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А кне  (аcne  vulgaris, угревая 
болезнь) — хроническое вос-
палительное заболевание, 
проявляющееся открытыми 

или закрытыми комедонами и  воспа-
лительными поражениями кожи в  виде 
папул, пустул, узлов, которые преиму-
щественно локализуются на  коже лица, 
верхних конечностей, верхней части 
груди и  спины. Существует мнение, 
что акне развивается у  100% мальчиков 
и 90% девочек в пубертатном периоде [17]. 
Однако, по  данным J. Leyden, 85% лиц 

в возрасте от 12 до 24 лет страдают акне, 
которые остаются проблемой и в старшем 
возрасте: от  25  до  34  лет угревая болезнь 
встречается у  8% лиц и  у  3% в  возрас-
те от 35 до 44 лет, а порой наблюдаются 
вплоть до  60  лет  [22]. Все чаще в  прак-
тике встречаются взрослые пациенты, 
при этом угревые высыпания у них, осо-
бенно у женщин, в большинстве случаев 
отличаются персистирующим течением 
и устойчивостью к терапии. Если рань-
ше в обиходе врачей-дерматологов часто 
употреблялся термин «физиологические 
акне», то  теперь речь идет об  акне как 
о хроническом дерматозе.

Основанием для подобных утверж-
дений стали изменившиеся харак-

теристики заболевания, такие как: 
длительность течения; частота реци-
дивов; немотивированные «вспыш-
ки» или медленное, но  постоянное 
появление новых высыпаний; необ-
ходимость раннего интенсивного 
лечения с последующим проведением 
длительных курсов поддерживающей 
терапии; психологические и социаль-
ные аспекты; качество жизни пациен-
тов [2, 23].

Согласно Федеральным клиниче-
ским рекомендациям от 2015 г., лечение 
aкнe проводится в зависимости от сте-
пени тяжести заболевания и включает 
как системную, так и  наружную тера-
пию [14].
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Таблица 1
Классификация акне по степени тяжести

Тип поражения 1-я степень (легкая) 2-я степень (средняя) 3-я степень (тяжелая) 4-я степень (очень 
тяжелая)

Комедоны (закрытые или открытые) Мало (менее 10) Много (10–25) Много (25–50) Очень много (более 50)

Папулы/пустулы Папулы менее 10 Папулы (10–20), 
единичные пустулы

Папулы, 
пустулы (21–30)

Очень много (более 30)

Узлы/кисты Нет Нет Менее 5 Более 5

Воспаление Нет Выраженное Сильное Очень сильное

Рубцы 
Пигментные изменения 
Келоид

Нет 
+ 

Нет

Нет 
++ 
Нет

++ 
+++ 

+

+++ 
+++ 
++

Психосоциальные осложнения + + ++ +++
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Для определения степени тяже-
сти дерматоза учитывают следую-
щие критерии: распространенность, 
глубина процесса, количество эле-
ментов, влияние на  психоэмоцио-
нальную сферу, формирование руб-
цов (табл. 1).

При легкой степени акне назнача-
ется только наружная терапия, при 
средней степени — наружное лече-
ние сочетается с  системной терапи-
ей, при тяжелой степени основны-
ми являются системные препараты 
(табл. 2).

Действие современных наружных 
препаратов базируется на  их влиянии 
на  основные патогенетические меха-
низмы, лежащие в  основе акне: фол-
ликулярный гиперкератоз, увеличение 
числа P. acnes и воспаление.

Согласно Национальным феде-
ральным рекомендациям 2015 г., пре-
паратами первой линии при тяжелой 
и  очень тяжелой форме акне явля-
ются системные ретиноиды  (изотре-
тиноин 0,5 мг на кг массы тела перо-
рально, кумулятивная доза — в  диа-
пазоне от 120 мг до 150 мг на кг массы 
тела), длительность лечения кото-
рыми составляет от  16  до  24  недель, 
зависит от  тяжести процесса и  пере-
носимости препарата. Переносимость 
препаратов этой группы оставляет 
желать лучшего, поскольку они обла-
дают рядом серьезных побочных 
эффектов, с  которыми достаточно 
часто приходится сталкиваться паци-
ентам [3, 6].

Зная о  возможных рисках воз-
никновения осложнений терапии 

системными ретиноидами, зачастую 
пациенты отказываются от подобного 
лечения изначально или в  процессе 
лечения. Поэтому, несмотря на  то, 
что появление системных ретинои-
дов совершило переворот в  лечении 
акне и  их высокая эффективность 
вследствие воздействия на  ключевые 
звенья патогенеза остается бесспор-
ной, в ряде случаев врачи вынуждены 
использовать препараты второй и тре-
тьей линии, обладающие противовос-
палительным действием.

Препаратами второй и  третьей 
линии являются системные антибак-
териальные препараты  (тетрациклин 
1,0 г в сутки перорально с общей дли-
тельностью терапии не более 8 недель 
или доксициклин 100–200 мг в сутки 
перорально с  общей длительностью 
терапии не более 8  недель; приме-
нение эритромицина в  настоящее 
время ограничено в  связи с  большим 
количеством резистентных штаммов 
P. acnes) [14, 21].

Зачастую для достижения желае-
мых клинических результатов паци-
енты длительное время вынуждены 
принимать антибактериальные пре-
параты, что приводит к  повышению 
риска развития нежелательных явле-
ний. Важно отметить, что выражен-
ность побочных эффектов антибак-
териальной терапии значительно 
ниже, чем при применении систем-
ных ретиноидов. Так, среди значимых 
побочных эффектов рассматривается 
не только развитие резистентности 
P. acnes к антибиотику, но и развитие 

Таблица 2

Международные рекомендации по лечению акне (рекомендации Международного союза по лечению угрей) [1, 20, 27]

Показатель Комедональные акне Папулопустулезные акне легкой 
и средней степени тяжести

Папулопустулезные акне тяжелой 
степени, единичные узлы 

Узловато-кистозные 
акне

Препараты первой 
линии

– Адапален + *БПО/БПО + топический 
клиндамицин

Изотретиноин Изотретиноин

Препараты второй 
линии

Топические ретиноиды Азелоиновая кислота/БПО/топические 
ретиноиды/системные антибиотики + 
адапален

Системные антибиотики +  
адапален/системные антибиотики 
+ азелоиновая кислота/системные 
антибиотики + адапален + БПО

Системные 
антибиотики + 
азелоиновая кислота

Препараты третьей 
линии

Азелоиновая кислота/
БПО

Голубой свет/цинк внутрь 
Топический эритромицин + 
третиноин/системные антибиотики 
+ БПО/системные антибиотики + 
азелоиновая кислота/системные 
антибиотики + адапален + БПО/
системные антибиотики + БПО

Системные антибиотики+ БПО/
системные антибиотики + адапален/
системные антибиотики + адапален 
+ БПО

Альтернатива 
для женщин

- *КОК с антиандрогенным эффектом 
+ топическая терапия/КОК с 
антиандрогенным эффектом + 
системные антибиотики

КОК 
с антиандрогенным 
эффектом + системные 
антибиотики

Примечание. * БПО — бензоила пероксид; КОК — комбинированный оральный контрацептив.

Рис. 1. �Влияние неудовлетворительной переносимости антибактериальной терапии 
на ее эффективность [7]
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антибиотико-ассоциированной диа-
реи, кишечной диспепсии, нарушение 
микробиоценоза кишечника  (дисби-
оз) и пр.

Существует мнение, что дисбиоз 
кишечника проявляется лишь пище-
варительными расстройствами — диа-
реей, вздутием живота и  дискомфор-
том в кишечнике. Однако это не совсем 
так. Принято выделять местные или 
кишечные симптомы и  синдромы: 
расстройства стула  (поносы, запоры 
или их чередование); метеоризм  (чув-
ство распирания в  животе вследствие 
повышенного газообразования, урча-
ние); чувство неполного опорожнения 
кишечника, позывы на  дефекацию; 
хроническая пищевая крапивни-
ца (аллергические высыпания на коже, 
зуд кожи и слизистых); боли в области 
живота  (тупая или схваткообразная); 
синдром желудочно-кишечной диспеп-
сии (чувство переполнения в желудке, 
аэрофагия, отрыжка, тошнота, затруд-
нение дефекации, изменение харак-
тера кала); симптомы гиповитамино-
за  (заеды, сухость кожи и  слизистых); 
синдром мальдигестии и  системные 
нарушения, возникающие вследствие 
транслокации кишечной микрофлоры 
и  ее токсинов во  внутреннюю среду 
макроорганизма [10].

Подобные проявления снижают 
приверженность пациентов к лечению, 
и нередко они отказываются от приема 
антибиотиков, так и не завершив пол-
ный курс терапии угревой болезни. 
Это в  свою очередь является одной 
из причин развития антибиотикорези-
стентности и  снижает эффективность 
лечения (рис. 1).

Следует отметить, что в междуна-
родных и в отечественных рекомен-
дациях по лечению акне отсутству-
ют средства, защищающие и/или 
восстанав л и вающ ие м и к робио-
ту кишечника  (пробиотики, пре-
биотики, синбиотики). Известно, 
что последние не только повыша-
ют эффективность лечения акне, 
но  и  способствуют профилакти-
ке осложнений антибиотикотера-
пии [8, 9, 16, 24–26]. Так, например, 
в  рандомизированном клиническом 
исследовании у  пациентов с  лег-
кими и  среднетяжелыми форма-
ми акне комбинация миноцик лина 
и  пробиотика обеспечивала синер-
г и ческ и й п рот и вовоспа л и т ел ь-
ный эффект, уменьшая побочные 
эффекты, связанные с  применени-
ем антибиотика (G. W. Jung и соавт., 
2013). Данные о  применении пре-

биотиков и  препаратов на  основе 
бактериа льных метаболитов при 
акне в доступной литературе отсут-
ствуют.

Учитывая вышеизложенное, 
нами на  базе кафедры внутрен-
них болезней и  нефрологии СЗГМУ 
им.  И. И. Мечникова и  СПБ ГБУЗ ГП 
№  76  было проведено исследование 
по изучению эффективности и перено-
симости терапии акне с использовани-
ем антибиотика доксициклин в комби-
нации с препаратом масляной кислоты 
и инулина Закофальк®.

Материалы и методы 
исследования 

Было обследовано 60 человек (22 муж-
чины и  38  женщин), средний возраст 
которых составил 33,7 ± 14,9  года. 
Критерии включения: больные угре-
вой болезнью средней степени тяже-
сти, с  преобладанием пустул на  коже; 
с  отказом от  приема системных рети-
ноидов или имеющих негативный 
опыт их применения в  прошлом; воз-
раст старше 18 лет.

Обследование включало: сбор анам-
неза, стандартный осмотр с  расчетом 
дерматологического индекса качества 
жизни  (ДИКЖ) в  динамике, а  также 
бактериологическое исследование 
содержимого толстой кишки методом 
полимеразной цепной реакции в реаль-
ном времени до и после терапии. После 
включения в исследование все больные 
были рандомизированы на  две груп-
пы по 30 человек в каждой. Пациенты 
основной группы  (ОГ), получали док-
сициклин по  100  мг 2  раза в  сутки 
и Закофальк по 1 таблетке 3 раза в день 
в  течение 8  недель. Пациенты группы 
сравнения  (ГС) получали доксици-
клин по 100 мг 2 раза в сутки в течение 
8 недель.

В состав Закофалька входит мас-
ляная кислота 250  мг, естественный 

метаболит нормальной микрофлоры 
кишечника, и  инулин 250  мг, при-
родное пищевое волокно, которые 
помещены в  полимерную мульти-
матриксную капсулу NMX, кото-
рая позволяет доставить масляную 
кислоту непосредственно в  толстую 
кишку, избежав ее потерь в  вышеле-
жащих отделах желудочно-кишечного 
тракта. Благодаря системе пролонги-
рованного высвобождения действую-
щие вещества постепенно распреде-
ляются на  всем протяжении толстой 
кишки.

Масляная кислота является есте-
ственным метаболитом кишечной 
микрофлоры, которая образуется 
в  результате расщепления в  толстой 
кишке собственными анаэробны-
ми бактериями растительных воло-
кон. Масляная кислота усваивается 
эпителием толстой кишки, является 
для них основным источником энер-
гии  (обеспечивает 70% потребности 
в  энергии) и  играет ключевую роль 
в  регуляции многих физиологических 
процессов в  кишечнике: контролиру-
ет рост и  нормальное развитие клеток 
кишечника, регулирует обмен воды 
и электролитов, поддерживает целост-
ность слизистого кишечного барьера, 
оказывает противовоспалительное 
действие, за  счет регуляции рН  (соз-
дает слабокислую среду) способствует 
созданию благоприятных условий для 
роста собственной полезной микро-
флоры (рис. 2).

Снижение концентрации масляной 
кислоты в толстом кишечнике наблю-
дается при многих заболеваниях  (син-
дром раздраженного кишечника, 
воспалительные заболевания кишеч-
ника, диарея на  фоне приема анти-
биотиков, новообразования толстой 
кишки) и  часто сопровождается вос-
палительными, атрофическими про-
цессами и  нарушением целостности 

Рис. 2. �Основные физиологические эффекты масляной кислоты в поддержании 
функций толстой кишки [11]
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слизистой оболочки, дисрегуляцией 
водно-электролитного баланса и/или 

нарушением моторики кишечника 
и его функций [5].

Следует также отметить, что 
на  фоне антибиотикотерапии значи-
мо нарушается метаболическая функ-
ция кишечной микрофлоры. При 
этом в  первую очередь наблюдается 
снижение не бифидо- и  лактофлоры, 
а бутират-продуцирующих анаэробов, 
вплоть до  полной элиминации. Это 
приводит к  уменьшению образова-
ния именно бутирата, в  то  время как 
концентрация других короткоцепо-
чечных жирных кислот  (ацетат, лак-
тат) увеличивается. Снижение син-
теза бутирата приводит к  дефициту 
энергообеспечения и  дистрофиче-
ским изменениям эпителия кишеч-
ника, повышается проницаемость 
кишечного барьера по  отношению 
к антигенам, нарушается всасывание 
воды и  электролитов  [19]. Эти нару-
шения усугубляются повреждающим 
действием антибактериальных пре-
паратов, которые уменьшают толщи-
ну защитного мукозного слоя сли-
зистой оболочки толстой кишки  [12, 
13, 15]. Дополнительное назначение 
Закофалька при лечении антибио-
тиками, например, при эрадикации 
Helicobacter pylori, позволяет не только 
значительно снизить риск развития 
антибиотик-ассоциированной диа-
реи, но  и  повысить эффективность 
собственно эрадикационной терапии 
за  счет более высокой привержен-
ности пациентов к  лечению и  потен-
цирования противовоспалительного 
эффекта антибиотиков [4, 5, 18].

Результаты и их обсуждение 
По результатам проведенного наблю-

дения нами было установлено, что в ОГ 

Таблица 3

Динамика клинических проявлений акне в баллах до и после лечения

Показатели ОГ, n = 30 ГС, n = 30

До лечения После лечения До лечения После лечения

Эритема 2,4 0,6 2,5 0,8

Инфильтрация 2,3 0,5 2,5 0,9

Индекс тяжести 2,4 1,0 2,4 1,2

Таблица 4

Динамика клинического течения угревой болезни в баллах на фоне терапии

Группы пациентов Исходный уровень Недели лечения

2 4 6 8

ОГ 7,35 ± 0,17 6,75 ± 0,13 5,9 ± 0,18 4,45 ± 0,25 2,6 ± 0,25*

ГС 7,59 ± 0,11 6,91 ± 0,13 6,0 ± 0,21 5,0 ± 0,34 3,05 ± 0,37*

Примечание. * р < 0,05.

Рис. 3. Эффективность терапии акне в исследуемых группах
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в исследуемых группах

100%

80%

60%

40%

20%

0%
Приверженность к приему антибиотиков

Основная	 Группа
группа	 сравнения
(с Закофальком)

76%



ЛЕЧАЩИЙ ВРАЧ,  МАЙ 2018, № 5, www.lvrach.ru� 45

Дерматовенерология

на  фоне комбинированной терапии 
наблюдалось улучшение показателей 
ДИКЖ на  7‑й день от  начала лечения 
у 23 пациентов (76,7%). Тогда как в ГС 
к  7‑му дню улучшение показателей 
ДИКЖ отмечалось только у  17  (56,7%) 
больных. Через 8  недель положитель-
ная динамика ДИКЖ продолжала 
сохраняться во  всех группах, однако 
в  ОГ количество пациентов с  улучше-
нием показателей ДИКЖ составило 
27  (90,0%), в  то  время как пациенты 
ГС демонстрировали незначительную 
динамику улучшения показателей 
индекса.

Оценка клинической эффективно-
сти проводимой терапии акне осущест-
влялась по следующим общепринятым 
критериям: выраженность эритемы, 
инфильтрации по  4‑балльной систе-
ме  (0 — нет; 1 — умеренно выражены; 
2 — выражены; 3 — резко выражены); 
индекс клинического течения  (индекс 
тяжести), оцениваемый по 4‑балльной 
системе от  0  до  3  баллов  (0 — коли-
чество комедонов, папулопустул до  5; 
1 — количество комедонов и  папуло-
пустул — от  5  до  10; 2 — количество 
комедонов и  папулопустул — 10–20; 
3 — количество комедонов и  папуло-
пустул — более 20). Сумму всех баллов 
выражали в  виде общего счета  (ОС), 
максимальное число равно 9. Регистра
цию всех показателей проводили 
до лечения, затем еженедельно до окон-
чания курса терапии (табл. 3).

Также степень выраженности угре-
вой болезни оценивалась по  методу 
C. H. Cooc и  соавт.  (1979) в  модифи-
кации B. S. Allen и  J. G. Smith  (1982) 
на  основании шкалы от  0–8. Восемь 
градаций, выделяемых по  указанной 
шкале, позволяют провести количе-
ственную и  качественную характери-
стику степени тяжести заболевания, 
учитывая площадь поражения и коли-
чество высыпных элементов.

Как видно из  представленных дан-
ных, регресс эритемы достигал наи-
меньших значений в  обеих группах: 
в ОГ с 2,4 до 0,6; в ГС с 2,5 до 0,8 к концу 
8‑й недели лечения. Регресс инфиль-
трации был более значителен у  паци-
ентов ОГ: с 2,3 до 0,5 к 8‑й неделе лече-
ния, тогда как в ГС к данному сроку его 
величина соответствовала 0,9. Число 
воспалительных акне-элементов зна-
чительно уменьшилось к  8‑й неделе 
во всех группах с 2,4 до 1,0 балла — ОГ 
и  с  2,4  до  1,2  балла в  ГС. Динамика 
клинических показателей в  процессе 
лечения в виде общего счета представ-
лена в табл. 4.

Как видно из  представленных дан-
ных, более лучший терапевтический 
эффект был отмечен в ОГ на фоне ком-
бинированной терапии с Закофальком. 
Так, общий счет баллов снизился 
с 7,35 до 2,6, против такого же показа-
теля ГС — с 7,59 до 3,05.

К окончанию лечения у  больных 
ОГ клиническое выздоровление отме-
чалось у  66,7% больных, значитель-
ное улучшение у  10%, улучшение — 
у 16,7%, без эффекта — у 3,3%, и лишь 
в  3,3% случаев была зарегистрирова-
на неэффективность лечения. В  ГС 
результаты были следующими: кли-
ническое выздоровление отмечалось 
у  53,4% больных, значительное улуч-
шение у 13,3%, улучшение — у 10%, без 
эффекта — у  13,3%, и  в  10% случаев 
была зарегистрирована неэффектив-
ность лечения (рис. 3).

Таким образом, включение пре-
парата Закофальк в  схему лечения 
акне позволяет получить более выра-
женный терапевтический эффект 
в  лечении акне по  сравнению с  при-
менением только стандартных дерма-
тологических схем лечения.

Через 2  недели после начала тера-
пии 70% пациентов ГС отметили 
появление таких симптомов, как: 
вздутие живота — 52,4%, урчание — 
28,6%, боли в области живота — 14,3%, 
жидкий стул до 3 раз в сутки — 42,9%, 
жидкий стул более 3  раз в  день — 
23,8%. В  связи с  чем 5  пациен-
тов  (16,7%) самостоятельно отказались 
от  дальнейшего приема антибиоти-

ков в  течение первой недели лечения 
и еще 2 пациента (6,7%) на 4‑й неделе. 
По  завершении антибиотикотерапии 
13,3% пациентов отмечали диском-
форт в  животе, 10% — «неустойчи-
вый» стул, 6,7% — учащение стула 
до 3 раз в сутки. Важно отметить, что 
в  ОГ, на  фоне приема Закофалька, 
выраженных подобных нежелатель-
ных явлений зафиксировано не было. 
Лишь 6,7% отмечали дискомфорт 
в  области живота на  первой неделе 
терапии в течение 2–3 дней. Все паци-
енты ОГ успешно прошли полный 
курс лечения акне, получив выра-
женный клинический эффект в  виде 
уменьшения папулопустулезных эле-
ментов на коже. Тогда как в ГС 23,3% 
пациентов отказались на разных вре-
менных этапах от системного лечения 
антибиотиками, не получив значимо-
го клинического улучшения кожного 
воспалительного процесса (рис. 4).

При количественном определении 
представителей основных бактери-
альных групп в  кале методом поли-
меразной цепной реакции большин-
ство пациентов ГС имели микробный 
дисбаланс  (дисбиоз толстой кишки), 
выражающийся в  угнетении микроб-
ного роста представителей нормальной 
кишечной микрофлоры, в первую оче-
редь в  существенном снижении доли 
бактероидов. Подобные изменения еще 
раз наглядно демонстрируют отрица-
тельное влияние стандартной антибак-
териальной терапии акне на  микроб-
ный состав кишечника. Таким обра-

Рис. 5. Качество жизни пациентов на фоне терапии акне в исследуемых группах
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зом, включение препарата Закофальк 
в схему системной антибактериальной 
терапии позволило нивелировать воз-
можные осложнения, вызываемые 
антибиотиками, и  повысить привер-
женность пациентов к  лечению, кото-
рая составила 100%.

При оценке качества жизни с  помо-
щью опросника SF-36 до лечения у всех 
пациентов отмечалось снижение пока-
зателей, характеризующих физиче-
ский и  психологический компоненты 
здоровья. После проведенной терапии 
у  пациентов ОГ выявлялось достовер-
ное улучшение показателей, харак-
теризующих физический компонент 
здоровья: повышение уровня физиче-
ского функционирования, снижение 
интенсивности болевого синдрома, 
за  счет изменения которых отмечено 
повышение уровня ролевого функцио-
нирования, обусловленного физиче-
ским состоянием, и, соответственно, 
повышение уровня общего состояния 
здоровья. В  ГС также наблюдалась 
положительная динамика, но  значи-
мых подобных изменений отмечено 
не было (рис. 5).

Выводы 
На основании проведенного иссле-

дования можно заключить, что:
• �антибактериальная системная тера-

пия акне зачастую приводит к  сни-
жению переносимости лечения, 
к досрочному ее прекращению у 23% 
пациентов и  снижению эффектив-
ности лечения акне;

• �назначение препарата Закофальк 
способствует профилактике разви-
тия нежелательных явлений анти-
бактериальной системной терапии 
и повышает ее переносимость;

• �включение препарата Закофальк 
в  стандартную схему позволяет 
существенно повысить привержен-
ность пациентов с акне к системной 
антибактериальной терапии, что 
способствует достижению более зна-
чимого клинического эффекта без 
ухудшения качества жизни паци-
ентов как во  время лечения, так 
и после него. ■
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