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Многие наблюдения подтверждают влияние нервно-психических факторов на манифестацию и экзацербацию 
атопического дерматита и псориаза. В настоящее время предполагается, что нервная система посредством 
секреции нейромедиаторов может оказывать влияние на различные процессы, включая иммуноопосредованное 
воспаление, играющее ключевую роль в патогенезе данных дерматозов. В настоящей статье даны обобщенные 
сведения о перспективных направлениях дальнейшего изучения участия нервной регуляции в патогенезе этих 
дерматозов. 
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Мany findings confirm the influence of neuropsychic factors on the manifestation and exacerbation of the atopic 
dermatitis and psoriasis. nowadays it is assumed that by means of neurotransmitters’ secretion the nervous system can 
influence different processes, including the immune mediated inflammation, which has the key role in the pathogenesis 
of such dermatosis. The article hereunder contains comprehensive data on prospective trends of following studies of the 
nervous regulation participation in the pathogenesis of such dermatosis. 
Кey words: аtopic dermatitis, psoriasis, pathogenesis, itching, neurotransmitters.

об авторах:

©  А.Н. Львов и соавт., 2011 Vestn Dermatol Venerol 2012; 3: 22—29. Контактная информация: alvov@mail.ru



23Обзор литературы

 �Атопический дерматит и псориаз являются наибо-
лее распространенными хроническими дерматозами. 
Ведущую роль в развитии этих заболеваний играет 
генетическая предрасположенность, при наличии ко-
торой воздействие разнообразных экзогенных и эн-
догенных факторов может инициировать каскад реак-
ций, приводящих к манифестации или экзацербации 
симптомов. В настоящее время регистрируется рост 
заболеваемости, а также наблюдается увеличение ча-
стоты развития тяжелых форм данных заболеваний. 
Особенностью этих дерматозов является рецидиви-
рующий характер течения кожного процесса, локали-
зация высыпаний на открытых участках кожного по-
крова, что наряду с развитием интенсивного зуда, на-
блюдающегося все чаще не только при атопическом 
дерматите, но и при псориазе, отрицательно сказыва-
ется на качестве жизни пациентов. В ряде случаев от-
мечается резистентность к современным методам те-
рапии, в этой связи актуальным остается дальнейшее 
изучение механизмов развития данных дерматозов, 
а также поиск новых, патогенетически обоснованных 
методов лечения. 

Многочисленные наблюдения свидетельствуют 
о взаимосвязи нервной и иммунной систем. показано, 
что клетки иммунной системы экспрессируют боль-
шое количество рецепторов для нейромедиаторов 
и гормонов и иммунный ответ может модулироваться 
нейрохимически. хорошо известно влияние острого 
и хронического стресса, тревоги и депрессии на реак-
ции врожденного и приобретенного иммунитета, в том 
числе посредством повышения уровня циркулирую-
щих провоспалительных цитокинов, например интер-
лейкина (ИЛ)-6. И наоборот, воспаление само по себе 
сопровождается повышенной выработкой медиаторов 
воспаления, что может способствовать развитию де-
прессивных симптомов и тревожности [1, 2]. 

Несомненна роль психогенных факторов в ма-
нифестации и экзацербации атопического дерма-
тита и псориаза, относимых, согласно современной 
классификации, к психосоматическим заболеваниям 
[3]. В настоящее время общепризнано, что нервная 
система посредством секреции нейропептидов мо-
жет оказывать влияние на иммунную систему и спо-
собствовать поддержанию патологического процес-
са при ряде заболеваний, в том числе при псориазе 
и атопическом дерматите [1, 2, 4]. факт участия нерв-
ной системы в развитии воспаления при псориазе 
и атопическом дерматите подтверждают наблюдения 
унилатерального разрешения высыпаний в областях 
посттравматического нарушения иннервации кожи 
и рецидив заболевания при регенерации нервных во-
локон и восстановлении чувствительности [5, 6].

Нейропептиды представляют собой группу пеп-
тидов, содержащих от 2 до 50—60 аминокислотных 
остатков, большинство из которых имеют линейную 
структуру, но встречаются и циклические молекулы 

(например, соматостатин). Нейропептиды проявля-
ют свое действие путем связывания с рецептора-
ми — членами суперсемейства g-белковых рецепто-
ров (gpcr), содержащими 7 трансмембранных доме-
нов. Накопленные знания о разнообразных нейропеп-
тидах и их биологических эффектах позволяют выде-
лить понятие пептидергической системы. Нейропепти-
ды широко представлены в мозге и периферической 
нервной системе, а также практически во всех тканях 
и биологических жидкостях организма. Они выраба-
тываются в чувствительных нервных миелинизирован-
ных А-волокнах и немиелинизированных С-волокнах. 
Таким образом, чувствительные нервы кроме прове-
дения афферентных импульсов из кожи в цНС также 
выполняют функцию нейросекреции. проведение им-
пульсов по чувствительным нервным волокнам может 
происходить под действием экзогенных механических, 
химических и биологических стимулов [7].

Различными лабораторными методами показа-
но присутствие в коже человека большого количе-
ства нейропептидов, нейрогормонов, нейротрофинов 
(НТ), включая фактор роста нервов (фРН), субстан-
цию p (sp), пептид, связанный с геном кальцитонина 
(cgrp), вазоактивный интестинальный пептид (ВИп), 
нейрокинин А (НК А), нейротензин, нейропептид y, 
соматостатин, полипептид, активирующий аденилат-
циклазу гипофиза (pacap), β-эндорфин, энкефалин, 
галанин, динорфин, секретонейрин, ацетилхолин, эпи-
нефрин, норэпинефрин, α-/γ-меланоцитстимулирующий 
гормон, кортикотропин-рилизинг-гормон и др. [7, 8]. 
В коже нейропептиды помимо секреции чувствитель-
ными нервами вырабатываются некоторыми клетка-
ми — кератиноцитами, эндотелиальными клетками, 
клетками Меркеля, фибробластами, лейкоцитами. 
В различных нервных волокнах и клетках нейропеп-
тиды представлены в разных соотношениях и концен-
трациях, однако факторы, регулирующие их выработку 
и взаимодействие, изучены недостаточно [7—9].

предполагается участие нейропептидов в патоге-
незе атопического дерматита, псориаза, а также дру-
гих заболеваний кожи: парапсориаза [10], грибовидно-
го микоза и синдрома Сезари [11, 12], аллергического 
дерматита [13], розацеа [14], нумулярной экземы [15], 
мастоцитоза [16], крапивницы [17], гнездной алопе-
ции [18].

Псориаз
Как известно, в настоящее время псориаз рассма-

тривается как хронический мультифакторный дерма-
тоз с генетической предрасположенностью. Основны-
ми характеристиками патологического процесса при 
этом признаны: иммунное воспаление, сопровожда-
ющееся активацией Т-лимфоцитов, избыточной про-
дукцией медиаторов иммунного ответа — цитокинов 
(интерферона гамма — ИНф-γ, фактора некроза опу-
холей альфа (фНО-α), ИЛ-1, 2, 6, 8, 17 иммунными 
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и неиммунными клетками); нарушение дифференци-
ровки кератиноцитов, а также избыточный ангиогенез 
и вазодилатация в дерме [19]. Многими наблюдениями 
подтверждена роль эмоционально-стрессовых ситуа-
ций в манифестации заболевания и развитии экзацер-
бации дерматоза. Отличием высыпаний при псориазе 
является их симметричность, что может быть обуслов-
лено особенностями распределения периферических 
сенсорных нейронов [20].

Атопический дерматит
В основе атопического дерматита лежит хрони-

ческое аллергическое воспаление. патогенез ато-
пического дерматита является полифакторным при 
ведущей роли иммунных нарушений. Ведущим имму-
нопатологическим механизмом развития атопическо-
го дерматита является изменение соотношения th1/
th2-лимфоцитов в сторону th2-хелперов, что приво-
дит к изменению цитокинового профиля и высокой 
продукции специфических ige-антител. В качестве 
пускового механизма при атопическом дерматите вы-
ступает взаимодействие аллергенов со специфиче-
скими антителами (реагинами) на поверхности тучных 
клеток. Различные триггерные факторы (в первую 
очередь аллергены различных групп — пищевые, 
бытовые, пыльцевые) усиливают аллергическое вос-
паление путем неспецифического инициирования вы-
свобождения медиаторов аллергического воспаления 
(гистамина, нейропептидов, цитокинов фНО-α, ИНф-γ, 
ИЛ-4, 5, 6, 9, 10, 13), которые имеют провоспалитель-
ные характеристики [21]. 

Ключевым клиническим симптомом при атопиче-
ском дерматите является зуд. Довольно часто, более 
чем в 70% случаев, по данным зарубежных исследо-
вателей, наблюдается развитие зуда и при псориазе. 
поскольку данный симптом значительно ухудшает ка-
чество жизни пациентов, патогенез зуда при различ-
ных дерматозах является предметом исследований 
во многих научных центрах мира. В настоящее время 
зуд рассматривается как один из видов субпороговой 
боли. патогенез его сложен, считается, что в его раз-
витии могут принимать участие разнообразные фак-
торы, такие как высвобождение гистамина тучными 
клетками, экспрессия различных цитокинов, нейро-
пептидов, протеаз, эйкозаноидов, опиоидов, каннаби-
ноидов, аминов [22—24]. 

 Многофакторность механизмов развития зуда при 
псориазе продемонстрирована m. nakamura и соавт. 
[25]. Среди факторов, влияющих на интенсивность зу-
да, исследователи отмечают повышение иннервации 
эпидермиса и дермы, а также дополнительно выде-
ляют участие следующих компонентов пептидергиче-
ской системы в формировании чувства зуда у больных 
псориазом: увеличение нейронов, секретирующих 
sp в периваскулярных областях, выраженное повы-
шение экспрессии фРН в эпидермисе, а также повы-

шение экспрессии высокоаффинного рецептора фРН 
(trka) в базальных кератиноцитах и нервах дермы. 
Также у больных псориазом с выраженным зудом 
выявлено снижение экспрессии нейтральной эндо-
пептидазы в базальном слое эпидермиса, эндотелии 
кровеносных сосудов; дегрануляция тучных клеток 
в сосочках дермы, повышение количества лимфо-
цитов, экспрессирующих ИЛ-2, а также повышение 
экспрессии Е-селектина. при этом исследователями 
не было найдено различий экспрессии у пациентов 
с зудом и без него в пораженной коже при изучении 
других нейромедиаторов (нейротрофический фактор 
головного мозга — bdnf, НТ3, ВИп, нейропептид y, 
соматостатин, низкоафинный рецептор фРН (р75) и 
ангиотензин-превращающий фермент) [25]. В другом 
наблюдении у больных псориазом с выраженным зу-
дом гипериннервация кожи сопровождалась повыше-
нием экспрессии на кератиноцитах рецептора к sp, 
высокоаффинного рецептора к фРН–trka, рецепто-
ров к cgrp, не было найдено различий в выработке 
фРН, sp, cgrp, ВИп, pacap и рецептора к pacap, 
низкоаффинного рецептора к фРН, НТ4 [26]. 

явная роль гипериннервации кожи и нейромедиа-
торов фРН, sp, cgrp прослеживается и в развитии 
воспаления и зуда при атопическом дерматите. Так, 
по данным исследований jarvicallio a. et al., в пора-
женной и непораженной коже у больных атопическим 
дерматитом выявлено повышение числа тучных кле-
ток и увеличение количества нервных волокон, се-
кретирующих sp и cgrp, что может способствовать 
секреции кератиноцитами цитокинов и усилению вос-
паления [27]. Отмечается повышение уровня cgrp 
в плазме крови у больных атопическим дермати-
том, испытывающих интенсивный зуд, по сравнению 
с больными атопическим дерматитом с незначитель-
ным зудом [28]. повышение количества фРН и sp 
в плазме было выявлено у пациентов с атопическим 
дерматитом, а также отмечена положительная корре-
ляция между уровнем этих пептидов и тяжестью за-
болевания [29, 30].

Рядом исследований показано увеличение плотно-
сти нервных волокон в пораженной коже при псориазе 
и атопическом дерматите, что также сопряжено с ин-
тенсивностью зуда [31, 32]. В связи с этим перспектив-
ным является изучение факторов, обусловливающих 
процессы роста нейронов. по современным представ-
лениям, плотность нервных волокон в коже предполо-
жительно регулируется соотношением ряда факторов, 
способствующих элонгации (росту) (фРН, амфирегу-
лин — АР) и редукции (семафорин 3А — Сема3А) ней-
ронов [32]. 

фактор роста нервов (фРН) принадлежит к се-
мейству нейротрофинов (НТ), к которым также отно-
сятся bdnf, НТ3, НТ4 и НТ5. фРН увеличивает про-
лиферацию афферентных нервных окончаний и их 
чувствительность, а также способствует повышению 
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выработки других нейропептидов. Так, фРН регулиру-
ет экспрессию cgrp и sp чувствительными нервами 
посредством индукции синтеза мРНК генов препро-
тахикинина А, кодирующего sp, и гена кальцитонина, 
кодирующего cgrp [7].

экспрессия фРН на кератиноцитах является клю-
чевым регулятором плотности нервных волокон в оча-
гах поражения при атопическом дерматите, псориазе, 
узловатой почесухе, контактном дерматите [7, 33, 34]. 
Многие цитокины, такие как ИЛ-1, фНО-α, ИЛ-6, могут 
вызывать продукцию фРН фибробластами, эндотели-
альными клетками, клетками глии [7]. 

Кроме того, показано увеличение экспрессии фРН 
на культуре кератиноцитов под действием фНО-α. 
Обнаружена экспрессия рецепторов к фНО-α на пе-
риферических нервах, а также предполагается уча-
стие данного цитокина в росте (элонгации) нервов в 
воспаленной коже [35, 36]. фНО-α также может непо-
средственно действовать на чувствительные нервные 
окончания, но детали взаимодействия пока точно не-
ясны. В некоторых исследованиях на животных в ка-
честве перспективного направления рассматривается 
использование блокатора фНО-α — этанерсепта в ле-
чении нейропатической боли при повреждениях пери-
ферических нервов [37]. 

В исследованиях, проведенных in vitro, продемон-
стрирован широкий спектр действия фРН на популя-
цию миелоидных и лимфоидных клеток: их пролифе-
рацию, хемотаксис, синтез и высвобождение цитоки-
нов и иммуноглобулинов [7, 33, 38]. Таким образом, 
фРН, возможно, влияет на процессы воспаления 
главным образом посредством регуляции функции 
иммунных клеток, модулируя синтез нейропептидов, 
которые, в свою очередь, индуцируют воспалительную 
реакцию. 

фРН способствует гиперпролиферации кератино-
цитов, возможно, предотвращая апоптоз кератиноци-
тов через действие на высокоаффинные рецепторы 
trkА. Культивирование кератиноцитов с фРН приво-
дит к повышению продукции специфических хемо-
кинов, в том числе ccl5 /rantes. Данный хемокин 
вовлечен в патогенез псориаза, атопического дерма-
тита, аллергического контактного дерматита, может 
вырабатываться активированными Т-клетками, усили-
вая воспаление, является хемоаттрактантом для эози-
нофилов, моноцитов, клеток памяти [33, 39]. 

В последнее время активно изучается участие ней-
ротрофинов в процессах ангиогенеза [40]. Так, фРН 
индуцирует пролиферацию эндотелиальных клеток, 
экспрессирующих высокоаффинный trk и низкоаф-
финный р75 рецепторы к фРН [41, 42]. фРН повышает 
уровень фактора роста сосудистого эндотелия (vegf) 
в клетках нейронов и стимулирует ангиогенез в усло-
виях ишемии. vegf является ключевым фактором ан-
гиогенеза и, возможно, может проявлять нейротрофи-
ческие свойства [43]. продемонстрировано, что ней-

ротрофины посредством trka вызывают повышение 
экспрессии vegf через индукцию hypoxia-inducible 
factor-1α (hif-1α) [40, 44]. Разрабатывается терапев-
тическая стратегия использования антагонистов vegf 
в лечении заболеваний, сопровождающихся избыточ-
ным ангиогенезом. В исследовании на модели псориа-
зоподобного дерматоза у мышей показана эффектив-
ность использования системного блокатора vegf-a, 
отмечено уменьшение числа и размеров кровеносных 
и лимфатических сосудов дермы, а также инфильтра-
ции дермы Т-лимфоцитами и нормализация диффе-
ренцировки кератиноцитов [45].

s. raychaudhuri и соавт. продемонстрировали по-
вышенную экспрессию фРН на кератиноцитах в пора-
женной и непораженной псориазом коже. по их мне-
нию, это может лежать в основе феномена Кебнера 
[46]. участие фРН в патогенезе псориаза подтверж-
дается и в опыте с ксенотрансплантантной моделью 
псориаза на мышах, у которых на фоне применения 
блокатора высокоаффинного рецептора trkА фРН 
(К252а) наблюдали уменьшение клинических проявле-
ний и гистологических признаков псориаза [47]. 

у пациентов с атопическим дерматитом отмечает-
ся повышенное содержание фРН в плазме крови, мо-
че и слюне, что коррелирует с тяжестью заболевания 
[29, 48]. Кроме того, имеется сообщение о том, что 
экспрессия фРН увеличивается в очагах пораженной 
кожи при атопическом дерматите и повышение его 
количества наблюдается при обострении заболевания 
[34]. Методом иммуногистохимического анализа выяв-
лена положительная корреляция между уровнем фРН 
и интенсивностью зуда, а также выраженностью кож-
ных проявлений (эритемы и ксероза кожи) [49].

К факторам элонгации (роста) нервов наряду 
с фРН относится амфирегулин (АР) — белок, принад-
лежащий к семейству эпидермальных факторов ро-
ста, участвующий в процессах пролиферации и диф-
ференцировки кератиноцитов. АР играет важную роль 
в гиперпролиферации кератиноцитов при псориазе и 
прогрессии некоторых эпителиальных опухолей [50]. 
На модели трансгенных мышей повышенная экспрес-
сия АР стимулировала развитие псориазиформных 
высыпаний [50].

предполагается участие АР в регуляции плотности 
нервных волокон [31, 51]. повышенная экспрессия АР 
показана на модели мышей с атопическим дермати-
том [31]. примечательно, что фНО-α может способ-
ствовать выработке АР на кератиноцитах [52]. 

Семафорин 3А представляет собой диффунди-
рующую молекулу, которая участвует в регуляции 
роста нейронов посредством взаимодействия с ре-
цепторным комплексом нейропилин-1/плексин-а [53]. 
В опытах на nc/nga мышиной модели атопического 
дерматита показана противовоспалительная и про-
тивозудная активность топического использования 
Сема3А [54]. показана экспрессия Сема3А в культу-
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ре кератиноцитов человека, в коже белок главным 
образом представлен в супрабазальном слое [31, 54]. 
Сема3А посредством действия на нейропилин-1, экс-
прессирующийся в дендритных клетках и Т-клетках, 
способствует уменьшению инфильтрации ткани туч-
ными клетками и cd4+ Т-клетками, а также продукции 
ИЛ-4 [55, 56]. Так, К. taneda и соавт. также отмечают 
снижение уровня Сема3А в коже у больных атопиче-
ским дерматитом и псориазом, сопровождающимися 
зудом, по сравнению с контрольной группой [31, 57]. 
В исследованиях, проведенных на культуре клеток 
кератиноцитов hacat, показано ингибирующее дей-
ствие Сема3А на их миграцию [56].

В лечении атопического дерматита и псориаза 
в настоящее время успешно применяются различные 
виды фототерапии. Механизм противовоспалитель-
ного и противозудного воздействия уф-света изучен 
не полностью. Возможно, под действием фототерапии 
происходит изменение экспрессии факторов, регули-
рующих рост и редукцию нейронов. Так, на примере 
атопического дерматита под действием пуВА-тера-
пии показаны нормализация плотности нервных во-
локон в коже (изначально повышена при атопическом 
дерматите), уровня Сема3А и фРН в эпидермисе, а 
также снижение степени тяжести зуда по визуальной 
аналоговой шкале [59]. 

Известно также, что ксероз способствует возник-
новению и усилению зуда. показано, что нарушение 
кожного барьера ведет к изменению иннервации кожи, 
повышается восприимчивость к любой стимуляции. 

у мышей, кожа которых была обработана ацетоном 
для создания модели ксероза, показаны увеличение 
плотности нервных волокон, повышенная выработ-
ка в эпидермисе мРНК фРН и АР, а также снижение 
уровня Сема3А. Таким образом, нарушение барьер-
ной функции кожи привело к изменению соотношения 
факторов, регулирующих рост нервов [32].

Важная роль в патогенезе воспаления и зуда при 
псориазе и атопическом дерматите отводится sp 
и cgrp. эти нейропептиды, широко представленные 
в центральной и периферической нервной системе, 
часто имеют общую локализацию в нейронах, при 
этом cgrp представлен более широко. В коже они 
вырабатываются преимущественно в области дермо-
эпидермального соединения и в дерме [7, 26, 28]. 

sp относится к семейству тахикининов. Тахикини-
ны — это небольшие пептиды, состоящие из 10—13 
аминокислотных остатков с постоянной СООН-конце-
вой последовательностью и разными зарядами на nН2 
конце, что и определяет связывание и сродство к ре-
цепторам в дальнейшем [7]. продемонстрировано, что 
экспрессия гена препротахинина А, кодирующего sР 
и НК А, регулируется некоторыми провоспалительны-
ми медиаторами — ИЛ-1, липополисахаридами и ней-
ротрофинами (фРН) [60—62]. 

sp, кроме нервной системы, где она представлена 
в коре головного мозга, ретикулярной формации, чер-
ном веществе, продолговатом мозге, мозжечке, гипо-
таламусе, гипофизе, спинном мозге, обнаруживается 
почти во всех тканях организма в составе чувстви-

Нейро-
медиатор

Рецепторы Источник в коже Механизм действия, комментарии

ФРН Высокоаффинный
Trk A, 
низкоаффинный р75 
рецепторы

Кератиноциты, тучные 
клетки, фибробласты, 
эозинофилы

Регулирует рост нейронов
Способствует выработке SP, CGRP
Усиливает воспаление, активирует лимфоциты, способствуя пролиферации 
и дифференцировке В-клеток, увеличению числа и дегрануляции тучных 
клеток, синтезу и высвобождению медиаторов воспаления 
Индуцирует экспрессию молекул адгезии
Стимулирует гиперпролиферацию кератиноцитов

SP Тахикининовые 
(нейрокининовые) 
рецепторы 1, 2, 3

Чувствительные 
нейроны, 
эндотелиоциты 
дермы, кератиноциты, 
В-клетки

Медиатор чувства боли и зуда
Стимулирует продукцию цитокинов иммунными и неиммунными клетками
Способствует синтезу молекул адгезии (ICAM-1 и VCAM-1)
Стимулирует пролиферацию Т-лимфоцитов 
Активирует высвобождение тучными клетками медиаторов, вовлеченных 
в формирование зуда (ФНО-α, лейкотриен В4 и простагландин) 
Стимулирует адгезию лейкоцитов и моноцитов к клеткам эндотелия

CGRP CGRP рецептор CGRP: чувствительные 
нервные волокна
CGRP рецепторы: 
кератиноциты

Медиатор боли, фактор роста шванновских и эндотелиальных клеток
Действие синергично с SP
Стимулирует адгезию лейкоцитов и моноцитов к клеткам эндотелия, является 
сильным вазодилататором
Стимулирует пролиферацию кератиноцитов
Регулирует продукцию цитокинов
Стимулирует высвобождение ФНО-α тучными клетками

Механизмы биологического действия ФРН, SP, CGRP [7]ТАБЛИЦА 



27Обзор литературы

тельных нейронов периферических нервов, а также в 
апудоцитах. Впервые в 1931 г. u. euler и i. gaddum вы-
делили из мозга и кишечника лошади экстракт веще-
ства с гипотензивными свойствами и способностью со-
кращать гладкие мышцы. полученное в виде порошка 
(powder) вещество получило условное наименование 
«субстанция Р». sp представляет собой полипептид, 
содержащий 11 аминокислотных остатков с молеку-
лярной массой около 1300 Д, термолабильный при 
низком рН, но легко распадающийся в водных раство-
рах и щелочной среде. показано, что sp регулирует 
некоторые физиологические и патофизиологические 
процессы в организме, такие как боль, сокращение 
гладкой мускулатуры и кишечную секрецию [7, 8].

sp является медиатором чувства боли и зуда. пе-
риферические окончания чувствительных С-волокон 
кожи, несущие sР, могут воспринимать различные 
стимулы: от различных повреждающих агентов, тем-
пературных воздействий, давления, вирусной инфек-
ции, индуцируя патогенетический механизм аксон-
рефлекса (периферический, висцеральный рефлекс, 
осуществляющийся без участия синапсов и тел нейро-
нов) [63]. sР, высвобождаясь из окончаний сенсорных 
нервов, выполняет функцию первичного медиатора 
воспаления. Рецепторы к sР обнаружены на многих 
клетках, включая кератиноциты, тучные клетки, лим-
фоциты, макрофаги. sР может стимулировать про-
дукцию различных цитокинов этими клетками. под 
действием sР макрофаги продуцируют простагландин 
Е2, тромбоксан В2 [7, 64]. Высвобождение sp нервны-
ми волокнами в коже под воздействием различных 
стимулов вызывает эритему, отек и зуд. Активация 
приводит к высвобождению ИЛ-1, фНО-α [65]. Другие 
свойства включают: хемотаксис нейтрофилов, стиму-
ляцию деления клеток соединительной ткани и эпи-
телия, активацию и миграцию Т-клеток, стимуляцию 
секреции ИЛ-1 кератиноцитами, дегрануляцию тучных 
клеток [7, 66]. 

этот пептид модулирует важные клеточные функ-
ции путем активации специфических рецепторов. Из-
вестны 3 нейрокининовых рецептора nKr1, 2 и 3, при 
этом наиболее высокоаффинный — nKr1 [7]. t. lotti 
отмечено, что стимуляция рецептора sp и нейрокини-
на-1 (nKr1), который экспрессируется на кератиноци-
тах, эндотелиальных клетках, фибробластах и тучных 
клетках человека, увеличивает пролиферацию этих 
клеток, что, соответственно, приводит к развитию вос-
палительного процесса в коже [67]. В экспериментах 
на трансгенной модели атопического дерматита у мы-
шей было продемонстрировано, что снижение коли-
чества высыпаний и интенсивности зуда наблюдается 
у особей, лишенных рецептора nKr1 [68].

sp регулирует в эпидермисе синтез молекул кле-
точной адгезии (icam-1 и vcam-1), а также стиму-
лирует высвобождение хемокинов, например ИЛ-8, 
благодаря чему напрямую влияет на взаимодействие 

эндотелия и лейкоцитов. В кератиноцитах sp и НК А 
стимулируют продукцию провоспалительных цитоки-
нов ИЛ-1, ИЛ-1β и ИЛ-8 [8, 63].

В терапии зуда перспективным является исполь-
зование антагонистов высокоаффинного рецепора 
nKr1. Апрепитант (эменд) — селективный высоко-
аффинный антагонист рецептора nKr1, использую-
щийся для купирования рвоты при химиотерапии. Есть 
сообщения о его успешном применении у пациентов с 
хроническим зудом при узловой почесухе и АтД, при 
этом противозудный эффект отмечался уже на 2-й 
день терапии [69]. На nc/nga модели атопического 
дерматита у мышей было показано, что на фоне си-
стематического приема апрепитанта уменьшался уро-
вень ige в крови, а также отмечалось снижение уровня 
sp в пораженной атопическим дерматитом коже [70].

Сgrp — пептид, состоящий из 37 аминокислот, 
широко представлен в центральной и перифериче-
ской нервной системе. Сgrp впервые был выявлен 
в 1982 г. благодаря молекулярным биотехнологиям. 
Данный нейропептид кодируется тем же геном, что 
и кальцитонин, путем альтернативого сплайсинга 
мРНК. при этом мРНК кальцитонина преобладает в 
основном в щитовидной железе, в то время как мРНК 
Сgrp выявляется преимущественно в клетках нерв-
ной системы, в небольших безмиелиновых нервных 
волокнах типа С и миелиновых типа aд на перифе-
рии, имеющих тесный контакт с кровеносными со-
судами. cgrp является нейротрансмиттером боли, 
а также фактором роста шванновских и эндотели-
альных клеток [7, 67]. Действие его во многом синер-
гично с sp, что может быть связано с локализацией 
в одних и тех же нервных волокнах. cgrp является 
сильным вазодилататором в коже человека, вызы-
вает дозозависимую секрецию гистамина тучными 
клетками. чувствительные нервы, экспрессирующие 
cgrp, тесно связаны с различными структурами ко-
жи, включая эндотелиальные клетки и в особенности 
клетки Лангерганса [71]. cgrp ингибирует функцию 
презентации антигена клетками Лангерганса. cgrp 
самостоятельно может стимулировать пролифера-
цию кератиноцитов и регулировать продукцию цито-
кинов. Возможно, это может являться одним из меха-
низмов гиперпролиферации кератиноцитов при псо-
риазе [72]. j. wallengren и соавт. показано снижение 
плотности нервных волокон и снижение экспрессии 
cgrp нервными волокнами под воздействием фото-
терапии, что, по мнению авторов, является одним из 
механизмов уменьшения зуда и воспаления в коже 
при проведении процедур [73].

Таким образом, результаты исследований послед-
них лет подчеркивают значение регуляторных нейро-
медиаторов в механизме развития воспаления и зуда 
при атопическом дерматите и псориазе. Однако мно-
гие вопросы взаимодействия нейрогенных и иммун-
ных факторов до конца не изучены. В частности, не 
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раскрыты взаимосвязи и взаимовлияния регулятор-
ных нейропептидов, а также их роль в осуществлении 
контроля над экспрессией цитокинов, участвующих 
в развитии воспаления. Исследования в этом направ-

лении могут помочь формированию комплексного 
и углубленного представления о механизамах разви-
тия этих дерматозов, а также разработке новых пато-
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