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Резюме

Вступление. Системные ретиноиды, с гепатотоксичным действием, и антибиотики, угнетающие кишечный микро-
биоценоз, являются препаратами первой линии при лечении угревой сыпи средней и тяжелой степени тяжести. Для 
предотвращения подобных осложнений необходим поиск, разработка и внедрение в клиническую практику безо-
пасных лекарственных комбинаций, в том числе с использованием препаратов, обладающих защитным действием 
на микрофлору кишечника и печень.

Цель. Изучить влияние псиллиума на переносимость и эффективность системной терапии изотретиноином и докси-
циклином у пациентов с умеренными угрями, страдающих целиакией.

Материалы и методы. Мы обследовали 83 пациента с целиакией, страдающих умеренными угрями. Они были рандо-
мизированы в две группы: 1-я группа, получала антибиотик (доксициклин), и 2-я группа — изотретиноин. Каждая группа 
была разделена на две подгруппы А и Б, в зависимости от приема псиллиума. Пациенты находились под наблюдением 
в течение 4 и 24 недель соответственно. Все пациенты получали адъювантную местную терапию. Клинико- лабораторные 
исследования проводились в каждой группе до и после лечения.

Результаты. В подгруппе 1Б (получавшей псиллиум) во время лечения антибиотиками не наблюдалось значительных 
изменений кишечной микробиоты, в отличие от подгруппы 1А, где было обнаружено нарушение кишечного микро-
биоценоза. В подгруппе 2А (без псиллиума) при лечении изотретиноином были отмечены нарушения углеводного 
обмена и нарушения накопления липидов, которые не наблюдались в подгруппе 2Б.

Вывод. Пациенты в обеих подгруппах, которые в дополнение к лечению антибиотиками и системными ретиноидами 
получали псиллиум, показали лучшие результаты в отношении здоровья кожи, микробиома кишечника, общего са-
мочувствия и качества жизни.
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Summary

Introduction. Systemic retinoids with a hepatotoxic eff ect and antibiotics aff ecting intestinal microfl ora are the fi rst-line drugs 
in the treatment of moderate and severe acne. To prevent complications, it is necessary to search, develop and introduce into 
practice safe drug combinations, including drugs with a protective eff ect on intestinal microfl ora and liver.

Objective. To study the eff ect of psyllium on tolerance and effi  cacy of systemic therapy with isotretinoin and doxycycline in 
patients with moderate acne having celiac disease.

Material and methods. We examined 83 patients with celiac disease having moderate acne. They were randomized into 
two groups: group 1, receiving antibiotics (doxycycline), and group 2, receiving retinoid system (isotretinoin). Each group was 
divided into two subgroups A and B, depending on the reception of psyllium. Patients were followed up for 4 and 24 weeks, 
respectively. All patients received adjuvant topical therapy. Medical check-ups, biochemical blood and bacteriological stool 
analysis were done in each group before treatment and after the treatment.

Results. In subgroup 1B (received psyllium) signifi cant changes of intestinal microbiota were not observed during antibiotic 
treatment, in contrast to subgroup 1А, where severe intestinal dysbiosis was found. In subgroup 2A (without psyllium) carbohy-
drate metabolism disorder and lipid storage disease were noted on isotretinoin treatment, not being observed in subgroup 2B.

Conclusion. Patients in both subgroups, who in addition to antibiotic and systemic retinoid treatment, received psyllium, 
showed better results of skin health, intestinal microbiome, general well-being, and quality of life.

Keywords: celiac disease, extraintestinal manifestations of celiac disease, acne, prevention of complications, psyllium
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Введение

На сегодняшний день исследование кишечной ми-
кробиоты перешло из области теоретической науки 
в ежедневную клиническую практику, представляя 
из себя одно из самых актуальных направлений со-
временной медицины [1]. Активно изучается связь 
между составом микробиома кишечника человека 

и различными  заболеваниями [2, 3]. В последние де-
сятилетия пристальное внимание учёных направ-
лено на исследование связи нарушения кишечного 
микробиоценоза с возникновением и течением 
кожной патологии, в частности акне [ 4]. Коррекция 
микробиома кишечника активно обсуждается как 
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один из перспективных новых подходов к лече-
нию этого дерматоза с применением нормализу-
ющих микробиом препаратов [5]. В то же время 
механизмы взаимодействия микробных сообществ 
кишечника и кожи человека все ещё мало изучены, 
особенно в условиях патологического процесса, 
уже характеризующегося нарушением в составе 
популяции микроорганизмов. Так известно, что 
нарушения кишечного микробиоценоза встречает-
ся у пациентов с целиакией независимо от соблю-
дения безглютеновой диеты  [3, 6, 7]. Изучение этого 
направления представляется актуальным с учётом 
ещё и того, что препаратами выбора согласно совре-
менным клиническим рекомендациям для лечения 
средней и тяжёлой степени тяжести акне являются 
системные ретиноиды и антибиотики  [8, 9, 10].

Побочные эффекты этой терапии особенно нега-
тивно сказываются именно на состоянии ЖКТ, что 
необходимо учитывать при назначении этих пре-
паратов у пациентов с целиакией, т. к. именно у них 
применение стандартных схем лечения акне может 
особенно негативно повлиять как на основное забо-
левание, так и на прогноз течения акне в будущем. 
Так системные ретиноиды оказывают выраженный 
гепатотоксический эффект, способны нарушать 
липидный и углеводный обмен  [11], а антибиотики 
значимо изменяют микрофлору кишечника [12, 13]. 
Учитывая эти обстоятельства, крайне актуальным 
является поиск, разработка и внедрение в практику 
безопасных комбинаций, в том числе с препарата-
ми, обладающими протективным действием как 
для микрофлоры кишечника, так и для печени, 
для профилактики развития осложнений на фоне 
данной терапии  [14].

Хорошо изучено, что пищевые волокна могут 
модифицировать углеводный обмен, путём измене-
ния транзита пищевой кашицы в желудке и тонкой 
кишке, замедляя всасывание простых углеводов, 
стимулируя гликолиз и изменяя инкрецию инсу-
лина и интестинальных гормонов [15].

Применение пищевых волокон на фоне терапии 
системными ретиноидами, способными нарушать 
углеводный обмен, вплоть до дебюта сахарного 
диабета первого типа [16]. представляется, как 
безопасная профилактика нарушения углевод-
ного обмена. Другим метаболическим осложне-
нием системной терапии ретиноидами является 
гипертриглицеридемия, частота возникновения 
которой фактически может достигать 20% случаев 
[17]. Известно, что ген Аро С–III может служить 

мишенью для ретиноидов, действующих с помо-
щью ретиноидного X рецептора, повышенная экс-
прессия которого способствует гипертриглицери-
демии и атерогенному профилю липопротеинов, 
наблюдаемому после терапии ретиноидами [18].

Препарат, содержащий пищевые волокна с га-
рантированным отсутствием в составе глютена, 
что позволяет без опасений использовать его у па-
циентов с целиакией – порошок оболочек семян 
подорожника овального (Plantago ovata Forssk., 
Ispaghula husks, Мукофальк, Mucofalk) [19].

Гиполипидемическое действие псиллиума было 
показано в 8 рандомизированных контролируемых 
исследованиях, с явным улучшением липидного 
профиля больных [20]. При его приёме происходит 
усиление бактерицидного действия желчи. Также, 
он играет роль матрикса для ферментов подже-
лудочной железы, что способствует улучшению 
пищеварения [ 21].

Кроме того, немаловажным преимуществом 
псиллиума именно у пациентов с осложнённым 
анамнезом со стороны ЖКТ, в частности и у паци-
ентов с целиакией является то, что при разведении 
псиллиума в воде, в отличие от грубых пищевых 
волокон, образуется мягкая желеобразная мас-
са, оказывающая, в том числе обволакивающее 
и противовоспалительное, цитопротективное 
действие на слизистую кишечника. Известно, что 
быстроферментируемая фракция псиллиума за-
медляет постпрандиальную эвакуацию из желудка 
и обладает выраженными пребиотическими свой-
ствами [22]. Происходит стимуляция роста бифидо- 
и лактобактерий, образование короткоцепочечных 
жирных кислот, являющихся основным источни-
ком энергии для эпителия толстой кишки [23], что 
особенно актуально для пациентов с целиакией, 
имеющих дисбиоз независимо от соблюдения БГД, 
тем более на фоне агрессивной терапии.

Таким образом, многообразие доказанных 
эффектов мукофалька позволяет применять его 
в качестве многоцелевой монотерапии, что даёт 
возможность использования системных эффектов 
одного лекарственного препарата с целью еди-
новременной коррекции нарушенных функций 
нескольких органов или систем [24].

Цель и сследования: изучение влияния псиллиу-
ма, на переносимость и эффективность системной 
терапии изотретиноином и доксициклином у па-
циентов с акне средней и тяжёлой степени тяжести 
с целиакией.

Материал и методы

Исследование проводилось с  2018 по 2021  гг. 
в  СПбГБУЗ «Поликлиника №  76» г.  Санкт- 
Петербурга.

Критериями включения в данное исследование 
были: жители Санкт- Петербурга, возраст от 18 лет 
и старше, имеющие акне средней и тяжёлой степе-
ни тяжести, соблюдающие безглютеновую диету, 
находящие в серологической ремиссии целиакии, 
подписавшие информированное согласие на уча-
стие в исследовании.

Критерии исключения пациентов из исследования: 
острые формы и обострение сопутствующих хрони-
ческих заболеваний, сахарный диабет, заболевание 
щитовидной железы в стадии декомпенсации, он-
кологические заболевания, беременность, лактация, 
повышенная чувствительность к компонентам псил-
лиума, сведения о непереносимости хотя бы одного 
из компонентов предполагаемой терапии, исполь-
зование косметических процедур в течение срока 
наблюдения, приём гормональных контрацептивов 
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с антиандрогенами – дроспиренон, ципротерона 
ацетат (для женщин), приём анаболических стерои-
дов в течение всего срока наблюдения (для мужчин).

В исследование вошло 83 пациента с подтверж-
дённой согласно современным диагностическим 
критериям целиакией [25] страдающие акне сред-
ней и тяжёлой степенью тяжести, из них 48 жен-
щин (57,8%) и 35 мужчин (42,2%). Все пациенты 
были сопоставимы по возрасту. Медиана возраста 
больных 21,00 (19,00–23,00) лет (у женщин медиан-
ный возраст 20,50 (19,00–22,00) лет, у мужчин 21,00 
(20,00–23,00) лет, Р = 0,079). Обследуемые больные 
при сборе анамнеза подтвердили наследственный 
фактор: наличие у ближайших родственников акне 
у 69 из 83 (83,1%), а также целиакии у 6 из 83 (7,2%).

Пациенты были распределены на две группы 
методом простой рандомизации:

1 группа (приём антибиотика – доксициклина), 
было включено 40 пациентов в возрасте от 18 до 
27 лет, медиана возраста 20,50 (19,00–22,00) лет, из 
них 24 женщины (60,0%) и 16 мужчин (40,0%).

2 группа (приём системного ретиноида – изотре-
тиноина), было включено 43 пациента в возрасте от 
18 до 26 лет, медиана возраста 21,00 (19,00–23,00) лет, 
из них 24 женщины (55,8%) и 19 мужчин (44,2%).

Далее каждая группа была распределена на две 
подгруппы А и Б в зависимости от приёма пре-
биотика (порошок оболочек семян подорожника 
овального (Plantago ovata Forssk.)-псиллиум):
• 1А подгруппа: антибиотик (доксициклин 100 мг 

в сутки – 4 недели) – 20 человек (24,1%);
• 1Б подгруппа: антибиотик (доксициклин 100 мг 

в сутки + псиллиум – 4 недели) – 20 человек 
(24,1%);

• 2А подгруппа: системный ретиноид (изотрети-
ноин в дозе 0,5 мг на кг массы тела перораль-
но, с достижением кумулятивной дозировки от 
120 мг до 150 мг на кг массы тела – 24 недели) – 21 
человек (25,3%);

• 2Б подгруппа: системный ретиноид (изотре-
тиноинв дозе 0,5 мг на кг массы тела перораль-
но, с достижением кумулятивной дозировки от 
120 мг до 150 мг на кг массы тела + псиллиум – 24 
недели) – 22 человек (26,5%).

Всем пациентам было проведено клинико- 
лабораторное исследование в  виде: клини-
ческого анализа крови (гемоглобин, эритро-
циты, тромбоциты, лейкоциты, скорость 
оседания эритроцитов (СОЭ)), биохимического 
анализа крови (Аланинаминотрансфераза (АЛТ), 
Аспартатаминотрансфераза (АСТ), щелочной фос-
фатазы, билирубина общего, глюкозы, креатинина), 
липидограммы (общий холестерол (ХС), тригли-
цериды (ТГ), холестерол – липопротеины высокой 
плотности (ЛПВП), холестерол – липопротеины 
низкой плотности (ЛПНП), холестерол – липопро-
теины очень низкой плотности (ЛПОНП), коэффи-
циент атерогенности (КА)), количественной оценки 
состояния микробиоты кишечника «КолоноФлор 
8» перед назначением системной терапии и после 
её окончания.

Состояние кожи оценивалось в соответствии 
с Acne Dermatology Index American Academy of 
Dermatology (ADI).

Кроме того, все пациенты тестировались на 
предмет нарушения качества жизни с помощью 
опросника SF-36 “Health Status Survey”.

Результаты

Общая характеристика больных
На начало исследования основные показатели кли-
нического анализа крови у всех пациентов оказа-
лись в пределах нормальных значений.

Исходные биохимические показатели кро-
ви, соответствовали нормальным значениям, за 
исключением показателей липидного профиля, 
несмотря на состояние ремиссии по целиакии. 
Гипертриглицеридемия была выявлена у 8 из 83 
больных (9,6%), гиперхолестеринемия у 4 из 83 
(4,8%), повышение ЛПНП у 5 из 83 больных (6,0%).

Количественная оценка состояния микробиоты 
кишечника выявила исходное изменение к кишеч-
ного микробиоценоза у всех пациентов (таблица 1).

Как видно из таблицы 1 у пациентов наблюдалось 
снижение облигатной микрофлоры: Lactobacillus 
spp. 5,2 (4,0–5,5) lg КОЕ/г, Bifi dobacterium spp. 7,1 
(6,1–7,6)  lg КОЕ/г, Bacteroides spp. 8,7 (7,8–9,1) lg 
КОЕ/г, Faecalibacterium prausnitzii 7,8 (6,2–8,0) lg 
КОЕ/г и увеличение концентрации факультатив-
ной: Clostridium diffi  cile, Klebsiella spp., Candida spp.

Показатель Единица измерения
Результат, (n=83)

Me (Q
1
-Q

3
)

Референсные значения

Общая бактериальная масса lg КОЕ/г 12,00 (10,00–12,00) 11–13
Lactobacillus spp. lg КОЕ/г  5,2 (4,0–5,5) 7–8
Bifi dobacterium spp. lg КОЕ/г 7,1 (6,1–7,6) 9–10
Escherichia coli lg КОЕ/г 6,0 (5,0–6,4) 6–8
Bacteroides spp. lg КОЕ/г 8,7 (7,8–9,1) 9–12
Faecalibacterium prausnitzii lg КОЕ/г  7,8 (6,2–8,0) 8–11
Соотношение Bacteroides fragilis/
Faecalibacterium prausnitzii 10,0 (10,0–100,0) 0,01–100

Klebsiella spp. lg КОЕ/г 4,0 (4,0–6,0) Не более 4
Candida spp. lg КОЕ/г 4,0 (4,0–5,0) Не более 4
Staphylococcus aureus lg КОЕ/г 2,0 (2,0–4,0) Не более 4

Таблица 1.
Данные количе-
ственного анализа 
микробиоты 
толстой кишки 
у всех пациентов 
до начала лечения 
(lg эквивалента 
КОЕ/г кала)
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Анализ результатов исходного анкетирова-
ния с использованием шкалы “SF-36 Health Sta-
tus Survey” показал, что оба компонента здоро-
вья «Физический компонент здоровья (Physical 
Health – PH)» и «Психологический компонент здо-
ровья (Mental Health – MH)» нарушались доста-
точно выражено:
• медианное значение  показателей «Физический 

компонент здоровья (Physical Health – PH)» – 
38,02 (35,93–40,46) баллов, самые большие от-
клонения значений от нормы были обнару-
жены в: «Общее состояние здоровья (General 

Health – GH)» – мед иана 40,00 (35,00–45,00) бал-
лов и «Интенсивность боли (Bodily Pain – BP)» – 
41,00 (32,00–44,00) баллов;

• медианное значение показателей «Пси хо ло ги-
ческий компонент здоровья (Mental Health – 
MH)» – 35,26 (32,54–39,28) баллов, наибольшие от-
клонения значений от нормы были обнаружены в: 
«Ролевое функционирование, обусловленное эмо-
циональным состоянием (Role Emotional – RE)» – 
медиана 33,50 (33,50–66,50) баллов и «Социальное 
функционирование (Social Functioning – SF)» – 
37,50 (37,50–50,00) баллов.

Дин амика клинико- лабораторных показателей на фоне лечения в группе 1
На фоне проводимой терапии антибиотиком (док-
сициклин) на протяжении 4 недель изменения 
показателей крови как в клиническом, так и био-
химическом анализах не наблюдалось.

Характеристика количественной оценки состоя-
ния микробиоты кишечника исходно и ч ерез 4 не-
дели лечения на фоне антибактериальной терапии 
и антибактериальной терапии + псиллиум у боль-
ных целиакией с акне представлена на рисунке 1.

Рисунок 1.
Количественная 
оценка состояния 
микробиоты ки-
шечника в 1 группе 
исходно и через 
4 недели лечения

Подгруппы
Показатели

Подгруппа 1А, (n=20) Подгруппа 1Б, (n=20)

№ 
п/п

Бактериологические
показатели

Ед. изм.
До 

лечения
Ме (Q

1
-Q

3
)

Через 4 
недели

Ме (Q
1
-Q

3
)

Р
До 

лечения
Ме (Q

1
-Q

3
)

Через 4 
недели

Ме (Q
1
-Q

3
)

Р

1 Общая бактериаль-
ная масса lg КОЕ/г

12,00 
(11,00–
12,00)

11,00 
(10,00–
12,00)

0,014
12,00 
(10,5–
12,00)

12,00 
(11,00–
12,00)

0,583

2 Lactobacillus spp. lg КОЕ/г 5,1 
(4,1–5,4)

4,4 
(3,9–5,0) 0,025 5,0 

(4,2–5,6)
5,2 

(4,4–5,4) 0,487

3 Bifi dobacterium spp. lg КОЕ/г 7,1 
(6,2–7,4)

6,3 
(5,6–7,1) 0,011 7,1 

(6,0–7,6)
7,3 

(6,2–7,8) 0,401

4 Escherichia coli lg КОЕ/г 6,0 
(5,0–6,2)

5,6 
(4,7–6,4) 0,111 5,8 

(5,2–6,4)
6,2 

(5,2–6,7) 0,067

5 Bacteroides spp. lg КОЕ/г 8,7 
(7,8–9,1)

8,2 
(7,2–8,8) 0,257 8,6 

(7,8–9,0)
8,8 

(8,1–9,2) 0,524

6 Faecalibacterium 
prausnitzii lg КОЕ/г 7,7 

(6,3–8,0)
 7,1 

(5,8–7,8) 0,014 7,6 
(6,0–8,1)

7,9 
(6,2–8,4) 0,099

7

Соотношение 
Bacteroides fragilis/
Faecalibacterium 
prausnitzii

10,0 (10,0–
100,0)

10,0 (10,0–
100,0) 0,184 10,0 (10,0–

100,0)
10,0 (10,0–

100,0) 0,451

8 Klebsiella spp. lg КОЕ/г 4,0 
(4,0–6,0)

3,0 
(3,0–5,0) <0,001 4,0 

(4,0–6,0)
4,0 

(4,0–6,0) 1,000

9 Candida spp. lg КОЕ/г  4,0 
(4,0–5,0)

6,0 
(5,0–7,0) <0,001 4,0 

(4,0–5,0)
4,0 

(4,0–5,0) 1,000

10 Staphylococcus aureus lg КОЕ/г 2,0 
(2,0–4,0)

1,0 
(1,0–2,0) <0,001 2,0 

(2,0–4,0)
2,0 

(2,0–4,0) 1,000

Таблица 2.
Данные количе-
ственного анализа 
микробиоты 
толстой кишки 
у пациентов боль-
ных целиакией 
в 1 группе исходно 
и через 4 недели 
лечения (lg эквива-
лента КОЕ/г кала)

Lacto
bacil

lus s
pp.

Bifidobacteriu
m sp

p.

Esch
eric

hia co
li

Bactero
ides s

pp.

Fa
eca

lib
acteriu

m

prausn
itz

ii

Klebsie
lla

 sp
p.

Candida sp
p.

Staphyloco
cc

us a
ureus

1A до лечения

9
8
7
6
5
4
3
2
1
0

1Б до лечения1A после лечения 1Б после лечения
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Рисунок 2.
Динамика желу-
дочной диспепсии 
в подгруппе 1А до 
и после лечения 
антибиотиком 
в сочетании с псил-
лиумом

Рисунок 3.
Динамика кишеч-
ной диспепсии 
в подгруппе 1А до 
и после лечения 
антибиотиком 
в сочетании с псил-
лиумом

Рисунок 4.
Показатели 
качества жизни 
(по опроснику 
SF-36) до лечения 
и после лечения 
у пациентов 1 груп-
пы, в зависимости 
от терапии

Из представленных в таблице 2 данных, значи-
мые изменения микрофлоры кишечника наблюда-
лись только в подгруппе 1А:
• уменьшение содержания: Lactobacillus spp. с 5,1 

(4,1–5,4) до 4,4 (3,9–5,0) (Р = 0,025), Bifi dobacterium 
spp. с 7,1 (6,2–7,4) до 6,3 (5,6–7,1) (Р = 0,011), 
Faecalibacterium prausnitzii с 7,7 (6,3–8,0) до 7,1 
(5,8–7,8) (Р = 0,014), Klebsiella spp. с 4,0 (4,0–6,0) 
до 3,0 (3,0–5,0) (Р <0,001), Staphylococcus aureus 
с 2,0 (2,0–4,0) до 1,0 (1,0–2,0) (Р <0,001).

• увеличение  содержания: Candida spp. с 4,0 (4,0–
5,0) до 6,0 (5,0–7,0) (Р <0,001),
Анализ субъективных расстройств в динамике, 

до и после лечения показал, что на фоне приёма 
антибиотика явления кишечной (рисунок 3) и же-
лудочной диспепсии (рисунок 2) нарастали в под-
группе 1А без приёма пребиотика, в то время как 
подгруппе 1Б с комбинацией антибиотика и псил-
лиума состояние оставалось стабильным, без зна-
чимых сдвигов в сторону ухудшения.
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Важным показателем оценки эффективности 
лечения является оценка качества жизни.

Как видно из представленных данных на фоне 
проведённой терапии отмечалась положительная 
динамика в виде улучшения показателей физи-
ческого компонента здоровья (Physical Health – 
PH) в подгруппе 1А с 38,81 (36,90–41,01) до 40,58 

(39,20–43,23) баллов (Р = 0,043) и 1Б с 37,86 (35,97–
40,45) до 41,10 (39,09–45,55) баллов (Р = 0,002), 
а также психологического компонента здоровья 
(Mental Health – MH) в подгруппе 1А с 36,10 (36,90–
41,01) до 39 ,01 (39,20–43,23) баллов (Р = 0,043) и 1Б 
с 34,14 (32,97–38,79) до 40,81 (35,89–45,13) баллов 
(Р = 0,001).

Динамика клинико- лабораторных показателей на фоне лечения в группе 2
При анализе показателей крови на фоне лечения 
системным ретиноидом (изотретиноином) зна-
чимых изменений в клиническом анализе крови 
выявлено не было.

Что касается биохимического анализа крови 
обращало на себя внимание повышение следу-
ющих показателей в подгруппе 2А: ме  дианное 
значение АЛТ из менилось с 31,40 (28,50–38,00) 
до 39,10 (32,55–43,20) ед/л (Р = 0,004), АСТ с 27,90 
(21,55–32,55) до 35,40 (26,90–39,55) ед/л (Р = 0,017), 
глюкозы с 5,21 (4,69–5,35) до 5,54 (5,05–5,68) ммоль/л 
(Р = 0,013), триглицеридов с 1,67 (1,42–1,98) до 2,06 
(1,78–2,33) ммоль/л (Р = 0,001), общего холестерина 
с 4,39 (4,17–4,65) до 4,92 (4,72–5,28) ммоль/л (Р < 
0,001), ЛПНП с 2,74 (2,53–3,00) до 3,04 (2,85–3,25) 
ммоль/л (Р = 0,024), однако данные отклонения от 
нормы не превышали значений, отвечающих кри-
териям отмены терапии, в связи с чем пациенты 
продолжили участие в исследовании. Напротив, 
в подгруппе 2Б эти показатели на протяжении лече-
ния значимо не менялись: АЛТ с 30,55 (28,15–35,30) 
до 34,00 (29,37–37,35) ед/л (Р = 0,139), АСТ с 27,90 
(20,87–31,57) до 29,70 (24,42–34,75) ед/л (Р = 0,245), 
глюкозы с 5,01 (4,52–5,40) до 5,03 (4,85–5,30) ммоль/л 
(Р = 0,372), триглицеридов с 1,67 (1,53–2,07) до 1,93 
(1,74–2,17) ммоль/л (Р=0 ,080), общего холестерина 
с  4,37 (4,22–4,73) до 4,63 (4,741–4,89) ммоль/л (Р = 
0,054), ЛПНП с 2,80 (2,23–3,04) до 2,82 (2,56–3,17) 
ммоль/л (Р = 0,354).

Для оценки микробного пейзажа кишечника 
проводилась количественная оценка состояния 
микробиоты кишечника до и через 24 недели лече-
ния системным ретиноидом, его результаты пред-
ставлены на рисунке 5.

По результатам проведённого исследования 
в подгруппах 2А и 2Б до лечения системным рети-
ноидом было установлено нарушение состояния 
кишечного микробиоценоза.

Из представленных в таблице 3 данных,  значи-
мые изменения микрофлоры кишечника наблюда-
лись только в подгруппе 2Б:
• увеличение содержания: Lactobacillus spp. с 5,4 

(4,2–5,8) до 6,2 (5,0–6,4) (Р = 0,001), Bifi dobacterium 
spp. с 7,2 (6,1–7,6) до 7,8 (7,0–8,2) (Р = 0,003), 
Escherichia coli с 6,0 (5,2–6,4) до 6,7 (5,8–7,2) (Р = 
0,012), Faecalibacterium prausnitzii  с 8,1 (6,0–8,6) 
до 9,0 (7,2–9,1) (Р = 0,005);

• уменьшение содержания: Klebsiella spp. с 4,0 (4,0–
6,0) до 2,0 (2,0–4,0) ( Р <0,001), Candida spp. с 4,0 
(4,0–5,0) до 2,0 (2,0–4,0) (Р <0,001), Staphylococcus 
aureus с 2,0 (2,0–4,0) до 0,5 (0,0–2,0) (Р <0,001).

Анализ субъективных расстройств в  дина-
мике, до и после лечения показал, что на фоне 
приёма  системного ретиноида явления желу-
дочной (рисунок 6) и кишечной диспепсии (ри-
сунок 7) уменьшились в подгруппе 2Б с комби-
нацией системного ретиноида и псиллиума, в то 
время как в подгруппе 2А без приёма пребиотика 
состояние оставалось стабильным, без значитель-
ных изменений.

Далее у пациентов 2 группы были проанализи-
рованы показатели качества жизни по опроснику 
SF-36 “Health Status Survey” (рисунок 8).

Анализ показателей качества жизни на фоне 
проведённой терапии системным ретиноидом 
показал положительную динамику в виде улуч-
шения показателей физического компонента здо-
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во 2 группе



77

микробиоценозы | microbiocenoses

 Подгруппы
Показатели

Подгруппа 2А, (n=21) Подгруппа 2Б, (n=22)

№ 
п/п

Бактериологические
показатели

Ед. изм.
До 

лечения
Ме (Q

1
-Q

3
)

Через 24 
недели

Ме (Q
1
-Q

3
)

Р
До 

лечения
Ме (Q

1
-Q

3
)

Через 24 
недели

Ме (Q
1
-Q

3
)

Р

1 Общая бактериаль-
ная масса lg КОЕ/г 12,0 

(10,5–12,0)
11,5 

(10,0–12,0) 0,317 11,5 
(10,0–12,0)

12,0 
(11,5–13,0) 0,001

2 Lactobacillus spp. lg КОЕ/г 5,2 
(4,1–5,4)

5,3 
(4,0–5,6) 0,722 5,4 

(4,2–5,8)
6,2 

(5,0–6,4) 0,001

3 Bifi dobacterium spp. lg КОЕ/г 7,3 
(6,2–7,4)

7,1 
(5,9–7,3) 0,453 7,2 

(6,1–7,6)
7,8 

(7,0–8,2) 0,003

4  Escherichia coli lg КОЕ/г 5,9 
(5,2–6,1)

6,2 
(5,1–6,8) 0,369 6,0 

(5,2–6,4)
6,7 

(5,8–7,2) 0,012

5 Bacteroides spp. lg КОЕ/г 8,9 
(8,1–9,1)

9,0 
(8,0–9,6) 0,412 9,2 

(7,8–9,4)
9,8 

(8,6–10,0) 0,028

6 Faecalibacterium 
prausnitzii lg КОЕ/г 7,7 

(6,3–8,0)
7,9 

(6,0–8,1) 0,433  8,1 
(6,0–8,6)

 9,0 
(7,2–9,1)  0,005

7

Соотношение 
Bacteroides fragilis/
Faecalibacterium 
prausnitzii

10,0 (10,0–
100,0)

10,0 (10,0–
100,0) 0,805 10,0 (10,0–

100,0)
10,0 

(10,0–10,0) 0,309

8 Klebsiella spp. lg КОЕ/г 4,0 
(4,0–6,0)

4,0 
(4,0–6,0) 1,000 4,0 

(4,0–6,0)
2,0 

(2,0–4,0) <0,001

9 Candida spp. lg КОЕ/г 4,0 
(4,0–5,0)

4,0 
(4,0–5,0) 1,000  4,0 

(4,0–5,0)
2,0 

(2,0–4,0) <0,001

10 Staphylococcus aureus lg КОЕ/г 2,0 
(2,0–4,0)

2,0 
(2,0–4,0) 1,000 2,0 

(2,0–4,0)
0,5 

(0,0–2,0) <0,001

Таблица 3.
Данные количе-
ственного анализа 
микробиоты 
толстой кишки 
у пациентов боль-
ных целиакией в 2 
группе исходно 
и через 24 недели 
лечения (lg эквива-
лента КОЕ/г кала)

Отрыжка
воздухом
(р=0,317)

Отрыжка
горечью

Отрыжка
съеденной

пищей
(р=0,557)

Тошнота Изжога
(р=0,557)
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в эпигастрии

(р=0,637)

Тяжесть
в эпигастрии

после еды

до лечения после лечения
%
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8

6

4

2

0

Диарея (р
=0,185)

Запоры (р
=0,042)

Неусто
йчивый сту

л (р
=0,134)

Взд
ути

е ж
ивота

 (р
=0,185)

Урчание в ж
ивоте

 (р
=0,317)

Боль в правом подреберье (р
=1,0)

Боль в левом подреберье (р
=0,637)

Боль в околопупочной области
 (р
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Рисунок 6.
Динамика желу-
дочной диспепсии 
в подгруппе  2Б до 
и после лечения 
 системным ретино-
идом в сочетании 
с псиллиумом

Рисунок 7.
Динамика кишеч-
ной диспепсии 
в подгруппе 2Б до 
и после лечения 
системным ретино-
идом в сочетании 
с псиллиумом
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ровья (Physical health – PH) в подгруппе 2А с 36,67 
(35,04–39,82) до 41,03 (38,17–43,40) баллов (Р = 
0,011) и подгруппе 2Б с 38,13 (35,12–41,67) до 42,70 
(40,57–46,95) баллов (Р < 0,001), а также психоло-
гического компонента здоровья (Mental Health – 
MH) в подгруппе 2А с 37,49 (32,58–40,68) до 37,06 
(33,47–43,60) баллов (Р  = 0,479) и подгруппе 2Б 
с 34,09 (32,53–37,59) до 41,05 (37,90–44,17) баллов 
(Р < 0,001). Таким образом более выраженная поло-

жительная динамика показателей качества жизни 
была в подгруппе 2Б

Что касается оценки состояния кожи обе группы 
продемонстрировали хорошую эффективность 
в отношении терапии акне с незначительным пре-
валированием подгрупп с использованием пребио-
тика псиллиума. Состояние кожи расценивалось, 
как улучшение при снижении дерматологического 
индекса акне (ADI), не менее чем на 50%.

Обсуждение

Такое заболевание как целиакия характеризуется 
нарушением кишечного микробиоценоза не зави-
симо от соблюдения безглютеновой диеты. На фоне 
растущей во всём мире заболеваемости целиакией 
встаёт вопрос о необходимости адаптировать уже 
существующие стандартные схемы лечения с ис-
пользованием антибиотиков и системных рети-
ноидов для этих пациентов.

Предложенная комбинированная схема ле-
чения акне средней и тяжёлой степени тяжести 
у пациентов с целиакией включающая помимо 

антибиотиков или системных ретиноидов псил-
лиум, способствовала повышению эффективности 
и переносимости терапии, значительному сниже-
нию частоты побочных явлений и улучшению каче-
ства жизни больных. Достигнутые положительные 
результаты, несомненно, связаны с многообразием 
эффектов псиллиума, которые оказывают ком-
плексное воздействие, что позволяет рационально 
использовать принцип многоцелевой монотерапии 
у больных с внекишечными проявлениями целиа-
кии, в том числе при лечении акне.

Выводы

Таким образом при лечении акне у пациентов с це-
лиакией такими препаратами, как доксициклин 
и изотретиноин, в дополнение к терапии может 

быть рекомендован препарат псиллиум для кор-
рекции нарушения микробиоценоза кишечника 
на весь период лечения.
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