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АКТУАЛЬНОСТЬ. Псориаз – хроническое иммуноопосредованное воспалительное заболевание ко-
жи. Целью терапии псориаза являются достижение длительной стойкой ремиссии и улучшение 
качества жизни пациентов. Непрерывность проводимой терапии лежит в основе успешного кон-
троля над заболеванием. Для достижения данной цели в настоящее время наиболее эффективны 
генно-инженерные биологические препараты. Вместе с тем существует определённая доля пациен-
тов с недостаточной эффективностью генно-инженерной биологической терапии. Одной из причин 
снижения терапевтического ответа у больных псориазом может быть наличие у них коморбидной 
патологии, в частности метаболического синдрома. 
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ – оценка терапевтической эффективности устекинумаба у больных псо-
риазом с метаболическим синдромом при возобновлении терапии после длительного её прерывания.
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Под нашим наблюдением находились 68 пациентов с диагнозом распро-
странённого бляшечного псориаза. Больные были разделены на две группы в зависимости от индекса 
массы тела и метаболических нарушений.
РЕЗУЛЬТАТЫ. К 24-й нед терапии доля больных в 1-й группе, достигших PASI 75, составила 
96,8%, во 2-й группе – 91,6%. К 48-й нед терапии PASI 75 достигли 100% больных 1-й группы и 
86,1% пациентов 2-й группы. К 76-й нед терапии PASI 75 отмечался у 96,8% пациентов, получав-
ших устекинумаб в дозе 45 мг, и у 83,3% больных, применявших по 90 мг препарата. Лечение усте-
кинумабом было прервано на 76-й нед в связи с экономическими факторами. Продолжительность 
прерывания терапии составила 36 нед. К 112-й нед терапии у 86,7% пациентов в обеих группах 
наблюдался рецидив псориаза, который оценивали по потере терапевтического ответа PASI 75.  
К 124-й нед терапии (через 12 нед после возобновления терапии) PASI 75 отмечался у 93,7% больных 
1-й группы и у 77,7% – 2-й группы. К 136-й нед терапии PASI 75 в 1-й группе достигли все (100%) 
пациенты, во 2-й группе к 128-й нед терапии – 83,3%.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ. При лечении больных псориазом устекинумабом возможно длительное (36 нед) 
прерывание и возобновление терапии, однако у пациентов с коморбидной патологией отмечается 
потеря эффективности, что диктует поиск новых методов патогенетической терапии для коррек-
ции метаболических нарушений.

К л ю ч е в ы е  с л о в а: псориаз; терапевтическая эффективность; метаболический синдром;  
  устекинумаб.
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медиаторы воспаления, приводящие путём обратной 
связи к формированию и персистенции воспаления в 
псориатических очагах.

Многочисленные исследования убедительно по-
казали наличие ассоциации между псориазом и ме-
таболическим синдромом (МС). Кроме того, уста-
новлено, что в основе патогенеза как псориаза, так 
и абдоминального ожирения лежит дисбаланс цито-
кинов Тh1 и Th17 [9–11]. 

Жировая ткань является активным эндокринным 
органом, секретирующим различные медиаторы 
воспаления, включающие гормоноподобные моле-
кулы – адипокины и некоторые провоспалительные 
цитокины, в частности IL-1β, IL-6, IL-17 и фактор 
некроза опухоли α (tumor necrosis factor α, TNFα). 
Предполагается, что эти молекулы могут быть связу-
ющим звеном между воспалением, абдоминальным 
ожирением, псориазом, атеросклерозом и сердечно-
сосудистыми заболеваниями [12–15].

Абдоминальное ожирение является централь-
ным признаком метаболического профиля, вклю-
чая инсулинорезистентность, сахарный диабет 2-го 
типа, дислипидемию, артериальную гипертензию и 

Псориаз – хроническое, иммуноопосредованное 
воспалительное заболевание кожи мультифактори-
альной природы, поражающее 2–3% населения пла-
неты, ведущее значение в развитии которого играют 
наследственные факторы. В последнее десятилетие 
регистрируют увеличение количества больных мо-
лодого возраста и рост тяжёлых форм псориаза, ре-
зистентных ко многим видам терапии, которые при-
водят к инвалидизации, социальной дезадаптации и 
снижению качества жизни [1–5].

Псориаз является иммуноассоциированным за-
болеванием, в развитии которого основная роль от-
водится Т-клеткам, инициирующим иммуновоспа-
лительный процесс посредством продукции в оча-
гах поражения цитокинов, хемокинов. По данным 
литературы [6–8], псориаз характеризуется преоб-
ладанием цитокинов Th1-клеток. Выявлен подтип 
T-хелперов – Th17, представляющий собой одну из 
центральных осей в иммуновоспалительном каска-
де при псориазе. Благодаря многочисленным ис-
следованиям последних лет, в псориатических оча-
гах выявлены дискретные популяции клеток Th1 и 
Th17-типа, секретирующие цитокины, различные 
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BACKGROUND: Psoriasis is a chronic immune-mediated inflammatory skin disease. The goal of psoriasis 
therapy is to achieve long-term stable remission and improve the patients quality of life. Continuity of ther-
apy is the basis for successful disease control. To achieve this goal, the most effective genetic engineered 
biological drugs are currently used. However, in some patients the biologicals demonstrated insufficient 
effectiveness. The presence of comorbidities, in particular metabolic syndrome in such cases, is one of the 
reasons for low therapeutic response.
AIM: This study aimed to evaluate the therapeutic effectiveness of ustekinumab in psoriasis patients with 
metabolic syndrome after a long interruption and resumption of therapy.
MATERIALS AND METODS: We observed 68 patients diagnosed with advanced plaque psoriasis. They 
were divided into two groups according to their body mass index and metabolic disorders.
RESULTS: By week 24, 96.8% of the patients in group 1 and 91.6% in group 2 reached PASI 75. By week 48, 
100% of the patients in group 1 and 86.1% in group 2 reached PASI 75. By week 76, PASI 75 was observed in 
96.8% of patients receiving 45 mg of ustekinumab and in 83.3% of patients receiving 90 mg of ustekinumab. 
Treatment with ustekinumab was discontinued at week 76 due to economic factors. The therapy was discon-
tinued for 36 weeks. By week 112, 86.7% of the patients in both groups had a relapse of psoriasis, which 
was assessed by the loss of therapeutic response. By week 124 (12 weeks after the resumption of therapy),  
PASI 75 was reached in 93.7% of the patients in group 1 and 77.7% in group 2. By week 136, all patients in 
group 1 had achieved PASI 75, and by week 128, 83.3% of patients in group 2 had PASI 75.
CONCLUSIONS: In patients with psoriasis on ustekinumab therapy, a long-term (36 weeks) interruption 
and resumption of therapy is possible. However, in patients with comorbid pathology, effectiveness is dimi-
nished; thus, new methods of pathogenetic therapy to correct metabolic disorders are needed.
K e y w o r d s : psoriasis; therapeutic efficacy; metabolic syndrome; ustekinumab.
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Материалы и методы
Под нашим наблюдени-

ем находились 68 пациентов 
(46 мужчин и 22 женщины) 
с диагнозом распространён-
ного бляшечного псориаза. 
Средний возраст больных –  
46,0 ± 10,3 года, продол-
жительность заболевания – 
22,5 ± 8,8 года. Оценку степе-
ни тяжести заболевания про-
водили с помощью индекса 
распространённости и тяже-
сти псориаза (Psoriasis Area 
Severity Index, PASI). Вли-
яние псориаза на качество 
жизни пациентов и эффек-
тивность терапии определяли 
с помощью дерматологиче-
ского индекса качества жиз-
ни (Dermatology Life Quality 
Index, DLQI). Безопасность 
применения препарата оцени-
вали на основании регистра-

ции нежелательных явлений, данных физикального 
обследования, мониторирования лабораторных по-
казателей (с интервалом 12 нед): общеклинических 
анализов крови и мочи, биохимических анализов 
крови (общий билирубин, аланинаминотрансфе-
раза, аспартатаминотрансфераза, гамма-глутамил-
транспептидаза, щелочная фосфотаза, общий белок, 
глюкоза, мочевина, креатинин). Диагноз МС уста-
навливали по основному признаку – индексу массы 
тела (ИМТ) не менее 30, а также наличию хотя бы 
двух критериев из дополнительных: центральный 
(абдоминальный) тип ожирения (окружность талии 
более 80 см у женщин и более 94 см у мужчин); 
артериальная гипертензия при диастолическом 
артериальном давлении (АД) выше 90 мм рт.ст.  
и/или систолическое АД выше 140 мм рт.ст.; дис-
липидемия (диагностировали при содержании 
общего холестерина более 5,2 ммоль/л, тригли-
церидов более 1,7 ммоль/л, липопротеинов высо-
кой плотности менее 1,0 ммоль/л); гипергликемия 
натощак (глюкоза в плазме крови натощак более 
6,1 ммоль/л); нарушение толерантности к глюко-
зе (глюкоза в плазме крови через 2 ч после теста 
в пределах 7,8–11,1 ммоль/л). Были сформированы 
две группы: 1-я группа (n = 32) – больные псори-
азом без МС, получавшие по 45 мг устекинумаба 
подкожно (медиана PASI 29,7 ± 9,33); 2-я группа  
(n = 33) – больные псориазом с МС, получав-
шие по 90 мг препарата для подкожного введения  
(медиана PASI 32,1 ± 11,2) (рис. 1, а, б). Медиана 
ИМТ пациентов в 1-й группе составила 25,05 ± 2,7, 
во 2-й группе – 33,9 ± 4,8.

неалкогольную жировую болезнь печени, отдельно 
или вместе составляющих метаболический син-
дром [16]. Метаанализы показали, что у больных 
псориазом встречаемость метаболического синдро-
ма выше, чем у здоровых людей, более чем в 2 раза 
[17]. Абдоминальное ожирение утяжеляет течение 
псориаза и снижает эффективность системной те-
рапии. В литературе встречаются единичные пу-
бликации о влиянии абдоминального ожирения у 
больных псориазом на эффективность иммунобио-
логической терапии [18].

Эффективность терапии у больных псориазом 
может быть существенно ниже за счёт наличия си-
стемного воспаления, более высокого содержания 
провоспалительных цитокинов в крови и коже при 
развитии у пациентов метаболических нарушений. 
В настоящее время задачами терапии псориаза яв-
ляются устойчивая выживаемость терапии (длитель-
ная и стойкая ремиссия), предупреждение развития 
тяжёлых форм заболевания, минимизация побочных 
эффектов, увеличение продолжительности и улуч-
шение качества жизни пациентов [19].

Лечение псориаза требует индивидуально ориен-
тированного подхода к таким больным, при котором 
воздействие осуществляется как непосредственно на 
заболевание, так и на коморбидную патологию, что в 
конечном итоге ведёт к повышению эффективности 
терапии.

Цель исследования – оценка терапевтической 
эффективности устекинумаба у больных псориазом 
с метаболическим синдромом после длительного 
прерывания терапии и её возобновления.
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Рис. 1. Пациент Р., 58 лет: а, б – до терапии устекинумабом, PASI 36. 

а б
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Все больные получали усте-
кинумаб в виде монотерапии 
по схеме: 0-я нед, через 4 нед,  
1 раз в 12 нед подкожно. Оцен-
ку эффективности терапии 
проводили на 0, 24, 48, 76, 124, 
136, 144-й нед терапии по ин-
дексу регресса PASI. Ни у од-
ного пациента нежелательных 
явлений не зафиксировано.

Статистическую обра-
ботку данных выполняли с 
помощью пакета программ 
Microsoft Excel XP, программ-
ного обеспечения Statistica 7.0,  
MedCalc. Анализ данных на 
нормальное распределение был 
проведён c помощью крите-
риев Колмогорова–Смирнова,  
Агостина–Пирсона. Сравне-
ние групп проводили с по-
мощью критерия Стьюдента, 
двухфакторного дисперсион-
ного анализа с повторениями 
по Фишеру. Различия счита-
ли статистически значимыми 
при р < 0,05. 

Результаты и обсуждение
К 24-й нед терапии доля 

больных, достигших PASI 75, 
в 1-й группе составила 96,8% 
(31/32), во 2-й группе – 91,6% 
(33/36); p > 0,05. Терапевтиче-
ский ответ, соответствующий 
PASI 90, к 24-й нед наблюдался 
у 26/32 (81,2%) больных, полу-
чавших устекинумаб в дозе  
45 мг, и у 15/36 (41,6%) боль-
ных, получавших по 90 мг пре-
парата (p < 0,05). 

К 48-й нед терапии PASI 75 
достигли 63/68 (92,6%) боль-
ных: в 1-й группе – 32/32 
(100%), во 2-й – 31/36 (86,1%); 
p < 0,05; PASI 90 зарегистри-
ровано у 24/32 (75%) и 20/36 
(55,5%) больных соответствен-
но (p < 0,05).

К 76-й нед терапии PASI 75 
наблюдался у 61/68 (89,7%) 
больных: у 31/32 (96,8%) и  
30/36 (83,3%) пациентов 1-й 
и 2-й групп соответственно 
(p < 0,05). Доля пациентов, до-
стигших PASI 90, в 1-й группе  
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Рис. 2. Пациент Р., 58 лет: а, б – 76-я нед терапии устекинумабом, PASI 3.

Рис. 3. Пациент Р., 58 лет: а, б – на 112-й нед (прерывание терапии устекинумабом), PASI 46.

Рис. 4. Пациент Р., 58 лет: а, б – 124-я нед терапии устекинумабом, PASI 8.

а б

а б

а б
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составила 71,8% (23/32), во 2-й группе – 13,9% 
(5/36); p < 0,01 (рис. 2, а, б).

Лечение устекинумабом было прервано на 76-й нед 
в связи с экономическими факторами. Продолжи-
тельность перерыва в терапии составила 36 нед. 

К 112-й нед терапии у 59/68 (86,7%) пациентов 
обеих групп наблюдался рецидив псориаза, кото-
рый оценивали по потере терапевтического ответа 
PASI 75. Доля больных с PASI 50 в целом составила 
55,8% (38/68): 27/32 (84,3%) больных псориазом без 
МС, 11/36 (30,5%) больных псориазом с метаболи-
ческими нарушениями; p < 0,01 (рис. 3, а, б). Доля 
больных с PASI 75 в целом составила 13,2% (9/68) –  
7/32 (21,8%) и 2/36 (5,5%) пациентов соответствен-
но; p < 0,01.

При возобновлении терапии устекинумабом 
больным, не достигшим PASI 50 – 3/32 (9,3%) без 
МС и 4/36 (11%) с МС, первые две инъекции пре-
парата вводили через 4 нед, затем – каждые 12 нед. 

К 124-й нед терапии (через 12 нед после возоб-
новления терапии) 58/68 (85,3%) пациентов достиг-
ли PASI 75: 30/32 (93,7%) больных 1-й группы, 28/36 
(77,7%) пациентов 2-й группы; p < 0,05 (рис. 4, а, б). 

К 136-й нед терапии PASI 75 в 1-й группе до-
стигли все пациенты – 32/32 (100%), PASI 90 – 
25/32 (78,1%); p < 0,05. Во 2-й группе к 128-й нед 
терапии PASI 75 отмечался у 30/36 (83,3%) пациен-
тов, PASI 90 достигли всего 7/36 (19,4%) больных; 
p < 0,01.

Основная цель терапии – не только достижение 
клинической эффективности, но и повышение каче-
ства жизни пациентов.

Важным показателем качества жизни являлся 
DLQI: на 0-й нед терапии в 1-й и 2-й группах ста-
тистически значимых различий не наблюдалось 
(p > 0,05). На 24-й нед терапии дерматологический 
индекс у больных без МС составил 7 ± 4,2 балла, у 
больных с МС – 12 ± 6,4 (p < 0,001), на 48-й нед – 
2 ± 1,4 и 5 ± 2,78 (p < 0,001), на 72-й нед – 1 ± 0,72 и 
2 ± 1,48 (p < 0,05) соответственно. На 96-й нед терапии 
показатели DLQI составили: в 1-й группе – 3 ± 0,22,  
во 2-й группе – 5 ± 0,71 (p < 0,05), на 120-й нед – 
1 ± 1,2 и 3 ± 0,46 (p < 0,01), на 144-й нед – 0 ± 0,4 и 
1 ± 0,79 (p < 0,01) соответственно. В ходе лечения в 
обеих группах регистрировалось статистически зна-
чимое снижение DLQI. 

По-видимому, избыточно развитая белая жировая 
ткань у пациентов с МС является мощным дополни-
тельным источником провоспалительных цитокинов 
и адипокинов, поддерживающих воспалительный 
процесс в поражённой коже, что снижает эффектив-
ность терапии. В связи с этим необходимы углублён-
ное изучение патогенеза псориаза и коморбидной 
патологии, научный поиск стратегии лечения с ин-
дивидуально ориентированным подходом к каждому 
пациенту.

Длительная терапия устекинумабом демонстри-
рует высокую клиническую эффективность. Однако 
количество пациентов, потерявших ответ PASI < 50  
статистически значимо (p < 0,001) было выше у 
больных псориазом с МС, в то время как PASI > 50 
регистрировалось у больных без ожирения. 

Заключение
Устекинумаб обладает высокой терапевтической 

эффективностью при лечении больных бляшечным 
псориазом, однако у больных с МС терапевтическая 
эффективность ниже (к 48-й нед терапии PASI 75 
регистрировался у 100% больных без МС и у 86,1% 
пациентов с МС). 

Доля пациентов с псориазом в сочетании с МС, 
достигших PASI 75, после возобновления терапии на 
124-й и 136-й нед лечения устекинумабом ниже, чем 
среди больных псориазом без МС (77,7 и 83,3; 93,7 и 
100% соответственно). При лечении устекинумабом 
больных псориазом возможно длительное (36 нед) 
прерывание и возобновление терапии, однако у па-
циентов с коморбидной патологией отмечается поте-
ря эффективности, что диктует поиск новых методов 
патогенетической терапии для коррекции метаболи-
ческих нарушений.

Препарат устекинумаб обладает высоким профи-
лем безопасности.
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