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В обзоре литературы представлены современные данные об иммунологических механизмах развития 
псориаза. Проанализирована имеющаяся в литературе информация об участии клеток иммунной системы 
и синтезируемых ими цитокинов в развитии иммунных нарушений у больных псориазом. Псориаз является 
многофакторным, иммуноопосредованным хроническим заболеванием с повреждением кожи, нарушением 
микроциркуляции, обмена веществ, системной дезорганизацией соединительной ткани, поражением суста-
вов, внутренних органов, лимфатических узлов. В основе развития псориаза лежит формирование неадек-
ватного иммунного ответа с дисбалансом между регуляторными и эффекторными Т-клетками. Показано, 
что важнейшим звеном в иммунопатогенезе псориаза является дисбаланс про- и противовоспалительных 
цитокинов. Рассмотрена роль основных цитокинов (ИЛ-1, ИЛ-6, ИЛ-17, ИЛ-22, ИЛ-23, ИЛ-36, ФНО-α и др.) 
в развитии псориаза. Представлены данные о важности генетической предрасположенности к заболеванию.
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The literature review presents data about the immunological mechanisms of development of psoriasis. 
Review analyzes available literature information about the involvement of immune system cells and synthesized 
their cytokines in the development of immune disorders in patients with psoriasis. Psoriasis is a multifactorial, 
immunopositive chronic disease with skin damage, impaired microcirculation, metabolism, systemic disorganization 
of connective tissue, affecting the joints, internal organs, lymph nodes. The basis for the development of psoriasis is 
the formation of an inadequate immune response to the imbalance between regulatory and effector T cells. Review 
shows that the most important link in the immunopathogenesis of psoriasis is an imbalance of Pro – and anti-
inflammatory cytokines. Review examines the role of key cytokines (IL-1, IL-6, IL-17, IL-22, IL-23, IL-36, TNF-α, 
and others) in the development of psoriasis. Review presents data on the importance of genetic predisposition to 
the disease.
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Кожа ассоциирована с иммунной систе-
мой и обладает необходимым составом кле-
ток для реализации всех типов иммунных 
реакций [2]. Кератиноциты, клетки Лангер-
ганса, мастоциты, гранулоциты, фибробла-
сты, специальные лимфоциты – продуциру-
ют широкий спектр биологически активных 
соединений: молекул адгезии, медиаторов 
воспаления, цитокинов, факторов роста, хе-
мокинов, интерлейкины, интерфероны.

При действии повреждающих или 
стимулирующих факторов кератиноци-
ты экспрессируют интерлейкины (ИЛ) 1, 
2, 3, 6, 7, 8, 15, ФНО-α (фактора некроза 
опухолей-α), колониестимулирующие фак-
торы (гранулоцитарный, макрофагаль-
ный), TGF-β (трансформирующий фактор 
роста-β), интерфероны, хемокины. При-
влекают Т-лимфоциты в кожу активиро-
ванные клетки Лангерганса и т.д.

В коже присутствуют многие иммуно-
компетентные клетки (Th 1, Th 2-лимфо-
циты, макрофаги, В-лимфоциты и др., ко-

торые в норме не участвуют в иммунных 
процессах и вовлекаются в развитие вос-
палительных реакций лишь при инфекциях, 
повреждении, развитии стресса и т.д. 

Огромное значение имеет активация 
иммунокомпетентных клеток при псориазе, 
которая наблюдается уже на ранних этапах 
развития заболевания.

Псориаз составляет не только медицин-
скую, но и серьезную социальную пробле-
му [25, 26, 43]. «Болезнь цивилизации» – 
так характеризуют в настоящее время 
псориаз ввиду его значительного удельного 
веса в структуре заболеваний человека [6, 
20, 23]. 

Более 3 % населения земного шара (око-
ло 80 млн человек) страдает псориазом, 
с одинаковой частотой мужчины и женщи-
ны [23, 26, 37]. 

Псориаз является распространенным, 
многофакторным, иммуноопосредованным 
хроническим заболеванием кожи [1, 30], 
характеризующимся гиперпролифераци-
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ей кератиноцитов, нарушением их диффе-
ренцировки и инфильтрацией пораженных 
участков кожи клетками иммунной системы 
[3, 4, 6, 17, 43].

При псориазе наряду с поражением 
кожи отмечаются нарушения микроцирку-
ляции, обмена веществ, системная дезорга-
низация соединительной ткани, поражение 
суставов, внутренних органов, лимфатиче-
ских узлов [22, 43]. 

Согласно современным представлени-
ям, псориаз рассматривается как мульти-
факториальное, генетически обусловленное 
иммуновоспалительное заболевание, в ос-
нове которого лежит формирование неадек-
ватного иммунного ответа с дисбалансом 
между регуляторными и эффекторными 
Т-клетками [4, 9, 12, 15, 17, 29, 43]. 

Центральное место в инициировании, 
регуляции и поддержании разнообразия им-
мунного ответа играют CD4+ Т-(хелперные) 
клетки (Th). 

до недавнего времени превалировала 
концепция о существовании двух популя-
ций Th-клеток: Th1-клетки, активирован-
ные ИЛ-12, синтезируют ИФНγ и опосре-
дуют клеточные иммунные реакции, в то 
время как Th2-клетки секретируют ИЛ-4, 
ИЛ-5 и ИЛ-13 и опосредуют гуморальные 
иммунные реакции [50]. Однако в насто-
ящее время доказано существование еще 
одной субпопуляции Th-клеток, так назы-
ваемых Th17-клеток, открытых в 2005 году. 
Th17-лимфоциты синтезируют широ-
кий спектр цитокинов, в первую очередь,  
ИЛ-17А, ИЛ-17F, ИЛ-6, ИЛ-21 и ИЛ-22, 
ФНО-α [32, 41]. Эти клетки играют огром-
ную роль в противоинфекционной защите, 
прежде всего от внеклеточных патогенов, 
которые не могут эффективно эллимини-
роваться Т-хелперами 1 и 2-го типов, а так-
же в развитии аутоиммунных заболеваний 
и в регуляции противоопухолевого иммун-
ного ответа [14, 25].

В последние годы большое зна-
чение в развитии псориаза отводится 
Т-регуляторным клеткам, которые обеспе-
чивают иммунологическую толерантность 
и ограничение иммунного ответа [33, 49]. 

Т-регуляторные клетки оказывают су-
прессорное действие на эффекторные 
Т-лимфоциты и антигенпрезентирую-
щие клетки посредством секреции ИЛ-10 
и TGF-β [9, 49]. Это реализуется при уча-
стии белка FOXP3 (ядерный фактор транс-
крипции-3, связанный с X-хромосомой), 
который является уникальным маркером 
Т-регуляторных лимфоцитов. Белок FOXP3 
подавляет другие факторы транскрипции: 
NFAT (ядерный фактор активированных 
Т-лимфоцитов) и NFκB (ядерный фактор 

транскрипции каппа B), которые контро-
лируют транскрипцию генов, ответствен-
ных за дифференцировку Т-лимфоцитов, 
экспрессию мРНК важнейших медиа-
торов воспаления – цитокинов (ФНО-α, 
γ-интерферона, ИЛ-2 и др.), факторов ро-
ста клеток (GM-CSF – гранулоцитарно-
макрофагальный колониестимулирующий 
фактор), ИЛ-3, мембранных костимулиру-
ющих молекул CD40L (лиганд молекулы 
CD40) и CTLA-4 (антиген цитотоксиче-
ских Т-лимфоцитов-4), молекул адгезии 
(ICAM – молекула межклеточной адгезии, 
VCAM – молекула адгезии эндотелия сосу-
дов), хемокинов, и реализацию клеточного 
иммунного ответа при псориазе [9, 15, 49].

В ряде исследований установлено, что 
количество Т-регуляторных клеток и в пе-
риферической крови, и в коже больных 
псориазом в прогрессирующий период за-
болевания и в период ремиссии значитель-
но выше, чем у здоровых лиц. Также по-
казано, что экспрессия мРНК белка FOXP3 
в псориатических очагах более чем в 3 раза 
интенсивнее аналогичного показателя 
в коже здоровых лиц. Более того, выявлена 
прямая связь между уровнем экспрессии 
мРНК белка FOXP3 в коже и количеством 
Т-регуляторных клеток в периферической 
крови и коже больных псориазом в прогрес-
сирующем периоде [9, 33, 44].

Это свидетельствует о важной роли дефи-
цита или дисфункции Т-регуляторных клеток 
в формировании неадекватного иммунного 
ответа при псориазе, что сопровождается ак-
тивацией Th1- и Th17-опосредованного им-
мунного ответа [9, 20, 33].

Рядом авторов у больных с обострени-
ем распространенного псориаза выявле-
ны повышение общего числа лимфоцитов, 
Т-лимфоцитов, клеток с хелперной актив-
ностью, содержания иммуноглобулинов М, 
Е и А, циркулирующих иммунных комплек-
сов, ФНО-a, ИЛ-2, вторичная гранулоцито-
патия c повышением поглотительной и кил-
линговой активности нейтрофилов [38, 44].

Эти данные свидетельствуют о разно- 
образных нарушениях в иммунорегулятор-
ном и эффекторном звеньях иммунитета, 
а также подтверждают аутоиммунный ха-
рактер заболевания [13, 38, 42].

Следует отметить важную роль ден-
дритных клеток в патогенезе псориаза [19, 
27, 48]. дендритные клетки (дК) – гете-
рогенная популяция специализированных 
клеток, основной функцией которых яв-
ляется инициирование и регуляция им-
мунного ответа. У человека различают две 
субпопуляции дК: плазмацитоидные дК 
лимфоидного происхождения и миелоид-
ные дК, имеющие миелоидный гемопоэ-
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тический предшественник. Плазмацитоид-
ные дК способны синтезировать ИНФ-a, 
секретировать ИЛ-4 и ИЛ-10, которые 
участвуют в дифференцировке нативных 
Т-хелперов (Th0) в Т-хелперы 2-го типа 
(Th2) и В-лимфоцитов в плазмациты [19, 21, 
30]. Миелоидные дК способны захватывать 
и презентировать чужеродные антигены 
Т-лимфоцитам с последующей дифферен-
цировкой Th0 в Т-хелперы 1-го типа (Th1), 
17-го типа (Th17) или Т-регуляторные клет-
ки [27, 48]. Клетки Лангерганса считаются 
юными нативными формами миелоидных 
дК, и локализуются в тканях, выполня-
ющих барьерную функцию – эпидермис, 
эпителий кишечника и бронхов. Клетки 
Лангерганса способны поглощать антиген, 
подвергать его процессингу с последующей 
антигенпрезентацией. 

На коже у больных псориазом об-
наруживается увеличение содержания 
Т-лимфоцитов и клеток Лангерганса [3, 
18]. При этом происходит активация клеток 
Лангерганса, что сопровождается измене-
ним фенотипа – утратой специфических 
маркеров CD207/Langerin, CD1a, появле-
нием молекулы CD11c, продукцией ряда 
провоспалительных медиаторов, что ведет 
к пролиферации и дифференцировке анти-
генспецифичных лимфоцитов, обеспечива-
ющих иммунный ответ. Иммунный ответ, 
развивающийся при обострении псориаза, 
начинается с появления большого количе-
ства CD11c-позитивных дК в области фор-
мирующейся псориатической папулы [9, 30, 
48]. Эти клетки индуцируют воспаление 
в коже за счет продукции провоспалитель-
ных медиаторов – ФНО-a, индуцибельной 
синтазы окиси азота (iNOS), ИЛ-1, ИЛ-6, 
ИЛ-8, ИЛ-23 и др., а также обеспечива-
ют развитие Th1- и Th17-опосредованного 
иммунного ответа, секретируя цитокины  
ИЛ-12, ИЛ-22 и ИЛ-23 [2, 3, 12, 27, 48]. 

Особая роль в иммунопатогенезе псо-
риаза в последние годы отводится Th17-
лимфоцитам, которые также играют фун-
даментальную роль в иммунопатогенезе 
широкого спектра иммуновоспалительных 
заболеваний, включая ревматоидный ар-
трит, воспалительные заболевания кишеч-
ника, системную красную волчанку, а также 
аллергических заболеваний, транспланта-
ционного иммунитета, ожирения, канцеро-
генеза и др. [31, 32, 41]. 

При псориазе количество Th17-
лимфоцитов увеличивается в очаге пораже-
ния, что сопровождается формированием 
характерных морфологических изменений 
в эпидермисе и дерме [33]. В коже Th17-
лимфоциты секретируют провоспалитель-
ные цитокины – ФНО-α, ИЛ-17, ИЛ-22, 

ИЛ-23 и др., играющие ключевую роль 
в патогенезе псориаза, а также стимулиру-
ющие ангиогенез и миграцию нейтрофилов 
[17, 18, 20, 22, 31, 47]. 

Важнейшим звеном в иммунопатогенезе 
псориаза является дисбаланс про- и противо-
воспалительных цитокинов [3, 18, 30, 34]. 
При этом заболевании обнаружена повышен-
ная экспрессия ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-10, ИЛ-2, 
ИЛ-8, ИЛ-12, ИЛ-15, ИЛ-17, ИЛ-22, ИЛ-23, 
ФНО-α, ИНФ-γ, ИНФ-α [3, 6, 18, 20, 30]. 

Большое значение в развитии псори-
атической болезни принадлежит цитоки-
нам семейства ИЛ-1, которое насчитывает 
11 гомологичных цитокинов, обладающих 
плейотропным характером биологической 
активности, регулирующих все стадии вос-
палительной реакции [2, 7]. Основными 
продуцентами ИЛ-1 в коже являются макро-
фаги, клетки Лангерганса, кератиноциты, 
эндотелиоциты, Т-лимфоциты, фибробла-
сты, NK-клетки, нейтрофильные лейкоци-
ты [7]. При этом некоторые из цитокинов 
синтезируются постоянно [7]. Так, ИЛ-1α 
постоянно экспрессируется кератиноцита-
ми кожи, обеспечивая обновление эпидер-
миса, синтез и деградацию коллагеновых 
волокон и гиалуроновой кислоты в дерме, 
активирует меланогенез [2]. 

В условиях воспаления ИЛ-1 индуци-
рует хемотаксис полиморфноядерных ней-
трофилов и макрофагов, пролиферацию 
эндотелиальных клеток и экспрессию моле-
кул межклеточной адгезии на их поверхно-
сти, пролиферацию антигенспецифических 
Т-лимфоцитов, фибробластов, способству-
ет резорбции костной ткани, служит ко-
стимулирующим фактором процесса пре-
зентации антигена клетками Лангерганса 
наивным Т-лимфоцита [7, 18].

Внутриклеточный домен рецептора 
ИЛ-1 типа I обладает высокой степенью го-
мологии с внутриклеточным доменом толл-
подобных рецепторов (TLRs). Установлено, 
что после связывания с лигандом TLRs че-
рез активацию адапторного белка MyD88 
обеспечивают передачу сигнала к ядру 
клетки с высвобождением ядерного фак-
тора каппа-В (NF-кВ) и транслокацией его 
в ядро клетки, что приводит к транскрип-
ции генов провоспалительных цитокинов, 
молекул адгезии и костимулирующих моле-
кул, опосредующих адаптивный иммунный 
ответ [7, 20].

Выявлено, что при псориазе снижена 
способность кератиноцитов к экспрессии 
ИЛ-1α, в то время как экспрессия ИЛ-1β по-
вышена [18]. 

Особого внимания заслуживают ИЛ-6,  
ИЛ-17, ИЛ-22, продуцируемые Th17-
лимфоцитами [22, 25, 36]. 
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Важная роль в патогенезе псориаза 
принадлежит ИЛ-6 – гликопептиду с мо-
лекулярной массой 26 кда, состоящему из 
212 аминокислот и четырех α-спиральных 
пучков [35]. К семейству ИЛ-6 относятся 
также ИЛ-11, ИЛ-31, которые оказывают 
провоспалительное и иммунорегуляторное 
действие [7].

ИЛ-6 продуцируется различными типа-
ми лимфоидных и нелимфоидных клеток, 
включая Т- и В-лимфоциты, моноциты, 
фибробласты, кератиноциты, эндотелиаль-
ные клетки, мезангиальные клетки, клет-
ки трофобласта, опухолевые клетки и др. 
Индукторами синтеза ИЛ-6 служат ИЛ-1, 
ИЛ-2, ФНО-α, ИФН и колониестимули-
рующие факторы, ингибиторами – ИЛ-4,  
ИЛ-10 и ИЛ-13. ИЛ-6 имеет широкий 
спектр биологической активности и дей-
ствует на различные типы клеток. ИЛ-6 
способен активировать гены-мишени, уча-
ствующие в процессах пролиферации, диф-
ференцировки и апоптоза клеток [5]. 

При псориазе ИЛ-6, синергически вза-
имодействуя с ИЛ-1 и ФНО-α, вызывает 
гиперпродукцию эпидермального фактора 
роста и способствует гиперпролиферации 
клеток эпидермиса [11, 35]. Коротаевой Т.В. 
и соавторами (2011) выявлено повышение 
содержания ИЛ-6 при псориатическом ар-
трите [10].

ИЛ-17А – димерный гликопротеин 
(15 кдa), состоит из 155 аминокислот, обе-
спечивает взаимодействие между врожден-
ным и адаптивным иммунитетом. Семейство 
ИЛ-17 включает ИЛ-17A, B, C, D, E, F, ос-
новной функцией которых является актива-
ция синтеза провоспалительных цитокинов.

Физиологическая роль ИЛ-17 заключа-
ется в участии в защите организма от бак-
териальных и грибковых инфекций. При 
псориазе результатом взаимодействия ИЛ-17 
с его рецепторами является индукция экс-
прессии провоспалительных цитокинов, хе-
мокинов, молекул адгезии и факторов роста, 
что обеспечивает прогрессирование имму-
новоспалительного процесса [22, 28, 31, 45]. 
Впервые терапевтическая эффективность 
ингибиции Th17-клеток и синтеза ИЛ-17А 
была показана у пациентов с псориазом, по-
лучавших лечение препаратом устекинумаб 
(мАТ к ИЛ12/ИЛ23) [28, 40, 42].

В последнее время значительная роль 
в патогенезе псориаза отводится ряду ин-
терлейкинов семейства ИЛ-10 (ИЛ-10, 
19, 20, 22, 24, 26), опосредующих имму-
носупрессивное действие [25, 36]. Так,  
ИЛ-22, который продуцируется Th17- 
и Th22-лимфоцитами, при псориазе на-
рушает терминальную дифференцировку 
кератиноцитов, вызывая характерные на-

рушения в эпидермисе у больных псориа-
зом. Это подтверждается выявлением ИЛ-
22 мРНК в псориатически поврежденной 
коже. Более того, уровень ИЛ-22 коррели-
рует с тяжестью процесса у больных псори-
азом [24].

При псориазе внимание исследовате-
лей привлекает и ИЛ-23, принадлежащий 
к семейству ИЛ-12. ИЛ-23 продуцируется 
дентритными и другими антигенпрезентиру-
ющими клетками [30]. Он усиливает проли-
ферацию и нарушает дифференцировку ке-
ратиноцитов, что приводит к формированию 
акантоза в эпидермисе и характерных псори-
атических высыпаний на коже [18, 22, 25, 47]. 
Кроме того, ИЛ-23 играет важную роль в раз-
витии псориатического артрита [42].

В последнее время показана значимая 
роль ИЛ-36 в развитии псориаза. Потеря 
ИЛ-36Ra, естественного антагониста ИЛ-36, 
способствует переходу заболевания в более 
тяжелую форму – пустулезный псориаз [46].

У больных псориазом установлено зна-
чительное повышение спонтанной про-
дукции ФНО-α, что играет важную роль 
в инициации и поддержании активности 
иммунной системы и воспалительной ре-
акции кожи [25, 30, 34, 36]. В коже ФНО-α 
продуцируется макрофагами, кератиноци-
тами, нейтрофилами, тучными клетками, 
эндотелиоцитами, фибробластами, клетка-
ми Лангерганса [30, 39]. ФНО-α является 
мощным индуктором воспалительного от-
вета и ключевым регулятором врожденного 
иммунитета, также он участвует в процес-
сах тканевой репарации, перестройки цито-
скелета, эпидермальной дифференцировки, 
регуляции клеточного цикла и апоптоза, что 
реализуется посредством изменения экс-
прессии ряда генов [7, 29, 39].

ФНО-α индуцирует созревание клеток 
Лангерганса и их перемещение к лимфати-
ческим узлам для дальнейшей Т-клеточной 
активации с формированием Т-лимфоцитов 
кожи [39]. Провоспалительное действие 
ФНО-α реализуется путем синтеза провос-
палительных цитокинов: ИЛ-1, ИЛ-2, ИЛ-4, 
ИЛ-6, ИЛ-12, ИЛ-18, ИНФ-γ, ТФР-β (транс-
формирующий фактор роста-β) [30, 39]. 

Brezinski E.A. и соавторы (2014) выяви-
ли у больных псориазом и псориатическим 
артритом эндотелиальную дисфункцию, 
повышение проницаемости капилляров, 
снижение эластичности артерий и показа-
ли, что применение ингибиторов ФНО-α 
значительно улучшает состояние эндотелия 
у этих пациентов [16].

ФНО-α непосредственно участвует 
в формировании характерных псориатиче-
ских высыпаний за счет активации проли-
ферации кератиноцитов и предотвращения 
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их апоптоза посредством увеличения ко-
личества рецепторов вазоинтестинального 
пептида (VIP), активации ингибитора акти-
ватора плазминогена 2-го типа и ингибито-
ра сериновой протеазы [30]. 

Установлено, что повышение уровня 
ФНО-α в сыворотке крови, очагах пораже-
ния коррелирует с увеличением площади 
высыпаний и тяжестью клинических про-
явлений у больных псориазом [39].

Также выявлено, что ФНО-α стимули-
рует высвобождение матриксных металло-
протеиназ, которые разрушают соедини-
тельную ткань и вызывают повреждение 
суставов, что подтверждается повышением 
уровня ФНО-α в синовиальной жидкости 
и в синовиальной оболочке больных псори-
атическим артритом [28]. 

В результате накопленных знаний разра-
ботан широкий арсенал лекарственных пре-
паратов, ингибирующих ФНО-α, и успешно 
применяющихся для лечения средне-тяже-
лых и тяжелых форм псориаза и псориати-
ческого артрита – инфликсимаб, адалиму-
маб, этанерсепт и др. [2, 5, 36, 39]. 

Немаловажную роль в развитии псо-
риатической болезни играет генетическая 
предрасположенность к заболеванию, в ко-
торой существенное значение имеют гены 
цитокинов, основных медиаторов иммун-
ного ответа [12, 43, 45]. Так, в последнее 
десятилетие было обнаружено более десяти 
локусов «PSORS», расположенных на раз-
ных хромосомах и содержащих несколько 
генов-кандидатов [12].

Генетический полиморфизм rs12188300 
гена IL12B, кодирующего белок p40, явля-
ется новым генетическим маркером псори-
аза и псориатического артрита [9]. Также 
выявлена ассоциация полиморфного мар-
кера C-590Т гена ИЛ-4 с псориатическим 
артритом [8].

Таким образом, данные литературы сви-
детельствуют о важной роли иммунной си-
стемы в развитии псориатической болезни. 
Глубокое изучение иммунологических ме-
ханизмов развития псориаза позволит най-
ти новые эффективные методы ее лечения, 
а значит, и пути повышения качества жизни 
данной категории пациентов.
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