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Псориаз является иммунозависимым заболеванием с генетической предрасположенностью к его раз-
витию и значимым влиянием экологических факторов. Известно, что иммунопатология при псориазе но-
сит системный, наследственный характер со значительной долей в наследственном грузе аутоиммунной 
патологии. Данные последних лет свидетельствуют о нередком сочетании псориаза с метаболическими на-
рушениями, особое значение среди которых занимает патология липидного спектра. В ряде исследований 
определена генетическая детерминация нарушений липидного обмена. Системное воспаление при псориазе 
усиливается в условиях дислипидемии, вызывая выраженную сопутствующую патологию сердечно-сосуди-
стой системы. В данном литературном обзоре представлены материалы исследования системной воспали-
тельной реакции при псориатической болезни, связи ее с атеросклеротическим процессом, освещены вопро-
сы патофизиологии этих процессов. 

Ключевые слова: псориаз, системное воспаление, дислипидемия, сердечно-сосудистые заболевания

SYSTEMIC INFLAMMATORY RESPONSE 
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Psoriasis is an immune diseases with a genetic predisposition to its development and the signifi cant infl uence 
of environmental factors. It is known that the immunopathology of psoriasis is a systemic, hereditary character with 
signifi cant loads in the hereditary autoimmune disease. Data from recent years show that quite often a combination 
of psoriasis with metabolic disorders, particularly important among which is the pathology of lipid profi le. Several 
studies have identifi ed genetic determination of the lipid metabolism. Systemic infl ammation of psoriasis is enhanced 
in terms of dyslipidemia, causing expressed comorbidities cardiovascular system. In this literature review presents 
data on the systemic infl ammatory response in psoriatic disease, its relation to the atherosclerotic process, covered 
issues of the pathophysiology of these processes.
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Псориаз – системное, иммуннозависи-
мое заболевание, характеризующееся пре-
имущественным поражением кожи, а также 
других органов и систем. Псориазом пора-
жено около 2–3 % населения Европы, с раз-
личной распространенностью среди раз-
личных этнических групп [7, 32].

Эпидемиологические исследования по-
казывают, что пациенты с псориазом стра-
дают от других хронических воспалитель-
ных заболеваний с подобным патогенезом, 
таких как ревматоидный артрит и воспа-
лительные заболевания кишечника чаще, 
чем пациенты без псориаза [17, 18, 31]. 
Псориаз связан также с целым рядом сопут-
ствующих заболеваний, включающих на-
рушения обмена веществ, таких как диабет, 
сердечно-сосудистые заболевания, психи-
ческие расстройства. Данная особенность 
прослеживается в основном у детей и мо-
лодых пациентов. Указанные сопутствую-
щие заболевания могут влиять на состоя-
ние здоровья и качество жизни пациентов 
и способствовать сокращению ожидаемой 
продолжительности жизни у больных тяже-
лыми формами псориаза на 3–4 года [7, 11, 
17, 43, 44, 46].

Патофизиологически псориаз характе-
ризуется воспалительной реакцией, гипер-
кератозом, активацией иммунной регуляции 
кератиноцитов, связанной с продукцией ци-
токинов. Недавние исследования привели 
к дальнейшему сдвигу в понимании псори-
аза от «заболевания кожи» к «Т-клеточному 
заболеванию» [50]. Роль Т-клеток в псори-
атической патологии демонстрирует высо-
кую степень системного воспалительного 
процесса, в частности, Т-хелперов Th-1, 
Th-17 и Th-22 клеточных популяций. При 
стимулировании лимфоцитов высвобожда-
ются воспалительные цитокины, такие как 
фактор некроза опухоли (TNF-а), интерлей-
кины IL-17 и IL-22 [14, 33].

Воспаление, возникающее при псо-
риатической болезни, носит системный 
характер. Исследователями предполага-
ется его стимулирующее влияние на им-
мунологические и метаболические из-
менения, которые утяжеляют течение 
и увеличивают длительность псориаза, а так-
же приводят к развитию сопутствующих за-
болеваний. Эта концепция значима для оп-
тимизации результатов лечения пациентов 
[33, 41, 43, 50].
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Данные ряда последних исследований 
подтверждают гипотезу о том, что псори-
аз является результатом взаимодействия 
между генетической восприимчивостью 
человека и конкретных экологических фак-
торов. Определено около 20 псориаз-вос-
приимчивых локусов генов, играющих роль 
в патофизиологии псориаза, в том числе 
PSORS1 – главный ген восприимчивости, 
определяемый рядом с человеческим анти-
геном лейкоцитов (HLA) Cw6 [20]. При 
дебюте псориаза сочетаются HLA-Cw6 
и средовые триггеры, в частности, бета-ге-
молитический стрептококк [31, 48]. Зна-
чимые генетические исследования слу-
чай-контроль выявили ряд не-HLA-рисков, 
связанных с генами / локусами генов, в том 
числе IL-12B и IL-23R [38].

Изучение генетических факторов раз-
вития псориаза позволило определить на-
следуемые биохимические дефекты. Так, 
была установлена генетическая детермина-
ция нарушений обмена веществ: липидного 
и, в меньшей степени, углеводного обмена, 
дающих основание рассматривать этот дер-
матоз как эпидермальный липоидоз с изме-
нением липидного состава псориатических 
участков кожи [36, 45].

Исследования липидного обмена при 
псориазе стартовали в начале 20-го века 
с проведения количественного анализа 
холестерина в сыворотке крови больных 
псориазом. Патологический метаболизм 
жиров считается важным фактором в этио-
патогенезе псориаза. Grutz и Burger ещё 
в середине XX века рассмотрели развитие 
кожных проявлений псориаза как симптом 
сопоставимый с ксантоматозом. Melczer N. 
(1952) обнаружил изменения в составе 
фосфолипидов в псориатических очагах 
и предположил, что воспаление, гиперке-
ратоз и паракератоз возникают в результа-
те отложения липидов в ретикулярно-эн-
дотелиальной системе. В настоящее время 
исследования сосредоточены на изучении 
поверхностных липидов кожи, эпидермаль-
ных липидов (в том числе липидов рогового 
слоя, фосфолипидов), липидов в сыворотке 
крови, липопротеидов низкой плотности 
в псориатической коже, липидного обмена, 
окислительного стресса и корреляции меж-
ду параметрами липидного обмена, воспа-
лительного процесса и клиническими сим-
птомами заболевания [13, 18, 36, 37, 41, 45].

Больные псориазом имеют более высо-
кий удельный вес ожирения, сахарного диа-
бета, сосудистых заболеваний и инсульта. 
Молодые пациенты с тяжелыми формами 
псориаза подвергаются повышенному ри-
ску смертности даже при наличии контроля 
над этими факторами [4, 5, 16, 21, 26, 27, 

28, 47, 49]. Складывается сложная картина, 
определяющая эти сопутствующие заболе-
вания, ассоциированные с псориазом, и си-
стемное воспаление может в конечном сче-
те способствовать общей заболеваемости 
и смертности данных пациентов. При этом 
Finer N. (2002) отметил способствующую 
ожирению роль окружающей среды и ком-
бинацию генов («obesogenic environment»), 
а также малоподвижного образом жизни 
и употребление в пищу недорогой высо-
кокалорийной пищи. Однако независимо 
от этиологии ожирение увеличивает риск 
смертности, при этом риск смертности 
прямо пропорционален степени ожирения 
независимо от отягощающих факторов на-
пример, курения. Индекс массы тела (вес 
в килограммах, разделённый на квадрат 
роста в метрах) – ИМТ – является универ-
сальной мерой степени ожирения. Значение 
ИМТ коррелирует с процентным содержа-
нием жира в организме [35, 41, 45]. 

Подкожные жировые клетки – адипо-
циты продуцируют провоспалительные 
цитокины под влиянием медиаторов воспа-
ления, таких как ФНО-а. Это было проде-
монстрировано на индукции многочислен-
ных иммунных посредников, в том числе 
ИЛ-8, Ил-12, Ил-17 и ФНО-а, из адипоци-
тов, стимулированных липополисахарида-
ми. Данное исследование также показало, 
что адипоциты производят C-реактивный 
белок (СРБ) при хроническом воспалении 
[6, 12, 19, 25, 38]. Это означает возможность 
взаимодействия между адипоцитами и про-
цессом воспаления. Как только системное 
воспаление приводит к развитию заболе-
вания, снижается регуляция адипонектина, 
в то время как лептин и резистин одно-
временно повышаются [2]. Лептин играет 
важную роль в обмене веществ и повышает 
активность макрофагов, повышает регуля-
цию TNF-α и IL-6, последний из которых 
способствует производству CРБ. Резистин 
является секреторным фактором, связан-
ным с воспалением, который управляет 
резистентностью к инсулину. В совокуп-
ности эти факторы способствуют развитию 
атеросклероза. Эта модель была поддержа-
на Boehncke W.H. и соавт. (2011), которые 
исследовали метаболическое состояние 
больных псориазом с анализом потенциаль-
ных причинно-следственных связей между 
псориазом и атеросклерозом. Исследование 
показало значительную корреляцию между 
индексом PASI (индекс распространенно-
сти и тяжести псориаза) и резистентностью 
к инсулину, что подтверждается измерения-
ми резистина.

Клинические и экспериментальные ис-
следования убедительно продемонстриро-
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вали роль воспаления стенки артерий в па-
тогенезе атеросклероза и связанных с этим 
инфаркта миокарда и ишемического ин-
сульта [2, 4, 9, 21, 39, 43]. Особый интерес 
представляет хроническое воспаление жи-
ровой ткани (ВЖТ), рассматриваемое как 
следствие и причина ожирения и связан-
ных с ним многочисленных заболеваний. 
ВЖТ характеризуется клеточной инфиль-
трацией, фиброзом, изменениями микро-
циркуляции, сдвигом секреции адипоки-
нов и нарушениями метаболизма жировой 
ткани (ЖТ), а также повышением в крови 
уровня таких неспецифических маркеров 
воспаления, как СРБ, фибриноген, лейко-
циты, коррелирующих с выраженностью 
процесса. Локальные и системные патоло-
гические расстройства, вызываемые ВЖТ, 
обусловлены в первую очередь внутрикле-
точными воспалительными изменениями. 
Среди последних в клетках ЖТ наиболее 
значимы активация Inhibitor of kappa B 
kinase (IKK), c-Jun N-terminal kinase (JNK), 
ферментов эндоплазматического ретикулу-
ма, протеинкиназы-С (ПК-С), нарушение 
соотношения между реактивными формами 
кислорода и антиокислительными защит-
ными факторами, определяемое как окис-
лительный стресс. Активация IKK, JNK, 
ПК-С приводит в цитозоле к высвобожде-
нию нуклеарного фактора транскрипции 
NF-κB (Nuclear factor kappa B), который ми-
грирует в ядро клетки и стимулирует транс-
крипцию генов многочисленных регулятор-
ных субстанций, в том числе, адипокинов, 
фактора некроза опухоли-альфа (ФНОα), 
интерлейкинов (ИЛ), хемокинов, моле-
кул адгезивных комплексов, ингибиторов 
и активаторов апоптоза и др. Механизмы, 
инициирующие указанные реакции в ади-
поцитах, окончательно не установлены. До-
минирует представление о ведущей роли 
цитокинов, секретирующихся активирован-
ными провоспалительными макрофагами 
ЖТ и, возможно, других веществ. Цитоки-
ны, в первую очередь ФНОα, индуцируют 
в адипоцитах гамму воспалительных сдви-
гов, что обусловливает продукцию в них 
цитокинов (в том числе, ФНОα). Этот факт 
послужил основой представления о том, что 
ВЖТ-процесс самоподдерживающийся: од-
нажды инициированный, он прогрессирует 
уже без наличия дополнительных факторов 
[1–3]. Можно полагать, что это также одна 
из причин трудности лечения ожирения. 
Henseler T. и Christophers E. (1995 г.) опи-
сали корреляцию между псориазом и ожи-
рением. Dann F. (2009) показал, что 46 % 
из 3700 пациентов с умеренной и тяжелой 
степенью псориаза, участвовавших в иссле-
дованиях по оценке этанерцепта, страдали 

ожирением (ИМТ 30). Для сравнения, 31 % 
всех взрослых в США имеют ожирение. 

Кроме того, в обзоре Miner A. (2004) 
фазы II и III клинических исследований 
биологических агентов с участием более 
10 000 пациентов с умеренным и тяжелым 
псориазом было показано, что средний ин-
декс массы тела испытуемых составил 30,6. 
Naldi L. (2005) и Krueger G. (2002) обратили 
внимание на связь между ожирением и псо-
риазом. Naldi L. показал, что риск псориаза 
была непосредственно связан с повышен-
ным ИМТ [24, 30]. 

Внутриабдоминальное ожирение на-
прямую связано с метаболическим синдро-
мом, тогда как для состояния хронического 
системного воспаления требуется по край-
ней мере три из следующих пяти патофи-
зиологических состояний: абдоминальное 
ожирение, нарушение регуляции глюкозы, 
гипертриглицеридемия, снижение липо-
протеидов высокой плотности и гиперто-
ния. Этот синдром поражает около 25 % 
населения США, 10 % во Франции и 20 % 
в Австралии и заметно увеличивает сердеч-
но-сосудистую смертность. Кроме того, вне 
зависимости от наличия или отсутствия ме-
таболического синдрома повышение уров-
ня ИМТ и окружности талии тесно связаны 
с повышенным риском ишемической болез-
ни сердца [8, 13, 22]. 

Siegmund B. (2012) предложила считать 
жировую ткань иммунным органом. Дока-
зано, что адипоциты имеют Толл-подобные 
рецепторы, которые позволяют немедленно 
реагировать на попадающие патогены и спо-
собствовать продукции иммунорегулятор-
ных цитокинов – таких как IL-6 и TNF-α, ко-
торые имеют непосредственное отношение 
к патофизиологии псориаза. Этот процесс 
зависит от лептина, адипоцитокина, регули-
руемого ощущением сытости, массой тела, 
способного оказывать влияние на врожден-
ный и приобретенный иммунитет. Dr Britta 
Siegmund подчеркнула, что лептин является 
стимулятором Т-клеток, и что на мышиных 
моделях не доказано аутоиммунных пато-
физиологических изменений при дефиците 
лептина. Это свидетельствует о возможной 
связи между жировой тканью и псориатиче-
ским воспалением [15, 45].

Aithal G. (2004) анализировал первич-
ный безалкогольный гепатоз (ПБГ), со-
стояние, распространенное у пациентов 
с ожирением без воздействия очевидного 
непосредственного фактора (например, 
наркотиков или вирусов гепатитов). Тучные 
пациенты имеют высокий уровень цирку-
лирующих жирных кислот, резистентность 
к инсулину, что приводит к возможности 
ПБГ. Пациенты с ПБГ имеют следующие 
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патологические состояния печени: от сте-
атоза, стеатогепатита (или безалкогольный 
стеатогепатит), фиброза до цирроза печени. 
ПБГ чаще встречается у мужчин в возрас-
те до 50 лет и независимо связан с особен-
ностями метаболического синдрома, может 
протекать бессимптомно или быть связан-
ным с усталостью и сомнительными абдо-
минальными симптомами. При этом тесты 
функции печени могут быть нормальными 
и считаются нечувствительными. Эпидеми-
ологические исследования по оценке рас-
пространенности ПБГ у пациентов с псо-
риазом отсутствуют. Пациенты с псориазом 
и ПБГ находятся в группе повышенного 
риска метотрексат-индуцированной гепа-
тотоксичности. Отметим, что присутствие 
ПБГ может привести к сосудистой дис-
функции эндотелия, тем самым объясняя 
повышенную вероятность развития сердеч-
но-сосудистых заболеваний. 

Ревматоидный артрит увеличивает сер-
дечно-сосудистую смертность независимо 
от других факторов риска ишемической 
болезни сердца, таких как курение, сахар-
ный диабет, ожирение, уровень холестери-
на и возраст. Хроническое воспаление яв-
ляется инициатором патофизиологических 
изменений. Выраженный воспалительный 
аффект, измеряемый числом воспаленных 
суставов, характеризует значимый атеро-
склеротический эффект. Таким образом, 
тяжелые заболевания коррелируют с по-
вышением риска преждевременной сер-
дечно-сосудистой смертности [6]. Провос-
палительные цитокины при ревматоидном 
артрите представлены в основном TNF-α, 
IL-1 и IL-6 [12, 20, 40, 45]. Эти цитоки-
ны вызывают резистентность к инсулину 
и дислипидемии, дисфункцию эндотелия, 
а также создают протромботические сре-
ды. У пациентов с ревматоидным артритом 
меньше возможностей для восстановления 
поврежденного эндотелия. 

Barker J. (2009 г.) обосновал концепцию 
сходства псориаза и ревматоидного артри-
та. Это болезни системного аутоиммунного 
воспаления с соответствующими сердечно-
сосудистыми факторами риска и увеличе-
нием смертности. Kimball A. (2011) пред-
ставил ретроспективный анализ двух баз 
данных Centocor больных с иммунными 
воспалительными заболеваниями и обнару-
жил, что у пациентов с псориазом больше 
известных сердечно-сосудистых факторов 
риска, таких как атеросклероз, гипертония 
и сахарный диабет 2 типа [23]. Mrowietz U. 
И Abeni D. (2012) описали подобные ре-
зультаты в Германии и Италии соответ-
ственно [29]. Boehncke W.H. (2011) в своей 
работе показал увеличение распространен-

ности и тяжести кальцификации коронар-
ных артерий в группе исследования немец-
ких пациентов с псориазом по сравнению 
с соответствующей группой пациентов без 
псориаза [9].

Gelfand J. (2006) впервые установил, что 
псориаз является фактором риска для сер-
дечно-сосудистой смертности независимо от 
других сердечно-сосудистых факторов ри-
ска. У пациентов с тяжелыми формами псо-
риаза был выявлен более высокий относи-
тельный риск развития инфаркта миокарда, 
при этом у молодых пациентов риск выше.

Препараты для лечения псориаза также 
могут быть причиной патологических изме-
нений липидного профиля у больных псо-
риазом. Ретиноиды наиболее значимы в по-
вышении уровня триглицеридов, общего 
холестерина, холестерина-липопротеидов 
низкой плотности, липопротеидов очень 
низкой плотности, холестерина и одновре-
менно уменьшении фракции холестерина-
липопротеидов высокой плотности. В ряде 
исследований отмечена роль диеты, обо-
гащенной рыбьим жиром, которая может 
уменьшить побочные эффекты этих пре-
паратов. Циклоспорин имеет более мягкий 
эффект на липидный профиль, но может 
приводить к повышению уровня тригли-
церидов. Ингибиторы ФНО-α могут при-
вести к увеличению уровня триглицеридов 
сыворотки крови, но они оказывают поло-
жительное влияние на повышение уровня 
ЛПВП и способны уменьшить уровень ин-
сулина в крови [10, 34, 42]. 

Таким образом, пациенты с псориазом 
имеют повышенную распространенность 
атеросклеротических заболеваний, патоло-
гических состояний сердечно-сосудистой 
системы, находятся в группе риска разви-
тия инфаркта миокарда и ранней кардио-
васкулярной смертности. Выявлены схо-
жие патогенетические процессы развития 
псориатического воспаления и атероскле-
роза, однако не выяснено, единый ли это 
системный воспалительный процесс или 
взаимоотягощающие патогенетически по-
добные заболевания. В связи с этим необ-
ходимо включить в комплекс обследования 
таких пациентов скрининг на дислипиде-
мию наряду с исследованием иммунного
статуса.
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