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РЕЗЮМЕ

Одной из целей терапии псориаза является достижение устойчивой ремиссии. В настоящее время в лечении данного заболе-
вания наиболее эффективны генно-инженерные биологические препараты. Вместе с тем существует определенная доля паци-
ентов, у которых отмечается недостаточная эффективность генно-инженерной биологической терапии. Одной из причин сни-
жения терапевтического ответа у больных псориазом может быть наличие у них метаболического синдрома.
Цель исследования: изучение терапевтической эффективности устекинумаба у больных псориазом с метаболическим синдромом.
Материал и методы: под наблюдением находилось 52 пациента с бляшечным псориазом, получающих терапию устекинума-
бом: 25/52 (48,0%) пациентов с метаболическим синдромом, 27/52 (52,0%) – без метаболического синдрома. Доля пациентов, 
достигших PASI75 к 12-й нед., среди больных псориазом с метаболическим синдромом и без него составила 17/25 (68,0%) и 
23/27 (85,2%) (р > 0,05), соответственно; к 24-й нед. – 15/25 (60,0%) и 25/27 (92,6%) (р < 0,05) соответственно; к 48-й нед. – 
14/25 (56,0%) и 24/27 (88,9%) (р < 0,05). 
Вывод: терапевтическая эффективность препарата устекинумаб выше у пациентов с псориазом без метаболического синдро-
ма, чем у больных с метаболическим синдромом.
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ABSTRACT

One of the goals of psoriasis therapy is to achieve sustainable remission. Currently, genetically engineered biological drugs are most 
effective in the treatment of psoriasis. However, there is a certain proportion of patients with insufficient efficiency of genetic engi-
neering biological therapy. One of the reasons for reducing the therapeutic response in patients with psoriasis may be the presence 
of metabolic syndrome.
Objective: to study the therapeutic efficacy of ustekinumab in patients with psoriasis with metabolic syndrome.
Materials and methods: 52 patients with plaque psoriasis receiving ustekinumab therapy were observed: 25/52 (48.0%) patients 
with metabolic syndrome, 27/52 (52.0%) – without metabolic syndrome. The proportion of patients who reached PASI75 by the 12th 
week among patients with psoriasis with and without metabolic syndrome was 17/25 (68.0%) and 23/27 (85.2%) (p>0.05), respec-
tively; 24th week – 15/25 (60.0%) and 25/27 (92.6%) (p<0.05), respectively; 48th week-14/25 (56.0%) and 24/27 (88.9%) (p<0.05).
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ное воспалительное заболевание кожи и 

суставов, поражающее 2–3% взрослого насе-

ления планеты [1, 2]. Иммунное воспаление в поражен-

ных органах при псориазе инициируется и поддержива-

ется Т-лимфоцитами и дендритными клетками, продуци-

рующими различные провоспалительные медиаторы, 

включающие фактор некроза опухоли-α (ФНО-α), 

интерферон-γ, интерлейкин-1 (ИЛ-1), ИЛ-6, ИЛ-17, ИЛ-22, 

ИЛ-23, фактор роста эндотелия сосудов и др. Попадая из 

кожи в системный кровоток, данные цитокины могут 

усиливать воспалительные явления в других органах, 

усугубляя дисфункцию эндотелиальных клеток, вызывая 

развитие оксидативного стресса, неоангиогенеза, гипер-

коагуляции [3–5].

Многочисленные исследования убедительно показали 

наличие ассоциации между псориазом и метаболическим 

синдромом (МС). По данным разных авторов, распростра-

ненность МС в популяции у людей старше 30 лет состав-

ляет 10–25%, среди больных псориазом это состояние 

встречается у 30–40% пациентов [6]. МС включает следу-

ющие проявления: абдоминальное ожирение, жировой 

гепатоз, артериальную гипертензию, снижение чувстви-

тельности периферических тканей к инсулину (инсулино-

резистентность) и дислипидемию [7]. Патофизиологичес-

кой основой большинства процессов, формирующих МС, 

является воспаление [8–11].

Абдоминальное ожирение относится к наиболее 

частым компонентам МС. Накопление висцеральной 

жировой ткани и увеличение объема подкожной клет-

чатки сопровождаются развитием субклинического вос-

палительного процесса. Активированные макрофаги и 

Т-лимфо циты, формирующие клеточные инфильтраты 

вокруг жировых долек, стимулируют адипоциты к высво-

бождению неэстерифицированных жирных кислот, про-

дукции различных провоспалительных адипокинов 

(лептин, резистин, химерин) и цитокинов (ФНО-α, ИЛ-1, 

ИЛ-6). Таким образом, избыточно развитая белая жиро-

вая ткань становится значимым источником ряда меди-

аторов, способствующих поддержанию системного вос-

палительного процесса, дальнейшему усилению инсули-

норезистентности, гипергликемии, атерогенной дисли-

пидемии, эндотелиальной дисфункции, гиперкоагуляции 

[12–15]. 

Эффективность терапии больных псориазом с МС 

может быть существенно ниже за счет наличия системно-

го воспаления, более высокого уровня провоспалитель-

ных цитокинов в крови и коже.

Устекинумаб представляет собой полностью челове-

ческие моноклональные антитела класса IgG1k, продуци-

руемые рекомбинантной клеточной линией. Препарат 

обладает высоким сродством и специфичностью к субъ-

единице р40 ИЛ-12 и ИЛ-23. Он блокирует биологиче-

скую активность ИЛ-12 и ИЛ-23, предотвращая актива-

цию иммунных клеток, в частности антигенспецифиче-

скую дифференцировку Т-хелперов 1 и 17 типа. Таким 

образом, устекинумаб прерывает развитие иммунного 

воспаления при псориазе [16].

Целью данного исследования была оценка терапевти-

ческой эффективности устекинумаба у больных псориа-

зом с МС. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Под нашим наблюдением находилось 52 пациента с 

диагнозом «распространенный бляшечный псориаз»: 

36/52 (69,2%) мужчин, 16/52 (30,8%) женщин, средний 

возраст – 46,0 ± 10,3 года, продолжительность заболева-

ния  – 22,5 ± 8,8 года. Оценка тяжести псориаза прово-

дилась с использованием индекса PASI (Psoriasis area 

severity index  – индекс распространенности и тяжести 

псориаза). Медиана PASI у пациентов составила 30,8 

[21,9–40,2]. Безопасность применения препарата оцени-

валась на основании регистрации нежелательных явле-

ний, данных физикального обследования, мониторирова-

ния лабораторных показателей (с интервалом 12 нед.): 

общеклинических анализов крови и мочи, биохимиче-

ских анализов крови (общий билирубин, АЛТ, АСТ, ГГТП, 

щелочная фосфатаза, общий белок, глюкоза, мочевина, 

креатинин). Диагноз МС устанавливали по основному 

признаку – индексу массы тела (ИМТ) ≥ 30 и по наличию 

хотя бы 2 критериев из дополнительных: артериальная 

гипертензия, уровень глюкозы ≥8 ммоль/л, индекс атеро-

генности ≥3. Были сформированы две группы: группа I – 

25 больных псориазом с МС, медиана PASI 31,2 [21,4–

40,5]; группа II  – 27 пациентов с псориазом без МС, 

медиана PASI 30,3 [29,8–41,2]. Медиана массы тела 

пациента в группе I составила 115,4 кг [106,2–125,3],

в группе II – 80,4 кг [67,7–91,5] (табл.).

Все больные получали устекинумаб в виде монотера-

пии, интервал между первой и второй инъекцией составил 

4 нед., затем препарат вводился каждые 12 нед. Пациентам 

с массой тела ≥100 кг, согласно официальной инструкции, 

выполняли подкожные инъекции раствора устекинумаба в 

дозе 90 мг, с массой тела <100 кг – 45 мг. Оценку эффектив-

ности терапии проводили на 12, 24 и 48-й нед. лечения по 

Conclusion: therapeutic efficacy of ustekinumab is higher in patients with psoriasis without metabolic syndrome than in patients 
with metabolic syndrome.

Keywords: psoriasis, metabolic syndrome, therapeutic efficacy, ustekinumab
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индексу PASI и DLQI – дерматологический индекс качества 

жизни (ДИКЖ или The Dermatology Life Quality Index). 

Пациенты самостоятельно отвечали на вопросы в начале и 

в течение всей терапии. Индекс рассчитывался путем сум-

мирования баллов по каждому вопросу.

Статистическая обработка данных выполнялась с 

использованием программы SPSS 13.0 for Windows 

(SPSS, Inc). Для сравнения данных между группами боль-

ных применяли χ2 критерий Пирсона с поправкой 

Иэйтса на непрерывность. Достоверными считали раз-

личия при р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Доза устекинумаба в пересчете на единицу массы 

тела была статистически значимо выше в группе I, чем в 

группе II, – 0,78 мг/кг [0,62–0,85] и 0,56 мг/кг [0,48–0,64] 

(р < 0,05) соответственно.

Динамика индекса PASI у пациентов обеих групп пред-

ставлена в таблице. Статистически значимые различия 

между значением PASI у больных псориазом с МС и без МС 

появились на 24-й нед.  – 11,7 [8,7–14,3] и 3,8 [1,8–5,7] 

(р<0,05) соответственно; сохранились на 48-й нед. – 11,9 

[8,9–14,5] и 4,9 [2,5–5,8] (р < 0,05) соответственно.

Доля больных псориазом с МС и без МС, достигших 

PASI75 (снижение индекса PASI на 75% и более от исход-

ного значения) на 12-й нед. терапии, составила 17/25 

(68,0%) и 23/27 (85,2%) (р > 0,05) соответственно (рис. 1). 

К 24-й нед. лечения PASI75 достигли 15/25 (60,0%) паци-

ентов в группе I и 25/27 (92,6%) больных в группе II (р < 

0,05). На 48-й нед. терапии доля больных псориазом с МС 

и без МС, достигших PASI75, составила 14/25 (56,0%) и 

24/27 (88,9%) (р < 0,05) соответственно.

Индекс качества жизни у пациентов до начала тера-

пии составил 18, к 12-й нед. – 6, к 24-й – 3, к 48-й нед. 

терапии – 1 (рис. 2).

Нежелательных явлений и изменений лабораторных 

показателей крови и мочи, требующих отмены препара-

та, в ходе исследования зарегистрировано не было.

Полученные нами данные показывают, что терапевти-

ческая эффективность устекинумаба у пациентов с псо-

риазом без МС имеет тенденцию к нарастанию в период 

с 12-й до 24-й нед. терапии и незначительно изменяется 

к 48-й нед. лечения. У больных псориазом с МС отмечает-

ся постепенное снижение эффективности терапии с 12-й 

до 48-й нед. лечения. По-видимому, избыточно развитая 

белая жировая ткань у пациентов с МС является мощным 

дополнительным источником провоспалительных цито-

кинов и адипокинов, поддерживающих воспалительный 

процесс в пораженной коже, что снижает эффективность 

лечения и способствует развитию вторичной неэффек-

 Таблица. Динамика индекса PASI у пациентов групп I и II в 

процессе терапии

 Table. Dynamics of PASI index in group I and II patients in the 

course of therapy

Показатель
Х [x0.25-x0.75] Разница 

между 
показателями 
групп I и II (%)

Значение 
р valueГруппа I Группа II

Масса тела 
пациента, кг

115,4*
[106,2–125,3]

80,4*
[67,7–88,5]

30,3 0,009

Доза устекину-
маба, мг/кг веса

0,78*
[0,65–0,82]

0,56*
[0,49–0,68]

28,2 0,029

PASI, 0 нед.
31,2

[21,4–40,5]
30,3 

[19,8–41,2]
2,9 0,921

PASI, 12-я нед.
11,3

[7,4–15,1]
7,3

[4,2–9,7]
35,4 0,066

ΔPASI,
12-я нед., отн., %

63,8
[49,7–73,1]

75,9
[49,1–86,0]

-12,1 0,134

PASI, 24-я нед.
11,7*

[8,7–14,3]
3,8*

[1,8–5,7]
67,5 0,002

ΔPASI, 
24-я нед., отн., %

62,5*
[49,8–72,4]

87,5*
[66,8–92,7]

-25,0 0,014

PASI, 48-я нед.
11,9*

[8,9–14,5]
4,9*

[2,5–5,8]
58,8 0,011

ΔPASI, 
48-я нед., отн., %

61,9*
[48,4–71,9]

83,8*
[64,3–91,1]

-26,1 0,017

Примечание: Х – медиана, x0.25 – нижний квартиль, x0.75 – верхний квартиль; ΔPASI – 

разница между исходным значением индекса PASI и на этапе лечения; * – статистически 

значимая разница при сравнении группы больных псориазом с МС и без МС.

Группа I

Группа II

12-я нед.

68,0

85,2

60,0

92,6

56,0

88,9

%

24-я нед. 48-я нед.
0

20

40

60

80

100

  Рисунок 1.  Доля пациентов групп I и II, достигших PASI75 

на 12-й, 24-й и 48-й нед. терапии

  Figure 1.  The proportion of group I and II patients achieving 

PASI75 at therapy weeks 12, 24 and 48

0 нед. 12-я нед. 24-я нед. 48-я нед.

18

6

3
1

0

5

10

15

20

ДИКЖ

  Рисунок 2.  Динамика дерматологического индекса каче-

ства жизни (ДИКЖ) больных псориазом на терапии препара-

том устекинумаб

  Figure 2.  Dynamics of Dermatology Life Quality Index (DLQI) 

in patients with psoriasis receiving Ustekinumab therapy 
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тивности терапии («ускользанию» терапевтического отве-

та). В связи с этим необходим научный поиск углубленно-

го изучения патогенеза как на генном, так и на иммуно-

логическом уровне для коррекции на конечные точки 

эффективности терапии.

ВЫВОДЫ

Устекинумаб обладает высокой терапевтической эффек-

тивностью при лечении больных бляшечным псориазом. 

Терапевтическая эффективность препарата устекину-

маб выше у пациентов с псориазом без МС, чем у боль-

ных с МС. 

Доля пациентов с псориазом в сочетании с МС, 

достигших PASI75, на 24-й и 48-й нед. лечения устекину-

мабом ниже, чем больных псориазом без МС (68,0% и 

60,0%, 85,2% и 88,9% соответственно). 

Препарат устекинумаб обладает благоприятным про-

филем безопасности.
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