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XULOSA
Ilmiy� sharh� vitiligoning� tarqalishi� va� patogenezi�

haqida�ma'lumotlarni� taqdim�etadi.�Ushbu�kasallikning�
paydo� bo'lishining� otoimmun,� neyroendokrin,� genetik,�
oksidlovchi� va� neyrogumoral� nazariyalari� bo'yicha�
mutaxassislarning� mavjud� 򟿿krlari� keltirilgan.�
Vitiligo� bilan� hastalangan� bemorlarning� terisida�
melanotsitlarning� shikastlanishi� va� melanogenez�
jarayonlarining� buzilishi� bilan� bog'liq� turli� omillar�
ko'rib�chiqilgan.

Kalit so'zlar:� vitiligo,� melanotsit,� autoimmune�
kasalliklar,�oksidlovchi�stress,�neyrogumoral�omillar.

SUMMARY
The�scienti򟿿c�review�presents�data�on�the�prevalence�

and� pathogenesis� of� vitiligo.� The� existing� opinions� of�
specialists�on�the�autoimmune,�neuroendocrine,�genetic,�
oxidative,�and�neurohumoral�theories�of�the�occurrence�
of�this�disease�are�presented.�Various�factors�involved�in�
damage�of�melanocytes�and�disruption�of�melanogenesis�
processes�in�the�skin�of�patients�with�vitiligo�are�consid-
ered.

Keywords:�vitiligo,�melanocyte,�autoimmune�diseas-
es,�oxidative�stress,�neurohumoral.

Витилиго� -� хроническое� заболевание,� при� кото-
ром�появляются�на�коже�пятна�белого�цвета,� склон-
ные�к�слиянию�и�периферическому�росту,�и�которое�
встречается�независимо�от�географической,�расовой,�
половой�или�возрастной�принадлежности,�с�частотой�
1-4%,�причём�на�молодой�возраст�приходится�до�70%�
случаев�[7,10].�

Сведения� о� витилиго� упоминаются� в� древних�
трактатах�о�медицине�еще�1400�лет�до�н.э.,�а�в�1842�г.�
D.Danielssen�и�W.Boeck�выделили�это�заболевание�в�
отдельную�самостоятельную�нозологическую�едини-
цу�как�самостоятельное�заболевание�витилиго�было�
выделено�в�1842�г.�[30].�

Распространенность� витилиго� среди� населения�
мира� в� целом� колеблется� от� 0,06%� до� 2,28%� и� от�

0,0� до� 2,16%� [26].� Географические� показатели� рас-
пространенности�этого�заболевания�варьируют�и�по�
данным�некоторых�авторов�часто� выше�в�Африке�и�
Индии� [41].� При� этом� заболеваемость� витилиго� на�
Индийском�субконтиненте�самая�высокая�и�составля-
ет�9,98%�[27],�за�ней�следуют�Нигерия�-�2,8%�[16]�и�
Румыния�-�2,28%�[25].�

Витилиго�-�многофакторное�заболевание,�в�пато-
генезе� которого� участвуют� различные� запускающие�
срыв� компенсации� генетические,� аутоиммунные,�
нейрогуморальные,� аутоцитотоксические� дисфунк-
ции.�Так�по� данным�некоторых�авторов,�в�развитии�
витилиго� генетические� факторы� прослеживается� у�
15–30%�больных,�однако�выявить�ключевые�гены,�от-
ветственные�за�предрасположенность�к�заболеванию,�
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пока�не�удалось�[5].
У� больных� витилиго� выявлена� высокая� комор-

бидность� с� аутоиммунным� заболеванием� щитовид-
ной� железы,� сахарного� диабета� и� аутоиммунной�
надпочечниковой� недостаточностью,� при� этом� ча-
стота�развития�эндокринных�заболеваний�возрастает�
по� мере� увеличения� площади� депигментации,� дли-
тельности� течения� витилиго� и� преимущественной�
локализацией� очагов� поражения� на� конечностях� и�
в� области� суставов� [6,21,39].� Аутоиммунные� поли-
гландулярные�синдромы�(АПС)�представляют�собой�
поражение�двух�и�более�эндокринных�желез,�харак-
теризующееся� полиорганной� недостаточностью,�
характеризующихся� функциональным� нарушением�
множества� эндокринных� желез� вследствие� потери�
иммунной� толерантности.� Эти� синдромы� также� ча-
сто� сопровождаются� аутоиммунным� поражением�
неэндокринных� органов,� включая� такие� состояния,�
как�алопеция,�витилиго,�целиакия,�аутоиммунный�га-
стрит� с� дефицитом� витамина�B12�и� др.�В� развитии�
которых�важную�роль�играют�нарушения�иммунного�
ответа.�[9].

При� обследовании� 3209� больных� болезнью�
Грейвса� (БГ)� витилиго� обнаружено� в� 2,6%� случаев,�
при�этом�у�1,5%�пациентов�диагностировано�3�ауто-
иммунных�заболевания�(частым�было�сочетание�БГ�с�
витилиго�и�хроническим�аутоиммунным�гастритом)�
[20].

У� больных� витилиго� выявлены� повышенные�
уровни� антител� к� тиреопероксидазе� (АТ-ТПО)�
(27,1%)�и�тиреоглобулину�(АТ-ТГ)�(10,4%)�[22].�Чаще�
АТ-ТПО� обнаруживались� у� больных� несегментар-
ным�витилиго�(24,7%)�по�сравнению�с�больными�сег-
ментарным�витилиго�(15,1%)�[28].�Другими�исследо-
ваниями�продемонстрирована�более�высокая�частота�
выявления�АТ-ТПО�(15,1%)�и�АТ-ТГ�(9,7%),�а�также�
антинуклеарных� антител� (12,5%),� антител� к� парие-
тальным� клеткам� желудка� (11,7%)� и� антиадренало-
вых� антител� (2,5%)�при�витилиго� [29].�Установлена�
статистически�значимая�связь�витилиго�как�с�СД�1-го�
типа,�так�и�с�СД�2-го�типа�[17].

Развитие� аутоиммунного� процесса� у� больных�
витилиго� возможно�в� результате�недостаточности�Т�
клеточной�системы�иммунитета,�приводящей�к�обра-
зованию�аутоантител�меланинсодержащих�структур,�
возникающих� вследствие� разрушения� меланоцитов�
[6].�Меланоциты�взаимодействуют�с�кератиноцитами�
с� помощью� молекул� адгезии� (Е-кадгерины� и� инте-
грины),�при�этом�кератиноциты�контролируют�функ-
цию,� пролиферацию,�миграцию�меланоцитов� путем�
секреции�факторов�роста�–�основного�фактора�роста�
фибробластов� (bFGF),� эпидермального� фактора� ро-
ста�(EGF),�эндотелинов,�гормонов,�в�том�числе�мела-
ноцитстимулирующего� гормона� (MSH);� цитокинов,�
включая�фактор�некроза�опухоли�(TNF);�интерлейки-
нов� (IL)�и�интерферонов� (IFN)� [5].�Выявлено,�что�у�
больных� витилиго� отмечаются� значительные�откло-
нения�в�общем�количестве�Т-лимфоцитов,�наблюда-

ется� достоверное� снижение� абсолютного� и� относи-
тельного� количества� зрелых� Т-лимфоцитов� (CD3),�
Т-хелперов� (CD4),� Т-супрессоров� (CD8)� и� относи-
тельное�снижение�количества�натуральных�киллеров�
(CD16),�выраженность�уровня�которых�коррелирова-
ла�с�давностью�кожного�процесса�[2,12].�

Исследование�профиля�иммуноглобулинов�в�сы-
воротке� пациентов� с� витилиго� обнаружили� значи-
тельное�снижение�уровней�IgG,�IgA,�IgM�по�сравне-
нию� с� контрольной� группой,� это� дало� возможность�
предположить,� что� антимеланоцитарные� антитела�
могут�играть� определенную�роль�при�витилиго,�по-
скольку�они�вызывают�повреждение�меланоцитов�in�
vitro�за�счет�механизма,�опосредованного�комплемен-
том,�и�антителозависимой�клеточной�цитотоксично-
сти�[14].�Считается,�что�меланоциты�погибают�вслед-
ствие� аутоиммунной� агрессии� под� действием� цито-
токсических� эффекторных� Т-лимфоцитов� или� по-
средством� аутоантител� к� поверхностным� антигенам�
меланоцитов,� меланину� и� тирозиназе.� Воздействие�
УФ-излучения� является� одним� из� основных� факто-
ров�риска�развития�витилиго�и�рака�кожи.�Меланин�
является�одним�из�веществ,�защищающих�клеточную�
ДНК.�Так�более�темная�кожа�снижает�частоту�злока-
чественных�новообразований�кожи�из-за�увеличения�
эпидермального�меланина�[2,23,32].�

Проведенные�исследования� ряда� цитокинов�вы-
явили,� что� нет� каких-либо� статистически� значимых�
различий� в� уровне� ИЛ-1β� у� больных� витилиго� по�
сравнению�с�таковыми�у�здоровых�лиц.�Содержание�
ИЛ-6�в�сыворотке�крови�у�пациентов�с�витилиго�ста-
тистически�значимо�превышало�таковое�у� здоровых�
лиц�(3,5�±�1,4�против�1,9�±�0,8�пг/мл;�p�<�0,05).�Наряду�
с�повышением�содержания�ИЛ-6�у�больных�витилиго�
отмечалось� статистически� значимое� увеличение� ко-
личества�ИЛ-8�(67,8�±�18,3�против�36,4±�11,2�пг/мл;�
p�<�0,05.�Исследование�уровня�ФНО�обнаружили�его�
достоверное� повышение� в� сыворотке� крови�у� боль-
ных�витилиго�по�сравнению�с�аналогичным�показа-
телем�у�здоровых�лиц�(14,4�±�4,2�против�8,7�±�3,1�пг/
мл;�p�<�0,001).�Выявленная�корреляция�этого�показа-
теля�с�формой�и�активностью�процесса�предполагает,�
что�ФНО�играет�важную�роль�в�развитии�витилиго,�
разрушая� меланоциты� путем� индукции� различных�
механизмов� апоптоза� и� угнетая� дифференцировку�
стволовых�клеток�в�меланоциты�[1].

Однако�результаты�проведенных�иммунологиче-
ских�исследований�могут�отражать�состояние�фоно-
вых�изменений�всего�организма�в�целом,�и�которые�
могут�быть�не�причинной,�а�компенсаторной�реакци-
ей�при�развитии�витилиго.�

Нейрогенная� теория� является� одной� из� первых�
которая�пытались�объяснить�механизм�развития�ви-
тилиго.�Известный�дерматолог�Л.А.�Дюринг,�описы-
вая�больных�витилиго,�подчёркивал,�что�заболевание�
«придаёт� больному� в� высшей� степени� много� нрав-
ственных�мук»�[7].

Различными�исследованиями�доказано,�что�тече-
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ние�витилиго�сопровождается�психоэмоциональными�
нарушениями�с�преобладанием�личностной�тревож-
ности,�депрессивными�расстройствами�психогенного�
происхождения�с�тревожными,�астено-тревожными�и�
тревожно-тоскливыми� проявлениями.� Клиническая�
оценка�психологического�статуса�больных�витилиго�
показывает�чёткую�зависимость�интенсивности�пси-
хологической� дезадаптации� личности� пациентов� от�
длительности� и� характера� течения� болезни,� её� рас-
пространённости�и�особенно�её�активности�[19,37].�

Страх� ожидания� обострения� заболевания� явля-
ются�факторами,�провоцирующими�появление�новых�
очагов�поражения.�Состояние�тревоги�связано�с�пато-
логической�инертностью�тех�или�иных�функциональ-
ных�образований�в�центральной�нервной�системе,�а�
также� с� изменением� активности� нейромедиаторов,�
играющих�важную�роль�в�патогенезе�витилиго� [25].�
Доказано,� что� психогенные� причины� являются� три-
ггерными�факторами,�приводящими�к�манифестации�
или�обострению�данного�дерматоза�[24,31].

Психоэмоциональные� стрессы� провоцируют�
витилиго,� а� клинические� проявления� заболевания�
подвергают� больных� в� состояние� постоянного� пси-
хологического� напряжения� –� возникает� замкнутый�
круг�дерматологических�и�психоэмоциональных�рас-
стройств�[35,37].

Клиническое� течение� и� лечение� витилиго� так-
же� зависит� от� типа� нервной� системы� пациента.�
Выявлено,�что�достоверно�наибольшая�площадь�оча-
гов�поражения�наблюдается�у�меланхоликов�(504±121�
см2),� а� наименьшая� –� у� флегматиков� (254±48� см2).�
Холерики� занимают� промежуточное� положение�
(321±52� см2).� Быстро� прогрессирующее� течение�
чаще�встречалось�у�холериков�и�меланхоликов�(57,1%�
и� 36,7%,� соответственно),� а� доброкачественное� те-
чение� с� регрессом� очагов� –� у� флегматиков� (33,3%).�
При�включении�в�комплексную�терапию�препаратов,�
способствующих�коррекции�психовегетативного�ста-
туса�в�зависимости�от�типов�нервной�деятельности,�
терапевтический� эффект�повышался�в�1,3� раза� [42].�
Роль� нейрогуморальных� факторов� подтверждается�
достаточно� частым� появлением� очагов� депигмента-
циии� трофических� изменений� кожных� покровов� на�
парализованных�конечностях,�а�также�на�местах�на-
рушенной�иннервации�кожи�[7].�По�данным�различ-
ных�исследований�ответная�реакция�на�стресс�в�виде�
образования�депигментных�очагов�на�коже�объясня-
ется�функциональным�дефицитом�индоламиновой�и�
катехоламиновой�систем�и�нарушением�функциони-
рования�нейротрансмиттерной�системы,�пептидов�и�
рецепторов�[4,18].

Согласно�нейрогуморальной�теории,�возникнове-
ние�депигментации�является�следствием�дисфункции�
индоламиновой� и� катехоламиновой� систем,� возни-
кающей� в� ответ� на� стресс,� что� способствует� нару-
шению�в�нейротрансмиттерной�системе�пептидов�и�
рецепторов�[26].�

Катехоламины,� являющиеся� одновременно� гор-

монами�мозгового�слоя�надпочечников�и�медиатора-
ми� нервной� системы,� принимают� большое� участие�
в�обеспечении�гомеостаза�и�приспособительных�ре-
акциях�организма�в�ответ�на�воздействие�экзо-�и�эн-
догенных� патогенных� влияний.� При� определённых�
условиях�усиление�выработки�катехоламинов�приво-
дит�к�увеличению�активности�цАМФ�(циклического�
аденозинмонофосфата),� что� оказывает� влияние� на�
процессы�дифференциации�и�митоза�клеток,�на�про-
ницаемость� мембраны� клеток� и� иммунологические�
реакции,� что�в� свою�очередь� приводит�к� дисперсии�
пигментных�гранул�меланина�[13].

Внезапный� рост� очагов� депигментации� можно�
объяснить� образованием� токсических� метаболитов�
обмена� тирозина,� а� хронизация� происходит� за� счёт�
одновременного�прекращения�поступления�разруша-
ющих�факторов,�в�частности�катехоламинов�с�током�
крови�в�клетку,�вследствие�резкого�нарушения�пита-
ния�клеток�в�зоне�поражения�кожи�[11,18].

Увеличение�высвобождения�катехоламинов�при-
водит�к�образованию�свободных�радикалов�в�микро-
окружении�меланоцитов�и�оказывает�повреждающее�
действие�на�пигментные�клетки,�в�тоже�время�вазо-
констрикция,�развивающаяся�в�коже�под�воздействи-
ем�катехоламинов,�ведёт�к�её�гипоксии�и�скоплению�
активных�форм�кислорода�в�ней.�Определенные�ис-
следования�выявили�повышенное�содержание�H2O2�
в� эпидермисе� в� зоне� пятен� депигментации� при� ви-
тилиго� и� низкую� концентрацию� каталазы,� которая�
способствует� укреплению� культуры� меланоцитов�
и� восстановлению� их� функциональной� активности�
после� воздействия� перекиси� водорода.� Причинами�
повышенного�содержания�H2O2�исследователи�пред-
положили�уменьшение�синтеза�катехоламинов�и�по-
вышение� активности� моноаминоксидазы,� низкую�
активность� глютатионпероксидазы,� «оксидативный�
стресс»�в�результате�повышения�концентрации�нико-
тинамиднуклеотидфосфата�[3,34].

После� эмоциональной� стрессовой� ситуации,�
особенно�в�активной�стадии�заболевания,�возникает�
избыточный�уровень�катехоламинов�в�сыворотке,�ко-
торые�могут�окисляться�до�о-хинонов�в�присутствии�
повышенного� содержания� H2O2� и,� следовательно,�
гаптенилироваться� в� тирозиназу� –� в� результате� на-
чинается� антимеланоцитарный� ответ,� что� является�
отражением� действия� цитотоксических� Т-клеток,�
которые�мигрируют�из�регионарного�лимфатическо-
го� узла,� переносятся� по� эфферентному� микрососу-
дистому�дереву�посредством�рецепторов�хоминга.�В�
то�же�время�механизмы�миграции�и�хоуминга�клеток�
являются�изначально�регуляторным�процессом,�обе-
спечивающим�реваскуляризацию�и�ремоделирование�
области�травматического�или�ишемического�повреж-
дения.� Активация� цитотоксических� клеток� первый�
шаг�в�уничтожении�меланоцитов�кожи,�которое�так-
же�зависит�от�сдвига�в�балансе�между�иммунной�за-
щитой� и� толерантностью,� возникающего,� например�
из-за�уменьшения�количества�функционирующих�ре-
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гуляторных�Т-клеток�[8].
Важным�моментом� в� понимании� патогенеза� ви-

тилиго� является� современная� классификации� этого�
заболевания.� В� частности,� выделяют� несегментар-
ное�витилиго�(non-segmental�vitiligo,�NSV)�–�область�
поражения� выходит� за� пределы� одного� сегмента� и�
имеет� симметричное� двустороннее� расположение� и�
сегментарное�витилиго�(segmental�vitiligo,�SV)�–�об-
ласть�поражения�находится,�как�правило,�в�границах�
одного�сегмента�и�имеет�одностороннее�расположе-
ние.�В� свою�очередь� несегментарное�витилиго�под-
разделяют�на�несколько�подтипов:�фокальный,�гене-
рализованный� (Vitiligo� vulgaris),� акрофациальный,�
универсальный�подтипы�и�витилиго�слизистых�обо-
лочек.�Выделяют�также�смешанный� (при�сочетании�
сегментарного� и� несегментарного� типов)� и� неклас-
сифицированный� типы� витилиго.� Совпадение� очага�
витилиго� при� сегментарном� типе� с� отдельным� дер-
матомом� позволяет� предположить� неврологический�
генез� этого� типа� заболевания.� При� сегментарном�
витилиго� расположение� пятен� носит� дерматомный�
характер,�то�есть�охватывает�кожу�зоны�иннервации�
одного� или� нескольких� спинномозговых� сегментов�
(шейные,� грудные,� поясничные,� копчиковые).� При�
этом,�в�отличие�от�несегментарного�витилиго,�пятна�
имеют�неправильную�форму,�а�очаги�депигментации�
менее�однородны.�Доказано,�что�если�генерализован-
ная� форма� витилиго� имеет� аутоиммунную� природу,�
то� локализованные� формы� являются� результатом�
изменений� нейрорегуляторных� механизмов� [8].� В�
отдельных� исследованиях� обнаружено� повышение�
концентрации� растворимого� рецептора� к� интерлей-
кину-2� (sIL-2R)�в�сыворотке�крови�и�тканевой�жид-
кости,�полученной�из�депигментированных�участков�
кожи�больных�витилиго�по�сравнению�со�здоровыми�
донорами.�У�больных�SV�такого�повышения�sIL-2R�
не�было.�Отсутствие�изменения�титра� sIL-2R�имен-
но�у�больных�SV�может�также�подтверждать�концеп-
цию�неврогенных�нарушений�при�данной�патологии�
[1,10].�

Некоторые� исследователи� обнаружили,� что� при�
витилиго�имеет�место�аксональная�дегенерация�и�ре-
генерация�нервных�волокон.�Это�послужило�причи-
ной�возникновения�гипотезы�о�значении�в�развитии�
данной�болезни�фактора�роста�нервов�(NGF),�поддер-
живающего�жизнеспособность�симпатических�и�сен-
сорных�нейронов,� а�также� стимулирующего�их� раз-
витие�и�активность�[11,22].�Авторы�считают,�что�этот�
фактор�влияет�на�деструкцию�и�выживаемость�мела-
ноцитов�при� сегментарном�витилиго.�Высокий�уро-
вень�фактора�роста�выявили�в�коже,�поражённой�ви-
тилиго,�по�сравнению�с�непоражённой�кожей�пациен-
тов�и�с�кожей�практически�здоровых�лиц.�Деструкция�
меланоцитов�может�быть�связана�с�избытком�фактора�
роста�нервов�или�повышенной�экспрессией�их�рецеп-
торов�на�меланоцитах�[40].�

Таким� образом� при� витилиго� наблюдаются� по-
вреждения� самых� различных� систем� жизнеобеспе-
чения�организма�и�кожи,�в�частности.�Недостаточная�
эффективность� терапии� витилиго� указывает� на� то,�
что� еще� только� предстоит� выяснить� какие� из� пред-
ставленных�механизмов�развития�этого�заболевания�
являются�значимыми�и�какие�вторичными.�Учитывая�
частоту� встречаемости� при� витилиго� аутоиммун-
ного� полигландулярного� синдрома� и� вегетативных�
индол-катехоламиновых�дисфункций,�нам�представ-
ляется� недостаточно� изученными� причины� повреж-
дений�структур�железистой�ткани�организма�в�целом�
и� кожи� в� частности;� роль� аксональной� дегенерации�
и�регенерация�вегетативных�нервных�волокон�в�этом�
процессе�и�возможная�степень�участия�в�этом�струк-
тур�ЦНС.�Наблюдаемое�в�последнее�время�активное�
развитие�современных�медицинских�наук�таких�как�
генетика,�иммунология�открывает�новые�возможно-
сти� в� разгадке� патогенеза� данного� заболевания,� что�
активирует� поиск� новых�направлений� в� изучении� и�
лечении�витилиго.�

Со� списком� литературы� можно� ознакомиться� в�
редакции�журнала.

--------------------------------------------------------------


