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Акне посідає 8-ме місце серед усіх хвороб у 
світі. Про актуальність його вивчення як 

важливої проблеми дерматології свідчить те, що 
в 2013 р. зареєстровано 660 млн хворих на акне 
на земній кулі і це становить 9,4 % популяції. На 
акне хворіють 80—90 % підлітків: 95—100 % 
хлопців-підлітків та 83—85 % —  дівчат-підлітків 
віком 16—17 років. У деяких хворих захворю-
вання продовжується і після 40 років (у 1 % 
чоловіків та 5 % жінок) [10,14, 25, 27].

Акне за відносно незначних порушень фізич-
ного стану суттєво погіршує емоційну та соці-
альну складові якості життя, особливо серед 
підлітків та молоді. Це нерідко стає причиною 
депресії, дисморфофобії, а в окремих випадках —  
і суїцидальних спроб. Захворювання має про-
гредієнтний перебіг, приблизно у половини па -
цієнтів формуються психоемоційні розлади пе -
реважно депресивного ряду. Це суїцидальні дум-
ки, психіатричні проблеми, ізоляція від оточен-
ня. 30—50 % підлітків відчувають психологічний 
дистрес, пов’язаний із акне: оцінка іміджу, утруд-
нення спілкування, соціальна дезадаптація, руй-
нування надій, тривога, гнів, депресія, низька 
самооцінка [23]. Психосоціальні відхилення в 
низці випадків є наслідком персистенції захво-
рювання протягом десятиліть у зв’язку з неадек-
ватною противугровою терапією [18].

Вивчення патогенетичних складових акне на 
сьогодні обґрунтовано базується на сімейній 
схильності до захворювання та на ролі в цьому 
природженого імунітету. Нині відомі клони роз-
пізнавання рецепторів, що опосередковано від-
повідають на патоген-асоційовані молекулярні 
примірники, які зберігаються серед мікроорга-
нізмів. TLR людини є однією з таких родин роз-
пізнавання рецепторів. TLR мають стосунок і до 
молекулярного об’єднання природженого та 
адаптивного імунітету. Виявлено TLR2 та TLR4 
у всіх шарах епідермісу здорових осіб [20]. Різні 
автори вважають, що TLR відіграють важливу 
роль у патогенезі захворювань шкіри як інфек-
ційної, так і неінфекційної етіології. Встановле-
но, що головним компонентом клітинної стінки 
P. acnes є пептидоглікан —  ліганд для TLR. В екс-
периментах in vitro встановлено активацію TLR2 
на макрофагах шкіри, яка зумовлена P. acnes та 
супроводжувалась підвищенням синтезу IL-12 і 
IL-8. Виявлено позитивну кореляцію між тяж-
кістю клінічних виявів та кількістю макрофагів, 
які експресують TLR2 [17].

Проблема удосконалення терапії акне залиша-
ється актуальною, що пов’язано з високою часто-
тою (65—85 %) захворювання підлітків та осіб 
молодого віку [2, 6, 12]. Запропоновано викорис-
тання антиоксидантів топічного спрямування [28].
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Мета роботи —  вивчити взаємозв’язок між різновидами генних поліморфізмів та реакцією на патогенетичне лікування.

Метеріали та методи. Результати дослідження основані на даних молекулярно-генетичного дослідження та ліку-
вання 78 хворих на акне середньотяжкого та тяжкого ступенів. Хворих поділено на дві групи залежно від призна-
ченої терапії. Кожну групу також поділено на дві підгрупи залежно від тяжкості захворювання.

Результати та обговорення. У хворих на акне, які отримували системну терапію нікотинаміду рибозидом, спосте-
рігалися значно вищі наслідки лікування порівняно із пацієнтами, котрі отримували лише місцеве лікування. 
Ви  щий ефект від лікування нікотинаміду рибозидом спостерігався у пацієнтів з мутаціями в одному або кількох 
досліджуваних генах.

Висновки. Прийом нікотинаміду рибозиду пацієнтами з генними мутаціями позитивно впливав на перебіг захво-
рювання.
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Чітко продемонстровано, що за ефективністю 
та тривалістю ремісії препарати, що базуються 
на системному ізотретиноїні, є стратегією вибо-
ру для лікування хворих як із середньотяжкими, 
так і конглобатними акне [21]. Різноманітність 
високоефективних препаратів зовнішньої та си  с-
темної дії дає змогу обирати терапію індивіду-
ально, з урахуванням клінічної форми, ступеня 
тяжкості перебігу захворювання, патогенезу, 
пси  хосоматичного статусу пацієнта та супутньої 
патології [1, 3, 7, 9, 19]. В останні роки з’явилися 
роботи, присвячені ролі дієти в розвитку пато-
логічного процесу у хворих на акне підлітків та 
дорослих осіб. Встановлено, що молочні продук-
ти високої жирності сприяли підтримці акне [8, 
26]. Були спроби використовувати для лікуван-
ня акне і нетрадиційних методів, таких як аку-
пунктура, фітотерапія, пілінг [13, 24]. Дехто з 
дослідників комбінує ретиноїди або антибіотики 
із пілінгом [5, 15]. Для лікування використову-
ють нікотинамід з огляду на його салорегулю-
вальну та протизапальну дію [4, 11, 16, 22].

Мета роботи —  вивчити взаємозв’язок між різ-
новидами генних поліморфізмів та реакцією на 
патогенетичне лікування.

Матеріали та методи
На кафедрі дерматовенерології Національної 
медичної академії післядипломної освіти обсте-
жувались хворі на акне. Простежують взаємо-
зв’язок між патогенетичними, зокрема генними, 
чинниками та вибором обґрунтованої терапії. 
Критерії введення в дослідження: вік понад 
14 років, акне середньотяжкого та тяжкого сту-
пенів, відсутність супутньої тяжкої патології. 
Критеріям введення відповідали 78 пацієнтів, 
середній вік яких становив (20,4 ± 5,4) року.

Ми обстежили 78 хворих на акне середньо-
тяжкого (помірні папуло-пустульозні зміни) та 
тяжкого (виразні папуло-пустульозні та конгло-
батні зміни) ступенів. У пацієнтів із середньо-
тяжкими формами акне були численні запальні 
папули, поодинокі пустули, відкриті та закриті 
комедони типової для акне локалізації. У хворих 
з тяжким перебігом акне засвідчено численні 
запальні папули та пустули, вузли й кісти, зокре-
ма серед них були пацієнти із фульмінантними 
та конглобатними акне.

Середній вік, у якому розпочалося захворю-
вання, становив (15 ± 3) роки. У 83 % пацієнтів 
захворювання розвивалося поступово, спочатку 
з’являлися відкриті та закриті комедони у себо-
рейних зонах обличчя. Згодом долучилися по -
одинокі запальні папули та пустули, і лише 
через 4—5 років захворювання переходило в 
середньо-тяжку та тяжку форму (поширення 

процесу на шкіру обличчя, грудей та верхньої 
частини спи ни; численні папули та пустули, у 
разі тяжкого перебігу —  кісти, запальні вузли та 
рубці в місцях висипань). Більшість пацієнтів 
тривалий час лікувалися самостійно без вираз-
ного ефекту, і тільки після кількох років без-
успішного самолікування звернулися до дерма-
толога з приводу виразних виявів хвороби та 
ускладнення попереднього лікування. У 64 % 
пацієнтів була зневоднена, пересушена шкіра із 
лущенням та ха  рактерними для акне елемента-
ми висипання. Це значно ускладнювало підбір 
топічної та системної терапії. Мало того, у поло-
вини пацієнтів спостерігалася резистентність до 
антибіотикотерапії (як системної, так і топічної).

У 13 (17 %) пацієнтів почалося захворювання 
у віці (16 ± 2) роки раптово, одразу мало дуже 
тяжкий перебіг. Під нашим спостереженням 
перебували пацієнти з конглобатними акне, пе -
реважно (62 %) чоловіки. Вони вказували на 
агресивний початок та перебіг захворювання й 
резистентність до терапії. Також 2 пацієнти мали 
фульмінантну форму акне та тяжкі системні ви -
яви хвороби, такі як лихоманка (до 38,6 °C), 
загальна слабкість, поліартралгія. Характерни-
ми виявами фульмінантних акне були: численні 
кістозні та вузлові елементи з нагноюванням, що 
утворювали зливні вогнища з некротичними 
ділянками. Повідомляли про акне у найближчих 
родичів (батько, мати, рідні брати та сестри).

Загалом у більшості пацієнтів акне середньо-
тяжкого або тяжкого ступеня було в одного або 
в обох батьків у підлітковому віці.

Результати та обговорення
Усіх пацієнтів обстежено на поліморфізми де  яких 
генів, що найбільше впливають на розвиток та 
тяжкість перебігу акне. Проведено молекулярно-
генетичне дослідження для виявлення полімор-
фізмів генів TLR2 (G753A), TLR4 (C399T), IL-1β 
(C3953T), IL-8 (С781Т). За ге  ном TLR2 (G753A) 
обстежено 29 пацієнтів (16 з середньотяжким 
перебігом акне та 13 з тяжким). У всіх виявлено 
гомозиготний генотип GG, у зв’язку з чим при-
пинено дослідження за цим геном.

Щодо гена TLR4 (C399T) виявлено два варі-
анти генотипів: гомозиготний СС та гетерози-
готний СТ. У 41 хворого з середньотяжким акне 
встановлено генотип СС, у жодного —  СТ. 
У 26 па  цієнтів із тяжким перебігом акне засвід-
чено гомозиготний генотип, а у 11 — гетерози-
готний. Таким чином, гетерозиготний варіант 
цього гена більш властивий для тяжких форм 
акне, оскільки у жодного хворого з середньотяж-
ким перебігом не зауважено гетерозиготного 
поліморфізму згаданого гена (рис. 1).
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За геном IL-1β (C3953T) виявлено три варі-
анти генотипів: СС, СТ і ТТ. Акнегомозиготний 
генотип СС мали 33 хворі з середньотяжким 
перебігом, гетерозиготний генотип СТ —  7 та 
гомозиготний генотип ТТ —  один пацієнт. 
У 14 хворих із тяжкою формою акнегомозигот-
ного генотипу виявлено генотип СС, у 18 —  гете-
розиготний СТ та у 5 —  гомозиготний ТТ. У па -
цієнтів із акне середньотяжкого ступеня був 
переважно гомозиготний генотип, а для тяжкого 
акне більше властиві генотипи СТ та ТТ (рис. 2).

Загалом за геном IL-8 (С781Т) обстежено 
49 хворих (25 із середньотяжким перебігом акне та 
24 —  з тяжким). Виявлено три варіанти генотипів 
СС, СТ та ТТ. У 17 хворих із середньо-тяжким 
акне зауважено гомозиготний генотип СС, у 8 —  
СТ та у жодного —  ТТ. У одного хворого з тяжки-
ми формами акне виявлено генотип СС, у 20 —  СТ 
та у 3 —  ТТ. За цим геном пацієнти із середньо-
тяжким перебігом акне мали пе  реважно гомози-
готний варіант поліморфізму СС, водночас як 
пацієнти із тяжким перебігом —  генотипи СТ та 
ТТ (лише в одного був генотип СС). Таким чином, 
для тяжких форм акне характерні генотипи СТ та 
ТТ за поліморфізмом згаданого гена (рис. 3).

Вирішено провести порівняльну терапію. 
А саме: в одній групі застосувати нікотинаміду 
рибозид, а в другій лише топічні засоби. Для цього 
хворих розподілено на дві групи по 39 чо  ловік 
незалежно від результатів молекулярно-генетич-
ного дослідження. Кожну групу додатково розпо-
ділено на дві підгрупи з урахуванням тяжкості 
хвороби. До першої групи увійшло 20 пацієнтів із 
середньотяжким перебігом акне (Іа) та 19 з тяж-
кою формою акне (Іb). До другої групи увійшов 
21 хворий з середньотяжкою формою акне (IIa) та 
18 —  з тяжким перебігом дерматозу (IIb).

Хворі першої групи отримували як системну 
терапію нікотинаміду рибозид по 225 мг/добу за 
три прийоми протягом 2 міс, а також 2 міс місце-
ву: фіксовані комбінації (топічний ретиноїд з 
топічним антибіотиком) двічі на добу. Хворим 
другої групи призначали лише топічну терапію, 
як і в першій групі. Підраховано кількість елемен-
тів висипки, визначено їхній вид та локалізацію 
до й після лікування. Ці дані порівняли із резуль-
татами молекулярно-генетичного дослідження.

До початку лікування у хворих із середньо-
тяжким перебігом акне (групи Іа та ІІа) на кож-
ній із уражених ділянок (обличчя, груди, спина) 
було по 10—15 папул, 3—4 пустули, понад 30 від-
критих та закритих комедонів (табл. 1).

Після лікування (група Іа отримувала ніко-
тинаміду рибозид та топічну терапію, група 
ІІа —  лише місцеву) проведено підрахунок еле-
ментів висипки, що залишилися. Залежно від 
ефективності лікування пацієнтів розподілили 
на три групи: «чиста шкіра» —  повне очищення 
від висипки; «практично чиста шкіра» —  пооди-
нокі комедони, 1—4 папули, без пустул; «значне 
очищення шкіри» —  поодинокі комедони, 5— 
7 па  пул, без пустул (табл. 2).

Таким чином, у першій групі, де приймали 
нікотинаміду рибозид, у значно більшої кількос-
ті хворих повністю зникли елементи висипки. 
До того у всіх пацієнтів з групи Іа спостерігали-
ся мутації (генотип СТ або ТТ) за одним або 

Рис.1.РозподілгенотипівзагеномTLR4(C399T)

Рис.2.РозподілгенотипівзагеномIL1 (C3953T)

Рис.3.РозподілгенотипівзагеномIL8(С781Т)
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кількома генами, і навпаки —  у першій групі, де 
практично повністю та значно очистилася шкі-
ра, мутації виявлено лише у 3 (50 %) хворих.

До початку лікування у пацієнтів із тяжким 
перебігом акне (групи Іb та ІІb) було понад 
20 па  пул на кожній з уражених ділянок (облич-
чя, груди, спина), понад 10 пустул, 1—5 кіст, до 
10 вузлів, рубці в місцях попереднього висипан-
ня (див. табл. 1).

Після терапії (група Іb отримувала нікотина-
міду рибозид та топічне лікування, група ІІb —  
лише місцеву терапію) проведено підрахунок 
елементів висипки, що залишилися. Залежно від 
ефективності лікування всіх пацієнтів розподі-
лено на три групи: «чиста шкіра» —  наявність 
рубців, без папул, пустул, кіст та вузлів; «прак-
тично чиста шкіра» —  1—4 папули, 1 вузол, без 
пустул та кіст; «значне очищення шкіри» —  5— 
10 папул, 3—4 вузли, без пустул та кіст (табл. 2).

Отже, серед пацієнтів із тяжким перебігом 
акне з першої групи, що приймали нікотинаміду 
рибозид, у чотири рази більше тих, у кого пов -
ністю зникли елементи висипки, порівняно з 
тими, хто отримував лише топічну терапію. 
Окрім цього, спостерігалися мутації (генотип 
СТ або ТТ) за одним або кількома генами в усіх 
пацієнтів групи Іb з повним та практично повним 
очищенням шкіри і лише у одного хворого пер-
шої групи, де зауважено значне очищення шкіри.

Висновки
1. Існує залежність між варіантами генотипів 
поліморфізмів генів TLR2 (G753A), TLR4 
(C399T), IL-1β (C3953T), IL-8 (С781Т) та тяж-
кістю перебігу акне. Гомозиготні генотипи СС у 
всіх генах асоційовані із помірно-тяжким пере-
бігом акне. Вод ночас гетерозиготні генотипи СТ 
та гомозиготні ТТ асоційовані переважно із 
тяжкими формами акне.

2. У хворих, що отримували нікотинаміду 
рибозид як системну терапію була значно вища 
ефективність лікування порівняно із пацієнта-
ми, яким призначали тільки топічну терапію.

3. У більшості пацієнтів обох підгруп, що 
отримували нікотинаміду рибозид та мали пози-
тивну реакцію на лікування (повне й практично 
повне очищення шкіри) виявлено мутації за 
одним або кількома досліджуваними генами, що 
дає підстави припустити вплив нікотинаміду 
рибозиду на патогенетичні зміни, спричинені 
генними мутаціями.

Таблиця1.Кількістьелементіввисипкиухворих
ізсередньотяжким(групиIа,IIа)татяжким
(групиIIа,IIb)акнедопочаткулікування

Група

П
ап

ул
и

П
ус

ту
ли

К
ом

ед
он

и

К
іс

ти

В
уз

ли

Іа (n = 20)
10—15 3—4 > 30 — —

IIa (n = 21)

Ib (n = 19)
> 20 > 10 — 1—5 До 10

IIb (n = 18)

Таблиця2.Кількістьхворихізсередньотяжким
(групиIа,IIа)татяжким(групиIb,IIb)акнезалежно
відефективностілікування

Група «Чиста 
шкіра»

«Практично 
чиста шкіра»

«Значне 
очищення 

шкіри»

Іа (n = 20) 14 5 1

IIa (n = 21) 7 6 8

Іb (n = 19) 12 2 5

IIb (n = 18) 3 7 8
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Алгоритмлеченияакнесучетомпатогенетическихсоставляющих
Цель работы —  изучить взаимосвязь между разновидностями генных полиморфизмов и реакцией на патогенети-
ческое лечение.

Материалы  и  методы. Результаты исследования основаны на данных молекулярно-генетического исследования и 
лечения 78 больных c акне среднетяжелой и тяжелой степени. Больные были разделены на две группы в зависимости 
от терапии. Каждая группа была также разделена на две подгруппы в зависимости от степени тяжести заболевания.

Результаты и обсуждение. У больных акне, получавших системную терапию никотинамида рибозидом, наблюдались 
значительно лучшие результаты лечения по сравнению с пациентами, получавшими только местную терапию. Лучший 
эффект от лечения никотинамида рибозидом отмечен у пациентов с мутациями в одном или нескольких генах.

Выводы. Прием никотинамида рибозида больными с генными мутациями имел положительный эффект на течение 
заболевания.

Ключевые слова: акне, никотинамида рибозид, TLR4, IL-1β, IL-8.

A.V.Petrenko
P.L. Shupyk National Medical Academy of Postgraduate Education, Ministry of Healthcare of Ukraine, Kyiv

Algorithmofacnetreatment
withconsiderationofpathogeneticcomponents
Objective — to explore the relationship between variations of genetic polymorphisms and response to pathogenic treatment.

Meterials  and  methods. Results of the study are based on data of molecular genetic examination and treatment of 
78 patients with acne of medium and severe degrees. Patients were divided into two groups according to treatment 
prescribed to them. Each group was also divided into two subgroups depending on the severity of the disease.

Results and discussion. In acne patients receiving systemic therapy with nicotinamide riboside there were significantly 
better outcomes compared to those receiving only local therapy. The best therapeutic effect of nicotinamide riboside was 
observed in patients with mutations in one or more genes.

Conclusions. Therapy with nicotinamide riboside had positive effect on course of disease in patients with gene mutations.

Key words: acne, nicotinamide riboside, TLR4, IL 1β, IL 8.
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