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Аннотация
До настоящего времени не исследованы роль микробиоты кожи при различных клинических формах акне, а также влияние 

методов терапии на состав микробиоты кожи, участвующей в патогенезе акне. В то же время перспективным является использова-
ние широкополосного импульсного света, механизм действия которого основан на способности излучения проникать в биоткани 
и избирательно воздействовать на различные структуры, вызывая противовоспалительное и репаративное действие, а также 
оказывать положительный эффект на микробиоту кожи. Цель	исследования	–	изучить эффективность применения комбиниро-
ванного метода терапии широкополосным импульсным светом и низкими дозами миноциклина у пациентов с папуло-пустулезной 
формой акне среднетяжелой степени тяжести, с учетом состава микробиоты кожи. Материалы	и	методы.	В исследование 
было включено 100 больных с папуло-пустулезной формой акне среднетяжелой степени тяжести в возрасте от 18 до 45 лет, из 
них женщин – 76%. Длительность заболевания варьировала от года до 15 лет и в среднем составила 8.9 ± 0.8 года. В зависимо-
сти от исходного нарушения микробиоты кожи, которую исследовали с помощью метода газовой хромато-масс-спектрометрии 
(ГХМС), были сформированы две равные группы: первая группа с исходно измененными показателями ГХМС – гиперколониза-
цией Staphylococcus aureus и грибов рода Malassézia – 50 пациентов и вторая группа – 50 пациентов с неизмененным составом 
микробиоты кожи. Каждая группа была разделена на две подгруппы, по 25 человек в каждой, в зависимости от вида терапии: 
одним применяли только медикаментозную терапию (миноциклин в суточной дозировке 50 мг в течение 10 недель и наружный 
препарат из группы ретиноидов), в другой – проводили комбинированное лечение – медикаментозная терапия и широкопо-
лосный импульсный свет (один раз в две недели курсом четыре – шесть процедур). Изучали корреляционную зависимость между 
нарушениями микробиоты кожи и риском формирования рубцов постакне, а также влияние комбинированного лечения на состав 
микробиоты. Результаты.	Анализ данных ГХМС показал, что гиперколонизация S. aureus и грибов рода Malassézia характер-
на для тяжелой степени тяжести акне и может рассматриваться как фактор риска развития рубцов постакне: выявлена связь 
тяжелых форм акне и риска формирования рубцов постакне с гиперколонизацией S. aureus (р = 0.013) и грибов рода Malassézia 
(р = 0.019). Заключение.	Комбинированное лечение с применением низких доз миноциклина и широкополосного импульсного 
света положительно влияет на качественный состав микробиоты кожи у пациентов с исходно измененными показателями ГХМС 
и не вызывает отрицательных изменений у пациентов с исходно неизмененными показателями ГХМС.

Ключевые	слова:	широкополосный импульсный свет, миноциклин, микробиота кожи, папуло-пустулезная форма акне, 
газовая хромато-масс-спектрометрия, ГХМС

Abstract
Up to now, the role of skin microbiota in various clinical forms of acne, as well as the impact of different curative techniques at the skin 

microbiota, which is involved in acne pathogenesis, have not been studied yet. So far, there is a promising technique with broadband 
pulsed light, which has the ability to penetrate into biological tissues and to selectively affect various structures causing anti-inflammatory 
and reparative effects. The light also positively impacts the skin microbiota. Purpose.	To study the effectiveness of combined therapy 
with broadband pulsed light and low doses of Minocycline in patients with papulopustular acne of moderate severity, taking into account 
the composition of their skin microbiota. Materials	and	methods. 100 patients with papulopustular acne of moderate severity, aged 
18–45, (women – 76%) were enrolled in the study. Disease duration varied from 1 to 15 years (average 8.9 ± 0.8 years). Two equal 
groups were formed depending on the initial impairments in the skin microbiota which was examined with gas chromatography-mass 
spectrometry (GCMS): Group 1 – skin microbiota with GCMS initially changed parameters – hypercolonization of Staphylococcus 
aureus and Malassezia fungi (n = 50 patients); Group 2 – skin microbiota with unchanged parameters (n = 50 patients). Each group 
was divided into two subgroups (25 participants in each) depending on the type of therapy: in one group participants were prescribed 
only medicamentous therapy – Minocycline, daily dosage 50 mg for 10 weeks and a preparation from the retinoid group for external 
application; in the other group participants received combined treatment – medicamentous therapy plus broadband pulsed light (once 
in two weeks, course of 4–6 sessions). The researchers studied correlation between impairments in the skin microbiota and the risk of 
post-acne scarring, as well as the influence of the combined treatment at microbiota composition.	Results	and	conclusions. The 
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На сегодняшний день кожу человека рассматривают, с одной 
стороны, как барьер, защищающий макроорганизм от внеш-
них воздействий, а с другой – как микробиом, где сообщества 
микроорганизмов живут в диапазоне определенных физио-
логических условий [1]. В классических микробиологических 
и современных молекулярно-генетических исследованиях по-
казано, что на состав микробиома кожи влияют возраст, пол, 
участок кожи, уровень гигиены и тип используемых моющих 
средств, климат, раса, профессия и другие факторы[2]. Фи-
логенетический анализ последовательностей генов 16Sr РНК 
выявил большее видовое разнообразие, чем при использова-
нии культурального исследования [3], что можно объяснить 
тем, что большинство жизнеспособных микроорганизмов, 
населяющих кожу, не дают роста на питательных средах [4]. 
В целом установлено, что физиологически сопоставимые 
участки кожи заселены сходными сообществами микроорга-
низмов. Среди крупных таксонов преобладают Actinobacteria 
(51.8%), Firmicutes (24.4%), Proteobacteria (16.5%), Bacteroidetes 
(6.3%). Среди 205 выявленных родов бактерий более чем 62% 
исследуемого материала пришлось на Corynebacterium (22.8%; 
Actinobacteria), Cutibacterium (23.0%; Actinobacteria), Staphylococcus 
(16,8%; Firmicutes) [5]. С 1980-х гг. изучается роль этих групп 
бактерий и дрожжей рода Malassezia при наиболее распростра-
ненных ассоциированных с ними заболеваниях кожи – акне, 
атопическом дерматите, себорейном дерматите и др. Особой 
формой организации микробиома является биопленка – по-
движное, непрерывно изменяющееся гетерогенное сообщество 
[6]. Концентрации большинства антибиотиков, требуемые для 
удаления или уничтожения бактериальной биопленки, факти-
чески превышают максимальные терапевтические дозы [7]. 
Также возможна передача генов устойчивости к антибиотикам, 
в том числе между различными видами и родами бактерий [8]. 
Выявлена передача генов кожными стафилококками, от симби-
онта S. epidermidis к высокопатогенному штамму резистентного 
к метициллину (MRSA) Staphylococcus aureus [9].

На участках кожи, богатых сальными железами, преобладают 
кутибактерии и стафилококки [10]. Сальная железа формирует 
почти лишенную кислорода нишу, заселяемую у основания 
такими факультативными анаэробами, как Cutibacterium spp.,  
а  в области устья  – липофильными аэробами, например 
Malassezia spp. Плотность заселения кожи кутибактериями на 
лице и голове может достигать 1×105 КОЕ/см2, заметно возра-
стая в пубертатном периоде и стабилизируясь к 25 годам [11]. 

Для оценки микробиома сально-волосяного фолликула ис-
пользуются методы микроскопии, отпечатков, посев на пита-
тельные среды или пункционная биопсия отдельных фолли-
кулов. Однако даже последний, эффективный и трудоемкий 
метод показывает, что не из каждого фолликула могут быть 
выделены микроорганизмы. J. Leeming и соавт. показали, что 
в норме лишь из 12% фолликулов выделяются кутибактерии. 
Выделяемость из фолликулов стафилококков, в основном 
S. epidermidis, составляет около 4%, а грибов Malassezia – 13 %, 
не менее трети фолликулов являются стерильными. При акне 

кутибактерии и стафилококки выделяются из 17 и 10% фол-
ликулов соответственно [12]. Оценка микробиома из очагов 
акне также может давать расходящиеся и не всегда легко ин-
терпретируемые результаты [13]. По данным С.Н. Рахмановой 
и соавт., из 34 видов микроорганизмов, выделенных из комедо-
нов, чаще встречались кутибактерии, Malassezia spp., стафило-
кокки и Candida spp.; из пустул – стафилококки, Candida spp., 
Malassezia spp. и кутибактерии (в порядке уменьшения часто-
ты выявления) [14]. Общеизвестны липофильность и участие 
в метаболизме кожного сала Malassezia spp.; взаимодействие 
кожных стафилококков с рецепторами иммунокомпетентных 
клеток кожи и кератиноцитов подробно изучено на моделях 
псориаза, атопического дерматита и пиодермий. Кроме того, 
данные исследований о потенциальной роли и характеристи-
ках тех или иных микроорганизмов в патогенезе акне следует 
рассматривать применительно к представлениям как о фазах 
протекающего во времени процесса, так и о различной попу-
ляции пациентов с акне. Очевидно, что состав микробиома на 
начальных стадиях развития элементов акне и в хронической 
стадии воспаления, в комедональной, пустулезной и узло-
вой формах заболевания может различаться [15]. Точно так 
же можно предположить, что у подростков с дебютом акне  
и у зрелых пациентов с многолетним анамнезом и опытом 
лечения, в том числе антимикробными препаратами, состав 
микробиома может быть различным. 

Один из таких препаратов, обладающих противовоспалитель-
ным и нормализирующим эффектами в отношении микробиоты 
кожи, – миноциклин. В результате высокой биодоступности 
миноциклина возможно использование более низких доз, что 
минимизирует риск развития нарушений колониальной рези-
стентности [16]. Препарат обладает выраженным бактерио-
статическим эффектом и высоким уровнем липофильности, 
быстро проникает через липидный слой бактерий и интенсивно 
кумулируется в сальных железах, что обосновывает его при-
менение в противовоспалительных дозах при акне. 

Многочисленные исследования воздействия светового 
излучения на биологические структуры и ткани позволили 
ученым предположить, что оно будет также способно ока-
зывать влияние на патогенез акне. Именно этим обусловлен 
активный поиск новых методов терапии, приверженность 
к которым у пациентов была бы выше. По мнению большинст-
ва специалистов, одним из наиболее перспективных методов 
является фототерапия широкополосным импульсным светом. 
При IPL-терапии можно фотохимически, фототермически 
и фотоиммунологически воздействовать на патогенез акне. 
Фотохимический эффект – уничтожение бактерий, фототер-
мический эффект – воздействие на сальную железу (умень-
шается объем сальной железы и выделение кожного сала), 
фотоиммунологичекий эффект – изменение иммунного ответа 
на бактерии, снижение воспаления и поствоспалительной 
пигментации. Эффективность фототерапии широкополосным 
импульсным светом при лечении акне заключается в следу-
ющем: световую энергию (405–420 нм), которую генерируют 

discussed combined therapy with low doses of Minocycline and broadband pulsed light provided a positive effect at the qualitative 
composition of the skin microbiota in patients with initially altered GCMS indicators and does not cause negative changes in patients 
with initially unchanged GCMS indicators.
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аппараты IPL, прекрасно поглощают пигменты класса порфи-
ринов, являющиеся продуктами жизнедеятельности бактерии 
Propionbacterium acnes (C. аcnes), одной из главных виновниц 
появления воспалительных процессов при акне. Затем облу-
ченные порфирины вступают в химическое взаимодействие 
с породившей их бактерией и уничтожают ее [17]. Другой цен-
ный эффект аппаратов широкополосного импульсного света 
относится уже к верхней планке диапазона (800–1200 нм): эта 
часть излучения инфракрасного спектра оказывает тепловое 
воздействие на сальные железы, уменьшая выработку себума. 
Кроме того, широкополосный импульсный свет обеспечивает 
противовоспалительный эффект и способствует нормализа-
ции микробиоты кожи.

Материалы и методы
В исследование были включены больные с  диагнозом  

«папуло-пустулезная форма акне среднетяжелой степени тя-
жести » в возрасте от 18 до 45 лет, не участвовавшие в других 
исследованиях в течение последних трех месяцев, при отсутст-
вии психических заболеваний. Все дали письменное согласие 
на участие в исследовании. В исследовании приняли участие 
100 пациентов, из них женщин 76%. Длительность заболевания 
варьировала от года до 15 лет и в среднем составила 8.9 ± 0.8 года.

В зависимости от исходного состояния микробиоты кожи 
пациенты были разделены на две группы (основная первая груп-
па с измененным составом микробиоты кожи – 50 пациентов 
и вторая группа с изначально неизмененной микробиотой кожи).

До лечения пациентам было проведено исследование с по-
мощью метода газовой хромато-масс-спектрометрии (ГХМС) 
с целью установления корреляционной зависимости между ги-
перколонизацией S. aureus и грибов рода Malassézia и тяжестью 
заболевания с риском формирования рубцов постакне. В каждой 
группе в зависимости от терапии пациенты были разделены на 
подгруппы: А – пациенты, получавшие миноциклин в суточной 
дозировке 50 мг в течение 10 недель, наружный препарат из 
группы ретиноидов; Б – пациенты, получавшие миноциклин 
в суточной дозировке 50 мг в течение 10 недель, наружный пре-
парат из группы ретиноидов и широкополосный импульсный 
свет один раз в две недели, курсом четыре – шесть процедур.

Методы исследования включали определение микроорга-
низмов по химическим маркерам с применением метода хро-

мато-масс-спектрометрии. Цифровые данные клинических 
и специальных методов исследования заносили в таблицы Excel 
и обрабатывали с помощью программы Statistica 10 (MS Office 
Excel 2010). Значения количественных величин представлены 
в виде M ± m, где M – выборочное среднее арифметическое 
и m – стандартная ошибка среднего. Значения качественных 
признаков представлены в виде процентов. В случаях нор-
мального распределения для сравнения выборок использовали 
t-критерий Стьюдента. 

Результаты 
Анализ данных ГХМС до лечения у пациентов с папуло-

пустулезной формой акне выявил корреляцию между гипер-
колонизацией S. aureus и грибов рода Malassézia в зависимости 
от степени тяжести и риска формирования рубцов постакне. 
Таким образом, гиперколонизация S. aureus и грибов рода 
Malassézia характерна для тяжелой степени тяжести акне 
и может рассматриваться как фактор риска развития руб-
цов постакне.

В результате анализа были выявлены статистически значи-
мые различия в наличии в ГХМС S. aureus в группах у пациен-
тов с рубцами и без рубцов (р < 0.001, точный односторонний 
критерий Фишера) (табл. 1).

Таким образом, была выявлена корреляция между гиперколо-
низацией S. aureus и наличием рубцов постакне: статистически 
значимые различия в наличии в ГХМС стафилокока в группах 
с рубцами и без рубцов (р < 0.001, точный односторонний кри-
терий Фишера).

Также в результате статистического анализа были выявлены 
статистически значимые различия в наличии в ГХМС грибов 
рода Malassézia в группах пациентов с рубцами и без рубцов 
(р < 0.001, точный односторонний критерий Фишера) (табл. 2). 
Большее количество грибов рода Malassézia отмечалось у па-
циентов с рубцами.

Анализ данных ГХМС в зависимости от степени тяжести 
также выявил корреляцию между гиперколонизацией S. aureus 
и грибов рода Malassézia (табл. 3, 4).

Таким образом, гиперколонизация Staphylococcus aureus 
и грибов рода Malassézia в большей степени характерна для 
тяжелой степени тяжести акне и может рассматриваться как 
фактор риска развития рубцов постакне.

Таблица 1 
Статистический	анализ	ГХМС	(количество	S.	aureus)	у	пациентов	с	рубцами	и	без	рубцов	постакне

Оцениваемый параметр Значение Степени 
свободы

Асимптотическая 
значимость 
(двусторонняя)

Точная 
значимость 
(двусторонняя)

Точная 
значимость 
(односторонняя)

Хи-квадрат Пирсона 30.000a 1 0.0001
Хи-квадрат с поправкой Йетса на непрерывностьb 25.427 1 0.0001
Отношения правдоподобия 36.652 1 0.0001
Точный критерий Фишера 0.0001 0.0001

Примечание. a Не подразумевается истинность нулевой гипотезы; b вычисляется только для таблицы 2×2.
Таблица 2

Статистический	анализ	ГХМС	(количество	дрожжевых	грибов	рода	Malassezia)	у	пациентов	с	рубцами	и	без	рубцов	постакне

Оцениваемый параметр Значение Степени 
свободы

Асимптотическая 
значимость 
(двусторонняя)

Точная 
значимость 
(двусторонняя)

Точная 
значимость 
(односторонняя)

Хи-квадрат Пирсона 17.857a 1 0.0001
Хи-квадрат с поправкой Йетса на непрерывностьb 14.464 1 0.0001
Отношения правдоподобия 18.703 1 0.0001
Точный критерий Фишера 0.0001 0.0001

Примечание. a Не подразумевается истинность нулевой гипотезы; b вычисляется только для таблицы 2×2.
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Данные микробиоты кожи до и после различных методов тера-
пии у пациентов с папуло-пустулезной формой акне среднетяже-
лой степени тяжести выявили статистически значимые различия 
в наличии в ГХМС Staphylococcus aureus после лечения в подгруппе 
1Б (р < 0.001, точный односторонний критерий Фишера).

При анализе полученных данных было выявлено значительное 
снижение колонизации S. aureus в подгруппе 1Б, что подтверждено 
статистически значимой динамикой показателей ГХМС после 
лечения (р < 0.001) с учетом точного одностороннего критерия Фи-
шера. В подгруппе 1А с исходно измененным составом по данным 
ГХМС элиминация S. aureus отмечалась у 68% пациентов (табл. 5), 
что свидетельствует о целесообразности включения в терапевти-
ческий комплекс фототерапии. В то же время следует отметить, 
что противовоспалительные дозы миноциклина у большинства 
пациентов (68%) также способствуют элиминации S. aureus.

Также в работе по результатам анализа была выявлена полная 
элиминация дрожжевых грибов рода Malassézia после лечения 
в подгруппе 1Б (р < 0.001, точный односторонний критерий 
Фишера) (табл. 6).

Таким образом, комбинированная терапия с применением 
широкополосного импульсного света и противовоспалительных 
доз миноциклина способствует нормализации количественного 
состава микробиоты кожи, что, по-видимому, лежит в основе 
высокого терапевтического эффекта данного метода. 

По результатам определения микроорганизмов по хими-
ческим маркерам с применением метода ГХМС у пациентов 
с папуло-пустулезной формой акне среднетяжелой степени 
тяжести между подгруппами 2А и 2Б (с изначальной неиз-
мененной микробиотой кожи) выявлено, что статистически 
значимых различий в показателях количественного состава 
микробиоты кожи до и после терапии не отмечалось (р < 0.001, 
точный односторонний критерий Фишера) (табл. 7).

Также не было выявлено статистически значимых различий 
в наличии в ГХМС дрожжевых грибов рода Malassézia после 
лечения между подгруппами 2А и 2Б (р < 0.001, точный одно-
сторонний критерий Фишера) (табл. 8).

Полученные данные свидетельствуют об отсутствии отри-
цательного влияния противовоспалительных доз миноцикли-
на, в том числе в комбинации с терапией широкополосным 

импульсным светом, на качественный состав микробиоты 
кожи у пациентов с исходным отсутствием изменений микро-
биоты. Таким образом, в подгруппах 1А и 1Б (с изначально 
измененной микробиотой кожи) после лечения наблюдалось 
улучшение количественного и качественного состава микро-
биоты кожи, однако более высокий терапевтический эффект 
был достигнут в подгруппе 1Б, где был применен комбини-
рованный метод терапии в сочетании с широкополосным 
импульсным светом. 

Таблица 3
Статистический	анализ	ГХМС	(количество	S.	aureus)	у	пациентов	с	акне	в	зависимости	от	степени	тяжести

Оцениваемый параметр Значение Степени 
свободы

Асимптотическая 
значимость 
(двусторонняя)

Точная 
значимость 
(двусторонняя)

Точная 
значимость 
(односторонняя)

Хи-квадрат Пирсона 31.284a 1 0.0001
Хи-квадрат с поправкой Йетса на непрерывностьb 26.572 1 0.0001
Отношения правдоподобия 37.196 1 0.0001
Точный критерий Фишера 0.0001 0.0001

Примечание. a Не подразумевается истинность нулевой гипотезы; b вычисляется только для таблицы 2×2.

Таблица 5
Количество	пациентов	(подгруппы	1А	и	1Б)	с	выявленным		
S.	aureus	по	данным	ГХМС	до	и	после	лечения

ГХМС Подгруппы
1А 1Б
до 
лечения 

после 
лечения

до 
лечения

после 
лечения

S. aureus 
до и после 
лечения

есть абс. 25 8 25 0
% 100 32 100 0.00

нет абс. 17 25
% 68 100

Всего абс. 25 25 25 25
% 100 100 100 100

Таблица 4
Статистический	анализ	ГХМС	(количество	дрожжевых	грибов	рода	Malassezia)	у	пациентов	в	зависимости	от	степени	тяжести	акне

Оцениваемый параметр Значение Степени 
свободы

Асимптотическая 
значимость 
(двусторонняя)

Точная 
значимость 
(двусторонняя)

Точная 
значимость 
(односторонняя)

Хи-квадрат Пирсона 18.053a 1 0.0001
Хи-квадрат с поправкой Йетса на непрерывностьb 13.872 1 0.0001
Отношения правдоподобия 19.058 1 0.0001
Точный критерий Фишера 0.0001 0.0001
Линейно-линейная связь 17.154 1 0.0001
Количество допустимых наблюдений 30

Примечание. a Не подразумевается истинность нулевой гипотезы; b вычисляется только для таблицы 2×2.

Таблица 6
Количество	пациентов	(подгруппы	1А	и	1Б)	с	выявленными	
дрожжевыми	грибами	рода	Malassezia	по	данным	ГХМС	до	
и	после	лечения	

ГХМС Подгруппы
1А 1Б
до 
лечения 

после 
лечения

до 
лечения

после 
лечения

Malassézia 
до и после 
лечения 

есть абс. 25 9 25 0
% 100 36 100 0

нет абс. 16 25
% 64 100

Всего абс. 25 25 25 25
% 100 100 100 100
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Следует отметить, что в подгруппах 2А и 2Б (с изначально не-
измененной микрофлорой кожи) в конце лечения отсутствовала 
отрицательная динамика в отношении качественного состава 
микробиоты, и это подтверждает, что низкие дозы противо-
воспалительных препаратов не влияют на микробиоту кожи.

Выводы
У пациентов с акне выявлена связь тяжелых форм акне 

и риска формирования рубцов постакне с гиперколонизацией 
S. aureus (р = 0.013) и грибов рода Malassézia (р = 0.019).

Применение комбинированного метода лечения с ис-
пользованием низких доз миноциклина и широкополосного 
импульсного света положительно влияет на качественный 
состав микробиоты кожи у пациентов с исходно изменен-
ными показателями ГХМС и не вызывает отрицательных 
изменений у пациентов с исходно неизмененными показа-
телями ГХМС.
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Таблица 7
Количество	пациентов	(подгруппы	2А	и	2Б)	с	выявленным		
S.	aureus	по	данным	ГХМС	до	и	после	лечения

ГХМС Подгруппы
2А 2Б
до 
лечения 

после 
лечения

до 
лечения

после 
лечения

S. aureus 
до и после 
лечения

есть абс. 0 0 0 0
% 0 0 0 0

нет абс. 25 25
% 100 100

Всего абс. 25 25 25 25
% 100 100 100 100

Таблица 8
Количество	пациентов	(подгруппы	2А	и	2Б)	с	выявленными	
дрожжевыми	грибами	рода	Malassezia	по	данным	ГХМС	до	
и	после	лечения	

ГХМС Подгруппы
2А 2Б
до 
лечения 

после 
лечения

до 
лечения

после 
лечения

Malassézia 
до и после 
лечения 

есть абс. 0 0 0 0
% 0 0 0 0

нет абс. 25 25
% 100 100

Всего абс. 25 25 25 25
% 100 100 100 100


