморфологических эле-
ментов. При оценке результатов лечения отме-
чено снижение индекса РАSI у всех включенных 
в исследование больных к 14-му дню лечения.

При этом снижение индекса РАSI в первой 
группе больных отмечено на 21,5 % к 14-му 
дню лечения (среднее значение индекса РАSI 
до начала лечения - 8,9, на 14-й день - 6,5), во 
второй группе пациентов динамика снижения 
индекса РАSI к 14-му дню лечения и составила 
30,4% (среднее значение индекса РАSI до нача-
ла лечения - 8,9 через 14 дней - 5,7), а в третьей 
группе динамика снижения индекса РАSI была 
наиболее выражена и составила 39,1 % (сред-
нее значение индекса РАSI на 14-й день — 5,2). 

Все пациенты в группах проводимого иссле-
дования к положительно оценили эффектив-
ность проводимой терапии, констатируя улуч-
шение качества жизни к моменту окончания 
периода наблюдения, отмечая улучшение каче-
ства жизни, по данным ДИКЖ. В первой группе 
пациентов дерматологический индекс качества 
жизни до лечения составил 6,5 на 14-й день ле-
чения — 4,8 (снижение на 26,2%), во второй груп-
пе, ДИКЖ до лечения составил 6,2 на 14-й день 
лечения — 4,4 (снижение на 29,1%), в третьей на-
блюдаемой группе за 14 дней терапии данный 
показатель снизился с 6,7 до лечения до 3,2 по-
сле терапии (на 52,2 %) (табл. 1).

По данным инструментального исследова-
ния уровня влажности кожи (корнеометрии) в 
очагах поражения у пациентов с обыкновенным 
псориазом легкой и средней степени тяжести, в 
ходе наблюдения было выявлено, что у пациен-

ным спреем «Аква Роса» 0,5% для проблемной 
кожи в течении 14 дней. 

Группа 4 (контрольная) - здоровые пациенты 
(25 человек).

Методика проведения процедур лечебной 
грязи проводилась в соответствии с Федераль-
ными методическими рекомендациями «При-
менение пелоидотерапии в лечебно-профилак-
тических и реабилитационных программах» 
[31]. Продолжительность грязевой аппликации 
составляла 20-25 мин. при t-38o С, через день.

В свободные дни от процедур лечебной 
грязи назначалось орошение с применением 
минерального спрея «Аква Роса» 0,5% для про-
блемной кожи (согласно инструкции средства: 
распылить «Аква Роса», на лицо и/или тело на 
расстоянии 15 см и оставить до полного впиты-
вания).

Курс процедур лечебной грязи и орошений 
минеральным составом составлял 14 дней. 

Применение в сочетании с эмолентом «Кар-
талин» и минеральным спреем «Аква Роса» 0,5% 
для проблемной кожи: орошение минеральным 
раствором использовалось перед применением 
эмолента «Карталин», производство Астрофар-
ма, и наносилось на пораженные места ровным 
слоем (не втирая) 1 раз в день. Курс процедур 
лечебной грязи, орошений минеральным со-
ставом и применением эмолента составлял 14 
дней.

Инструментальное исследование увлажнен-
ности кожи (корнеометрия) в очагах поражения 
у пациентов проводилось с помощью аппарата 
«Catellani» Soft 55, Италия. В основе проводимо-
го теста лежит определение емкостных свойств 
кожи, а именно: изменение диэлектрических 
свойств кожи в зависимости от количества вла-
ги, содержащейся в роговом слое. Исследова-
ние трансэпидермальной потери воды прово-
дили у пациентов с одинаково топографически 
расположенных мест до лечения и на 14 день 
терапии. 

Результат корнеометрии оценивали в услов-
ных единицах (усл. ед.) и сравнивали с оценоч-
ной шкалой: выраженная сухость кожи - до 15 
усл. ед., умеренная сухость кожи – 16 - 45 усл. 
ед., нормальная влажность кожи – 46 - 65 усл. 
ед., хорошая увлажненность кожи - 66 усл. ед. 
и выше. 
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Таблица 1. Динамика индексов PASI и ДИКЖ у пациентов с обыкновенным псориазом при комплексном 
применении пелоидо, бальнеотерапии и топического эмолента.
Table 1. Changes in PASI and DLQI scores in patients with psoriasis vulgaris receiving combined peloid therapy, bal-
neotherapy, and a topical emollient.

Группа 
наблюдения Индекс До лечения (ср. знач.) 14-й день (ср. знач.) Снижение (%)

Группа 1
(n=24)

PASI 8,9 6,5 21,5%

ДИКЖ 6,5 4,8 26,2%

Группа 2 
(n=25)

PASI 8,9 5,7 30,4%

ДИКЖ 6,2 4,4 29,1%

Группа 3
(n=25)

PASI 8,5* 5,2 39,1%

ДИКЖ 6,7 3,2 52,2%

Таблица 2. Выраженность сухости кожи (показатель корнеометрии) у пациентов при комплексном 
применении пелоидо, бальнеотерапии и топического эмолента.
Table 2. Severity of skin dryness, assessed by corneometry, in patients receiving combined peloid therapy, balneother-
apy, and a topical emollient.

Время 
исследования

Здоровые пациенты 
(n=25), M±SE

Уровень увлажненности кожи у пациентов с псориазом

Группа 1 
(n=24), M±SE 

Группа 2 
(n=25), M±SE

Группа 3 
(n=25), M±SE

До лечения 58,4±1,3 23,7±1,41  24,5±1,3 23,5±1,32

14-й день лечения 60,2±1,3  35,8±1,32* 37,9±1,42* 42,9±1,3*

Примечание. * — различия статистически значимы при p <0,05

тов всех групп после окончания терапии пока-
затели корнеометрии повысились, у пациентов 
первой группы данные показатели превысили 
32 усл. ед. (прирост на 38 %), от исходного уров-
ня, но еще отсутствует полное восстановление 
уровня гидратации кожи.

Во второй группе пациентов показатели уров-
ня гидратации кожи к концу лечения составили 
37,5±1,42 (прирост на 78 %), а в третьей 42,9±1,52 
(прирост на 82 %) (см. таб. 1), что указывает о 
повышении уровня увлажненности кожи в оча-
гах поражения больных, причем в третьей груп-
пе пациентов данный показатель выше других 
групп сравнения (табл. 2).

По результатам проводимого исследования 
у всех пациентов в наблюдаемых группах насту-
пило улучшение, случаев ухудшения или отсут-
ствия динамики состояния больных отмечено 

не было. Следует отметить, что в третьей груп-
пе больных, получающих пелоиды, минераль-
ный спрей, топический эмолент в комплексе, 
относительное число пациентов со значитель-
ным улучшением было достоверно выше.  Все 
пациенты, получающие в составе комплексной 
терапии минеральный спрей «Аква Роса» 0,5% 
для проблемной кожи и эмолент в форме кре-
ма «Карталин» отметили, что данные средства 
легко распределяются по кожным покровам и 
удобны в применении (табл. 3).
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Таблица 3. Показатели клинической эффективности различных методов лечения при их комплексном 
назначении пациентам с псориазом
Table 3. Clinical efficacy indicators of different treatment methods when used in combination in patients with psoriasis.

Группа

Результат лечения, абс. (%)

P –значение 

ухудшение без динамики улучшение значительное 
улучшение

Группа 1 
(n=24) 0 0 14 (58) 10 (42)

χ2=5,67, 
p<0,05

Группа 2 
(n=25) 0 0 11 (44) 14 (56)

Группа 3 
(n=25) 0 0 8 (32) 17 (68)

ВЫВОДЫ
Таким образом, результаты проведенного 

исследования по изучению сравнительной эф-
фективности лечения пациентов различных 
терапевтических групп  показывают, что ком-
плексное применение пелоидо- и бальнеотера-
пии с использованием топического эмолента 
позволяет достичь более выраженного, клини-
ческого эффекта (разрешение псориатических 
высыпаний на коже у больных с ограниченны-
ми формами, эффективно повышает уровень 
увлажненности кожи больных), при этом от-
мечено более выраженное наступление поло-
жительного эффекта терапии при совместном 
назначении всех изучаемых терапевтических 
средств.

В ходе терапии не наблюдалось нежелатель-
ных побочных эффектов, что позволяет рассма-
тривать данную комплексную схему терапии 
как эффективный способ лечения пациентов с 
псориазом.
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ЗАКОН ХАРДИ-ВАЙНБЕРГА В ИЗУЧЕНИИ БИОЛОГИЧЕСКОЙ 
И ИММУНОЛОГИЧЕСКОЙ РОЛИ ОДНОНУКЛЕОТИДНЫХ 
ВАРИАНТОВ ГЕНОВ ПРИ COVID-19 ИНФЕКЦИИ 
Василькова Д.С., Абрамовских О.С., Пищальников А.Ю., Зотова М.А.
ФГБОУ ВО «ЮЖНО-УРАЛЬСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ» 
МИНИСТЕРСТВА ЗДРАВООХРАНЕНИЯ РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ, ЧЕЛЯБИНСК, РОССИЙСКАЯ 
ФЕДЕРАЦИЯ

РЕЗЮМЕ
Инфекционные пандемии могут являться фактором естественного отбора человеческой популя-
ции, влияя на частоту аллелей генов иммунной системы. В классических полногеномных ассо-
циативных исследованиях (genome-wide association studies (GWAS)) однонуклеотидные варианты 
(Single Nucleotide Variant  (SNV)), отклоняющиеся от равновесия Харди-Вайнберга  (Hardy-Weinberg 
equilibrium (HWE)), традиционно исключаются как артефакты генотипирования. Однако в клини-
ко-генетических исследованиях пациентов с подтвержденным заболеванием такое отклонение 
может отражать биологически значимый дизруптивный отбор, стратификацию популяции или 
прямую ассоциацию с иммунопатологическими процессами.
Цель. Изучить биологическую и иммунологическую роль SNV, демонстрирующих отклонение от 
HWE при различной степени тяжести COVID-19 инфекции у детей.
Материалы и методы. В исследование включены 185 детей с лабораторно подтвержденным 
COVID-19: 55 со среднетяжелым и тяжелым течением и 130 с легким и бессимптомным течением. 
Проведено генотипирование 17 полиморфизмов методом ПЦР. Соответствие HWE оценивалось в 
PLINK v.1.9, статистический анализ выполнен в SNPStats и PAST v.4.11. Порог значимости: p ≤ 0,05.
Результаты. Из 17 исследованных SNV продемонстрировали статистически значимое отклонение 
от HWE 6 вариантов, а именно: ACE2 rs961360700, GSTT1 I/D, GSTM1 I/D, FABP2_rs1799883, APOE_
Cys112Arg, IL8_A(-252)T). Анализ литературных данных и биологических функций показал, что дан-
ные SNV вовлечены в ключевые иммуно-метаболические пути инфекционного процесса COVID-19: 
заражение, регуляцию цитокинового ответа, антиоксидантную защиту от оксидативного стресса и 
альтернативную активацию макрофагов.
Заключение. Отклонение от HWE в изученных SNV не следует трактовать исключительно как 
техническую ошибку. Выявленные SNV могут выступать иммуногенетическими маркерами пред-
расположенности к тяжелому течению COVID-19, а их аллельное смещение, вероятно, отражает 
адаптивный иммунный отбор в ходе пандемии. Результаты обосновывают интеграцию анализа 
HWE-девиантных вариантов в протоколы клинической иммуногенетики.

Ключевые слова: COVID-19, клиническая иммунология, генетическая предрасположенность, од-
нонуклеотидные варианты (SNV), равновесие Харди-Вайнберга (HWE), иммунопатогенез, цитоки-
новый ответ, полиморфизм генов.
Конфликт интересов: авторы декларируют отсутствие явных и потенциальных конфликтов 
интересов, связанных с публикацией настоящей статьи.
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Харди-Вайнберга в изучении биологической и иммунологической роли однонуклеотидных 
вариантов генов при COVID-19 инфекции. Южно-Уральский медицинский журнал. 2026; (2). С.23—29.
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HARDY-WEINBERG EQUILIBRIUM IN STUDYING THE BIOLOGICAL 
AND IMMUNOLOGICAL ROLE OF SINGLE-NUCLEOTIDE GENE 
VARIANTS IN COVID-19 INFECTION
Vasilkova D.S., Abramovskikh O.S., Pishchalnikov A.Yu., Zotova M.A.
SOUTH URAL STATE MEDICAL UNIVERSITY OF THE MINISTRY OF HEALTH OF THE RUSSIAN 
FEDERATION, CHELYABINSK, RUSSIAN FEDERATION

ABSTRACT
Infectious pandemics act as a factor of natural selection, influencing the frequency of alleles of immune 
system genes. In classical genome-wide association studies (GWAS), single nucleotide variants 
(SNVs) that deviate from Hardy-Weinberg equilibrium (HWE) are traditionally excluded as genotyping 
artifacts. However, in clinical-genetic studies of patients with confirmed disease, such deviation may 
reflect biologically significant disruptive selection, population stratification, or a direct association with 
immunopathological processes.
Objective. To study the biological and immunological role of SNVs that deviate from HWE in children with 
varying severity of COVID-19 infection.
Materials and Methods. The study included 185 children with laboratory-confirmed COVID-19: 55 with 
moderate and severe disease (main group) and 130 with mild and asymptomatic course (comparison 
group). Genotyping of 17 polymorphisms was performed by PCR. Compliance with HWE was assessed 
using PLINK v.1.9; statistical analysis was conducted in SNPStats and PAST v.4.11. Significance threshold: 
p ≤ 0.05.
Results. Of the 17 SNVs studied, six demonstrated statistically significant deviation from HWE: ACE2 
rs961360700, GSTT1 I/D, GSTM1 I/D, FABP2 rs1799883, APOE Cys112Arg, and IL8 A(-252)T. Analysis of 
literature data and biological functions showed that these variants are involved in key immunometabolic 
pathways: viral entry, regulation of the cytokine response, antioxidant protection against oxidative stress, 
and alternative activation of macrophages during active lipid metabolism.
Conclusion. Deviation from HWE in the studied SNVs should not be interpreted solely as a technical error. 
The identified SNVs may serve as immunogenetic markers of predisposition to severe COVID-19, while 
their allelic shifts likely reflect adaptive immune selection during the pandemic. The results substantiate 
the integration of HWE-deviant variant analysis into clinical immunogenetics protocols.

Keywords: COVID-19, clinical immunology, genetic predisposition, single nucleotide variants (SNV), Har-
dy-Weinberg equilibrium (HWE), immunopathogenesis, cytokine response, gene polymorphism
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ВВЕДЕНИЕ  
Инфекции всегда были одним из фактором 

естественного отбора, так как именно в резуль-
тате эпидемического процесса, сопровождаю-
щегося пандемическим распространением па-
тогена и высокой смертностью от заболевания, 
происходит отбор «полезных» вариантов генов, 
кодирующих механизмы иммунной системы [1]. 
За последние 100 лет два вируса с пандемиче-
ским распространением: вирус иммунодефици-
та человека и возбудитель COVID-19 инфекции 
привели к наибольшему количеству зафикси-
рованных смертельных исходов. На настоящий 
период, по данным Всемирной организации 
здравоохранения   зафиксировано более 44,1 
млн. летальных исходов за почти 40 лет панде-
мии ВИЧ-инфекции и 7 112 927 подтвержденных 
смертельных исходов от COVID-19, с уровнем 
избыточной смертности в 16,58 млн человек. 
Изучение COVID-19 остается актуальной темой 
научных исследований, так как вирус продол-
жает циркулировать и мутировать, более того, 
настоящий момент считается лишь началом 
эволюционирования SARS-CoV-2 в человече-
ской популяции [2]. Уже накоплено достаточно 
научных данных, подтверждающих изменение 
иммунного ответа при COVID-19, а именно, гипе-
риммунную реакцию как основу патогенеза тя-
желого течения болезни, а также смертельного 
исхода и развития осложнений [3]. 

Нами были изучены SNV, ассоциированные 
с повышенной восприимчивостью и тяжестью 
COVID-19 инфекции. При проведении исследо-
ваний в рамках GWAS, HWE является необходи-
мым инструментом, причем в существующем в 
настоящее время подходе, для определения ас-
социаций отбираются именно те SNV, которые 
соответствуют HWE, а несоответствующие не 
рассматриваются и их роль в предрасположен-
ности к заболеванию или тяжелому течению 
остается неясной [4]. В то время, как существу-
ет иное направление генетических исследова-
ний, последователи которого считают изучение 
отклонения SNV от HWE в группах пациентов с 
определенными заболеваниями альтернатив-
ным подходом к изучению связи между забо-
леванием и генотипом в отличии от классиче-
ского подхода, так как существует мнение, что 
исключение SNV с отклонением от HWE являет-
ся потерей весьма ценной информации [5].  

Цель – Изучить биологическую и иммуноло-
гическую роль SNV, демонстрирующих откло-
нение от HWE при различной степени тяжести 
COVID-19 инфекции у детей.
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В период с октября 2021 по январь 2022 г. 
сплошным методом было отобрано 185 детей 
с различной степенью тяжести COVID-19 ин-
фекции. У всех законных представителей несо-
вершеннолетних было получено добровольное 
информированное согласие на проведение ис-
следования.  

Критерием включения в исследование было 
подтверждение обнаружения SARS-CoV-2 мето-
дом ПЦР из биологического материала, полу-
ченного при заборе мазка из носо- и ротоглотки, 
в соответствии с методическими рекомендаци-
ями Министерства здравоохранения Россий-
ской Федерации «Особенности клинических 
проявлений и лечения заболеваний, вызванно-
го новой коронавирусной инфекцией COVID-19 у 
детей (версия 2 03.07.2020 г.). 

SNV были определены у 55 госпитализиро-
ванных пациентов и у 130 амбулаторных паци-
ентов. Исследование было проведено в НИИ 
иммунологии ФГБОУ ВО ЮУГМУ Минздрава 
России. Образцы ДНК были получены из пе-
риферической венозной крови пациентов с 
использованием лабораторного набора «К-Со-
рб-100» ЗАО «Синтол», г. Москва, Россия). Для 
определения SNV 17 генов: АСЕ2_ rs2285666; 
ACE2_rs961360700; LINC01497/EDN1_1800541; 
PAD4_rs2240335; CRP_rs1800947;  IL10_rs1800872;  
IL1B_rs1143634; GSTT1_I/D;  GSTP1_I/D; GST-
M1_I/D; TMPRSS2_rs2070788;  FABP2_rs1799883; 
APOE_Cys112Arg/ rs429358; NOS3_rs1799983; 
VEGF_rs699947; IL8(CXCL8)_A(-252)T;  PTPNN22_
rs2476601,  был применен метод ПЦР, с исполь-
зованием анализатора «ДТпрайм 4» (ООО «НПО 
«ДНК- Технология», г. Протвино Московской 
обл., Россия) с использованием праймеров и 
зондов производства ЗАО «Синтол» (Россия) и 
ООО «ТестГен» (Россия) согласно инструкции 
фирмы-производителя. Соответствие геноти-
пов закону Харди-Вайнберга проводили, исполь-
зуя программное обеспечение PLINK (version 1.9 
[Chang et al., 2015], по алгоритму SNP-HWE.

Расчёты выполнены в пакетах SNP Stats [Solé 
et al., 2006] и PAST (version 4.11 [Hammer et al., 
2001]). Статистически значимыми признавали 
эффекты при р≤0,05. 
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РЕЗУЛЬТАТЫ
Один из 17 полиморфизмов (ACE2_rs2285666), 

не продемонстрировал различий, более того 
у всех обследованных детей этот SNV был об-
наружен только в виде доминантной гомо-
зиготной аллели (С/С), поэтому проверка на 
соответствие HWE и соотношение моделей на-

следования проводилось для оставшихся 16 
генотипов. 

Представленная выше таблица демонстри-
рует отклонение от HWE с высокой статисти-
ческой значимостью для шести SNV, а именно: 
ACE2 rs961360700, GSTT1 I/D, GSTM1 I/D, FABP2_
rs1799883, APOE_Cys112Arg, IL8_A(-252)T.  

Таблица 1. Соответствие исследуемых генотипов HWE
Table 1. Concordance of the studied genotypes with HWE

Ген / rs
Группа средне-тяжелого и 

тяжелого течения
(n=54)

Группа легкого и 
бессимптомная течения

(n=129)

Объединённая выборка 
(n=183)

ACE2_rs2285666 0 0 0

ACE2_rs961360700 0.00014 <0.0001 <0.0001

EDN1_rs1800541 1 1 1

PADI4 _rs2240335 0.072 1 0.36

CRP_rs1800947 0.057 1 0.21

IL10_rs1800872 0.56 0.46 0.56

IL1B_rs1143634 0.35 0.12 1

GSTT1 I/D 0.048 <0.0001 <0.0001

GSTM1 I/D 0.14 0.00032 <0.0001

GSTP1 I/D_rs1695 0.36 0.7 1

TMPRSS2_rs2070788 0.79 0.27 0.45

FABP2_rs1799883 0.00013 <0.0001 <0.0001

APOE_Cys112Arg 1 <0.0001 <0.0001

NOS3_1799983 0.43 0.16 0.43

VEGFA_rs699947 0.28 0.58 1

IL8_A(-252)T     <0.0001 <0.0001 <0.0001

PTPNN22_rs2476601 0.092 0.39 0.076

VEGFA_rs699947 0.28 0.58 1

IL8_A(-252)T     <0.0001 <0.0001 <0.0001

PTPNN22_rs2476601 0.092 0.39 0.076

PTPNN22_rs2476601 0.092 0.39 0.076
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SNV для исследования. АСЕ2_ rs2285666; ACE2_
rs961360700; TMPRSS2_rs2070788 могут влиять 
на изменение функциональной активности ге-
нов, вовлечённых в биохимические процессы, 
связанные с проникновением вируса COVID-19 в 
клетки человека. Такие SNV как PAD4_rs2240335 
;CRP_rs1800947;  IL10_rs1800872;  IL1B_rs1143634; 
IL8_A(-252)T;  PTPNN22_rs2476601, возможно 
влияют на тяжесть заболевания. А именно: 
LINC01497/EDN1, связан с изменениями в гене 
эндотелиин-1, а VEGF_rs699947 – гене фактора 
роста эндотелия. Оба гена представляют инте-
рес при изучении инфекции, так как в патоге-
незе COVID-19 особая роль принадлежит дис-
функции эндотелия и нарушению гемостаза. 
Следующая группа полиморфизмов: GSTT1_I/D; 
GSTP1_I/D; GSTM1_I/D; NOS3_rs1799983, ассоции-
рованы с процессами антиоксидантной защиты 
организма и могут быть интересны при изуче-
нии окидативного стресса при COVID-19. 

FABP2 ассоциирован со связыванием жир-
ных кислот в кишечнике. APOE_Cys112Arg с ме-
таболизмом холестерина, а кроме этого являет-
ся важнейшим регулятором иммунной системы, 
вызывая модуляцию воспаления за счет влия-
ния на регуляцию функции макрофагов, а имен-
но, приводя к их альтернативной активации и 
запуску процесса хронического воспаления. 

В современных генетических исследованиях 
интерпретация и использование HWE отличает-
ся разночтением. Действительно, HWE считает-
ся важнейшим постулатом популяционной гене-
тики, однако условием достижения равновесия 
между частотами аллелей является отсутствие 
ощутимых мутаций и естественного отбора. Так 
несоответствие HWE в группе здоровых паци-
ентов (контрольной группе), при проведении 
генетико-эпидемиологических исследований, 
считается ошибкой генотипирования, при ис-
пользовании очень больших выборок. [5, 6]. 
Именно поэтому, в исследованиях на пациентах 
с различной патологией данный закон можно 
расценивать с другой позиции, например недав-
ние исследования показали, что несоответствие 
HWE может отмечаться при стратификации по-
пуляции, инбридинге, действии естественного 
отбора, а также делеции полиморфизмов и не 
должно оцениваться как ошибка, возможно, это 

показатель дизруптивного отбора, связанного с 
неравновесием по сцепленным генам, если речь 
идет об исследуемых группах пациентов с  под-
твержденным заболеванием[7, 8]. Некоторые 
исследователи считают изучение отклонения 
от HWE в группах пациентов с определенными 
заболеваниями не только альтернативным под-
ходом к изучению связи между заболеванием, 
но и предлагают различные модели и методики 
его оценки. [9, 10].  

Инфекционный процесс при COVID-19 отли-
чается полиморфизмом, который может иметь 
генетическую причину. В  исследовании при-
нимали участие дети с подтвержденной новой 
коронавирусной инфекцией различной  степе-
ни тяжести, а группы здоровых пациентов не 
было, именно поэтому не исключено, что вы-
явленное отклонение от HWE для генотипов: 
ACE2 rs961360700, GSTT1 I/D, GSTM1 I/D, FABP2_
rs1799883, APOE_Cys112Arg, IL8_A(-252)T, имеет 
биологическое значение, что вызывает необхо-
димость изучения биохимической роли процес-
сов, связанных с ними.

Действительно, в отношении АСЕ2 еще в на-
чале пандемии была определена его роль как 
основного рецептора для связывания S-белка 
вируса с клетками человека [11]. Обнаружена 
ассоциация АСЕ rs2285666 тяжелому течению 
инфекции, продукции провоспалительных цито-
кинов и риску смертельных исходов [12], однако 
именно этот полиморфизм в нашем исследова-
нии не только не продемонстрировал статисти-
чески значимых различий, но и был представ-
лен только в одном аллельном варианте С/С, 
что позволило исключить его из исследования. 
Публикаций о ACE2 rs961360700 немного, и он 
расценивается лишь как вариант, имеющий 
наименьшее сродство к SARS-Co-V2 варианта 
«ОМИКРОН» [13].

GSTT1, GSTM1 являются SNV генов, кодиру-
ющих синтез ферментов глутатионтрансфераз, 
играющих главенствующую роль в патогенезе 
защиты от оксидативного стресса, в том числе 
при COVID-19, а именно в биохимических процес-
сах антиоксидантной направленности при ги-
первоспалительном процессе [14]. Еще до эпи-
демии COVID-19, было известно, что носители 
гомозигот по нулевому генотипу GSTT1, GSTM1 
отличаются снижением ферментативной актив-
ности глутатионтрансфераз, что приводит к на-
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рушению детоксикации целого ряда ксенобио-
тиков и тяжелому течению вирусных инфекций, 
поэтому изучение факторов антиоксидантной 
защиты при COVID-19 в литературе рассматри-
валось в качестве   определения возможных 
предикторов тяжелого течения инфекции. Дей-
ствительно, в некоторых работах выявлено, что 
частота нулевых генотипов GSTT1, GSTM1 была 
выше у взрослых пациентов, а сочетание двух 
нулевых генотипов   увеличивало риск развития 
тяжелой степени COVID-19 инфекции у взрослых 
пациентов в 3,9 раз [15].  

Ферменты семейства FABP осуществляют в 
организме человека регуляцию метаболизма 
жирных кислот, что оказывает влияние на об-
мен углеводов и липидов в организме. Уста-
новлено, что миссенс мутация в гене FABP2 
связана с фенотипом ожирения, метаболиче-
ского синдрома и диабета.  Ожирение является 
фактором риска тяжелого течения COVID-19 у 
взрослых пациентов [16]. Так же тяжесть прояв-
ления инфекции у таких пациентов может быть 
связана с непосредственным влиянием ожире-
ния на функции иммунной системы, а именно, 
продукцией адипоцитами провоспалительных 
цитокинов и системной воспалительной реак-
ции организма пациента с ожирением в связи с 
переключением макрофагов жировой ткани на 
поляризованное М-1 состояние [17].

Ген ApoE кодирует синтез белка, ответствен-
ного за выведение холестерина из организма, а 
также влияет на про и противовоспалительную 
активность макрофагов [18]. Из существующих 
трех аллельных вариантов гена ApoE (ApoE-ε2, 
ApoE-ε3, ApoE-ε4), вариант ApoE ε4 был связан с 
высоким риском заражения и тяжелым течени-
ем COVID-19 инфекции, но не связан с постко-
видным синдромом [19].  

IL8_A(-252)  может являться регулятором ак-
тивности ИЛ 8, важнейшего  провоспалительно-
го хемокина. При COVID-19 инфекции возникает 
выброс многих провоспалительных цитокинов, 
но именно ИЛ-8 демонстрирует повышенную 
локальную экспрессию в легких и является био-
маркером тяжелого прогноза болезни [20]. 

Таким образом, все 6 генотипов, согласно на-
шему исследованию, не соответствующих HWE, 
по литературным источникам изучались в каче-
стве SNV, в той или иной степени влияющих на 
заражение, степень тяжести и исход COVID-19. 

Изучив их биологическую роль, можно так же 
предположить, что именно в этих  SNV в ходе 
пандемии COVID-19 происходит неравномерное 
изменение соотношения аллелей, что требует 
дальнейшего изучения.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Изучение SNV, продемонстрировавших от-
клонение от HWE считается альтернативным 
подходом генетических исследований.  В на-
шей работе отклонение от HWE с высокой ста-
тистической значимостью определено для ше-
сти генов из 17 исследованных, а именно: ACE2 
rs961360700, GSTT1, GSTM1, FABP2_rs1799883, 
APOE_Cys112Arg, IL8_A(-252)T, изученных ранее 
как SNV, влияющие на патогенез COVID-19 и 
являющиеся биомаркерами тяжелого прогно-
за инфекции. Таким образом можно предпола-
гать влияние данных SNV на восприимчивость 
к COVID-19, более тяжелое течение инфекции, 
либо влияние пандемии на неравномерный от-
бор  аллелей данных генотипов и требует даль-
нейшего исследования.
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ВАРИАНТЫ НУКЛЕОТИДНОЙ ПОСЛЕДОВАТЕЛЬНОСТИ В 
ГЕНАХ ПРО- И ПРОТИВОВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ЦИТОКИНОВ У 
ПАЦИЕНТОВ С СИНДРОМОМ ФОЛЛИКУЛЯРНОЙ ОККЛЮЗИИ И 
АКНЕ
Еремина А.А.1, Кох Н.В.1,2, Сергеева И.Г.1

1НОВОСИБИРСКИЙ НАЦИОНАЛЬНЫЙ ИССЛЕДОВАТЕЛЬСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ 
УНИВЕРСИТЕТ, НОВОСИБИРСК, РОССИЯ
2ИНСТИТУТ ХИМИЧЕСКОЙ БИОЛОГИИ И ФУНДАМЕНТАЛЬНОЙ МЕДИЦИНЫ СИБИРСКОГО 
ОТДЕЛЕНИЯ РОССИЙСКОЙ АКАДЕМИИ НАУК, НОВОСИБИРСК, РОССИЯ

РЕЗЮМЕ
Актуальность. Варианты нуклеотидных последовательностей (ВНП) в генах цитокинов могут из-
менять функции соответствующих белков и увеличивать предрасположенность к развитию тех 
или иных заболеваний. Выявление значимой связи между ВНП в генах и дерматологическими за-
болеваниями способствует более глубокому пониманию их патогенеза и разработке новых подхо-
дов к лечению.
Цель. Определение ВНП в генах провоспалительных и противовоспалительных цитокинов у паци-
ентов с синдромом фолликулярной окклюзии (СФО) и акне.
Материалы и методы. Сформированы 2 группы пациентов: 1 группа – 28 пациентов с СФО, 2 груп-
па – 90 пациентов с вульгарными акне. Всем пациентам проведено генетическое исследование 
для выявления ВНП в генах цитокинов – TNF-α (rs1800629), IL-4 (rs2243250), IL-1β (rs16944), IL-6 
(rs1800795), IL-10 (rs1800896).
Результаты. Носительство генотипа G/A в гене TNF-α −308 G/A связано с повышенным риском 
развития СФО в 3,4 раза, носительство аллеля «C» и генотипа C/C в гене IL-10 −1082 T/C– в 2 и 5 раз 
соответственно при сравнении с группой пациентов с акне (p<0,05). Не выявили различий в ВНП в 
генах IL-1β, IL-4, IL-6 между пациентами с СФО и акне.
Заключение. Таким образом, генотип G/A в гене TNF-α −308 G/A,аллель «C» и генотип C/Cв ге-
неIL-10 −1082 T/C связаны с предрасположенностью к СФО, что позволяет рассматривать данные 
генетические исследования в качестве инструмента для прогнозирования риска развития СФО у 
пациентов с акне.

Ключевые слова: синдром фолликулярной окклюзии, акне, цитокины, варианты нуклеотидной 
последовательности, IL-10, TNF-α
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NUCLEOTIDE SEQUENCE VARIANTS IN GENES OF PRO-INFLAM-
MATORY AND ANTI-INFLAMMATORY CYTOKINES IN PATIENTS 
WITH FOLLICULAR OCCLUSION SYNDROME AND ACNE

Eremina A.A.1, Kokh N.V.1,2, Sergeeva I.G.1

1NOVOSIBIRSK STATE UNIVERSITY, NOVOSIBIRSK, RUSSIA
2INSTITUTE OF CHEMICAL BIOLOGY AND FUNDAMENTAL MEDICINE OF THE SIBERIAN BRANCH OF 
THE RUSSIAN ACADEMY OF SCIENCES, NOVOSIBIRSK, RUSSIA

ABSTRACT
Background. Nucleotide sequence polymorphisms (SNP) in cytokine genes may alter the function of the 
corresponding proteins and increase susceptibility to various diseases. Identification of significant asso-
ciations between SNP and dermatological disorders contributes to a better understanding of their patho-
genesis and the development of new therapeutic approaches.
Objective. To identify SNP in genes encoding pro-inflammatory and anti-inflammatory cytokines in pa-
tients with follicular occlusion syndrome (FOS) and acne.
Materials and methods. Two patient groups were formed: Group 1 included 28 patients with FOS, and 
Group 2 included 90 patients with acne vulgaris. All patients underwent genetic testing to detect SNP in 
cytokine genes, including TNF-α (rs1800629), IL-4 (rs2243250), IL-1β (rs16944), IL-6 (rs1800795), and IL-
10 (rs1800896).
Results. Carriage of the G/A genotype in the TNF-α −308 G/A gene was associated with a 3.4-fold in-
creased risk of developing FOS, while carriage of the C allele and C/C genotype in the IL-10 −1082 T/C 
gene was associated with a 2-fold and 5-fold increased risk, respectively, compared to the acne patient 
group (p < 0.05). No differences in SNPs of the IL-1β, IL-4, and IL-6 genes were observed between patients 
with FOS and acne.
Conclusion. Thus, the G/A genotype in TNF-α −308 G/A and the C allele and C/C genotype in IL-10 −1082 
T/C are associated with susceptibility to FOS, suggesting that these genetic markers may serve as predic-
tive tools for assessing FOS risk in patients with acne.

Keywords: follicular occlusion syndrome, acne, cytokines, nucleotide sequence variants, IL-10, TNF-α

Conflict of interest: the authors declare the absence of obvious and potential conflicts of interest related 
to the publication of this article.

To cite this article: Eremina A.A., Kokh N.V., Sergeeva I.G. Nucleotide sequence variants in genes of 
pro-inflammatory and anti-inflammatory cytokines in patients with follicular occlusion syndrome and 
acne. South Ural Medical Journal. 2026; (2). P.30-38. (In Russ.).



ЮЖНО-УРАЛЬСКИЙ МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ
ISSN: 2541-8866

32

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

ВВЕДЕНИЕ
В основе патогенеза многих дерматологи-

ческих заболеваний лежит генетическая пред-
расположенность и дисрегуляция иммунной 
системы. Генетика играет ключевую роль в 
формировании иммунного ответа. Гены, отве-
чающие за кодирование компонентов иммун-
ной системы, являются одними из наиболее 
полиморфных локусов в геноме. Варианты 
нуклеотидных последовательностей (ВНП) в 
генах цитокинов могут изменять функции со-
ответствующих белков и увеличивать предрас-
положенность к развитию тех или иных заболе-
ваний. Выявление значимой связи между ВНП 
в генах и дерматологическими заболеваниями 
способствует более глубокому пониманию их 
патогенеза и разработке новых подходов к ле-
чению [1]. 

Акне – хроническое воспалительное заболе-
вание сально-волосяного фолликула, в патоге-
незе которого ключевую роль занимает генети-
ческий компонент. Ряд исследований показали, 
что гены, связанные с риском развития акне и 
тяжестью его проявлений, влияют на функцию 
и активность сальных желёз, а также на иммун-
ные и воспалительные реакции [2].

Синдром фолликулярной окклюзии (СФО), 
который включает в себя гнойный гидраденит, 
подрывающий перифолликулит кожи волоси-
стой части головы (ВЧГ), конглобатные акне и 
пилонидальную кисту, носит аутовоспалитель-
ный характер. При СФО наблюдается повышен-
ная экспрессия интерлейкина-1-бета (IL-1β), IL-
17, 23, фактора некроза опухоли-альфа (TNF-α) 
[3, 4]. Клиническое улучшение на фоне биологи-
ческой терапии у пациентов с гнойным гидра-
денитом и подрывающим фолликулитом ВЧГ 
демонстрирует важную роль воспаления в па-
тогенезе заболеваний [5, 6].

Целью нашего исследования является опре-
деление ВНП в генах провоспалительных и про-
тивовоспалительных цитокинов у пациентов с 
СФО и акне.
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Набор пациентов осуществляли методом 
простой последовательной выборки на приеме 
врача-дерматовенеролога. Было сформировано 
2 группы пациентов: 1 группа – 28 пациентов с 
СФО в возрасте от 16 до 71 года (18 мужчин и 9 

женщин, возраст – 28[24; 40] лет), 2 группа – 90 
пациентов с вульгарными акне в возрасте от 12 
до 38 лет (41 мужчина и 50 женщин, возраст – 
22[17; 23] лет).

Пациентам проводили забор биоматериала 
с внутренней поверхности щеки стерильным 
зондом с последующим выделением ДНК с 
помощью силики. Для выявления ВНП в генах 
цитокинов – TNF-α (rs1800629), IL-4 (rs2243250), 
IL-1β (rs16944), IL-6 (rs1800795), IL-10 (rs1800896) 
– проводили ПЦР методом TaqMan на амплифи-
каторе CFX96 Touch Real-Time PCR, используя 
специально подобранные в лаборатории фар-
макогеномики ИХБФМ СО РАН олигонуклеотид-
ные праймеры и зонды. Результаты анализа 
расшифровывали с помощью программного 
обеспечения «CFX Maestro».

Полиморфные варианты IL-1β −511 C/T 
(rs16944) и IL-10 −1082 A/G (rs1800896), как пра-
вило, характеризуются относительно референс-
ной последовательности ДНК. В применяемой 
нами ПЦР-тест-системе анализ проводился по 
комплементарной цепи, в связи с чем аллели 
генов IL-1β и IL-10 были идентифицированы как 
G/A и T/C соответственно.

Перед применением статистических мето-
дов мы оценивали генетическое равновесие в 
группах согласно закону Харди-Вайнберга. Зна-
чение p-value превысило 0,05, что позволило 
проведение анализа отношения шансов (OR). 
Для оценки статистической значимости разли-
чий в частотах генотипов и аллелей между ис-
следуемыми группами использовали критерий 
χ². Статистически значимым считали результат, 
при котором p-value<0,05.
РЕЗУЛЬТАТЫ

В ходе исследования мы выявили частоты 
генотипов и аллелей генов цитокинов TNF-α 
(rs1800629), IL-4 (rs2243250), IL-1β (rs16944), IL-6 
(rs1800795), IL-10 (rs1800896) у пациентов с СФО 
и акне (табл. 1 и 2).

Среди пациентов с СФО превалировало коли-
чество пациентов с генотипом G/A в гене TNF-α, 
что составило 25%, при сравнении с пациентами 
с акне, частота генотипа G/A у которых – 8,9%. 
Отношение шансов (OR) обнаружить носителя 
генотипа G/A в гене TNF-α −308 G/A в группе 
пациентов с СФО в 3,4 раза выше, чем среди 
пациентов с акне (OR3,375C.I. [1,098 - 10,293], 
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Таблица 1. ВНП в генах цитокинов у пациентов с СФО и акне
Table 1. SNP in cytokine genes in patients with FOS and acne

Пациенты с СФО, n=28 Пациенты с акне, n=90

Генотипы rs1800629 гена TNF-α
G/G 75% 90,0%
G/A 25%* 8,9%
A/A - 1,1%

Генотипы rs2243250 гена IL-4
C/C 71,4% 63,3%
C/T 25,0% 35,6%
T/T 3,6% 1,1%

Генотипы rs16944 гена IL-1β
G/G 53,6% 52,2%
G/A 39,3% 40,0%
A/A 7,1% 7,8%

Генотипы rs1800795 гена IL-6
G/G 46,5% 33,3%
G/C 32,1% 45,6%
C/C 21,4% 21,1%

Генотипы rs1800896 гена IL-10
T/T 10,7% 30,0%
T/C 57,2% 52,2%
C/C 32,1%* 17,8%

Таблица 2.Частоты аллелей генов цитокинов у пациентов с СФО и акне
Table 2. Frequencies of cytokine gene alleles in patients with FOS and acne

Пациенты с СФО,n=28 Пациенты с акне, n=90

Генотипы rs1800629 гена TNF-α
Аллель «G» 87,5% 94,4%

Аллель «А» 12,5% 5,6%

Генотипы rs2243250 гена IL-4
Аллель  «C» 83,9% 81,1%

Аллель  «T» 16,1% 18,9%

Генотипы rs16944 гена IL-1β
Аллель  «G» 73,2% 72,2%

Аллель  «A» 26,8% 27,8%

Генотипы rs1800795 гена IL-6
Аллель  «G» 62,5% 56,1%

Аллель  «C» 37,5% 43,9%

Генотипы rs1800896 гена IL-10
Аллель  «T» 39,3% 56,1%

Аллель  «C» 60,7%* 43,9%

*p<0,05

*p<0,05

Chi24,89, p=0,0271). Частота минорного аллеля 
«А» гена TNF-α у пациентов с СФО выше (12,5%), 
чем у пациентов с акне (5,6%), но статистиче-
ская значимость различий отсутствует (p>0,05).

Статистически значимой разницы в распре-
делении генотипов гена IL-4 между группами не 

выявили. Частоты дикого и минорного аллелей 
(аллель «C» и «T» соответственно) приблизи-
тельно равны в группах пациентов.

Частоты генотипов и аллелей IL-1β практиче-
ски одинаковы у пациентов с СФО и акне.

Генотип G/C и аллель «C» гена IL-6 чаще 
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встречали у пациентов с акне, что составило 
45,6% и 43,9% соответственно, чем у пациентов 
с СФО (32,1% и 37,5% соответственно), но стати-
стически значимых различий в распределении 
генотипов и аллелей нет.

У пациентов с СФО частота генотипа C/C 
в гене IL-10 составила 32,1%, а у пациентов с 
акне – 17,8%. Отношение шансов (OR) обнару-
жить носителя генотипа C/C в гене IL-10 −1082 
T/C в группе пациентов с СФО в 5,1 раз выше, 
чем среди пациентов с акне (OR 5,063 C.I. [1,192 
- 21,287], Chi2 5,40, p=0,0201). Частота аллеля 
«С» у пациентов с СФО составила 60,7% у паци-
ентов с акне – 43,9%, (OR1,976C.I. [1,339 - 2,904], 
Chi28,54, p=0,0035).

Таким образом, определили более высокую 
частоту встречаемости генотипа G/A в гене 
TNF-α −308 G/A(rs1800629) и генотипа C/C и ал-
леля «C» в гене IL-10 (rs1800896) у пациентов с 
СФО, чем у пациентов с акне (p<0,05). Не выя-
вили статистически значимую разницу в ВНП в 
генах IL-1β, 4, 6 между пациентами с СФО и акне.
ОБСУЖДЕНИЕ

Фактор некроза опухоли-альфа (TNF-α) – про-
воспалительный цитокин, экспрессирующийся 
при распознавании Cutibacterium acnes Toll-по-
добными рецепторами 2 и 4 в патогенезе акне. 
Синтез TNF-α осуществляется как на ранних 
стадиях при образовании микрокомедонов, так 
и на поздних стадиях при выраженном воспа-
лении. Наиболее изученным полиморфизмом 
является TNF-α −308 G/A. Аллель «А» связан с 
повышенной транскрипционной активностью 
TNF‑α [7, 8].

По данным dbSNP частота аллеля «G» в гене 
TNF-α −308 G/A среди населения в целом со-
ставляет 84,4%, аллеля «A» – 15,6% [9]. В наших 
группах пациентов с акне частота аллеля «G» – 
94,4%, аллеля «A» – 5,6%, среди пациентов с СФО 
– 87,5% и 12,5% соответственно. 

Baz K. и др. (2008) чаще встречали генотип 
G/A в гене TNF-α −308 G/A у пациентов с акне в 
турецкой популяции, чем в контрольной группе 
[10]. Szabó K. и др. (2011) получили, что частота 
аллеля «A» у женщин с акне выше, чем у мужчин 
[7]. Al-Shobaili H.A. и др. (2012) продемонстри-
ровали более высокую частоту генотипов G/G 
и A/A среди пациентов с акне при сравнении с 
группой контроля, при этом генотип G/G чаще 

наблюдали у женщин, а генотипы G/A и A/A – у 
мужчин [11]. В ряде метаанализов было пока-
зано, что генотип A/A повышает риск развития 
акне в 2,73-3,13 раза в общей популяции (p<0,05), 
а также в 1,93 раза в азиатской и в 4,14 раз в 
турецкой популяциях [12-14]. Yang J.K. и др. выя-
вили значимую связь генотипа A/A с акне в кав-
казской популяции [12], а Li L. и др. установили, 
что этот генотип связан с повышенным риском 
акне у мужчин и тяжелой формой заболевания 
[13]. Не было выявлено корреляции между ВНП 
в гене TNF-α и формированием рубцов пост-акне 
[15].

В метаанализе Heng A.H.S. и др. (2021) пока-
зано, что у носителей аллеля «A» в гене TNF-α 
−308 G/A риск развития легкой формы акне 
достоверно снижен при сравнении с носите-
лями аллеля «G» [2]. Напротив, Демина О.М. и 
др. (2024) выявили повышенный риск развития 
акне средней степени тяжести в 2,5 раза при но-
сительстве генотипа G/G [16].

Savva A. и др. (2013) исследовали однонукле-
отидные полиморфизмы TNF-α у пациентов с 
гнойным гидраденитом (ГГ). Авторы не выяви-
ли значимых различий в частоте аллелей и гено-
типов TNF-α −308 G/A при сравнении с контроль-
ной группой [17]. Argyropoulou M. и др. (2023) 
оценили связь ВНП в гене TNF-α (−376 G/A, −308 
G/A и −238 G/A) и клиническим ответом на тера-
пию адалимумабом у пациентов со средним и 
тяжелым течением ГГ. Ответ по шкале HiSCR че-
рез 12 недель лечения адалимумабом составил 
71,8% среди пациентов с ГГ с гаплотипом GGG, 
в то время как среди пациентов с наличием в 
гаплотипе аллелей низкой частоты ответ соста-
вил 50,0% (p<0,05). ВНП в гене TNF-α могут объ-
яснять различную эффективность адалимумаба 
среди пациентов с ГГ [18]. 

Таким образом, согласно литературным дан-
ным, наличие аллеля «A» и генотипа A/A в гене 
TNF-α −308 G/A ассоциируется с повышенным 
риском развития акне. У пациентов с ГГ минор-
ные аллели в однонуклеотидных полиморфиз-
мах гена TNF-α могут быть связаны с низкой 
эффективностью терапии ингибиторами TNF-α. 
В нашем исследовании установлено, что гено-
тип G/A в гене TNF-α −308 G/A увеличивает риск 
развития СФО в 3,4 раза при сравнении с паци-
ентами с акне (p<0,05).

ВНП в гене TNF-α −308 G/A также ассоцииро-
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ваны с метаболическими и сердечно сосудисты-
ми заболеваниями. Была продемонстрирована 
связь между ВНП в гене TNF-α и повышенным 
риском развития сахарного диабета (СД) 1 и 2 
типа, однако связь с СД 2 типа может отличать-
ся в зависимости от этнической принадлеж-
ности [19, 20]. В исследовании Ghareeb D. и др. 
(2021), проведенном в Египте, аллель «A» в гене 
TNF-α −308 G/A повышает риск развития мета-
болического синдрома в 5,4 раза. Авторы выя-
вили корреляцию между полиморфизмом TNF-α 
−308 G/A и индексом массы тела, уровнем об-
щего холестерина и глюкозы в крови натощак 
[21]. У пациентов с генотипом A/A и стенозом 
коронарных артерий ≥50% риск развития ише-
мической болезни сердца (ИБС) увеличивается 
в 3,56 раза. Было выявлено, что носители гено-
типа A/A имеют более высокие показатели ар-
териального давления и уровень C-реактивного 
белка, чем пациенты с генотипами G/G или G/A 
[22]. 

Полиморфизм TNF-α −308 G/A ассоциирован 
с развитием псориаза у населения Восточной 
Азии [23]. В исследовании Al-Sofi R.F. и соавт. 
(2024) показано, что минорный аллель «A» свя-
зан со сниженной эффективностью ингибито-
ров TNF-α при объединённом анализе воспали-
тельных заболеваний (псориаз, ревматоидный 
и псориатический артрит, воспалительные за-
болевания кишечника), однако при раздельном 
анализе эта ассоциация достоверна только для 
псориаза [24].

В метаанализе Kang S.W. и др. (2019) проде-
монстрировано, что аллель «A» и генотип A/A в 
гене TNF-α −308 G/A повышают риск развития 
бронхиальной астмы независимо от этнической 
принадлежности и возрастной группы [25].

Интерлейкин 10 (IL-10) является противовос-
палительным цитокином, который отвечает за 
подавление воспалительных реакций, что обе-
спечивает сохранение целостности тканей и их 
функций. IL-10 также обладает провоспалитель-
ной направленностью за счет его способности 
активировать B-клетки, увеличивать синтез 
главного комплекса гистосовместимости (MHC) 
класса II и интерферона-гамма (IFN-γ) [26, 27].

В 1997 году Turner D.M. и др. впервые охарак-
теризовали однонуклеотидные полиморфизмы 
гена IL-10 в его промоторной области: -1082 
(rs1800896), -819 (rs1800871), -592 (rs1800872). 

При носительстве аллеля «G» в позиции -1082 
наблюдается повышение синтеза IL-10, аллеля 
«A» - снижение [28]. Данный полиморфизм чаще 
описывают относительно референсной после-
довательности ДНК. Иногда ПЦР анализ выпол-
няют по комплиментарной цепи, в результате 
чего аллели идентифицируют как «T» и «C».

По данным dbSNP частоты аллелей IL-10 
−1082 T/C в общей популяции следующие: «T» 
– 55,3%, «C» – 44,7%. При этом в азиатской по-
пуляции частота аллеля «T» встречается значи-
тельно чаще («T» – 93,4%, «C» – 6,6%), в то время 
как среди европейского населения распростра-
ненность аллелей «T» и «C» практически не от-
личается от населения в целом («T» – 52,2%, «C» 
– 47,8%) [29].

В нашем исследовании у пациентов с СФО 
частота аллеля «T» в гене IL-10 −1082 T/C соста-
вила 38,9%, аллеля «С» – 61,1%, у пациентов с 
акне – 56,1% и 43,9% соответственно. Аллель 
«C» статистически чаще определяется у пациен-
тов с СФО и связан с двукратным повышением 
вероятности развития данного состояния, при 
этом генотип C/C в 5 раз повышает риск разви-
тия СФО при сравнении с группой пациентов с 
акне (p<0,05).

Исследования ВНП в гене IL-10 у пациентов с 
СФО не встречено в литературе. Vander Zee H.H. 
и др. (2011) показали повышенный уровень IL-
10 в биоптатах кожи пациентов с ГГ, при этом 
увеличение IL-10 наблюдалось как в очагах, так 
и в рядом расположенной клинически здоро-
вой коже. Уровень IL-10 увеличивался по мере 
повышения степени тяжести ГГ по классифика-
ции Hurley. При сравнении с группой контроля 
уровень IL-10 был в 34 раза больше у пациентов 
с ГГ, в 2 раза больше у пациентов с псориазом 
[30].

Исследования IL-10 у пациентов с акне демон-
стрируют неоднозначные данные. Rahmayani T. 
и др. (2019) и Mohamed M. и др. (2022) показа-
ли снижение уровня IL-10 в крови у пациентов с 
акне при сравнении с группой контроля, в обоих 
исследованиях продемонстрирована обратная 
зависимость между уровнем IL-10 и степенью 
тяжести акне [31, 32]. Наоборот, Demina O.M. и 
др. (2017) обнаружили повышение уровня IL-10 
при всех степенях тяжести акне [33]. Kang S. и 
др. (2005) считают, что повышенный синтез 
IL-10 у пациентов с акне является результатом 
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обратной реакции иммунного ответа для пода-
вления воспаления, так как авторы определили 
46-кратное увеличение количества мРНК гена 
IL-10 в биоптатах очагов пациентов с акне при 
сравнении с образцами здоровой кожи [34]. Suh 
D.H. и др. (2002) показали увеличение уровня IL-
10 у пациентов с комедональной формой акне 
[35]. Al-Shobaili H.A. и др. (2012) исследовали 
ВНП в гене IL-10 у пациентов с акне в Саудов-
ской Аравии, статистически значимых разли-
чий с группой контроля не выявили [11].

Лекарственные средства, применяемые в 
терапии акне, могут оказывать воздействие на 
IL-10. Например, адапален способствует сниже-
нию уровня IL-10 в коже как у пациентов с акне, 
так и у лиц контрольной группы. Подавление 
IL-10 стимулирует активацию Т-лимфоцитов и 
повышает интенсивность их взаимодействия с 
клетками Лангерганса [36]. Изотретиноин инду-
цирует сигнальный путь IL-10 в T-регуляторных 
клетках (Tregs) и наивных Т-клетках, что оказы-
вает противовоспалительный эффект [37].

При анализе литературы, касающейся связи 
ВНП в гене IL-10 с различными заболеваниями, 
выделили ряд исследований, посвящённых ато-
пии. В метаанализе Zhao J. и др. (2019) проде-
монстрировано отсутствие связи между ВНП в 
гене IL-10 −1082 A/G и атопическим дерматитом 
(АтД) в общей популяции. Однако среди азиат-
ского населения риск развития АтД у носителей 
генотипа G/G в 2,2 раза выше при сравнении с 
контрольной группой [38]. Zheng X.Y. и др. (2014) 
показали, что наличие генотипа A/A повышает 
риск развития бронхиальной астмы в 1,26 раза 
у взрослых, у пациентов с атопией, у лиц в ази-
атской популяции. Риск развития астмы у носи-
телей генотипа A/A выше на 43% при сравнении 
с носителями генотипаG/G и на 17% – с носите-
лями A/G.

ВНП в гене IL-10 −1082 A/G не были ассоци-
ированы с астмой у детей, в европейской попу-
ляции, с неатопической астмой [39]. El Maghraby 
H.M. и др. (2021) выявили у детей с астмой ге-
нотип A/A в 66% случаев и A/G– в 20%, тогда как 
в группе контроля – 6% и 4% соответственно. 
Авторы установили, что у носителей генотипа 
G/G уровень IL-10 в сыворотке крови выше, чем 
у носителей других генотипов, что согласуется 
с данными о повышенной экспрессии IL-10 при 
наличии аллеля «G» в гене IL-10 −1082 A/G. На-

блюдалась обратная корреляция между уров-
нем IL-10 и степенью тяжести астмы у детей [40]. 

IL-10 способствует инициированию толерант-
ного иммунного ответа Т-регуляторными клет-
ками (Tregs), которые могут угнетать иммунные 
реакции на впервые попавшие в желудочно-ки-
шечный тракт антигены. Nedelkopoulou N. и др. 
(2021) выявили тенденцию в корреляции меж-
ду генотипами G/G и A/Gи IgE-опосредованной 
пищевой аллергией у детей в европейской по-
пуляции при сравнении с контрольной группой. 
Частота генотипов G/G и A/G у детей с пищевой 
аллергией составила 32,3 % и 38,7 % соответ-
ственно, в контрольной группе – 25 % и 46,7 % 
соответственно, но статистическая значимость 
не выявлена. Однако генотип A/A был досто-
верно ассоциирован с более тяжелым течением 
пищевой аллергии, с наличием сопутствующей 
атопической астмы и увеличением уровня IL-10 
[41].

Также ряд исследований посвящен поиску 
ассоциаций между ВНП в гене IL-10 и аутоим-
мунными заболеваниями. Было выявлено, что 
аллель «G» в гене IL-10 −1082 A/G повышает 
риск развития следующих заболеваний: ауто-
иммунных заболеваний щитовидной железы 
в азиатской популяции, первичного синдрома 
Шегрена, гранулематоза Вегенера, рассеянного 
склероза, системной красной волчанки (СКВ), 
при этом генотип G/G повышает риск развития 
СКВ в 1,4 раза [42-46]. Наличие аллеля «G» (G/
G+G/A) уменьшало риск развития ревматоидно-
го артрита на 25% при сравнении с носителями 
генотипа A/A, в особенности в европейской по-
пуляции [47]. 

При анализе связи ВНП в гене IL-10 и метабо-
лических и сердечно-сосудистых заболеваний 
выявлено, что аллель «G» повышает риск раз-
вития сахарного диабета 2 типа [48]. Генотип 
A/A ассоциирован с повышенным риском ате-
росклероза, при этом в азиатской популяции ге-
нотип A/A предрасполагает к инсульту и ИБС, а 
в европейской – к поражению периферических 
артерий [49]. Также было показано, что носи-
тельство аллеля «A» связано с ускоренным про-
грессированием атеросклеротической бляшки 
и последующим ее разрывом [50].

У носителей генотипа A/A в гене IL-10 -1082 
A/G в общей популяции чаще встречается по-
вторное самопроизвольное прерывание бере-
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менности [51].
Таким образом, мы установили значимую 

связь между носительством генотипа G/A в 
гене TNF-α −308 G/A и аллеля «C» и генотипа C/C 
в гене IL-10 -1082 T/C и предрасположенностью 
к СФО, что позволяет рассматривать данные 
генетические исследования в качестве инстру-
мента для прогнозирования риска развития 
СФО у пациентов с акне.
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СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ МОРФОМЕТРИЧЕСКИХ 
ПОКАЗАТЕЛЕЙ КОЖИ И СИСТЕМНОГО ИММУНИТЕТА ДО И 
ПОСЛЕ КОСМЕТОЛОГИЧЕСКИХ ПРОЦЕДУР У ЖЕНЩИН В 
МЕНОПАУЗЕ И СОХРАНЕННЫМ МЕНСТРУАЛЬНЫМ ЦИКЛОМ
Кудревич Ю.В., Зиганшин О.Р., Латанская О.А. , Зиганшин С.О.
ФГБОУ ВО «ЮЖНО-УРАЛЬСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ» 
МИНЗДРАВА РФ, ЧЕЛЯБИНСК, РОССИЯ

РЕЗЮМЕ
Целью нашего исследования была сравнительная оценка количества морфометрических показателей кожи, 
показателей системного иммунитета у женщин в менопаузе и сохраненным менструальным циклом до и по-
сле косметологических процедур, которые оказывают стимулирующее и регенераторное действие на кожу.
Материалы и методы: в исследовании участвовали 38 женщин, которые были разделены на две группы. Пер-
вая группа составила 20 женщин с сохраненным менструальным циклом, средний возраст их был 42 года, 
и вторая группа – 18 женщин, которые находились в менопаузе, их средний возраст был 53 года. Средняя 
продолжительность менопаузы составила не более 2 лет. Женщины, находящиеся в постменопаузальном 
периоде, не принимали препараты менопаузальной заместительной терапии. Всем пациенткам проводились 
косметологические процедуры, которые обладали стимулирующим регенераторным действием на кожу (вве-
дение в кожу гиалуроновой кислоты, воздействие эрбиевого лазера). До и после процедур проводилось ис-
следование морфометрических показателей состояния кожи, некоторых показателей системного иммуните-
та. Первоначально проводилась сравнительная оценка состояния кожи и иммунитета у женщин двух групп до 
косметологического воздействия, а затем сравнивались те же показатели в двух группах после косметологи-
ческого воздействия.
Результаты: сравнивая количество коллагена I типа, ламинина в дерме и эпидермисе, инсулиноподобного 
фактора роста и сосудистого фактора роста у женщин с сохраненным менструальным циклом и в постмено-
паузальном периоде до проведения регенерирующих процедур было обнаружено большее количество этих 
компонентов в коже более молодых женщин. В группе женщин с сохраненным менструальным циклом коли-
чество лимфоцитов было меньше по сравнению с группой женщин в менопаузе, но содержание моноцитов, 
Т-цитотоксических, натуральных киллеров было больше. Процессы фагоцитоза нейтрофилов, моноцитов, 
кислородная активность этих клеток у женщин с циклом были ниже, чем у женщин в менопаузе. После стиму-
лирующих регенерирующих процедур количество ламинина в эпидермисе, инсулиноподобный и сосудистый 
факторы роста в коже увеличились в большей степени у женщин в менопаузе, по сравнению с другой груп-
пой. Также в этой группе наблюдалось более низкое количество моноцитов, Т-цитотоксических, натуральных 
киллеров. Фагоцитарная активность нейтрофилов и моноцитов, НСТ-тест нейтрофилов, в этой группе стали 
также ниже по сравнению с группой женщин с сохраненным циклом. 
Выводы: стимулирующие косметологически процедуры способствуют более интенсивному восстановлению 
именно у женщин, находящихся в менопаузе. Данные исследования системного иммунитета говорят о том, 
что возраст оказывает влияние на иммунную систему человека, что проявляется в менее интенсивной ответ-
ной реакции иммунной системы на стимуляцию регенерации кожи.

Ключевые слова: менопауза, регенерация кожи, иммунитет
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COMPARATIVE ANALYSIS OF SKIN MORPHOMETRIC PARAMETERS 
AND SYSTEMIC IMMUNITY BEFORE AND AFTER COSMETIC 
PROCEDURES IN MENOPAUSAL WOMEN AND WOMEN WITH 
PRESERVED MENSTRUAL CYCLE
Kudrevich Yu.V., Ziganshin O.R., Latanskaya O.A., Ziganshin S.O.
FEDERAL STATE BUDGETARY EDUCATIONAL INSTITUTION OF HIGHER EDUCATION "SOUTH URAL 
STATE MEDICAL UNIVERSITY" OF THE MINISTRY OF HEALTH OF THE RUSSIAN FEDERATION, 
CHELYABINSK, RUSSIA

ABSTRACT
The purpose of our study was to compare the number of morphometric parameters of the skin, indicators of systemic 
immunity in women in menopause and with a preserved menstrual cycle before and after cosmetic procedures that 
have a stimulating and regenerative effect on the skin.
Materials and Methods: The study involved 38 women divided into two groups. The first group consisted of 20 
women with normal menstrual cycles, with an average age of 42 years, and the second group consisted of 18 women 
in menopause, with an average age of 53 years. The average duration of menopause was no more than 2 years. The 
postmenopausal women did not take menopausal replacement therapy. All patients underwent cosmetic procedures 
that stimulated skin regeneration (hyaluronic acid injections and erbium laser treatment). Morphometric parameters 
of skin condition and some indicators of systemic immunity were assessed before and after the procedures. Initially, 
a comparative assessment of skin condition and immunity in women in the two groups was conducted before the 
cosmetic procedure, and then the same parameters in the two groups were compared after the procedure.
Results: Comparison of the amounts of type I collagen, laminin in the dermis and epidermis, insulin-like growth 
factor, and vascular growth factor in women with a preserved menstrual cycle and in the postmenopausal period 
before regenerative procedures revealed a higher amount of these components in the skin of younger women. 
In the group of women with a preserved menstrual cycle, the number of lymphocytes was lower compared to the 
group of women in menopause, but the content of monocytes, T-cytotoxic cells, and natural killers was higher. The 
processes of neutrophil and monocyte phagocytosis, and the oxygen activity of these cells were lower in women 
with a cycle than in menopausal women. After stimulating regenerative procedures, the amount of laminin in the 
epidermis, insulin-like and vascular growth factors in the skin increased to a greater extent in menopausal women 
compared to the other group. Also, in this group, a lower number of monocytes, T-cytotoxic cells, and natural killers 
was observed. The phagocytic activity of neutrophils and monocytes, the NST test of neutrophils, in this group also 
became lower compared to the group of women with a preserved cycle.
Conclusions: Stimulating cosmetic procedures promote more intensive recovery specifically in menopausal women. 
Data from a study of systemic immunity suggest that age affects the human immune system, resulting in a less 
intense immune response to stimulation of skin regeneration.

Keywords: menopause, skin regeneration, immunity
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ВВЕДЕНИЕ
Менопауза является естественным биологи-

ческим процессом, который сопровождается 
угасанием функции яичников и снижение выра-
ботки женских половых гормонов, что оказы-
вает влияние на многие процессы в организме 
женщины. Это обусловлено тем, что практиче-
ски все клетки имеют рецепторы к эстрогенам, 
в том числе и клетки кожи, что способствует 
поддержанию коллагена, эластина, внеклеточ-
ного матрикса кожи [1, 2]. При снижении уров-
ня 17β-эстрадиола количество коллагена кожи 
постепенно снижается, что приводит к потере 
порядка 30% коллагена в первые пять лет ме-
нопаузального периода, после чего количество 
коллагена в коже продолжает снижаться. По-
ложительное влияние эстрогенов на состоя-
ние кожи также подтверждается и тем, что при 
заместительной гормональной терапии 17β-э-
страдиолом и прогестагенами у 40 женщин в 
постменопаузе толщина и эластичность кожи, 
а также степень ее увлажненности увеличи-
лась по сравнению с исходным состоянием [3, 
4]. Также известно эстрогеновое влияние на 
иммунную систему. Это влияние может быть 
различным в зависимости от типа эстрогена, 
сигнальных путей влияния на иммунные клет-
ки, состояния организма (период полового раз-
вития, беременность, менопауза), пола. Эстро-
гены оказывают стимулирующее влияние на 
Т-клетки, фагоцитарную активность клеток их 
метаболическую активность, поэтому в пост-
менопаузальный период отмечается снижения 
количества Т-клеток, увеличивается фагоцитар-
ная активность нейтрофилов, их кислородная 
активность [5].

Для регуляции метаболических процессов в 
женском организме в этот период широко ис-
пользуется менопаузальная заместительная 
терапия. Но и другие методы эстетической кор-
рекции, такие как использование ретиноидов в 
косметике, инъекции в дерму, радиочастотное 
и лазерное влияние, широко применяются для 
улучшения состояния кожи [6, 7, 8].

Целью нашего исследования была сравни-
тельная оценка количества морфометрических 
показателей кожи, показателей системного им-
мунитета у женщин в менопаузе и сохраненным 
менструальным циклом до и после косметоло-
гических процедур, которые оказывают стиму-

лирующее и регенераторное действие на кожу.
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В исследовании участвовали 38 женщин, ко-
торые были разделены на две группы. Первая 
группа составила 20 женщин с сохраненным 
менструальным циклом, средний возраст их 
был 42 года, и вторая группа – 18 женщин, ко-
торые находились в менопаузе, их средний воз-
раст был 53 года. Средняя продолжительность 
менопаузы составила не более 2 лет. Женщины, 
находящиеся в постменопаузальном периоде, 
не принимали препараты менопаузальной за-
местительной терапии. Всем пациенткам про-
водились косметологические процедуры, кото-
рые обладали стимулирующим регенераторным 
действием на кожу. До и после процедур про-
водилось исследование морфометрических по-
казателей состояния кожи, некоторых показа-
телей системного иммунитета. Первоначально 
проводилась сравнительная оценка состояния 
кожи и иммунитета у женщин двух групп до кос-
метологического воздействия, а затем сравни-
вались те же показатели в двух группах после 
косметологического воздействия. 
РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Исследуя морфометрические показатели 
кожи до стимулирующих процедур, а именно со-
держание коллагена I типа в дерме, ламинина в 
эпидермисе и дерме, инсулиноподобного факто-
ра роста, сосудистого фактора роста, нами была 
обнаружена тенденция к снижению содержания 
этих показателей в коже женщин, находящихся 
в менопаузе, по сравнению с женщинами с со-
храненным менструальным циклом. Количество 
коллагена III типа в дерме практически не отли-
чалось в двух группах. Мы предполагаем, что 
из-за незначительной длительности менопаузы 
у обследуемых женщин, которая была не более 2 
лет, выраженных изменений в этих показателях 
не произошло. Подробные данные представлены 
в таблице 1.

Оценивая количество исследуемых показате-
лей в коже после стимулирующих процедур, нами 
была обнаружена подобная тенденция, т.е. коли-
чество структурных компонентов кожи у женщин 
с сохраненным менструальным циклом превы-
шало таковые у женщин в менопаузе, кроме со-
держания IGF в эпидермисе. Он был выше у жен-
щин, находящихся в менопаузе. Статистически 
значимых различий не наблюдалось (таблица 2). 
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Показатель 

Показатели 
качества кожи до 

процедур у женщин 
с сохраненным 
менструальным 

циклом
n=20

Показатели качества 
кожи до процедур у 

женщин в менопаузе 
n=18

Р 
Критерий Уилкоксона

Коллаген I типа в дерме, 
об%

Ме
(P25; P75)

27,31
(24,4; 28,4)

24,0
(21,5; 26,74) р1-2 =0,123

Коллаген III в дерме, об% Ме
(P25; P75)

31,4
(28,5; 33,8)

31,7
(28,71; 33,15) р1-2 =0,139

Ламинин в эпидермисе, 
об%

Ме
(P25; P75)

14,60
(12,21; 17,32)

13,25
(11,80; 15,70) р1-2 =0,358

Ламинин в дерме, об% Ме
(P25; P75)

2,94
(1,93; 3,50)

1,81
(1,23; 2,01) р1-2 =0,427

IGF вэпидермисе, об% Ме
(P25; P75)

4,00
(3,63; 4,62)

3,47
(3,12; 4,11) р1-2 =0,357

VEGF в дерме, об% Ме
(P25; P75)

1,71
(1,55; 2,06)

1,15
(0,83; 1,93) р1-2 =0,576

Примечание: n- число обследованных женщин, Ме – медиана, P25; P75– 25 и 75 процентили, р1-2- значимость 
различий между показателями у женщин с сохраненным менструальным циклом и женщин в менопаузе по 
критерию Уилкоксона

Таблица 1. Первоначальное количество морфометрических компонентов кожи и факторов роста у женщин в 
зависимости от наличия менструального цикла
Table 1. Baseline levels of skin morphometric components and growth factors in women according to menstrual cycle 
status

Показатель 

Показатели 
качества кожи до 

процедур у женщин 
с сохраненным 
менструальным 

циклом
n=20

Показатели качества 
кожи до процедур у 

женщин в менопаузе 
n=18

Р 
Критерий Уилкоксона

Коллаген I типа в дерме, 
об%

Ме
(P25; P75)

31,0
(28,42; 33,45)

26,80
(25,00; 28,15) р1-2 =0,245

Коллаген III в дерме, об% Ме
(P25; P75)

32,75
(30,04; 33,15)

32,17
(29,64; 33,85) р1-2 =0,423

Ламинин в эпидермисе, 
об%

Ме
(P25; P75)

15,54
(13,45; 17,55)

14,90
(13,85; 17,20) р1-2 =0,365

Ламинин в дерме, об% Ме
(P25; P75)

2,55
(1,90; 3,40)

1,87
(1,63; 2,15) р1-2 =0,125

IGF вэпидермисе, об% Ме
(P25; P75)

4,50
(3,75; 4,95)

5,36
(4,65; 5,85) р1-2 =0,562

VEGF в дерме, об% Ме
(P25; P75)

1,87
(1,45; 2,25)

1,31
(0,92; 1,58) р1-2 =0,378

Примечание: n- число обследованных женщин, Ме – медиана, P25; P75– 25 и 75 процентили, р1-2- значимость 
различий между показателями у женщин с сохраненным менструальным циклом и женщин в менопаузе по 
критерию Уилкоксона

Таблица 2. Постпроцедурное содержание структурных компонентов кожи и факторов роста у женщин в 
зависимости от наличия менструального цикла
Table 2. Postprocedural levels of skin structural components and growth factors in women according to menstrual 
cycle status
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Для сравнения процессов, происходящих 
в коже женщин в менопаузе и с сохраненным 
циклом, необходимо оценить относительные 
величины, которые более объективно показы-
вают степень интенсивности изменений в коже 
до и после процедур, оказывающих стимулиру-
ющее действие на кожу. Для этого мы опреде-
лили процент, на который изменяется содер-
жание того или иного компонента. Увеличение 
количества коллаген I типа произошло на 14% в 
группе женщин с сохраненным циклом, и на 11% 
в группе женщин с менопаузой, а коллагена III 
типа на 4% и 1% соответственно. Вероятно, это 
связано с тем, что эстрогены оказывают пря-
мое влияние на синтез коллагена

Количество других показателей, таких как 
ламинин в эпидермисе, инсулиноподобный и 
сосудистый факторы роста, в большей степени 
увеличивались именно в группе женщин, нахо-
дящихся в менопаузе. Мы предполагаем, что 
недлительная менопауза обуславливала еще 
хорошо сохраненную регенераторную способ-
ность кожи, что проявилось в большем увели-
чении содержания структурных компонентов 
кожи там, где потребность в этом была выше. 
Все данные представлены в таблице 3. 

В постменопаузальном периоде наблюда-
лось незначительное снижение содержания в 
коже коллагенов I и III типов, ламинина, инсу-
линоподобного и сосудистого факторов роста. 
Косметологические процедуры, направленные 

на коррекцию возрастных изменений через 
стимуляцию регенеративных процессов в коже, 
являлись эффективным методом как у женщин 
с сохраненным менструальным циклом, так и 
у женщин, находящихся в менопаузальном пе-
риоде. Стимуляция регенерации кожи в ранний 
постменопаузальный период происходит доста-
точно активно, что способствует эффективной 
коррекции изменений, связанных с хронологи-
ческим и менопаузальным старением.

Известно эстрогеновое влияние на функцио-
нирование иммунной системы, поэтому перво-
начально мы исследовали содержание клеток, 
их функцию, содержание показателей гумораль-
ного иммунитета у женщин двух групп до како-
го-либо косметологического воздействия.

При оценке клеточного состава крови мы 
обнаружили различия в двух группа только в 
абсолютном количестве лимфоцитов, причем 
у женщин с менопаузой их было больше, а вот 
содержание моноцитов напротив было больше 
в группе пациенток с сохраненным циклом. В 
группе пациенток в менопаузе выше было так-
же абсолютное и относительное количество 
Т-цитотоксических, абсолютное количество 
Т-лимфоцитов натуральных киллеров.

Интенсивность фагоцитоза нейтрофилов, ак-
тивность и интенсивность фагоцитоза моноци-
тов у женщин в менопаузе были так же значимо 
выше по сравнению с другой группой, а также 
более активно происходили процессы кисло-

Показатель 

% изменения содержания 
структурных компонентов кожи 

и факторов роста у женщин с 
сохраненным менструальным 

циклом 
n=20

% изменения содержания 
структурных компонентов кожи 

и факторов роста у женщин в 
менопаузе 

n=18

Коллаген I типа в дерме 14,0% 11,0%

Коллаген III в дерме 4,0% 1,0%

Ламинин в эпидермисе 6,0% 12,0%

IGF в эпидермисе 12% 54,0%

VEGF в дерме 9,0% 13%

Таблица 3. Относительное изменение содержания морфометрических показателей кожи и факторов роста у 
женщин в зависимости от наличия менструального цикла
Table 3. Relative changes in skin morphometric parameters and growth factor levels in women according to menstrual 
cycle status
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Показатель
Количество клеток 
у женщин с циклом,  

n=20

Количество клеток у 
женщин в менопаузе,  

n=18
Критерий Уилкоксона

Лимфоциты, абсолютное 
количество, х109/л

Ме
(P25; P75)

1,75 
(1,5; 2,0)

2,14 
(1,49; 2,6) р1-2 =0,049 

Моноциты, абсолютное 
количество,  х109/л

Ме
(P25; P75)

0,43 
(0,3; 0,51)

0,36 
(0,26; 0,42) р1-2 =0,042 

Относительное 
количество CD3+CD8+, %

Ме
(P25; P75)

33,47 
(29,8; 36,1)

29,55 
(26,3; 32,5)  р1-2 =0,047 

Абсолютное количество 
CD3+CD8+,  кл/мкл

Ме
(P25; P75)

606,41
(581; 644)

535,94 
(474; 594) р1-2 =0,053 

Абсолютное количество 
NKT - лимфоцитов 
(CD3+CD56+), кл/мкл

Ме
(P25; P75)

159,79 
(124,2; 182,0)

261,0 
(248,0; 280,0) р1-2 =0,006  

Интенсивность 
фагоцитоза НФ, у.е.

Ме
(P25; P75)

2,59 
(1,86; 3,15)

3,71  
(2,01; 4,7) р1-2 =0,021 

Активность фагоцитоза 
моноцитов, %

Ме
(P25; P75)

13,71 
(10,0; 15,7)

17,0 
(14,8; 19,5) р1-2 =0,029 

Интенсивность 
фагоцитоза моноцитов, 
у.е.

Ме
(P25; P75)

0,29 
(0,17; 0,31)

0,35  
(0,27; 0,42) р1-2 =0,034 

Активность спонтанного 
НСТ-теста, %

Ме
(P25; P75)

28,95 
(23,7; 31,4)

33,94  
(29,4; 35,2) р1-2 =0,032 

Примечание: n- число обследованных женщин, Ме – медиана, P25; P75– 25 и 75 процентили, р1-2- значимость 
различий между показателями у женщин с сохраненным менструальным циклом и с менопаузой по критерию 
Уилкоксона

Таблица 4. Изменения некоторых показателей клеток крови и фагоцитарной и кислородной активности у 
пациентов с сохраненным менструальным циклом и в менопаузе
Table 4. Changes in selected blood cell parameters and phagocytic and oxidative activity in patients with preserved 
menstrual cycles and in menopausal patients

родного окисления у женщин в менопаузе, о 
чем говорят более высокие цифры НСТ-теста 
нейтрофилов. Предположительно эти показа-
тели были выше в следствии воспалительного 
процесса в тканях человеческого организма, 
которое развивается при старении. Подробны 
данные указаны в таблице 4.

Нами была проведена оценка изменений кле-
точного состава крови женщин с сохраненным 
циклом и в менопаузе после проведения косме-
тологических процедур на 8 сутки. У женщин в 
менопаузе оставалось более низкое абсолют-
ное количество моноцитов, абсолютное коли-
чество Т-цитотоксических, натуральных килле-

ров, а фагоцитарная активность нейтрофилов и 
моноцитов, напротив, стала больше у женщин с 
сохраненным циклом, по сравнению с женщина-
ми в менопаузе. Такую же направленность мы 
обнаружили при анализе результатов НСТ-теста 
нейтрофилов. Это, возможно, связано с меньшей 
активность иммунной системы в ответ на различ-
ного рода воздействия, обусловленной возрас-
том. Данные представлены в таблице 5.
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Показатель
Количество клеток 
у женщин с циклом,  

n=20

Количество клеток у 
женщин в менопаузе,  

n=18
Критерий Уилкоксона

Моноциты, абсолютное 
количество,  х109/л

Ме
(P25; P75)

0,48 
(0,35; 0,51)

0,37 
(0,3; 0,51) р1-2 =0,042 

Моноциты, относ. 
количество, %

Ме
(P25; P75)

8,04 
(7,0; 9,1)

6,85 
(5,7; 7,8) р1-2 =0,061 

Абсолютное количество 
CD8+ NK лимфоцитов 
(CD3-CD56+ CD8+), кл/
мкл

Ме
(P25; P75)

111,8 
(92,2; 141,8)

87,00  
(69,0; 115,0) р1-2 =0,028 

Активность фагоцитоза 
НФ, %

Ме
(P25; P75)

50,46 
(42,0; 56,1)

45,38 
(42,3; 51,6) р1-2 =0,040 

Активность фагоцитоза 
моноцитов, %

Ме
(P25; P75)

45,2 
(42,4; 48,7)

26,8 
(24,5; 29,5) р1-2 =0,029 

Активность спонтанного 
НСТ-теста, %

Ме
(P25; P75)

20,21 
(18,3; 25,4)

13,46  
(11,4; 18,1) р1-2 =0,020 

Интенсивность 
спонтанного НСТ-теста, 
у.е.

Ме
(P25; P75)

0,32 
(0,29; 0,41)

0,21 
(0,18; 0,28) р1-2 =0,007 

Интенсивность 
индуцированного НСТ-
теста, у.е.

Ме
(P25; P75)

0,44 
(0,37; 0,67)

0,34 
(0,29; 0,38) р1-2 =0,056 

Примечание: n- число обследованных женщин, Ме – медиана, P25; P75– 25 и 75 процентили, р1-2- значимость 
различий между показателями у женщин с сохраненным менструальным циклом и с менопаузой по критерию 
Уилкоксона

Таблица 5. Изменения показателей формулы крови у пациентов с сохраненным менструальным циклом и в 
менопаузе через 8 дней после косметологических процедур
Table 5. Changes in complete blood count parameters in patients with preserved menstrual cycles and in menopausal 
patients 8 days after cosmetic procedures

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Из представленных данных можно сделать 

вывод о том, что морфометрические показатели 
кожи женщин в менопаузальном периоде уступа-
ют таковым у женщин с сохраненным циклом, но 
стимулирующие косметологически процедуры, 
такие как лазерное влияние, введение в кожу 
гиалуроновой кислоты, способствуют более ин-
тенсивному восстановлению именно у женщин, 
находящихся в менопаузе, хотя данные исследо-
вания системного иммунитета говорят о том, что 
возраст оказывает влияние на иммунную систе-
му человека, что проявляется в более низкой ак-
тивности иммунной системы.
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КОЛЬЦЕВИДНАЯ ГРАНУЛЁМА: ДИНАМИКА ГОСПИТАЛИЗАЦИИ, 
СТРУКТУРА СОПУТСТВУЮЩЕЙ ПАТОЛОГИИ И МУЛЬТИМОРБИДНОСТЬ 
У ПАЦИЕНТОВ ДЕРМАТОЛОГИЧЕСКОГО СТАЦИОНАРА
Пахалаге Ч.А.1, Кабушка Я.С.2, Дудко В. Ю.2,Тухтарова М. В.2, 
Максимова М.Д.2, Смирнова И.О.1,2

1ФЕДЕРАЛЬНОЕ ГОСУДАРСТВЕННОЕ БЮДЖЕТНОЕ ОБРАЗОВАТЕЛЬНОЕ УЧРЕЖДЕНИЕ 
«САНКТ-ПЕТЕРБУРГСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ УНИВЕРСИТЕТ», САНКТ-ПЕТЕРБУРГ, РОССИЯ
2СПБ ГБУЗ «ГОРОДСКОЙ КЛИНИЧЕСКИЙ СПЕЦИАЛИЗИРОВАННЫЙ ЦЕНТР 
ДЕРМАТОВЕНЕРОЛОГИИ» (СПБ ГБУЗ «ГКСЦД»), САНКТ-ПЕТЕРБУРГ, РОССИЯ

РЕЗЮМЕ
Актуальность. Кольцевидная гранулёма (КГ) представляет собой хроническое гранулематозное заболевание 
кожи с недостаточно изученными клинико-эпидемиологическими характеристиками и противоречивыми дан-
ными о структуре сопутствующей патологии. Несмотря на рост интереса к возможным ассоциациям КГ с эндо-
кринными, иммунными и инфекционными факторами, сведения о коморбидном профиле пациентов, особенно 
в отечественной популяции, остаются ограниченными.
Цель исследования. Изучить динамику частоты госпитализации пациентов с КГ, оценить структуру сопутству-
ющей патологии и мультиморбидности, а также особенности их распределения в зависимости от клинической 
формы заболевания.
Материалы и методы. Проведено ретроспективное исследование на базе СПб ГБУЗ «Городской клинический 
специализированный центр дерматовенерологии». На первом этапе выполнен анализ динамики госпитализа-
ций пациентов с КГ за период 2016-2025 гг. На втором этапе проведён углублённый клинико-анамнестический 
анализ 67 госпитализированных пациентов с верифицированным диагнозом КГ. Оценивали структуру сопут-
ствующей патологии, индекс мультиморбидности (MI), анамнез перенесённой инфекции COVID-19 и вакцина-
ции против SARS-CoV-2, а также различия между клиническими формами заболевания.
Результаты. Установлено статистически значимое увеличение частоты госпитализации пациентов с КГ в 2020-
2025 гг. по сравнению с периодом 2016-2019 гг. (RR = 3,61; 95% ДИ 1,98-6,60; p < 0,001). Максимальная частота 
зарегистрирована в 2023 г. и составила 3,55 на 1000 госпитализированных. Среди пациентов, наблюдавшихся 
в 2020-2024 гг., инфекцию COVID-19 перенесли 18,2%, вакцинацию против SARS-CoV-2 получили 27,3%, сочета-
ние перенесённой инфекции и вакцинации отмечено у 12,1% больных. В структуре сопутствующей патологии 
преобладали доброкачественные новообразования (38,8%) и эндокринные заболевания (28,3%), включая на-
рушения углеводного обмена (14,9%) и патологию щитовидной железы (13,4%). Мультиморбидность выявлена 
у 37,3% пациентов, индекс мультиморбидности составил 2,64. Диссеминированная форма КГ диагностирована 
у 74,6% больных. Наличие доброкачественных новообразований статистически значимо ассоциировано с дис-
семинированной формой заболевания (OR = 8,57; 95% ДИ 1,71-42,9; p = 0,009).
Заключение. Для пациентов с КГ характерна высокая распространённость коморбидной патологии и муль-
тиморбидности с преобладанием эндокринных нарушений и доброкачественных новообразований. Частота 
госпитализации пациентов с КГ демонстрировала временную ассоциацию с пандемическим и постпандеми-
ческим периодами COVID-19, однако ретроспективный дизайн исследования не позволяет оценить причин-
но-следственные связи. Полученные результаты подчёркивают клиническую неоднородность заболевания и 
необходимость комплексного междисциплинарного подхода к ведению пациентов.

Ключевые слова: кольцевидная гранулёма, коморбидность, мультиморбидность, COVID-19, вакцинация, 
эндокринные заболевания, доброкачественные новообразования, диссеминированная форма
Конфликт интересов: авторы декларируют отсутствие явных и потенциальных конфликтов интересов, 
связанных с публикацией настоящей статьи.
Для цитирования: Пахалаге Ч.А., Кабушка Я.С., Дудко В. Ю.,Тухтарова М. В., Максимова М.Д., Смирнова И.О.   
Кольцевидная гранулёма: динамика госпитализации, структура сопутствующей патологии и мультиморбид-
ность у пациентов дерматологического стационара. Южно-Уральский медицинский журнал. 2026; (2). С.47—55.
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GRANULOMA ANNULARE: HOSPITALIZATION TRENDS, 
STRUCTURE OF COMORBID CONDITIONS, AND MULTIMORBIDITY 
IN PATIENTS TREATED IN A DERMATOLOGY INPATIENT SETTING
Pahalage Ch.A.1, Kabushka Y.S.2, Dudko V.Y.2, Tukhtarova M.V. 2, 
Maksimova M.D. 2, Smirnova I.O.1,2

1FEDERAL STATE BUDGETARY EDUCATIONAL INSTITUTION OF HIGHER PROFESSIONAL 
EDUCATION “ST. PETERSBURG STATE UNIVERSITY”, ST. PETERSBURG, RUSSIA
2ST. PETERSBURG STATE BUDGETARY HEALTHCARE INSTITUTION "CITY CLINICAL SPECIALIZED 
CENTER OF DERMATOVENEREOLOGY", ST. PETERSBURG, RUSSIA

ABSTRACT
Background. Granuloma annulare (GA) is a chronic granulomatous skin disorder with insufficiently characterized 
clinical and epidemiological features and inconsistent data regarding associated comorbid conditions. Despite 
growing interest in the potential associations of GA with endocrine, immune, and infectious factors, information on 
the comorbidity profile of affected patients, particularly in the Russian population, remains limited.
Objective. To investigate hospitalization trends in patients with GA, evaluate the structure of comorbid conditions 
and multimorbidity, and assess their distribution according to clinical disease form.
Materials and Methods. A retrospective study was conducted at the Saint Petersburg City Clinical Specialized 
Center of Dermatovenereology. The first stage included analysis of hospitalization trends among patients with GA 
over a 10-year period (2016-2025). The second stage involved detailed clinical and anamnestic assessment of 67 
hospitalized patients with a verified diagnosis of GA. The analysis included assessment of comorbid conditions, 
calculation of the Multimorbidity Index (MI), evaluation of previous COVID-19 infection and SARS-CoV-2 vaccination 
history, and comparison of different clinical forms of the disease.
Results. A statistically significant increase in hospitalization frequency among patients with GA was observed 
during 2020-2025 compared with 2016-2019 (RR = 3.61; 95% CI 1.98-6.60; p < 0.001). The highest hospitalization 
rate was recorded in 2023 and reached 3.55 per 1,000 hospitalized patients. Among patients observed in 2020-
2024, 18.2% had a history of COVID-19 infection, 27.3% had received SARS-CoV-2 vaccination, and 12.1% reported 
both prior infection and subsequent vaccination. The most frequent comorbid conditions were benign neoplasms 
(38.8%) and endocrine disorders (28.3%), including impaired glucose metabolism (14.9%) and thyroid disease 
(13.4%). Multimorbidity was identified in 37.3% of patients, with an MI of 2.64. Disseminated GA was diagnosed in 
74.6% of cases. The presence of benign neoplasms was significantly associated with disseminated disease (OR = 
8.57; 95% CI 1.71-42.9; p = 0.009).
Conclusions. Patients with GA demonstrated a high prevalence of comorbid conditions and multimorbidity, 
predominantly represented by endocrine disorders and benign neoplasms. Hospitalization frequency showed a 
temporal association with the pandemic and post-pandemic periods of COVID-19; however, the retrospective design 
does not allow conclusions regarding causality. These findings emphasize the clinical heterogeneity of GA and 
support the need for a comprehensive multidisciplinary approach to patient management.

Keywords: granuloma annulare, comorbidity, multimorbidity, COVID-19, vaccination, endocrine disorders, 
benign neoplasms, disseminated granuloma annulare
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АКТУАЛЬНОСТЬ
Кольцевидная гранулема (КГ, granuloma 

annulare) – неинфекционное хроническое мед-
ленно прогрессирующее рецидивирующее до-
брокачественное гранулематозное заболева-
ние кожи [1], которое проявляется кольцевидно 
расположенными папулами телесного или ро-
зового цвета [2, 3]. 

По имеющимся данным, распространён-
ность КГ составляет около 0,05% в общей попу-
ляции и не превышает 0,4% в структуре дерма-
тозов [4]. Заболевание чаще диагностируется 
на 4-5 десятилетии жизни [4, 5], хотя некоторые 
формы дерматоза более свойственны для дет-
ского возраста [6] и характеризуется вариабель-
ностью клинических форм, распространенности 
высыпаний и ответа на терапию [3]. При этом 
клинико-морфологические ассоциации при КГ 
изучены недостаточно и представлены лишь в 
отдельных исследованиях [7, 5].

Современные клинические исследования 
свидетельствуют о возрастающем внимании 
к дерматозу и расширении спектра его ассо-
циаций [3]. Среди последних указывают эн-
докринные, в частности сахарный диабет [8], 
иммунные и аутоиммунные [9] заболевания, 
злокачественные новообразования [10], а так-
же инфекции и вакцинацию [1]. Однако данные 
о распространённости КГ, а также частоте и 
клиническом значении сопутствующих заболе-
ваний остаются противоречивыми [1, 4]. В то 
же время сведения о структуре сопутствующей 
патологии у пациентов с КГ, особенно в отече-
ственной популяции, остаются ограниченными. 
Большая часть публикаций представляют собой 
описания отдельных клинических случаев забо-
левания [11, 12, 13] или обзоры литературы [14, 
15]. Отсутствие данных о структуре сопутствую-
щих заболеваний у больных с КГ ограничивает 
возможности разработки персонализированно-
го подхода к их лечению. 

Таким образом, изучение частоты КГ в струк-
туре дерматологической заболеваемости и 
анализ сопутствующей патологии у пациентов 
с данным дерматозом представляются акту-
альными для оптимизации диагностических и 
лечебных подходов, а также формирования ме-
ждисциплинарной модели ведения пациентов.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Проведено ретроспективное исследование 

на базе Санкт-Петербургского ГБУЗ «Город-
ской клинический специализированный центр 
дерматовенерологии» (СПб ГБУЗ «ГКСЦД»). На 
первом этапе исследования для оценки мно-
голетней динамики частоты регистрации коль-
цевидной гранулемы (КГ; код по МКБ-10: L92.0) 
выполнен анализ обращаемости пациентов за 
10-летний период (2016-2025 гг.).

На втором этапе исследования для деталь-
ного изучения соматического статуса, струк-
туры сопутствующей патологии и параметров 
мультиморбидности была сформирована целе-
вая когорта пациентов, проходивших лечение в 
Центре в период с 2016 по 2025 гг. За указанный 
период амбулаторно-консультативную помощь 
получили 98 пациентов с верифицированным 
диагнозом КГ. В итоговую выборку для углу-
блённого клинико-анамнестического анализа 
были включены 67 госпитализированных паци-
ентов. Сравнительный анализ не выявил стати-
стически значимых различий между итоговой 
выборкой и исходной группой пациентов (χ² = 
7,032; p = 0,071), что свидетельствовало об их 
сопоставимости. Среди включённых в иссле-
дование пациентов преобладали женщины – 
83,6% (n = 56); их средний возраст составил 60,8 
± 15,4 года, тогда как средний возраст мужчин 
– 51,0 ± 19,1 года. Клинико-анамнестический 
анализ данной группы пациентов (n=67) вклю-
чал оценку структуры коморбидной патологии с 
расчётом стандартизированного индекса муль-
тиморбидности. Локализованная форма КГ 
была диагностирована у 17 (25,37%) больных, 
преимущественно мужчин (n=7, 63,64%), а дис-
семинированная у 50 (74,63%) пациентов, преи-
мущественно женщин (n=46, 82,14%). 

Качественные признаки представлены в 
виде абсолютных и относительных частот (%). 
Для количественных признаков рассчитывали 
показатели описательной статистики, включая 
среднее значение, стандартное отклонение и 
коэффициент вариации (%), характеризующий 
степень изменчивости признака. Для описа-
ния структуры распределения отдельных ко-
личественных показателей дополнительно 
проводили группировку пациентов по интер-
вальным категориям с расчётом абсолютных 
и относительных частот (%). Для оценки дина-
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мики частоты госпитализации пациентов с КГ в 
различные временные периоды рассчитывали 
относительный риск (RR) с 95% доверительным 
интервалом (95% ДИ). Статистическую значи-
мость различий оценивали с использованием 
критерия χ² либо точного критерия Фишера в 
зависимости от ожидаемых частот в таблицах 
сопряжённости. Для оценки выраженности ко-
морбидности использовали индекс мультимор-
бидности (Multimorbidity Index, MI), отражающий 
число сопутствующих заболеваний у одного 
пациента. Для анализа связи сопутствующей 
патологии с клинической формой КГ выполнен 
однофакторный анализ с использованием точ-
ного критерия Фишера и расчётом отношения 
шансов (OR) с 95% доверительным интервалом.
РЕЗУЛЬТАТЫ

Динамика госпитализации пациентов с КГ 
(2016-2025 гг.) и сравнительный анализ часто-
ты госпитализаций в различные периоды пан-
демии COVID-19

Анализ структуры госпитализаций за деся-
тилетний период выявил неравномерное изме-
нение частоты госпитализации пациентов с КГ, 
характеризовавшееся выраженным ростом в 
середине периода наблюдения. В 2016-2020 гг. 
частота госпитализаций пациентов с КГ оста-
валась низкой: удельный вес данной группы не 
превышал 0,14%, при этом в 2018 г. случаи го-
спитализации пациентов с данным диагнозом 
отсутствовали. 

Начиная с 2021 г. отмечено увеличение как 
абсолютного числа пациентов с КГ, так и их от-
носительной доли в структуре госпитализаций. 
Частота госпитализаций составила 1,96 на 1000 
госпитализированных в 2021 г., 3,10 – в 2022 г., 
3,55 – в 2023 г., 2,79 – в 2024 г. и 1,93 – в 2025 
г. (рис. 1). Максимальный показатель зареги-
стрирован в 2023 г., когда доля пациентов с КГ 
достигла 0,35% (3,55 на 1000 госпитализирован-
ных), что в 2,5 раза превышало уровень 2016 г. 
В 2024-2025 гг. наблюдалось снижение относи-
тельной частоты госпитализаций пациентов с 
КГ до 0,19%.

Для статистической оценки выявленной ди-
намики весь период наблюдения был разделён 
на два временных интервала: 2016-2019 гг. и 
2020-2025 гг. Сравнительный анализ показал 
значимое увеличение частоты госпитализации 

пациентов с КГ во втором периоде наблюдения: 
удельный вес пациентов увеличился с 0,069% 
(0,69 на 1000 госпитализированных) до 0,249% 
(2,49 на 1000 госпитализированных) (RR = 3,61; 
95% ДИ 1,98-6,60; p < 0,001).

Из 66 пациентов, получавших лечение по по-
воду КГ в 2020-2024 гг., 18,2% перенесли инфек-
цию COVID-19, 27,3% получили вакцинацию про-
тив SARS-CoV-2, а у 12,1% пациентов в анамнезе 
отмечались как перенесённая инфекция, так и 
последующая вакцинация. При анализе перио-
да активной фазы пандемии (март 2020 г. – май 
2023 г.) соответствующие показатели были не-
сколько ниже: инфекцию COVID-19 перенесли 
12,7% пациентов, вакцинацию получили 17%, со-
четание перенесённой инфекции и вакцинации 
зарегистрировано у 8,5% больных.

Полученные данные отражают увеличение 
частоты госпитализации пациентов с КГ в пан-
демический и постпандемический периоды, а 
также наличие у части пациентов в анамнезе 
перенесённой инфекции SARS-CoV-2 и/или вак-
цинации против COVID-19. Вместе с тем отсут-
ствие контрольной группы и ретроспективный 
характер исследования не позволяют оценить 
причинно-следственную связь между указанны-
ми факторами и развитием заболевания.
СПЕКТР СОПУТСТВУЮЩЕЙ ПАТОЛОГИИ У 
ПАЦИЕНТОВ С КГ, ГОСПИТАЛИЗИРОВАННЫХ 
В СТАЦИОНАР

У пациентов с КГ выявлена неоднородная 
структура сопутствующей патологии с преобла-
данием неинфекционных заболеваний. Наибо-
лее часто регистрировались доброкачествен-
ные новообразования (38,8% пациентов, n = 26), 
эндокринные заболевания выявлены у 28,3% 
обследованных; при этом нарушения углевод-
ного обмена (сахарный диабет и инсулинорези-
стентность) определялись у 14,9% пациентов (n 
= 10), а патология щитовидной железы – у 13,4% 
(n = 9). В исследуемой выборке эндокринные 
заболевания зарегистрированы исключительно 
у женщин. Злокачественные новообразования 
внутренних органов, аутоиммунная патология 
(ревматоидный артрит) и сопутствующие дер-
матозы (псориаз, витилиго, склеродермия) 
встречались существенно реже и составили 
2,99% (n = 2), 1,49% (n = 1) и 5,97% (n = 4) соот-
ветственно.
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У 25 пациентов выявлена мультиморбид-
ность, что составило 37,3% (95% ДИ: 25,7-48,9%). 
У 13 из них (52% от пациентов с мультиморбид-
ностью; 19,4% от выборки) зарегистрировано 
наличие двух сопутствующих заболеваний, у 8 
пациентов (32% и 11,9% соответственно) – трёх, 
а у 4 пациентов (16% и 5,9% соответственно) – 
четырёх и более заболеваний. Индекс мульти-
морбидности (MI) составил 2,64, что отражает 
наличие в среднем более двух сопутствующих 
заболеваний у одного пациента.

Наиболее частыми сочетаниями являлись 
наличие в анамнезе инфекционных заболе-
ваний и вакцинации (n = 12; 17,9%), а также 
сочетание нарушений углеводного обмена с 
заболеваниями щитовидной железы (n = 4; 
5,9%). Полученные данные свидетельствуют о 
значимой распространённости коморбидной 
патологии среди пациентов с КГ. Наиболее рас-
пространёнными компонентами коморбидного 
профиля являлись эндокринные нарушения и 
доброкачественные новообразования, что мо-
жет быть связано с половозрастной структурой 
исследуемой выборки.
СОПУТСТВУЮЩАЯ ПАТОЛОГИЯ У ПАЦИЕН-
ТОВ С РАЗЛИЧНЫМИ ФОРМАМИ КГ

При сопоставлении структуры сопутствую-
щей патологии с клиническими формами КГ 
установлено, что у пациентов с диссеминиро-

ванной формой заболевания чаще регистриро-
вались отдельные сопутствующие состояния 
по сравнению с локализованной формой. Так, 
болезни щитовидной железы (13,43%; n = 9) и 
нарушения углеводного обмена (сахарный ди-
абет и инсулинорезистентность) (14,93%; n = 
10) выявлены только у пациентов с диссеми-
нированной формой КГ, однако статистически 
значимых различий по сравнению с локали-
зованной формой не получено (p = 0,098 и p = 
0,055 соответственно). Наиболее выраженные 
различия отмечены в отношении сопутствую-
щих доброкачественных новообразований: из 
26 зарегистрированных случаев у 24 пациен-
тов (35,82%) наблюдалась диссеминированная 
форма КГ, тогда как при локализованной форме 
данная патология выявлена лишь у 2 пациентов 
(2,99%); различия были статистически значимы-
ми (p = 0,009). Наличие сопутствующих добро-
качественных новообразований статистически 
значимо ассоциировано с диссеминированной 
формой КГ (OR = 8,57; 95% ДИ 1,71-42,9; p = 0,009).

Более высокая частота инфекционных за-
болеваний в анамнезе (17,91% против 5,97%) и 
сведений о вакцинации (26,86% против 2,99%) 
также отмечалась у пациентов с диссемини-
рованной формой КГ, однако статистической 
значимости данные различия не достигли (p = 
1,000 и p = 0,072 соответственно).

Рис. 1. Динамика частоты госпитализации пациентов с кольцевидной гранулемой (КГ) на 1000 
госпитализированных пациентов в 2016-2025 гг.
Figure 1. Dynamics of the hospitalization rate among patients with granuloma annulare (GA) per 1,000 hospitalized 
patients, 2016–2025
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ОБСУЖДЕНИЕ
Результаты анализа динамики госпитали-

заций пациентов с КГ в дерматологический 
стационар свидетельствуют о наличии времен-
ной ассоциации между увеличением частоты 
госпитализаций и пандемическим/постпанде-
мическим периодами новой коронавирусной 
инфекции. Начиная с 2020 г. отмечен рост ча-
стоты госпитализаций пациентов с КГ, достиг-
ший максимального значения в 2023 г. – 3,55 
на 1000 госпитализированных. Указанный по-
казатель в 2,5 раза превышал уровень 2016 г. 
В дальнейшем, начиная с 2024 г., наблюдалось 
снижение частоты госпитализаций, которая к 
2025 г. приблизилась к значениям доэпидеми-
ческого периода (1,93 и 1,43 на 1000 госпитали-
зированных соответственно).

Отдельные публикации указывают на более 
частое развитие генерализованных форм КГ 
после вакцинации [16]. В качестве возможных 
патогенетических механизмов обсуждаются ак-
тивация врождённого и адаптивного иммунно-
го ответа, усиление продукции провоспалитель-
ных цитокинов (в том числе TNF-α, IFN-γ и IL-6), 
нарушение регуляции Т-клеточного иммунитета, 
а также феномен иммунологической перекрёст-
ной реактивности, способный инициировать 
гранулематозное воспаление у предрасполо-
женных лиц [17, 18]. Дополнительно предпо-
лагается, что вирус-индуцированная иммунная 
активация может способствовать переходу 
локального воспалительного процесса в более 
распространённые клинические варианты забо-
левания.

Среди пациентов, вошедших в наше иссле-
дование, диссеминированная форма КГ была 
диагностирована у 50 (74,63%) больных, преи-
мущественно у женщин (n = 46; 82,14%). Однако 
дизайн исследования не позволяет интерпрети-
ровать выявленные изменения как подтверж-
дение причинно-следственной связи между 
перенесённой инфекцией SARS-CoV-2, вакцина-
цией и развитием КГ, а также оценить влияние 
перечисленных факторов на формирование 
конкретной клинической формы КГ, что требует 
дальнейших контролируемых исследований.

Особенностью структуры сопутствующей 
патологии у обследованных нами пациентов 
стала высокая частота доброкачественных но-
вообразований, установленная у 38,8% больных 

(n = 26). Среди зарегистрированных случаев 
преобладали доброкачественные новообразо-
вания органов репродуктивной системы и дру-
гих локализаций у женщин. Более того, наличие 
доброкачественных новообразований статисти-
чески значимо ассоциировано с диссеминиро-
ванной формой КГ (OR = 8,57; 95% ДИ 1,71-42,9; 
p = 0,009). Насколько нам известно, подобное 
распределение сопутствующей патологии ра-
нее подробно не анализировалось в исследова-
ниях, посвящённых КГ, и требует дальнейшего 
изучения. В литературе вопрос взаимосвязи 
КГ и неопластических процессов обсуждает-
ся как правило в контексте злокачественных 
новообразований. Представлены единичные 
клинические наблюдения и небольшие серии 
пациентов с КГ, ассоциированной с гематоло-
гическими и солидными опухолями внутренних 
органов [19, 20, 21, 22, 23]. Отдельные много-
центровые исследования также указывают на 
возможную сопряжённость дерматоза с онкоге-
матологическими заболеваниями [24]. Вместе с 
тем результаты крупных когортных исследова-
ний не подтверждают устойчивой ассоциации 
между КГ и онкологической патологией [10, 25]. 
Обнаруженная в нашем исследовании высокая 
частота доброкачественных новообразований, 
вероятно, может отчасти отражать половую и 
взрастную структуру исследуемой выборки па-
циентов, среди которой преобладали женщины 
в возрасте 60,8 ± 15,4 лет.

Эндокринные заболевания выявлены у 28,3% 
обследованных нами пациентов, при этом нару-
шения углеводного обмена (сахарный диабет и 
инсулинорезистентность) определялись у 14,9% 
больных (n = 10), а патология щитовидной же-
лезы – в 13,4% (n = 9) случаев. Вопрос о взаи-
мосвязи КГ и нарушений углеводного обмена 
остаётся одним из наиболее дискуссионных в 
литературе на протяжении нескольких десяти-
летий [26, 27, 28, 29]. Joshua S. Barbieri и соавт. 
(2021) по результатам анализа данных более 
чем 51 тыс. пациентов показали, что нарушения 
углеводного обмена выявлялись у 21,1% боль-
ных КГ [30], что превышает показатель, полу-
ченный в настоящем исследовании (14,9%). В 
тоже время Tobias M. Nordmann и соавт. (2020) 
отмечают, что имеющиеся литературные дан-
ные о связи КГ и сахарного диабета остаются 
неоднозначными вследствие выраженной гете-
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нёнными компонентами коморбидного профи-
ля являлись эндокринные нарушения и добро-
качественные новообразования, что, вероятно, 
может быть частично связано с половозраст-
ной структурой исследуемой выборки.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проведённое исследование показало, что 
частота госпитализации пациентов с КГ в дер-
матологический стационар за период 2016-2025 
гг. изменялась неравномерно и характеризова-
лась значимым увеличением в пандемический 
и постпандемический периоды новой коронави-
русной инфекции по сравнению с доэпидемиче-
ским этапом наблюдения. Выявленная времен-
ная ассоциация не позволяет делать выводы о 
наличии причинно-следственной связи между 
перенесённой инфекцией SARS-CoV-2, вакцина-
цией и развитием заболевания, однако опреде-
ляет перспективность дальнейшего изучения 
роли инфекционных и иммунных воздействий в 
патогенезе КГ.

У пациентов с КГ установлена высокая рас-
пространённость сопутствующей патологии и 
мультиморбидности: сочетанные заболевания 
зарегистрированы у 37,3% больных, а индекс 
мультиморбидности составил 2,64. Наиболее 
частыми компонентами коморбидного профиля 
являлись эндокринные нарушения и доброка-
чественные новообразования. Выявлена ста-
тистически значимая ассоциация между нали-
чием доброкачественных новообразований и 
диссеминированной формой КГ (OR = 8,57; 95% 
ДИ 1,71-42,9; p = 0,009), тогда как для эндокрин-
ной патологии отмечалась тенденция к более 
высокой распространённости при распростра-
нённых формах заболевания.

Полученные результаты подтверждают кли-
ническую неоднородность КГ и подчёркивают 
необходимость комплексной оценки сомати-
ческого статуса пациентов с учётом структуры 
сопутствующей патологии и принципов меж-
дисциплинарного ведения. Для уточнения ха-
рактера выявленных ассоциаций необходимы 
дальнейшие контролируемые исследования на 
более крупных выборках.

Настоящее исследование имеет ряд ограни-
чений. Его ретроспективный характер и относи-
тельно небольшой объём выборки ограничива-
ют возможность экстраполировать полученные 

рогенности исследований, различий в размере 
выборок и критериях включения пациентов. 

Связь КГ с заболеваниями щитовидной желе-
зы, в частности с аутоиммунным тиреоидитом, 
также активно обсуждается в литературе [3, 31, 
32]. Однако попытки установить прямую при-
чинно-следственную связь между развитием 
дерматоза и наличием антител к тиреоперок-
сидазе (анти-ТПО) не получили подтверждения 
[32]. В настоящее время присутствие анти-ТПО 
рассматривается преимущественно как сероло-
гический маркер общей предрасположенности 
к аутоиммунным процессам, а не как самосто-
ятельный патогенетический фактор. С другой 
стороны,  повышенная частота аутоиммунного 
тиреоидита и выявления анти-ТПО у пациен-
тов с КГ, включая её локализованные формы, 
продемонстрированная в исследованиях типа 
«случай–контроль», позволяет предполагать су-
ществование общих иммуногенетических меха-
низмов или триггерных факторов обоих заболе-
ваний [31, 33]. Предполагается, что нарушения 
иммунной толерантности в ткани щитовидной 
железы могут сочетаться с изменениями Т-кле-
точной регуляции в коже, которые рассматри-
ваются как один из возможных механизмов 
формирования гранулематозного воспаления 
при КГ [32].

Несмотря на то, что дизайн исследования не 
позволяет делать выводы о наличии причин-
но-следственных связей между КГ и выявлен-
ной сопутствующей патологией, обращает на 
себя внимание высокая распространённость 
сочетанных заболеваний среди обследованных 
пациентов. Мультиморбидность диагностиро-
вана у 25 больных (37,3%; 95% ДИ 25,7-48,9%). 
При этом у 13 пациентов (52% от пациентов с 
мультиморбидностью; 19,4% от общей выборки) 
зарегистрировано наличие двух сопутствующих 
заболеваний, у 8 пациентов (32% и 11,9% соот-
ветственно) – трёх, а у 4 пациентов (16% и 5,9% 
соответственно) – четырёх и более заболева-
ний. Индекс мультиморбидности (MI) составил 
2,64, что отражает наличие в среднем более 
двух сопутствующих заболеваний у одного па-
циента. Полученные данные свидетельствуют 
о значительной распространённости коморбид-
ной патологии среди пациентов с КГ и подчёр-
кивают необходимость комплексной оценки их 
соматического статуса. Наиболее распростра-



ЮЖНО-УРАЛЬСКИЙ МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ
ISSN: 2541-8866

54

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

результаты на более широкую популяцию паци-
ентов с КГ. Следует также учитывать, что иссле-
дование проводилось среди госпитализирован-
ных больных, что предполагает преобладание 
более распространённых и торпидных к терапии 
в амбулаторных условиях форм заболевания. В 
связи с этим структура сопутствующей патоло-
гии и частота отдельных клинических вариан-
тов КГ в исследуемой выборке могут отличать-
ся от таковых в общей популяции пациентов.
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УДК 616.53-002.25:575.113

МУТАЦИИ В ГЕНЕ ФИЛАГГРИНА У ПАЦИЕНТОВ С СИНДРОМОМ 
ФОЛЛИКУЛЯРНОЙ ОККЛЮЗИИ И АКНЕ

Актуальность. Ксероз является ожидаемым побочным действием изотретиноина, приём которого 
может способствовать обострению атопического дерматита (АтД), что накладывает трудности в 
ведении пациентов с акне и АтД.  Мутации в гене филаггрина (FLG), связанные с АтД, нарушают 
барьерную функцию кожи и потенциально повышают риск развития ретиноидного дерматита.
Цель. Изучение распространенности мутаций в гене FLG у пациентов с СФО, акне, АтД и ксерозом.
Материалы и методы. Сформированы 4 группы пациентов в возрасте от 12 лет: 1 группа – 90 па-
циентов с СФО, 2 группа – 156 пациентов с акне, 3 группа – 77 пациентов с АтД, 4 группа – 138 па-
циентов с ксерозом. В группе контроля – 87 добровольцев. Пациентам с СФО и акне осуществляли 
сбор анамнеза и физикальный осмотр с целью выявления атопических заболеваний. Пациентам 
всех групп проводили генетическое тестирование для выявления мутаций в гене FLG.
Результаты. Атопические заболевания чаще встречали у пациентов с акне, чем у пациентов с 
СФО (p<0,05). Частота встречаемости мутаций в гене FLG между пациентами с СФО и акне не от-
личалась, но анализ отношения шансов показал, что гетерозиготная мутация 2282del4 в гене FLG 
оказывает протективный эффект в отношении акне при сравнении с пациентами с АтД и ксерозом 
(p<0,05). Мутантный аллель 2282del4 оказывает протективный эффект в отношении СФО при срав-
нении с пациентами с АтД (p<0,05).
Заключение. Частота атопических заболеваний у пациентов с СФО была ниже, чем у пациентов с 
акне, у которых распространенность атопии сопоставима с популяционными значениями. Разли-
чий в частоте мутаций в гене FLG между этими группами не выявили, однако мутация 2282del4 в 
гене FLG оказывает протективный эффект в отношении развития акне.
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ABSTRACT
Background. Xerosis is a common side effect of isotretinoin, which may exacerbate atopic dermatitis 
(AD), complicating the management of patients with both acne and AD. Filaggrin (FLG) gene mutations 
associated with AD impair skin barrier function and may increase the risk of retinoid dermatitis.
Objective. To investigate the prevalence of FLG gene mutations in patients with follicular occlusion syn-
drome (FOS), acne, AD and xerosis.
Materials and methods. Four groups of patients aged ≥12 years were formed: group 1-90 patients with 
FOS, group 2-156 patients with acne, group 3-77 patients with AD, and group 4-138 patients with xerosis. 
The control group included 87 healthy volunteers. Medical history and physical examination were per-
formed in patients with FOS and acne to identify atopic diseases. Genetic testing for FLG mutations was 
conducted in all participants.
Results. Atopic diseases were more common in patients with acne than in those with FOS (p<0.05). No 
difference in FLG mutation prevalence was found between patients with FOS and acne. However, the 
2282del4 heterozygous FLG mutation showed a protective effect against acne compared with AD and 
xerosis (p<0,05). The 2282del4 mutant allele also had a protective effect against FOS when compared to 
AD (p<0,05).
Conclusion. Atopic disease prevalence was lower in patients with FOS than in those with acne, where 
atopy prevalence was similar to the general population. The 2282del4 FLG mutation appears to protect 
against acne development.
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ВВЕДЕНИЕ
Атопический дерматит (АтД), бронхиаль-

ная астма и аллергический ринит относятся к 
хроническим воспалительным заболеваниям, 
ассоциированным с Th2-иммунным ответом, 
распространенность которых в общей популя-
ции составляет около 20% [1]. Установлено, что 
мутации в гене филаггрина (FLG) лежат в основе 
патогенеза вульгарного ихтиоза, а также высту-
пают в качестве предрасполагающего фактора 
развития АтД вследствие нарушения формиро-
вания защитного барьера кожи [2, 3]. 

Акне – хроническое воспалительное забо-
левание кожи, поражающее сально-волосяные 
фолликулы, которое в основном диагностируют 
у пациентов подросткового возраста и моло-
дых взрослых. Распространенность акне среди 
населения в целом оценивается примерно в 
9,4% [4].

Частота встречаемости акне среди пациен-
тов с АтД и населения в целом сопоставима 
(3,7% и 3,9% соответственно) [5]. Ряд исследо-
ваний указывает на нарушение целостности 
кожного барьера при акне [6], однако данные о 
роли мутаций гена FLG у этой категории паци-
ентов остаются ограниченными. Был выявлен 
повышенный синтез филаггрина в протоках 
сальных желез и воронке волосяного фоллику-
ла и, напротив, снижение уровня филаггрина в 
межфолликулярных кератиноцитах в биоптатах 
кожи пациентов с акне [7, 8]. Обсуждалась гипо-
теза о возможном защитном эффекте мутаций в 
гене FLG в отношении акне, однако распростра-
ненность этих мутаций среди пациентов с акне 
и в группе контроля не отличалась [9]. В то же 
время было показано, что у пациентов с АтД и 
мутациями в гене FLG акне встречается реже, 
чем у пациентов с АтД без мутаций [10].

Изучение распространенности атопических 
заболеваний у пациентов с гнойным гидрадени-
том, который является одним из компонентов 
синдрома фолликулярной окклюзии (СФО), по-
казало повышенный риск развития АтД, брон-
хиальной астмы и аллергического ринита у этих 
пациентов (HR 1,65, 1,41 и 1,08 соответственно) 
[11]. Однако различий в уровне филаггрина в 
очагах гидраденита, в непораженной коже, при-
лежащей к очагам, и в коже здоровых лиц выяв-
лено не было [12]. Данные о частоте мутаций в 
гене FLG у пациентов с СФО в настоящее время 

отсутствуют.
Целью нашего исследования является оцен-

ка распространенности мутаций в гене FLG у па-
циентов с СФО, акне, АтД и ксерозом.
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Методом простой последовательной выбор-
ки были сформированы 4 группы пациентов на 
приёме врача-дерматовенеролога. 1 группа – 90 
пациентов с СФО в возрасте от 15 до 71 года (63 
мужчины и 27 женщин, возраст – 31[24; 38] год), 
2 группа – 156 пациентов с акне в возрасте от 
12 до 47 лет (70 мужчин и 86 женщин, возраст – 
22[18; 28] года), 3 группа – 77 пациентов с АтД в 
возрасте от 12 до 60 лет (25 мужчин и 52 женщи-
ны, возраст – 25[16; 32] лет), 4 группа – 138 па-
циентов с ксерозом в возрасте от 12 до 91 года 
(44 мужчины и 94 женщины, возраст – 35[24; 
45] лет). В группу контроля было включено 87 
добровольцев в возрасте от 12 до 71 года (16 
мужчин и 71 женщина, возраст – 28[23; 43] лет).

Пациентам с СФО и акне осуществляли сбор 
анамнеза и физикальный осмотр с целью выяв-
ления атопических заболеваний (атопический 
дерматит, бронхиальная астма и аллергический 
ринит).

Пациентам проводили генетическое тести-
рование для выявления мутаций в гене FLG–
2282del4 (rs558269137), R501X (rs61816761), 
R2447X (rs138726443). Забор биоматериала 
осуществляли с внутренней стороны щеки 
(буккальный эпителий) с помощью стериль-
ного зонда, из которого далее выделяли ДНК 
с помощью силики и проводили ПЦР методом 
TaqMan на амплификаторе CFX96 Touch Real-
Time PCR, используя специально подобранные в 
лаборатории фармакогеномики ИХБФМ СО РАН 
олигонуклеотидные праймеры и зонды. Резуль-
таты анализа расшифровывали с помощью про-
граммного обеспечения «CFX Maestro».

При статистической обработке данных про-
водили анализ отношения шансов (OR), пе-
ред которым проверяли частоты генотипов 
на соответствие равновесию Харди-Вайнбер-
га (p-value>0,05). Для оценки статистической 
значимости различий в частотах генотипов и 
аллелей между исследуемыми группами ис-
пользовали критерий χ². Результаты считали 
статистически значимыми при значении p-value 
менее 0,05.
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РЕЗУЛЬТАТЫ
В группе пациентов с СФО атопические за-

болевания (АтД, аллергический ринит, бронхи-
альная астма) диагностированы у 7 (7,8%) паци-
ентов, в группе пациентов с акне – у 42 (26,9%)
(p<0,05).

Среди пациентов с СФО АтД встретили у 4 
(4,4%) пациентов, аллергический ринит – у 1 
(1,1%), бронхиальную астму – у 4 (4,4%), среди 
пациентов с акне – у 20 (12,8%), 26 (16,7%) и 7 
(4,5%) соответственно.

Атопические заболевания в целом, атопиче-
ский дерматит и аллергический ринит досто-
верно чаще встречали у пациентов с акне, чем 
у пациентов с СФО (p<0,05).

В группе пациентов с СФО гетерозиготную 
мутацию 2282del4 в гене FLG выявили у 2 (7,1%) 
пациентов, среди пациентов с акне – также у 2 
(2,2%) (рис. 1).

Среди пациентов с АтД у 21 (27,3%) обнару-
жили мутации в гене FLG: у 3 – гомозиготная му-
тация 2282del4, у 17 – гетерозиготная мутация 
2282del4, у 1 – гетерозиготная мутация R2447X. 

Среди пациентов с ксерозом у 17 (12,3%) 
идентифицировали мутацию 2282del4, 2 из кото-
рых являлись гомозиготными носителями, 15 – 
гетерозиготными. 

В группе контроля 4 (4,6%) добровольца име-
ли мутации в гене FLG: 3 добровольца – носите-
ли гетерозиготной мутации 2282del4, 1 – носи-
тель гетерозиготной мутации R501X.

Статистически значимых различий в частоте 
мутации 2282del4 в гене FLG между пациентами 
с СФО и акне не выявили.

Анализ отношения шансов между группами 
пациентов с СФО и АтД показал статистиче-
ски значимые различия только на уровне ал-
лельных частот – мутантный аллель 2282del4 
демонстрирует протективный эффект в отно-
шении СФО (OR 0,208; C.I. [0,066–0,659]; χ² 7,97; 
p=0,0048), при этом анализ по модели носитель-
ства достоверных различий не выявил.

При сравнении пациентов с СФО и ксерозом 
статистические различия не выявили.

Обнаружили статистически значимую об-
ратную ассоциацию между гетерозиготной му-

Рисунок 1. Частоты мутаций в гене FLG в исследуемых группах пациентов.
*p<0,05 – при сравнении с группой пациентов с АтД (протективный эффект);
**p<0,05 – при сравнении с группой пациентов с ксерозом (протективный эффект);
†p<0,05 – при сравнении с группой пациентов с ксерозом и группой контроля (рисковый эффект).

Figure 1. Mutation frequencies in the FLG gene among the studied patient groups.
*p<0,05 – compared with the group of patients with atopic dermatitis (protective effect);
 **p<0,05 – compared with the group of patients with xerosis (protective effect);
†p<0,05 – compared with the xerosis group and the control group (risk effect).
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тацией 2282del4 в гене FLG и акне при сравне-
нии с АтД (OR 0,075;C.I. [0,017–0,338]; χ² 17,37; 
p=0,0000), что может указывать на потенци-
альный протективный эффект данной мутации 
в отношении акне. Аналогичный результат по-
лучили при сравнении пациентов с акне с груп-
пой пациентов с ксерозом (OR 0,183;C.I. [0,041–
0,823]; χ² 6,04; p=0,0140).

Отношение шансов обнаружить носителя ге-
терозиготной мутации 2282del4 в гене FLG в груп-
пе пациентов с АтД в 2,4 раза выше при срав-
нении с пациентами с ксерозом (OR 2,449; C.I. 
[1,141 - 5,226]; χ² 5,50; p=0,0190) и в 8,5 раз выше 
при сравнении с группой контроля (OR8,500; C.I. 
[2,373 - 30,047]; χ² 14,28; p=0,0002).

Статистически значимой разницы при срав-
нении групп с СФО и акне с группой контроля 
выявлено не было.
ОБСУЖДЕНИЕ

Филаггрин – структурный белок рогового 
слоя эпидермиса, функция которого заключа-
ется в агрегации кератинового цитоскелета 
для формирования защитного барьера кожи. 
Предшественником филаггрина является про-
филаггрин, который кодируется геном FLG и 
синтезируется в кератогиалиновых гранулах в 
зернистом слое. Мутации в гене FLG2282del4, 
R501X и R2447X приводят к образованию 
стоп-кодона, вследствие чего нарушается функ-
ция гена FLG и не экспрессируется полноцен-
ный белок филаггрин [2, 3].

Мутации в гене FLG предрасполагают к раз-
витию АтД. Migliavaca CB и др. (2025) оценили 
распространенность АтД в общей популяции. 
Частота АтД среди взрослых составила 6,3%, 
среди детей – 11,1%. Авторы проанализировали 
встречаемость АтД в зависимости от возраст-
ных периодов : в возрасте от 0 до 5 лет – 16%, 
от 6 до 11 лет – 9,7%, от 12 до 17 лет – 8,6%, от 
18 до 60 лет – 5,4%, от 60 лет и старше – 4,3%. 
Было отмечено, что тяжелые формы АтД чаще 
приходятся на пациентов взрослого возраста, 
что составляет 2,8-15,6%, при этом долю тяже-
лых форм АтД у детей и подростков оценили в 
1,9-7,2%. В странах Океании наблюдается наи-
большее количество случаев АтД независимо 
от возраста, в Южной Америке – самая низка 
частота АтД [13].

Среди пациентов с АтД мутации в гене FLG 

встречаются достоверно чаще. В метаанализе 
Khatib CM и др. (2024) частота мутаций в гене 
FLG среди населения в целом составила 5,8%, у 
пациентов с АтД – 19,1% [14]. Доля носителей 
мутации 2282del4 в гене FLG среди населения 
России составила 3,8%, а среди пациентов с АтД 
– 12,8%. Не было выявлено различий в частоте 
мутации R501X между пациентами с АтД и груп-
пой контроля [15].

Sergeant A. и др. (2009) оценивали наличие 
мутаций в гене FLG у пациентов с ксерозом. В 
исследуемую группу включали пациентов с та-
кими симптомами, как шелушение, фоллику-
лярной гиперкератоз, гиперлинеарность ладо-
ней. Определяли 4 мутации в гене FLG: R501X, 
2282del4, R2447X, S3247X. У 29 (10,2%) пациен-
тов обнаружили одну мутацию, все являлись 
гетерозиготами, у 3 (1%) пациентов обнаружили 
две мутации – R501X/R2447X, 2282del4/S3247X и 
R2447X/S3247X, которые также являлись гете-
розиготами по каждой из мутации. У 3 пациен-
тов с двумя гетерозиготными мутациями и у 1 
с гетерозиготной мутацией R501X наблюдалось 
выраженное шелушение, характерное для кли-
нической картины вульгарного ихтиоза [16].

В нашем исследовании распространенность 
мутаций в гене FLG в группе контроля состави-
ла 4,6%, среди пациентов с СФО – 7,1%, с акне – 
2,2%, с АтД – 27,3%, с ксерозом – 12,3%.

Ряд исследований посвящены изучению 
роли мутаций в гене FLG в патогенезе брон-
хиальной астмы и аллергического ринита. У 
пациентов с наличием мутаций в гене FLG на-
рушена целостность кожного барьера, что об-
легчает проникновение аллергенов и может 
приводить к кожной сенсибилизации. В эпите-
лии дыхательных путей синтез филаггрина не 
происходит, но было показано, что наличие у 
пациента АтД в сочетании с мутациями в гене 
FLG увеличивает риск развития бронхиальной 
астмы, вероятно, за счет кожной сенсибилиза-
ции. Филаггрин синтезируется в слизистой обо-
лочке носа, вследствие чего мутации в его гене 
напрямую связаны с развитием аллергического 
ринита независимо от наличия АтД [17]. Около 
35% пациентов детского возраста с АтД имеют 
IgE-опосредованную пищевую аллергию. Kim J. 
и др. (2025) показали, что при контакте арахи-
са с кожей у мышей с мутацией в гене FLG по-
вышается уровень специфического IgE в крови, 
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а при последующей пероральной провокации 
арахисом развивается анафилаксия. У мышей 
без мутаций в гене FLG контакт с арахисом не 
провоцировал повышение IgE и развитие сим-
птомов анафилаксии. Это исследование де-
монстрирует, что нарушение кожного барьера, 
обусловленное мутациями в гене FLG, может 
способствовать развитию сенсибилизации к пи-
щевым аллергенам и формированию пищевой 
аллергии, в частности на арахис [18].

Распространенность акне в общей попу-
ляции составляет 9,4%, в Германии – 3,9%, в 
Египте – 5,4%, в Китае – 8,1%, в Ираке – 17% [4]. 
Частота встречаемости акне среди подростков 
находится в диапазоне от 40 до 90%. По данным 
самоотчета частота встречаемости акне у лиц 
в возрасте от 15 до 24 лет в Европе колеблется 
от 42,2% (Польша) до 73,5% (Чехия и Словакия). 
Наибольшая распространенность акне наблю-
дается у лиц в возрасте от 10 до 17 лет в Брази-
лии, что составляет 96% [19, 20].

Thyssen J.P. и др. (2022) показали идентич-
ный риск развития акне у пациентов с АтД и в 
общей популяции – 3,9% и 3,7% соответственно 
(HR 0.96; 95% CI 0.88–1.06) [5].

В нашем исследовании 26,9% пациентов с 
акне страдают атопическими заболеваниями, 
в то время как среди пациентов с СФО – 7,8% 
(p<0,05). Распространенность АтД и аллергиче-
ского ринита достоверно выше среди пациен-
тов с акне, чем у пациентов с СФО (p<0,05). Ча-
стота встречаемости атопических заболеваний 
в группе пациентов с акне находится в тех же 
пределах, что и в общей популяции, в то время 
как среди пациентов с СФО этот показатель 
значительно ниже.

На основании выявленных различий в рас-
пространенности атопических заболеваний 
между группами пациентов с СФО и акне нами 
было высказано предположение о возможной 
роли мутаций в гене FLG, что послужило осно-
ванием для проведения генетического тести-
рования у пациентов, однако статистически 
значимой разницы в частоте мутаций в гене FLG 
между группами обнаружено не было.

Тем не менее, мы обнаружили, что среди 
пациентов с акне наблюдается наибольшее 
количество пациентов без мутации в гене FLG 
(97,8%). При сравнении с группой контроля ста-

тистически значимой разницы не выявили, од-
нако при сравнении с пациентами с АтД и ксе-
розом получили, что гетерозиготная мутация 
2282del4 в гене FLG оказывает протективный 
эффект в отношении развития акне (p<0,05).

Сравнительный анализ между группами па-
циентов с СФО и АтД не показал достоверное 
различие в частоте встречаемости гетеро- или 
гомозиготной мутации 2282del4, но была выяв-
лена разница в аллельных частотах, где мутант-
ный аллель 2282del4 оказывает протективный 
эффект у пациентов с СФО.

Наиболее часто применяемым препаратом в 
терапии акне является изотретиноин. Было по-
казано, что среди всех назначений системных и 
местных препаратов пациентам с акне на долю 
изотретиноина приходилось 8,62% у взрослых 
и 10,01% у пациентов с ювенильными формами 
заболевания [21].

Сухость кожи и слизистых оболочек являет-
ся ожидаемым побочным действием изотре-
тиноина. Изотретиноин может провоцировать 
обострение АтД, что накладывает трудности в 
ведении пациентов с акне и АтД.  Mohn C.H. и 
др. (2023) оценили частоту назначения изотре-
тиноина у пациентов с акне с и без АтД. Необхо-
димость в терапии акне изотретиноином у паци-
ентов младше 18 лет с и без АтД не отличалась. 
Пациентам с акне и АтД старше 18 лет чаще тре-
бовалось назначение изотретиноина, чем паци-
ентам без АтД, с возрастом эти различия увели-
чивались. Пациентам с АтД в возрасте 22 лет на 
42,8% чаще требовалось назначение изотрети-
ноина, чем пациентам без АтД. Авторы пришли 
к выводу, что у пациентов с АтД чаще наблюда-
ется тяжелое течение акне ввиду большей рас-
пространенности назначения изотретиноина в 
данной когорте пациентов. Авторы поделили 
пациентов с АтД на группы в зависимости от 
продолжительности терапии АтД: 1 группа – 1-4 
года (77,1%), 2 группа – 5-8 лет (17,7%), 3 груп-
па – 9-17 лет (6,2%). Пациенты 2 и 3 групп по-
лучали лечение акне изотретиноином реже, чем 
в 1 группе. У пациентов с АтД чаще наблюдали 
сухость кожи, зуд и развитие ретиноидного дер-
матита на фоне терапии изотретиноином, чем 
у пациентов без АтД, однако частота прекра-
щения приёма изотретиноина между группами 
не различалась, то есть длительность течения 
АтД не влияла на решение отменить терапию. 
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В течение первых 7 месяцев лечения изотрети-
ноином отмечалось значимое увеличение на-
значений ТГКС средней и высокой активности, 
при этом у пациентов 2 и 3 групп чаще наблю-
далась потребность в противовоспалительных 
средствах (в том числе топические ингибиторы 
кальциневрина), чем у пациентов 1 группы [22].

Нами была выдвинута гипотеза о влиянии му-
таций в гене FLG на развитие ретиноидного дер-
матита во время приёма изотретиноина. В ходе 
исследования у всех пациентов с акне, получа-
ющих терапию изотретиноином, наблюдались 
симптомы ретиноидного дерматита, при этом 
мутации в гене FLG выявлены у них не были, что 
демонстрирует отсутствие связи между мутаци-
ями в гене FLG и развитием ретиноидного дер-
матита, набор пациентов был остановлен. 

Kurokawa I. и др. (1988) впервые показали по-
вышенный уровень филаггрина в протоках саль-
ных желез и воронке волосяных фолликулов в 
биоптатах кожи пациентов с акне и себореей 
при сравнении с биоптатами здоровой кожи [7]. 
В 2023 г. было продемонстрировано снижение 
синтеза филаггрина в межфолликулярных ке-
ратиноцитах в коже пациентов с акне. Вероят-
но, экспрессия филаггрина в фолликулярных и 
межфолликулярных кератиноцитах может отли-
чаться [8]. 

Common  J.E. и др. (2011) предположили, что 
мутации в гене FLG могут оказывать протектив-
ное действие в отношении акне, однако досто-
верных различий между группами выявлено не 
было: мутации в гене FLG были обнаружены у 
8,2% пациентов с акне и у 7,3% лиц в группе кон-
троля [9].

Тем не менее, Hughes A.J. и др. (2024) пока-
зали, что у пациентов с АтД, которые являются 
носителями мутаций в гене FLG, частота встре-
чаемости акне меньше, чем у пациентов с АтД 
без мутаций [10].

Данные литературы указывают на более 
высокую распространенность атопических за-
болеваний среди пациентов с гидраденитом, в 
особенности при наличии отягощенного семей-
ного анамнеза по гидрадениту [23]. Различий 
в синтезе филаггрина в очагах гидраденита, в 
прилежащей коже к очагу, а также в коже ана-
логичных участков у здоровых лиц выявлено не 
было [12].

Таким образом, мы обнаружили значимое 
снижение частоты встречаемости атопических 
заболеваний у пациентов с СФО при сравне-
нии с группой пациентов с акне, распростра-
ненность атопических заболеваний у которых 
сопоставима с популяционными значениями. 
Однако различий в частоте мутаций в гене FLG 
между этими группами нами выявлено не было. 
Согласно нашим данным, мутации в гене FLG 
могут оказывать протективный эффект в отно-
шении развития акне при сравнении с группами 
пациентов с АтД и ксерозом. Вероятно, наличие 
АтД у пациентов с акне не отражает классиче-
ский FLG-ассоциированный атопический фено-
тип и формируется через иные патогенетиче-
ские механизмы. В ходе исследования мы не 
установили связь между мутациями в гене FLG 
и развитием ретиноидного дерматита на фоне 
терапии изотретиноином.
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ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ АКНЕ У ПАЦИЕНТОВ 
ГОРОДА ЧЕЛЯБИНСКА И ЧЕЛЯБИНСКОЙ ОБЛАСТИ
Воропаева А.И.1,2, Зиганшин О.Р.1,2, Шишкова Ю.С.1, Сафронова И.В.1

РЕЗЮМЕ
Акне является распространённым мультифакторным дерматозом, представляющим значимую 
медико-социальную проблему, особенно среди лиц репродуктивного возраста. Целью исследо-
вания явилось изучение эпидемиологических особенностей акне в г. Челябинске и Челябинской 
области. Проведён ретроспективный анализ более 200000 медицинских карт за 2021-2025 гг. Доля 
акне в структуре дерматологической патологии составила 13,41%. Более 90% пациентов относи-
лись к возрастным группам 11-30 лет. Среди обратившихся преобладали женщины (62,83%), однако 
тяжёлая степень дерматоза чаще регистрировалась у мужчин. При этом у мужчин преобладали уз-
ловатые и тяжёлые клинические формы акне, а у женщин — папуло-пустулёзные и среднетяжёлые. 
Отмечено увеличение обращаемости мужчин в постковидный период. Рецидивирование процесса 
показано у 27% и мужчин, и женщин с акне. Выявлены соматические заболевания, из наиболее 
частых — патология желудочно-кишечного тракта у каждого 3-го пациента и органа зрения у каж-
дого 4-го, а также железодефицитная анемия. Полученные данные обосновывают необходимость 
комплексного подхода с учётом клинических, психологических и социальных факторов.

Ключевые слова: акне, вульгарные угри, эпидемиология, гендерные особенности, тяжесть 
заболевания, клинические формы, качество жизни
Конфликт интересов: авторы декларируют отсутствие явных и потенциальных конфликтов 
интересов, связанных с публикацией настоящей статьи.
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гические аспекты акне у пациентов города Челябинска и Челябинской области. Южно-Уральский 
медицинский журнал. 2026; (2). С.64—73.
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EPIDEMIOLOGICAL CHARACTERISTICS OF ACNE IN PATIENTS 
FROM CHELYABINSK AND THE CHELYABINSK REGION
Voropaeva A.I.1,2, Ziganshin O.R.1,2, Shishkova Y.S.1, Safronova I.V.1

ABSTRACT

Acne is a common multifactorial dermatosis that represents a significant medical and social problem, 
especially among individuals of reproductive age. The aim of this study was to investigate the epidemiological 
characteristics of acne in Chelyabinsk and the Chelyabinsk region. A retrospective analysis of more than 
200000 medical records from 2021 to 2025 was conducted. The proportion of acne within the structure 
of dermatological pathology was 13,41%. More than 90% of patients belonged to the 11-30 age groups. 
Among those seeking medical care, women predominated (62,83%); however, severe forms of dermatosis 
were more frequently observed in men. Nodular and severe clinical forms of acne were more common 
in men, while papulopustular and moderate forms predominated in women. An increase in the number 
of male patients seeking medical care was noted in the post-COVID period. Recurrence of the condition 
was observed in 27% of both men and women with acne. Somatic diseases were identified, with the most 
common being gastrointestinal tract pathology in every third patient and eye disorders in every fourth 
patient, as well as iron-deficiency anemia. The obtained data substantiate the need for a comprehensive 
approach that takes into account clinical, psychological, and social factors.

Keywords: acne, acne vulgaris, epidemiology, gender differences, disease severity, clinical forms, quality 
of life
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ВВЕДЕНИЕ
В условиях современной демографической 

ситуации одним из приоритетных направлений 
государственной политики является повыше-
ние рождаемости, укрепление института семьи 
и создание условий для формирования устой-
чивых семейных отношений. В стратегических 
документах Правительства Российской Феде-
рации особое внимание уделяется сохранению 
репродуктивного потенциала населения, улуч-
шению качества жизни и здоровья молодого по-
коления, а также формированию благоприятных 
социально-психологических условий для соз-
дания семьи [1]. Одним из ключевых факторов 
реализации этих задач является психическое и 
социальное благополучие молодого поколения, 
находящегося в репродуктивном возрасте. В 
этой связи особое значение приобретают ме-
дико-социальные проблемы, способные ока-
зывать влияние на психологическое состояние 
молодых людей, их социальную адаптацию и 
межличностные отношения. К одной из таких 
проблем относится акне. 

Акне (угри обыкновенные, угревая болезнь, 
acne vulgaris) является одним из самых распро-
страненных дерматозов и представляет собой 
хроническое мультифакторное воспалительное 
заболевание сально-волосяного фолликула [2-
5].

Клиническими проявлениями дерматоза 
являются комедоны, папулы, пустулы и узлы 
на коже лице, верхней части рук, туловища [6]. 
Акне поражает около 9% населения планеты и 
около 85% подростков и молодых людей в воз-
расте 12-25 лет [7, 4, 8]. По различным данным, 
угревая сыпь имеется примерно у 8,96% мужчин 
и 9,81% женщин во всем мире [9, 10]. Заболева-
ние может начаться в возрасте 7-12 лет (пред-
подростковые угри) и завершиться к третьему 
десятилетию жизни. Однако иногда угри сохра-
няются или впервые появляются во взрослом 
возрасте [11]. Пик заболеваемости приходится 
на 15 лет у представителей обоих полов, а ее 
снижение происходит в возрасте, соответству-
ющем среднему возрасту завершения полового 
созревания (15-17 лет для девочек и 16-17 лет 
для мальчиков) [12]. В предпубертатате и ран-
нем пубертате более высокая заболеваемость 
отмечается у девочек, а в позднем — у мальчи-
ков [13]. В возрасте 10-24 лет среди пациентов 
с акне преобладают мужчины (61,3% мужчин 

против 38,8% женщин), а в возрасте старше 24 
лет — женщины [14, 11], доля которых в структу-
ре заболеваемости поздними акне составляет 
от 69 до 97,3 % [14, 15]. Стоит отметить, что у 
мужчин зачастую отмечается более тяжелое те-
чение заболевания [13, 16].

Высокая распространённость акне в под-
ростковом и молодом возрасте, а также его 
локализация преимущественно на открытых 
участках тела, прежде всего, на лице, обуслов-
ливают значительное влияние заболевания на 
восприятие собственной внешности, формиро-
вание самооценки и качество жизни пациен-
тов. По данным исследований, пациенты с акне 
чаще страдают от психических расстройств, 
имеют низкую самооценку, повышенную трево-
жность и депрессию. В свою очередь, негатив-
ное восприятие собственной внешности может 
приводить к социальной изоляции, снижению 
уверенности в себе и трудностям в построении 
близких отношений, что косвенно влияет на 
готовность к созданию семьи и реализации ре-
продуктивных планов [17-19].

Следует отметить, что исследование частоты 
встречаемости акне в структуре дерматологи-
ческой патологии, гендерных и возрастных ха-
рактеристик, разнообразия клинических форм 
заболевания, медико-социальных характери-
стик у пациентов с акне на территории города 
Челябинска и Челябинской области ранее не 
проводилось. В то же время это представляет-
ся целесообразным в связи с распространен-
ностью данного дерматоза и его влиянием на 
брачные и репродуктивные планы.

Цель исследования: изучение эпидемиоло-
гических аспектов акне на территории города 
Челябинска и Челябинской области.
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Проведен ретроспективный анализ 213863 
электронных медицинских карт пациентов, об-
ратившихся на консультативный прием к дер-
матовенерологам в консультивно-диагностиче-
ские отделения государственного бюджетного 
учреждения здравоохранения «Челябинский об-
ластной клинический кожно-венерологический 
диспансер» (г. Челябинск, г. Чебаркуль, г. Тро-
ицк, г. Златоуст, г. Сатка) за пять лет (2021-2025 
гг.), находящихся в региональной медицинской 
информационной системе «БАРС» [20].

Изучены динамика встречаемости акне в 
структуре дерматологической патологии, рас-
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пространенность клинических форм заболева-
ния, медико-социальные аспекты пациентов с 
акне. 

Статистическая обработка выполнена с ис-
пользованием MS Excel (версия 2016). Для по-
парных сравнений долей применяли поправку 
Бонферрони. Критический уровень значимости 
для каждого отдельного теста устанавлива-
ли как α' = 0,05 / m, где m — число попарных 
сравнений, в частности, при сравнении пяти 
групп количество попарных тестов составило 
10, поэтому статистически значимыми счита-
ли различия при p < 0,005. Для переменных, не 
подчиняющихся нормальному распределению, 
центральная тенденция и вариабельность опи-
сывались с помощью медианы (Me) и нижнего 
(Q₁) и верхнего (Q₃) квартилей. В тексте резуль-
таты представлялись в формате Me [Q₁; Q₃]. 
Различия считали статистически значимыми 
при p < 0,05. Формирование репрезентативной 

выборки проводили с использованием методов 
вероятностного отбора. Объём выборки рассчи-
тывали с применением стандартных подходов 
биостатистики при уровне доверия 95% и допу-
стимой ошибке 5% [21].
РЕЗУЛЬТАТЫ

Анализ медицинской документации пока-
зал, что за 5 лет (2021-2025 гг.) на территории 
г. Челябинска и Челябинской области среди 
большого разнообразия дерматологической 
патологии особо часто встречались следующие 
дерматозы: экзема, псориаз, акне, атопический 
дерматит, себорейный дерматит. Доля пациен-
тов с различными клиническими формами акне 
(L70.0 по МКБ-10) составляла 3554 (13,41%). На 
рисунке 1 представлена динамика ежегодной 
встречаемости больных с акне в структуре дер-
матологической патологии на протяжении 5 лет 
(2021-2025 гг.).

Как следует из рисунка 1, встречаемость 

Рисунок 1. Динамика ежегодной встречаемости больных с акне в структуре дерматологической патологии на 
протяжении 5 лет (2021-2025 гг.)
Figure 1. Dynamics of the annual prevalence of acne among patients in the structure of dermatological pathology over 
a 5-year period, 2021–2025.
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Рисунок 2. Распределение пациентов с акне с учетом 
пола (абс, %)
Figure 2. Distribution of patients with acne by sex (%)

Рисунок 3. Динамика ежегодной встречаемости больных с акне с учетом пола на протяжении 5 лет (2021-2025 
гг.)
Figure 3. Dynamics of the annual prevalence of acne by sex over a 5-year period, 2021–2025

акне в динамике имела волнообразный харак-
тер с колебаниями от 16,46% в 2021 г., снижени-
ем доли в структуре дерматозов в 2022 и 2023 
гг. (до 11,80% и 10,47% соответственно), ростом 
в 2024 г. (14,30%) и последующей стабилизаци-
ей в 2025 г. (14,19%).

Частота встречаемости по обращаемости 
пациентов с акне была ниже у мужчин — 1321 
(37,17%), чем у женщин — 2233 (62,83%) (Рисунок 
2).

Динамика ежегодной встречаемости боль-
ных с акне с учетом пола представлена на ри-
сунке 3.

Как видно из рисунка 3, на протяжении 5 лет 
(2021-2025 гг.) наблюдалась закономерность 
соотношения больных акне мужчин к женщи-
нам 1:1,5-1,9. При сравнении обращаемости 
пациентов в период новой коронавирусной ин-
фекции COVID-19 (2020-2021 гг.) и так называ-
емый «постковидный» (2023-2025 гг.) период 
выявлены статистически значимые различия в 
половом составе пациентов. В «постковидный» 
период отмечено статистически значимое уве-
личение доли мужчин и снижение доли женщин 
(p = 0,03).

Медиана возраста мужчин с акне на момент 
обращения составляла в 2021 г. — 17 [15,20] лет, 

в 2022 г. — 17 [16,20], в 2023 г. — 17 [15,21], в 2024 
г. — 17 [15,20], в 2025 г. — 17 [16,20] лет; женщин 
— в 2021 г. — 17 [15,23] лет, в 2022 г. — 20 [16,28], 
в 2023 г. — 19 [16,24], в 2024 г. — 19 [16,22], в 
2025 г. — 17 [15,21] лет. Мужчины с акне были 
статистически значимо моложе, чем женщины 
(p = 0,00).

За 5 лет наибольшее количество обративших-



SOUTH URAL MEDICAL JOURNAL
ISSN: 2541-8866

69

ORIGINAL ARTICLES

ся пациентов с акне находилось в возрастных 
категориях 11-20 лет — 2564 (68,54%) и 21-30 лет 
— 911 (24,35%). Динамика возрастных характе-
ристик пациентов с акне на протяжении 5 лет 
представлена на рисунке 4.

За период 2021-2025 гг. статистически зна-
чимо чаще в возрастных категориях 0-10, 11-20, 
21-30 и 31-40 лет обращались женщины по срав-
нению с мужчинами, причем наиболее выражен-

ные различия отмечены в возрастной группе 
11-20 лет (p = 0,00). В возрастных группах 41-50 
лет и 51 год и старше статистически значимые 
различия между мужчинами и женщинами не 
выявлены (p = 0,23 и p = 0,18 соответственно). 
Динамика ежегодной обращаемости пациентов 
с акне с учетом пола и возрастных характери-
стик на протяжении 5 лет (2021-2025 гг.) пред-
ставлена на рисунке 5.

Рисунок 4.  Возрастные категории пациентов с акне (2021-2025 гг.)
Figure 4. Age categories of patients with acne, 2021–2025.

Рисунок 5. Динамика возрастных характеристик пациентов с акне с учетом пола на протяжении 5 лет (2021-
2025 гг.)
Figure 5. Dynamics of age characteristics of patients with acne by sex over a 5-year period, 2021–2025.
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Как видно из рисунка 5, в период 2021-2023 г. 
в возрастных категориях 11-20 (p = 0,00) и 21-30 
лет (p = 0,02) статистически значимо преобла-
дали женщины. В 2024 г. частота обращаемости 
женщин была статистически значимо выше по 
сравнению с мужчинами в возрастных группах 
11-20 (p = 0,00) и 31-40 лет (p = 0,00), а в 2025 г. 
— лишь в возрастной группе 31-40 лет (p = 0,01).

На прием к дерматовенерологам г. Челябин-
ска обращались 3146 (83,37%) пациентов с акне, 
251 (6,68%) — к дерматовенерологам г. Троицка, 
165 (4,82%) — г. Сатки 124 (3,75%) — г. Златоуста 
и 55 (1,38%) — г. Чебаркуля.

Среди пациентов с акне за весь период 
(2021-2025 гг.) 1002 (26,78%) человека имели 
социальный статус учащегося, из них мужчин 
— 436 (31,8%), женщин — 566 (23,88%), 704 обра-
тившихся пациента с акне имели место работы 
(18,82%), из них мужчин — 213 (15,54%), женщин 
— 491 (20,72%), самозанятые и домохозяйки со-
ставляли 1980 (52,93%) человек, из них мужчин 
— 707 (51,57%), женщин — 1273 (53,71%). Дина-
мика ежегодной обращаемости больных с акне 
с учетом социального статуса на протяжении 5 
лет представлена на рисунке 6.

Рисунок 6. Динамика ежегодной обращаемости больных с акне с учетом социального статуса на протяжении 
5 лет (2021-2025 гг.)
Figure 6. Dynamics of annual healthcare-seeking rates among patients with acne by social status over a 5-year period, 
2021–2025.

За 5-летний период статистически значимо 
чаще обращались женщины, находящиеся в 
группах учащихся (p = 0,02) и неработающих (са-
мозанятых и домохозяек) (p = 0,03).

Из генеральной совокупности обратившихся 
пациентов с акне (n = 3554) в период 2021-2025 
гг., была сформирована репрезентативная вы-
борка, объем которой составил 450 человек. 
При этом группу 1 составили мужчины — 163 
(36,22%), группу 2 — женщины — 287 (63,78%).

Среди лиц обоего пола преобладали пациен-
ты со средней степенью тяжести дерматоза — 90 
(55,13%) мужчин и 198 (68,84%) женщин, легкую 
степень тяжести имели 13 (7,69%) мужчин и 46  
(15,94%) женщин, тяжелую — 60 (37,18%) мужчин 
и 43 (15,22%) женщин. Средняя степень тяжести 
акне статистически значимо чаще встречалась 
у женщин по сравнению с мужчинами (p = 0,04), 
а тяжелая, напротив, у мужчин (p = 0,00). В груп-
пе с лёгкой степенью различия между полами 
не достигали статистической значимости (p = 
0,08). Среди клинических разновидностей акне 
комедональная форма встречалась только у 
женщин — 8 (2,90%), а конглобатная только у 
мужчин — 4 (2,56%), папуло-пустулезная — у 136 
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ОБСУЖДЕНИЕ
Акне следует рассматривать как значимую 

медицинскую и социальную проблему. В по-
следние годы все больше внимания уделяется 
психосоматическим нарушениям и их коррек-
ции у пациентов с различными заболеваниями 
кожи, что подтверждается ростом числа на-
учных исследований в этой области. Данный 
факт указывает на то, что проблема выходит за 
рамки исключительно медицинского аспекта 
и затрагивает психологическое и социальное 
благополучие человека. Кожные высыпания, 
особенно на открытых участках тела, негатив-
но сказываются на психологическом состоянии 
пациентов с акне. Около 80% подростков счи-
тают акне наиболее непривлекательной чер-
той внешности [22]. Это может способствовать 
формированию дисморфофобии — искаженного 
восприятия собственной внешности [23]. Акне 
играет значительную роль в нарушении сек-
суального здоровья как женщин [24, 25], так и 
мужчин. Показано, что пациенты с акне имеют 
сниженную сексуальную активность [26].

Полученные в настоящем исследовании ре-
зультаты, в целом, согласуются с данными ли-
тературы о высокой распространенности акне 
среди лиц молодого возраста. Установлено, 
что наибольшая доля пациентов приходится на 
возрастные категории 11-20 и 21-30 лет, что со-
ответствует периоду активного формирования 
личности, социальной идентичности и репро-
дуктивных установок. Преобладание женщин 
среди обратившихся пациентов также соответ-
ствует ряду исследований, что может быть свя-
зано с более высокой обращаемостью за меди-
цинской помощью.

Отмечена тенденция к увеличению обраща-
емости мужчин в «постковидный» период. Это 
может свидетельствовать о снятии эпидемио-
логических ограничений, но нельзя исключить 
возможное влияние перенесенной COVID-19 на 
течение дерматологических заболеваний. Вы-
явленные гендерные различия в клиническом 
течении заболевания представляют особый 
интерес. Так, отмечено, что у мужчин стати-
стически значимо чаще наблюдается тяжелая 
степень акне по сравнению с женщинами. При 
этом и у мужчин, и у женщин рецидивы имеют 
место в 27% наблюдений.

Анализ медико-социальных характеристик 

(83,33%) мужчин и 266 (92,75%) женщин, узлова-
тая — у 23 (14,10%) мужчин и 13 (4,35%) женщин. 
Папуло-пустулёзная форма статистически зна-
чимо чаще встречалась у женщин (p = 0,03), в то 
время как узловатая — у мужчин (p = 0,01). При 
анализе распространённости комедональной 
и конглобатной форм акне статистически зна-
чимых различий у мужчин и женщин выявлено 
не было (p = 0,13 и p = 0,06 соответственно). Ре-
цидивирующее течение заболевания наблюда-
лось у  44 (26,92%) мужчин и 77 (26,81%) женщин 
без статистически значимых различий между 
группами (p = 0,99).

Отягощённую наследственность по акне име-
ли 8 (5,13%) мужчин и 23 (7,97%) женщины, од-
нако статистических значимых различий между 
группами не установлено (p = 0,54).

Ни у одного мужчины в анамнезе не были 
указаны сведения о семейном положении, в то 
время как 33 (11,59%) женщины состояли в бра-
ке, что является статистически значимым раз-
личием (p = 0,00). Курение табака и электронных 
никотин-содержащих устройств отмечалось у 8 
(5,13%) мужчин и 8 (2,9%) женщин без статисти-
чески значимых различий между группами (p = 
0,11).

Ту или иную соматическую патологию в це-
лом имели 104 (64,10%) мужчины и 59 (74,64%) 
женщин без статистически значимых разли-
чий между группами (p = 0,10). При сравнении 
групп по нозологиям статистически значимые 
различия были выявлены только в отношении 
железодефицитной анемии и мигрени. Женщи-
ны (40; 13,77%) значительно чаще мужчин (2; 
1,28%) имели железодефицитную анемию (p = 
0,00). Мигренью страдали 6 мужчин (3,85%), в 
то время как у женщин с акне данное заболева-
ние не встречалось (p = 0,02). Обращает на себя 
внимание, что 50 (30,77%) мужчин и 83 (28,99%) 
женщины имели какую-либо патологию желу-
дочно-кишечного тракта, а (24,36%) мужчин и 
(26,81%) женщины — патологию органа зрения 
(миопию, гиперметропию, астигматизм), без 
статистически значимых различий между груп-
пами (p = 0,78 и p = 0,78 соответственно).

Статистически значимых различий между 
мужчинами и женщинами (n=6; 3,85% и n=29; 
10,14% соответственно) по частоте перенесен-
ной коронавирусной инфекции COVID-19 не вы-
явлено (p = 0,10).
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показал, что значительная часть пациентов 
представлена учащимися, что подчеркивает со-
циальную значимость проблемы именно у мо-
лодых пациентов. Выявленные соматические 
заболевания, в частности, патология желудоч-
но-кишечного тракта и органа зрения у пред-
ставителей обоих полов, а также более высокая 
частота железодефицитной анемии у женщин и 
мигрени у мужчин, могут свидетельствовать о 
необходимости комплексного подхода к обсле-
дованию и лечению данной категории пациен-
тов.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В структуре дерматологической патологии 
на территории г. Челябинска и Челябинской об-
ласти за период 2021-2025 гг. доля пациентов 
с акне составила 13,41%, что свидетельствует о 
высокой распространенности данного заболе-
вания. Наиболее часто акне встречается у лиц 
молодого возраста (11-30 лет), на долю которых 
приходится более 90% всех случаев, что под-
тверждает значимость заболевания в репродук-
тивно активной группе населения. Установлено 
статистически значимое преобладание женщин 
среди обратившихся пациентов (62,83%), одна-
ко более тяжелое течение при акне отмечается 
у мужчин. Прослеживается тенденция к увели-
чению обращаемости мужчин в постковидный 
период. Рецидивирование процесса наблюдает-
ся у 27% и мужчин, и женщин с акне. Обращает 
на себя внимание наличие патологии желудоч-
но-кишечного тракта у каждого 3-го пациента.

Таким образом, вышеизложенное обуслов-
ливает необходимость совершенствования 
диагностических и лечебных мероприятий при 
данной патологии, включая междисциплинар-
ный подход.
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