
5

АЛЛЕРГОЛОГИЯ И ИММУНОЛОГИЯ В ПЕДИАТРИИ, № 1, март 2024 / ALLERGOLOGY and IMMUNOLOGY in PEDIATRICS, № 1, march 2024

Обзор / Review

Роль неспецифических факторов риска при атопическом дерматите
REV — обзорная статья

https://doi.org/10.53529/2500-1175-2024-1-5-11

Статья поступила 12.01.2024
Статья принята в печать 15.02.2024
УДК 616.5-002+616-053.2

Конфликт интересов:
Авторы заявляют об отсутствии внешнего финансирования при проведении исследования.
Авторы заявляют о конфликте интересов. Автор входит в редакционную коллегию журнала: Мачарадзе Д. Ш.

Мачарадзе Д. Ш.1, Рассанова Е. А.2, Руженцова Т. А.1, Галанина А. В.3, Малышев В. С.4

1  ФБУН МНИИЭМ им. Г. Н. Габричевского Роспотребнадзора, 125212, Москва, ул. Адмирала Макарова, д. 10, Россия
2  ФГБОУ ВО Кировский ГМУ Минздрава России, 610998, г. Киров, ул. К. Маркса, д. 112, Россия
3  ФГАОУ ВО РНИМУ им. Н. И. Пирогова Минздрава России, 117997, г. Москва, ул. Островитянова, д. 1, Россия
4  ООО «Фидес Лаб», 127106, г. Москва, Алтуфьевское ш., д. 9, Россия

Мачарадзе Дали Шотаевна — д. м. н., в. н. с. клинического отдела ФБУН МНИИЭМ им. Г. Н. Габричевского Роспотребнадзо-
ра, ORCID ID: 0000-0001-5999-7085, e-mail: dalim_a@mail.ru.
Рассанова Екатерина Андреевна — ассистент кафедры педиатрии ФГБОУ ВО Кировский ГМУ Минздрава России, ORCID 
ID: 0009-0005-5298-056X, е-mail: ekaterinarassanova@yandex.ru.
Руженцова Татьяна Александровна — д. м. н., зам. директора по клинической работе ФБУН МНИИЭМ им. Г. Н. Габричевско-
го Роспотребнадзора, ORCID ID: 0000-0002-6945-2019, e-mail: ruzhencova@gmail.com.
Галанина Алена Васильевна — д. м. н., профессор кафедры пропедевтики детских болезней ФГАОУ ВО РНИМУ им. Н. И. Пи-
рогова Минздрава России, ORCID ID: 0000-0003-1670-0506, е-mail: alenagalanina@yandex.ru.
Малышев Владимир Сергеевич — д. б. н., зав. Лабораторией ООО «Фидес Лаб», ORCID ID: 0009-0009-5351-4893, е-mail: com.
delafere@mail.ru.

Аннотация
Увеличение распространенности атопического дерматита (АтД) за последние десятилетия свидетельствует о том, что фак-
торы окружающей среды играют важную роль в этиологии и патогенезе заболевания. Неспецифические факторы относятся 
к внешним (или экспосомным) факторам и включают человеческие и природные факторы, влияющие на здоровье популя-
ции: например, социально-экономический статус больного; климат, в том числе температуру воздуха, воздействие ультра-
фиолетового излучения, загрязнение воздуха; а также проживание в городе или сельской местности. Несмотря на то, что 
в исследованиях показано влияние этих факторов на течение АтД, в целом ни один из них достоверно не увеличивает или не 
снижает риск развития заболевания. В этом обзоре кратко обсуждаются исследования, посвященные роли неспецифических 
внешних факторов риска и их влиянию на развитие и течение АтД у детей и взрослых.
Ключевые слова: атопический дерматит, неспецифические факторы риска, климат, социально-экономические условия, го-
родская/сельская среда.
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The increasing prevalence of atopic dermatitis (AD) over recent decades suggests that environmental factors play an important role in 
the etiology and pathogenesis of the disease. Nonspecific factors refer to external (or exposomal) factors and include human and natural 
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На патогенез атопического дерматита (АтД) 
различными путями влияют многие факторы 
внешней среды (т. е. экспосомы) [1–3]. Внешние 
(экспосомные) факторы подразделяются на не-
специфические, или общую внешнюю среду, (че-
ловеческие и природные факторы, влияющие на 
здоровье популяции, — климат, городская среда 
и  социально-экономические условия жизни); 
специфические (влажность воздуха, ультрафио-
летовое (УФ) излучение, аллергены, микробы, 
диета, табак и  другие загрязняющие вещества) 
и внутреннюю среду, зависящую от хозяина (вза-
имодействие между клетками организма, напри-
мер микробиота кожи и кишечника; воспаление 
и окислительный стресс) [2, 3]. 

По последним данным, механизмы, ответ-
ственные за начало и обострение АтД, включают 
взаимодействие между генами и эпителиальным 
барьером; иммунные нарушения; дисбиоз кожи, 
а также воздействие различных факторов окру-
жающей среды [4, 5]. Из-за нарушения функции 

кожного барьера, в том числе вследствие генети-
ческих дефектов (включая мутации филаггрина), 
облегчается пенетрация аллергенов и инфекцион-
ных агентов в кожу [6]. 

Согласно новой концепции — «гипотезе эпи-
телиального барьера» — воспаление в эпителиаль-
ном слое, который покрывает поверхность кожи, 
а также дыхательного, урогенитального и желу-
дочно-кишечного тракта развивается, прежде все-
го, при проживании больных в условиях город-
ской среды [1]. Активация эпителиальных клеток 
и  высвобождение таких цитокинов, как  IL-33, 
IL-25, тимический стромальный лимфопоэтин 
(TSLP) и др., при воздействии аллергенов, инфек-
ционных агентов или повреждении тканей из-за 
зуда кожи, вызывают иммунные реакции Тh2-ти-
па [7, 8]. Хотя основным в патогенезе АтД счита-
ют ось Th2, недавние исследования подтвержда-
ют вовлечение дополнительных иммунных путей, 
в том числе Th1, Th17 и Th22-лимфоцитов [7, 8]. 
Вследствие нарушения барьерной функции эпи-
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телия из-за внешних факторов происходит также 
изменение структуры микробиома; в  сочетании 
с нарушением иммунорегуляции все это влияет на 
поддержание хронического воспаления в коже [2, 
4–6].

Любой из экспосомных факторов может быть 
причиной обострения или триггером АтД. Наибо-
лее значима роль внешних факторов (например, 
загрязнения воздуха и климата) у детей с вариан-
тами мутации филаггрина, имеющих очаги пора-
жения на открытых участках кожи (лицо, руки, 
шея) [6]. Известный американский ученый Leung 
D. считает, что другими не менее значимыми три-
ггерами при АтД являются S. aureus, вирус просто-
го герпеса, стресс и аллергены [4]. 

Хотя влияние различных факторов риска в раз-
витии АтД показано во многих исследованиях 
и  подтверждено в  экспериментальных услови-
ях, их роль в запуске атопического марша еще не 
определена [7]. 

Между тем изучено большое разнообразие 
факторов риска при АтД, главным образом, у де-
тей: начиная от питания и заканчивая отдельными 
внешними и внутренними, в том числе в различ-
ные периоды (пре- и  постнатальном) развития 
ребенка [8]. 

Во многих случаях исключение воздействия 
определенных триггеров пациенты используют 
для контроля активности своего заболевания. 
Среди множества факторов окружающей среды, 
которые оказывают влияние на течение АтД, не-
которые даже могут играть защитную роль (на-
пример, потребление непастеризованного моло-
ка) [2, 3]. 

НЕСПЕЦИФИЧЕСКИЕ ФАКТОРЫ
Урбанизация, загрязнение воздуха и  измене-

ния климата — это те глобальные факторы, кото-
рые влияют на здоровье населения во всем мире, 
в отличие от локальных, одним из которых явля-
ется, в частности, система здравоохранения в кон-
кретных регионах.

ЗДРАВООХРАНЕНИЕ 
Доступность и качество медицинской помощи 

различаются в  зависимости от экономического 
развития страны проживания, социального стату-
са, расы и этнической принадлежности, в том чис-
ле больных АтД [9]. Понятно, что препятствиями 
для получения высококвалифицированной по-

мощи являются отсутствие врачей-специалистов 
и даже медицинских учреждений с современной 
инфраструктурой [2]. Также, если пациент при-
надлежит к экономически бедной семье или жи-
вет в условиях с ограниченным доступом к обра-
зованию, это напрямую влияет на эффективность 
лечения, в том числе возможность приобретения 
им необходимых лекарственных средств. В част-
ности, у больных бронхиальной астмой вышепе-
речисленные социально-экономические условия 
приводят к увеличению воздействия аллергенов 
и  развитию более частых и  тяжелых приступов 
заболевания [10]. Также ветхое и старое жилье, 
а также проживание в экологически неблагопри-
ятных районах были связаны с повышенной рас-
пространенностью и более тяжелым течением АтД 
у больных [9, 11]. С другой стороны, в однородной 
по этнической принадлежности и географическо-
му происхождению популяции (чернокожее насе-
ление Южной Африки) было выявлено снижение 
риска АтД у детей, проживающих в сельской мест-
ности [12]. Уже давно известно, что колонизация 
кожи S. aureus является фактором риска, с кото-
рым исследователи связывают степень тяжести 
AтД, аллергическую сенсибилизацию и наруше-
ние барьерной функции эпидермиса [4–6]. 

Интересно отметить, что даже среди детей 
с  бронхиальной астмой самые высокие показа-
тели положительных культур кожи на S. aureus 
чаще встречались у тех, кто проживал в городе и в 
семьях с низким финансовым доходом [13]. С низ-
ким социально-экономическим статусом пациента 
связан также уровень загрязнителей воздуха, осо-
бенно внутри помещений [14]. В  свою очередь, 
препятствия к доступу качественного медицин-
ского обслуживания из-за социально-экономи-
ческих проблем могут способствовать развитию 
стресса у больных [8]. 

ГОРОДСКОЙ/СЕЛЬСКИЙ ОБРАЗ ЖИЗНИ
Как возможное объяснение роста аллергиче-

ских заболеваний уже давно обсуждается гипотеза 
гигиены: в частности, замечено, что самый низкий 
риск развития АтД имеет младший ребенок среди 
братьев и сестер; или риск АтД снижается у мла-
денцев, посещающих детский сад в течение перво-
го года жизни [15]. 

Другие доказательства, подтверждающие важ-
ность факторов окружающей среды при АтД, 
включают экологические различия между горо-
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дом и деревней. Считают, что заболеваемость АтД 
чаще встречается среди больных, проживающих 
в городе, по сравнению с сельскими или приго-
родными районами [3]. Однако по данным мета-
анализа, проведенного еще в  2010  г. Schram M. 
и соавт., из 26 включенных в анализ исследований 
в 11 показана значительно более высокая распро-
страненность АтД у больных, проживающих в го-
роде; в 14 — такой связи не обнаружено, и лишь 
в 1 исследовании обнаружена более низкая часто-
та встречаемости АтД у больных, проживающих 
в городе [16]. Тем самым данный сравнительный 
анализ подчеркивает потенциальную роль различ-
ных факторов окружающей среды в развитии АтД. 

Хотя точно не ясно, что это за факторы, одно 
из объяснений связано с воздействием на здоро-
вье человека сельскохозяйственных животных. 
Кроме того, продемонстрирована связь опреде-
ленных элементов сельского образа жизни (осо-
бенно потребление непастеризованного молока) 
с уменьшением распространенности АтД [17, 18]. 
Представляет интерес исследование, проведен-
ное совместно финскими и российскими учены-
ми в популяции детей, проживающих в генетиче-
ски однородном, но экономически отличающемся 
регионе Карелии на российско-финской грани-
це [19]. Сравнительный анализ выявил в 3–10 раз 
более высокую распространенность аллергиче-
ских заболеваний (бронхиальная астма, поллиноз, 
АтД, ринит, а также атопическая сенсибилизация) 
в Финляндии, чем в российской Карелии, причем 
эти закономерности сохранялись на протяжении 
10 лет наблюдения [19]. Контрастно отличались 
также микробиом кожи и бактериально-грибко-
вое содержание в назальной слизи с преоблада-
нием рода Acinetobacter у  детей, проживающих 
в России. 

Кроме того, нарушения кишечного микробио-
ма, особенно в раннем возрасте, могут влиять на 
иммунитет человека и патогенез атопии (развитие 
толерантности или сенсибилизации). Изменения 
микробиоценоза в городских условиях, прием ан-
тибиотиков, снижение воздействия сельскохозяй-
ственных и (или) отсутствие домашних животных 
приводит к низкому воздействию эндотоксинов 
и увеличению Th2-клеток в эпителиальной и сли-
зистой оболочках у больных аллергическими за-
болеваниями [20].

С проживанием в городской среде связывают 
также прогрессирование АтД и развитие атопиче-

ской мультиморбидности у детей, имеющих в ана-
мнезе атопию у родителей, мутации филаггрина 
и аллергическую полисенсибилизацию [21].

КЛИМАТ
Одной из причин повышения распространенно-

сти АтД в индустриально развитых странах считают 
глобальные изменения климата: в частности, повы-
шение температуры воздуха и увеличение выбро-
сов парниковых газов, что приводит к изменениям 
уровней атмосферного УФ-излучения и влажности 
воздуха [22]. Кроме того, изменения климата (засу-
хи; массовое перемещение людей из новых непри-
годных для жизни районов и т. п.) наиболее сильно 
угрожают здоровью людей, проживающих в странах 
с низким и средним уровнем дохода.

Факторы климата (температура и  влажность 
воздуха, осадки, УФ-излучение и т. п.) характери-
зуются сильной сезонностью, и все они, безуслов-
но, влияют на кожу. В частности, как локальные, 
так и  глобальные изменения температуры на-
ружного воздуха могут быть связаны с тяжестью 
кожных проявлений у больных АтД (хотя нельзя 
исключать одновременную связь этих факторов 
с другими). 

В то же время данные о связи между темпера-
турой воздуха и  распространенностью АтД про-
тиворечат друг другу, возможно, из-за различных 
методов анализа или критериев для определения 
холодной или жаркой погоды. В  нескольких ис-
следованиях было показано, что как высокая, так 
и низкая температура воздуха связаны с обостре-
нием AтД у наблюдаемых больных [23–28]. Так, 
в США, где один из самых разнообразных клима-
тов в мире, частота амбулаторных посещений была 
самой высокой у взрослых и детей с АтД, прожива-
ющих на востоке страны, где наиболее низкая тем-
пература, и достигала пика зимой [23]. По другим 
данным, только холодная или, напротив, жаркая 
погода связаны с обострением AтД [24, 25]. 

Наиболее логично ожидать уменьшения рас-
пространенности АтД в регионах с более высокой 
температурой воздуха [22, 24]. Обычно люди, жи-
вущие в  более теплом климате, больше времени 
проводят на открытом воздухе, и, следовательно, 
воздействие УФ-лучей может оказывать защитный 
эффект на кожу [23]. С другой стороны, больные 
с установленным диагнозом АтД плохо переносят 
высокую температуру воздуха, поскольку тепло 
может спровоцировать потоотделение. Как прави-
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ло, с появлением пота, который может оказывать 
раздражающее действие на кожу и способствовать 
воспалению Th2-типа, зуд кожи усиливается. Боль-
ше всего на перепады температуры реагируют дети 
с АтД, у которых более тяжелые симптомы отмеча-
ются весной, осенью и зимой [25].

Несмотря на то что воздействие солнца ока-
зывает благотворное влияние на кожу (УФ-лучи 
способствуют повышению уровня антимикроб-
ных пептидов в коже, модулируют состав микро-
биоты кожи и т. п.), в некоторых исследованиях 
выявлена связь плохо контролируемого АтД и бо-
лее высокой температурой воздуха, в том числе 
у детей [26–28].

Плохо переносят пациенты с АтД также край-
не холодную погоду, что может привести к сухо-
сти и  зуду кожи. Низкие температуры воздуха 
могут способствовать продукции Th2-цитокинов 
и влиять на активность тучных клеток в коже, что 
сильно коррелирует с воспалением и нарушением 
эпидермального барьера кожи [29].

Весьма существенное влияние климата на те-
чение АтД продемонстрировано в двух исследова-
ниях. Так, перемещение детей в возрасте 4–13 лет 
с тяжелым АтД, проживающих в Норвегии (су-
барктический/умеренный климат), на 4  недели 
в субтропический климат на Гран-Канари привело 
к достоверному улучшению кожных симптомов по 
шкале SCORAD и качества жизни, а также умень-
шению потребности в местных стероидах через 1 и 
3 месяца [30].

У взрослых больных АтД, проходивших са-
наторное лечение в швейцарском высокогорном 
районе Давоса, также отмечено быстрое снижение 
интенсивности зуда кожи [24].

Важно учитывать влияние на АтД других по-
следствий изменения климата (холодные и сухие 
погодные условия, наводнения и  т. п.) [31, 32]. 
Ученые считают, что глобальное потепление бу-
дет сопровождаться наводнениями из-за таяния 
полярных льдов, повышения уровня моря и более 
длительных дождей. Так, в  период наводнений, 
происшедших на Тайване, наблюдалось достовер-
ное повышение обращений в отделения неотлож-

ной помощи детей в возрасте 0–12 лет, страдаю-
щих АтД [25].

Изменения климата и  глобального потепле-
ния будут, вероятно, способствовать увеличению 
в  воздухе концентраций таких аэроаллергенов, 
как пыльца, грибы, а  также на продолжитель-
ность опыления растений и аллергенность самой 
пыльцы [30–33]. Показано, что более высокая 
температура воздуха связана с продлением сезо-
на цветения растений, а  более высокие уровни 
CO2 способствуют увеличению биомассы проду-
цированной пыльцы и их аллергенов. В частно-
сти, повышение уровня поллютантов в  воздухе 
вызывает изменения в  аллергенности пыльцы 
амброзии [33]. Это в конечном итоге усугубляет 
аллергенную нагрузку у больных сезонным рино-
конъюнктивитом. В своем исследовании Krämer 
U. и соавт. подтвердили ухудшение кожных сим-
птомов в летнее время у детей с АтД, имеющих 
сенсибилизацию к пыльце трав [30].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Влияние различных экспосомных факторов на 

развитие и течение АтД установлено во многих 
исследованиях. Однако, по данным литературы, 
наиболее изучены вопросы, касающиеся специ-
фических экспосомных факторов, в том числе их 
воздействия в пренатальный и ранний периоды 
жизни ребенка (тип вскармливания, воздействие 
загрязнителей воздуха, в  том числе табачного 
дыма, уровень витамина D, контакт с домашни-
ми животными и т. п.). Хотя проведенные иссле-
дования показывают влияние неспецифических 
экспосомных факторов тоже на клинические про-
явления АтД, в целом никакие из них достоверно 
не увеличивают или, напротив, не снижают риск 
возникновения заболевания у детей. 

Несомненно, на вышеперечисленные неспеци-
фические факторы модулирующее влияние могут 
оказывать другие факторы. В частности, вирусы, 
аллергены, антиоксиданты, различные поллютан-
ты и т. п., которые тесно взаимосвязаны с окру-
жающей средой. Эти и другие вопросы требуют 
дальнейшего изучения. 
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