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АННОТАЦИЯ
В последние годы витамин солнечного света стал крайне популярным и едва ли не обязательным к употреб­

лению, в особенности из­за его плейотропных эффектов, хотя ещё недавно его применение ограничивалось про­
филактикой развития патологии костной системы, в частности рахита у детей. Будучи фактически прогормоном 
стероидной природы, витамин D участвует в механизмах эндокринной, аутокринной и паракринной регуляции орга­
низма. Фармакотерапевтический ренессанс кальциферола связан с открытием рецепторов к витамину D в большин­
стве клеток и тканей организма, а обнаружение ферментов, синтезирующих активную форму витамина D в коже, 
привело к возобновившемуся интересу и широкой дискуссии в дерматологическом сообществе. Действительно 
ли роль некостных эффектов кальциферола, главным образом его роль в патогенезе заболеваний кожи, с точки 
зрения доказательной медицины обоснована, а тенденция на потребление витамина D безопасна? 

В данной статье представлены наиболее актуальные сведения о роли дефицита витамина D в механизмах раз­
вития иммунного ответа при некоторых дерматозах. Помимо обобщения костных и внекостных функций витамина D 
на макроорганизм детально обсуждаются механизмы формирования некоторых наиболее распространённых дерма­
тозов, таких как псориаз, атопический дерматит и витилиго. В обзоре детально рассмотрены биологические эффек­
ты витамина D в коже. В статье проанализирована правомерность использования препаратов на основе витамина D 
и их эффективность в дерматологической практике.
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The role of Vitamin D in the pathogenesis  
of some immune-mediated dermatoses
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ABSTRACT
In recent years, the sunlight vitamin has become extremely popular and almost mandatory to use, especially because 

of its pleiotropic effects, although until recently its use was limited to the prevention of the development of pathology of the bone 
system, in particular rickets in children. Being actually a fat­soluble prohormone of a steroid nature, Vitamin D participates in the 
endocrine, paracrine and autocrine regulation of the body. The pharmacotherapeutic renaissance of calciferol is associated 
with the discovery of Vitamin D receptors in most cells of the body, and the presence of enzymes synthesizing the active form 
of Vitamin D extrarenally, in particular, in the skin, has led to renewed interest and broad discussion in the dermatological 
community. Is the role of non­bone effects of calciferol, mainly its role in the pathogenesis of autoimmune skin diseases, 
really justified from the point of view of evidence­based medicine, and is the tendency to consume Vitamin D safe?

This article presents the most up­to­date information about the role of Vitamin D deficiency in the mechanisms of immune 
response development, in some dermatoses. In addition to generalizing the bone and extra­bone functions of Vitamin D 
to the macroorganism, the mechanisms of formation of some of the most common dermatoses, such as psoriasis, atopic 
dermatitis and vitiligo are discussed in detail. The review details the biological effects of Vitamin D in the skin. The article 
analyzes the legality of the use of Vitamin D­based drugs and their effectiveness in dermatological practice.
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Рис. Метаболизм витамина D3. ВДСБ ― витамин 
D­связывающий белок; UVB ― ультрафиолетовое излуче­
ние В; VDR ― рецептор витамина D.
Fig. Vitamin D3 metabolism. ВДСБ ― vitamin D­binding protein; 
UVB ― ultraviolet radiation B; VDR ― vitamin D receptor.

ВВЕДЕНИЕ
Витамин D является представителем группы жирора­

створимых витаминов. Синтез этого витамина в организ­
ме ограничен одним условием ― активной инсоляцией 
кожных покровов, с продуктами питания в организм по­
ступает лишь незначительная его часть [1, 2]. Витамин D 
функционирует в организме как через эндокринный (ре­
гуляция усвоения кальция), так и аутокринный (облег­
чение экспрессии генов) механизм. Первый действует 
через циркулирующий кальцитриол, тогда как второй, 
на долю которого приходится более 80% метаболиче­
ского использования витамина каждый день, произво­
дит, использует и разлагает кальцитриол исключительно 
внутриклеточным образом [3].

ВИТАМИН D: МЕТАБОЛИЗМ 
И БИОЛОГИЧЕСКИЕ ЭФФЕКТЫ 

Уникальность кожи как органа заключается в том, 
что она не только участвует в синтезе витамина D de novo, 
но и реагирует на его активный метаболит ― кальци­
триол (1,25(OH)2D). Существенную роль в коже играют 
как 1,25(OH)2D, так и его рецептор (Vitamin D Receptor, 
VDR) [4]. 7­Дегидрохолестерол (7­DHC) во время актив­
ной инсоляции в коже человека превращается в прови­
тамин D3 (PRED3), а в результате теплового воздействия 
PRED3 преобразуется в витамин D3 (холекальциферол). 
Эргокальциферол, или витамин D2, поступает в организм 
исключительно с пищей. Холекальциферол может посту­
пать в организм извне в качестве биологически актив­
ных пищевых добавок или продуктов питания, которые 
им обогащены искусственно. D3 и D2 имеют незначитель­
ные различия в химическом строении и имеют сходные 
этапы обмена. Прежде чем стать метаболически актив­
ным, витамин D должен претерпеть две ферментативные 
реакции гидроксилирования (рисунок).

В печени при участии фермента 25­гидрокси­
лазы системы цитохрома происходит первая реак­
ция гидро ксилирования, в ходе которой образуется 
 25­гидроксивитамин D ― 25(OH)D. Второй этап актива­
ции витамина D происходит в почках, где при участии 
1а­гидроксилазы в условиях дефицита фосфора и каль­
ция 25(OH)D превращается в биологически активный 
гормон кальци триол (1,25(OH)2D) [5].

Кальцитриол обладает широким спектром биоло­
гических эффектов, среди которых классические, ре­
гулирующие преимущественно фосфорно­кальциевый 
гомеостаз организма, и неклассические, внекостные 
эффекты [6]. 

Пролиферация и дифференцировка кератиноцитов. 
Кальцитриол участвует в процессе регулирования диф­
ференцировки кератиноцитов. 1,25(OH)2D увеличивает 
экспрессию инволюкрина, трансглутаминазы, лорикрина 

и филаггрина и влияет на механизм ороговения кожи, 
подавляя при этом гиперпролиферацию [7]. Эти дей­
ствия обусловлены, по крайней мере частично, способ­
ностью 1,25(OH)2D увеличивать внутриклеточный уро­
вень кальция, достигаемый путём индукции кальциевых 
рецепторов и фосфолипазы С, которые имеют решающее 
значение для способности кальция стимулировать диф­
ференцировку кератиноцитов [8–10]. 

Антимикробный эффект. 1,25(OH)2D  регулирует 
выработку длинноцепочечных гликозилцерамидов, 
которые играют важную роль в образовании кожного 
барьера [11]. Витамин D опосредованно индуцирует 
врождённый иммунный ответ в коже через активацию 
toll­подобного рецептора 2 (TLR2) и его корецептора 
на CD14 [12]. Активация этих рецепторов приводит 
к индукции цитохрома CYP27B1, что в свою очередь 
индуцирует кателицидин, приводящий к уничтожению 
чужеродных микроорганизмов [4]. 

Результаты воздействия на иммунную систему 
кожи. Различные иммунокомпетентные клетки, такие 
как моноциты, клетки Лангерганса, T­ и B­лимфоциты, 
экспрессируют на своей поверхности рецептор ви­
тамина D (vitamin D receptor, VDR), благодаря чему 
реализует ся роль витамина D в контроле и регулиро­
вании иммунных механизмов [13]. Основные иммуноло­
гические эффекты витамина D на клетки, участвующие 
в иммунном гомеостазе кожи, приведены в таблице.

Таким образом, иммунорегуляторная функция ви­
тамина D заключается в том, что звенья врождён­
ного и приобретённого иммунитета, отвечающие 
за индукцию аутоиммунных реакций, подавляются. 
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Полиморфизм VDR связан с повышенным риском раз­
вития иммуноопосредованных заболеваний кожи, 
таких как псориаз, атопический дерматит, витилиго, 
системная красная волчанка и др. [14].

Фотопротекция. Фотоповреждение относится к на­
рушению кожи, вызванному ультрафиолетовыми лучами. 
Эффекты, реализованные ультрафиолетовым излуче­
нием, дозозависимы: при кратковременном воздействии 
они могут привести к повреждению генетического ап­
парата клетки, воспалению и апоптозу кератиноцитов, 
а при длительном воздействии ― к фотостарению и раку 
кожи [15]. Последние исследования in vitro [16–18] и ис­
следования на мышах, где топический аналог витами­
на D наносили на кожу до или сразу после ультрафио­
летового облучения [19–21], обнаружили, что витамин D 
проявляет фотопротекторное действие. Механизмы таких 
эффектов неизвестны, но одно исследование на мышах 
показало, что это связано с экспрессией белка, защищаю­
щего от свободнорадикального окисления в базальном 
слое [17]. Было постулировано также, что негеномное 
влияние витамина D способствует фотопротекции: такие 
эффекты реализованы благодаря клеточным сигналь­
ным каскадам, регулирующим работу кальциевых кана­
лов [16, 22]. Антиоксиданты, формирующиеся в кератино­
цитах in vitro, объясняют феномен фотозащиты, который 
опосредован витамином D, в ответ на синтез вредных ра­
дикалов кислорода, индуцированных ультрафиолетовым 
облучением [23]. 

Цикл волосяного фолликула. Проведённые in vitro 
исследования подтверждают концепцию о том, что экс­
прессия VDR играет важную роль в поддержании жизне­
деятельности волосяного фолликула. Клетки наружного 
корневого влагалища эпидермальных кератиноцитов 
и мезодермального сосочка в зависимости от стадии цик­
ла роста волос экспрессируют VDR в различной степени. 
Так, в стадиях анагена и катагена наблюдается увеличе­
ние экспрессии VDR, что связано с увеличением диффе­
ренцировки кератиноцитов. Вышеописанные изменения, 
как полагают, определяют смену циклов роста волос [24].

Кожная регенерация. Кальцитриол регулирует экс­
прессию антимикробного белка ― кателицидина, 
который принимает непосредственное участие в реге­
нераторных и репаративных процессах [12]. Одно ис­
следование показало, что кателицидин синтезируется 
на ранних стадиях регенерации ран [25], в другой ра­
боте кателицидин модулирует воспаление в коже, ин­
дуцирует ангиогенез и улучшает реэпителизацию [26]. 
Как было экспериментально продемонстрировано, вита­
мин D активирует экспрессию кателицидина в культуре 
кератиноцитов [25]. Таким образом, для определения 
роли витамина D в заживлении ран и эпидермальной 
барьерной функции в полном объёме требуются допол­
нительные исследования [27].

ВИТАМИН D В ИММУНОПАТОГЕНЕЗЕ 
НЕКОТОРЫХ ДЕРМАТОЗОВ
Псориаз 

Псориаз является хроническим, иммуноопосре­
дованным воспалительным заболеванием кожи, па­
тогенетически неразрывно связанным с активацией 
механизмов врождённого и адаптивного иммунитета, 
нарушением процесса дифференцировки кератиноци­
тов [28, 29]. Данные о наличии связи псориаза с уров­
нем витамина D в настоящее время противоречивы. 
Первоначальные наблюдения продемонстрировали зна­
чительно более низкий уровень витамина D у пациентов 
с псориазом по сравнению со здоровыми в группе кон­
троля [30, 31]. Результаты более поздних исследований 
не так однозначны [31–33]. Современное преставление 
о роли витамина D в патогенезе псориаза сводится 
к следующему: ряд морфофункциональных нарушений, 
которые происходят в коже при псориазе, приводят 
к потере способности синтезировать витамин D интра­
дермально, как следствие, образуется порочный круг, 
который ухудшает гомеостаз кожи и приводит к про­
грессирующему снижению уровня витамина D во всём 

Таблица. Влияние витамина D на иммунокомпетентные клетки
Table. The effect of Vitamin D on immunocompetent cells

Тип клеток Эффекты витамина D

Т­клетки • Ингибирование активации
• Индуцирование формирования CD25+/CD4+ регуляторных Т­клеток
• Воспроизводство фенотипа, способствующего толерантности, и торможение иммунного ответа 

после стимуляции антигеном
• Индуцирование экспрессии CCR10­рецепторов на их поверхности, приводящей к их миграции 

из кровеносных сосудов кожи к эпидермальным кератиноцитам

Дендритные 
клетки

• Снижение антигенпрезентирующей способности за счёт супрессии молекул комплекса 
гистосовместимости II, подавление активации циклооксигеназы­2, что тормозит созревание 
дендритных клеток и дифференцировку моноцитов

• Стимулирование продукции IL­10
• Ингибирование синтеза IL­12, IL­23, снижая последующую активацию Th1 и Th17
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организме [34]. 
Можно выделить следующие особенности клиниче­

ского течения псориаза у пациентов с дефицитом вита­
мина D: более ранний дебют заболевания, осенне­ зимняя 
форма обострения, II и III фототипы кожи (по Фитц­
патрику), преимущественная локализация высыпаний 
на открытых участках тела, значительная  выраженность 
явлений гиперкератоза и инфильтрации очагов пораже­
ния, псориатическая ониходистрофия и ксероз [35]. 

Дефицит витамина D связан, в том числе, с возраст­
ными особенностями пациента, сезоном оценки уров­
ня витамина D в крови и коррелирует с длительностью 
псориаза [35]. Низкий уровень кальциферола у больных 
псориазом может быть не только причиной, но и след­
ствием псориаза, возникающим в результате частого 
использования препаратов, которые ингиби руют ме­
таболизм кальциферола (такие как глюкокортикои­
ды и иммуносупрессоры) [36]. Известно, что пациенты 
с псориазом, за исключением тех, кто проходит фото­
терапию, как правило, держат свои поражённые участки 
покрытыми, что приводит к уменьшению воздействия 
ультрафиолета с последующим снижением уровня ви­
тамина D [37].

Даже после медикаментозной коррекции сывороточ­
ный уровень 25(OH)D был ниже у пациентов с псориазом 
в исследовании «случай­контроль», в котором сравни­
вали результаты 43 пациентов с псориазом и 43 пациен­
тов с другими нефотосенсибилизированными дерма­
тозами [38].

Терапевтическая роль топических аналогов витами­
на D при псориазе хорошо установлена, однако меха­
низмы, лежащие в основе их эффективности, продол­
жают изучаться. Модель эпидермальной пролиферации 
и дифференцировки была показана in situ в поражённой 
псориазом коже после применения топического каль­
ципотриола [39]. Топические аналоги витамина D об­
ладают потенциалом ингибировать человеческий бета­
дефензин и провоспалительные цитокины (IL­17A, IL­17F 
и IL­8), которые достоверно повышены в коже больных 
псориазом: так блокируется кателицидиновый путь вос­
паления, что благоприятным образом влияет на кожный 
процесс [40]. 

Атопический дерматит
Атопический дерматит (АтД) ― хроническое вос­

палительное рецидивирующее заболевание кожи 
с генетической предрасположенностью, сопровождается 
склонностью иммунной системы к Th2­опосредованному 
иммунному ответу [41]. До настоящего момента взаимо­
связь между витамином D и АтД оставалась неоднознач­
ной. Поскольку кальциферол обладает иммуномодули­
рующими свойствами, а иммунологические механизмы 
играют ведущую роль в патогенезе АтД, общепринято 
было считать, что витамин D может влиять на актив­
ность АтД. В 2022 г. были представлены результаты 

последнего метаанализа, в котором детально изучались 
уровень витамина D в сыворотке крови и эффективность 
добавок витамина D у детей с АтД, на основании данных 
22 литературных источников, в которых были описаны 
1882 случая АтД. Систематический обзор показал бо­
лее низкий уровень 25(OH)D в сыворотке и повышенный 
риск дефицита витамина D у детей с АтД по сравнению 
со здоровыми контрольными группами. Уровень 25(OH)
D в сыворотке пациентов с тяжёлой формой АтД был 
значительно ниже, чем у пациентов с лёгкой формой 
АтД. Показатели стандартизованных индексов тяжести 
течения АтД SCORAD (Scoring of Atopic Dermatitis) и EASI 
(Eczema Area and Severity Index) улучшились после 
 приёма витамина D, что свидетельствует о его благо­
приятном влиянии на пациентов с АтД [42].

Более ранние исследования, результаты которых 
возможно экстраполировать на взрослых и детей, по­
казали, что пациенты с АтД, особенно педиатрическая 
подгруппа, могут подвергаться высокому риску сни­
жения уровня 25(OH)D. Приём добавок в количестве 
около 1600 МЕ в день приводит к клинически значи­
мому снижению тяжести симптомов АтД [43]. Однако 
в исследованиях не оценивалась связь межу уров­
нем 25(OH D в организме и тяжестью АтД в контексте 
средовых (сезонное изменения климата и окружающей 
среды, продолжительность светового дня) и феноти­
пических (культурные и расовые особенности) харак­
теристик [41, 42]. Необходимы более однородные ис­
следования для уменьшения влияния смешивающих 
факторов и дальнейшей оценки влияния использования 
витамина D на исход пациентов с АтД.

Витилиго
Витилиго является наиболее распространённым де­

пигментирующим заболеванием, поражающим 0,1–2% 
населения мира. Характерные белые пятна возни­
кают в результате избирательной потери меланоци­
тов. Был достигнут значительный прогресс в нашем 
 понимании патогенеза витилиго, которое в настоящее 
время чётко классифицируется как аутоиммунное забо­
левание [44].

В последнее время растёт интерес к роли витами­
на D3 в патогенезе витилиго и его значимости при лече­
нии. Витамин D увеличивает меланогенез и содержание 
тирозиназы в культивируемых меланоцитах человека 
благодаря своему антиапоптотическому эффекту. Окон­
чательно роль дефицита витамина D и полиморфизма 
гена VDR при витилиго не установлены [45, 46].

Результаты перекрёстного исследования с участием 
46 пациентов с витилиго из Ирана показали, что у боль­
шинства из них был очень низкий уровень витамина D 
(p <0,05), при этом большинство пациентов с низким 
уровнем витамина D были женщинами. Однако это 
различие между женщинами и мужчинами не было 
статистически значимым (p =0,642). Не было выявлено 



DOI: https://doi.org/10.17816/dv111799

328

Russian journal  
of skin and venereal diseasesVol. 25 (4) 2022DERMATOLOGY

влия ния уровня витамина D на показатели выраженно­
сти витилиго [47].

Дерматологи из Южной Кореи получили противо­
речивые данные: так уровень 25(OH)D в сыворотке 
у па циентов с витилиго существенно не отличался 
от среднего значения в сыворотке населения Кореи. 
Кроме того, не было существенных различий в геноти­
пическом распределении гена VDR между пациентами 
с витилиго и здоровым контролем [48]. 

Учёные из Турции также не определили снижения 
уровня 25(OH)D в сыворотке у детей с витилиго, но пока­
зали, что комбинированное лечение пероральным вита­
мином D (500 МЕ/день, если уровни 25(OH)D в сыворотке 
<20 нг/мл, и 3000 МЕ/день, если уровни <10 нг/мл, в те­
чение 6 мес) и местным такролимусом более эффектив­
но для достижения репигментации, чем только местный 
такролимус. Пероральные добавки витамина D могут 
быть полезны для детей с витилиго, у которых также 
отмечается дефицит витамина D [49].

Таким образом, данные о роли витамина D в патоге­
незе витилиго неоднородны и нуждаются в более тща­
тельном изучении, однако кальциферол рекомендован 
к применению у данной группы пациентов с целью ре­
пигментации.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В ходе обзора актуальной литературы было выяв­

лено, что роль витамина D не ограничена регуляцией 
фосфорно­кальциевого гомеостаза в организме. Спектр 
биологических эффектов витамина D в организме 
многообразен, а его геномные и негеномные функции 
многочисленны. В последние годы растущий интерес 
к роли витамина D в развитии кожных заболеваний 
привёл к публикации многих исследований взаимосвя­
зи между этим витамином и определёнными кожными 
заболеваниями. При псориазе интрадермальный синтез 
витамина D нарушен вследствие морфофункциональных 
нарушений кожи, образуется порочный круг, который 
ухудшает гомеостаз кожи и приводит к прогрессиру­
ющему снижению уровня витамина D и усилению вос­
паления в коже. Дефицит витамина D коррелирует с ак­
тивностью кожного процесса у больных атопическим 
дерматитом, а его пероральный приём пролонгирует 
ремиссию. Современные данные не позволяют точно 
обозначить роль кальциферола в патогенезе витилиго. 

Таким образом, необходимы дальнейшие углублен­
ные исследования, которые бы однозначно установили 
роль витамина D в патогенезе иммуновоспалительных 
дерматозов, что позволило бы открыть новые терапев­
тические перспективы.
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