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Псориатический артрит (ПсА) – хрони-

ческое иммуновоспалительное заболевание

(ИВЗ), которое, с одной стороны, рассматри-

вается как наиболее частая коморбидная пато-

логия при псориазе в рамках «системной псо-

риатической болезни» [1], а с другой – класси-

фицируется как клиническая форма спонди-

лоартритов (СпА) [2] и находится на стыке

фундаментальных проблем ревматологии

и дерматологии. ПсА и псориаз – гетероген-

ные заболевания в отношении как патогенеза,

характеризующегося комплексным взаимо-

действием факторов внешней среды, генетиче-

ской предрасположенности, аутоиммунных

и аутовоспалительных механизмов [2–5], так

и спектра клинических проявлений, вариантов

течения и исходов, и фактически представля-

ют собой клинико-иммунологические синдро-

мы [2, 6]. Поскольку ПсА развивается у 30%

пациентов с псориазом [7] (в среднем в преде-

лах 7 лет от дебюта последнего), это создает

уникальную возможность для предотвращения

развития ПсА у пациентов с псориазом. Дейст-

вительно, «поздняя» диагностика ПсА (в пре-

делах 6 мес от момента развития артрита) ассо-

циируется с существенным ухудшением эффе-

ктивности терапии [8], что соответствует об-

щепринятой в ревматологии концепции «Окно

возможности» (window of opportunity) [9, 10].

Очевидно, что расшифровка механизмов

и предикторов трансформации псориаза в ПсА

имеет важное значение для улучшения прогно-

за у пациентов с псориазом и расширения

представлений о природе иммунопатологиче-

ских процессов, лежащих в основе не только

псориаза и ПсА, но и других хронических ИВЗ

на разных стадиях эволюции болезней [11].

В настоящее время в лечении псориаза

и ПсА достигнут существенный прогресс, свя-

занный с разработкой широкого спектра ген-

но-инженерных биологических препаратов

(ГИБП) и «малых» молекул, модулирующих

ключевые звенья иммунопатогенеза этих забо-

леваний [12–14]. Примечательно, что эффек-

тивность инновационной лекарственный тера-

пии, включающей ингибиторы фактора некро-

за опухоли α (ФНОα), моноклональные анти-

тела, интерферирующие с патологической ак-

тивацией оси интерлейкин 17 (ИЛ17)/ИЛ23,

а также ингибиторы фосфодиэстеразы 4 и сиг-

нального пути JAK-STAT (Janus kinase/signal

transducers and activators of transcription), в це-

лом более выражена (вероятно, за исключени-

ем ингибиторов ФНОα) в отношении кожных

проявлений псориаза и ПсА, чем поражения

суставов при ПсА [15–17]. Одним из наиболее

рациональных подходов к улучшению исходов

ПсА является раннее начало терапии у пациен-

тов с псориазом, сдерживающей развитие вос-

паления периферических суставов и позвоноч-
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ника. Однако для решения этой проблемы необходимы не

только идентификация клинических и лабораторных «пре-

дикторов» риска развития ПсА у пациентов с псориазом [11],

но и расширение взаимодействия дерматологов и ревмато-

логов в рамках специализированных служб, а также широкое

внедрение опросников, создающих предпосылки для ранне-

го выявления мышечно-скелетной патологии у пациентов

с псориазом [18]. Следует особо подчеркнуть, что у пациен-

тов с псориазом субклиническое поражение «синовио-энте-

зиальных» тканей развивается задолго до появления первых

клинических признаков артрита [19]. Поэтому выявление

«преклинической» стадии ПсА у пациентов с псориазом

и очень раннее начало терапии фактически можно рассмат-

ривать как «вторичную профилактику» ПсА. Этот подход хо-

рошо соответствует основополагающим тенденциям совре-

менной ревматологии, направленным на предотвращение

развития РА у пациентов с так называемыми «клинически

подозрительными артралгиями» [20–22] анкилозирующего

спондилита (АС) при нерентгенологическом аксиальном

(или недифференцированном) СпА [23], «неполной» сис-

темной красной волчанке [22, 24], системной склеродермии

у пациентов с изолированным феноменом Рейно [25]

и тромбозов у пациентов, в сыворотках которых обнаружи-

ваются антитела к фосфолипидам [25]. Следует подчеркнуть,

что, поскольку годовая частота развития ПсА при псориазе

составляет около 3% [26], для решения этой проблемы необ-

ходимо или включить в исследования очень большое число

пациентов с псориазом, или идентифицировать клиниче-

ские и лабораторные биомаркеры, позволяющие сформиро-

вать группы «высокого риска» развития ПсА при псориазе. 

В настоящее время выявлено несколько клинических

и иммунобиологических параметров, ассоциирующихся

с риском развития ПсА при псориазе, которые суммированы

в обзоре [11]. К ним относятся наличие коморбидных заболе-

ваний (увеит, гиперхолестеринемия, гиперурикемия, депрес-

сия, заболевания щитовидной железы), избыточная масса

тела, курение, травма, поражение ногтей (ониходистро-

фия), длительность предшествующего псориаза (>25 лет),

локализация (волосистая часть головы), развитие неспеци-

фических мышечно-скелетных симптомов. Особое внимание

привлекает дистрофия ногтей, которая рассматривается как

своеобразная форма энтезита [27]. Связь между тяжестью

псориаза и риском развития ПсА может быть обусловлена не-

специфическим действием генерализованного воспаления,

индуцирующего и поддерживающего локальный воспали-

тельный процесс в суставах. Действительно, у пациентов с тя-

желым псориазом отмечено увеличение частоты не только

ПсА, но и других коморбидных заболеваний, ассоциирую-

щихся с хроническим воспалительным процессом [28]. Одна-

ко тяжелый псориаз имеет место только у 15% пациентов

с ПсА, а следовательно, сам по себе является малочувстви-

тельным «предиктором» риска развития ПсА. Предполагает-

ся, что появление артралгии, скованности, недомогания у па-

циентов с псориазом следует рассматривать как «продро-

мальные» симптомы ПсА [29]. Это совпадает с данными, ка-

сающимися развития РА у пациентов с неспецифическими

мышечно-скелетными симптомами или «клинически подоз-

рительной артралгией» [9, 20]. Полагают, что развитие псори-

аза и ПсА, как и других ИВЗ, связано с факторами внешней

среды, к которым относятся курение, травма и стрептококко-

вая инфекция (каплевидный псориаз). Физическая травма

(феномен Кебнера) ассоциируется с риском развития ПсА

[30], что соответствует концепции о роли микротравматиза-

ции в патогенезе энтезита [31]. Определенное клиническое

значение могут иметь данные об увеличении риска ПсА у па-

циентов с псориазом, леченных ретиноидами [26]. 

Широко обсуждается роль генетических факторов. На-

пример, имеются данные, что у пациентов с псориазом, име-

ющих кровных родственников, страдающих ПсА, наблюда-

ется выраженное увеличение риска (отношение шансов –

40) развития артрита [32]. В отличие от РА, ассоциирующего-

ся с носительством антигенов главного комплекса гистосов-

местимости (HLA) класса II, псориаз и ПсА тесно связаны

с HLA класса I. Примечательно, что аллель HLAC*06 являет-

ся фактором риска развития псориаза, но не ПсА, а частота

носительства HLAB*08, HLAB*27, HLAB*38 и HLAB*39 вы-

ше при ПсА, чем при псориазе, и ассоциируется со специфи-

ческим субтипом поражения суставов: симметричное или

несимметричное вовлечение аксиального скелета, энтезит,

дактилит, синовит [32]. По данным полногеномного поиска

ассоциаций (genome-wide association studies – GWAS), поли-

морфизм генов, кодирующих рецептор ИЛ23 (IL23R),

TNFAIP3 (TNF-induced protein 3), PTPN22 (Protein tyrosine

phosphatase, non-receptor type 22), и регулятора активности

NF-κB (nuclear factor kappa-В – light-chain-enhancer of acti-

vated B cells) [33], а также B3GNT2 (UDP-GlcNAc: betaGal

beta-1,3-N-acetylglucosaminyltransferase 2 – фермента, участ-

вующего в метаболизме глюкозаминогликана) [34], более

тесно ассоциируются с ПсА, чем с псориазом. Кардиналь-

ным иммуногенетическим биомаркером СпА в целом и ПсА

в частности, не характерным для псориаза, является HLA-

B27, частота которого при ПсА (20%) ниже, чем при СпА

(80%). Примечательно, что носительство HLA-B27 коррели-

рует с тяжелым фенотипом ПсА, характеризующимся ран-

ним началом артрита и тяжелым поражением перифериче-

ских суставов [35]. Следует подчеркнуть, что поражение ак-

сиального скелета наблюдается только у 5–28% пациентов

на ранней стадии ПсА, изолированное вовлечение позво-

ночника и крестцово-подвздошных сочленений в отсутствие

периферического артрита – у 2–5% пациентов с ПсА, часто-

та воспалительных болей в спине имеет место у 60% пациен-

тов с периферическим артритом. Поэтому клиническое зна-

чение обнаружения HLA-B27 и поражения аксиального ске-

лета в контексте прогнозирования риска развития ПсА при

псориазе требует дальнейшего изучения. Представляет инте-

рес тот факт, что полиморфизм KIR2DDS2 (Killer cell

immunoglobulin-like receptor) и IL13 также ассоциируется

с ПсА, но не псориаза [35]. 

Для объяснения причин трансформации псориаза

в ПсА предложено несколько взаимодополняющих моде-

лей, предполагающих роль хронического воспаления кожи,

системной патологии (кишечник, энтезисы), не связанной

с псориазом, или развитие дефектов супрессорных меха-

низмов (в том числе иммунологической толерантности),

сдерживающих развитие воспаления суставов у пациентов

с псориазом. Общие патогенетические механизмы псориа-

за и ПсА ассоциируются с патологической активацией вро-

жденного и приобретенного иммунитета, проявляющейся

гиперпродукцией «провоспалительного» цитокина ФНОα,

и активацией оси ИЛ23/ИЛ17 (табл. 1). Важное значение

СD8+Т-клеток подчеркивается связью между развитием

ПсА и носительством HLA класса I. Плейотропный цито-

кин ИЛ17А обладает мощной активностью в отношении

развития воспаления суставов (деструкция и нарушение

формирования костной ткани) и кожи [13, 36, 37]. О роли

ФНОα и цитокинов оси ИЛ17/ИЛ23 в иммунопатогенезе

П е р е д о в а я
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псориаза и ПсА убедительно свидетельствуют данные о вы-

сокой эффективности ГИБП, блокирующих активность

этих цитокинов при обоих заболеваниях [13, 17, 38]. 

Хотя данные о дефекте супрессорных механизмов,

в частности Т-регуляторных клеток (Трег) при псориазе

и ПсА, противоречивы, установлено нарушение их актив-

ности в отношении подавления эффекторной функции

Т-клеток [39]. Сходные результаты получены ранее при изу-

чении характеристик Трег у пациентов с РА и другими ИВРЗ

[40–42]. Связь между нарушением функциональной актив-

ности Трег, а также мезенхимальных миелоидных супрес-

сорных клеток и риском развития ПсА у пациентов с псори-

азом является предметом дальнейших исследований.

Как и при других ИВЗ, важное место в иммунопато-

генезе псориаза и ПсА играет патология микробиома ки-

шечника (дисбиоз), проявляющаяся в преобладании экс-

пансии кишечных бактерий, которые активируют «иммун-

ные» клетки, синтезирующие ИЛ17 и усиливающие обра-

зование ФНОα и ИЛ22 [43]. Нарушение кишечного имму-

нитета и субклиническое воспаление кишечника – харак-

терная патология при ПсА, выраженная в большей степе-

ни, чем при псориазе [44, 45], что может иметь значение

в развитии воспаления суставов при псориазе.

Изучение лабораторных биомакеров для прогнозирова-

ния риска развития ПсА при псориазе только начинается.

В недавних исследованиях было показано, что увеличение

базального уровня лиганда хемокинов CXCL10 (CXC-

chemokine ligand 10) [46] в сыворотках пациентов с псориазом

ассоциируется с развитием ПсА [47]. В другом исследовании

было обнаружено, что увеличение концентрации ITGβ5 (inte-

grin β5) и M2BP (Mac-2-binding protein), а также С-реактив-

ного белка (СРБ) характерно для ПсА, но не для псориаза

[48]. При этом комбинация трех биомаркеров лучше диффе-

ренцировала пациентов с ПсА и псориазом, чем изолирован-

ное увеличение концентрации СРБ. Предварительные дан-

ные протеомных исследований кожных биоптатов с исполь-

зованием масс-спектрометрии и сывороток пациентов поз-

волили идентифицировать несколько биомаркеров (ITGβ5,

периостин), содержание которых выше при ПсА, чем при

псориазе [49]. Совсем недавно было показано, что в сыворот-

ках пациентов с ПсА обнаруживаются аутоантитела к анти-

микробному пептиду кателицидину LL37 (связывает нуклеи-

новые кислоты и стимулирует плазмацитоидные и миелоид-

ные дендритные клетки в отношении синтеза интерферона

типа I и других «провоспалительных» факторов) [50], а также

ADAMTS-5 (a disintegrin and metalloproteinase with throm-

bospondin motifs 5) [51], однако значение этих аутоантител для

прогнозирования риска развития ПсА при псориазе не ясно. 

Широкое внедрение методов визуализации (магнитно-

резонансная томография, ультразвуковое исследование) по-

зволило выявить «бессимптомные» признаки «синовиально-

энтезиального» воспаления у пациентов с псориазом [52, 53],

однако связаны ли эти изменения с риском развития ПсА,

неизвестно. Предварительные данные свидетельствуют

о том, что у трети пациентов с псориазом, имеющих субкли-

нический энтезит, наблюдается развитие ПсА [54]. Лечение

моноклональными антителами к ИЛ12/ИЛ23 (устекинумаб)

и ингибиторами ФНОα приводит к исчезновению призна-

ков субклинического энтезита у пациентов с ПсА [55]. 

Недавно разработана рабочая классификация фаз про-

грессирования псориаза в ПсА, которая позволит спланиро-

вать дальнейшие исследования в этом направлении (табл. 2).

Однако уже сейчас очевидно, что модификация образа жиз-

ни (снижение массы тела, отказ от курения и др.) имеют пер-
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Таблица 1 Основные механизмы развития ПсА

Цитокины
Гиперпродукция 

Клетки Значение
Эффективность

или экспрессия «таргетной» терапии

ФНОα Синовиальная ткань, Макрофаги, Т-клетки, Активация циркулирующих и резидентных клеток Ингибиторы ФНОα: 
синовиальная жидкость ФПС, В-клетки в отношении синтеза цитокинов, молекул адгезии, высокоэффективны

хемокинов, матриксных металлопротеиназ; 
активация остеокластов, костная резорбция

ИЛ23 Синовиальная ткань, Макрофаги, Способствуют дифференцировке Th17-клеток, Моноклональные 
синовиальная жидкость, дендритные клетки стимулируют синтез ГМ-КСФ антитела к ИЛ23: 

энтезисы высокоэффективны

ИЛ17А/F То же Т-клетки, врожденные Активация ФПС, хондроцитов, остеокластов; стимуляция Моноклональные
иммунные клетки, синтеза провоспалительных цитокинов и матриксных антитела к ИЛ17: 

тучные клетки металлопротеиназ; рекрутирование нейтрофилов высокоэффективны

ИЛ22 То же Т-клетки, врожденные Активация ФПС, индукция остеокластогенеза Нет данных
иммунные клетки и костной резорбции

ИЛ9 Синовиальная ткань Th9-клетки Активация периферических мононуклеарных клеток, « «
стимуляции пролиферации патогенных Т-клеток

ИЛ6 Синовиальная ткань, Макрофаги, Усиление синтеза провоспалительных цитокинов Моноклональные
сыворотка активированные ФПС, антитела к ИЛ6: 

В-клетки умеренно эффективны

ИЛ15 Синовиальная ткань Макрофаги Стимуляция и поддержка Т-клеток и активация ЕК-клеток Нет данных

ИЛ12 Синовиальная ткань, Макрофаги, Стимуляция Th1-клеток Моноклональные
синовиальная жидкость дендритные клетки антитела к ИЛ12/23: 

высокоэффективны

ИЛ1 Синовиальная ткань Макрофаги, Провоспалительные сигналы Данные противоречивы
нейтрофилы, В-клетки

ГМ-КСФ То же Т-клетки, мкрофаги, ФПС Рекрутирование и активация иммунных клеток Нет данных

ИФНγ « « Т-клетки Стимуляция фагоцитоза макрофагов, активация Т-клеток « «
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востепенное значение для профилактики развития ПсА у па-

циентов с псориазом. «Фармакологическая профилактика»

развития ПсА у пациентов с псориазом не разработана, что

диктует необходимость проведения специальных проспек-

тивных исследований [11] и более детального анализа дан-

ных международных и национальных регистров пациентов с

псориазом и ПсА [56]. В настоящее время несколько между-

народных и национальных ассоциаций, в том числе GRAPPA

(Group for Research and Assessment of Psoriasis and Psoriatic

Arthritis), PPACMAN (Psoriasis and Psoriatic Arthritis Clinics

Multicentre Advancement Network Consortium), IPART

(International Psoriasis and Arthritis Research Team) и Нацио-

нальный фонд псориаза (National Psoriasis Foundation), ини-

циировали программы, посвященные «преклинической»

стадии ПсА. Таким образом, изучение эволюции псориаза

в направлении развития ПсА является приоритетным напра-

влением исследований в ревматологии и дерматологии, име-

ющим важное значение для расшифровки природы гетеро-

генности и механизмов иммунопатогенеза этих заболеваний

и разработки новых методов персонифицированной терапии

на разных стадиях заболеваний.
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Таблица 2 Рабочая классификация фаз 
прогрессирования псориаза в ПсА [11]

Фаза Определение

Псориаз Пациенты с псориазом, имеющие факторы риска 
с риском прогрессирования «синовиально-энтезиального» 
развития ПсА поражения мышечно-скелетной системы

Преклинический Пациенты с псориазом, имеющие признаки активации 
ПсА иммунной системы, проявляющейся гиперпродукцией 

«провоспалительных» медиаторов и накоплением 
иммунных клеток в слизистой оболочке кишечника 

и коже, в отсутствие мышечно-скелетных симптомов 
или инструментальных признаков поражения 

мышечно-скелетной системы 

Субклинический Пациенты с псориазом, имеющие признаки 
ПсА «синовиально-энтезиального» воспаления по данным 

инструментальных исследований, но не соответствующие 
диагностическим критериям ПсА (CASPAR)

Продромальный Пациенты с псориазом, соответствующие критериям 
ПсА CASPAR в течение предыдущих 6 мес 

и получающие лечение БПВП и/или ГИБП

Ранний Пациенты с псориазом, соответствующие критериям 
ПсА CASPAR в течение предыдущих 12 мес
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