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Резюме
К дефициту биотина приводят воспалительные заболевания кишечника, нарушаю щие всасывание витамина, особые нару-
шения диеты с потреблением сырых яиц (избыток авидина – белка блокатора витамина В7), дефицит магния, курение, 
алкоголь, лечение антибиотиками широкого спектра действия, сульфаниламидами, противосудорожными препаратами. 
Также гиповитаминоз В7 отмечен у лиц с врожденными генетическими дефектами гена биотинидазы или других генов, 
вовлеченных в обмен биотина. Дефицит водорастворимого витамина B7 (витамин Н) проявляется сухостью кожи, себорей-
ным дерматитом, дерматитом вокруг глаз, носа, рта, ушей и паха, нарушениями роста ногтей, медленным ранозаживлением 
порезов кожи, атопическим дерматитом, исчерченностью, расслаиванием, ломкостью ногтей и алопецией (диффузная 
и андрогенная форма). Алопеция возникает при гибели волосяных фолликулов и приводит к потере волос. В протеоме 
человека представлен 51 белок, участвующий в обмене биотина. В частности, D-биотин- зависимые карбоксилазы играют 
важную роль в метаболизме жирных кислот, аминокислот, углеводов, процессах деления и роста клеток, в т. ч. кератиноцитов 
и клеток волосяного фолликула. Молекулярные механизмы реализации эффектов D-биотина на кожу и ее придатки могут 
вовлекать различные ростовые факторы: показано регулирование сигнальных путей ростовых факторов (IGF-1, FGF, KGF, 
HGF, VEGF, SIRT-1, Wnt и бета-катенина). Стволовые клетки волосяного фолликула обуславливают циклический рост волося-
ных фолликулов. В активации роста стволовых клеток D-биотином участвуют факторы роста, пути активации сигнального 
каскада Wnt/β-катенина приводят к активации белков циклина D1 (инициируют синтез ДНК и приводят к повышению жиз-
неспособности волосяных фолликулов). Результаты фундаментальных и клинических исследований подтверждают перспек-
тивность применения биотина в дерматологии для терапии заболеваний кожи, волос и ногтей, в т. ч. алопеции различного 
генеза (андрогенная, очаговая, диффузная). Результаты исследований указали на хорошую переносимость биотина, причем 
риск гипервитаминоза отсутствует даже в случае приема мегадоз (сотни мг).
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Abstract
Biotin deficiency is caused by inflammatory bowel diseases that impair the absorption of the vitamin, special dietary disor-
ders with the consumption of raw eggs (excess avidin – a vitamin B7 blocker protein), magnesium deficiency, smoking, alco-
hol, treatment with broad- spectrum antibiotics, sulfonamides, and anticonvulsants. Hypovitaminosis B7 has also been noted 
in individuals with congenital genetic defects of the biotinidase gene or other genes involved in biotin metabolism. Deficiency 
of water- soluble vitamin B7 (vitamin H) – manifested by dry skin, seborrheic dermatitis, dermatitis around the eyes, nose, mouth, 
ears and groin, impaired nail growth, slow healing of skin cuts, atopic dermatitis, striations, splitting, brittle nails and alopecia 
(diffuse and androgenic form). Alopecia occurs when hair follicles die and leads to hair loss. The human proteome contains 
51 proteins involved in biotin metabolism. In particular, D-biotin- dependent carboxylases play an important role in the metab-
olism of fatty acids, amino acids, carbohydrates, cell division and growth, incl. keratinocytes and hair follicle cells. The molecular 
mechanisms of the effects of D-biotin on the skin and its appendages may involve various growth factors: regulation of the sig-
naling pathways of growth factors (IGF-1, FGF, KGF, HGF, VEGF, SIRT-1, Wnt and beta-catenin) has been shown. Hair follicle stem 
cells cause the cyclical growth of hair follicles. Growth factors are involved in the activation of stem cell growth by D-biotin; 
activation of the Wnt/β-catenin signaling cascade leads to the activation of cyclin D1 proteins (initiates DNA synthesis and 
leads to increased viability of hair follicles. The results of fundamental and clinical studies confirm the prospects of using biotin 
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ВВЕДЕНИЕ

Современная жизнь в мегаполисе, изобилующая стрес-
сами, негативными воздействиями окружаю щей среды 
(в т. ч. различными ксенобиотиками), недостаточной физи-
ческой нагрузкой и неполноценным питанием, часто со-
провождается ухудшением состояния характеристик кожи 
(цвет, влажность и др.) и ее придатков (сухость, истончение 
и выпадение волос; исчерченность, расслаивание и лом-
кость ногтей). Эти же нарушения являются внешними мар-
керами старения организма, указываю щими на серьезные 
нарушения метаболизма гормонов, нейротрансмиттеров, 
макро- и микронутриентов.

Алопеция (облысение)  – заболевание волосяных 
фолликулов, характеризующееся полным или частич-
ным отсутствием волос. В дерматологической практике 
на долю нерубцовой алопеции (при которой отсутству-
ет предшествующее поражение кожи в очаге облысения) 
приходится более 80% случаев, причем до 40% – в воз-
расте до 50 лет [1].

Патофизиология алопеции включает неправиль-
ный уход за волосами (пересушивание, перегревание, 
физическое травмирование), бактериальные и вирус-
ные инфекционные заболевания, неполноценное пита-
ние (диета с избытком жиров, белка сырых куриных яиц 
(авидина), с дефицитами микронутриентов), гормональ-
ные нарушения (в т. ч. гипотиреоидизм, гипоэстрогения, 
гиперандрогения, инсулинорезистеность), астенические 
состояния, депрессию, применение некоторых лекар-
ственных препаратов (например, антибиотиков, анти-
конвульсантов, антикоагулянтов, бета-адреноблокаторов, 
препараты для наркоза, химио- и гормональной тера-
пии)  [2], послеоперационный или послеродовый пери-
оды и др. [3]. 

Отмечено резкое возрастание случаев алопеции (в т. ч. 
очаговой) после повсеместного инфицирования людей 
вирусом SARS-CoV-2, причем в патогенез постковидной 
алопеции вовлечено не только инфицирование вирусом, 
но и использование непроверенных вакцин [4] и токсиче-
ских противовирусных препаратов [5].

В дерматологической практике выделяют несколь-
ко форм алопеции. Андрогенная алопеция (АГА) у жен-
щин 30–60 лет составляет 90%, а диффузная и очаго-
вая формы – 10%, у мужчин к 50 годам АГА развивается 
у 60%, а к 70 годам – у 80% [6]. У мужчин выпадение во-
лос наиболее заметно в макушке и лобно- височной об-
ласти, тогда как у женщин, как правило, сохраняется лоб-
ная линия роста волос на фоне диффузного поредения 

и истончения волос на верхушке [3]. Ранние стадии АГА 
характеризуются разнообразием вариантов течения, 
неравномерно затрагиваю щих париетальную или ок-
ципитальную области кожи головы. Факторы риска АГА 
включают генетические (например, дефекты гена био-
тинидазы, см. далее), гормональные (дисбаланс тесто-
стерона, 17ОН-прогестерона, эстрогенов, дегидроэпи-
андростенона и др.), дефициты микроэлементов (Mg, Ca, 
Zn, Cu, Se, Fe) и витаминов (В12, D, Е, фолатов), регуляр-
ное использование химически агрессивных красок и ла-
ков для волос [7].

По данным 88  исследований из 28  стран распро-
страненность очаговой, гнездной алопеции (ОГА) состав-
ляет 0,12% населения и чаще у мужчин, чем у женщин. 
Самая высокая встречаемость ОГА отмечалась в Азии, 
а самая низкая – в Африке [8]. Для ОГА известны факто-
ры генетического риска (например, HLA аллели II класса, 
DQB1*03 и др.); генетическая форма ОГА характеризуется 
повышенным воспалительным фоном, развитием иммун-
ных нарушений в клетках фолликулов, блокированием 
рецепции волосяного сосочка, приводящим к нерубцово-
му выпадению волос. Стандартная терапия ОГА зачастую 
включает прием препаратов цинка [9].

Диффузная форма алопеции (ДФА) встречается чаще 
у женщин, чем у мужчин, характеризуется равномер-
ной утратой волос по всей волосистой части головы. 
ДФА начинается с повышенного ежедневного выпаде-
ния волос – весьма коварного симптома, указываю щего 
на комплексные нарушения метаболизма организма 
в  целом (дисбаланс обмена макро- и  микронутриен-
тов (например, на фоне железо / марганец / медь-де-
фицитной анемии, при избыточных потерях крови при 
родах или обильных менструациях), химические зави-
симости – курение, алкоголь, гормональные дисбалан-
сы и др.) [10, 11]. 

Важно отметить, что перечисленные формы алопеции 
так или иначе связаны с дисбалансом микронутриентов. 
В частности, ДФА ассоциируется с дефицитами железа, 
цинка, марганца, селена, витаминов А, D3 и витаминов 
группы В. АГА ассоциируется, как правило, с дисбалан-
сом гормонов, цитокинов, факторов роста, обменом угле-
водов и ряда микронутриентов (в т. ч. цинка и витаминов 
группы В). ОГА ассоциируется с интоксикацией тяжелы-
ми металлами, нервным стрессом и, опять же, дефицитом 
эссенциальных микронутриентов [12]. Поэтому изучение 
методов лечения различных форм алопеции микрону-
триентами – актуальнейшее направление фармакотера-
пии и нутрициологии.

in dermatology for the treatment of diseases of the skin, hair and nails, incl. alopecia of various origins (androgenic, focal, dif-
fuse). The results of the studies indicated that biotin was well tolerated, and there was no risk of hypervitaminosis even when 
taking megadoses (hundreds of milligrams).
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Одним из наиболее распространенных дефицитов 
микронутриентов, проявляющихся сухостью кожи и ало-
пецией, является дефицит витамина B7 (витамин Н), так-
же известного как биотин. Биотин содержится в молоке, 
орехах, злаках, в незначительных количествах синтези-
руется кишечными бактериями и необходим для глюко-
неогенеза, синтеза жирных кислот и катаболизма амино-
кислот [13]. Помимо симптомов, присущих авитаминозу 
В7 (судороги, гипотония, атаксия, тяжелые формы дерма-
тита, амнезия и снижение когнитивных способностей), не-
достаточная обеспеченность биотином (гиповитаминоз 
В7) приводит к ломкости и выпадению волос, нарушени-
ями структуры кожи и ногтей [14, 15]. Показано наруше-
ние обмена биотина у детей с фенилкетонурией и себо-
рейным дерматитом [16].

Дефицит биотина может быть обусловлен врожден-
ными генетическими дефектами гена биотинидазы или 
других генов, вовлеченных в обмен биотина. Дефицит 
биотина также может сформироваться в результате не-
которых состояний, препятствующих его всасыванию: 
воспалительные заболевания кишечника, диета, слиш-
ком богатая авидином, дефицит магния, курение, алко-
голь, лечение антибиотиками широкого спектра действия 
(в т. ч. сульфаниламидами), противосудорожными препа-
ратами [17]. Клинические исследования показали пер-
спективность применения биотина при патологии кожи, 
волос и ногтей. В настоящей работе представлены ре-
зультаты систематического анализа литературы по дан-
ному вопросу.

РЕЗУЛЬТАТЫ СИСТЕМАТИЧЕСКОГО АНАЛИЗА 
ЛИТЕРАТУРЫ

По биотину в базе данных PUBMED представлены ре-
зультаты 36 624 исследований, из них по дерматологи-
ческим вопросам – 1444. Типичные ключевые слова ис-
следований биотина указывают на изучение биохимии 
биотина (в т. ч. процессов биотинилирования белков, син-
теза коллагена, использование биотина как компонен-
та биосенсоров, участие в апоптозе), клеточные модели 

опухолей, сахарный диабет 2-го типа, болезнь Альцгейме-
ра, заживление ран. Найдены исследования, указываю щие 
на взаимосвязи биотина с терапией алопеции, нарушений 
структуры ногтей, атопического дерматита, поликистоза 
яичников (рис. 1).

Поиски литературы, проведенные с использованием 
приведенных на рис. 1 ключевых слов, позволили описать: 

 ■ клинико- эпидемиологические данные, описываю щие 
влияние биотина на состояние кожи и ее придатков;

 ■ генетические нарушения обмена биотина (прежде все-
го дефицит биотинидазы);

 ■ молекулярно- физиологические уровни воздействия 
биотина на состояние кожи;

 ■ фармакокинетику и низкую токсичность биотина;
 ■ результаты клинических исследований применения 

биотина в дерматологии.
Эти результаты последовательно рассмотрены далее 

в тексте статьи.

БИОТИН, СОСТОЯНИЕ КОЖИ И ЕЕ ПРИДАТКОВ: 
КЛИНИКО- ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИЕ ДАННЫЕ

Проявления недостаточности биотина включают су-
хое шелушение кожи головы и лица, дерматит вокруг 
глаз, носа, рта, ушей и паха, нарушения роста ногтей, 
чрезмерную сухость и ломкость волос, диффузную ало-
пецию, усталость, депрессию. В более тяжелых случаях 
гиповитаминоз В7 приводит к тошноте, утрате мышечных 
рефлексов, парестезиям, повышенному уровню холесте-
рина в  крови, анемии, конъюнктивиту, гепатомегалии 
и гладкому белому языку. Биотин контролирует керати-
низацию и дифференцировку клеток эпидермиса и при-
датков кожи, таких как волосы и ногти, улучшая их состо-
яние. Предполагается, что причинами изменений кожи 
и выпадения волос из-за дефицита биотина также явля-
ются нарушения жирового обмена, возникаю щие при де-
фиците биотина [18].

У младенцев, детей и взрослых дефицит биотина вы-
зывает алопецию и характерный чешуйчатый эритема-
тозный дерматит, распространяющийся вокруг отверстий 
тела. Этиологическую роль в дерматологических проявле-
ниях дефицита биотина играет нарушение метаболизма 
жирных кислот вследствие снижения активности ацетил- 
КоА-карбоксилазы. Сыпь при гиповитаминозе В7 напо-
минает сыпь при дефиците цинка. Дефицит биотина на-
рушает иммунитет и изменяет микробиом кожи: грибки 
Candida albicans часто можно культивировать из пора-
жений кожи на фоне дефицита. Кандидозные инфекции, 
вторичные по отношению к нарушению иммунной функ-
ции, способствуют усилению дерматита, вызванного де-
фицитом биотина [18]. 

В  исследовании R.M. Trueb  [19] недостаток био-
тина являлся причиной потери волос у  189  женщин 
(38%  обследованных). По результатам трихограммы 
у 24% участниц диагностирована диффузная телогено-
вая алопеция, у 35% отмечался себорейноподобный дер-
матит, а у 11% пациенток присутствовали факторы ри-
ска развития недостаточности биотина (воспалительные 

 Рисунок 1. Некоторые ключевые слова в публикациях 
исследований по биотину

 Figure 1. Some keywords in biotin study publications

Примечание. Числа соответствуют количеству публикаций с данным ключевым словом.
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заболевания кишечника и прием антибиотиков, изотре-
тиноина и антиконвульсантов) [19].

Уровни биотина и цинка в сыворотке крови значитель-
но ниже у мужчин с андрогенной алопецией по сравне-
нию с контрольной группой (p = 0,01). Обнаружена поло-
жительная значимая корреляция между уровнями цинка 
и биотина (r = 0,489, p = 0,001) [20].

При хроническом алкоголизме наблюдаются измене-
ния кожи, связанные со сниженным содержанием цинка 
и биотина в сыворотке (n = 44). Наблюдаемые изменения 
кожи включали межфолликулярный эритроз, желтушность 
склер, телеангиэктатическое покраснение лица и умень-
шение количества вторичных волос. В 29 из 44 иссле-
дованных образцов обнаружено повышение гамма- 
глутамилтрансферазы. Уровень цинка был слегка снижен, 
но все еще находился в пределах нормы. Уровни биоти-
на в исследованных образцах сыворотки отличались силь-
ным разбросом значений [21].

С возрастом нарушается регуляция уровней биотина 
в крови. Обследование пожилых участников старше 65 лет 
(n = 685) и контрольной группы менее 65 лет (n = 2004) 
показало близкие значения средних уровней биотина (по-
жилые 2,5 ± 1,8 нг/мл; контроль – 2,3 ± 0,4 нг/мл). Одна-
ко разброс значений был почти в 4 раза выше у пожилых 
(1,8, в контрольной группе – 0,4) [22].

ГЕНЕТИЧЕСКИЕ НАРУШЕНИЯ ОБМЕНА БИОТИНА: 
ДЕФИЦИТ БИОТИНИДАЗЫ

В среднем по миру частота глубокого или частично-
го дефицита биотинидазы примерно 1  : 60000. В Ита-
лии заболеваемость почти в 10 раз превышает зареги-
стрированную во всем мире заболеваемость и составляет 
1 : 6300 [23]. Дефицит биотинидазы остается одним из са-
мых изучаемых генетически- обусловленных нарушений 
обмена биотина.

Симптомы врожденного глубокого дефицита биоти-
нидазы (<10% средней нормальной активности биоти-
нидазы в сыворотке крови) включают судороги, задерж-
ку развития, проявления на уровне кожи и ее придатков 
(кожная сыпь, алопеция, нарушения структуры ногтей), 
атрофию зрительных нервов, потерю слуха, атаксию, про-
блемы с дыханием. У лиц с частичным дефицитом био-
тинидазы (10–30% нормальной активности) симптомы 
развиваются, как правило, в условиях стресса или в ре-
зультате инфекционных заболеваний. Кожные проявле-
ния обычно разрешаются с помощью терапии биотином: 
пероральный биотин 5–10 мг/сут при активности в сыво-
ротке <10% и 2,5–10 мг/сут при активности 10–30% [24].

Систематический анализ исследований дефицита био-
тинидазы включил данные о пациентах из 144 исследова-
ний (n = 1113). Более чем у половины пациентов (51,5%) 
дефицит был диагностирован при скрининге в  пери-
од новорожденности. У 43,3% обследованных дефицит 
диагностирован при обращении с жалобами на клини-
ческие симптомы, соответствующие гиповитаминозу В7. 
У 5,2% пациентов дефицит биотинидазы был обнаружен 
по семейному анамнезу [25].

В том же исследовании симптомы дефицита биоти-
нидазы могли идентифицироваться в неонатальном пе-
риоде (<1 мес.; 7,9%), в раннем детстве (<2 лет; 59,2%), 
в юношеском (2–16 лет; 25,1%) или во взрослом воз-
расте (>16  лет; 7,7%). Глубокий дефицит биотинидазы 
поражал 5 основных систем органов: нервную систему 
(67,2%), кожу и ее придатки (53,7%), глаза (34,4%), слухо-
вую (26,9%) и дыхательную систему (17,8%). Мультиси-
стемные эффекты отмечены у 82,2% лиц, тогда как изо-
лированное системное проявление наблюдалось только 
у 17,2% лиц. На момент сообщения метаболический аци-
доз присутствовал у 42,4% лиц с симптомами, а харак-
терные аномальные метаболиты органических кислот 
были обнаружены у 57,1%. Лечение биотином привело 
к клинической стабилизации или улучшению состояния 
у 89,2% пациентов [25].

МОЛЕКУЛЯРНО- ФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ УРОВНИ 
ВОЗДЕЙСТВИЯ БИОТИНА НА СОСТОЯНИЕ КОЖИ

В  органической химии известны 8  стереоизоме-
ров биотина, собственно витамином Н, или биоти-
ном, называется только один биологически активный 
правовращаю щий изомер – D-биотин. В протеоме че-
ловека найден 51 биотин- связываю щий белок. В соста-
ве белков протеома биотин способствует метаболизму 
жирных кислот, аминокислот и углеводов, нормальному 
функционированию потовых желез, волосяных фоллику-
лов, клеток кожи, нервной ткани, костного мозга и под-
держивает гомеостаз цинка. 

В частности, D-биотин является коферментом 5 кар-
боксилаз: пируваткарбоксилазы, 3-метилкротонил- КоА-
карбоксилазы, пропионил- КоА-карбоксилазы и кофермен-
та для ацетил- КоА-карбоксилазы 1 и 2. Эти карбоксилазы 
участвуют в нескольких химических процессах в клетке, 
включая глюконеогенез, метаболизм аминокислот и син-
тез жирных кислот [26].

Эти карбоксилазы катализируют реакции, при кото-
рых субстраты обмениваются карбоксильной группой 
(-СООН). Реакции карбоксилирования имеют важное зна-
чение в организме при синтезе высших жирных кислот, 
белков, пуриновых нуклеотидов (соответственно, нуклеи-
новых кислот) и др. Кроме того, биотин необходим для так 
называемого биотинилирования – процесса посттранс-
ляционной модификации белков, изменяющего стабиль-
ность и активность белковых молекул. 

В результате биотинилирования биотин, ковалентно 
связываясь с белками- гистонами (на которые «наматы-
вается» двой ная спираль геномной ДНК), поддерживает 
геномную стабильность. Биотинилирование гистоновых 
белков в ядерном хроматине играет важную роль в под-
держке стабильности ДНК и в экспрессии генов [27, 28]. 
Поэтому биотин необходим для здорового роста во-
лос, т. к. участвует в процессе деления клеток в волосяном 
фолликуле, производстве кератина, уменьшает сухость во-
лос и повышает их эластичность [29].

Дефицит D-биотина при избыточном потреблении 
белка снижает активность пируваткарбоксилазы печени 
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и приводит к поражениям кожи. У цыплят на рационах 
с низким и с очень высоким содержанием белка уста-
новлено, что избыточное потребление белка увеличи-
вало тяжесть дефицита биотина (что оценивалось по по-
вреждениям кожи и снижению концентрации биотина 
в плазме). Тяжесть поражений кожи во всех случаях была 
наиболее достоверно связана с концентрацией биотина 
в плазме [30].

Описанный выше широкий спектр участия биотина 
в биохимии клетки позволяет утверждать, что обеспечен-
ность именно активным D-биотином является важным 
фактором формирования и  роста волоса из волосяно-
го фолликула. Напомним, что данный процесс проходит 
в своем развитии несколько фаз: анаген, катаген, тело-
ген (рис. 2). Анагеновая фаза роста волоса является са-
мой активной и включает собственно формирование во-
лосяного фолликула и начало роста волоса (со скоростью 
0,3–0,4 мм/сут). Продолжительность анагена составля-
ет от 2 до 6 лет. В этой стадии ежедневно находится до 
80% фолликулов волосистой части головы [31].

Фаза катагена длится 2–3 нед., в это время отмечается 
прекращение синтеза белка в волосах и происходит про-
движение фолликула к поверхности эпидермиса. В этой 
стадии находятся 9–10% фолликулов. Следующая фаза 
телоген – период покоя, который длится от 2 до 4 мес. 
(не более 1% волос). В фазу телогена фолликул представ-
ляет собой сгусток спящих клеток, располагаю щийся над 
плотно упакованными фибробластами сосочка. Фолликул 
спонтанно вступает вновь в фазу анагена в конце фазы 

телогена. При алопеции уменьшается процент волос, на-
ходящихся в анагене и катагене, но увеличивается про-
цент «телогеновых» волос [1, 31].

Транспорт биотина в кератиноциты человека, изучен-
ный с помощью радиоактивного индикатора [3H]биоти-
на, показал, что кератиноциты человека экспрессируют 
Na+-зависимый поливитаминный переносчик, взаимодей-
ствующий с пантотенатом и специфично транспортирую-
щий молекулы биотина [31]. 

Попадая внутрь клеток, биотин увеличивает экспрес-
сию кератинов в кератиноцитах волосяных фолликулов. 
В клетках дермальных сосочков отмечается повышение 
экспрессии генов, способствующих росту волос. Содер-
жание меланина в эпидермальных меланоцитах, под-
вергшихся воздействию УФО, снижается при воздей-
ствии биотина [32].

Показан благоприятный эффект D-биотина при лече-
нии заболеваний шерсти и кожи у собак. Собак с заболе-
ваниями шерсти и кожи (n = 119) лечили биотином (при-
близительно 5 мг биотина на 10 кг массы тела в день) 
в течение 3–5 нед. До лечения у животных проявлялись 
типичные симптомы гиповитаминоза В7: тусклая шерсть, 
ломкость волос, выпадение волос, шелушение кожи, зуд 
или дерматит. После лечения биотином все симптомы ис-
чезали в 60% случаев, в 31% было отмечено улучшение 
и только в 9% случаев не было зафиксировано никако-
го эффекта. Разные породы реагировали на терапию био-
тином по-разному: например, у пуделей реакция была 
ниже (отсутствие эффекта в 6 из 11 случаев), чем у овча-
рок (улучшение наблюдалось у всех собак, 14 из 29 овча-
рок были полностью излечены) [33].

Биотин необходим для гомеостаза цинка в  коже. 
Эпидермальные кератиноциты мышей, получавших ди-
ету с  дефицитом цинка, секретировали больше АТФ, 
чем кератиноциты мышей (в возрасте от 5 до 21 нед.), 
получавших диету с  достаточным содержанием цин-
ка. Эпидермальные клетки Лангерганса отсутствуют 
у Zn-дефицитных мышей. Клетки Лангерганса высоко 
экспрессируют CD39, который мощно гидролизует АТФ 
до аденозинмонофосфата (АМФ). Таким образом, не-
достаток клеток Лангерганса у Zn-дефицитных мышей 
приводит к развитию АТФ-опосредованного раздражаю-
щего контактного дерматита. У мышей с дефицитом био-
тина наблюдалось снижение уровня цинка в сыворот-
ке, исчезновение эпидермальных клеток Лангерганса 
и усиление выработки АТФ в коже и проявление дерма-
тита (рис. 3) [34]. 

Добавки биотина в ячменно- пшеничный рацион улуч-
шали состояние ног и кожи свиноматок с дефицитом ви-
тамина. Шестнадцать свиноматок с искусственно создан-
ным дефицитом биотина были разделены на группы по 
4 животных, в которых получали рацион на основе яч-
меня и пшеницы без яичного белка и без биотина (кон-
троль) или с добавлением одного из 3 количеств биотина 
(100, 200 или 400 мкг/кг). Дотации биотина дозозависи-
мо снижали (p < 0,05) частоту поражений кожи ног/копыт 
и сухость кожи ног [35]. Дефицит биотина – причина оте-
ка и изъязвления стоп у бройлеров [36].

 Рисунок 2. Структура волосяного фолликула и основные 
фазы его развития

 Figure 2. The hair follicle structure and the key stages 
of its growth
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Молекулярные механизмы реализации эффектов 
D-биотина на кожу и ее придатки могут вовлекать различ-
ные ростовые факторы: показано регулирование сигналь-
ных путей ростовых факторов (IGF-1, FGF, KGF, HGF, VEGF, 
SIRT-1, Wnt и бета-катенина) [37]. Стволовые клетки воло-
сяного фолликула (СКВФ) обуславливают циклический рост 
волосяных фолликулов. В активации роста СКВФ участву-
ют различные факторы роста, в т. ч. сигнальные пути Wnt, 
Sonichedgehog, Notch и подавление сигналов апоптоза. 
В частности, происходящая при участии биотина активация 
сигнального каскада Wnt/β-катенин приводит к активации 
белков циклина D1 (инициирует синтез ДНК и приводит 
к повышению жизнеспособности СКВФ), Myc (активация 
СКВФ за счет увеличения выработки лактата, повышение 
жизнеспособности СКВФ), Axin2 (способствует миграции 
клеток сосочка), Lef1 (активирует дифференцировку СКВФ, 
повышает уровень сигнала Sonichedgehog) [38].

ФАРМАКОКИНЕТИКА И ТОКСИЧНОСТЬ БИОТИНА

Биотин содержится в печени, почках, дрожжах, бобо-
вых, цветной капусте, орехах. Как было отмечено выше, 
к снижению содержания биотина может привести его не-
достаточное поступление с пищей, усиленный катаболизм 

биотина (например, при курении), чрезмерное употре-
бление сырых яиц, в белке которых содержится вещество 
авидин, способное связываться с биотином. Ежедневный 
прием 10–20 сырых яиц через 3–10 нед. вызывает острый 
недостаток биотина в организме, который проявляется 
шелушением кожи, дерматитом рук, ощущением вялости, 
сонливости; снижается аппетит, возникает тошнота, позже 
может присоединиться анемия. 

Дефицит витамина в организме может возникнуть 
при нарушениях пищеварения, связанных с атрофией 
слизистой оболочки желудка и тонкого кишечника, при 
длительном гемодиализе, лечении антиконвульсантами 
и антибиотиками. При беременности часто развивает-
ся дефицит биотина, что приводит к порокам развития 
плода [39].

Биотин вступает в  лекарственное взаимодействие 
с антиконвульсантами (включая карбамазепин, примидон, 
фенитоин и фенобарбитал). Антиконвульсанты уменьша-
ют содержание биотина в плазме за счет ингибирования 
его абсорбции в кишечнике и усиления его катаболиз-
ма [40, 41].

Биотин характеризуется фармакокинетическими по-
казателями, указываю щими на высокую усвояемость 
и хорошее выведение. В перекрестном исследовании 

 Рисунок 3. Эффекты дефицита биотина и цинка 
 Figure 3. Effects of biotin and zinc deficiency 

Примечание. A – 5-нед. самки мышей BALB/c получали диету с достаточным содержанием биотина (BA) (контрольная диета) или диету с дефицитом биотина (BD) в течение 12 нед. B – уровни 
цинка в сыворотке мышей с достаточным содержанием цинка (ZA) и с дефицитом цинка (ZD) после употребления ZA (контроль) и диеты ZD в течение 7 нед. (левая панель). Уровни цинка 
в сыворотке мышей BA и BD, получавших диеты BA (контроль) и BD в течение указанных недель (правая панель). Анализировали по 5 мышей каждой группы. С – динамика массы тела 
мышей BA и BD. D – динамика выживаемости мышей BA и BD. Анализировали по 19 мышей каждой группы. E – изменение фенотипа кожи мышей BA и BD после потребления диет BA и BD 
в течение указанных недель (окрашивание гематоксилином и эозином, ×100). Данные из 3 независимых экспериментов. * р < 0,05, ** р < 0,01.
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телят при однократном приеме per os (40 мг) или вну-
тривенном применении (5 мг) биодоступность биоти-
на составила 48% [42]. Прием биотина не влиял на по-
чечную экскрецию других водорастворимых витаминов 
или на их метаболизм [43]. Исследования биотина с ра-
диоактивными метками ([14C]биотин,  [3H]биотин) на 
свиньях показали преимущественное накопление био-
тина в  мышцах (10–23%) и  в  почках (2,8–6,4%)  [44]. 
В экспериментах на крысах введение биотина в дозе 
38,4 мг/кг/сут соответствует дозе 300 мг/сут для челове-
ка массой 70 кг, средняя концентрация биотина в тканях 
головного мозга составила примерно 2,5 ммоль/л [43], 
что более чем достаточно для реализации фармакологи-
ческих эффектов биотина.

У человека при приеме биотина в дозах до 20 мг сте-
пень выведения с мочой и метаболиты примерно одина-
ковы как при внутривенном, так и при пероральном при-
менении. Этот факт указывает на биодоступность биотина, 
близкую к 100% и при пероральном приеме, и при вну-
тривенном введении [45].

Примерно до 81% от общего биотина в плазме крови 
человека находится в свободном состоянии, 12% биотина 
связано ковалентными связями, а 7% – нековалентными. 
Основная часть биотина при пероральном приеме [14C]
биотина крысами не метаболизируется (51%). Основные 
метаболиты биотина, определяемые через 24 ч в моче, – 
биснорбиотин (т. е. биотин с двумя -СН2- группами в бо-
ковой цепи вместо четырех, 29%) и биотина сульфоксид 
(10%). В течение 24 ч с мочой выводится 60% принятого 
биотина, с желчью выводится всего лишь 1,9% от приня-
того биотина [44]. 

Как показали исследования на здоровых волонтерах, 
принимавших от 30 до 100 мкг/сут биотина, участники 
существенно различались в биологической потребности 
в биотине [46]. Для одних было достаточно 30 мкг/сут био-
тина, чтобы признаки дефицита не развивались (синдром 
Вернике- Корсакова, глюкозотолерантность). Для других 
участников лишь доза в 100 мкг/сут позволяла нивелиро-
вать признаки гиповитаминоза. Поэтому была сформули-
рована концепция вариабельности биологической дозы 
биотина: от 30 до 100 мкг/сут для взрослых и от 10 до 
30 мкг/сут для детей [47].

Биотин характеризуется низкой токсичностью даже 
при превышении рекомендуемых норм физиологического 
потребления в десятки раз (мегадозы), не оказывая нега-
тивного влияния на репродуктивную функцию и развитие 
плода. При подкожном введении мышам сверхвысокой 
дозы биотина (50 мг/кг) не установлено значительного 
влияния на массу яичников, матки и печени, прирост мас-
сы тела крыс был также в норме, только немного увели-
чивая нерегулярность менструального цикла и несколько 
снижая массу тела новорожденного потомства и плацен-
ты. Гистологическое исследование не показало признаков 
поражения яичников. Не обнаружено признаков токсич-
ности, изменения поведенческих реакций или повыше-
ния смертности [48] или сколько- нибудь заметного не-
гативного влияния на репродукцию и эмбриональное 
развитие [49]. Доза, вызываю щая гибель 50% животных 

(LD50), составила более 10 000 мг/кг для мышей1, что со-
ответствует нетоксичным соединениям. 

Клинические исследования, в которых биотин приме-
нялся в дозах 100–600 мг/сут у пациентов с рассеянным 
склерозом, показали, что общее число нежелательных эф-
фектов (достаточно умеренных – таких как транзитор-
ная диарея) не отличалось от групп плацебо [44, 50]. Дан-
ные по безопасности клинического применения биотина 
в высоких дозах позволяют утверждать отсутствие неже-
лательных явлений даже при приеме таких сверхвысо-
ких доз биотина2.

РЕЗУЛЬТАТЫ КЛИНИЧЕСКИХ ИССЛЕДОВАНИЙ 
ПРИМЕНЕНИЯ БИОТИНА В ДЕРМАТОЛОГИИ: 
ЛЕЧЕНИЕ АЛОПЕЦИИ, АКНЕ И НАРУШЕНИЙ 
СТРУКТУРЫ НОГТЕЙ

Рандомизированное двой ное слепое контролируе-
мое исследование показало, что внутримышечные инъ-
екции биотина (5 мг/сут) и декспантенола (250 мг/сут) 
в течение 6 нед. эффективны при лечении диффузно-
го выпадения волос у женщин (n = 41). Количество вы-
падения волос и общая густота волос значительно улуч-
шились (значение p < 0,04) без каких-либо побочных 
эффектов. Эффективность лечения диффузной формы 
алопеции биотином может быть усилена в комбинации 
с декспантенолом [51].

У многих пациенток с синдромом поликистозных яич-
ников (СПКЯ) наблюдается выпадение волос. Сыворотка 
для волос, содержащая биотин, медь, ниацинамид, гиалу-
роновую кислоту, тиамин, рибофлавин, была апробирова-
на у 1000 женщин 25–50 лет с диагнозом СПКЯ в соче-
тании с алопецией. Статистически значимые улучшения 
состояния волос (общая скорость выпадения волос, тек-
стура волос, объем волос и зуд кожи головы) наблюдались 
через 6 мес. лечения [52].

Ятрогенная алопеция может вызываться приемом ан-
тиконвульсантов, провоцирующих снижение активности 
биотинидазы. В исследовании с участием 75 педиатриче-
ских пациентов 6–10 лет пока зана эффективность биоти-
на при недостаточности биотинидазы, связанной с прие-
мом вальпроатов. Пациенты были разделены на 3 группы: 
в  группе А  (n  = 25) пациенты принимали вальпроаты 
в дозе 28,7 ± 8,5 мк/кг/сут, в группе Б – 41,6 ± 4,9 мг/кг/сут, 
в группе В – 54,5 ± 5,8 мг/кг/сут. Концентрация вальпро-
атов в крови по группам А, Б и В составила 40,9 ± 13,2, 
86,28 ± 11,5 и 137 ± 14,5 мкг/мл соответственно. Актив-
ность биотинидазы была значительно снижена в группе Б 
(1,22 ± 1,11 ммоль/мин/л) и В (0,97 ± 0,07 ммоль/мин/л) 
по сравнению с контролем (5,20 ± 0,90 ммоль/мин/л). 
Симптомы повреждения кожи и волос (сыпь, алопеция) 
значительно уменьшились после приема биотина в дозе 
10 мг/сут во всех группах [53].

Дополнение биотином терапии акне способствует 
улучшению состояния кожи. Дело в том, что изотретиноин 

1 Informatics Inc. Scientific literature reviews on generally recognized as safe (GRAS) food ingredi-
ents. Biotin. Prepared for the FDA. Dated June. NTIS PB -234 890, 1974.
2 Ibid.
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(ретиноид, активная форма витамина А), использующийся 
для лечения акне, снижает активность биотинидазы. Сре-
ди побочных эффектов изотретиноина – кожно- слизистые 
реакции, ксероз и эритема кожи. Пациенты с тяжелой ки-
стозной формой акне (n = 42) получали изотретиноин 
в дозе 0,5 мг/кг/сут. Показано статистически значимое по-
вышение уровня печеночных ферментов и липопротеинов 
низкой плотности. Активность биотинидазы достоверно 
снижалась (2,50 ± 0,8 нмоль/мин/л) по сравнению с ис-
ходными значениями (4,70 ± 0,89 нмоль/мин/л, р < 0,001) 
и контролем (5,2 ± 0,9 нмоль/мин/л, р < 0,001) [54]. Таким 
образом, терапия акне ретиноидами не должна прово-
диться без компенсации возникаю щего функционально-
го дефицита биотина.

Пациенты с акне, получавшие изотретиноин (0,5 мг/кг/сут, 
n = 60), были разделены на 2 группы – A (только ретино-
ид) и B (ретиноид + 10 мг/сут биотина). В группе B пропор-
ция волос в анагене увеличилась (p = 0,034), а пропорция 
телогеновых волос, наоборот, снизилась (p = 0,003). В ди-
намике лечения влажность кожи значительно снизилась 
в группе А (p = 0,001), но сохранялась при приеме биоти-
на (группа B, p = 0,43) [55].

Клинические испытания приема биотина per os па-
циентами с  нарушениями структуры ногтей показа-
ли улучшение упругости, твердости и толщины ломких 
ногтей [56]. 

На рис. 4 показано разнообразие механизмов патофи-
зиологического действия D-биотина. 

Например, лечение пациентов с синдромом ломких ног-
тей (n = 50) лаком на основе гидроксипропилхитозана свя-
зано с клинически значимым улучшением состояния ног-
тей. Комбинация нанесения лака с пероральным приемом 
биотина (10 мг/сут) связана с усилением положительного 
терапевтического эффекта через 4 мес. Состояние ногтей 
оценивалось в соответствии с показателями шкалы тяже-
сти ониходистрофии OGSS, оцениваю щей дистрофию ног-
тей, пластинчатое и продольное расщепление, дисхромию 
и ямки. В конце исследования процент пациентов со сни-
жением OGSS на 50% по сравнению с исходным уровнем 
составил 53% в группе лака и 80% в группе лак + биотин 
(p = 0,05). Оба варианта лечения хорошо переносились. На 
рис. 5 показаны некоторые клинические примеры целевых 
пальцев стоп в начале лечения и через 4 мес. лечения. По-
бочных эффектов приема биотина отмечено не было [57].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Алопеция, нарушения структуры кожи и ногтей явля-
ются характерными особенностями дефицита ряда ви-
таминов и  микроэлементов и  прежде всего дефици-
та биотина. Клинико- эпидемиологические исследования 
указали на влияние D-биотина за счет активирующего 

 Рисунок 4. Биотин в контексте лечения алопеции, нарушений структуры кожи и ногтей
 Figure 4. Biotin in the context of the treatment of alopecia, skin and nail structure disorders 

Показания для применения биотина при выпадении волос, истончении ногтей

Клиническое улучшение при диффузной, очаговой и андрогенной алопеции 

Механизм действия биотина при алопеции и заболевания кожи

Восстановление микробиома кожи, снижение 
сухости, шелушения, зуда 

Снижение сжатия ростковой  зоны волосяного 
фолликула  сверхплотным слоем  кератиноцитов  

Усиление густоты  волос, увеличение  толщины 
и упругости ломких ногтей

БИОТИНАЛЬ В7

D-Биотин

Избыток белков 
(авидина)

Курение, алкоголь, избыток 
простых углеводов

Продукты питания
Активация роста волосяного 

фолликула

Торможение апоптоза клеток 
фолликула 

Активация фазы деления 
кератиноцитов

Нарушение всасывания 
в ЖКТ, дисбиоз, дефицит МЭ

Антибиотики, противосу-
дорожные, химиотерапия 

Потери крови после 
операций, травм, родов

Стресс, 
депрессия 

Нормализация 
уровня биотина 

в крови

Биотинидаза, синтез 
активной формы 

биотина

Биотинилирование белков 
синтез коллагена 

Активация ацетил
КоА-карбоксилазы

Активация
Wnt/β-катенин 



143MEDITSINSKIY SOVET2024;18(14):135–144

Tr
ic

ho
lo

gy

влияния на стадии анагена на различ-
ные виды алопеции: диффузной, андро-
генной, очаговой и др. Для достижения 
максимального эффекта на состояние 
волос, кожи и ногтей необходимо при-
менение биотина в дозах, измеряющих-
ся в миллиграммах, а не микрограммах. 
В большинстве витаминно- минеральных 
комплексов биотин отсутствует или, 
в  лучшем случае, содержится в  дозах 
20–200 мкг/сут, недостаточных для ле-
чения алопеции. Исключение состав-
ляет первый лекарственный препарат 
с  единственным биологически актив-
ным D-биотином Биотиналь B7, одна 
таблетка которого содержит мегадозу 
D-биотина – 10 мг. Лекарственный пре-
парат Биотиналь В7 (ЛП-N002640-РГ от 
29.06.2023) может стимулировать рост 
волос и улучшать их качество, производя 
видимый эффект при применении в те-
чение месяца.  
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 Рисунок 5. Фотографии пальцев ног 6 пациентов, прошедших лечение D-био-
тином (10 мг/сут) и лаком на основе гидроксипропилхитозана

 Figure 5. Photos of toes of 6 patients treated with D-biotin (10 mg/day) 
and hydroxypropyl chitosan varnish

Исходно Через 4 мес. Исходно Через 4 мес.
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