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Резюме 
Концепция экспосома, сформулированная более пятнадцати лет назад, все чаще обсуждается в современной научной лите-
ратуре. Под термином «экспосом» понимают совокупную меру воздействия факторов окружающей среды на  человека 
на протяжении всей его жизни (от пренатального периода до смерти) и связанной с ним биологической реакции. Сумма этих 
факторов оказывает существенное влияние на возникновение, характер течения и эффективность терапии мультифактори-
альных заболеваний. Кожа представляет собой пограничный орган и постоянно подвергается воздействиям окружающей 
среды, т. е. является мишенью для экспосома. Влияние компонентов последнего описано при старении кожи, атопическом 
дерматите, злокачественных новообразованиях кожи. Акне является одним из  наиболее распространенных хронических 
воспалительных дерматозов. В последнее десятилетие отметается рост заболеваемости акне во всем мире, его раннее нача-
ло и затяжное течение с поражением взрослых мужчин и женщин. В обзоре представлен анализ данных об эффектах ком-
понентов экспосома – характера питания, приема лекарственных препаратов, стресса, поллютантов – на характер течения 
акне. Особое внимание уделено немногочисленным данным о характере взаимодействия между компонентами экспосома 
и микробиома кожи, который, с одной стороны, участвует в патогенезе дерматозов, в т. ч. акне, а с другой – изменяется под 
влиянием факторов экспосома, выступая посредником между окружающей средой и организмом человека. Поиск факторов 
окружающей среды имеет под собой, по крайней мере, две цели: обнаружение потенциальных патогенетических звеньев, 
силы их взаимосвязи с  клиническими проявлениями заболевания для разработки новых методов терапии, нацеленных 
на новые мишени, а также создание и рекомендация охранительного режима в отношении факторов с доказанным действи-
ем на течение заболевания пациентам, страдающим акне.
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Abstract
The concept of the exposome, formulated more than fifteen years ago, is increasingly discussed in the modern scientific literature. 
The term “exposome” is understood as a cumulative measure of the impact of environmental factors on an individual throughout 
his or her life (from the prenatal period to death) and the biological response associated with it. The sum of these factors has 
a significant impact on the occurrence, course, and treatment efficacy of multifactorial diseases. The skin is a border organ and 
is constantly exposed to environmental influences, i.e., it is a target for the exposome. The influence of the latter components has 
been described in skin aging, atopic dermatitis, and malignant skin neoplasms. Acne is one of the most common chronic inflam-
matory dermatoses. Over the past decade, the worldwide increase in the incidence of acne, its early onset and a prolonged course, 
affecting adult men and women, has been noted. The review presents an analysis of the data on the effects of the components 
of the exposome – diet, medications, stress, and pollutants - on the course of acne. Particular attention is paid to the few data on 
the nature of interaction between the components of the exposome and the skin microbiome, which, on the one hand, is involved 
in the pathogenesis of dermatoses, including acne, and, on the other hand, is changed under the influence of exposome factors, 
acting as an intermediary between the environment and the human body. The search for environmental factors has at least two 
objectives: the discovery of potential pathogenetic links, the strength of their relationship with the clinical manifestations of the 
disease to develop new therapies aimed at new targets; and the creation and recommendation of a protective regime for factors 
with a proven effect on the course of the disease, for patients suffering from acne.
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ВВЕДЕНИЕ

Под термином «экспосом» понимают совокупную 
меру воздействия факторов окружающей среды на чело-
века на  протяжении всей его жизни (от пренатального 
периода до  смерти) и  связанной с  ним биологической 
реакции  [1, 2]. Концепция экспосома была сформулиро-
вана более пятнадцати лет назад исследователем в обла-
сти эпидемиологии рака C.P. Wild [3]. Предпосылками для 
формирования концепции были полученные в ходе гло-
бального проекта по  исследованию генома человека 
данные о том, что большинство генетических или однону-
клеотидных полиморфизмов в  геноме человека имеют 
низкую пенетрантность, включая гены, участвующие 
в метаболизме химических веществ, регуляции иммуни-
тета, липидного обмена, гемостаза и др. В связи с высо-
кой распространенностью этих однонуклеотидных поли-
морфизмов они, несмотря на их низкую пенетрантность, 
могут вносить существенный вклад в бремя заболеваний 
населения. Однако в  большинстве случаев это происхо-
дит под воздействиями факторов окружающей среды, 
которые сами по  себе также имеют низкую пенетрант-
ность. Действительно, к настоящему времени стало ясно, 
что возникновение и течение хронических заболеваний 
лишь на  20% определяется генетическими факторами 
и  на  80%  – влиянием комплекса внешних воздей-
ствий  [4]. Для обозначения совокупности последних 
и был предложен термин «экспосом» (от англ. exposure – 
экспозиция, воздействие извне). C.P. Wild полагал, что 
исследования в области экспосома создадут предпосыл-
ки для понимания связей между различными экзогенны-
ми факторами и заболеваниями, а также позволят устано-
вить самостоятельную значимость факторов среды 
в патогенезе болезней или характере их взаимодействия 
с  генетическими факторами  [3]. При этом необходимо 
учитывать чрезвычайную вариабельность и  динамич-
ность экспосома, его изменчивость на протяжении жизни 
человека, наличие т. н. «окон экспозиции», когда эффекты 
воздействующих факторов наиболее значимы, а  также 
влияние на фенотип индивида вследствие мутационной 
и модификационной изменчивости [3].

Количество публикаций, касающихся роли экспосома 
в развитии заболеваний – онкологических, респиратор-
ных, аллергических, а  также болезней кожи, неуклонно 
растет  [5–7]. Кожа представляет собой пограничный 
орган и постоянно подвергается воздействиям окружаю
щей среды, т. е. является мишенью для экспосома. Влияние 
его компонентов описано при старении кожи  [8], акне, 
атопическом дерматите  [9], злокачественных новообра-
зованиях кожи [10]. Наиболее значимыми из них считают 
солнечное излучение, поллютанты, характер питания, 
а также гормональное и психологическое влияния [8]. 

Акне является одним из  наиболее распространенных 
воспалительных дерматозов. По данным на 2010 г., им стра-
дает 9,4% населения [11]. Пик заболеваемости приходится 
на возраст 16–20 лет [12]. Вообще, в последнее десятиле-
тие отмечается рост заболеваемости дерматозом во всем 
мире, особенно в странах с высоким уровнем дохода [13]. 
При этом число женщин, больных акне, в три раза превы-
шает количество мужчин, но также можно говорить о том, 
что гендерные различия уменьшаются из-за выраженного 
роста заболеваемости среди взрослых мужчин. Цель дан-
ного обзора  – проанализировать данные об  эффектах 
экспосома на характер течения и проявления акне.

АКНЕ И ОСНОВНЫЕ ФАКТОРЫ ЭКСПОСОМА

В 2018 г. B. Dréno et al. опубликовали результаты все-
стороннего поиска и анализа литературы, посвященного 
изучению влияния факторов экспосома на  акне  [14]. 
К  наиболее значимым из  них авторы отнесли характер 
питания, прием некоторых лекарственных препаратов, 
поллютанты и сигаретный дым, психологические факторы 
и образ жизни, профессиональные и климатические вли-
яния. Помимо этого, в последнее время предметом изуче-
ния является микробиом кожи и  желудочно-кишечного 
тракта, который, с одной стороны, участвует в патогенезе 
дерматозов, в т. ч. акне [15], а с другой – изменяется под 
влиянием факторов экспосома, выступая посредником 
между окружающей средой и организмом человека [16].

Акне и характер питания
Значение характера питания в  патогенезе акне  – 

один из наиболее противоречивых вопросов. В представ-
лении пациентов характер питания влияет на возникно-
вение, течение и  эффективность лечения акне  [17]. 
Однако в профессиональной среде долгое время доми-
нировало представление о том, что дерматоз не зависит 
от особенностей диеты [18]. К настоящему времени полу-
чены данные, что употребление молока, пищи с высоким 
гликемическим индексом  – сладкого, выпечки, шокола-
да  – может влиять на  течение акне  [19–21]. В  основе 
этого влияния лежат молекулярные механизмы, запускае-
мые инсулином и инсулиноподобным фактором [22]. Так, 
инсулин и  инсулиноподобный фактор активируют вну-
триклеточный PI3K/AKT/mTOR-сигнальный путь, регули-
рующий пролиферацию клеток и их защиту от апоптоза, 
а  также подавляет активность фактора транскрипции 
FoxO1, участвующего в  негативной регуляции mTORC1. 
Повышение экспрессии mTORC1 обнаруживается в коже 
пациентов с акне, в т. ч. при сочетании дерматоза с инсу-
линорезистентностью [23]. Активация указанных сигналь-
ных путей индуцирует дифференцировку себоцитов, син-
тез липидов, а  также секрецию цитокинов, в  т.  ч. интер-
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лейкинов 1, 6, 8, 12, и  матриксных металлопротеиназ. 
Более того, некоторые авторы связывают высокую актив-
ность mTOR с наступлением раннего пубертата и ранним 
началом акне, персистированием акне, а  также других 
заболеваний – сахарного диабета 2-го типа, инсулиноре-
зистентности, ожирения, некоторых нейродегенератив-
ных заболеваний [24, 25]. С другой стороны, соблюдение 
диеты с  низким содержанием углеводов (25%  – белок 
и 45% – углеводы) сопровождается значимым снижением 
количества высыпаний у пациентов с акне, повышением 
чувствительности к инсулину, снижением массы тела [26].

Акне и сывороточные белки
Обогащение пищи сывороточными белками – распро-

страненный подход к  увеличению мышечной массы. 
По разным оценкам, до 11% пациентов с акне принимают 
белковые добавки, что существенно чаще, чем в  общей 
популяции (7,3%) [20–22]. В ходе целого ряда исследований 
продемонстрировано, что с приемом белково-калорийных 
добавок (спортивного питания) ассоциировано как начало 
акне, так и усиление его тяжести [27]. Так, С. Pontes Tde et al. 
наблюдали 30 пациентов (19 мужчин и 11 женщин), полу-
чавших спортивное питание, содержащее сывороточные 
протеины, и  отметили, что перед началом терапии 56% 
больных страдали акне легкой и средней степени тяжести, 
а через 3 мес. 30% из них имели тяжелое поражение кожи 
(p  <  0,0005)  [28]. Основным посредником этих эффектов 
считают инсулиноподобный фактор роста [29, 30]. Однако 
не исключается, что спортивное питание может содержать 
стероидоподобные ингредиенты или синтетические стеро-
иды. По данным J. Tucker et al., они обнаруживаются в 89,1% 
биологически активных добавок для наращивания мышеч-
ной массы  [31]. Спортивное питание рассматривают как 
один из  наиболее значимых факторов персистирования 
акне у мужчин [29, 30]. Кроме того, биологически активные 
добавки  – фактор риска развития лекарственной гепато-
токсичности у пациентов, получающих лечение по поводу 
акне, в т. ч. изотретиноин [32].

Стресс и нарушения сна 
Представления о том, что стресс может быть причиной 

обострения акне, распространены как среди пациентов, 
так и в медицинском сообществе [33]. Тем не менее роль 
психогенных факторов в манифестации или обострении 
акне представлялась сомнительной из-за недостатка дан-
ных. Доступные исследования в основном представляют 
описания одиночных наблюдений или небольших некон-
тролируемых серий случаев. Хрестоматийным является 
исследование J. Green, R.D. Sinclair, в котором они наблю-
дали значимое обострение акне у  студентов-медиков 
во время сессии [34]. Хотя авторы и обнаружили зависи-
мость частоты обострения дерматоза от  уровня стресса 
(r = 0,61, P < 0,1), они не исключали влияния других фак-
торов, например недостатка сна и  употребления легких 
углеводов. Аналогичное наблюдение за  школьниками 
выпускных классов позволило обнаружить зависимость 
тяжести папуло-пустулезного акне от  уровня стресса 
(r = 0,23, p = 0,029) [35, 36].

Одним из факторов, связанных со  стрессом, является 
нарушение сна – его продолжительность и качество [37]. 
По данным L. Misery et al. за 2015 г., акне ассоциировано 
с плохим качеством сна (усталость после сна) (p < 0,0001), 
уровнем стресса, нарушениями сна (OR  = 1,975; 
p < 0,0001) [38]. С другой стороны, даже без сопутствующе-
го стресса сон продолжительностью менее 8  ч является 
фактором риска акне [39–41]. B. Dreno et al. также относят 
значимый стресс (OR 1,15; р < 0,0001), нарушения сна (OR 
1,15; р < 0,0001) к существенным факторам риска акне [19]. 
У  взрослых женщин факторы стресса и  нарушений сна 
предрасполагают к персистированию акне [42–44].

Курение и поллютанты
Данные о  влиянии курения на  характер течения акне 

противоречивы. Одни исследования явно демонстрируют 
связь между активным курением или курением в анамнезе 
и акне [45–47], другие такую ассоциацию не обнаружива-
ют [19, 21]. Возможные эффекты сигаретного дыма связыва-
ют с усилением продукции клетками цитокинов, например 
интерлейкина 1, и  активизацией перекисного окисления 
липидов [48]. Кроме того, содержащиеся в сигаретном дыме 
полициклические углеводороды могут индуцировать фор-
мирование MADISH (metabolizing acquired dioxin-induced 
skin hamartomas) – крупных закрытых комедонов [45]. 

Кожа – непосредственный барьер, защищающий чело-
века от  факторов загрязнения окружающей среды  [49]. 
Причем механизмы повреждающего действия различных 
поллютантов значительно варьируют. Например, озон, 
вырабатывающийся при работе автотранспорта, домаш-
него и офисного оборудования, некоторых видов очисти-
телей воздуха, может приводить к образованию продук-
тов озонирования, взаимодействующих с гидролипидной 
мантией на  поверхности кожи. В  результате образуются 
активные формы кислорода и альдегиды. Твердые части-
цы могут непосредственно проникать в кожу и индуциро-
вать формирование активных форм кислорода, а  пере-
ходные металлы – вступать в непосредственные химиче-
ские реакции с  образованием свободных гидроксил-
радикалов. В  целом воздействие факторов загрязнения 
среды на кожу приводит к оксидативному стрессу и воспа-
лению, кроме того, по данным F. Ferrara et al., также сти-
мулируется выработка инфламмасом  – внутриклеточных 
олигомеров врожденного иммунного ответа, запускаю
щих воспаление  [50]. Активизация инфламмасом может 
быть одним из  факторов, способствующих ухудшению 
течения многих дерматозов, в т. ч. акне [19, 51].

Нерациональный косметический уход 
Средства дерматокосметики в  рамках сопровождаю

щей терапии позволяют достигнуть целого ряда эффектов: 
восстановить барьер кожи, оказать синергические эффек-
ты с лекарственными препаратами, а также улучшить пере-
носимость последних [52]. Однако пациенты с акне неред-
ко нерационально используют косметические средства. 
По  данным B. Dreno et  al., более половины из  них (58% 
по сравнению с 33,1% в контроле, OR: 4,99, CI 95%: 4,28–
5,81, P < 0,0001) используют скрабы и пилинги несколько 
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раз в неделю, а 35% (по сравнению с 16,7% в контроле, OR: 
0,44, CI 95%: 0,39–0,48, P < 0,0001) применяют различные 
приспособления (жесткие щетки, очищающие электропри-
боры) для очищения кожи  [19]. Кроме того, пациенты 
с  акне чаще используют растительные и  эссенциальные 
масла (71% по сравнению с 43% в контроле). 

Поэтому таким пациентам особое внимание нужно 
обратить на укрепление барьерной функции кожи, благо-
даря чему она будет более эффективно противостоять 
воздействию экспосом-факторов. В  этой ситуации целе-
сообразно рекомендовать пациентам с  акне для еже-
дневного ухода NORMADERM PHYTOSOLUTION 
(Лаборатории VICHY)  – корректирующий крем-гель для 
ухода за  кожей лица двойного действия: против акне 
и  для восстановления барьерной функции кожи. 
Уменьшение выраженности акне происходит за счет про-
тивовоспалительного и  кератолитического действий 
салициловой кислоты, витамина СG (аскорбил глюкозид – 
устойчивая форма витамина С) и  фикосахарида (ком-
плекс, состоящий из Laminaria digitata, глицерина и суль-
фата цинка). В восстановлении барьерной функции кожи 
важную роль играют пробиотик Bifidus, гиалуроновая 
кислота и минерализирующая термальная вода Vichy.

Микробита кожи и акне
Кожный эпидермальный барьер и  микробиота кожи 

работают как общий защитный механизм, предохраняя 
кожу от  воздействия внешних неблагоприятных факто-
ров. Между хозяином и  бактериальными популяциями 
на  коже складывается сбалансированное симбиотиче-
ское взаимодействие. На  этот баланс влияют как внеш-
ние, так и внутренние факторы. 

Исследования микробиоты при акне немногочислен-
ны  [15, 53, 54]. Известно, что при акне доминирует 
IA-филотип Сutibacterium acnes (C. acnes, IA-1α, штамм 266), 
для которого характерна высокая экспрессия гена gehA, 
кодирующего липазу триглицеридов, с  активностью кото-
рой связан высокий уровень образования олеиновой 
и пальмитиновой кислот, выступающих как «сигнал опасно-
сти» для toll-подобных рецепторов 2-го типа (TLR-2), 
а  также участвующих в  формировании биопленок  [55]. 
Кроме того, в ходе секвенирования микроорганизмов кожи 
человека установлено, что при акне нарушен баланс между 
C. acnes и  Staphilococcus epidermidis (S.  epidermidis)  [54]. 
С  активностью последнего связывают подавление адге-
зии Staphilococcus aureus (S. аureus), контроль пролиферации 
C. acnes. Его противовоспалительные эффекты осуществля-
ются за  счет высвобождения янтарной кислоты, блокады 
поверхностных TLR-2 на кератиноцитах и подавления про-
дукции интерлейкина-6, индуцированного C. acnes, а также 
стимуляции секреции антимикробных пептидов.

Результаты исследований показывают, что экспосом 
может влиять на  микробиом кожи при акне  [16]. В  двух 
разных по  уровню загрязнения городах Китая провели 
исследование, которое показало различие в  структуре 
микробиома кожи жителей сопоставляемых городов. 
Экспосом изменяет микробиом по нескольким направле-
ниям: увеличивается индекс разнообразия Шеннона, 

уменьшается доля комменсальных бактерий в  пользу 
патогенных, потенциально вредных для кожи бактерий, 
снижается уровень метаболизма аминокислот/витаминов 
в  коже, сети взаимодействия между представителями 
микробиоты обедняются, редеют [56]. Различия, возможно, 
вызваны разницей в предельных концентрациях аромати-
ческих углеводородов, а  также очевидными различиями 
по  распространенности акне и  себорейного дерматита. 
Недавно было продемонстрировано, что постоянный пси-
хологический стресс может влиять на  микробиоту кожи, 
что, вероятно, неудивительно, поскольку кожа является 
одним из основных нейроэндокринных органов, а многие 
кожные гормоны и  нейрогормоны могут модулировать 
физиологию бактерий [57]. Общее количество коринебак-
терий, пропионобактерий и стафилококков увеличивается 
при стрессе на 59 и 67% и сочетается со снижением рН 
кожи [58]. Данных о влиянии сна на микробиом недоста-
точно, хотя есть сведения, показывающие его влияние 
на вариабельность состава микробиома кишечника [59]. 

Модуляция состава микробиоты кожи является иннова-
ционной стратегией в  косметике для поддержания или 
восстановления микробного гомеостаза в случае дисбакте-
риоза и,  таким образом, для демонстрации здорового 
баланса микробиоты кожи  [60]. Активные косметические 
ингредиенты, направленные на восстановление микробио-
ты кожи, можно разделить на следующие категории: актив-
ные ингредиенты на  основе водорослей или растений, 
а также на основе термальной воды, которые не являются 
источником питательных веществ для микроорганизмов; 
пребиотики, которые предназначены для поддержания 
здоровой микробиоты кожи или улучшения состава микро-
биоты кожи путем ограничения или снижения роста патоге-
нов и  одновременного сохранения или стимулирования 
роста комменсальных бактерий; пробиотики, являющиеся 
фрагментированными бактериями, и постбиотики, бактери-
альные метаболиты и компоненты клеточной стенки, выде-
ляемые пробиотическими микроорганизмами 1 [61, 62].

ВЫВОДЫ

На  сегодняшний день представляется перспективным 
дальнейшее и  более глубокое изучение экспосома акне. 
Поиск факторов окружающей среды имеет под собой, 
по  крайней мере, две цели: обнаружение потенциальных 
патогенетических звеньев, силы их взаимосвязи с клиниче-
скими проявлениями заболевания для разработки новых 
методов терапии, нацеленных на новые мишени, а  также 
создание и рекомендация охранительного режима в отно-
шении факторов с доказанным действием на течение забо-
левания пациентам, страдающим акне. Появление новых 
высокоточных методик может послужить толчком к разви-
тию научной мысли и новым открытиям в этой области.�
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