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Введение
Красный волосяной лишай (КВЛ, син.: болезнь Девержи, 

красный волосяной отрубевидный лишай, питириаз крас-
ный волосяной отрубевидный, pityriasis rubra pilaris) – ред-
кое идиопатическое папулезно-сквамозное воспалительное 
заболевание кожи, характеризующееся фолликулярными 
роговыми папулами, ладонно-подошвенной кератодермией, 
шелушащимися бляшками оранжево-красного цвета с ха-
рактерными очагами непораженной кожи [см. подробнее: 1]. 

Первый зарегистрированный случай данного заболева-
ния датируется 1835 г. и установлен французским докто-
ром Дж. Клавдием Тарралем, который считал КВЛ разно-
видностью псориаза [1]. В 1856 г. КВЛ признан отдельным 
заболеванием доктором Альфонсом Девержи, который 
назвал это состояние отрубевидным лишаем [1]. В 1889 г. 
доктор Эрнест Бенье ввел термин “pityriasis rubra pilaris”, 
который будет использоваться впоследствии [1].

Эпидемиология
Заболеваемость КВЛ составляет 0,002% (Индия) и 0,02% 

(Великобритания) соответственно, гендерных различий не 
наблюдается [2, 3]. Доктор Э. Гриффитс в обращении к чле-
нам Британской ассоциации дерматологов в 2003 г. пред-
положил, что распространенность КВЛ достигает 2,5 млн 
случаев, что в среднем составляет 1 случай на 400 тыс. на-
селения [3]. КВЛ может поражать людей всех возрастов, с 
незначительными пиками в раннем детстве и у лиц в воз-
расте 50–60 лет [1–3].

Патогенез и провоцирующие факторы
В патогенезе КВЛ выявлены нарушения регуляции 

провоспалительных путей интерлейкина (ИЛ)-23/T-хел-
перов 17 и нарушение барьерной функции эпидермиса и 
кожи  [1]. Существуют доказательства значительного сов-
падения патогенеза псориаза и КВЛ, что подтверждается 
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Аннотация
Красный волосяной лишай (КВЛ, син.: болезнь Девержи, красный волосяной отрубевидный лишай, питириаз красный волосяной отрубевидный, 
pityriasis rubra pilaris) – редкое идиопатическое папулезно-сквамозное воспалительное заболевание кожи, характеризующееся фолликулярны-
ми роговыми папулами, ладонно-подошвенной кератодермией, шелушащимися бляшками оранжево-красного цвета с характерными очагами 
непораженной кожи. Гистологически чередующийся паттерн орто- и паракератоза считается отличительной чертой КВЛ (шахматный гиперке-
ратоз). Нарушение регуляции врожденного иммунитета является компонентом патогенеза КВЛ. Врожденные мутации гена CARD14 или сопут-
ствующие антигены, которые могут принимать форму ятрогенных поражений, инфекций или злокачественных новообразований, могут быть 
начальными пусковыми механизмами заболевания, хотя этиология часто идиопатическая. Классически подразделяют 5 подтипов заболевания 
в зависимости от возраста начала и клинической картины. КВЛ VI типа ассоциирован с инфекцией, вызванной вирусом иммунодефицита чело-
века. CARD14-ассоциированная папулезно-сквамозная сыпь и дискоидный дерматит лица представляют собой новые клинические фенотипы 
КВЛ. Последний оказывает выраженное негативное влияние на качество жизни, а заболевшие подвержены повышенному риску депрессии и су-
ициду. Иксеки зумаб, метотрексат и секукинумаб могут рассматриваться как системные препараты 1-го выбора. При наличии противопоказания 
к иммуносупрессивной терапи рекомендуется прием высоких доз изотретиноина. В качестве дополнительной терапии применяются местные 
средства, включая кальципотриен, ингибиторы кальциневрина, смягчающие средства и топические кортикостероиды.
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Pityriasis rubra pilaris: A review 
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Vitebsk State Medical University, Vitebsk, Republic Belarus 

Abstract
Pityriasis rubra pilaris (PRP, syn.: Devergie's disease) is a rare idiopathic papulo-squamous inflammatory skin disease characterized by follicular  
papules, palmar-plantar keratoderma, scaling plaques of orange-red color with characteristic foci of unaffected skin. Histologically, the alternating 
pattern of orthokeratosis and parakeratosis is considered a distinctive feature of PRP (staggered hyperkeratosis). A violation of the regulation of 
innate immunity is a component of the pathogenesis of PRP. Congenital mutations of CARD 14 or concomitant antigens, which can take the form of 
iatrogenic lesions, infections or malignant neoplasms, can be the initial triggers of the disease, although the etiology is often idiopathic. There are 
classically five subtypes of the disease, depending on the age of onset and clinical picture. Type VI PRP is associated with infection caused by the 
human immunodeficiency virus. CARD 14-associated papulosquamous rash and discoid dermatitis of the face represent new clinical phenotypes 
of PRP. Devergie's disease has a pronounced negative impact on the quality of life, and those who become ill are at increased risk of depression 
and suicide. Ixekizumab, methotrexate and secukinumab can be considered as systemic drugs of the first choice. If there is a contraindication to 
immunosuppressive therapy, high doses of isotretinoin are recommended. Topical agents, including calcipotriene, calcineurin inhibitors, emollients 
and topical corticosteroids, are used as additional therapy.
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успехом биологических агентов терапии псориаза при их 
использовании для лечения КВЛ  [1, 4]. Проведенные ге-
нетические исследования предоставляют доказательства 
того, что мутации гена CARD14 (caspase recruitment domain 
family member 14  – семейство доменов рекрутинга кас-
паз, член 14) связаны в первую очередь с семейным КВЛ 
(тип  V). Показано, что CARD14 играет роль в активации 
нуклеарного фактора каппа-би, провоспалительного меди-
атора [5, 6]. 

Предложен термин CAPE, или папулезно-сквамозные 
высыпания, связанные с CARD14, описывающим людей с 
мутациями CARD14, которые проявляют признаки псори-
аза и семейного КВЛ [7]. Перекрытие мутаций CARD14 и 
клинических проявлений псориаза и семейного КВЛ пред-
полагает общие пути патогенеза и может стать темой для 
будущих исследований.

Патофизиология КВЛ до сих пор полностью не изуче-
на, что приводит к неопределенности в отношении того, 
что вызывает или запускает заболевание. Наиболее часто 
упоминаемыми провоцирующими факторами являлись 
бактериальные и вирусные инфекции, вакцинация против 
коронавирусной инфекции (COVID-19), злокачественные 
новообразования (ЗНО) и COVID-19 [4]. COVID-19 и вак-
цинация являются потенциальными причинами и долж-
ны учитываться врачами при возникновении КВЛ или 
КВЛ-подобных высыпаний [4].

Потенциальной причиной может быть ЗНО, что по-
зволяет предположить: КВЛ может быть паранеопласти-
ческой сыпью. С возможной злокачественной опухолью 
связаны различные дерматологические высыпания или со-
стояния [8]. Сопутствующие ЗНО наблюдались у 8,2–10% 
людей с КВЛ. Выявлено несколько типов рака: хрониче-
ский лимфоцитарный лейкоз, холангиокарцинома, рак 
предстательной железы, миелодиспластический синдром, 
аденокарцинома легких, недифференцированный мета-
статический плоскоклеточный рак, рак толстой кишки, 
папиллярный уротелиальный рак и церебральная менин-
гиома. Предполагается возможная связь между ЗНО и 
КВЛ, и клиницисты должны знать, что КВЛ или КВЛ-по-
добные высыпания могут быть связаны с неопознанным 
раком [1, 4]. 

Клиника
Классическое проявление КВЛ  – фолликулярные ги-

перкератотические папулы, которые сливаются в распро-
страненные бляшки лососевого цвета, и между этими 
бляшками обычно можно найти островки непораженной 
кожи (рис. 1). Кроме того, у пациентов с КВЛ часто обна-
руживается ладонно-подошвенный гиперкератоз, а также 
может возникать распространенное поражение кожи с яв-
лениями эритродермии. Однако клинические проявления 
КВЛ значительно варьируются, и для более точной оценки 
индивидуального прогноза и выбора лечения необходима 
клиническая стратификация заболевания [1–3].

В 1980 г. доктор W. Griffiths разработал схему классифи-
кации КВЛ на основе возраста начала и клинической кар-
тины [9]. Он выделил 5 вариантов КВЛ: тип I (классический 
взрослый), тип II (атипичный взрослый), тип III (классиче-
ский ювенильный), тип IV (ограниченный ювенильный) и 
тип V (атипичный ювенильный) [9]. Более поздние иссле-
дования показали, что морфологический подтип не пред-
сказывает ответ на терапию или вероятность ремиссии. 

КВЛ I типа (классический у взрослых). Является наибо-
лее распространенным подтипом, на долю которого при-
ходится примерно 55% всех случаев КВЛ. Морфологически 
КВЛ I типа характеризуется папулами лососевого цвета, 
которые первоначально появляются в фолликулярном 
распределении, а затем сливаются в бляшки с характерны-
ми островками непораженной кожи (рис. 2). Заболевание 
обычно начинается на голове и шее, верхней части тулови-
ща с последующим распространением сверху вниз и может 
прогрессировать до эритродермии (рис. 3). Восковидная 
ладонно-подошвенная кератодермия вместе с фоллику-
лярными папулами представляют собой важные отличи-
тельные признаки КВЛ (рис. 4, 5). Более чем у 80% паци-
ентов могут наблюдаться изменения ногтей, которые могут 
проявляться в виде утолщения ногтевой пластины, крово-
излияний по типу занозы, подногтевого гиперкератоза или 
ксантонихии  [10, 11]. У некоторых больных отмечаются 
эктропион, боль в суставах, выпадение волос [10, 11]. Ла-

Рис. 1. Фолликулярные гиперкератотические папулы КВЛ. Рис. 2. Генерализованный КВЛ с островками непораженной 
кожи.
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бораторное обследование может выявить периферическую 
эозинофилию  [12]. У 72% пациентов заболевание перси-
стирует в среднем в течение 58 мес [10]. Сухость кожи, зуд, 
покраснение, шелушение, стянутость кожи являются ха-
рактерными признаками.

КВЛ II типа (атипичный у взрослых). Более редкий 
подтип КВЛ у взрослых, на долю которого приходится 
примерно 5% случаев заболевания. КВЛ II типа характе-
ризуется ихтиозоподобной чешуей и выраженным ладон-
но-подошвенным гиперкератозом. В отличие от КВЛ I типа 

цефалокаудального распространения обычно не наблюда-
ется, и поражения, как правило, затрагивают нижние ко-
нечности. У пациентов КВЛ II типа отмечается выражен-
ная алопеция [9].

КВЛ III типа (классический юношеский). Составля-
ет приблизительно 10% случаев КВЛ. Это заболевание 
встречается у детей и похоже на проявления КВЛ I типа, 
но значительно реже наблюдается эритродермия. При этом 
подтипе часто поражаются лицо и кисти с меньшим вовле-
чением туловища и конечностей [9, 13].

КВЛ IV типа (ограниченный ювенильный). Наиболее 
распространенный вариант КВЛ у детей: на его долю при-
ходится 25% всех случаев заболевания. Он характеризуется 
очерченными розовыми папулами с преимущественным 
расположением на разгибательных поверхностях и ахил-
ловом сухожилии. Естественная история КВЛ IV типа изу-
чена недостаточно хорошо, хотя может характеризоваться 
рецидивирующим течением [9, 14].

КВЛ V типа (атипичный ювенильный). Самый ред-
кий вариант КВЛ у детей, составляющий 5% всех случаев 
КВЛ. Он часто ассоциируется с мутациями в гене CARD14 
и может рассматриваться как генодерматоз. КВЛ V типа 
обычно проявляется в первые 2 года жизни и клинически 
характеризуется экзематозным дерматитом с ихтиозопо-
добной чешуей. Дополнительные проявления включают 
фолликулярный гиперкератоз, изменения ногтей (дисталь-
ный онихолизис и онихогрифоз) и склеродермоподобные 
изменения дистальных конечностей [9].

КВЛ VI типа. В 1991 г. A. Blauvelt и соавт.  [15] первы-
ми сообщили о 2 случаях КВЛ, возникших на фоне зара-
жения ВИЧ. В 1995 г. E. Miralles и соавт. [16] предложили 
классифицировать КВЛ, ассоциированный с ВИЧ, как КВЛ 
VI типа. Этот КВЛ VI типа может быть связан с сопутству-
ющими конглобатными угрями, гнойным гидраденитом 
или шиповатым лишаем – заболеваниями, которые образу-
ют тетраду фолликулярной окклюзии. У пациентов с VI ти-
пом часто развивается эритродермия [17–19]. 

Рис. 3. Начало заболевания с головы и шеи и дальнейшее 
распространение сверху вниз (цефалокаудальное). 

Рис. 4. Восковидная кератодермия ладоней при КВЛ. 

Рис. 5. Подошвенная эритема и восковидный гиперкератоз.



ОБЗОР

CONSILIUM MEDICUM. 2024;26(8):485–491.488

https://doi.org/10.26442/20751753.2024.8.202860

Совсем недавно описаны 2 новые формы, которые 
клинически и гистологически напоминают КВЛ,  – па-
пулезно-сквамозная сыпь, ассоциированная с CARD14 
(CAPE), и дискоидный дерматит лица (ДДЛ, facial discoid 
dermatitis) [7, 20]. Предложен еще один подтип КВЛ – па-
ранеопластический КВЛ – для описания случаев заболе-
вания, связанных с ЗНО [1].

В 2018 г. B. Craiglow и соавт. описали 15 пациентов с 
CAPE [7]. Разновидности идентифицированы с использо-
ванием секвенирования всего экзома для выявления пато-
генных вариантов в CARD14. Все пациенты были в возрас-
те до 2 лет, и у всех, кроме 1 больного, было выраженное 
поражение лица с розово-красными пятнами на щеках и 
подбородке, за исключением подгубной области. В то вре-
мя как ранний возраст начала и хронический характер 
заболевания были совместимы с диагнозом КВЛ V типа, 
у большинства пациентов отсутствовали склеродермо-
подобные изменения кистей и стоп, которые классически 
ассоциируются с КВЛ V типа, хотя у 2 больных наблюда-
лись изменения, похожие на склеродермию. Кроме того, у 
некоторых пациентов были генерализованные чешуйча-
тые бляшки, которые больше соответствовали обширному 
бляшечному псориазу. Таким образом, морфологические 
особенности CAPE могут сочетаться с псориазом и КВЛ, но 
они также могут быть классическими для того или иного 
заболевания (и не сочетаться ни с чем) [7]. Совсем недавно 
N. Li и соавт. [21] описали эктропион у пациента с CAPE, а 
T. Takeichi и соавт. [22] сообщили о случае КВЛ с признака-
ми, подобными атопическому дерматиту, что еще больше 
расширило фенотипический спектр этого состояния.

Дискоидный дерматит лица. В 2010 г. C. Ko и соавт. 
описали 3 пациентов с дискоидно-папулезными пораже-
ниями, ограниченными лицом  [23]. Поражения были не-
восприимчивы к некоторым местным методам лечения, 
включая противогрибковые препараты, кальципотриен, 
ретиноиды и местные кортикостероиды (КС). Гистопато-
логия выявила неспецифические псориазоподобные изме-
нения. Авторы предложили термин ДДЛ для определения 
этого нового клинического фенотипа  [23]. После доклада 
C. Ko и соавт. добавлено несколько дополнительных случа-
ев ДДЛ, подчеркивающих некоторое сходство с КВЛ [24]. 
В 2018 г. E. Gan и соавт. сообщили еще о 8 случаях ДДЛ – у 
1 из этих пациентов развился КВЛ II типа, что позволяет 
предположить связь между этими 2 состояниями  [25]. 
В 2022 г. K. Rypka и соавт. сообщили о случае ДДЛ со зна-
чительным улучшением после лечения устекинумабом, 

двойным ингибитором ИЛ-12/23, обычно используемым 
при КВЛ [26]. Отличный ответ на лечение устекинумабом 
может указывать на общий патогенез между ДДЛ и КВЛ, 
что еще больше подтверждает предположение о том, что 
эти 2 заболевания относятся к одному спектру. Учитывая 
эти общие признаки, некоторые авторы предположили, 
что ДДЛ может быть классифицирован как новый вариант 
КВЛ (КВЛ типа VII) [20]. 

Паранеопластический КВЛ. Сообщалось о множестве 
новообразований, связанных с КВЛ, включая как гематоло-
гические дискразии (острый недифференцированный лей-
коз, хронический лимфолейкоз и миелодиспластический 
синдром), так и ЗНО солидных органов (карциноматоз 
брюшной полости, рак молочной железы, бронхогенную 
карциному, холангиокарциному, аденокарциному толстой 
кишки, гепатоцеллюлярную карциному, саркому Капоши, 
карциному гортани, карциному Меркеля, немелкоклеточ-
ный рак легкого, рак предстательной железы, аденокарци-
ному легкого и почечно-клеточную карциному) [27]. Неко-
торые авторы предположили, что КВЛ может представлять 
собой паранеопластический феномен, и поэтому предло-
жен паранеопластический КВЛ в качестве нового подтипа 
заболевания [1, 11].

Основные клинические особенности CAPE, ДДЛ, КВЛ 
VI типа и подтипов Гриффитс представлены в табл. 1.

Диагностика и дифференциальный диагноз
Диагноз КВЛ устанавливается на основании жалоб па-

циента, семейного анамнеза, характерной клинической 
картины заболевания, данных гистологического исследо-
вания (биопсии кожи). Исследования не выявили сероло-
гических или иммуногистохимических маркеров, которые 
могли бы помочь в диагностике [1, 4].

Гистология. КВЛ классически проявляется неравномер-
ным псориазоформным акантозом эпидермиса и харак-
терным расположенным выше «шахматным» рисунком 
паракератоза, чередующимся вертикальным и горизон-
тальным орто- и паракератозом. Может также наблюдать-
ся закупорка фолликулов с паракератозом, расширяющим 
отверстие фолликула. Обнаружение толстых, а не тонких 
супрапапиллярных пластинок и отсутствие нейтрофилов 
в роговом слое могут помочь отличить КВЛ от псориаза. 
Обычно при КВЛ зернистый слой нормальный или утол-
щен под участками паракератоза при гистологическом 
исследовании. Кроме того, сообщалось о вариабельном 
поверхностном периваскулярном лимфогистиоцитарном 

Таблица 1. Классификация КВЛ в модификации с учетом новых клинических фенотипов и дополнениями [1, 4, 7, 9, 11, 20, 23, 24]

Тип Название Клиническая характеристика

I Классический взрослый
Самый частый тип (55% случаев), эритродермия, островки непораженной кожи, фолликулярный гипер-

кератоз, ладонно-подошвенная кератодермия с шелушащимися бляшками оранжево-розового цвета

II Атипичный взрослый Ихтиозиформные высыпания на голенях, ладонно-подошвенный кератоз, редкие волосы на голове

III Классический ювенильный
Похож на I тип, поражает детей первого десятилетия жизни, генерализованные гиперкератотические 

фолликулярные папулы и бляшки

IV Ограниченный ювенильный
Четко очерченные, шелушащиеся бляшки и фолликулярные гиперкератотические папулы,  

преимущественно на коленях и локтях, ладонях и подошвах

V Атипичный ювенильный
Начало заболевания – в первые годы жизни и его хроническое течение, семейные случаи; склеродер-

моподобные поражения кистей и стоп; генерализованный ихтиозиформный дерматит; фолликулярный 
гиперкератоз

VI ВИЧ-ассоциированный
Узловато-кистозные и пустулезные акнеформные высыпания. Шиповидные поражения с удлиненными 

фолликулярными пробками. Эритродермия как частое осложнение

VII ДДЛ 
Дискоидные, папулосквамозные высыпания с преимущественным поражением лица, резистентные  

к терапии

VIII*
Папулезно-сквамозная сыпь, ассо-

циированная с CARD14 (CAPE)
Ранний возраст начала заболевания (до 2 лет); хроническое течение; поражение лица  

с розово-красными пятнами на щеках и подбородке

IX* Паранеопластический
Связан с гематологическими дискразиями (острый недифференцированный лейкоз, хронический 

лимфолейкоз и миелодиспластический синдром) и ЗНО солидных органов

X* Постинфекционный
Острое течение, которому предшествуют симптомы инфекции; нет клинических или лабораторных 

отклонений; фолликулярные папулы с появлением классического ювенильного КВЛ через  
несколько недель

*Указанные типы КВЛ еще не имеют четкой стратификации.
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инфильтрате, иногда о незначительном эпидермальном 
спонгиозе, эозинофилах и очаговом акантолитическом 
дискератозе, который гистопатологически напоминает бо-
лезнь Гровера, но они не обнаруживаются постоянно [10]. 
Хотя акантолиз можно наблюдать в более чем 25% случаев, 
это открытие может дополнительно помочь отличить КВЛ 
от псориаза [3, 11]. 

Дифференциальный диагноз КВЛ варьируется в зависи-
мости от подтипа и прогрессирования заболевания. Клини-
ческие проявления КВЛ в наибольшей степени совпадают с 
псориазом. Псориаз может проявляться редким фоллику-
лярным подтипом, но отличительным признаком которо-
го является отсутствие ладонно-подошвенной кератодер-
мии [2, 3]. Другими дополнительными дифференциальными 
отличиями могут быть те, которые приведены далее. 

Поражение волосистой части головы. Раннее заболева-
ние кожи головы, вызванное КВЛ, может варьировать от 
мелких до более крупных пластинчатых чешуек, обычно на 
эритематозном основании, и может быть похоже на прояв-
ления себорейного дерматита или аллергического контакт-
ного дерматита. 

Ладонно-подошвенная кератодермия. Характерный крас-
но-оранжевый цвет, вариабельный отек и восковидная по-
верхность классического КВЛ могут помочь отличить от 
псориаза, паранеопластического акрокератоза (синдрома Ба-
зекса), ихтиоза, наследственной ладонно-подошвенной кера-
тодермии, эритрокератодермии и грибовидного микоза. 

Эритродермия. Многие воспалительные заболевания 
трудно различить при генерализации в эритродермию, 
включая КВЛ, псориаз, грибовидный микоз, синдром Се-
зари, атопический дерматит, аллергический контактный 
дерматит, медикаментозную токсидермию, паранеопласти-
ческую эритродермию и идиопатическую эритродермию. 
Диагноз атипичного КВЛ, в частности, следует устанав-
ливать с осторожностью, поскольку эритродермическая 
форма грибовидного микоза и синдром Сезари могут во 
многом имитировать КВЛ, иногда даже демонстрируя ха-
рактерные островки непораженной кожи. Наличие воспа-
лительного заболевания может помочь в постановке диа-
гноза, хотя у некоторых пациентов с КВЛ имеется личный 
или семейный анамнез псориаза. 

Поражения ногтей. Желто-коричневые гиперкератоти-
ческие ногти с разнообразными подногтевыми налетами в 
сочетании с кожными изменениями часто можно принять 
за псориаз. При КВЛ не происходит изменений, затрагива-
ющих проксимальный матрикс ногтя или ногтевое ложе, 
таких как ногтевые ямки или масляные пятна, что во мно-
гих случаях может помочь отличить от псориаза.

Боль в суставах или мышцах. При КВЛ у взрослых ча-
сто наблюдаются артралгии, а истинный воспалительный 
артрит встречается редко, но иногда присутствует [2]. Од-
нако если пациенты сообщают о слабости, то следует пред-
положить дерматомиозит типа Вонга. Дерматомиозит типа 
Вонга – редкий вариант, характеризующийся кератотиче-
скими фолликулярными папулами, которые могут ими-
тировать КВЛ. Гистологическое исследование показывает 
фолликулярные и нефолликулярные разрастания эпидер-
миса, заполненные кератином [2, 3]. 

Атипичные варианты КВЛ, включая типы II и V, харак-
теризуются ихтиозиформными изменениями, которые сле-
дует отличать от других форм приобретенных и врожден-
ных ихтиозов [2, 3].

Терапия КВЛ
Установленного алгоритма лечения КВЛ не существует, 

поскольку не опубликовано рандомизированных контро-
лируемых исследований, и предлагаемые методы терапии 
основаны на небольших сериях случаев и отдельных ре-
зультатах клинических отчетов [28]. Почти все опублико-
ванные данные относятся к КВЛ I типа, в то время как опыт 

лечения других клинических типов КВЛ пока немногочис-
ленный и его необходимо накопить. Поскольку КВЛ явля-
ется редким заболеванием, и у пациентов может наступить 
спонтанная ремиссия, научно обоснованная оценка его 
терапевтической ценности затруднена и потребует много-
центровых исследований [1, 4, 28]. 

Проблема местного лечения КВЛ заключается в том, 
что для получения устойчивых результатов потребует-
ся длительное использование лекарственных средств, но 
в действительности их применение на больших участках 
поражения ограничено вследствие повышенной абсорб-
ции, а некоторые местные препараты могут вызвать раз-
дражение. Местные средства, которые оказались много-
обещающими, особенно при легком течении заболевания, 
включают эмоленты, кератолитические средства, такие как 
мочевина, салициловая кислота или препараты, содержа-
щие α-гидроксикислоты, топические КС, тазаротен, каль-
ципотриен и местные ингибиторы кальциневрина [2, 3, 28]. 

Монотерапия пероральными КС имеет очень ограничен-
ную эффективность при КВЛ, несмотря на то что другие 
воспалительные дерматозы (например, атопический дер-
матит и красный плоский лишай) обычно уменьшаются 
при приеме пероральных КС, однако КВЛ представляет 
собой заметное исключение.

Наиболее часто используемыми системными методами 
лечения КВЛ являются ретиноиды, метотрексат и терапия 
ультрафиолетовым (УФ) облучением. Системный ретино-
ид ацитретин эффективен в сочетании с узкополосным 
УФБ, УФA1 и ПУВA/Re-ПУВA (PUVA, Р  – фотосенсиби-
лизатор [псорален], UVA  – длинноволновый спектр УФ). 
Вследствие возможного фотообострения КВЛ перед лече-
нием рекомендуется провести фототестирование. 

Среди системной терапии ретиноиды можно рассматри-
вать как терапию 1-й линии для КВЛ. Дозировка изотре-
тиноина составляла 40 мг 2 раза в день или 2 мг/кг в день. 
Системная терапия ацитретином (25–50 мг в день) приве-
ла к частичному или выраженному клиническому отве-
ту [28,  29]. Отмечена высокая эффективность алитретино-
ина в дозе 30 мг в день, препарат может быть эффективным 
при лечении ювенильных форм КВЛ. В клинической прак-
тике рекомендуемая суточная доза изотретиноина для 
взрослых с КВЛ составляет 0,5–1 мг/кг в сутки и 0,3–0,5 мг/кг  
в сутки ацитретина и этретината. Соответствующий ре-
жим дозирования системных ретиноидов у детей установ-
лен не так последовательно. 

Для пациентов, которые не реагируют на системные ре-
тиноиды или которым противопоказано использование 
ретиноидной терапии, метотрексат предложен в качестве 
системной терапии 2-й линии – по крайней мере, в пери-
од до эры биопрепаратов. Задокументированный ответ на 
метотрексат составил только 39%, но другие исследования 
показали лучшие результаты [9, 28]. Наряду с метотрекса-
том другие иммунодепрессанты, в частности циклоспорин 
и азатиоприн, были также эффективны для лечения КВЛ. 

За последние 20 лет появление биологических методов 
лечения изменило терапевтический ландшафт КВЛ [1, 28]. 
Поскольку КВЛ и псориаз имеют некоторые общие клини-
ческие и гистологические характеристики, а биологические 
препараты, такие как антитела, ингибирующие фактор не-
кроза опухоли α (ФНО-α), ИЛ-12/23p40 и 17A, одобрены 
для лечения псориаза, эти биологические агенты стали те-
рапевтическим вариантом лечения КВЛ. 

Инфликсимаб представляет собой химерное монокло-
нальное антитело, которое связывает провоспалительный 
цитокин ФНО-α и также может играть решающую роль в 
развитии КВЛ [1, 28]. В тяжелых или резистентных случаях 
КВЛ инфликсимаб считается эффективным альтернатив-
ным лечением. Комбинация инфликсимаба с метотрекса-
том или ацитретином описаны как дополнительные воз-
можности КВЛ-терапии [1, 28]. 
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Этанерцепт является биологическим веществом, кото-
рое действует как рецептор и связывает как ФНО-α, так и 
ФНО-β, делая ФНО биологически неактивным [28–30]. Па-
циентам с КВЛ назначали этанерцепт в дозе 25–50 мг 2 раза 
в неделю, а некоторые из них получали комбинированную 
терапию этанерцептом и ацитретином, метотрексатом и 
УФА1 [28, 29].

Адалимумаб представляет собой моноклональное анти-
тело иммуноглобулина класса G1 с высоким сродством к 
человеческому ФНО. Терапия адалимумабом была успеш-
ной, даже когда она проводилась вторично по сравнению с 
предыдущими неудачными местными и системными мето-
дами лечения (ретиноидами и УФ-терапией) [31]. 

Для лечения КВЛ использован другой биологический 
агент, называемый устекинумаб, который представляет 
собой человеческое моноклональное антитело, нацеленное 
на субъединицу p40 ИЛ-12 и 23. J. Wohlrab и соавт. впер-
вые сообщили об успешном применении устекинумаба у 
пациента с КВЛ I типа, который был устойчив к предыду-
щей схеме (ацитретином и к ПУВА-ванна-терапии)  [32]. 
M. Napolitano и соавт. отметили, что устекинумаб приме-
няли у 18 пациентов, при этом у 14 (78%) из них достигнут 
выраженный полный ответ, у 2 (11%) – частичный ответ, а 
у 2 (11%) – отсутствие ответа на терапию [33].

Иксекизумаб, биологический ингибитор ИЛ-17A, назна-
чали взрослым с КВЛ от умеренной до тяжелой степени, 
что приводило к улучшению клинической тяжести заболе-
вания в среднем на 61,3% через 24 нед без каких-либо се-
рьезных нежелательных явлений [34]. 

Секукинумаб  – это ингибитор ИЛ-17A, который пока-
зал многообещающие результаты в лечении КВЛ. В 2022 г. 
B. Boudreaux и соавт. проведено однократное открытое ис-
следование с участием 12 пациентов с КВЛ, получавших се-
кукинумаб, у 6 из 11 больных индекс распространенности 
и тяжести псориаза уменьшился и составил ≥75, а у 3 паци-
ентов он достиг 90 [35]. 

Нужно отметить, что даже с учетом многочисленных 
опубликованных сообщений о случаях КВЛ их терапия 
остается сложной задачей, поскольку в настоящее время 
нет рандомизированных контролируемых исследований, 
которые бы определяли направление лечения. Согласно 
имеющейся на данный момент литературе, эффективность 
применения изотретиноина, иксекизумаба и секукинумаба 
подтверждается результатами одиночных проспективных 
исследований. Несмотря на то что метотрексат не изучался 
в проспективных исследованиях, он широко используется 
с хорошей выживаемостью пациентов. 

В целом иксекизумаб, метотрексат и секукинумаб могут 
рассматриваться как системные препараты терапии КВЛ 
1-й линии [1]. Может быть также рекомендован прием вы-
соких доз изотретиноина при наличии противопоказания 
к иммуносупрессивным препаратам. В качестве дополни-
тельной терапии могут быть использованы местные сред-
ства, включая кальципотриен, ингибиторы кальциневри-
на, смягчающие средства и КС для местного применения. 
Более новые иммуномодуляторы, такие как апремиласт, 
бродалумаб, устекинумаб, блокаторы ИЛ-23 и ингибито-
ры янус-киназы, могут быть эффективны, особенно в ре-
зистентных случаях, хотя доказательства в поддержку их 
применения в основном содержатся в отчетах о случаях и 
сериях случаев. Лечение должно основываться на совмест-
ном принятии решений, с полным обсуждением рисков и 
преимуществ каждой терапевтической стратегии. Вариан-
ты терапии пациентов с КВЛ представлены в табл. 2.

Течение заболевания и прогноз 
Течение заболевания хроническое, однако степень его 

интенсивности вариабельна. Прогноз лечения КВЛ I типа 
хороший, поскольку 80% этих пациентов выздоравлива-
ют в течение 3 лет. КВЛ II типа – это атипичный вариант 

взрослых, который в 80% случаев имеет хроническое те-
чение (свыше 20 лет). Предыдущие данные показали, что 
большинство пациентов с КВЛ III типа выздоравливают в 
течение 3 лет. Более поздние исследования поставили под 
сомнение это утверждение, ссылаясь на более длительное 
течение заболевания. У пациентов с КВЛ IV типа наблюда-
ется вариабельное течение, которое может быть связано со 
спонтанными ремиссиями и обострениями. Острая форма 
разрешается через 6 мес; промежуточная форма разреша-
ется через 12 мес; хроническая форма персистирует более 
12 мес и может прогрессировать в эритродермию. КВЛ 
V типа – это наследственное заболевание с классическими 
характеристиками и без ремиссий. КВЛ VI типа встречает-
ся у пациентов с ВИЧ-инфекцией, имеет плохой прогноз и 
часто не поддается лечению. 

Заключение
КВЛ, или болезнь Девержи,  – редкое хроническое за-

болевание кожи, характеризующееся красновато-оран-
жевыми шелушащимися пятнами, кератотическими 
фолликулярными папулами и ладонно-подошвенной ке-
ратодермией. КВЛ обычно разделяют на 6 клинических 
подтипов у детей и взрослых, однако в последние годы 
описаны новые клинические фенотипы. Отличительными 
клиническими признаками заболевания являются ладон-
но-подошвенная кератодермия и фолликулярные папулы, 
сливающиеся в четко очерченные красновато-оранжевые 
бляшки. Генерализованные подтипы с эритродермией ха-
рактеризуются очагами непораженной кожи. КВЛ оказы-
вает выраженное негативное влияние на качество жизни, 
а заболевшие подвержены повышенному риску депрессии 
и суициду  [36]. Лечение КВЛ остается сложной задачей. 

Таблица 2. Возможные варианты терапии КВЛ

Системная терапия Препарат/метод

Дозировка 
препарата/про-

должительность 
лечения

Лекар-
ственная 
терапия

Базисный 
уход за 
кожей

Эмоленты (эмульсия 
«вода в масле»); кера-
толитики (мочевина, 

салициловая кислота)

–

Местная 
терапия

Глюкокортикоиды 
(средней и высокой 

степени активно-
сти); ингибиторы 
кальциневрина; 

аналоги витамина А 
(тазаротен); витамин 
D3 (кальципотриол)

Системные 
ретиноиды

Изотретиноин 1 мг/кг в день

Алитретиноин 30 мг в день

Ацитретин 25–50 мг в день

Иммуносу-
прессивная 
терапия

Метотрексат 7,5–25 мг в день

Азатиоприн 50–200 мг в день

Циклоспорин А 5 мг/кг в день

Биоло-
гические 
препараты

Инфликсимаб 5 мг/кг

Адалимумаб 40 мг/нед

Устекинумаб 45–90 мг 12 нед

Секукинумаб 300 мг/нед

Этанерцепт 50 мг/нед

Фототера-
пия

УФ-терапия

УФБ узкополосный …

УФБ 311 нм …

УФА-1 …

ПУВА …

Дополни-
тельная 
терапия

Капсаицин; антиги-
стаминные препа-

раты
–

Малые моле-
кулы*

Апремиласт 30 мг 2 раза в день

*ЗНО в анамнезе.
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Хотя молекулярная характеристика КВЛ как заболевания, 
вызываемого ИЛ-23/T-хелпером 17, открыла путь для био-
логического лечения, направленного на патогенез данной 
болезни, этиология гетерогенного ответа на ее лечение 
остается неясной. 
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Введение
Адалимумаб – это биологический препарат (БП), кото-

рый играет ключевую роль в лечении нескольких имму-
ноопосредованных воспалительных состояний, включая 
анкилозирующий спондилит (АС), псориаз и юношеский 
идиопатический артрит (ЮИА). Данные заболевания ха-
рактеризуются хроническим воспалением, затрагивающим 
различные системы организма, что значительно ухудшает 
качество жизни (КЖ) пациентов.

АС – это хроническое воспалительное заболевание, ко-
торое преимущественно поражает аксиальный скелет, вы-
зывая боль, скованность и уменьшение подвижности [1–3]. 
У пациентов с АС могут наблюдаться изменения в осанке 
по мере прогрессирования заболевания, включая шейный 
сгиб, уменьшение поясничного лордоза, заднюю ротацию 
таза, разгибание бедра, сгибание колена, подошвенное сги-
бание голеностопного сустава и кифоз  [4]. АС часто на-
чинается в довольно молодом возрасте, что увеличивает 
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Аннотация
Адалимумаб – биологический препарат, который эффективно используется в лечении иммуноопосредованных воспалительных заболева-
ний, таких как анкилозирующий спондилит, ювенильный идиопатический артрит и псориаз. В данном исследовании подробно проанали-
зированы терапевтические и экономические преимущества адалимумаба. У пациентов с анкилозирующим спондилитом наблюдались зна-
чительные улучшения в качестве жизни и производительности труда после лечения адалимумабом, что подтверждает его клиническую и 
экономическую эффективность. При лечении псориаза и ювенильного идиопатического артрита адалимумаб продемонстрировал высокую 
эффективность и безопасность, значительно улучшая состояние пациентов, что сделало его «золотым стандартом» терапии. Кроме того, био-
аналоги адалимумаба – это более доступные альтернативы оригинальным препаратам, расширяющие возможности лечения и уменьшаю-
щие экономическое бремя пациентов. Полученные результаты подчеркивают важность применения адалимумаба в современной медицине 
и его значительный вклад в улучшение качества жизни пациентов с хроническими воспалительными заболеваниями.
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Abstract
Adalimumab is a biological drug effectively used in the treatment of several immune-mediated inflammatory diseases, including ankylosing 
spondylitis, juvenile idiopathic arthritis, and psoriasis. This study analyzed the therapeutic and economic benefits of adalimumab. Patients with 
ankylosing spondylitis showed significant improvements in quality of life and work productivity after treatment with adalimumab, confirming its 
clinical and economic efficacy. In the case of juvenile idiopathic arthritis and psoriasis, adalimumab demonstrated high efficacy and safety, significantly 
improving patients' conditions, establishing it as the gold standard of therapy. The use of adalimumab biosimilars offers accessible alternatives to the 
original drugs, expanding treatment options and reducing the economic burden on patients.
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риск осложнений, связанных с тазобедренными сустава-
ми [5, 6]. Примерно 40% пациентов с АС имеют поражения 
тазобедренного сустава  [7]. Симптомы обычно проявля-
ются в возрасте от 15 до 25 лет, причем заболевание чаще 
встречается у мужчин [7, 8].

ЮИА является наиболее распространенным ревма-
тологическим заболеванием у детей. Он объединяет все 
формы хронического детского артрита, поражающего не 
только суставы, но и внесуставные структуры, включая 
глаза, кожу и внутренние органы, что может привести к 
инвалидности и даже к летальному исходу. ЮИА класси-
фицируется по подтипам в зависимости от количества по-
раженных суставов, наличия внесуставных проявлений, 
системных симптомов, серологических и генетических 
факторов: олиго-, полиартикулярный, системный, псори-
атический, связанный с энтезитом и недифференциро-
ванный артрит  [9]. Осложнения заболевания могут ва-
рьироваться от задержки роста и остеопороза, вызванных 
лечением и активностью заболевания, до опасного для 
жизни синдрома активации макрофагов с полиорганной 
недостаточностью [10].

Псориаз представляет собой хроническое иммунозави-
симое воспалительное заболевание кожи, которое затра-
гивает примерно 100 млн людей по всему миру  [11, 12]. 
В  связи с его высокой распространенностью Всемирная 
организация здравоохранения признает псориаз серьез-
ной глобальной проблемой здравоохранения  [9]. Ключе-
вую роль в патогенезе псориаза играют интерлейкин-23 
и  12, стимулирующие увеличение продукции интерферо-
на γ и клеточное деление [11].

Цель обзора – предоставить всестороннюю оценку име-
ющихся данных о применении адалимумаба в лечении АС, 
псориаза и ЮИА. Результаты обзора помогут специали-
стам в области здравоохранения принять решение о вы-
боре подходов к лечению пациентов с данными сложными 
заболеваниями.

Ювенильный идиопатический артрит 
ЮИА объединяет все формы хронического артрита у 

детей, которые поражают не только суставы, но и другие 
части тела, включая глаза, кожу и внутренние органы. Это 
состояние может привести к инвалидности и даже смер-
ти. ЮИА определяется как артрит неизвестной причины, 
который начинается до 16 лет и продолжается не менее 
6  нед. Международная лига ревматологических ассоциа-
ций (International League of Associations for Rheumatology) 
классифицирует подтипы ЮИА в зависимости от количе-
ства пораженных суставов, наличия системных симптомов 
и обнаружения ревматоидного фактора (РФ). ЮИА под-
разделяется на несколько подтипов: олигоартикулярный 
(персистирующий или распространенный оЮИА), поли-
артикулярный (РФ-отрицательный или РФ-положитель-
ный пЮИА), системный (сЮИА), псориатический артрит 
и артрит, связанный с энтезитом. Каждый из этих подти-
пов отличается генетической предрасположенностью и тя-
жестью артрита [12]. 

Инициация патофизиологического каскада ЮИА вклю-
чает аномальную активацию различных иммунных кле-
ток, таких как Т-, В-клетки, естественные клетки-киллеры, 
дендритные клетки, макрофаги и нейтрофилы, а также 
продукцию противовоспалительных медиаторов, вызыва-
ющих разрушение суставов и системные осложнения [13]. 
Так, оЮИА и пЮИА ассоциируются с аутореактивными 
Т-клетками и высокими титрами аутоантител, а также 
с дисбалансом между про- и противовоспалительными 
Т-клетками  [14]. У пациентов с оЮИА наблюдаются из-
менения в иммунной системе, такие как преждевременное 
старение Т-клеток [15]. 

Лечение ЮИА начинается с назначения нестероидных 
противовоспалительных препаратов, за которыми следуют 

модифицирующие заболевание базисные противоревма-
тические препараты (БПВП), такие как метотрексат и/или  
внутрисуставные инъекции кортикостероидов. Нестеро-
идные противовоспалительные препараты обеспечивают 
обезболивающее и противовоспалительное действие пу-
тем ингибирования циклооксигеназы-1 и 2, что блокирует 
выработку простагландинов. Внутрисуставные инъекции 
кортикостероидов эффективны при синовите и могут ис-
пользоваться в качестве терапии 1-й линии олигоартрита 
как самостоятельно, так и в комбинации с БПВП. Аме-
риканская коллегия ревматологов (American College of 
Rheumatology) рекомендует раннее применение БПВП, в 
частности метотрексата, лефлуномида и/или сульфасала-
зина [16]. Первыми БП, зарегистрированными для лечения 
ЮИА, стали препараты против фактора некроза опухоли 
(ФНО)-α – этанерцепт и адалимумаб. Этанерцепт одобрен 
для лечения пЮИА в 1999 г. на основании рандомизи-
рованного плацебо-контролируемого двойного слепого 
исследования, подтверждающего его безопасность и эф-
фективность [17]. В настоящее время ингибиторы ФНО-α, 
включая адалимумаб, признаны наиболее эффективными 
средствами для лечения ЮИА, так как они значительно 
улучшают состояние больных, снижая боль, скованность 
и улучшая КЖ. Комбинирование блокаторов ФНО-α с 
метотрексатом увеличивает вероятность достижения ре-
миссии у пациентов с ЮИА и является эффективным ва-
риантом лечения при ЮИА, ассоциированном с увеитом. 
В рандомизированных двойных слепых исследованиях 
 анти-ФНО-препараты, такие как этанерцепт и адалиму-
маб, показали эффективность в лечении энтезопатий и 
других форм ЮИА [18, 19]. 

Согласно данным A. Ramanan и соавт., добавление ада-
лимумаба к терапии метотрексатом снижало средний риск 
неэффективности лечения рефрактерного увеита, связан-
ного с ЮИА, на 75% [19].

Данные по основным клиническим исследованиям (КИ), 
в которых изучали терапию ЮИА адалимумабом, пред-
ставлены в табл. 1.

Псориаз
Псориаз характеризуется хроническим течением с часты-

ми рецидивами, что влияет на внешний вид пациента, его 
психическое здоровье и КЖ [24–28]. Типичные клинические 
проявления включают чешуйчатую эритему или бляшки, 
которые могут быть локализованными или распространен-
ными. Распространенность псориаза значительно варьиру-
ется по всему миру. В США она составляет 2–4%, в Западной 
Европе – 1,92%, в странах Южной Латинской Америки с вы-
соким уровнем доходов – 1,10%, а в Китае – 0,47% [29–31]. 
Долговременное применение традиционных препаратов, 
таких как ацитретин, метотрексат, циклоспорин, глюкокор-
тикоиды, азатиоприн и лефлуномид, ограничено из-за недо-
статочной эффективности и/или многочисленных потенци-
альных побочных явлений (ПЯ) [32–36].

Адалимумаб, полностью человеческое моноклональное 
антитело иммуноглобулина G1, обладает высокой аффин-
ностью и специфичностью к ФНО-α и показал безопас-
ность и эффективность в лечении как артритного псориа-
за, так и умеренно тяжелой формы псориаза в нескольких 
КИ [37–42]. Адалимумаб впервые выведен на рынок США 
в 2003 г. и одобрен для лечения псориаза в 2008 г. В Китае 
он зарегистрирован в 2010 г., а в 2017 г. Государственное 
управление Китая по контролю продуктов питания и ме-
дикаментов одобрило его использование для лечения уме-
ренно тяжелой формы псориаза. БП совершили революцию 
в лечении псориаза и других ревматологических заболева-
ний. В последние годы разработано много биоаналогов, 
которые имеют высокое структурное и функциональное 
сходство с оригинальными препаратами. Значительно бо-
лее низкая стоимость этих продуктов существенно сокра-
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тила экономическое бремя пациентов и увеличила доступ-
ность биологических терапий по всему миру [29].

БП, такие как адалимумаб, считаются «золотым стан-
дартом» лечения псориаза благодаря своим профилям 
эффективности и безопасности, что позволяет использо-
вать их для длительного лечения. Однако адалимумаб не 
может применяться у всех пациентов и может вызывать 
побочные реакции. Например, местные реакции в месте 
инъекции наблюдаются у 12–37% пациентов, но редко 
требуют специфического лечения. Наличие сердечно-со-
судистых заболеваний является противопоказанием для 
применения адалимумаба, но имеются данные, что ада-
лимумаб может оставаться вариантом лечения. Общие 
показатели побочных эффектов составляют от 245 до 399 
на 100 пациентов в год (серьезные ПЯ: 6–23; смерть: 1–2). 
По данным P. Sator, адалимумаб немного менее безопасен, 
чем устекинумаб и инфликсимаб, но обладает высокой эф-
фективностью. Адалимумаб безопасен для применения у 
беременных женщин в I триместре, детей до 4 лет и по-
жилых людей. Несмотря на несколько состояний, требу-
ющих особого внимания, подтверждены благоприятные 

профили безопасности и переносимости адалимумаба для 
лечения псориаза [41].

В табл. 2 представлены данные по основным КИ, в кото-
рых проводилось сравнение адалимумаба с его биосими-
лярами.

Анкилозирующий спондилит
Адалимумаб одобрен Управлением по контролю пище-

вых продуктов и лекарств в США в 2006 г. как средство для 
лечения АС. Множество КИ, проведенных с целью оценки 
эффективности адалимумаба при АС, продемонстрирова-
ли его значительные терапевтические преимущества.

Одним из ключевых КИ стало исследование ATLAS 
(Adalimumab Trial Evaluating Long-Term Safety and Efficacy 
for Ankylosing Spondylitis). В этом 24-недельном рандоми-
зированном двойном слепом плацебо-контролируемом ис-
следовании приняли участие 315 пациентов с активным АС. 
Результаты показали, что на 12-й неделе 58% больных, 
получавших адалимумаб, достигли основного критерия 
эффективности ASAS 20 (Assessment of SpondyloArthritis 
international Society – Международная рабочая группа по 

Таблица 1. Адалимумаб при ЮИА

КИ Число 
участников Пол Возраст, 

лет
Способ введе-

ния и дозы
Длительность 
лечения, нед ПКТ ПЯ

T. Imagawa 
и соавт. 
[20]

A: 5
А+М: 20

A: M 0; Ж 5
А+М:

M 5; Ж 15

A: 12,6
А+М: 13,2

<30 кг – 20 мг; 
≥30 кг – 40 мг

60
PhGA, PaGA, AJC73, 
LOM69, CHAQ, ACR 

Pedi 30

ЮИА, лихорадка и артралгия; 
пневмония; инфекция гепатита В; 
фарингит; обезвоживание, боль в 

глотке и лихорадка

R. Burgos-
Vargas  
и соавт. 
[21]

А: 31
П: 15

А: M 22; Ж 9
П: M 9; Ж 6

A: 13,4
П: 11,9

24 мг/м2 (площа-
ди поверхности 
тела) – 40 мг/м2  

1 раз в 2 нед

52 AJC (0–68)

Инфекция верхних дыхательных 
путей, боль в месте инъекции, 

повышение уровня аланинами-
нотрансферазы, гастроэнтерит, 
боль в верхней части живота, 

тошнота, обмороки

A. Ramanan 
и соавт. 
[22]

А: 60
П: 30

A: M 13; Ж 47
П: M 7; Ж 23

A: 9,07
П: 8,56

10 мг/м2 –  
20 мг/м2;  

максимальная 
доза – 25 мг

12
Время до дости-
жения неудачи 
лечения, SUN19

Респираторные нарушения, рво-
та, диарея, пирексия, вирусные 

инфекции, артралгия

D. Lovell  
и соавт. 
[23]

A: 86
А+М: 85

A: M 19; Ж 67
А+М: M 17; 

Ж 68

A: 11,1
А+М: 11,4

<30 кг – 20 мг; 
≥30 кг – 40 мг

16
ACR Pedi 30, AJC, 

LOM

Реакция в месте инъекции, кон-
тузия, назофарингит, инфекции 

верхних дыхательных путей, 
вирусные инфекции, рвота

Примечание. Здесь и далее в табл. 2, 3: ПКТ – первичные конечные точки, А – адалимумаб, А+М – адалимумаб + метотрексат, M – мужчины, Ж – женщины, П – плацебо, PhGA – Глобальная 
оценка активности заболевания врачом, PaGA – Общая оценка благополучия пациента, AJC – активный подсчет суставов, LOM – ограничение движения, CHAQ – Анкета для оценки здоро-
вья детей, ACR Pedi – процент пациентов с ответом Американской коллегии педиатрических ревматологов, AJC – активные суставы с артритом, SUN – показатель активности клеток.

Таблица 2. Биоаналоги адалимумаба для лечения психоза

КИ Число 
участников Пол Возраст, 

лет
Способ введе-

ния и дозы
Длительность 
лечения, нед ПКТ ПЯ

L. Cai  
и соавт. [42]

A: 130
Б: 131

A: M 91; Ж 39
Б: M 99; Ж 32

A: 38,5
Б: 38,0

Humira (Хумира®): 
80 мг в 1-й день, 
далее 40 мг каж-

дые 2 нед, п/к.
HLX03: аналогич-

но Humira

16
BSA 40, PASI 24,3, 

BSA 35,3, PASI 20,4

Инфекция верхних дыхательных 
путей, гиперурикемия, наруше-

ние функции печени

S. Feldman 
и соавт. [43]

A: 207
Б: 205

A: M 129; Ж 78
Б: M 125; Ж 80

A: 43,0
Б: 42,0

Humira: как 
указано выше, 

AVT02: как указа-
но выше

16
BSA 28,0, PASI 21,6 
BSA 26,0, PASI 20,8

Желудочно-кишечные расстрой-
ства, диарея, общие расстройства 

и состояния в месте введения 
препарата, «TEAE»-реакция в 

месте инъекции

A. Samtsov 
и соавт. [44]

A: 172
Б: 174

A: M 114; Ж 58
Б: M 113; Ж 61

A: 42,5
Б: 42,5

Humira: 40 мг  
 каждые 2 нед, 

п/к; BCD-057: как 
указано выше

1–16
BSA 32,5, PASI 23,3, 
BSA 33, PASI 24,15

Инфекции, серьезные инфекции, 
оппортунистические инфекции, 

отклонения в общем анализе кро-
ви, нарушения биохимии крови

J. Hercogová 
и соавт. [45]

A: 221
Б: 222

A: M 130; Ж 91
Б: M 136; Ж 86

A: 
42,4±11,8

 Б: 
44,8±12,7

Humira: как 
указано выше; 
MSB11022: как 
указано выше

1–16
BSA 25,9, PASI 17,4, 
BSA 27,1, PASI 18,4

«TEAE»-реакция в месте  
инъекции (А)

«TEAE» с повышенной  
чувствительностью (Б)

Примечание. Б – группа биоаналогов (испытуемая), PASI – индекс площади и тяжести псориаза, BSA – площадь поверхности тела, «TEAE» – побочное действие, возникшее в результате 
лечения, п/к – подкожно.
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оценке АС) по сравнению с 21% в группе плацебо (p=0,001). 
Улучшения были заметны уже на 2-й неделе лечения (42% 
против 16%; p=0,001). Отмечено также снижение энтезита 
и воспаления позвоночника и крестцово-подвздошных 
суставов по данным магнитно-резонансной томографии 
(p<0,001) [2].

Исследование M. Rudwaleit и соавт. (2009 г.), включившее 
1250 пациентов, продемонстрировало, что 57,2% больных 
достигли улучшения по шкале BASDAI (Батский индекс ак-
тивности АС – Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity 
Index) на 50%, 53,7% – по критериям ASAS 40, 27,7% – по 
частичной ремиссии ASAS. Факторами, способствующи-
ми лучшему ответу на лечение, были младший возраст, 
высокие уровни C-реактивного белка, наличие HLA-B27 
и отсутствие предшествующего лечения ингибиторами 
ФНО [46].

Основные КИ, подтверждающие эффективность адали-
мумаба, представлены в табл. 3.

Сравнение эффективности адалимумаба с биоаналогами 
важно для обеспечения более доступных вариантов лече-
ния для пациентов с АС [49, 50]. В III фазе исследования, 
проведенного в Китае, показано, что биоаналоги IBI303 и 
HS016 имеют аналогичную эффективность и безопасность 
по сравнению с оригинальным адалимумабом. В исследо-
вании с участием 438 человек 75% пациентов, получавших 
IBI303, и 72% больных, принимавших адалимумаб, до-
стигли основного критерия эффективности (ASAS 20) на 
24-й  неделе  [51]. Аналогично, в исследовании с участием 
648 пациентов, получавших HS016, 87,5% достигли ASAS 20 
на 24-й неделе по сравнению с 90,1% в группе адалимумаба, 
что подтверждает терапевтическое равенство этих препа-
ратов [3].

Данные подчеркивают важность биоаналогов как до-
ступной альтернативы оригинальному адалимумабу, осо-
бенно в странах с ограниченными ресурсами, где высокая 
стоимость оригинальных БП может ограничивать доступ 
пациентов к эффективному лечению.

В Китае проведено перспективное исследование, в 
котором принял участие 91 взрослый пациент с актив-
ным  АС, соответствующий модифицированным крите-
риям Нью-Йорка 1984 г. и имевший индекс активности 
болезни АС (BASDAI) 4 или выше. Все пациенты получа-
ли лечение адалимумабом (40 мг каждые 2 нед) в течение 
24  нед и заполняли анкеты, касающиеся характеристик 
заболевания, КЖ и стоимости лечения. Трудоспособность 
оценивалась с помощью Анкеты по ограничению трудо-
вой деятельности и Анкеты по производительности труда 
и активности при АС [52].

Исследование показало значительные улучшения в про-
изводительности труда и КЖ. Среди 91 пациента средний 
возраст составлял 30 лет, а средняя продолжительность бо-
лезни – 10 лет; 78% из них были трудоустроены. Ежегодные 

расчетные затраты на 1 пациента составляли 37 581,41 дол. 
США, при этом прямые затраты составляли 84,6% общей 
суммы. Потери производительности труда, измеренные с 
помощью Анкеты по ограничению трудовой деятельности, 
в среднем составляли 0,28, а показатели абсентеизма и пре-
зентеизма – 10,22 и 43,86% соответственно, что приводи-
ло к средней потере производительности труда на уровне 
47,92% [52].

После лечения адалимумабом наблюдались значитель-
ные улучшения в показателях презентеизма, абсентеизма, 
производительности труда и общего КЖ. Презентеизм 
связан с продолжительностью болезни, индексом функ-
циональных нарушений при АС (BASFI) и КЖ при АС 
(ASQoL), тогда как абсентеизм обусловлен продолжитель-
ностью болезни. Факторами, влияющими на потерю произ-
водительности труда, стали возраст, уровень образования, 
индекс BASFI и ASQoL.

Приведенное исследование подчеркивает значительные 
экономические затраты, связанные с лечением адалиму-
мабом, у китайских пациентов с активным АС, но также 
демонстрирует важные улучшения в активности заболева-
ния, физической функции, КЖ и производительности тру-
да. Такие результаты подтверждают ценность адалимумаба 
не только в клинической практике, но и в экономическом 
контексте, особенно для пациентов, нуждающихся в улуч-
шении КЖ и трудоспособности.

Заключение
Данный обзор демонстрирует значительные терапев-

тические и экономические преимущества использования 
адалимумаба в лечении АС, ЮИА и псориаза. У пациентов 
с АС наблюдались значительные улучшения в производи-
тельности труда и КЖ, а также существенное снижение 
показателей абсентеизма и презентеизма. Анализ показал, 
что лечение адалимумабом уменьшает симптомы заболе-
вания, улучшает физическую функцию и снижает затраты, 
связанные с потерями производительности труда. В случае 
ЮИА адалимумаб подтвердил эффективность и безопас-
ность, существенно улучшая состояние больных и снижая 
риск осложнений. При лечении псориаза адалимумаб про-
демонстрировал высокую эффективность и безопасность, 
что позволяет рассматривать его как «золотой стандарт» 
терапии.

Основные результаты выполненной работы приведены 
на рис. 1, которые подчеркивают важность адалимумаба 
не только в клинической практике, но и в экономическом 
контексте, особенно для пациентов с хроническими воспа-
лительными заболеваниями, требующими долгосрочной 
терапии. Применение биоаналогов адалимумаба предо-
ставляет доступные альтернативы оригинальным препа-
ратам, что значительно расширяет возможности лечения и 
уменьшает экономическое бремя пациентов.

Таблица 3. Основные рандомизированные исследования

КИ Число 
участников Пол Возраст, 

лет
Способ введе-

ния и дозы
Длительность 
лечения, нед ПКТ ПЯ

D. Revicki  
и соавт. 
[47]

A: 208
П: 107

A: M 157; Ж 51
П: M 79; Ж 28

A: 41,7
П: 43,4

Адалимумаб  
40 мг п/к,  

через 1 нед
24

ASAS 20, ASAS 40, 
BASDAI, SF-36

НП

F. Huang  
и соавт. [7]

A: 229
П: 115

A: M 185; Ж 44
П: M 95; Ж 20

A: 30,1
П: 29,6

Как выше 12
ASAS 20, ASAS 40, 

BASDAI 50, СРБ, 
HAQ-S, SF-36

ПЯ, серьезные ПЯ, прекращение 
введения препарата, инфекция, 

серьезные инфекции

J. Davis  
и соавт. 
[48]

A: 208
П: 107

A: M 157; Ж 51
П: M 79; Ж 28

A: 41,7
П: 43,4

Как выше 24
ASAS 20, ASAS 40, 

BASDAI, ASQoL, 
SF-36

НП

J. Davis  
и соавт. 
[48]

A: 208
П: 107

A: M 236; Ж 79
П: M 219; Ж 69

A: 42,2
П: 42,4

Как выше 12/24 
BASFI, BASDAI,  
SF-36, ASQoL

ПЯ, серьезные ПЯ, прекращение 
введения препарата, инфекция, 

серьезные инфекции

Примечание. SF-36 – Краткая форма 36, BASFI – Индекс функциональных нарушений при АС Bath, HAQ-S – Анкета оценки здоровья, модифицированная для спондилоартропатий,  
ASQoL – Анкета КЖ при АС, НП – неприменимо, п/к – подкожно.
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Рис. 1. Результаты работы.
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Введение
Распространенность кожных, респираторных и даже си-

стемных инфекций у больных атопическим дерматитом 
(АтД) значительно выше, чем у пациентов без АтД [1–4]. Дей-
ствительно, пациенты с АтД имеют повышенную восприим-
чивость к вторичным бактериальным, вирусным и грибко-
вым инфекциям кожи [1–3]. Исследователи связывают это 
прежде всего с нарушением эпидермального барьера кожи 
[4]. Хотя дефект кожного барьера – важная часть патогенеза 
AтД, четыре других звена также играют существенную роль: 
влияние различных экспосомных (внешних) и генетических 
факторов, иммунная дисрегуляция и дисбиоз кожи [1, 2]. При 
этом если по клинико-фенотипическим данным поляриза-
ция иммунного ответа существенно отличается в разных 
этнических и возрастных популяциях пациентов, то измене-
ния в барьерной функции кожи обнаружены практически у 
всех [5,  6]. В целом нарушения в эпидермальном барьере – не 
менее сложный процесс, чем иммунопатология кожи, и вклю-

чают изменения в экспрессии филаггрина, антимикробных 
пептидов, состава липидов рогового слоя и т.п. [4, 6]. Наруше-
ния в роговом слое кожи вызывают не только приобретенные 
или генетические дефекты филаггрина или других белков 
эпидермальной дифференцировки, но и продукция протеаз 
и/или антипротеаз, и/или они появляются вследствие пов-
реждения кожи из-за ее расчесов [1–6]. 

Разберем более подробно, каковы современные пред-
ставления о патогенетической роли инфекционных аген-
тов (бактерий, вирусов и грибов) при АтД.

Staphylococcus aureus 
Уже давно известно, что кожа детей и взрослых при АтД 

колонизирована Staphylococcus aureus, причем уровень 
колонизации увеличивается с тяжестью заболевания [6]. 
S. aureus секретирует множество токсинов вирулентности: 
протеазы (разрушают эпидермальный барьер); α-токсин 
(способен лизировать кератиноциты); фенолрастворимые 
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Abstract
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focuses on the pathophysiological mechanisms identified to date that are thought to predispose to skin infections. The main ones are impaired skin 
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модулины (стимулируют высвобождение цитокинов кера-
тиноцитами); суперантигены (запускают экспансию В-кле-
ток и высвобождение цитокинов) и т.п. [7]. 

S. aureus способен также проникать в дерму, где при вза-
имодействии с иммунными клетками стимулирует выра-
ботку провоспалительных цитокинов  [8]. По всей веро-
ятности, глубина проникновения S.  aureus (эпидермис и 
дерма) зависит от сериновых протеаз [8]. Как показывают 
последние исследования, в развитии сенсибилизации к ан-
тигенам/аллергенам, раздражителям, микробам и загряз-
няющим веществам играют роль нарушения как в роговом 
слое, так и более глубоко, в плотных соединениях [9].

Несколько стафилококковых поверхностных белков, 
включая слипающий фактор B, фибронектин-связывающий 
белок B и железо-регулируемый поверхностный детерми-
нантный белок A, непосредственно участвуют в связывании 
с лорикрином – наиболее часто встречаемым в роговой обо-
лочке белком, а слипающий фактор B и особенно фибронек-
тин-связывающий белок B – также с иммуноглобулин (Ig)
E-антителами  [10]. Экспрессия фибронектина повышается 
в присутствии интерлейкина (ИЛ)-4, что будет способство-
вать колонизации кожи S.  aureus при АтД  [10–12]. В свою 
очередь ИЛ-4 и 13 участвуют в торможении экспрессии ан-
тимикробных пептидов в кератиноцитах, что также пред-
располагает к развитию кожных инфекций [11]. Интересно 
отметить, что эпикутанное воздействие S. aureus влияет на 
воспалительные процессы через ИЛ-36, вырабатываемый 
в основном кератиноцитами, тогда как внутри дермы – по-
средством ИЛ-1β и продукции Т-клетками ИЛ-17 [12]. 

Повышенному риску колонизации кожи S.  aureus осо-
бенно подвержены пациенты именно с IgE-опосредован-
ным аллергическим ответом, у которых чаще встречаются 
инфекции кожи [7]. Кроме того, при дефектах эпидермиса 
повышение колонизации кожи S. aureus приводит к изме-
нениям микробиома кожи [4–8]. 

Вирусы
Пациенты с АтД исключительно восприимчивы к виру-

су простого герпеса (Herpes simplex virus – HSV), который 
может привести даже к смертельно опасной системной ин-
фекции [1–3, 13].

К герпетическим осложнениям у больных АтД пред-
располагает несколько факторов: аберрации в генах IFNG 
и IFNGR1; нарушение кожного барьера (дефицит филаг-
грина и аномалии в плотных и адгезивных соединениях); 
снижение продукции антимикробных пептидов катели-
цидина LL-37 и β-дефенсинов человека; избыток цитоки-
нов ИЛ-4, 13, 25, 33 и тимического стромального лимфо-
поэтина; пониженная регуляция интерферонов (ИФН), а 
также нарушения в функционировании иммунных клеток, 
включая дендритные, натуральные киллеры, регуляторные 
Т-клетки и т.п. [2, 13]. Так, в коже больных АтД выявлена 
гиперэкспрессия CD4+ Т-клеток, продуцирующих ИЛ-4, 
который ингибирует Th1 клетки и тем самым подавляет 
секрецию ИФН [2]. Кроме того, описано несколько других 
факторов, способствующих усилению репликации HSV 
в кератиноцитах и коже человека: полиморфизм в гене 
STAT6 или же мутации в клаудине-1; присутствие стафило-
коккового α-токсина и снижение уровня клаудина; дисбиоз 
кожной микробиоты [13–15].

Выделен уникальный фенотип АтД, осложненного вирус-
ными инфекциями (так называемая герпетическая экзема), 
у пациентов, имеющих: среднюю или тяжелую степень АтД; 
мутацию потери функции филиггрина; кожную стафило-
кокковую инфекцию в анамнезе; сенсибилизацию к пище-
вым и аэроаллергенам; Т2-тип иммунного ответа [2, 15]. 

Грибы
Кожу колонизируют также грибы, из которых дрожжи 

Malassezia – наиболее распространенный компонент микро-

биоты кожи. Они колонизируются в основном в области 
головы и шеи, где кожа богата сальными железами и липи-
дами. Виды Malassezia взаимодействуют с кожной средой 
путем секреции липаз, фосфолипаз, протеаз и биоактивных 
индолов, которые участвуют в процессах нарушения барье-
ра кожи и заживления ран (т.е. являются не только коммен-
салом, но могут проявлять и патогенные свойства). Кроме 
того, секретируемые ими протеазы и токсичные метаболиты 
генерируют активные формы кислорода, которые способ-
ствуют развитию воспаления в кератиноцитах через путь 
транскрипционного фактора и активации воспалительных 
сигнальных путей, включая митоген-активируемую про-
теинкиназу, транскрипционный фактор и ядерный фактор 
активированных Т-клеток [16]. Из 17 идентифицированных 
в настоящее время видов Malassezia на участках кожи чело-
века обнаружено 10, среди которых Malassezia sympodialis 
идентифицируют чаще всего, а Malassezia furfur обнаружи-
вают в больших количествах именно при АтД [17], причем 
для микобиомы очагов поражения кожи при АтД характерно 
снижение численности видов Malassezia на фоне доминиро-
вания S. aureus [18]. Они могут легко проникать в кожу из-за 
нарушения барьерной функции и локально активировать ке-
ратиноциты, тем самым дополнительно активируя В-клетки 
для продукции специфических IgЕ к Malassezia [19]. Обычно 
виды Malassezia не вызывают сенсибилизацию у здоровых 
людей, но у значительной части пациентов с АтД обнаружи-
вают повышение уровня специфических IgЕ к ним. Так, по 
данным B. Casagrande и соавт., у 50% больных АтД обнаруже-
ны специфичные к IgЕ Malassezia в крови [20]. В более ран-
нем исследовании S. Devos и соавт. таких случаев выявлено 
меньше (13,6%), однако содержание специфических IgE к 
Malassezia оказалось повышено у 100% больных с таким ва-
риантом течения АтД, как дерматит головы и шеи [21]. 

У здоровых людей иммунный ответ против Malassezia 
опосредуют Т-клетки, продуцирующие ИЛ-17. Именно 
ИЛ-17 контролирует грибковую колонизацию кожи путем 
передачи сигналов в эпителиальных клетках и фибробла-
стах, что приводит к усилению выработки антимикробных 
пептидов, способствует поддержанию целостности кожно-
го барьера, восстановлению тканей и заживлению ран [22]. 
Эти данные подтверждены сложными эксперименталь-
ными исследованиями, которые продемонстрировали в 
коже больных АтД повышение экспрессии Th17-клеток, 
спе цифичных к Malassezia [23]. По мнению F. Sparber и со-
авт., Malassezia способствует воспалению кожи через им-
мунную ось ИЛ-23/17 [23], а грибковые лиганды, возмож-
но, влияют на секрецию ИЛ-17, продуцируемого недавно 
открытыми γδ (γδ17) Т-клетками [24]. 

Несомненно, грибы, обитающие в коже, находятся в по-
стоянном взаимодействии с другими членами микробиоты, 
иммунной системой и другими клетками кожи и даже ней-
ронами. 

Наконец, не стоит забывать, что ссадины и расчесы, ко-
торые возникают из-за зуда, также предрасполагают к кож-
ным инфекциям.

Таким образом, сочетание дефектов кожного барьера, ак-
тивации иммунной системы и нарушения микробиома кожи 
являются основной причиной увеличения риска развития 
бактериальных, вирусных и грибковых инфекций [1, 2, 5]. 

 
Инфекционные осложнения при АтД

Традиционно при АтД клиницисты диагностируют в 
основном три вида инфекций кожи: бактериальные ин-
фекции кожи и мягких тканей, вирусные (так называемая 
герпетическая экзема, контагиозный моллюск, а также ин-
фекции, вызванные вирусами папилломы человека и кок-
саки), грибковые (чаще всего – M. furfur) [1, 2, 13, 15]. 

S. aureus является наиболее частой причиной инфекций 
кожи у больных АтД, которые включают целлюлит, фолли-
кулит, фурункулы и глубокие абсцессы [25]. Тот же S. aureus 
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может быть причиной различных инвазивных инфекций, 
например бактериемии, септического шока, остеомиелита, 
некротической пневмонии или септического артрита [26], 
поскольку кожная инфекция может стать системной, если 
ее не лечить [27]. 

Осложнения в виде различных инфекций могут раз-
виться также при использовании системных глюко-
кортикостероидов – ГКС (особенно длительно и/или у 
иммунокомпрометированных больных) – в результате 
иммуносупрессии [3]. В последнее время вторичные имму-
нодефициты описаны при применении других системных 
препаратов: моноклональных антител (биологическая те-
рапия) и ингибиторов янускиназы (JAK) [28].

Инфекции кожи бактериальной этиологии 
С колонизацией S. aureus могут быть связаны три основ-

ных клинических проявления АтД:
1)  течение заболевания без клинических признаков яв-

ной инфекции;
2)  обострение АтД без клинических признаков явной ин-

фекции;
3) АтД, осложненный бактериальной инфекцией [29]. 
Типичные клинические признаки явной бактериаль-

ной инфекции кожи при АтД, вызванной S. aureus, вклю-
чают: мокнущие очаги поражения, корки медового цвета 
и реже  – пустулы, которые могут сопровождаться значи-
тельным зудом и даже болью. Напротив, β-гемолитическая 
стрептококковая инфекция может проявляться четко вы-
раженной ярко-красной эритемой кожи, толстостенными 
пустулами и корками [1, 29].

В тяжелых случаях кожная бактериальная инфекция вы-
зывает абсцессы (чаще всего их причиной являются мети-
циллинрезистентные штаммы S. aureus, Methicillin-resistant 
S.  aureus – MRSA), которые могут сопровождаться лихо-
радкой и лимфаденопатией. 

Импетиго – острая инвазивная инфекция поверхностных 
слоев эпидермиса, которая поражает в основном младенцев, 
хотя дети постарше и взрослые также могут инфициро-
ваться. Вызывают импетиго главным образом MRSA или 
Streptococcus pyogenes. Различают небуллезную (около 70% 
случаев) и буллезную формы импетиго. Сначала у больных 
появляются небольшие везикулы или пустулы (<2 см), ко-
торые разрываются и покрываются коркой медового цвета. 
Высыпания локализуются на лице, конечностях, подмы-
шечной области, туловище и даже в перианальной области 
у новорожденных [4]. Буллезное импетиго считается менее 
заразным, чем небуллезная форма, иногда могут вовлекать-
ся слизистые оболочки. При обширном поражении кожи 
есть опасность развития системных заболеваний: появление 
у больного стойкой лихорадки и признаков интоксикации 
(вялости, бледности), боли в костях (остеомиелита), отека 
суставов (септического артрита/бурсита), шума в сердце 
(эндокардита) и выраженной распространенной десквама-
ции поверхностных слоев эпидермиса (стафилококкового 
синдрома обожженной кожи или эксфолиативного дерма-
тита Риттера). Каждый из этих симптомов должен вызвать у 
врача подозрение на осложнения, особенно если у больного 
повышены уровни С-реактивного белка и скорости оседа-
ния эритроцитов в крови. 

S. pyogenes может быть единственной причиной инфекции 
кожи у пациентов с АтД или его выявляют в сочетании с 
S. aureus. В таких случаях наличие пустул, импетиго и эро-
зий с неровными краями напоминает герпетическую экзему.

Как отличить обострение АтД от осложнений, связан-
ных с инфекциями?

Явную бактериальную инфекцию легко распознать по по-
явлению мокнущих очагов поражений кожи, корок медового 
цвета и пустул [29]. Однако признаки обострения АтД (уси-
ление покраснения кожи, отек, папулы, мокнутие и раздраже-
ние) могут маскировать инфекции. В качестве дифференци-

альной диагностики используют такие показатели, как более 
высокая плотность S. aureus (>106 колониеобразующих еди-
ниц на см2) в очагах поражения кожи; уровни С-реактивного 
белка и скорости оседания эритроцитов (как правило, они 
значительно выше при инфекционных осложнениях [27]), а 
также эффективность антибиотикотерапии [30].

 
Клиника при вирусных инфекциях кожи

Примерно у 3% пациентов с АтД диагностируют герпе-
тическую экзему (герпетиформную экзему Капоши) [2, 15].

Герпетическую экзему вызывает HSV 1-го типа, который 
является основной причиной госпитализаций, особенно 
детей младшего возраста.

Болезнь начинается с простого herpes labialis, с небольших 
везикул, которые быстро превращаются в пустулы и корки. 
В тяжелых случаях высыпания могут распространиться по 
всему туловищу, сопровождаться лихорадкой, недомогани-
ем, лимфаденопатией и быстрым нарушением общего со-
стояния больного. Как правило, герпетическая экзема воз-
никает на коже, пораженной АтД, чаще всего на лице, шее, 
верхней части туловища и в локтевых/подколенных сгибах. 
Обычно через 2–7 дней везикулы превращаются в эрозии, 
а по мере прогрессирования заболевания очаги поражения 
могут поверхностно инфицироваться бактериальными супе-
ринфекциями, из которых β-гемолитический стрептококк А, 
Pseudomonas aeruginosa и Peptostreptococcus являются основ-
ными изолятами. В крови у больных отмечаются лимфопе-
ния и моноцитоз. Герпетическая экзема может привести к 
кератоконъюнктивиту, энцефалиту или гепатиту [2, 13].

Около 20–26% пациентов с герпетической экземой сооб-
щают о рецидивах герпетических инфекций кожи в своей 
истории болезни [2, 31]. 

Описан уникальный фенотип больных АтД, предрасполо-
женных к герпетической экземе, который включает: более 
тяжелое течение заболевания; начало в раннем возрасте; по-
вышенный уровень общего IgE; бронхиальную астму; сен-
сибилизацию к пищевым и аэроаллергенам, к M. sympodialis 
и более частые кожные инфекции, вызванные S. aureus [32].

Экзема coxsackium – вирусная инфекция, вызванная 
вирусами коксаки из семейства энтеровирусов, которая 
характеризуется появлением обширных везикул и эрозий 
кожи и может напоминать герпетическую экзему (для диф-
ференциации можно использовать диагностическую поли-
меразную цепную реакцию)  [31]. У некоторых пациентов 
могут быть симптомы болезни «руки–ноги и рот»: язвы 
в полости рта и папулезные высыпания на конечностях. 
Другие возможные симптомы включают лихорадку, боль в 
горле и плохой аппетит. Хотя экзема коксаки чаще встреча-
ется у детей, она описана и у взрослых.

Molluscum contagiosum – это вирус подсемейства 
Molluscipoxvirus, вызывающий характерные поражения 
кожи, состоящие чаще из множественных папул круглой 
формы диаметром 2–5 мм (редко – до 1,5 см в случае ги-
гантского моллюска), которые содержат казеозную массу. 
Распространенные многочисленные высыпания моллюска 
на лице у взрослого человека – характерный признак инфи-
цирования ВИЧ.

Эксфолиативная эритродермия встречается редко (1% 
случаев) у пациентов с АтД, у которых более 90% площа-
ди кожи имеет эритематозный вид и сопровождается 
шелушением. Обычно появление эксфолиативной эрит-
родермии связано с ухудшением течения АтД, вызванного 
S. aureus или суперинфекцией HSV, что может быть опас-
ным для жизни. Еще одна причина эксфолиативной эрит-
родермии – лекарственные препараты (таковых более 135, 
например амоксициллин, кетокеназол и т.п.).

Клиника при грибковых инфекциях кожи
Грибковая колонизация, осложняющая течение АтД, встре-

чается редко. У больных АтД в основном обнаруживают сен-
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сибилизацию к Malassezia, хотя на коже он не встречается   
[18, 19]. При АтД колонизация Malassezia считается причиной 
такого варианта течения заболевания, который называется 
«дерматит головы и шеи». Это клинический диагноз, чаще ди-
агностируемый в подростковом возрасте. Основные жалобы 
у таких больных включают: появление покраснения кожи и 
шелушащихся бляшек, поражающих голову и шею; высыпа-
ния сопровождаются зудом кожи и в большинстве случаев 
плохо поддаются лечению местными кортикостероидами. 

Клинически наличие Malassezia можно заподозрить у па-
циентов с АтД, когда:

1)  очаги поражения кожи локализуются в области голо-
вы и шеи;

2)  обострения заболевания появляются у подростков 
или в молодом возрасте;

3)  тяжелые поражения кожи плохо отвечают на традици-
онную противовоспалительную терапию;

4)  в анамнезе есть в том числе другие атопические забо-
левания [19].

В последнее время в литературе растет количество со-
общений о таком побочном действии дупилумаба, при 
котором у больных появляются симптомы, клинически 
схожие с дерматитом головы и шеи. Такое состояние полу-
чило название dupilumab facial redness (DFR) и встречается 
примерно у 10% пациентов, принимающих дупилумаб [33]. 
До сих пор основной причиной развития DFR ученые счи-
тают дисбаланс иммунного ответа в сторону активации 
Th1 типа. Недавно F. de Beer и соавт. детально изучили два 
клинических случая DFR  [33]. Первоначально у больных 
наблюдалось значительное улучшение кожных проявле-
ний АтД, однако после лечения дупилумабом (через 11 нед 
у 1-го пациента, 6 мес – у 2-го) появились жалобы на резкое 
покраснение и шелушение кожи в области лица и шеи, со-
провождающиеся зудом и болью, которые не купировались 
топическими кортикостероидами. В связи с подозрением 
на розацеа больным назначен местный ивермектин, но ле-
чение оказалось неэффективным. Для исключения аллер-
гического контактного дерматита проведено патч-тестиро-
вание, на котором клинически значимых положительных 
реакций не выявлено. Гистологически у обоих пациентов 
обнаружены признаки реактивного нейтрофильного дер-
матоза, вероятно, вызванного дрожжами Malassezia. Не вы-
явлено таких гистопатологических признаков розацеа, как 
расширенные капилляры в верхних слоях дермы и перива-
скулярные и/или перифолликулярные инфильтраты моно-
нуклеарных клеток. Заподозрен клинический диагноз DFR 
и назначен итраконазол в дозе 200 мг 1 раз в день перо-
рально, что привело к значительному улучшению кожных 
симптомов при продолжении приема дупилумаба. Поло-
жительный ответ на лечение итраконазолом подтверждает 
диагноз DFR, считают авторы [33]. 

Биологическая терапия и ингибиторы JAK
Риск развития инфекций увеличивается при приеме си-

стемных кортикостероидов, ингибиторов JAK и даже био-
логических препаратов [1–3, 28]. В частности, повышенный 
риск развития Herpes zoster появляется при длительном 
применении системных стероидов, особенно у больных 
пожилого возраста [3].

Существующие биологические препараты, используемые 
при АтД, не считаются иммуносупрессивными (они разре-
шены для лечения пациентов с раком в анамнезе). Однако 
до назначения биологической терапии таким больным про-
водят вакцинацию, скрининг на туберкулез, гепатит В, а уже 
на фоне ее использования эксперты рекомендуют незамед-
лительно начать лечение инфекций антибиотиками и Ig по 
показаниям и избегать назначения живых вакцин [28].

Из инфекционных осложнений, о которых сообщалось на 
отдельные биологические препараты (в том числе ингибитор 
ИЛ-4/13 – ИЛ-4Rα – дупилумаб, ингибитор ИЛ-13 тралоки-

нумаб), – это гельминтные инфекции (теоретически)  [28]. 
Хотя на фоне приема дупилумаба у больных отмечается 
незначительное увеличение общего уровня инфекций, они 
не являлись серьезными и не требовали отмены препара-
та [34]. Напротив, в объединенном анализе клинических ис-
следований частота герпетической экземы даже снижалась 
на фоне приема дупилумаба по сравнению с плацебо [35].

Поскольку ингибиторы JAK (аброцитиниб, бароцити-
ниб, упадацитиниб) могут блокировать продукцию ИФН 
и активацию естественных киллеров, при их применении 
отмечено увеличение общей частоты Herpes zoster по срав-
нению с плацебо  [36, 37]. Примечательно, что заболевае-
мость герпетическими инфекциями, вызванными HSV, но 
не герпетической экземой, зависела от дозы аброцитиниба. 
Поскольку эти инфекции обычно не являются серьезными, 
они также не должны влиять на принятие решения о лече-
нии. Однако из-за того, что пациенты с АтД, получающие 
ингибиторы JAK (но не биологические препараты), подвер-
гаются повышенному риску инфицирования Herpes zoster, 
за рубежом им проводят соответствующую вакцинацию.

Эксперты рекомендуют до назначения любой системной 
терапии каждого пациента с АтД обследовать на вирус ге-
патита В и туберкулез  [29, 34]. Биологические препараты 
вряд ли вызовут реактивацию вируса гепатита В и не тре-
буют скрининга на туберкулез в отличие от ингибиторов 
JAK, воздействующих на лимфоциты и сигнальные пути 
ИФН. Пациентам с латентным туберкулезом не следует 
назначать ингибиторы JAK или традиционные системные 
препараты для лечения АтД до тех пор, пока латентный ту-
беркулез не будет вылечен [34]. Известно, что иммуносу-
прессоры метотрексат, циклоспорин А и в меньшей степе-
ни азатиоприн повышают риск реактивации туберкулеза у 
пациентов, в том числе с АтД [34].

Терапия 
Лечение основного заболевания уменьшает количество 

патогенов на коже, и по сути именно противовоспалитель-
ная терапия должна обеспечить защиту от инфекционных 
осложнений. Также ежедневное очищение и увлажне-
ние кожи рекомендуются всем пациентам с АтД. Терапия 
1-й линии – это местные препараты: кортикостероиды (по 
силе активности от класса I до класса IV), а также ингиби-
торы кальциневрина – мазь с пимекролимусом и такроли-
мусом, а при их неэффективности – системная и фототера-
пии. Все это позволит восстановить нарушенную функцию 
эпидермального барьера, снизить уровень колонизации 
S. aureus и улучшить микробиоценоз кожи. 

Появление мокнущих очагов кожи, везикул и/или пустул 
должно рассматриваться врачом как развитие осложнений 
АтД в виде бактериальной или вирусной суперинфекции 
кожи у больного. Как показывают последние исследования, 
использование топических кортикостероидов или ингиби-
торов кальциневрина, а также системных стероидов и ци-
клоспорина не способствует повышению риска появления 
герпетической экземы при АтД [34, 38]. 

Хотя антибактериальная терапия абсолютно необходима 
для пациентов с явно инфицированным АтД, как распоз-
нать и лечить колонизацию S. aureus при отсутствии чет-
ких признаков инфекционного заболевания, до конца не 
ясно [29–31]. Терапевтическая эффективность антибиоти-
ков в литературе оценивается противоречиво: от улучше-
ния состояния пациентов с АтД даже без явных признаков 
вторичной инфекции с помощью местных и системных 
антибиотиков до отсутствия клинического преимущества 
лечения антибиотиками [1, 29–31, 34].

В Руководстве AAAAI/ACAAI JTF Atopic Dermatitis 
Guideline Panel от 2023 г. подчеркивается, что пациентам с не-
контролируемым АтД и отсутствием серьезной бактериаль-
ной инфекции кожи (т.е. без сильного покраснения, корочек, 
пустул, болезненности кожи при нажатии или других при-
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знаков обширной инфекции или системного заболевания) 
не рекомендуется добавлять местные противомикробные 
препараты к стандартным местным препаратам (условная 
рекомендация, очень низкие доказательства определенно-
сти)  [39]. Однако иммунокомпрометированным пациен-
там, а также имеющим более тяжелую инфекцию (особенно 
импетиго или эктиму), в том числе в анамнезе, и тяжелую 
степень АтД добавление местных противомикробных пре-
паратов к стандартному уходу может быть оправдано [39].

 
Импетиго

После удаления инфицированных корок на пораженный 
участок наносят топический антибиотик – мазь мупироцин 
(Бактробан) 2 раза в течение 7 дней (его рекомендуют ис-
пользовать как на очагах поражения кожи, так и на слизистой 
оболочке носа). Пациентам с рецидивирующим импетиго, 
бессимптомным членам семьи и носителям S. aureus (обнару-
женного в мазках из носа) назначают 2% крем или мазь мупи-
роцина для нанесения внутрь ноздрей 3 раза в день в течение 
5 дней каждый месяц, чтобы уменьшить колонизацию в носу. 

Хотя мупироцин – наиболее часто используемый антибио-
тик, можно для лечения импетиго больным рекомендовать 
также: мазь фузидовой кислоты (есть сообщения о высоких 
показателях устойчивости при ее использовании, в диапазоне 
32,5–50%); клиндамицин (крем, лосьон), который особенно 
полезен при инфекциях с MRSA; реже назначают гентамици-
новую и тетрациклиновую мазь (из-за побочных эффектов).

Другие интересные данные касаются использования в 
лечении АтД комбинированных препаратов: сочетания 
местных противомикробных препаратов и топических 
ГКС (например, фуцидина, других антибиотиков или анти-
септиков, триклозана). По данным последнего метаанали-
за, отсутствуют убедительные доказательства пользы таких 
препаратов и значительного улучшения результатов у па-
циентов без тяжелой степени инфицированного AтД [40]. 

В случаях обнаружения в культурах только стрептококков 
целесообразно назначение препаратов пенициллинового 
ряда перорально. Поскольку изоляты S. aureus, выделенные 
из импетиго и эктимы, обычно чувствительны к метицилли-
ну, лучше использовать антибиотики, устойчивые к β-лак-
тамазе (например, цефалоспорины, амоксициллин-клавула-
нат, диклоксациллин); при подозрении или подтверждении 
MRSA – доксициклин (у пациентов старше 8 лет), клиндами-
цин или сульфаметоксазол-триметоприм [29, 39]. Цефалек-
син, по-видимому, является предпочтительным препаратом 
для пероральной антимикробной терапии у детей. 

Стационарный уход требуется для пациентов, у которых 
импетиго носит распространенный характер, или младен-
цам, имеющим риск развития сепсиса и/или обезвожива-
ния организма. 

Лечение вирусных осложнений 
Задержка назначения ацикловира при герпетических 

инфекциях кожи резко увеличивает продолжительность 
сроков пребывания больных в стационаре. Больные с гер-
петической экземой эффективно реагируют на ацикловир: 
его вводят внутривенно в дозе 5–10 мг/кг в течение 7 дней 
(дозировка препарата может зависеть от тяжести высыпа-
ний, сопутствующих заболеваний и осложнений, например 
энцефалита). Рецидивы герпетической экземы, как прави-
ло, протекают менее тяжело, поэтому их можно лечить ва-
лацикловиром 1000 мг 2 раза в день перорально в течение 
7 дней. В случаях резистентных к ацикловиру штаммов 
вируса герпеса рекомендуют назначить фоскарнет натрий. 
Также больным с рецидивирующей герпетической экземой 
назначают ацикловир 200 мг 2 раза в день или валацикло-
вир 500 мг в день в течение нескольких месяцев [15, 29, 31].

Экзема коксаки не угрожает жизни пациента (в отличие 
от герпетической экземы), а ее лечение основано на исполь-
зовании стандартных методов лечения самого AтД [31].

Лечение контагиозного моллюска также не требуется, 
хотя местное применение различных лекарств (например, 
Стопмоллюска) и/или хирургическое вмешательство могут 
помочь уменьшить аутоинокуляцию и улучшить клиниче-
ски внешний вид больного. 

Лечение грибковых осложнений
По данным метаанализа, эффективность противогриб-

ковой терапии при АтД оценивается противоречиво: из 
8  опубликованных рандомизированных контролируемых 
исследований 5 продемонстрировали пользу от противо-
грибковых препаратов, а 3 не выявили улучшения по срав-
нению с плацебо или стандартной терапией [41]. Однако у 
больных АтД, имеющих вариант течения заболевания – дер-
матит головы и шеи, рандомизированные плацебо-контро-
лируемые исследования, напротив, показывают значитель-
ное клиническое улучшение после лечения системными 
антимикотиками [33]. По мнению F. de Beer и соавт., положи-
тельный ответ на пероральный итраконазол при дерматите 
головы и шеи подтверждает теорию гиперчувствительности 
к Malassezia, и таким пациентам рекомендуется ежедневное 
применение 200 мг итраконазола и 200 мг кетоконазола в те-
чение 1–2 мес с последующим длительным лечением 2 раза в 
неделю, если это необходимо (итраконазол предпочтителен 
из-за меньшего риска гепатотоксичности).

Уже более 25 лет в своей клинической практике рос-
сийские врачи широко используют в лечении больных с 
гнойными и герпетическими инфекциями кожи у детей 
и взрослых иммуномодулятор глюкозаминилмурамилди-
пептид (Ликопид) в дозировке по 1 мг 3 раза в сутки. Так, 
в исследовании И.И. Балаболкина и соавт. у детей с АтД, 
имеющих пиодермию, два 10-дневных курса (с перерывом 
между курсами 10 дней) Ликопида привели к достовер-
ному снижению индекса SCORAD, продолжительности и 
количества гнойничковых элементов в течение 3 мес [42]. 
Наибольшую эффективность Ликопида в комбинирован-
ной терапии выявили у детей с АтД и повышенным уров-
нем общего IgE (1-я группа) по сравнению с детьми с АтД 
и нормальным уровнем общего IgE (2 и 3-я группы). Также 
эффективность терапии с применением Ликопида оказа-
лась выше у пациентов с АтД с нормальным уровнем об-
щего IgE и отрицательными аллергенспецифическими IgЕ, 
чем у пациентов с АтД с нормальным уровнем общего IgЕ и 
положительными аллергенспецифическими IgЕ. 

Что касается одновременного использования иммуно-
супрессантов, то применение метотрексата, микофено-
лата мофетила и циклоспорина в случае тяжелых инфек-
ций (например, герпетической экземы) следует отменить, 
а дозировку системных ГКС – уменьшить. Рекомендуется 
прек ратить лечение дупилумабом в случаях возникнове-
ния гельминтной инфекции. 

Что нового в лечении инфекций кожи при АтД?
Недавно за рубежом появился новый за последние 10 лет 

топический антибиотик – озеноксацин, нефторированный 
хинолон (торговое название – Xepi), который продемон-
стрировал отличную антибактериальную активность для 
местного лечения импетиго у пациентов в возрасте от 2 мес 
и старше. Получен еще один новый высокоэффективный 
против MRSA препарат – миноциклин в виде местной пены.

Предположительно, дупилумаб или другие воспалитель-
ные препараты, направленные на подавление Т2-типа иммун-
ного ответа, могут быть использованы для третичной (и даже 
вторичной) профилактики рецидивов герпетической экземы. 

При неэффективности дупилумаба больным со средней 
и тяжелой формой АтД можно рекомендовать, например, 
упадацитиниб – селективный ингибитор JAK. Наиболее 
часто сообщаемыми неблагоприятными явлениями при 
лечении упадацитинибом стали акне, простой герпес, тош-
нота и инфекции дыхательных путей. 
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Разработка инновационных препаратов в области АтД 
продолжается во всем мире, одни из которых направлены 
на ингибирование (или активацию) многочисленных мо-
лекул, а другие четко влияют на определенные механизмы 
действия (например, темтокибарт – ингибитор ИЛ-22; ро-
катинлимаб и амлителимаб – антитела, связывающиеся с 
активированными OX40 Т-клетками и с лигандом OX40L 
на антигенпрезентирующей клетке; тапинароф – агонист 
рецепторов ариловых углеводородов и т.п.).

Заключение
Помимо того что само заболевание – АтД – может по 

своей сути предрасполагать к инфекциям кожи вирус-
ной, бактериальной, грибковой этиологий, профилактика 
подобных осложнений должна быть основной стратегией 
в лечении каждого пациента. Хотя в большинстве случа-
ев кожные инфекции обычно не являются серьезными и 
в целом не представляют опасность для жизни пациента, 
адекватная стандартная противовоспалительная терапия 
топическими кортикостероидами и ингибиторами каль-
циневрина имеет важное значение в предотвращении раз-
вития осложнений АтД. 

Раскрытие интересов. Автор декларирует отсутствие 
явных и потенциальных конфликтов интересов, связанных 
с публикацией настоящей статьи.

Disclosure of interest. The author declares that she has no 
competing interests.

Вклад автора. Автор декларирует соответствие своего 
авторства международным критериям ICMJE. 

Author’s contribution. The author declares the compliance 
of her authorship according to the international ICMJE criteria. 

Источник финансирования. Автор декларирует отсут-
ствие внешнего финансирования для проведения исследо-
вания и публикации статьи.

Funding source. The author declares that there is no external 
funding for the exploration and analysis work.

Литература / References
1. Wang V, Boguniewicz J, Boguniewicz M, Ong P. The Infectious Complications of Atopic Dermatitis. Ann 

Allergy Asthma Immunol. 2021;126:3-12. DOI:10.1016/j.anai.2020.08.002

2. Traidl S, Heinrich L, Siegels D, et al. TREATgermany Study Group. High recurrence rate of eczema 

herpeticum in moderate/severe atopic dermatitis -TREATgermany registry analysis. J Dtsch Dermatol Ges. 

2023;21(12):1490-8. DOI:10.1111/ddg.15205

3. Narla S, Silverberg J. Association between atopic dermatitis and serious cutaneous, multiorgan, and systemic 

infections in US adults. Ann Allergy Asthma Immunol. 2018;120(1):66-72. DOI:10.1016/j.anai.2017.10.019

4. Reigh EL. Itching and Burning Man. Ann Allergy Asthma Immunol. 2024;132(6):703-4.  

DOI:10.1016/j.anai.2024.01.007

5. Guttman-Yassky E, Waldman A, Ahluwalia J, et al. Atopic Dermatitis: Pathogenesis. Semin Cutan Med Surg. 

2017;36:100-3. DOI:10.12788/j.sder.2017.036

6. Simpson EL, Villarreal M, Jepson B, et al. Patients with Atopic Dermatitis Colonized with Staphylococcus 

aureus Have a Distinct Phenotype and Endotype. J Invest Dermatol. 2018;138(10):2224-33.  

DOI:10.1016/j.jid.2018.03.1517

7. Geoghegan J, Irvine A, Foster T. Staphylococcus aureus and atopic dermatitis: a complex and evolving 

relationship. Trends Microbiol. 2018;26:484-97. DOI:10.1016/j.tim.2017.11.008

8. Nakatsuji T, Chen T, Two A, et al. Staphylococcus aureus exploits epidermal barrier defects in atopic dermatitis 

to trigger cytokine expression. J Invest Dermatol. 2016;136:2192-200. DOI:10.1016/j.jid.2016.05.127 

9. Kubo A, Nagao K, Yokouchi M, et al. External antigen uptake by Langerhans cells with reorganization of 

epidermal tight junction barriers. J Exp Med. 2009;206:2937-46. DOI:10.1084/jem.20091527

10. Schwermann N, Winstel V. Functional diversity of staphylococcal surface proteins at the host-microbe 

interface. Front Microbiol. 2023;14:1196957. DOI:10.3389/fmicb.2023.1196957

11. Berdyshev E, Goleva E, Bronova I, et al. Lipid abnormalities in atopic skin are driven by type 2 cytokines.  

JCI Insight. 2018;3(4). DOI:10.1172/jci.insight.98006



  

ОБЗОР

CONSILIUM MEDICUM. 2024;26(8):498–504.504

https://doi.org/10.26442/20751753.2024.8.202876

Статья поступила в редакцию / The article received: 10.07.2024
Статья принята к печати / The article approved for publication: 30.09.2024

OMNIDOCTOR.RU

12. Liu H, Archer N, Dillen C, et al. Staphylococcus aureus epicutaneous exposure drives skin inflammation via 

 IL-36-Mediated T cell responses. Cell Host Microbe. 2017;22(653):e5-666.e5. DOI:10.1016/j.chom.2017.10.006

13. Damour A, Garcia M, Seneschal J, et al. Eczema Herpeticum: Clinical and Pathophysiological Aspects. Clin 

Rev Allergy Immunol. 2020;59(1):1-18. DOI:10.1007/s12016-019-08768-3

14. De Benedetto A, Slifka MK, Rafaels N, et al. Reductions in claudin-1 may enhance susceptibility to 

herpes simplex virus 1 infections in atopic dermatitis. J Allergy Clin Immunol. 2011;128(1):242-6.e5.  

DOI:10.1016/j.jaci.2011.02.014

15. Traidl S, Roesner L, Zeitvogel J, Werfel T. Eczema herpeticum in atopic dermatitis. Allergy. 2021;76(10):3017-27. 

DOI:10.1111/all.14853

16. Lee YJ, Yassa C, Park S, et al. Interactions between Malassezia and New Therapeutic Agents in Atopic 

Dermatitis Affecting Skin Barrier and Inflammation in Recombinant Human Epidermis Model. Int J Mol Sci. 

2023;24(7):6171. DOI:10.3390/ijms24076171

17. Hobi S, Cafarchia C, Romano V, Barrs V. Malassezia: Zoonotic Implications, Parallels and Differences in 

Colonization and Disease in Humans and Animals. J Fungi. 2022;8:708. DOI:10.3390/jof8070708

18. Tao R, Li R, Wang R. Dysbiosis of skin mycobiome in atopic dermatitis. Mycoses. 2022;65(3):285-93. 

DOI:10.1111/myc.13402

19. Darabi K, Hostetler S, Bechtel M, Zirwas M. The role of Malassezia in atopic dermatitis affecting the head 

and neck of adults. J Am Acad Dermatol. 2009;60(1):125-36. DOI:10.1016/j.jaad.2008.07.058

20. Casagrande B, Flückiger S, Linder M, et al. Sensitization to the yeast Malassezia sympodialis is specific for 

extrinsic and intrinsic atopic eczema. J Invest Dermatol. 2006;126(11):2414-21. DOI:10.1038/sj.jid.5700431

21. Devos S, van der Valk P. The relevance of skin prick tests for Pityrosporum ovale in patients with head and 

neck dermatitis. Allergy. 2000;55(11):1056-8. DOI:10.1034/j.1398-9995.2000.00782

22. McGeachy MJ, Cua DJ, Gaffen SL. The IL-17 Family of Cytokines in Health and Disease. Immunity. 

2019;50(4):892-906. DOI:10.1016/j.immuni.2019.03.021

23. Sparber F, De Gregorio C, Steckholzer S, et al. The Skin Commensal Yeast Malassezia Triggers a Type 17 

Response that Coordinates Anti-fungal Immunity and Exacerbates Skin Inflammation. Cell Host Microbe. 

2019;25(3):389-403. DOI:10.1016/j.chom

24. Ruchti F, Tuor M, Mathew L, et al. γδ T cells respond directly and selectively to the skin commensal 

yeast Malassezia for IL-17-dependent fungal control. PLoS Pathog. 2024;20(1):e1011668.  

DOI:10.1371/journal.ppat.1011668

25. Lee A, de Lencastre H, Garau J, et al. Methicillin-resistant Staphylococcus aureus. Nat Rev Dis Primers. 

2018;4:18033. DOI:10.1038/nrdp.2018.33

26. Patel D, Jahnke MN. Serious Complications from Staphylococcal aureus in Atopic Dermatitis. Pediatr 

Dermatol. 2015;32(6):792-6. DOI:10.1111/pde.12665

27. Wang V, Keefer M, Ong PY. Antibiotic choice and methicillin-resistant Staphylococcus aureus rate 

in children hospitalized for atopic dermatitis. Ann Allergy Asthma Immunol. 2019;122(3):314-7.  

DOI:10.1016/j.anai.2018.12.001

28. Labrosse R, Haddad E. Immunodeficiency secondary to biologics. J Allergy Clin Immunol.  

2023;151(3):686-90. DOI:10.1016/j.jaci.2023.01.012

29. Alexander H, Paller AS, Traidl-Hoffmann C, et al. The role of bacterial skin infections in atopic dermatitis: 

expert statement and review from the International Eczema Council Skin Infection Group. Br J Dermatol. 

2020;182(6):1331-42. DOI:10.1111/bjd.18643

30. George S, Karanovic S, Harrison D, et al. Interventions to reduce Staphylococcus aureus in the management 

of eczema. Cochrane Database Syst Rev. 2019;2019(10):CD003871.

31. Ong PY, Leung DY. Bacterial and Viral Infections in Atopic Dermatitis: a Comprehensive Review. Clin Rev 

Allergy Immunol. 2016;51(3):329-37. DOI:10.1007/s12016-016-8548-5

32. Beck LA, Boguniewicz M, Hata T. Phenotype of atopic dermatitis subjects with a history of eczema 

herpeticum. J Allergy Clin Immunol. 2009;124(2):260-9,269.e1-7. DOI:10.1016/j.jaci.2009.05.020

33. de Beer F, Bakker D, Haeck I, et al. Dupilumab facial redness: Positive effect of itraconazole. JAAD Case Rep. 

2019;5(10):888-91. DOI:10.1016/j.jdcr.2019.07.020

34.  Adam DN, Gooderham MJ, Beecker J, et al. Expert consensus on the systemic treatment of atopic dermatitis 

in special populations. J Eur Acad Dermatol Venereol. 2023;37(6):1135-48. DOI:10.1111/jdv.18922

35. Eichenfield LF, Bieber T, Beck LA et al Infections in dupilumab clinical trials in atopic dermatitis: a 

comprehensive pooled analysis. Am J Clin Dermatol. 2019;20:443-56. DOI:10.1007/s40257-019-00445-7

36. Simpson EL, Silverberg JI, Nosbaum A, et al. Integrated safety analysis of Abrocitinib for the treatment 

of moderate-to-severe atopic dermatitis from the phase II and phase III clinical trial program. Am J Clin 

Dermatol. 2021;22:693-707. DOI:10.1007/s40257-021-00618-3

37. Boesjes CM, Van der Gang LF, Zuithoff N, et al. Effectiveness of Upadacitinib in Patients with Atopic 

Dermatitis including those with Inadequate Response to Dupilumab and/or Baricitinib: Results from the 

BioDay Registry. Acta Derm Venereol. 2023;103:adv00872. DOI:10.2340/actadv.v103.5243

38. Seegräber M, Worm M, Werfel T, et al. Recurrent eczema herpeticum – a retrospective European 

multicenter study evaluating the clinical characteristics of eczema herpeticum cases in atopic dermatitis 

patients. J Eur Acad Dermatol Venereol. 2020;34(5):1074-9. DOI:10.1111/jdv.16090

39. AAAAI/ACAAI JTF Atopic Dermatitis Guideline Panel; Chu DK, Schneider L, Asiniwasis R, et al. Atopic 

dermatitis (eczema) guidelines: 2023 American Academy of Allergy, Asthma and Immunology/American 

College of Allergy, Asthma and Immunology Joint Task Force on Practice Parameters GRADE- and 

Institute of Medicine-based recommendations. Ann Allergy Asthma Immunol. 2024;132(3):274-312.  

DOI:10.1016/j.anai.2023.11.009

40. Chu D, Chu A, Rayner D, et al. Topical treatments for atopic dermatitis (eczema): Systematic review 

and network meta-analysis of randomized trials. J Allergy Clin Immunol. 2023;152(6):1493-519.  

DOI:10.1016/j.jaci.2023.08.030

41. Tsakok T, Schulenburg H, Smith C, et al The role of yeast in atopic dermatitis revisited: a critical appraisal. 

Curr Dermatol Rep. 2015;4:228-40. 

42. Балаболкин И.И, Садикова Т.Е. Клинико-иммунологические варианты атопического дерматита у 

детей и подростков и эффективность патогенетической терапии. Педиатрия им. Г.А. Сперанского. 

2013;92(3):6-13 [Balabolkin II, Sadikova TE. Kliniko-immunologicheskiie varianty atopicheskogo dermatita 

u detei i podrostkov i effektivnost' patogeneticheskoi terapii. Pediatria n.a. GN Speransky. 2013;92(3):6-13 

(in Russian)].



CONSILIUM MEDICUM. 2024;26(8):505–509. 505

https://doi.org/10.26442/20751753.2024.8.202792

BY-NC-SA 4.0CC ОБЗОР

К вопросу об интимном уходе у мужчин
З.А. Невозинская1, Л.Р. Сакания1,2, И.М. Корсунская*1,2

1 ГБУЗ «Московский научно-практический центр дерматовенерологии и косметологии» Департамента здравоохранения  
г. Москвы, Москва, Россия;

2ФГБУН «Центр теоретических проблем физико-химической фармакологии Российской академии наук», Москва, Россия

Аннотация
Несмотря на то что интимная гигиена играет важную роль в профилактике различных генитальных заболеваний, в настоящее время иссле-
дований, посвященных данной тематике, насчитывается немного. Существует широкий спектр заболеваний, которые поражают мужские 
половые органы. Воспаление головки полового члена (баланит) встречается у 3–11% мужчин в течение жизни, одной из основных причин 
которого является недостаточная гигиена. Однако существует целый ряд невенерических дерматозов, которые встречаются в данной анато-
мической области. Чаще всего пациенты жалуются на зуд, но называют и другие симптомы, такие как боль, жжение, различного рода высыпа-
ния. Наиболее распространенной причиной обращения к специалисту становится ирритантный контактный дерматит. Различные аллергены 
вызывают более острые реакции в аногенитальной области ввиду особенностей строения кожного покрова гениталий. Провоцирующим 
фактором генитального аллергического дерматита могут стать компоненты моющих и гигиенических средств, аксессуары для сексуальных 
практик, лекарственные препараты и средства контрацепции. Среди дерматозов, поражающих мужские гениталии, следует отметить крас-
ный плоский лишай, который встречается у мужчин в 2 раза чаще, чем у женщин, а в воспалительный процесс зачастую вовлекается и сли-
зистая рта. На коже полового члена также может встречаться склератрофический лихен, при котором довольно часто наблюдается фимоз, 
ухудшается качество сексуальной жизни и требуется проведение обрезания. Другим дерматозом, поражающим аногенитальную область, 
является псориаз. Высыпания могут быть изолированными, но в основном затрагиваются и другие анатомические области. Псориатические 
поражения гениталий визуально отличаются от типичных элементов на других участках кожи. Минимизировать неприятные симптомы, воз-
никающие на фоне перечисленных заболеваний, возможно с помощью специализированных средств ухода. Кожа половых органов у мужчин 
имеет свои особенности, что важно учитывать при разработке состава средств.

Ключевые слова: средства ухода, аногенитальные дерматозы, генитальный аллергический дерматит, генитальный псориаз, красный пло-
ский лишай, склератрофический лихен
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On intimate care in men: A review
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Abstract
Even though intimate hygiene plays an essential role in the prevention of various genital diseases, there are currently few studies on this topic. There 
is a wide range of diseases that affect the male genital organs. There is a wide range of diseases that affect the male genital organs. Inflammation 
of the glans penis (balanitis) occurs in 3–11% of males during their lifetime; one of its leading causes is poor hygiene. However, many non-venereal 
dermatoses occur in this anatomical region. Most often, patients complain of itching, as well as pain, burning, and various rashes. The most common 
reason for seeking medical attention is irritant contact dermatitis. Various allergens cause more acute reactions in the anogenital region due to the 
structural features of the skin of the genitals. Components of detergents and hygiene products, accessories for sexual practices, medications, and 
contraceptives can become provoking factors of genital allergic dermatitis. Among the dermatoses affecting the male genitalia, lichen planus should 
be noted, which occurs in males twice as often as in females, and the oral mucosa is often involved in the inflammatory process. Lichen sclerosus can 
also occur on the skin of the penis, leading to phimosis, a decrease in quality of sexual life, and often requiring circumcision. Psoriasis also can affect 
the anogenital area. Rashes may be isolated, but other anatomical areas are also involved in most cases. Psoriatic lesions of the genitals are visually 
different from typical elements in other areas of the skin. Minimizing discomfort due to these diseases is possible by using specialized care products. 
The skin of the genitals in men has specific features that are important to consider when developing the composition of the products.
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В настоящее время гигиена остается важной в здравоох-
ранении во всем мире. В эпоху строгих наблюдатель-

ных исследований и клинических испытаний работы, на-
правленные на изучение области гигиены, относительно 
ограничены и в основном сосредоточены на гигиене рук 
из-за внутрибольничного инфекционного контроля и про-
филактики кишечных, кожных и респираторных заболева-
ний [1–3].

Однако генитальная гигиена продолжает играть важную 
роль в контроле и профилактике широкого спектра гени-
тальных инфекций. Например, в наблюдательных иссле-
дованиях плохая гигиена половых органов (ПО) связана 
с карциномой полового члена (ПЧ) и шейки матки [4, 5], 
а также с язвенной болезнью ПО и ВИЧ-инфекцией [6]. 
Мытье ПО мужчинами с мылом и водой связано с умень-
шением случаев генитальных язвенных заболеваний еще 
во время Первой и Второй мировых войн [7].

Существует широкий спектр заболеваний, поражающих 
мужские ПО, включая воспалительные поражения инфек-
ционной этиологии, предопухолевые синдромы и злокаче-
ственные состояния.

Воспаление головки ПЧ называется баланитом, крайней 
плоти – поститом, а поражение обеих областей – балано-
поститом. Хотя баланопостит встречается только у необ-
резанных мужчин, зачастую термины «баланит» и «бала-
нопостит» используют как синонимы. Баланит – довольно 
часто встречаемое состояние, которое наблюдается при-
мерно у 3–11% мужчин в течение жизни, а баланопостит – 
у 6% [8, 9]. Наиболее распространенная причина данного 
заболевания – недостаточная личная гигиена у необре-
занных мужчин. Теплая влажная среда под необрезанной 
крайней плотью ПЧ способствует росту микроорганизмов, 
вызывающих баланит, таких как, например, грибы. Отме-
тим, что баланит не является инфекцией, передаваемой 
половым путем. Фактическая болезнь не передается от од-
ного человека к другому, однако возможна передача орга-
низмов, вызывающих баланит. Рецидивирующие эпизоды 
баланопостита должны вызывать беспокойство по поводу 
скрытого диабета. Пациенты с рецидивирующими эпизо-
дами должны пройти скрининг уровня глюкозы в крови на 
диабет и осмотр у уролога.

Наружные ПО у мужчин могут быть поражены широ-
ким спектром невенерических дерматозов [10]. По патоге-
незу их можно разделить на 5 групп:

1)  воспалительные заболевания (псориаз, себорейный 
дерматит, красный плоский лишай);

2) инфекции и инвазии (чесотка, дерматофитоз);
3) врожденные патологии (срединная киста шва);
4)  доброкачественные аномалии (ангиокератома Фор-

дайса, кисты);
5)  предраковые и злокачественные поражения (эритро-

плазия Кейра, плоскоклеточный рак) [11].
Поскольку в приведенные группы входят различные 

типы нарушений, идентификация заболеваний является 
весьма сложной задачей. Комплексных исследований неве-
нерических дерматозов у мужчин очень мало.

N. Vinay и соавт. (2022 г.) изучили карты 93 015 амбу-
латорно-дерматологических больных, обследованных за 
18-месячный период исследования. Общее число паци-
ентов, обратившихся с жалобами на гениталии, соста-
вило  517, из них у 166 (32,1%) обнаружены инфекции, 
передаваемые половым путем, у 293 (56,7%) – невенери-
ческие генитальные дерматозы (ГД). Мошоночный дер-
матит выявлен у 46 (19%) пациентов, что стало наиболее 
частым невенерическим ГД среди мужчин [12]. Пациенты 
с ирритантным контактным дерматитом (КД), баланитом 
Зуна, множественной стеатоцистомой и травматическими 
язвами имели значительно более низкий уровень качества 
жизни (КЖ), чем больные другими дерматозами в группе 
острых воспалительных заболеваний кожи [12].

P. Saraswat и соавт. (2014 г.) провели исследование не-
венерических заболеваний, поражающих гениталии [13]. 
Общими симптомами являлись зуд гениталий и депигмен-
тация. Другими жалобами стали боль, ощущение жжения, 
покраснение, шелушение кожи, выступающие на коже 
высыпания, мокнутие, изъязвление, эрозии и утолщение 
кожи. Некоторые пациенты предъявляли более одной жа-
лобы. По их данным, фиксированные лекарственные вы-
сыпания наблюдались в 12% случаев, что стало третьим 
по распространенности заболеванием в данном исследо-
вании [13]. Следует отметить, что принимали во внимание 
не только нестероидные противовоспалительные препара-
ты, но и сульфаниламиды, флуконазол, ампициллин и др. 
У 1/2 пациентов с фиксированными лекарственными вы-
сыпаниями также наблюдали поражение полости рта.

Мошоночный дерматит составил 9% случаев и включал 
аллергический и ирритантный КД [13].

При различных поражениях гениталий у мужчин рас-
пространенной проблемой является зуд, особенно вокруг 
мошонки. Факторы, способствующие этому, включают 
тесную одежду, трение, мацерацию, атопию, чрезмерное 
мытье, использование различных туалетных принадлеж-
ностей, местных лекарств и препаратов [14]. Область гени-
талий подвергается воздействию различных аллергенов и 
раздражителей из-за не всегда очевидных гигиенических 
и сексуальных практик [15]. Раздражающие вещества вы-
зывают более интенсивные реакции в этой области, чем 
на негенитальной коже, из-за более высокой трансэпидер-
мальной потери воды и морфологических характеристик 
эпителия.

Генитальный аллергический КД – ГАКД (рис. 1) серьезно 
ухудшает КЖ пациентов. Однако из-за культурных табу 
многие пациенты занимаются самолечением и отклады-
вают постановку правильного диагноза до обращения к 

Рис. 1. ГАКД.
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врачу. Диагноз еще сложнее поставить вследствие наличия 
других ГД, которые могут предрасполагать к дисфункции 
кожного барьера и проникновению аллергенов. ГАКД мо-
жет проявляться остро с эритематозными эрозиями и зу-
дом или хронически с лихенификацией. Патч-тестирова-
ние помогает определить диагноз и облегчить состояние 
пациента [16]. Важно отметить, что часто у мужчин с ГАКД 
реакцию вызывают презервативы. Причиной могут стать 
как вещества, входящие в состав смазки, красители, вкусо-
вые добавки, так и сам латекс [17].

Красный плоский лишай – КПЛ (рис. 2) присутствовал 
в 9% случаев, а у части пациентов также вовлекалась сли-
зистая оболочка полости рта [13]. В целом отмечается, что 
КПЛ в 2 раза чаще встречается у мужчин, чем у женщин. 
При данном дерматозе могут развиться такие осложнения, 
как рубцевания и фимоз [18].

Склератрофический лихен – СЛ (рис. 3) присутствовал в 
3% случаев. У всех пациентов наблюдали фимоз и рекомен-
довали обрезание. Длительность заболевания составила от 
6 мес до 3 лет [13]. При СЛ чаще всего поражается именно 
кожа ПО (в 85–98% случаев) [19].

У 3% встречался псориаз гениталий (рис. 4), а псори-
атические поражения обнаружены и на других участках 
тела [13]. Около 2% населения мира страдают псориазом, 
а у 63% пациентов с вульгарным псориазом наблюдаются 
высыпания в аногенитальной области (АГО). При этом 
изолированным генитальным псориазом болеют 2–5% па-
циентов [20, 21].

Внешний вид псориатических поражений на гениталиях 
может быть трудным для интерпретации, особенно у лиц 
без поражений других анатомических областей [10]. От-
метим, что генитальный псориаз оказывает значительное 
влияние на сексуальное здоровье мужчин и женщин [22]. 
Генитальная локализация поражений сама по себе не про-
воцирует ухудшение сексуальной функции, но, вероятно, 
может влиять на субъективный опыт [23].

Ряд перечисленных проблем, возникающих в АГО у муж-
чин, можно минимизировать с помощью использования 
специализированных средств ухода, одним из которых яв-
ляется мужской Гель для интимной гигиены Geltek Men. Его 
уровень кислотности близок к нейтральному, что оптималь-
но для АГО мужчин, а входящие в состав компоненты об-
ладают успокаивающим и восстанавливающим действием. 

Особенно необходимо отметить экстракт солодки, который 
демонстрирует противовирусную и противомикробную 
активность [24], что особенно актуально в данной анатоми-
ческой области из-за высокого риска присоединения вто-
ричной инфекции при нарушениях целостности кожного 
покрова. Глицирризиновая кислота, присутствующая в экс-
тракте солодки, обладает противовоспалительным действи-
ем. Такой компонент средства, как сок алоэ вера, стимули-
рует регенеративный процесс и поддерживает целостность 
мембран клеток, способствует увлажнению кожи  [25]. Ув-
лажняющее действие оказывает и экстракт ромашки, кото-
рый в то же время обладает противозудным эффектом [26]. 
Экстракты центеллы азиатской и зеленого чая, как и экс-

Рис. 2. КПЛ. Рис. 3. СЛ.

Рис. 4. Псориаз гениталий.
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тракт солодки, являются противовоспалительными агента-
ми, которые одновременно оказывают регенерирующее и 
противоопухолевое действие [27, 28].

Использование специализированного средства ухода мо-
жет помочь предотвратить возникновение аллергического 
дерматита у многих пациентов, предрасположенных к ре-
акциям такого типа. У больных с хроническими дерматоза-
ми с локализацией высыпаний на гениталиях (с псориазом, 
КПЛ, СЛ) мужской Гель для интимной гигиены Geltek Men 
может способствовать минимизации неприятных симпто-
мов и более быстрому получению клинического эффекта 
от проводимой основной терапии. Например, у пациентов 
с псориазом он может снизить риск обострения заболева-
ния, возникающего в ответ на раздражающие факторы.

Вопрос гигиены и ухода за АГО у мужчин недостаточно 
освещен в современной научной литературе. Привлечение 
внимания специалистов к данной тематике позволит улуч-
шить КЖ пациентов и повысить их уровень осведомлен-
ности о рациональном уходе за этой деликатной областью.
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Влияние источников синего света на сомнологические 
расстройства у пациенток с акне легкой и средней 
степени тяжести
Е.Н. Яковлева*, Ю.Н. Перламутров

ФГБОУ ВО «Российский университет медицины» Минздрава России, Москва, Россия

Аннотация
Обоснование. Акне – это хроническое воспалительное заболевание кожи, поражающее все возрастные группы населения, оказывающее се-
рьезное влияние на качество жизни (КЖ) пациентов. В патогенезе дерматоза участвуют различные эндо- и экзогенные факторы. Увеличение 
использования цифровых медиа и интернета оказывает влияние на привычки сна людей, и с изменением его качества могут усиливаться сим-
птомы депрессии, тревоги и стресса, что приводит к более тяжелому течению хронических дерматозов, в том числе и акне.
Цель. Оценить взаимосвязь сомнологических расстройств (СР) и частоты использования смартфонов перед сном у пациенток с акне легкой и 
средней степени тяжести (АЛиССТ).
Материалы и методы. Проведено одноцентровое обсервационное проспективное исследование в период с 2023 по 2024 г.: под наблюдением 
находились 130 пациенток в возрасте от 18 до 30 лет (средний возраст – 23,32±2,75 года) с диагнозом АЛиССТ. Данные о тяжести течения акне 
оценены с помощью Global Acne Grading System (GAGS), определение степени нарушения сна проводилась при помощи Pittsburgh Sleep Quality 
Index (PSQI), КЖ пациенток определяли согласно данным Dermatology Life Quality Index (DLQI). Учет показателей об использовании смартфона с 
операционной системой iOS или Android включал подсчет среднего экранного времени, оценку зависимости и факта использования смартфона 
за час до сна. Статистическую обработку проводили с применением программы Jamovi version 2.3.21.
Результаты. СР выявлены у 85 (65,38%) пациенток с АЛиССТ. Дерматоз оказывал сильное влияние на КЖ (DLQI>20) у 82,31% (n=107). В 1-й группе 
пациенток («плохо спящие») наблюдалась прямая корреляционная связь между СР (PSQI) и степенью тяжести дерматоза (ρ=0,533; p<0,001) и 
длительностью экранного времени (ρ=0,628; p<0,001), проведенного за смартфоном в сутки. Пациентки 1-й группы имели большую зависимость 
от смартфона по сравнению со 2-й группой («хорошо спящие»): 15,94±1,89 балла против 7,71±1,96 балла (p<0,001).
Заключение. Установлено, что уровень СР имеет высокую частоту встречаемости в группе пациенток с АЛиССТ. Наблюдается выраженная кор-
реляционная связь между диссомнией и степенью выраженности дерматоза, у пациенток с нарушенным сном выявлены высокая зависимость 
от телефона и корреляционная связь с длительностью экранного времени, проведенного за смартфоном в сутки. Данное исследование свиде-
тельствует о необходимости обращать внимание на наличие нарушений качественных характеристик сна у лиц, страдающих кожными заболе-
ваниями, в частности акне.

Ключевые слова: акне, нарушение сна, смартфон, качество жизни
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Введение
В современном мире растет число взрослых пациентов, 

обращающихся за дерматологической помощью с диа-
гнозом акне [1]. В подростковом возрасте заболеванию 
подвержены в равной степени пациенты обоего пола, но 
по мере взросления заболеваемость среди женщин начи-
нает преобладать [2]. В работе, проведенной T. Tasneem и 
соавт. в 2023  г., выявлена более высокая распространен-
ность акне у женщин (84%), чем у мужчин (16%), в возрасте 
12–40 лет [3]. Исследования, прошедшие в Непале, Индии, 
Пакистане, Саудовской Аравии и Египте, также показали 
то, что акне чаще встречаются у женщин [4–7]. Акне сре-
ди взрослых женщин – часто встречающаяся проблема, 
которая может быть продолжением адолесцентной формы 
дерматоза (persistent acne) или встречаться в виде рециди-
ва через несколько лет после дебюта акне в подростковом 
возрасте (recurrent acne), в некоторых случаях заболевание 
может впервые возникнуть в зрелом возрасте, после 25 лет 
(late-onset acne) [2]. 

Акне не является опасным для жизни заболеванием, одна-
ко его не следует рассматривать только как косметическую 
проблему, так как данный дерматоз оказывает выраженное 
влияние на психологический статус пациентов и качество 

жизни (КЖ) [8–10]. Психологические последствия, свя-
занные с акне, могут быть серьезными и пожизненными, 
пациенты данной категории подвержены возникновению 
тревоги, депрессии, риску снижения самооценки, социаль-
ной и профессиональной дезадаптации, а также проблемам 
со сном [8, 11]. У больных с акне развивается определенная 
система убеждений и когнитивных искажений, что может 
приводить к сильному нарушению восприятия образа тела, 
подвергая их более высокому риску депрессии и дисморфо-
фобии [12]. В ряде исследований продемонстрировано, что 
женщины с акне чаще страдают тревожными и депрессив-
ными расстройствами, чем мужчины [8, 13].

Сон – основной компонент когнитивного, эмоциональ-
ного и физического здоровья, распространенность недоста-
точного сна высока в современном обществе. Среди взрос-
лых в Америке, Европе и Азии 1/3 и более населения спят 
менее 7 ч в сутки [14, 15]. Дерматозы, ассоциированные с 
диссомниями (ДС), – не редкость в клинической практике, 
однако сомнологические расстройства (СР) часто игнори-
руется врачами-дерматовенерологами [16]. Установлено, 
что одной из основных причин нарушения в привычках 
сна у пациентов с акне является стресс [17]. Существуют 
гендерные различия в популяции пациентов с нарушением 
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Abstract
Background. The acne is a chronic inflammatory skin disease that affects all age groups of the population and has a serious impact on the quality of 
life of patients. Various endogenous and exogenous factors are involved in the pathogenesis of dermatosis. The increasing of usage of digital media 
and the Internet has an impact on people's sleep habits and, with changes in sleep quality, symptoms of depression, anxiety and stress may increase, 
which leads to a more severe course of chronic dermatoses, including acne.
Aim. To evaluate the relationship between somnological disorders (SLD) and the frequency of smartphone use before bedtime in patients with mild 
to moderate acne (MMA).
Materials and methods. A single-center observational prospective study was conducted from 2023 to 2024: 130 patients aged 18 to 30 years 
(average age 23.32±2.75 years) diagnosed with MMA were observed. The data on the severity of acne were assessed using the Global Acne Grading 
System (GAGS), the degree of sleep disturbance was determined using the Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI), and the quality of life of patients 
was determined according to the Dermatology Life Quality Index (DLQI). Taking into account indicators on the use of a smartphone with the iOS or 
Android operating system included calculating average screen time, assessing addiction and the fact of using a smartphone 1 hour before bedtime. 
The statistical processing was carried out using the Jamovi version 2.3.21 program.
Results. The SLD were identified in 85 (65.38%) patients with MMA. The dermatosis had a strong impact on quality of life (DLQI>20) in 82.31% (n=107). 
In group I of patients "poor sleeping" there was a direct correlation between SLD (PSQI) and the severity of dermatosis (ρ=0.533; p<0.001) and the 
duration of screen time (ρ=0.628; p<0.001) spent on a smartphone per day. The patients of group I had a greater dependence on a smartphone 
compared to group II of patients "well sleeping": 15.94±1.89 points versus 7.71±1.96 points (p<0.001).
Conclusion. It has been established that the level of SLD has a high incidence in the group of patients with MMA. There is a pronounced correlation 
between dyssomnia and the severity of dermatosis; in patients with disturbed sleep, a high dependence on the phone and a correlation with 
the duration of screen time spent on a smartphone per day were revealed. This study demonstrates the need to pay attention to the presence of 
disturbances in the quality of sleep in people suffering from skin diseases, in particular acne.
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сна: так, женщины статистически чаще страдают СР [18]. 
Бессонница, короткая продолжительность сна, дневная 
сонливость и частые ночные пробуждения регистрируются 
у женщин детородного возраста, что может быть связано с 
колебанием гормонов в период менструального цикла, раз-
витием предменструального синдрома, беременностью и 
послеродовым периодом [19, 20]. 

Современный образ жизни, регулярное использование 
ноутбуков и смартфонов способствуют сокращению и не-
регулярности времени отхода ко сну, что оказывает влияние 
на КЖ дерматологических пациентов и может усиливать 
симптомы депрессии, тревоги, стресса [21–23]. С развитием 
интернет-технологий и электронного оборудования доступ 
к интернету становится частью повседневной жизни, и за 
последние несколько десятилетий во всем мире естествен-
ным образом увеличилось время, проводимое за экраном 
телефона [24]. Среди интернет-пользователей 99,6% в ос-
новном выходят в сеть через смартфон, что указывает на то, 
что он становится наиболее важным устройством, которое 
способствует увеличению экранного времени [25]. В насто-
ящее время смартфонами пользуются примерно 6,6 млрд 
человек во всем мире, и по прогнозам к 2028 г. это число до-
стигнет 7,8 млрд [26]. Длительное воздействие синего света, 
излучаемое экраном смартфона в ночное время, нарушает 
циркадные ритмы, снижает синтез мелатонина, вызывает 
нарушения в нервной системе, ухудшает физическое состо-
яние, приводит к обострению заболеваний, связанных с об-
разом жизни, и ускорению старения организма [27]. 

Цель исследования – оценить взаимосвязь СР и частоты 
использования смартфонов перед сном у пациенток с акне 
легкой и средней степени тяжести (АЛиССТ).

Материалы и методы
Дизайн исследования: обсервационное проспективное 

одноцентровое. 
Критерии включения: пациентки от 18 лет с АЛиССТ, 

подписавшие согласие на участие в исследовании. 

Критерии невключения: возраст участников <18 лет; 
наличие тяжелого соматического заболевания в стадии де-
компенсации, онкологической патологии; наличие инфек-
ционных и гнойных заболеваний в области головы и шеи; 
пациентки с признаками манифестного психоза, пораже-
ния центральной нервной системы, тревожно-депрессив-
ными расстройствами тяжелой степени; предварительное 
лечение пациенток с использованием системных ретинои-
дов, снотворных или психотропных препаратов. 

Критерии исключения: отказ от участия в исследовании.
Исследование проведено на кафедре кожных и вене-

рических болезней ФГБОУ ВО «Российский университет 
медицины» в период с 2023 по 2024 г. Пациентки прошли 
комплексное обследование, состоящее из определения ос-
новных жалоб, анамнеза жизни и заболевания, общего и ло-
кального статусов. Определение степени тяжести акне про-
водили по шкале Global Acne Grading System (GAGS): при 
общей оценке 1–18 баллов степень классифицируется как 
легкая, 19–30 – средняя, 31–38 – тяжелая, свыше 39 – очень 
тяжелая [28]. Оценка качественных характеристик наруше-
ния сна проводилась при помощи Pittsburgh Sleep Quality 
Index (PSQI), общий балл PSQI>5 указывал на «плохой» 
сон, PSQI≤5 баллов означал «хороший» сон, опросник так-
же учитывает 7 основных компонентов сна: субъективное 
качество сна (КС), латентность сна (время в минутах, необ-
ходимое для перехода от бодрствования ко сну), продолжи-
тельность сна, эффективность сна (отношение общего вре-
мени сна к времени пребывания в постели), нарушения сна, 
использование снотворных и дневную дисфункцию [29]. 
КЖ пациенток рассчитывалось при помощи Dermatology 
Life Quality Index (DLQI), максимально возможный балл при 
подсчете данного индекса составляет 30: чем выше балл, тем 
интенсивнее акне оказывает влияние на КЖ. Экранное вре-
мя, проведенное со смартфоном с операционной системой 
iOS или Android, рассчитывали как количество часов в день, 
проведенных со смартфоном за последнюю неделю. Анализ 
использования мобильного устройства за час до сна прово-
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дили с помощью опросника, где 0 – не использую смартфон 
за час до сна, 1 – использую. Оценка зависимости от смарт-
фона включала ряд вопросов с последующей оценкой ре-
зультатов по шкале Лайкерта (5  – «совершенно согласен», 
4 – «частично согласен», 3 – «не уверен», 2 – «частично не 
согласен», 1 – «абсолютно не согласен»).

Этическая экспертиза. На проведение работы получено 
разрешение локального этического комитета ФГБОУ  ВО 
«МГМСУ им. А.И. Евдокимова» (в настоящее время – 
 ФГБОУ ВО «Российский университет медицины»), прото-
кол №03-23 от 16.03.2023. Одобрение и процедуру прове-
дения протокола получали по принципам Хельсинкской 
конвенции. 

Статистический анализ
Принципы расчета размера выборки. Размер выборки 

пациенток рассчитывался с использованием программного 
обеспечения G*power (версия 3.1) и для этого исследова-
ния составил 116 участниц, со статистической мощностью: 
β>0,80; α<0,05, размер эффекта – 0,55.

Методы статистического анализа данных. Статистиче-
ский анализ полученных данных проводился с использова-
нием программ Microsoft Excel 2016 и Jamovi version 2.3.21 
(Сидней, Австралия). Для количественных данных рассчи-
тывали средние значения (M), стандартные отклонения 
(M±SD), медиану (Me) и интерквартильный размах (IQR), 
95% доверительный интервал (ДИ). Для определения кор-
реляционной связи выбран непараметрический критерий 
Спирмена (ρ). Уровень значимости принимали <0,05.

Результаты
Объекты (участники) исследования. Под наблюдением 

находились 130 пациенток с диагнозом акне легкой (n=31) и 
средней (n=99) степени тяжести, средний возраст составил 
23,32±2,75 года. При подсчете индекса PSQI установлено, 
что 85 (65,38%) пациенток имели неудовлетворительные ха-
рактеристики КС, данные больные сформировали 1-ю груп-
пу – «плохо спящие» (PSQI>5), где 3,53% (n=3) пациентов 
имели легкую степень тяжести и 96,47% (n=82) – среднюю 
степень тяжести дерматоза; PSQI – 12 (IQR 10,00–13,00).  
У 45 (34,61%) человек, которые вошли во 2-ю группу – «хо-
рошо спящие», констатировано отсутствие СР (PSQI≤5), 
62,22%  (n=28) имели легкую степень и 37,78% (n=17) – сред-
нюю степень тяжести заболевания; PSQI – 3 (IQR 2,00–3,00). 
Значительная часть обследуемых являлись работниками 
умственного (n=63; 48,46%), физического (n=7; 5,38%) труда, 
обучающимися в вузе (n=36; 27,69%), безработными (n=24; 
18,46%). На момент обследования 57 пациенток состояли в 
браке, 73 были одиноки. 

Основные результаты исследования. В результате анали-
за полученных данных установлены различия между группа-
ми пациенток. Средний возраст у женщин 1-й группы («пло-
хо спящие») составил 24,01±2,88 года, во 2-й группе («хорошо 
спящие») этот показатель был ниже  – 22,02±1,92  года. При 
подсчете индекса степени тяжести акне GAGS обнаруже-
но, что в 1-й группе у больных с неудовлетворительными 
характеристиками КС среднее значение индекса составило 
25,75±2,74 балла; во 2-й группе – 17,84±2,24 балла (p=0,049). 
В группе пациенток, имеющих СР, преимущественно наблю-
далось отклонение в доменах индекса PSQI, таких как субъек-
тивное КС, латентность и продолжительность сна. Получен-
ные данные представлены на рис. 1.

Выявлена прямая и достоверная корреляционная связь 
между степенью тяжести дерматоза и СР, данные отображе-
ны в корреляционной матрице (табл. 1).

Установлено, что акне оказывало сильное влияние на КЖ 
(DLQI>20) вне зависимости от степени тяжести дермато-
за у 82,31% (n=107) пациенток; отмечено, что у больных из 
1-й  группы, имеющих СР, акне значительно снижало КЖ 
(рис. 2).

Среднее значение длительности экранного времени 
(screen time – ST), проведенного за смартфоном в сутки в 
течение последней недели, было в 2 раза выше у пациенток 
1-й группы: 6,49±0,78 ч в день; во 2-й группе – 3,11±0,48 ч в 
день (рис. 3).

Выявлена прямая и достоверная корреляционная связь 
между длительностью ST, проведенного со смартфоном, и 
степенью тяжести дерматоза (GAGS; рис. 4, 5). 

Использование смартфона за час до сна превалировало 
у пациенток в 1-й группе 87,05% (n=74); во 2-й группе  – 
64,44% (n=29). Зависимость от использования смартфона 
была выше в 1-й группе пациенток с СР: 15,94±1,89 балла 
против 7,71±1,96 балла во 2-й группе (p<0,001; рис. 6).

Обсуждение
Резюме основного результата исследования. Выявлены 

основные компоненты и причины нарушения качествен-
ных характеристик сна у пациенток с АЛиССТ. Установле-
но, что длительность экранного времени, проведенного за 
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Рис. 1. Оценка нарушений качественных характеристик сна 
(PSQI) у пациенток с АЛиССТ.
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смартфоном в сутки, использование смартфона за час до 
сна и наличие зависимости вызывают выраженные СР и 
оказывают влияние на течение дерматоза.

Обсуждение основного результата исследования. В  на-
стоящее время проводится множество исследований, свя-
занных с влиянием сна на здоровье человека [30–32], но вли-
яние СР на пациентов с акне на данном этапе мало  изучено. 
Хроническое рецидивирующее течение дерматоза негатив-

но влияет на КЖ больных. Выявление этиопатогенетиче-
ских факторов ДС на крупных когортах дерматологических 
пациенток, оценка нарушения сна на субъективном и физи-
ологическом уровнях, включающая полисомно- и актигра-
фию, позволят улучшить диагностику СР, определиться с 
тактикой лечения и повлиять на прогноз заболевания.

В современном обществе высока распространенность 
ДС, сон – важный процесс, оказывающий влияние на КЖ 
пациентов с хроническими кожными заболеваниями, и 
являющийся параметром, который следует учитывать в 
практике врача [33]. Рассматривается двунаправленная 
взаимосвязь СР с различными кожными заболеваниями, 
такими как псориаз [34], атопический дерматит [35], кра-
пивница [36], гнездная алопеция [37]. Имеющиеся данные 
позволяют предположить, что контроль над хроническими 
заболеваниями кожи играет решающую роль в улучшении 
КС и его продолжительности у пациентов дерматологиче-
ского профиля [16]. 

В данном исследовании установлена прямая достоверная 
корреляционная связь между степенью тяжести дерматоза 
и наличием СР и длительностью экранного времени. Выяв-
лено, что женщины с ДС и с высоким уровнем GAGS так-
же имели большую зависимость от смартфона, чаще про-
водили время за экраном телефона и использовали его за 
час до сна. Предыдущие исследования демонстрируют, что 
смартфон, излучающий синий спектр длины волн, оказыва-
ет выраженное влияние на КС: вызывает задержку засыпа-
ния, приводит к позднему пробуждению, снижает эффек-
тивность сна и приводит к дневной сонливости [38–40]. 
Отмечено, что контроль уровня СР у пациенток с АЛиССТ 
необходим в дерматологической практике и является од-
ним из ключевых моментов для назначения своевременной 
терапии, направленной на коррекцию ДС.

Ограничения исследования. В исследовании имелись не-
которые ограничения: не учитывались работа пациенток в 
ночные часы, наличие в семье маленьких детей, социаль-
но-бытовые условия, которые также могли оказывать вли-
яние на показатели сна больных АЛиССТ.

Заключение
В результате проведенного исследования установлено, 

что уровень СР имеет высокую частоту встречаемости 
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Рис. 2. Уровень КЖ пациенток (DLQI) с АЛиССТ в 1-й («плохо 
спящие») и во 2-й («хорошо спящие») группах.
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Рис. 3. Среднее значение ST, проведенного пациентками 
с АЛиССТ за смартфоном в сутки в течение 1 нед.

Таблица 1. Корреляционная матрица между доменами качественных характеристик сна (PSQI) и степенью тяжести акне (GAGS) у 
пациенток 1-й группы («плохо спящие»)

Параметр Критерий 1 2 3 4 5 6 7 8 9

(1) GAGS
ρ Спирмена – – – – – – – – –

p – – – – – – – – –

(2) Субъективное КС
ρ Спирмена 0,240 – – – – – – – –

p 0,027 – – – – – – – –

(3) Латентность сна
ρ Спирмена 0,375 0,143 – – – – – – –

p <0,001 0,192 – – – – – – –

(4) Продолжительность сна
ρ Спирмена 0,405 0,266 0,241 – – – – – –

p <0,001 0,014 0,026 – – – – – –

(5) Эффективность сна
ρ Спирмена 0,151 0,124 0,177 0,085 – – – – –

p 0,169 0,258 0,105 0,441 – – – – –

(6) Нарушение сна
ρ Спирмена 0,159 0,165 0,067 -0,132 -0,090 – – – –

p 0,145 0,131 0,542 0,227 0,413 – – – –

(7) Использование снотворных
ρ Спирмена – – – – – – – – –

p – – – – – – – – –

(8) Дневная дисфункция
ρ Спирмена 0,264 0,213 0,283 0,166 -0,199 0,139 0,105 – –

p 0,015 0,050 0,009 0,130 0,068 0,206 0,338 – –

(9) Глобальный балл PSQI
ρ Спирмена 0,560 0,620 0,577 0,544 0,417 0,314 0,459 – 0,402

p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 0,003 <0,001 – <0,001
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(65,38%) в популяции пациенток, страдающих АЛиССТ. 
У  данных больных наблюдается выраженная корреляци-
онная взаимосвязь между ДС, частотой использования 
экранного времени телефона и более тяжелой формой 
дерматоза. Данные, полученные в ходе нашей работы, 
позволили выявить триггерный фактор в виде цифро-

вого источника синего света – смартфона, оказывающе-
го влияние на степень тяжести хронического кожного 
заболевания и вызывающего СР у пациенток с акне, что 
диктует необходимость введения оценки КС и подсче-
та экранного времени для регистрации анамнестических  
данных.

8,0
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5,0

17,5              20,0               22,5              25,0              27,5              30,0

Рис. 4. Корреляционная связь между GAGS и длительностью 
ST в 1-й группе.
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2,5
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Рис. 5. Корреляционная связь между GAGS и длительностью 
ST во 2-й группе.
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Введение
Сахарный диабет (СД) является хроническим заболе-

ванием, которое оказывает многофакторное влияние на 
различные системы организма, включая кожу. Дерматоло-
гические осложнения (ДО), такие как ксероз, интертриго и 
нарушения, связанные с диабетической стопой (ДС), часто 
остаются недооцененными, несмотря на их значительное 
влияние на качество жизни (КЖ) пациентов.

Для больных СД ДО являются значимой проблемой, тре-
бующей комплексного понимания ее патогенеза и менед-
жмента. Следуя представленным рекомендациям по уходу 
и уделяя внимание образованию пациентов, эндокриноло-
ги могут улучшить их КЖ и предотвратить серьезные кож-

ные осложнения. Расширение роли школ для больных СД 
в обучении пациентов является ключевым для достижения 
этих целей. К сожалению, в настоящий момент в таких 
школах отсутствует понимание необходимости комплекс-
ного подхода к уходу за кожей у больных СД.

Эпидемиология, патогенез и классификации ПК при СД. 
По последним данным, численность больных СД в мире за по-
следние 10 лет увеличилась более чем в 2 раза, к концу 2021 г. 
превысив 537 млн человек. В Российской Федерации, как и во 
всех странах мира, отмечается значимый рост распростра-
ненности СД. По данным Федерального регистра СД в РФ на 
01.01.2023 на диспансерном учете состояли 4 962 762 челове-
ка – 3,42% населения [1]. 

Связанные с сахарным диабетом проблемы кожи  
и правильный косметический уход как простой  
и доступный способ их коррекции
А.Ф. Вербовой*1, Ю.А. Долгих2
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Аннотация
Сахарный диабет (СД) представляет собой неинфекционную эпидемию. Число лиц с данной патологией растет с каждым годом. СД приво-
дит к снижению качества и продолжительности жизни в связи с многочисленными осложнениями. Последствия нарушения углеводного 
обмена разнообразны, в том числе возможно и появление кожных проблем, которым зачастую уделяется недостаточно внимания. В статье 
проанализированы и обобщены текущие знания о дерматологических осложнениях у пациентов с СД с акцентом на патогенетические меха-
низмы, лежащие в основе приведенных проблем. Особое внимание уделено ксерозу, интертриго и нарушениям защитных механизмов кожи 
при развитии диабетической стопы. Исследование направлено на разработку практических рекомендаций для эндокринологов по уходу 
за кожей у пациентов с СД с целью улучшения их качества жизни и предотвращения осложнений. Рассмотрена необходимость расширения 
обучения пациентов уходу за кожей в школах для больных СД.
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Diabetes-related skin problems and proper cosmetic care as a simple  
and affordable way to correct them: A review
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Abstract
Diabetes mellitus (DM) is a non-communicable epidemic. The number of people with this pathology is growing every year. DM leads to a decrease in 
quality and life expectancy due to vascular complications. However, the manifestations of diabetes are varied, including possible skin manifestations, 
which often receive insufficient attention. This article analyzes and summarizes current knowledge about dermatological complications in patients 
with DM, with an emphasis on the pathogenetic mechanisms underlying these problems. This article focuses on xerosis, intertrigo and disorders 
of the skin's protective mechanisms during the development of diabetic foot. The article is aimed at developing practical recommendations for 
endocrinologists on skin care in patients with diabetes, in order to improve their quality of life and prevent complications. The need to expand patient 
education on skin care in Diabetes Schools is also discussed.
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Многие осложнения СД хорошо изучены, но проблемы 
с кожей до сих остаются на периферии внимания врачей, 
хотя в настоящее время описаны десятки дерматозов, на-
прямую ассоциированных с СД. Общая распространен-
ность заболеваний кожи при СД составляет 51,1–97%. Ин-
фекционные дерматологические заболевания встречаются 
как минимум у 20,6% пациентов [2, 3]. 

Некоторые изменения кожи начинаются еще задолго до 
постановки диагноза СД и являются маркером наличия 
данного заболевания, другие же появляются тогда, когда 
уже начато или проводится в течение длительного времени 
лечение основного заболевания. В любом случае, приве-
денные изменения оказывают серьезное влияние на здоро-
вье пациентов – от психологических проблем до развития 
серьезных осложнений.

В первую очередь в патогенезе поражения кожи (ПК) при 
СД лежат метаболические причины. Большую роль играет 
нарушение трофики тканей вследствие имеющейся у паци-
ента ангио- и полинейропатии. Значимыми патогенетиче-
скими факторами признаются накопление конечных про-
дуктов гликирования в различных слоях кожи, изменение 
местного и общего иммунитета [4].

Классификация. Существует несколько классификаций 
ПК при СД, в основе которых лежат либо клинические ха-
рактеристики, либо аспекты их патогенеза.

Согласно классификации, приведенной в табл. 1 [5], вза-
имосвязь между СД и ПК можно разделить на 3 группы.

Зарубежными авторами приводится более широкая 
классификация [6], в которой ПК разделены на 3 группы.

1.  Неинфекционные поражения: диабетическая дермато-
патия, черный акантоз, диабетический буллез, диабе-
тический липоидный некробиоз, ксероз, подошвенная 
эритема, синдром желтых пальцев, кольцевая грануле-
ма, койлонихия (ложкообразная деформация ногтей), 
интертриго (опрелости).

2.  Инфекционные поражения: грибковые заболевания 
кожи и ногтей, бактериальные инфекции.

3. Поражения, связанные с проводимой терапией СД.
Неинфекционные ПК при СД. Данная категория кож-

ных проявлений достаточно разнообразна. Мы рассмо-
трим 2 самых частых варианта ПК при СД – ксероз и ин-
тертриго.

Ксероз (или ксеродерма). Одним из самых распростра-
ненных ДО при СД является ксероз – патологическое со-
стояние, характеризующееся сухостью кожи, которое со-
провождается чувством стягивания и зудом. Встречается 
у 26,4% пациентов  [7]. Метаболические причины ксероза 
при нарушениях углеводного обмена (УО) включают ги-
пергликемию, полинейропатию, изменения липидного 
обмена (ЛО), дефицит инсулина, окислительный стресс и 
хроническое воспаление. Длительное увеличение концен-
трации глюкозы в крови играет ключевую роль в форми-
ровании ксероза. При хронической гипергликемии (ХГ) 
глюкоза выводится с мочой, что приводит к осмотическо-
му диурезу, вызывает увеличение потери жидкости через 
почки, способствуя дегидратации организма и, как след-
ствие, сухости кожи. Кроме того, гипергликемия нарушает 
структуру и функцию эпидермального барьера, вследствие 
чего возникают повышенная трансэпидермальная потеря 
воды и сухость кожи, что оказывает негативное влияние 
на сальные и потовые железы, приводя к их атрофии [8, 9].

При длительном течении СД возникают микроангиопа-
тии, которые также влияют на состояние кожного покрова. 
ХГ приводит к повреждению мелких сосудов (капилляров), 
что ухудшает кровоснабжение кожи. Плохое кровоснабже-
ние снижает снабжение кожи кислородом и питательными 
веществами, необходимыми для поддержания ее гидрата-
ции и здоровья. Диабетическая нейропатия является так-
же одной из ведущих причин ксероза при СД [10], которая 
приводит к повреждению вегетативных нервных волокон, 

регулирующих функцию потовых желез, что способству-
ет снижению или отсутствию потоотделения (ангидрозу) 
и, соответственно, уменьшает естественное увлажнение 
кожи, приводя к ее сухости. Нейропатия может также вли-
ять на иннервацию кожи, что ухудшает ее регенеративные 
способности и усиливает проявления ксероза.

Нарушения ЛО, которые достаточно часто сопутствуют 
СД, приводят к изменению состава кожного сала. Низкое 
содержание липидов ухудшает барьерные свойства кожи, 
повышая ее склонность к сухости и появлению трещин. 
Изменения в липидном составе рогового слоя кожи могут 
привести к снижению содержания натуральных увлажня-
ющих факторов, таких как мочевина и аминокислоты, ко-
торые играют ключевую роль в поддержании гидратации 
кожи.

Наличие СД 1-го типа (СД 1) сопровождается дефици-
том инсулина, что также негативно влияет на состояние 
кожи у пациентов. Инсулин является анаболическим гор-
моном, стимулирующим синтез белков и липидов. Дефи-
цит инсулина при СД 1 нарушает данные процессы, что 
может приводить к снижению содержания структурных 
компонентов кожи и ее увлажненности.

Окислительный стресс и воспаление, которые сопут-
ствуют СД, также являются важным фактором поврежде-
ния кожи у этих пациентов и способствуют развитию у них 
ксероза.

Уход за кожей при ксерозе. Для ухода за сухой кожей 
следует выбирать средства, которые увлажняют кожу и 
восстанавливают ее барьерную функцию, соответственно, 
они должны содержать как регидратирующие, так и ли-
пидовосстанавливающие компоненты. Чем «суше» выгля-
дит кожа, тем больше должно быть содержание липидов 
(предпочтительно использовать формулы «вода в масле»). 
Выбор ингредиентов основывается на индивидуальных 
симптомах пациента: при шелушении предпочтение сто-
ит отдавать средствам с мочевиной, при наличии трещин/
расчесов  – с мочевиной или декспантенолом, при эрите-
ме – с ликохалконом А, а при зуде – например, с полидо-
канолом. Необходимо учитывать размер и расположение 
пораженного участка, а также возраст пациента. В насто-
ящее время наилучшая доказательная база в отношении 
эффективности лечения ксероза имеется для мочевины, 
эффективность которой еще усиливается при сочетании ее 
с другими натуральными увлажняющими компонентами и 
церамидами [11]. 

Если ксероз локализуется на области подошвы, в част-
ности в пяточной области, зачастую возможно появление 
трещин. M. Ое и соавт. (2018 г.) определяли уровень гидра-
тации кожи на пяточной области у пациентов с трещина-

Таблица 1. Классификация ПК при СД

Специфические 
изменения кожи, 
встречающиеся 
только у пациентов 
с СД

Неспецифические  
дерматологические 

симптомы,  
ассоциированные  

с СД

Дерматологиче-
ские заболева-

ния, ассоцииро-
ванные  

с СД

•  Черный акантоз
•  Диабетическая 

дерматопатия
•  ДС
•  Диабетический ли-

поидный некробиоз
•  Диабетическая 

склеродермия
•  Диабетический 

буллез
•  Диабетическая 

хайропатия (ограни-
чение подвижности 
суставов)

•  Синдром желтых 
пальцев

•  Ксероз
•  Эруптивные ксантомы
•  Грибковые поражения
•  Зуд, ассоциированный с 

диабетом
•  Ихтиозо-подобные про-

явления на голенях
•  Пальмарная эритема
•  Рубеоз лица
•  Акрохордоны
•  Фолликулярный кератоз 

(пигментированный)
•  Диабетические пузыри

•  Диссеминиро-
ванная липоид-
ная гранулема

•  Псориаз
•  Витилиго
•  Красный плоский 

лишай
•  Гидраденит
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ми и без них и пришли к выводу, что уровень увлажнения 
кожи был ниже у больных с трещинами. Низкая гидрата-
ция кожи ассоциировалась с мужским полом, наличием 
дерматомикоза стоп и низкой температурой окружающей 
среды. Авторы считают, что для предотвращения трещин 
на пятках увлажняющий уход должен быть направлен на 
достижение 20% увлажнения кожи. Если гидратация кожи 
<20%, то профилактика трещин может потребовать допол-
нительной терапии, например диагностики и лечения дер-
матомикозов [12].

Интертриго (опрелости). Опрелости также являются 
часто встречающимися и недооцениваемыми проблемами 
у пациентов с СД. Чаще ими страдают лица с СД 2-го типа 
(СД 2). Приведенные состояния могут существенно ухуд-
шать КЖ и повышать риск вторичных инфекций (ВИ).

Опрелости (или интертриго) являются распространен-
ным воспалительным заболеванием кожи, вызванным тре-
нием в кожных складках (КС) в результате скопления влаги 
из-за плохой циркуляции воздуха [13]. Они могут возник-
нуть в любой области тела, где 2 поверхности кожи нахо-
дятся в тесном контакте друг с другом, например в подмы-
шечной, пупочной и паховой областях, что тесно связано с 
ожирением [14]. Клинически интертриго характеризуется 
покраснением, воспалением и повышенной влажностью. 
Влажная, поврежденная кожа, связанная с интертриго, 
является плодородной средой для различных микроорга-
низмов и способствует присоединению ВИ [13]. Бактери-
альные и грибковые инфекции могут усугублять состояние 
пациента, приводя к появлению эрозий, трещин и выделе-
ний с неприятным запахом. Особенно часто интертриго 
связано с кандидозным поражением  [15], что актуально 
для пациентов с СД, т.к. 80% регистрируемого кандидоза 
кожи приходится на больных СД [16]. 

Основной причиной опрелостей опять же является ги-
пергликемия, которая способствует созданию благоприят-
ной среды для размножения микроорганизмов, таких как 
бактерии и грибы. Гипергликемия нарушает барьерную 
функцию кожи, что делает ее более уязвимой к поврежде-
ниям и инфекциям, а ослабление иммунной системы при 
СД снижает ее способность бороться с инфекциями, что 
увеличивает вероятность бактериальных и грибковых ВИ. 
Кроме того, многие пациенты с СД 2 страдают ожирени-
ем, что приводит к увеличению количества КС. Данные 
области склонны к накоплению влаги и трению, создавая 
идеальные условия для развития опрелостей. Повышенная 
потливость, часто встречающаяся при СД 2, усугубляет 
увлажнение КС, что увеличивает риск развития опрело-
стей [15]. 

Профилактика и лечение интертриго. Первым и клю-
чевым шагом в лечении интертриго является коррекция 
предрасполагающих факторов. Пациентам следует реко-
мендовать снижение веса и стремиться к компенсации 
УО [15]. Оптимальный контроль уровня глюкозы в крови 
является ключевым фактором в предотвращении и лече-
нии интертриго, а также в профилактике присоединения 
ВИ при СД. Важным моментом является обучение больно-
го правилам ухода за кожей для профилактики опрелостей, 
в частности требуется:

•  проводить регулярные осмотры КС и соблюдать гигие-
нические рекомендации;

•  носить свободную, дышащую одежду, которая позволя-
ет уменьшить потоотделение и трение;

•  поддерживать чистоту и сухость КС, ежедневно тщательно 
промывать и подсушивать данные области;

•  использовать мягкие, гипоаллергенные моющие сред-
ства с низким уровнем кислотности (5,0–5,5), избегать 
применения жестких мыла и химических веществ.

Лечение интертриго включает использование барьерных 
кремов и мазей, содержащих цинк или оксид цинка, что 
способствует защите кожи от влаги и трения. Для устране-

ния инфекций применяются местные антибактериальные 
и противогрибковые препараты (ПГП). Медикаментозное 
лечение кандидозной интертриго обычно требует местно-
го применения нистатина и ПГП группы азолов [16]. В тя-
желых случаях могут потребоваться системные антибакте-
риальные препараты или ПГП.

Синдром ДС. Синдром ДС (СДС) определяется как ин-
фекция, язва и/или деструкция глубоких тканей, связанная 
с неврологическими нарушениями и/или снижением ма-
гистрального кровотока в артериях нижних конечностей 
(НК) различной степени тяжести [1]. СДС – одно из самых 
грозных хронических осложнений при СД, т.к. приводит к 
ампутациям НК и инвалидизации пациентов. СДС являет-
ся причиной 15–70% всех ампутаций [17].

В группу риска по развитию СДС входят пациенты с 
дистальной полинейропатией, заболеваниями перифери-
ческих артерий различной этиологии, деформациями стоп, 
слепые и слабовидящие, с диабетической нефропатией и 
выраженными нарушениями функции почек (с хрониче-
ской болезнью почек III–IV стадии), одинокие пожилые 
люди, лица, злоупотребляющие алкоголем, курильщики.

В основе развития приведенного осложнения СД лежат 
снижение чувствительности НК из-за сенсорной нейропа-
тии, деформация стоп вследствие моторной нейропатии, 
сухость кожи и нарушение кровообращения  [1]. Важную 
роль играет инфицирование пораженных тканей сто-
пы [18].

Профилактика и лечение СДС. Профилактика СДС 
имеет крайне важное значение, т.к. лечение уже образо-
вавшейся язвы является сложной задачей и может не увен-
чаться успехом.

Основными мерами профилактики СДС являются дости-
жение и поддержание индивидуальных целевых показате-
лей гликемического контроля. Важными составляющими 
являются обучение больных и их родственников правилам 
ухода за ногами и выбора обуви, подбор ортопедической 
обуви людям, имеющим деформации стоп или перенесшим 
ампутации в пределах стопы, регулярное посещение каби-
нета ДС для осмотра и подиатрического ухода. Со стороны 
врача необходимо раннее выявление больных, входящих в 
группу риска СДС [1, 19].

Ежедневный уход за ногами включает мытье ног теплой 
водой (не выше 37º), осмотр стоп на предмет травм, язв и 
изменений цвета кожи, обуви для выявления инородных 
предметов. Для увлажнения и восстановления эпидер-
мального барьера рекомендуется применение эмолентов – 
специальных средств ухода за кожей, способствующих 
улучшению ее свойств [20, 21].

Борьба с гиперкератозом является важным аспектом 
профилактики СДС, т.к. позволяет снижать на 30% пико-
вое давление на данный участок стопы [22, 23]. При сухой 
коже и гиперкератозе, который является фактором риска 
развития язвенных дефектов при СД, следует использовать 
смягчающие средства с мочевиной в концентрации не ме-
нее 10%. К таким средствам относятся кремы и лосьоны, 
содержащие помимо мочевины декспантенол, витамины и 
антисептики. 

Для профилактики травматизации стопы рекомендуется 
ходить в носках и обуви как в помещении, так и на ули-
це. Носки должны быть без швов (или их нужно носить 
швами наружу), нельзя надевать обувь на босую ногу. Не-
обходимо обучить пациента правильно стричь ногти на 
ногах. Обрабатывать ногти следует осторожно, не закру-
гляя уголки, используя пилочку, а не острые и режущие 
инструменты. При наличии ороговевшей кожи можно об-
работать эти участки пемзой или специальной пилкой для 
кожи (но не металлической). Нельзя пользоваться для этой 
цели лезвием или ножницами. При появлении дефектов 
кожи на стопах необходимо незамедлительно обратиться 
за медицинской помощью. При повреждении кожи (при 
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наличии трещин, царапин, порезов) 
запрещается использовать спиртовые 
и красящие растворы, возможно при-
менение только водных бесцветных 
растворов [1, 24].

Если язвенный дефект все же воз-
ник, то лечение должно быть начато 
как можно раньше. Необходима со-
вместная работа хирурга и эндокри-
нолога. Общие принципы лечения 
СДС, независимо от формы, включа-
ют компенсацию УО, ЛО и артериаль-
ного давления. Обязательна разгрузка 
пораженной конечности (полубаш-
мак, индивидуальная разгрузочная 
повязка, ортезы, костыли). В терапии 
используют антитромботическую те-
рапию, вазо- и нейропротекцию в со-
четании с обезболиванием [25, 26]. 

Соответственно, основой профилак-
тики и лечения СДС является адекват-
ная компенсация СД. Для предотвра-
щения возникновения язв необходимо 
обучение пациента правильному уходу 
за кожей стоп. Лечение СДС включает 
в себя как консервативную терапию, 
так и хирургическое вмешательство в 
зависимости от формы СДС. 

Практические рекомендации: 
применение специализированных 
средств ухода за кожей у пациентов 
с СД. В ООО «Центр “Диабет”» (Са-
мара) в течение многих лет активно 
применяются специализированные 
косметические средства для ухода за 
кожей «ДиаДерм» серии DiaVit® (про-
изводитель  – АО «Аванта», Красно-
дар). Серия кремов разработана 20 лет 
назад, за эти годы показала себя неза-
менимым помощником в профилак-
тике и коррекции дерматологических 
проблем у пациентов с СД. В нее вхо-
дят все самые необходимые средства 
для комплексного ухода за проблем-
ной кожей. В настоящее время это 
единственная серия с подтвержден-
ной клиническими исследованиями 
эффективностью у больных СД.

Крем для ног «ДиаДерм Интенсив» 
содержит 10% мочевины и молочную 
кислоту, что обеспечивает безопасное 
и эффективное избавление от гипер-
кератоза и сухих мозолей. Помимо 
высокой эффективности пациенты 
отмечают прекрасные органолептиче-
ские свойства данного продукта. Крем 
назначается для ежедневного приме-
нения после водных процедур. Огра-
ничений по длительности примене-
ния нет. Приведенный крем не следует 
наносить на участки кожи с язвами 
или предъязвенными дефектами.

Крем для ног «ДиаДерм Смягчаю-
щий» предназначен для ухода за ко-
жей при ксерозе. Он содержит влаго-
удерживающий комплекс на основе 
глицерина, аллантоина и мочевины, 
липидосодержащий комплекс на ос-
нове натуральных масел. Антибакте-
риальный комплекс (масло шалфея, 

камфора и фарнезол) защищает от 
присоединения бактериальной ин-
фекции. Данный крем увлажняет су-
хую кожу ног, убирает избыточное 
шелушение. Крем наносится на всю 
поверхность ног, особое внимание 
уделяется голеням при наличии зуда и 
шелушения.

Крем для тела «ДиаДерм Регене-
рирующий» используется для уско-
рения восстановления кожи после 
микроповреждений: в места инъек-
ций инсулина, проколы пальцев для 
забора крови на анализ, трещины на 
пятках. Регенерирующий комплекс на 
основе масла облепихи, аллантоина и 
витаминов улучшает процесс восста-
новления кожи. Наличие локальных 
повреждений кожного покрова со-
держит еще одну проблему: они мо-
гут стать «входными воротами» для 
инфекции. Основа крема  – листвен-
ничная смола и вощина  – надежно 
«запечатывает» ранку, препятствуя 
проникновению инфицирующих 
агентов. Крем также содержит анти-

бактериальный комплекс – экстракты 
шалфея и бадана. Рекомендуется на-
носить на чистую сухую кожу. После 
прокола пальца ланцетом глюкометра 
и проведения анализа нужно удалить 
сухой ваткой остатки крови и нане-
сти данный крем. 

Крем-тальк для тела «ДиаДерм» об-
ладает подсушивающим действием и 
рекомендуется для профилактики ин-
тертриго, т.к. в его состав входят оксид 
цинка и тальк. Добавление масла чай-
ного дерева обеспечивает антисепти-
ческое действие. Пациенты отмечают 
охлаждающий и обезболивающий 
эффект при применении крема благо-
даря наличию в его составе ментола. 
Крем рекомендуется наносить на чи-
стую сухую кожу в складках тонким 
слоем в течение 1–2 нед. Его нельзя 
применять при наличии язвенных по-
ражений или инфекции.

Крем для рук и ногтей «ДиаДерм» 
улучшает состояние сухой кожи рук и 
ногтевой пластины. Пациенты отмеча-
ют его высокую эффективность и от-
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личную органолептику: крем имеет запоминающийся запах 
эфирных масел цитрусовых.

Таким образом, согласно многолетним наблюдениям в 
ООО «Центр “Диабет”» (Самара), регулярное использование 
кремов «ДиаДерм» серии DiaVit® является важным меропри-
ятием по профилактике дерматологических проблем у паци-
ентов с СД.

Обучение пациентов. Школы для больных СД играют 
важнейшую роль в образовании пациентов, предоставляя 
им информацию и навыки, необходимые для эффектив-
ного управления заболеванием. Активному внедрению в 
практику таких школ способствовал А.С. Аметов. Обуче-
ние больных СД в таких школах является неотъемлемой 
частью на пути к достижению компенсации гликемии, кон-
тролю и управлению своим заболеванием, а также улучше-
нию КЖ [27]. Благодаря занятиям в школе для больных СД 
пациент лучше понимает свое заболевание, обучается на-
выкам самоконтроля гликемии, принципам питания, полу-
чает поддержку и мотивацию от медицинских работников 
и других госпитализированных лиц. Такие школы актуаль-
ны для пациентов как с СД 1, так и с СД 2. 

Пациенты имеют разные цели посещения школ для 
больных СД. Так, при проведении опроса выяснено, что 
наиболее популярной целью является освоение принци-
пов профилактики осложнений СД  – 41,6% пациентов, а 
второй – освещение о принципах правильного питания – 
35,7%. Кроме того, 13,8% больных пришли узнать причины 
колебания глюкозы в крови, а 9,3% лиц было интересно уз-
нать любую новую информацию о СД [28].

Отмечено, что в результате посещения школ для больных 
СД происходит улучшение компенсации заболевания и по-
вышается КЖ. Так, по данным Л.И. Светый и соавт. (2020 г.), 
через год после окончания занятий в такой школе у пациен-
тов наблюдалось достоверное снижение индекса массы тела, 
систолического и диастолического артериального давления, 
а 96,1% больных достигли целевого уровня содержания гли-
кированного гемоглобина в плазме крови [28].

Особое внимание в школах для больных СД уделяется 
профилактике осложнений, в том числе и СДС. К сожале-
нию, большинство пациентов из групп высокого риска по 
развитию СДС недостаточно информированы о факторах 
риска развития и прогрессирования поздних осложнений 
СД [29], в связи с чем могут формироваться специальные 
школы для больных СД и с высоким риском развития СДС. 
Занятия в такой школе проводятся в небольших группах 
и обеспечивают пациентов знаниями и навыками, способ-
ствующими предупреждению развития СДС и ампутации 
НК, формируют мотивацию для достижения целевых по-
казателей гликемического контроля [30]. 

Заключение
Таким образом, ХГ при СД приводит к ряду дерматологи-

ческих нарушений, как неинфекционных, так и с присоеди-
нением ВИ. Частыми кожными проявлениями у пациентов 
с СД являются ксероз (сухость кожи) и интертриго (опре-
лости). Отдельно стоит отметить возможность возникнове-
ния СДС – тяжелого осложнения СД, которое проявляется 
появлением язвенного дефекта. Профилактика и лечение 
указанных состояний при СД включают компенсацию пока-
зателей гликемии в пределах целевых значений, уход за ко-
жей и использование специальных косметических средств. 
При ксерозе и гиперкератозе стоп рекомендуются увлаж-
няющие средства (кремы, лосьоны), содержащие мочевину, 
декспантенол и т.д. При интертриго необходима защита 
кожи от трения и мацерации, для чего используют барьер-
ные кремы и мази, содержащие тальк и/или оксид цинка.

Крайне важно информировать больных СД о возмож-
ных ПК, вызванных данным заболеванием, а также обучать 
их принципам ухода за кожей, в частности за кожей стоп, 
для профилактики СДС. Такое обучение пациенты могут 

проходить в рамках школ для больных СД. Расширение и 
углубление образовательных программ по данным направ-
лениям помогут улучшить КЖ пациентов и снизить риск 
серьезных осложнений.
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Елена Игоревна, поделитесь, пожалуйста, какие воз-
будители микозов кожи наиболее распространены на 
данный момент? Каковы общие принципы ведения ми-
козов кожи? 

Дерматомицеты являются наиболее распространенными 
грибковыми патогенами во всем мире [1]. Дерматомице-
ты (дерматофиты) – причина микозов гладкой кожи и ее 
придатков (волос и ногтей). Примерно 3% населения мира 
страдают микозом стоп (tinea pedis) [2]. Заболеваемость 
микозами выше среди подростков и взрослых, чем у детей. 
Пик заболеваемости микозами кожи приходится на воз-
раст от 16 до 45 лет. Предположительный риск заражения 
грибковой инфекцией для любого человека в течение жиз-
ни составляет 10–20%, при этом наиболее распространен-
ными являются микозы стоп и головы [3]. Возбудителями 
микоза стоп чаще всего являются Trichophyton rubrum и 
Trichophyton interdigitale [2].

T. rubrum долгое время являлся «космополитом» – од-
ним из наиболее часто выявляемых видов поверхностных 
микозов во всем мире, составляя 50–90% всех дерматофи-
тий. Однако в последние годы наблюдается постепенный 
рост числа случаев микозов кожи, вызванных Trichophyton 
mentagrophytes, который связывают с достижениями в 
области молекулярной идентификации грибов [4]. К дру-
гим популярным возбудителям микозов кожи относят 
Microsporum canis, Epidermophyton floccosum и Trichophyton 
tonsurans [5]. Кроме того, появившийся относительно не-
давно в Индии дерматофит Trichophyton indotineae вызвал 
значительный рост числа публикаций о резистентности и 
лекарственной устойчивости к традиционным противо-
грибковым препаратам. T. indotineae уже диагностируется 
в странах Европы, Америки и Азии и стал проблемой об-
щественного здравоохранения из-за числа заболевших и 
причиняемых им страданий [6].

В связи с изменением видового состава возбудителей 
микозов в 2020 г. в Индии опубликовано Экспертное со-
глашение по лечению дерматофитий (ECTODERM), разра-
ботанное на основании мультицентрового исследования. 
В данном исследовании в течение 5 лет (2014–2018 гг.) в 
шести медицинских центрах собрано в общей сложно-
сти 498 изолятов комплекса Trichophyton mentagrophytes 
interdigitale. В рекомендации включены топические серта-
коназол, циклопироксоламин, нафтифин и аморолфин, ко-
торые продемонстрировали сильную фунгицидную актив-
ность против видов Trichophyton spp. [7].

Вопросы своевременного и правильно назначенного ле-
чения поднимаются в связи с нарастающим числом ослож-
нений на фоне длительно существующих дерматофитий. 
Так, поверхностные микозы могут привести к инвазивным 

инфекциям, заболеваемость которыми увеличивается по 
причине роста групп риска [5, 8]. Системные противогриб-
ковые препараты являются наиболее эффективным сред-
ством лечения микозов, однако они связаны с серьезными, 
но редко встречающимися побочными эффектами, такими 
как гепатотоксичность и конкурентное взаимодействие с 
лекарственными средствами. Таким образом, при опреде-
ленных обстоятельствах предпочтение может быть отдано 
эффективной наружной терапии [9, 10]. Лечение направле-
но на уничтожение патогенного гриба (микологическое из-
лечение) и на возвращение коже и ее придаткам нормаль-
ного, здорового вида (клиническое излечение) [10]. 

Проблема резистентности грибковых возбудителей к 
антимикотикам остается острой в ряде стран. Насколь-
ко эта проблема актуальна в России и по отношению к 
каким антимикотикам наиболее выражена?

В последние годы распространенность дерматофитий 
постоянно растет, особенно в тропических и субтропиче-
ских странах [6, 7]. С учетом особенностей современной 
миграции населения и популяризации туризма в вос-
точной части полушария проблема становится все более 
актуальной. За последние 5 лет интерес к дерматофит-
ным инфекциям возобновился из-за появления устойчи-
вых, высоковирулентных видов в Юго-Восточной Азии 
(T.  indotineae относится к группе T. mentagrophytes) [6]. 
Учитывая быстрое распространение дерматофитов, по-
тенциальная замена легкой формы T. rubrum вирулентной 
группой T. mentagrophytes представляет собой определен-
ный риск для здравоохранения РФ.

В Китае T. rubrum по-прежнему является преобладаю-
щим видом среди дерматофитов [11]. Чтобы оценить це-
лесообразность антимикотиков 1-й линии, используемых 
против T. rubrum в Китае, проведено исследование про-
тивогрибковой чувствительности китайских штаммов 
T.  rubrum к девяти противогрибковым препаратам, таким 
как люликоназол, кетоконазол, итраконазол, тербинафин, 
миконазол, нафтифин, аморолфин, бифоназол, флуконазол. 
Для тестирования доступными являлись 62 клинических 
штамма T. rubrum из семи провинций Китая, полученные 
от пациентов, страдающих микозами кожи. Все 62 клиниче-
ских изолята идентифицированы как T. rubrum sensu stricto. 
Все китайские штаммы показали низкую минимальную 
ингибирующую концентрацию к восьми из девяти про-
тивогрибковых препаратов за исключением флуконазола. 
Согласно предлагаемым пороговым значениям для дерма-
тофитов, т.е. >2 мкг/мл для флуконазола и >1 мкг/мл для 
итраконазола, кетоконазола и тербинафина, протестиро-
ванные штаммы T. rubrum из Китая следует рассматривать 
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как чувствительные in vitro ко всем противогрибковым пре-
паратам. Аллиламины (тербинафин и нафтифин), которые 
можно применять в качестве наружных и/или системных 
средств, продемонстрировали более высокую активность 
с более низкими минимальными подавляющими концен-
трациями остальных групп антимикотиков (p<0,001). Так, 
нафтифин обладал высокой активностью против T. rubrum 
с низкой минимальной ингибирующей концентрацией 
 (UL-WT), составляющей -97,5% (0,06 мкг/мл) [11].

В настоящее время в Российской Федерации зареги-
стрирован широкий перечень различных наружных ан-
тимикотических препаратов. Одинаковые ли эффекты у 
всех наружных антимикотиков, применяемых для лече-
ния микозов кожи?

Наружные противогрибковые препараты обычно счита-
ются терапией 1-й линии при поверхностных дерматоми-
козах [10]. Топические антимикотики обычно назначаются 
с кратностью 1–2 раза в сутки в течение 1–6 нед (обычно 
2–4 нед) в зависимости от тяжести поражения, типа ис-
пользуемого лекарственного препарата и скорости ответа 
на проводимое лечение. Для лечения микозов кожи до-
ступны наружные противогрибковые препараты различ-
ных классов: полиены, азолы и аллиламин/бензиламины. 
В метаанализе, проведенном I. Rotta и соавт., дана оценка 
эффективности противогрибковой терапии с использова-
нием 14 различных топических противогрибковых препа-
ратов на основании результатов 65 рандомизированных 
контролируемых исследований, сравнивающих противо-
грибковые препараты друг с другом или с плацебо. Эф-
фективность оценивали по результатам микологического 
излечения в конце курса наружной терапии и стойкого 
клинического эффекта (клиническое излечение). Установ-
лено, что при оценке клинического излечения аллиламины 
превосходят клотримазол. Сравнение местных противо-
грибковых препаратов по результатам микологического 
излечения показало, что бутенафин и тербинафин превос-
ходят клотримазол, оксиконазол и сертаконазол, тербина-
фин – циклопирокс, а нафтифин – оксиконазол [12].

Эффективность терапии зависит от характера воспа-
лительного процесса. Так, пациенты с интертригинозной 
формой микоза стоп отмечают положительный эффект 
на фоне терапии топическим аллиламином через неделю, 
тогда как больным с гиперкератотической формой может 
потребоваться лечение продолжительностью 4 нед [13]. 

Нафтифин (оригинальный препарат, который известен 
под торговым названием Экзодерил®) – фунгицидный ал-
лиламин местного действия, эффективный в отношении 
дерматофитов, видов Candida и Aspergillus. Нафтифин по-
казал свою эффективность в отношении грамотрицатель-
ных и грамположительных бактерий. Кроме того, наф-
тифин обладает противовоспалительной активностью, 
ингибируя действие простагландина, хемотаксис и эндоте-
лиальную адгезию полиморфноядерных лейкоцитов  [14]. 
В нескольких рандомизированных контролируемых ис-
следованиях продемонстрирована выраженная эффек-
тивность 2% геля нафтифина при дерматомикозе стоп по 
типу «мокасин» [15]. Однократное ежедневное применение 
1% крема и раствора нафтифина используется для лечения 
дерматомикоза стоп, интертригинозных локализаций и 
кожи туловища, вызванных дерматомицетами у взрослых 
старше 18 лет. Крем нафтифин демонстрирует хорошие по-
казатели микологического и клинического излечения по-
сле 2–8 нед использования [14].

Согласно метаанализу нистатин для местного приме-
нения не эффективен для лечения микоза кожи и стоп. 
Циклопирокс обладает противодерматофитной и проти-
вокандидозной эффективностью, поэтому рекомендован 
для лечения микозов дерматофитной и недерматофитной 
этиологии. К наружным противогрибковым препаратам, 

обладающим в том числе антибактериальной активностью, 
относят миконазол, клотримазол и нафтифин [12]. В связи 
с этим оптимальным можно считать применение тех одно-
компонентных антифунгальных средств, действующие ве-
щества которых обладают как фунгицидным действием, по-
зволяющим полностью уничтожить грибковые клетки, так 
и противовоспалительной и антибактериальной активно-
стью. Известно, что этими свойствами обладает нафтифин.

Елена Игоревна, а каков профиль безопасности на-
ружных противогрибковых препаратов?

Наружные противогрибковые препараты обычно хоро-
шо переносятся. Побочные эффекты встречаются редко и 
включают в основном зуд, покалывание и ощущение жже-
ния в месте применения. Максимальный срок использова-
ния нафтифина в проведенных исследованиях составлял 
6  мес. В этих исследованиях продемонстрированы высо-
кая клиническая эффективность нафтифина и отсутствие 
системных нежелательных лекарственных реакций (сис-
темная абсорбция нафтифина очень низкая и составля-
ет 4,2–6%) [16].

Точный диагноз имеет решающее значение для ведения 
пациентов и применения соответствующих методов лече-
ния. Многие формы дерматофитий бывает трудно клини-
чески отличить от других кожных заболеваний, поскольку 
клинические проявления совпадают. В результате пациен-
ты самостоятельно назначают себе лечение. Этому способ-
ствует легкая доступность топических глюкокортикосте-
роидов (ТГКС) или фиксированных комбинаций ТГКС + 
антимикотик + антибиотик для наружного применения, 
приобретаемых в аптеках без рецепта. ТГКС и их фикси-
рованные комбинации способствуют кратковременному 
уменьшению симптомов, но их постоянное применение 
приводит к таким осложнениям, как атрофия эпидермиса, 
телеангиэктазии, которые более выражены, когда высыпа-
ния локализуются в сгибах, распространение патологиче-
ского процесса. Наружные противогрибковые препараты 
с сильным противовоспалительным действием, такие как 
нафтифин, могут стать лучшим вариантом, чем комбина-
ция противогрибковых средств и стероидов. При примене-
нии 1 раз в сутки крем нафтифин демонстрирует высокое 
противовоспалительное и антибактериальное действие. 
Противогрибковый эффект нафтифина выше, чем у ком-
бинированного препарата [17].

Применение ТГКС провоцирует развитие осложнений 
при дерматомикозах. Бактериальные суперинфекции, та-
кие как целлюлит (наиболее распространенный), пиодер-
мия и лимфангит, могут осложнить течение дерматомикоза 
стоп, особенно у пациентов с везикулобуллезными прояв-
лениями дерматомикоза стоп и язвенным дерматомикозом 
стоп при сахарном диабете. Микоз может распространять-
ся на другие части тела, такие как ногти (онихомикоз), пах 
(tinea cruris), руки (tinea manuum), область бороды (tinea 
barbae) и лицо (tinea faciei). Проникновение дерматоми-
цетов в волосяной фолликул приводит к формированию 
перифолликулярного гранулематозного воспаления (гра-
нулемы Майокки). Антибактериальная активность нафти-
фина в отношении стафилококков и стрептококков в ис-
следованиях оказалась сравнима с гентамицином [14].

Достаточно часто встречается ситуация, когда паци-
ент ранее лечился от микоза самостоятельно, однако вы-
нужден был обратиться за помощью к врачу по причине 
вновь возникших симптомов инфекции. Каковы подхо-
ды к ведению пациента в данном случае?

К проблеме самолечения поверхностных микозов дерма-
тологи давно пытаются привлечь внимание, но пока без-
успешно. Результаты анкетирования почти 6 тыс. пациен-
тов продемонстрировали крайне негативную ситуацию с 
самодиагностикой и самолечением грибковых инфекций. 
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Так, 61,4% респондентов ответили, что независимо от ло-
кализации процесса микоз диагностирован ими самосто-
ятельно. Большинство (55,5%) пациентов использовали 
противогрибковые препараты, отпускаемые без рецепта. 
О грибковой инфекции ногтей в этом исследовании сооб-
щили 10% анкетируемых, а 2,7% опрошенных заявили о на-
личии у них микоза кожи, что соответствует распростра-
ненности в других исследованиях (2–14%) [18]. 

Пациенты, прибегающие к самолечению, как правило, 
не анализируют факторы риска или причины, которые 
привели к заражению микозом. Факторы высокого риска, 
связанные с поверхностными грибковыми инфекциями, 
продемонстрированы многими исследованиями. К ним 
относятся возраст старше 65 лет [19]. Кроме того, муж-
чины также имеют более высокий риск развития микоза 
стоп, чем женщины, что также может быть связано с бо-
лее частым воздействием влажной среды из-за ношения 
закрытой обуви и более частых интенсивных физических 
нагрузок. Ожирение, математически выраженное через 
индекс индекс массы тела и окружность талии, является 
существенным фактором, способствующим развитию дер-
матофитий. Во-первых, при ожирении кожа становится 
более восприимчивой к росту грибков. Влажные и теплые 
условия важны для роста и выживания грибов. Толстые 
слои подкожного жира с глубокими кожными складками 
способствуют обильному потоотделению и мацерации, 
обеспечивая оптимальную среду для колонизации дерма-
тофитов. Во-вторых, увеличение жировой ткани само по 
себе может способствовать повышению риска развития 
сахарного диабета, дислипидемии, гипертонии, что пред-
располагает к инфицированию дерматомицетами.

Таким образом, в ситуации самолечения пациенты счи-
тают, что в отсутствии клинического эффекта или реци-
диве микоза виноват препарат. Задача врача – тщательно 
собрать анамнез и понять, являлся ли пациент комплаент-
ным лечению. При назначении лечения больному обяза-
тельно следует сделать акцент на соблюдении корректно-
сти курса терапии. Низкая комплаентность лечению чаще 
является причиной рецидива, чем низкая эффективность 
антимикотика.

Как можно повысить приверженность пациента тера-
пии микоза кожи?

Наружная терапия в отличие от системной позволя-
ет применить высокие концентрации антимикотика, на 
3–4  порядка превышающие эту же дозу для системных 
препаратов. Редко наблюдается развитие побочных ре-
акций даже при длительном применении антимикотика. 
Назначение наружной терапии не ограничивается сопут-
ствующей соматической патологией, возрастом пациента, 
возможным взаимодействием при одновременном приеме 
других лекарственных препаратов. Преимуществом явля-
ется наличие разных лекарственных форм. Так, нафтифин 
(Экзодерил®) представлен в двух лекарственных формах – 
крем и раствор, что позволяет использовать его при разных 
клинических проявлениях и локализациях микотическо-
го процесса. Лекарственную форму «крем» рекомендуют 
больным, у которых выражены симптомы сухости кожи, 
шелушения, гиперкератоза, при наличии трещин. Крем 
Экзодерил® способен хорошо проникать в роговой слой 
эпидермиса и создавать там высокие концентрации дей-
ствующего вещества. В состав крема Экзодерил® входят ли-
пофильные компоненты – сложные эфиры жирных кислот: 
сорбитана стеарат, цетилпальмитат, изопропилмиристат, 
которые обеспечивают проникновение препарата, способ-
ствуют увлажнению и смягчению кожи.

Большинство случаев рецидивов микозов являются ре-
зультатом несоблюдения режима лечения, что чаще встре-
чается у пациентов с ненормированным рабочим днем или 
среди лиц, принимающих несколько лекарств: эти люди 

склонны преждевременно прекращать прием лекарства, если 
нет ответа (недостаточно времени, чтобы лекарство подей-
ствовало) или при частичном излечении. В этом отношении 
рекомендовано назначение противогрибковых препаратов, 
которые можно использовать 1 раз в день, например нафти-
фина, с целью облегчения соблюдения режима лечения.

Какие меры профилактики грибковой инфекции мож-
но рекомендовать пациентам, особенно с низкой ком-
плаентностью?

Поскольку идеальная среда для дерматомицетов – влаж-
ная и теплая, пациентам следует рекомендовать носить чи-
стые носки и обувь из натурального волокна или хлопка 
(в идеале – сандалии) и тщательно высушивать ноги после 
купания. Следует избегать длительного ношения окклю-
зионной обуви. Невозможно переоценить важность пра-
вильного мытья ног, соблюдения правил личной гигиены, 
предотвращения совместного использования обуви и над-
лежащей дезинфекции обуви больных пациентов. Грибы 
рода Trichophyton spp. обнаружены в обуви 47% пациен-
тов с дерматофитией стоп [19]. При необходимости обувь 
может быть обработана с помощью устройств для дезин-
фекции с источниками ультрафиолетового излучения С 
и озона. Стирка одежды и спортивной обуви в горячей 
воде губительна для грибка. Актуальны рекомендации по 
использованию антисептических порошков-адсорбентов 
для нанесения на кожу стоп (особенно между пальцами 
ног) и обработки обуви. Гипергидроз стоп следует лечить 
у специалиста-дерматовенеролога.

Микозом кожи можно инфицироваться в результате 
прямого контакта с больным человеком или животным. 
Риск обнаружения жизнеспособных артроконидий высок 
в местах проживания инфицированных людей, на пред-
приятиях по выращиванию животных. Посещение мест с 
высоким уровнем риска, таких как бассейны, маникюрные 
салоны и борцовские маты, также может привести к инфи-
цированию дерматомицетами. Хотя продолжительность 
инфекционности артроконидий в окружающей среде для 
индукции микоза у хозяина неизвестна, в лабораторных 
условиях артроконидии сохраняют жизнеспособность до 
4,5 года в зависимости от вида дерматомицета.

В некоторых руководствах прописаны лечебно-профи-
лактические мероприятия, включающие использование 
топических антимикотиков при регулярном посещении 
бань, бассейнов. Однако эти мероприятия в первую оче-
редь касаются так называемой вторичной профилактики, 
т.е. у пациентов, уже перенесших онихомикоз. Использо-
вание противогрибковых препаратов для профилактики 
повышает как ненужный риск развития нежелательных 
лекарственных реакций, так и возможный риск развития 
резистентности. 

Первичная профилактика грибковой инфекции у паци-
ентов, ранее не болевших микозами кожи, включает соблю-
дение санитарно-гигиенических норм, к которым относят-
ся ношение индивидуальной и удобной обуви, одежды и 
предметов обихода, соблюдение правил гигиены стоп, уход 
за ногтями, исключение интенсивной физической нагруз-
ки. Однако поскольку избыточная масса тела имеет реша-
ющее значение для развития микозов кожи, а физические 
упражнения необходимы для поддержания здоровой мас-
сы тела, не следует исключать физическую нагрузку, чтобы 
снизить риск развития микоза. Вместо этого следует уде-
лять особое внимание мерам самогигиены, направленным 
на поддержание чистоты и сухости тела после каждой тре-
нировки, чтобы снизить риск микоза кожи. Исследовани-
ями доказано, что коррекция образа жизни, направленная 
на контроль массы тела, снижение употребления алкоголя, 
поддержание чистоты и сухости тела после физических 
упражнений, может способствовать профилактике дерма-
тофитий [19].
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Плазмаферез в терапии постковидного синдрома  
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Аннотация
Актуальность изучения влияния коронавирусной инфекции (COVID-19) на развитие и течение аутоиммунных болезней обусловлена ростом 
заболеваемости на фоне перенесенного COVID-19, что подтверждается наличием достоверных данных по последним крупномасштабным 
исследованиям, посвященным данной проблеме. Хорошо изучены пусковые механизмы в развитии аутоиммунных нарушений, которые 
впоследствии приводят к развитию заболеваний, в частности к аутоиммунным заболеваниям дерматологического профиля. Значительно 
возрастает не только риск манифестации аутоиммунных болезней, но и трансформация уже имеющейся патологии в тяжелые, атипичные и 
резистентные к стандартной терапии формы. В статье проанализированы данные пациентов с псориазом, получавших лечение в условиях 
суточного стационара с 2021 по 2023 г. на базе ГБУЗ МНПЦДК филиала «Клиника им. В.Г. Короленко», у которых обострение или дебют забо-
левания достоверно связаны с перенесенным COVID-19. Это является клинически значимой проблемой, так как прослеживается патоморфоз 
типичной картины обострений – увеличивается площадь поражения кожных покровов, выражен экссудативный и токсико-аллергический 
компоненты в клинической картине заболевания, псориаз протекает торпидно, что в свою очередь требует разработки индивидуальных 
алгоритмов терапии пациентов с псориазом во время постковидного синдрома с учетом механизмов развития данного состояния. Немало-
важным аспектом при анализе указанной выборки больных являлась оценка общесоматической коморбидной отягощенности, требующей 
мультидисциплинарного подхода при подборе терапии с целью соблюдения современных критериев качественного лечения, а именно его 
максимальной эффективности и безопасности. 
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Plasmapheresis in the treatment of post-COVID syndrome in dermatology. 
Case report
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Abstract
The relevance of studying the impact of coronavirus infection on the development and course of autoimmune diseases is due to an increase in the 
incidence of COVID-19 infection, which is confirmed by reliable data from recent large-scale studies. The trigger mechanisms of autoimmune disorders, 
particularly those with dermatological manifestations, have been well studied. COVID-19 significantly increases not only the risk of manifestation of 
autoimmune diseases but also the transformation of a preexisting disorder into severe, atypical, and resistant to standard therapy forms. The article 
analyzes the data of patients with psoriasis treated in a day hospital from 2021 to 2023 at the affiliate of the Moscow Scientific and Practical Center 
of Dermatology, Venereology and Cosmetology “V.G. Korolenko Clinic” with exacerbation or onset of the disease reliably associated with a history of 
coronavirus infection. It is a clinically significant issue since there is a pathomorphosis of a typical pattern of exacerbations: the area of skin lesions 
increases, exudative and toxicoallergic components are manifested; psoriasis is torpid, which requires the development of individual algorithms for 
the treatment of patients with psoriasis and post-COVID syndrome, considering the mechanisms of this condition development. An essential aspect 
in the analysis of this sample of patients was the assessment of general somatic comorbidity, which requires a multidisciplinary approach in selecting 
therapy to comply with modern criteria for quality treatment, namely its maximum effectiveness and safety. 
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Введение
С момента дебюта коронавирусной инфекции (COVID-19) 

в мире зафиксирован рост заболеваемости аутоиммунными 
болезнями, в том числе дерматологического профиля. В ре-
зультатах последних исследований отмечается, что риск 
развития очаговой и тотальной алопеции, псориаза, вити-
лиго, пузырчатки, васкулита, ассоциированного с антиней-
трофильными цитоплазматическими антителами, болезни 
Крона, был выше в группе пациентов, перенесших ранее 
COVID-19, также указывается, что он связан с тяжестью пе-
ренесенной инфекции [1, 2]. 

Существуют убедительные доказательства того, что вирус 
SARS-CoV-2 нарушает аутотолерантность и вызывает ауто-
иммунные реакции посредством перекрестной реактивно-
сти, что приводит к развитию аутоиммунных заболеваний, 
в других гипотезах предполагается, что выброс цитокинов 
во время разгара инфекционного процесса (так называемый 
цитокиновый шторм) запускает сложный каскад реакций, 
приводящий к аутоиммунным процессам [3]. Цитокины уча-
ствуют во многих фундаментальных процессах жизни и бо-
лезней, включая иммунитет, воспаление, эмбриональное раз-
витие, регенерацию, ангиогенез, обмен веществ, ожирение, 
старение и т.д.  [4]. Среди этих разнообразных функций их 
роль в воспалении вызывает особый интерес в отношении 
развития и лечения заболеваний. Цитокиновый шторм  – 
массовое производство воспалительных цитокинов, инду-
цированное нерегулируемым образом в ответ на инфекцию, 
травму, некоторые виды терапии. Воспаление  – процесс, в 
котором принимают участие различные клетки, включая В-, 
Т-лимфоциты, миелоидные клетки, эпителиальные клетки, 
фибробласты, эндотелиальные клетки, мышечные клетки 
и адипоциты, которые взаимодействуют друг с другом по-
средством мембраносвязанных молекул, матриксных метал-
лопротеаз и растворимых факторов (цитокинов, хемокинов 
и факторов роста). В период разгара заболеваний вирусной 
и бактериальной этиологии отмечаются увеличение титра 
провоспалительных цитокинов  – интерлейкина (ИЛ)-1β, 
фактора некроза опухоли α, интерферона γ, ИЛ-6 (кроме 
гриппа) – и дисбаланс содержания противовоспалительных 
цитокинов (ИЛ-4, 10), более выраженный при тяжелых фор-
мах этих заболеваний [5]. Провоспалительные цитокины, та-
кие как ИЛ-1β, фактор некроза опухоли α и ИЛ-6, играют ре-
шающую роль в воспалении. Среди них ИЛ-6 имеет большое 
значение в развитии хронических воспалительных, аутоим-
мунных заболеваний, онкологии и непосредственно самого 
цитокинового шторма [6]. 

В своей клинической практике мы часто встречаем паци-
ентов, четко связывающих манифест дерматологического 
заболевания с перенесенным COVID-19, что подтвержда-
ется проведенными лабораторными тестами (диагности-
кой SARS-CoV-2 методом полимеразной цепной реакции 
в анамнезе или исследованием крови методом иммуно-
ферментного анализа на специфические антитела), и пред-
положительно это проявление постковидного синдрома. 
В большинстве случаев это такие дерматозы, как псориаз, 
буллезные дерматозы, склеродермия и др.

С 2021 по 2023 г. на базе ГБУЗ МНПЦДК филиала «Клиника 
им. В.Г. Короленко» зафиксирован ряд случаев манифестиро-
вания псориаза после перенесенного COVID-19, клиника ко-
торого характеризовалась особенной реактивностью и тор-

пидным течением. Так, в кратчайшие сроки (от нескольких 
дней до недели) развивалось генерализованное поражение 
кожи, доходящее до псориатической эритродермии.

Вместе с тем наблюдались случаи обострения аутоим-
мунных дерматозов во время активной фазы, а также после 
перенесенного COVID-19. Однако обострение хроническо-
го дерматоза протекает, как правило, нетипично и характе-
ризуется изменением клинической картины: увеличением 
площади поражения кожи, трансформацией в более тяже-
лые формы и торпидностью к проводимой терапии. В свя-
зи с этим нами изучены особенности обострений хрониче-
ских аутоиммунных дерматозов на примере псориаза.

Проведен ретроспективный анализ данных 201 кар-
ты пациентов, находившихся на стационарном лечении 
в ГБУЗ МНПЦДК филиала «Клиника им. В.Г. Короленко» 
с обострением псориаза или его манифестом на фоне пе-
ренесенного COVID-19 за 2021–2023 гг. Среди них: муж-
чин – 137, женщин – 64. Средний возраст больных – 50 лет. 
У пациентов, находившихся на стационарном лечении, 
согласно данным анамнеза, диагноз псориаза установлен 
от 2 до 20 лет назад, однако процесс носил ограниченный 
характер, 40% человек ранее не получали стационарного 
лечения, достигая стационарной стадии псориаза благода-
ря наружной терапии (топическими кортикостероидами), 
участники остальной группы в периоды предыдущих го-
спитализаций не применяли эфферентные методики ле-
чения, а также цитостатическую и иммуносупрессивную 
терапию, встречались также случаи дебюта псориаза после 
перенесенного COVID-19.

Методом иммуноферментного анализа в сыворотке крови 
исследуемых пациентов определяли антитела иммуноглобу-
лина (Ig) класса G к COVID-19, среднее значение которых 
варьировалось от 14,2 до 588,8. IgG к SARS-CoV-2 начинает 
определяться в крови примерно через 3–4 нед после кон-
такта с вирусом (или через 2–3 нед от момента появления 
симптомов), уровень сохраняется доступным для определе-
ния более 10 нед (по имеющимся данным наблюдений). По 
наличию и уровню IgG антител в крови можно достоверно 
судить о факте инфицирования в прошлом. 

Выявлены случаи манифеста псориатической артропа-
тии (у 17 человек впервые зафиксирован данный диагноз), 
а у пациентов с имеющимся псориатическим артритом 
усугублялся болевой синдром с вовлечением в воспали-
тельный процесс непораженных ранее групп суставов.

Обращает на себя внимание клиническая картина забо-
левания – среди указанной выборки пациентов, находив-
шихся на стационарном лечении, превалировал распро-
страненный псориаз, экссудативная форма; высыпания 
отличались выраженностью степени инфильтрации и 
экссудативного компонента; субъективно в 100% случаев 
были жалобы на зуд, 7 пациентов госпитализированы с 
диагнозом псориатической эритродермии, 47 больным по-
ставлен конкурирующий диагноз токсидермии. 

При статистической обработке данной группы пациентов 
выявлено, что у большинства из них имелась соматическая 
отягощенность, к декомпенсации которой часто приводит 
COVID-19. По данным проанализированных карт обна-
ружено, что у 45% пациентов установлен диагноз гиперто-
нической болезни, 15% страдали другими заболеваниями 
сердечно-сосудистой системы, 19% – ожирением различной 
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степени, 18%  – сахарным диабетом различного типа, 9%  – 
другими эндокринными патологиями (в том числе заболева-
ниями щитовидной железы), 6% – заболеваниями системы 
(бронхиальной астмой, хронической обструктивной болез-
нью легких). 

Наш опыт показывает, что наличие у пациента коморбид-
ных заболеваний является независимым предиктором про-
лонгирования стационарного лечения и увеличивает риск 
осложнений, а также накладывает ограничения в назначении 
как физиотерапевтического лечения, так и эфферентных 
методик, и не всегда возможно применение иммуносупрес-
сивной терапии. Показано, что у людей с псориазом более 
высокая частота церебральных, сердечно-сосудистых и забо-
леваний гепатобилиарной системы, что, вероятно, напрямую 
связано с эндотелиальной дисфункцией и системным воспа-
лением  [7–10]. W. Boehncke предложил модель псориатиче-
ского марша для объяснения патогенной связи между псори-
азом и сердечно-сосудистыми заболеваниями [11]. 

С учетом анамнестических данных, клинической картины 
заболевания, коморбидного фона пациентам индивидуаль-
но подобрано лечение. На базе ГБУЗ МНПЦДК филиала 
«Клиника им. В.Г. Короленко» лечение пациентов проводит-
ся с использованием современных методов и медикаментов, 
разрешенных к применению в России, а также физио- и 
лазеротерапии. В качестве дополнительного лечения также 
применяется метод экстракорпоральной детоксикации  – 
плазмаферез, терапевтический эффект которого обусловлен 
мощным направленным действием на иммунореактивность 
организма путем элиминации Ig, системы комплемента, ИЛ, 
простагландинов, циркулирующих иммунных комплексов 
«антиген–антитело», а также определенных клеточных по-
пуляций и субпопуляций Т-системы иммунитета [12]. 

Механическое удаление из кровеносного русла токси-
ческих веществ, аутоантител, иммунных комплексов, про-
дуктов метаболизма и старых фрагментов разрушенных 

клеток, повышающих вязкость крови, приводит к двум 
ключевым эффектам – деблокированию макрофагоцитар-
ной системы и улучшению микроциркуляции [13]. 

Еще одним важным механизмом действия лечебного 
плазмафереза является опосредованная стимуляция кле-
точного и гуморальных звеньев иммунитета (благодаря 
многогранному нормализующему воздействию на различ-
ные стороны системы гомеостаза) по мере снижения ин-
токсикации  [14, 15]. Доказано, что плазмаферез обладает 
иммуномодулирующим эффектом за счет сдвига баланса 
Т-клеток в сторону Тh2-типа, что усиливает гуморальный 
иммунитет и подавляет выработку ИЛ-2 и γ-глобулина 
при аутоиммунных заболеваниях [16].

Описание клинического случая
В качестве примера приведем типичный клинический 

случай одного из пациентов с частичной псориатической 
эритродермией, связывающего обострение псориаза с пе-
ренесенным COVID-19.

Локальный статус: патологический процесс на коже но-
сит островоспалительный распространенный характер. Ло-
кализуется на коже волосистой части головы, лица, ушных 
раковин, шеи, туловища, верхних и нижних конечностей. 
Представлен инфильтрированными папулами насыщен-
но-розового цвета, сливающимися в обширные бляшки 
размером >10 см, покрытыми серебристо-белыми чешуй-
ко-корками, пропитанными серозным экссудатом. На коже 
волосистой части головы высыпания локализуются по 
краю роста волос, формируя так называемую псориатиче-
скую корону. Патологический процесс представлен также 
очагами разлитой эритемы с периферическим краевым 
крупнопластинчатым шелушением. В области ладонной 
поверхности кистей и подошвенной поверхности стоп  – 
выраженный гиперкератоз желтоватого цвета, местами ви-
зуализируются участки десквамации эпидермиса (рис.  1). 
Ногтевые пластины не изменены. Видимые слизистые обо-
лочки интактны. Индекс тяжести поражения псориазом на 
момент поступления – 68.

Пациенту проводили комплексную терапию, включаю-
щую дезинтоксикационные, десенсибилизирующие, гепато-
протекторные препараты, физиотерапевтическое лечение, а 
также эфферентные методы терапии, а именно плазмаферез 
в количестве 5 процедур. К моменту выписки на фоне прове-
денного лечения индекс тяжести поражения псориазом сни-
зился до  18. Отмечается значительное уменьшение степени 
инфильтрации бляшек, большинство из которых дифферен-
цировалось на отдельные слабоинфильтрированные папулы, 
интенсивность окраски высыпаний изменилась с ярко-розо-
вого на застойно-розовый цвет, местами с бурым оттенком, 
чешуйко-корки отторглись, шелушение стихло, местами бес-
следно регрессировало; часть высыпаний регрессировала до 
пятен поствоспалительной гиперпигментации (рис. 2).

Различные исследования с использованием глобально-
го набора данных о COVID-19 и наши собственные на-
блюдения показывают, что группа пациентов, перенесших 
COVID-19, имеет более высокий риск развития различных 
аутоиммунных заболеваний по сравнению с контрольной 
группой.

При оценке отдаленных результатов комплексного ле-
чения, анализе медицинской документации исследуемых 
пациентов сделан вывод о том, что существует связь обо-
стрений псориаза, их тяжести, трансформации в тяжелые 
формы (эритродермию), а также дебюта заболевания с пе-
ренесенным COVID-19, что объясняется общностью ряда 
звеньев патогенеза.

Заключение
В последнее время в клинической практике часто наблю-

дается нетипичное обострение аутоиммунных заболева-
ний после перенесенных инфекций. Подобные обострения, 

Рис. 1. Обострение псориаза после COVID-19.
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по всей видимости, есть проявления постковидного син-
дрома. Часто сопутствующая патология ограничивает те-
рапевтический выбор врача, однако во многих случаях для 
лечения может быть показан плазмаферез. Данный метод 
демонстрирует хорошие клинические результаты, что под-
тверждает описанный нами пример, и может применяться 
не только при псориазе, но и при других аутоиммунных за-
болеваниях кожи. 
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Акне и розацеа: сходства и различия
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Аннотация
Акне и розацеа часто встречаются в клинической практике дерматолога. Данные заболевания могут развиться одновременно у одного паци-
ента. Чаще всего с акне сочетается эритематозная форма розацеа. Из-за схожести клинических проявлений с акне диагноз розацеа может быть 
легко пропущен. Общими патогенетическими факторами двух заболеваний считаются генетика, изменение в микробиоме, иммунные наруше-
ния и дисфункция кожного барьера. Работ, посвященных взаимосвязи акне и розацеа, немного. Недавнее исследование выявило ряд общих 
дифференциально экспрессируемых генов, среди которых ИЛ-1B и ММР9, а также показало, что гамма-дельта-Т-клетки могут играть важную 
роль в развитии обоих заболеваний. Несмотря на общность патогенеза и схожесть некоторых клинических проявлений (папул и пустул), акне и 
розацеа необходимо различать. При розацеа наблюдается стойкая эритема лица, индуцируемая сосудорегулирующими нейтропептидами, тог-
да как при акне воспалительный процесс возникает из-за избытка кожного сала и изменений микробиома кожи. Для системной терапии обоих 
заболеваний применяется изотретиноин. Препарат оказывает влияние на уровень некоторых цитокинов, в том числе ингибирует экспрессию 
матриксной MMP9. Кроме того, он снижает выработку кожного сала при акне, а за счет его способности изменять микроокружение кожи по-
зволяет снизить количество Propionibacterium acnes при акне и Demodex folliculorum при розацеа. Суточные и куммулятивные дозы при розацеа 
и акне будут различаться, как и топическая терапия при данных заболеваниях. Для лечения акне хорошо зарекомендовало себя сочетание 
клиндамицина и бензоила пероксида, позволяющее быстро добиться значимого клинического эффекта. При розацеа в качестве топического 
средства рекомендовано применять метронидазол в кремовой форме, которая обладает лучшей переносимостью. У пациентов, одновременно 
страдающих обоими заболеваниями, для снятия острого воспаления необходимо использовать комбинацию клиндамицина и бензоила перок-
сида, после чего возможно перейти на применение метронидазола.
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Acne and rosacea: similarities and differences. A review
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Abstract
Acne and rosacea are frequently encountered in the clinical practice of a dermatologist. These diseases can develop simultaneously in the same 
patient. Most often, the erythematous form of rosacea is combined with acne. Because of the similarity of clinical manifestations with acne, the 
diagnosis of rosacea can be easily missed. Common pathogenetic factors in the 2 diseases are thought to be genetics, alterations in the microbiome, 
immune disorders, and skin barrier dysfunction. There are few works addressing the relationship between acne and rosacea. A recent study identified 
a number of common differentially expressed genes, including interleukin-1B and matrix metalloproteinase 9, and showed that gamma delta T cells 
may play an important role in the development of both diseases. Despite the common pathogenesis and the similarity of some clinical manifestations 
(papules and pustules), acne and rosacea must be distinguished. In rosacea, there is persistent facial erythema induced by vasoregulatory 
neutropeptides, whereas in acne, the inflammatory process is due to excess sebum and changes in the skin microbiome. Isotretinoin is used for 
systemic therapy of both diseases. The drug affects the level of some cytokines, including inhibiting the expression of matrix metalloproteinase 9. 
In addition, it reduces sebum production in acne, and due to its ability to alter the skin microenvironment, it can reduce Propionibacterium acnes in 
acne and Demodex folliculorum in rosacea. Daily and cumulative doses for rosacea and acne will differ, as will topical therapy for these conditions. For 
acne, the combination of clindamycin and benzoyl peroxide is well established for the treatment of acne, allowing rapid meaningful clinical effect. 
In rosacea, metronidazole in cream form, which has better tolerability, is recommended as a topical agent. In patients suffering from both diseases 
simultaneously, a combination of clindamycin and benzoyl peroxide should be used to relieve acute inflammation, after which it is possible to switch 
to metronidazole.
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Розацеа и акне являются наиболее распространенными 
воспалительными хроническими заболеваниями кожи. 

Часто на приеме можно встретить пациентов с акне и ро-
зацеа или больных, у которых акне переходит в розацеа. 
Генетика, микробиомы, врожденная, адаптивная иммуно-
логическая дисрегуляция и дисфункция кожного барьера 
считаются общими патогенетическими факторами как при 
розацеа, так и при акне [1]. При сосуществовании розацеа 
и акне розацеа часто пропускается или неправильно диа-
гностируется из-за сходства их клинических проявлений. 
Клинически розацеа часто сочетается с другими кожны-
ми заболеваниями, такими как фолликулит, себорейный 
дерматит и гормонозависимый дерматит. Мы также часто 
видим пациентов, у которых имеются и акне, и розацеа. Со-
гласно исследованию H. Chen и соавт. (2021 г.) эритематоз-
ная форма розацеа является наиболее распространенным 
типом розацеа у 563 женщин, страдающих одновременно 
акне и розацеа [1]. В связи с тем что акне также включает 
клинические проявления, такие как папулы и пустулы, а 
у некоторых пациентов с акне одновременно наблюдают-
ся папулы и эритема, розацеа часто легко пропустить или 
неправильно диагностировать, когда акне и розацеа сосу-
ществуют. 

Однако лишь в немногих работах рассматривали взаи-
мосвязь акне и розацеа. В недавнем исследовании, прове-
денном в Китае, идентифицированы гены-концентрато-
ры путем скрининга дифференциально экспрессируемых 
генов (ДЭГ) и построения сетей взвешенной совместной 
экспрессии генов и белок-белковых взаимодействий [2]. 
Кроме того, идентифицированы факторы транскрипции, 
которые регулируют экспрессию этих хаб-генов, проа-
нализированы инфильтрации иммунных клеток в целях 
сравнения характеристик инфильтрации иммунных кле-
ток при розацеа и акне. В исследовании использовали на-
боры данных из базы Gene Expression Omnibus (GEO) для 
проведения соответствующего анализа, способствующего 
выявлению общих ДЭГ, путей и иммунных механизмов 
приведенных заболеваний. 

Всего идентифицировано 151 ДЭГ с повышенной и 18 с 
пониженной регуляцией. Анализ пути ДЭГ с повышенным 
уровнем экспрессии показал, что они в основном участву-
ют в сигнальном пути интерлейкина (ИЛ)-17, сигнальном 
пути нуклеарного фактора каппа-би, сигнальном пути 
Toll-подобного рецептора и сигнальном пути TNF. Это со-
гласуется с предыдущими данными о том, что приведенные 
пути участвуют в развитии как розацеа, так и акне   [3–7]. 
Так, 10 ко-ДЭГ, в частности ИЛ-1B, PTPRC, CXCL8, CXCL10, 
MMP9, CCL4, CD163, CCR5, CXCR4 и Toll-подобный ре-
цептор 8, идентифицированы как гены-концентраторы. 
Анализ путей хаб-генов показал, что они в основном уча-
ствуют в иммунологических и воспалительных процессах, 
а 14 путей значительно положительно коррелировали с ге-
нами-концентраторами в наборах данных как по розацеа, 
так и по акне. Экспрессия CXCL10, MMP9, ИЛ-1B, CXCL8 и 
CXCR4 совместно регулировалась с помощью IRF1, STAT1, 
STAT3, IKBKB, HDAC1, ETS1 и CEBPB, которые были высо-
ко экспрессированы при розацеа и поражениях акне. Более 
того, MMP9 значительно положительно коррелировал с 
макрофагами M0 как при розацеа, так и при поражениях 
акне. Инфильтрация гамма-дельта-Т-клеток была значи-
тельно увеличена и положительно коррелировала почти 
со всеми генами-концентраторами как при розацеа, так и 
при акне. Это позволяет предположить, что гамма-дель-
та-Т-клетки могут играть решающую роль в патогенезе 
двух заболеваний [2].

Несмотря на то что розацеа и акне часто клинически 
протекают вместе и имеют перекрестный патогенез, важно 
отметить, что они представляют собой два отдельных за-
болевания с разным патогенезом, клинические проявления 
которых не идентичны. Основное отличие клинических 

проявлений розацеа от акне состоит в том, что у больных 
розацеа наблюдаются стойкая эритема лица, гиперемия, 
ощущение жжения, телеангиэктазии, а в некоторых случа-
ях гиперплазия тканей лица [8]. Розацеа в первую очередь 
вызвана нарушением регуляции и активацией врожденной 
иммунной системы, что приводит к чрезмерному воспа-
лению и расширению сосудов. Кроме того, в патогенезе 
розацеа важную роль играют гиперреактивные нейрова-
скулярные и экзогенные факторы [6]. Катионные кана-
лы транзиторного рецепторного потенциала (Transient 
Receptor Potential – TRP) широко экспрессируются на ке-
ратиноцитах и эндотелиальных клетках. Активация семей-
ства каналов TRP приводит к высвобождению медиаторов 
нейрогенного воспаления и боли, таких как вещество P и 
пептид, связанный с геном кальцитонина. Стойкое покрас-
нение лица у пациентов с розацеа в основном индуциру-
ется этими сосудорегуляторными нейропептидами  [4]. 
Снижение термического болевого порога и усиление 
ощущения жжения в коже у больных розацеа могут быть 
связаны с повышенной активностью TRP. Кроме того, ги-
перплазия соединительной ткани у некоторых пациентов 
с розацеа связана с персистенцией воспаления, активаци-
ей тучных клеток и высвобождением MMP1, MMP9, ИЛ-6 
и гистамина, а также с повышенной активностью TRP [7]. 
Однако акне в основном вызваны фолликулярной гипер-
кератинизацией, избытком кожного сала (КС), воспалени-
ем и Propionibacterium acnes (Cutibacterium acnes), которые 
обычно не связаны с нейрососудистой дизрегуляцией [9]. 
У пациентов с акне обычно не наблюдаются стойкая эри-
тема, приливы, ощущение жжения и телеангиэктазии. Со-
ответственно, несмотря на то что розацеа и акне имеют 
общие клинические проявления и патогенез, необходимо 
проявлять большую осторожность, чтобы не путать эти 
два заболевания во избежание постановки неправильного 
диагноза и назначения неадекватной терапии.

Изотретиноин и фотодинамическая терапия при днев-
ном свете являются эффективными методами лечения 
акне, которые, как уже показано, снижают экспрессию 
MMP9 [10–12]. MMP9 индуцирует выработку провоспа-
лительных цитокинов, участвует в ангиогенезе, вазодила-
тации и ремоделировании тканей, что может сделать его 
общим хаб-геном при розацеа и акне. Кроме того, обнару-
жена значительная положительная корреляция между ма-
крофагами MMP9 и M0 при розацеа и поражениях акне. 
Продемонстрировано, что экспрессия MMP9 и инфильтра-
ция макрофагов M0 значительно увеличены как при роза-
цеа, так и при акне [2]. 

Изотретиноин – высокоэффективное средство от акне, 
которое действует путем уменьшения размера сальных 
желез, снижения выделения КС, регулирования проли-
ферации клеток и уменьшения кератинизации. Он может 
изменять микроокружение фолликулов, что приводит к 
уменьшению количества C. аcnes [13, 14]. Изотретиноин 
обладает противовоспалительными и иммуномодулиру-
ющими свойствами за счет снижения экспрессии TLR-2 в 
моноцитах, минимизации воспалительной цитокиновой 
реакции и противоопухолевых свойств, что делает его 
ценным вариантом лечения различных кожных заболева-
ний [15, 16].

Прогностические факторы, которые следует учитывать 
при раннем использовании изотретиноина, включают се-
мейный анамнез тяжелых акне, раннее начало акне, гипер-
себорею, угри на туловище, рубцевание, психосоциальные 
проблемы и стойкие акне [17].

Изотретиноин можно использовать при лечении роза-
цеа, поскольку он уменьшает пролиферацию себоцитов, 
выработку КС, воспалительный процесс и телеангиэкта-
зии на коже [18]. Кроме того, он изменяет микроокруже-
ние кожи и плотность Demodex folliculorum, что связано с 
розацеа [19]. Обзор 15 исследований с участием в общей 
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сложности 991 пациента, получавших изотретиноин от 
розацеа, подтвердил его эффективность. Дозы составляли  
0,22–1  мг/кг/день, при этом 0,3 мг/кг/день были наибо-
лее эффективными для достижения полной ремиссии 
после 12  недель терапии [20]. Исследования доказали, 
что изотретиноин более эффективен в уменьшении сим-
птомов розацеа, чем плацебо, третиноин, доксициклин 
и миноциклин  [21–24]. Ретроспективное исследование 
показало, что низкие дозы изотретиноина (40 мг в неде-
лю) были более эффективны, чем миноциклин (100  мг в 
день) при тяжелой форме розацеа, достигая полного от-
вета у 62,5% пациентов после 4–7  месяцев лечения [24]. 
Выявлено, что у 91% больных папуло-пустулезной ро-
зацеа легкой и средней степени тяжести, получавших 
очень низкие дозы изотретиноина (10–20 мг 1–5 раз  
в неделю, что эквивалентно 5 мг в день), в течение 57 не-
дель наблюдалось исчезновение розацеа [25]. Недавно со-
общалось, что у пациентов с болезнью Морбигана – ред-
ким осложнением розацеа, которое приводит к появлению 
эритематозных отечных бляшек на лице, наблюдается пол-
ное выздоровление без рецидивов при пероральном прие-
ме изотретиноина в суточной дозе 20–80 мг [26].

Собственный клинический опыт применения изотре-
тиноина в терапии акне и розацеа подтверждает опыт за-
рубежных коллег [27–30]. Хороший результат показывает 
препарат Акнекутан, который производится по технологии 
LIDOSE, позволяющей повысить биодоступность изотре-
тиноина на 20%, что в свою очередь дает возможность 
уменьшить суточную и курсовую дозировку при сохране-
нии терапевтического эффекта и уменьшении побочных 
эффектов. 

Однако топическая терапия акне и розацеа различается. 
Для лечения акне средней степени или в комплексе с си-
стемной терапией при тяжелых формах заболевания хо-
рошо зарекомендовало себя сочетание клиндамицина и 
бензоила пероксида. Примером препарата с данной комби-
нацией действующих веществ является гель Зеркалин Ин-
тенсив, который воздействует сразу на несколько звеньев 
патогенеза акне. Клиндамицин обладает антибактериаль-
ным, противовоспалительным и антикомедогенным дей-
ствием. Бензоила пероксид действует в качестве кератоли-
тика, а также поддерживает антибактериальные свойства 
антибиотика, снижая, соответственно, антибиотикорези-
стентность. Подобное сочетание активных веществ лучше 
переносится пациентами и позволяет быстрее добиться 
клинического эффекта по сравнению с другими комбини-
рованными препаратами [31–33].

В свою очередь при розацеа в качестве топического 
средства назначается метронидазол. Кремовая форма пре-
парата лучше переносится пациентами [34, 35], в связи с 
чем в своей практике нами отдается предпочтение крему 
Розамет. Механизм действия метронидазола при розацеа 
остается неясным, но препарат хорошо зарекомендовал 
себя при различных формах заболевания. Несмотря на то 
что он обладает противомикробной и противопротозой-
ной активностью, способствует эрадикации D. folliculorum, 
он также проявляет противовоспалительную активность. 
Предполагается, что данное свойство достигается за счет 
его способности изменять активность нейтрофилов и 
снижать радикальные производные кислорода. Показано, 
что метронидазол понижает уровень цитокинов ИЛ-1B и 
TNF-α [36]. 

В случаях сочетания акне и розацеа у одного пациента в 
остром периоде желательно топически применять комби-
нацию клиндамицина и бензоила пероксида, а при дости-
жении эффекта, который наступает обычно через 2 недели, 
можно перейти на использование метронидазола в течение 
3–4 месяцев. 

За последние годы исследования акне и розацеа позволи-
ли нам узнать больше о сходствах и различиях приведен-

ных нередко сочетающихся заболеваний. Понимание об-
щих механизмов патогенеза даст возможность разработать 
новые терапевтические подходы к лечению. 
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1 марта 2024 г. состоялась научно-практическая конфе-
ренция «Пигментации – актуальная проблема XXI века. 
Традиции и новации».

21 мая 2024 г. проведена научно-практическая конферен-
ция «Пигментация – взгляд специалиста». 

Ведущие профессионалы из сферы дерматовенерологии 
и косметологии поделились своим экспертным мнением и 
опытом лечения гипо- и гиперпигментации кожи, обсудили 
результаты современных фундаментальных и практических 
аспектов появления пигментации, проанализировали основ-
ные мировые тенденции лечения больных с использованием 
различных подходов, представили новые данные о космети-
ческих препаратах, рассмотрели значение комплексного под-
хода к ведению пациентов с гиперпигментацией. 

Выступающие отметили значимость понимания патоге-
неза пигментации для выбора методов ее лечения. Данная 
публикация посвящена обзору сообщений по гиперпиг-
ментации. 

Современная классификация пигментации 
Круглова Лариса Сергеевна – д-р мед. наук, проф., зав. каф. 

дерматовенерологии и косметологии, проректор по учеб-
ной работе ФГБУ ДПО «Центральная государственная ме-
дицинская академия» Управления делами Президента РФ.

Лариса Сергеевна начала свой доклад с фундаменталь-
ных знаний о строении кожи.

Меланоциты кожи развиваются из нервной трубки пло-
да, которая образуется на ранних стадиях эмбрионального 
развития. После закрытия нервной трубки определенная 
группа клеток мигрирует в дорсолатеральном направле-
нии, формируя нервный гребень. Данные клеточные по-
пуляции являются предшественниками различных клеток, 
включая меланоциты, которые играют важную роль в пиг-
ментации кожи. 

Исследование молекулярных механизмов, контролиру-
ющих дифференцировку и миграцию меланоцитов, ак-
тивно продолжается, хотя еще не все аспекты полностью 
изучены. Однако уже установлено, что такие молекулы, как 
c-KIT – рецептор тирозинкиназы, играют ключевую роль 
в зрелости и функциональности меланоцитов. Кроме того, 
факторы транскрипции, включая MITF, PAX3 и Sox10, ока-
зывают влияние на развитие меланоцитов и их активность 
в синтезе меланина.

В большом количестве исследований подчеркивается 
роль кератиноцитов в контроле пигментации кожи. На-
пример, кератиноциты способствуют индуцированному 
ультрафиолетом (УФ) меланогенезу (загару), секретируя 
паракринным путем многочисленные факторы роста, та-

Гиперпигментация: от прошлого к будущему.  
Обзор докладов
Аннотация
В рамках научно-практических конференций «Пигментации – актуальная проблема XXI века. Традиции и новации» и «Пигментация – взгляд 
специалиста» ведущие эксперты в области дерматовенерологии и косметологии представили свои доклады, где обсудили мировые тенден-
ции лечения гиперпигментации. Авторы привели новые данные о косметических препаратах и подходах к ведению пациентов. 

Ключевые слова: гиперпигментация, меланоциты, меланин, фототип, тиамидол
Для цитирования: Гиперпигментация: от прошлого к будущему. Обзор докладов. Consilium Medicum. 2024;26(8):535–540.  
DOI: 10.26442/20751753.2024.8.202980
© ООО «КОНСИЛИУМ МЕДИКУМ», 2024 г.

REVIEW

Hyperpigmentation: from the past to the future.  
Review of reports
Abstract
During research and practical conferences "Pigmentation is an Urgent Problem of the XXI Century. Traditions and Innovations" and "Pigmentation: 
a specialist's view," leading experts in the field of dermatovenereology and cosmetology presented their reports and discussed global trends in the 
treatment of hyperpigmentation. The authors presented new data on cosmetic products and patient management approaches. 
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кие как aMSH, эндотелин-1, фактор стволовых клеток и 
различные цитокины [1].

Меланоциты располагаются в нижнем слое эпидерми-
са – между базальными кератиноцитами. В норме на каж-
дые десять базальных кератиноцитов приходится один 
меланоцит. Основная функция меланоцитов заключается 
в синтезе меланина, который окрашивает кожу, волосы и 
глаза, а также защищает ткани от повреждений, вызванных 
УФ-излучением. Меланин передается от меланоцитов к 
прилегающим кератиноцитам, что дополнительно поддер-
живает защиту кожи [2].

Фототипы кожи по шкале Фитцпатрика
Шкала Фитцпатрика позволяет классифицировать кожу 

на шесть различных типов в зависимости от ее реакции на 
солнечное излучение и служит важным инструментом в 
дерматологии и косметологии, поскольку помогает опреде-
лить предрасположенность к различным кожным заболе-
ваниям и эффективно выбрать методы лечения.

I фототип – кельтский. Люди с данным фототипом име-
ют самый светлый оттенок кожи, часто с веснушками, цвет 
волос – рыжий или светлый блонд, глаза – голубые. Они 
практически никогда не загорают, кожа не способна проду-
цировать меланин, что приводит к высокому риску появле-
ния солнечных ожогов (в 90% случаев).

II фототип – нордический. Кожа данного типа светлая 
и высокочувствительная к УФ-излучению. Риск обгорания 
велик, но нордический фототип кожи может немного заго-
рать. Глаза – голубые, зеленые или серые, волосы – блонд и 
каштановые. Люди с этим типом кожи также подвержены 
повышенному риску развития рака кожи.

III фототип – темный европейский. Данный фототип 
характеризуется слегка смуглым оттенком кожи и мини-
мальной предрасположенностью к обгоранию на солнце. 
Кожа хорошо загорает. Глаза – от серого до светло-карего, 
волосы – темно-русые и каштановые.

IV фототип – средиземноморский. Кожа обычно сму-
глая, оливкового оттенка. Такие люди практически не об-
горают на солнце, а загар ложится на кожу очень хорошо. 
Глаза – темные, волосы – темно-каштановые. Представите-
ли данного фототипа меньше предрасположены к возник-
новению рака кожи, чем первые два.

V фототип – индонезийский. Характеризуется корич-
невым, очень смуглым оттенком кожи. Люди с данным 
фототипом не обгорают на солнце, загар обычно глубокий 
и темный. Волосы и глаза – темные. Рассматриваемый тип 
кожи имеет значительную защиту от УФ-излучения.

VI фототип – африканский. Обладает наиболее темным 
оттенком кожи. Загар делает кожу еще темнее, а обгорание 
отсутствует. Глаза и волосы – черные. Индивиды с данным 
фототипом имеют наименьший риск развития различных 
форм рака кожи.

Гиперпигментация чаще всего наблюдается у лиц с III и 
IV фототипами кожи по Фитцпатрику. 

Тирозиназа – ключевой фермент, участвующий в синтезе 
меланина из тирозина. В патогенезе пигментации важную 
роль играет потеря отдельными участками кожи способ-
ности вырабатывать меланин вследствие отсутствия ти-
розиназы, что может приводить к гипомеланозу или же к 
гиперпигментации из-за гиперпродукции меланина вслед-
ствие воздействия различных провоцирующих факторов 
(воспаления, УФ-излучения и др.). На пигментацию влия-
ют генетические факторы, которые определяют индивиду-
альную предрасположенность к образованию различных 
видов пигментации.

Классификация нарушений пигментации
Согласно фундаментальной классификации выделяются 

гипер- и гипомеланозы, которые могут быть как врожден-
ными (наследственными), так и приобретенными. 

Триггерными факторами, влияющими на выработку ме-
ланина, являются:

1)  генетические – предрасположенность к гиперпигмен-
тации или гипопигментации может иметь наслед-
ственный характер;

2)  физические – воздействие солнечных лучей (особенно 
UV-B и UV-A, а также высокоэнергетического види-
мого света), воспалительные процессы на коже могут 
активировать синтез меланина;

3)  химические – эфирные масла и некоторые фармацев-
тические препараты, например противозачаточные 
средства, фотосенсибилизаторы, могут вызывать фо-
тодерматозы и приводить к изменению пигментации;

4)  гормональные – беременность, прием оральных кон-
трацептивов, эндокринные заболевания и возрастные 
изменения могут влиять на уровень меланина в коже, 
что часто приводит к образованию мелазмы [2].

Лариса Сергеевна закончила свой доклад небольшим об-
зором своих клинических кейсов по самым частым забо-
леваниям в ее практике и поделилась личным опытом со 
слушателями. По ее мнению, мелазму стоит рассматривать 
как генетически детерминированное состояние, которое 
проявляется под воздействием УФ-света и триггерных фак-
торов, при этом всегда нужно учитывать воспалительный 
компонент, глубину залегания меланина и патогенез. Для 
лечения мелазмы необходимо применять поддерживающую 
терапию, что будет способствовать контролю выработки 
меланина и предотвращению возникновения рецидивов. 

Веснушки (эфелиды) – результат генетической предрас-
положенности и воздействия солнечного света. С возрас-
том может отмечаться повышение активности белка TPR-1 
и гена MITF, что также приводит к изменению пигмента-
ции. Естественное снижение выработки меланина увели-
чивает уязвимость кожных покровов к УФ-лучам.

Фотоповреждения кожи, в отличие от мелазмы, не име-
ют генетической предрасположенности, а возникают из-за 
комплекса внешних факторов и образа жизни.

Поствоспалительная гиперпигментация, как правило, 
имеет благоприятный исход и проходит самостоятельно, 
но также может быть успешно подвержена коррекции. 

Важно различать гиперпигментацию, возникающую на 
фоне определенного заболевания (как симптом), и гипер-
пигментацию, развивающуюся после него. В первом слу-
чае только лечение основной патологии может привести к 
успешной коррекции пигментации.

Депигментирующие средства сквозь века: 
эволюция составов

Таганов Алексей Викторович – д-р мед. наук, проф. каф. 
дерматовенерологии с курсом косметологии факультета 
непрерывного медицинского образования Медицинского ин-
ститута ФГАОУ ВО «Российский университет дружбы на-
родов им. Патриса Лумумбы».

С древних времен бледная, белоснежная и чистая кожа 
считалась символом целомудрия, красоты и аристократич-
ности. Наличие веснушек и пигментных пятен восприни-
малось как признак греха.

Первые упоминания о методах отбеливания кожи восхо-
дят к 200 г. до н.э. Женщины в Древней Греции использова-
ли свинцовые белила и свинцовый сурик для достижения 
желаемого внешнего вида. 

В XI в. Тротула Салернская опубликовала трактат о жен-
ской косметике, который содержал как уроки макияжа, так 
и рецепты средств для удаления морщин. В нем также было 
представлено множество рецептов для отбеливания кожи.

История отбеливания включает в себя различные этапы 
развития косметических средств. Например, Клеопатра 
использовала смесь белил и помета крокодила, а Филипп 
Август способствовал распространению косметики, пред-
лагая привилегии производителям. Королева Елизавета I 
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установила стандарты красоты, предполагающие наличие 
белой кожи. Врачи в это время уже научились диагности-
ровать свинцовые отравления, связанные с использовани-
ем отбеливающей косметики.

В XVIII в. популярность приобрела рисовая пудра, ко-
торую щедро использовали не только на волосах, но и на 
открытых участках кожи. Однако чистый рисовый крах-
мал не держался на коже, и косметологи начали добавлять 
в пудру свинцовые белила и соли висмута с примесью 
мышьяка. Доля ядовитых примесей в рисовой пудре мог-
ла достигать 50%. Производители утверждали, что сухие 
пудры с добавлением свинца не столь опасны, как жидкие 
свинцовые белила. Однако лишь во второй половине XIX в. 
медицинские исследования подтвердили вредное воздей-
ствие свинца в любом виде.

Врачи пытались разработать противоядия, самым рас-
пространенным из которых являлась маска из молока и 
корней спаржи. Однако такие средства не всегда помогали, 
поскольку многие случаи отравления были хроническими, 
что приводило к тяжелым последствиям.

Сеньора Тофана занималась производством отбелива-
ющей пудры, которая при смешивании с водой превраща-
лась в бесцветное и безвкусное средство. Эта пудра была 
использована для убийства около 600 мужчин, за что инк-
визиция казнила ее. Контрабанда косметических средств, 
особенно французских, также стала актуальной пробле-
мой. Германия даже запретила импорт французской кос-
метики.

В советский период качественная косметика долгое вре-
мя считалась предметом роскоши и была практически 
недоступна в продаже. На рынке преобладали изделия ку-
старного производства, часто основанные на мелу и свин-
цовых белилах. Лишь после ликвидации кустарных произ-
водств и введения новых стандартов косметики в нашей 
стране продукция стала сравнительно безопасной.

Вторыми по популярности средствами после свинца в 
борьбе с пигментными пятнами долгие годы считались 
мышьяк и ртуть. В начале XX в. в препаратах содержалось 
10–15% ртути, но уже к 1940-м годам Управление по кон-
тролю пищевых продуктов и лекарств в США ограничило 
содержание ртути в таких препаратах до 5%, а в 1970-х го-
дах полностью запретило ртутные мази от веснушек.

Еще один этап в развитии косметологии связан с исполь-
зованием радиоактивных веществ, которые появились в 
1930-х годах. Рекламные проспекты Tho-radia обещали 
омолаживающий эффект за счет улучшения циркуляции 
крови, сужения пор, устранения угрей и пигментации. В их 

состав входили опасные вещества, такие как бромистый 
радий и хлористый торий.

Для подчеркивания бледности лица использовали ру-
мяна, содержащие ртуть, а для удаления пигментных пя-
тен – цианистый калий. Особенно опасным считался суль-
фид мышьяка, который применяли для мягкости кожи. 
Женщины в прошлом порой принимали мышьяк в малых 
дозах, чтобы подготовить свой организм к отравляющим 
веществам. В костях женщин прошлых веков находят яды 
в дозах, превышающих допустимую норму в 30 раз.

В современном мире приоритетом при выборе депиг-
ментирующих средств становятся эффективность, безо-
пасность, инновационные молекулы, селективное действие 
и доказательность. Глобальная популярность отбеливаю-
щих средств проанализирована в 2018 г., которая соста-
вила 27,7%. Прогнозируется, что к 2027 г. общие расходы 
на средства для осветления кожи достигнут 12 млрд дол. 
Тренд 2024 г. в косметологии направлен на коррекцию 
дисхромии кожи, то есть на процедуры, направленные на 
устранение гиперпигментации.

Одной из частых причин похода к косметологу является 
мелазма – симметричные пятна гипермеланоза от корич-
невого до голубовато-серых оттенков, с неровными грани-
цами, расположенные в фотоэкспанированных областях. 
К провоцирующим факторам можно отнести солнечное 
воздействие, беременность, контрацепцию, эндокринные 
нарушения, генетические факторы, использование косме-
тики и заместительную гормональную терапию. 

Когда мы говорим о лечении мелазмы, мы ориентируем-
ся на клинические рекомендации, в которых говорится об 
азелаиновой, койевой кислоте, адапалене, однако привле-
кательной мишенью являются и ингибиторы тирозиназы.

Ранее гидрохинон считался «золотым стандартом» ле-
чения меланодермии. Наиболее распространенный побоч-
ный эффект – аллергический контактный дерматит. При 
длительном использовании возможны экзогенный охро-
ноз, пигментация склер и ногтей, катаракта, потеря эла-
стичности кожи, перманентная депигментация в резуль-
тате окислительных повреждений мембранных липидов, 
приводящих к необратимой гибели меланоцитов. Во мно-
гих странах гидрохинон запрещено использовать в косме-
тических средствах.

Тиамидол (изобутиламидо-тиазолил-резорцинол) – пер-
вый истинный ингибитор тирозиназы человека, который 
имеет наибольшую селективность и при этом высокий 
профиль безопасности в отношении всех видов приобре-
тенных меланиновых гиперпигментаций (рис. 1, 2). 
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Рис. 1. Тиамидол. История успеха.
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В качестве доказательной базы Алексей Викторович при-
водит исследования К. Арроуитца из исследовательского 
центра в Ричардсоне, в которых доказано, что лечение ти-
амидолом в течение 12 нед показало большую эффектив-
ность по сравнению с терапией гидрохиноном [3]. В кли-
нических исследованиях Т. Манна продемонстрированы 
заметный эффект уже через 2 нед применения средств с 
тиамидолом и достижение максимального результата че-
рез 12 нед использования [4]. 

В двойном слепом рандомизированном контролируе-
мом исследовании Филлипа Дормстона сыворотку с тиа-
мидолом Eucerin Anti-Pigment наносили два раза в день на 
одну половину лица, а дневной крем с тиамидолом Eucerin 
Anti-Pigment SPF30 – два раза в день на все лицо. В этом 
исследовании (n=34) гиперпигментация, шероховатость 
кожи и индекс тяжести мелазмы (mMASI) достоверно зна-
чительно улучшились по сравнению с исходным уровнем, 
а первые видимые результаты появились через 2 нед. При-
менение четырех аппликаций (сыворотки и крема два раза 
в день) привело к значительному улучшению состояния по 
сравнению с применением двух аппликаций средств с тиа-
мидолом (дневного крема два раза в день) [5]. 

В 1975 г. доктора Клигман и Уиллис совместили гидро-
хинон с третиноином и дексаметазоном, в результате чего 
получено очень мощное средство для отбеливания кожи. 
Эта формула была способна менять цвет кожи на белый у 
чернокожих испытуемых после 6–8 нед применения. Одна-
ко формула Клигмана часто вызывала дерматит и шелуше-
ние. Сравнивая классическую формулу Клигмана с «новой 
формулой», в которой гидрохинон заменен тиамидолом, 
исследователи получили большую эффективность по сни-
жению индекса тяжести мелазмы и повышение качества 
жизни в группе «новой» формулы, в которой заметное 
уменьшение пигментных пятен произошло в течение 4 нед, 
а через 12  нед некоторые пигментные пятна стали неот-
личимы от нормальной кожи [6]. Данное обстоятельство 
свидетельствует о высоком потенциале тиамидола и пер-
спективах его использования в различных формах и ком-
бинации для коррекции гиперпигментации [7]. 

Кожа, как палитра: спектр заболеваний, 
сопровождающихся гиперпигментацией

Заславский Денис Владимирович – д-р мед. наук, проф., 
проф. каф. дерматовенерологии ФГБОУ ВО «Санкт-петер-
бургский государственный педиатрический медицинский 
университет» Минздрава России, член совета директоров 
Европейской академии дерматологии и венерологии от Рос-
сии, засл. врач РФ. 

Денис Владимирович на примерах картин из «Атласа 
кожных заболеваний 1900 г.» рассказал о всей палитре 
кожных заболеваний, сопровождающихся гиперпигмента-
цией. 

Так, пеллагра представляет собой заболевание, характе-
ризующееся поражением кожи, которое возникает в ре-
зультате недостатка никотиновой кислоты или ее предше-
ственника – триптофана. В XIX в. пеллагра была широко 
распространена среди населения регионов, в которых ку-
куруза являлась основным источником питания, особенно 
в Западной Европе. Местные крестьяне часто страдали от 
несбалансированного питания, что способствовало разви-
тию данного расстройства (рис. 3).

Одной из особенностей пеллагры является сухость кожи 
рук, так как исторически у наших предков не возникла 
традиция использовать перчатки при работе в поле или ис-
пользовать кремы с фотозащитой.

Тремя классическими симптомами пеллагры являются 
диарея, дерматит и деменция. В англоязычной литературе 
иногда упоминается четвертый симптом – смерть (death).

Необходимость мультидисциплинарного подхода для 
диагностики и лечения пеллагры подчеркивает взаимо-

действие различных специалистов. В случае пеллагроза и 
меланодермии можно наблюдать разного рода патологии, 
например разноцветный лишай служит показателем нару-
шения уровня кислотности кожи.

Денис Владимирович уделил особое внимание меланозам, 
связанным с интоксикацией углеводородами и фотосенси-
билизацией. Такой меланоз впервые описан мексиканским 
дерматологом Освальдо Рамиресом в 1957 г., который обо-
значил данное состояние как «пепельно-серый дерматоз» 
(стойкая дисхромическая эритема). В эпидермисе при этом 
наблюдаются ортокератоз, гиперпигментация и апоптоз ке-
ратиноцитов базального и шиповатого слоя, а также вакуо-
льная дистрофия клеток базального слоя. В сосочковом слое 
дермы фиксируются значительное количество меланофагов 
и периваскулярный лимфогистиоцитарный инфильтрат, что 
отличает меланоз от красного плоского лишая, для которого 
характерно наличие лихеноидного плотного инфильтрата в 
дерме и зазубренного гипергранулеза в эпидермисе.

Меланоз Риля впервые выявлен у солдат во время Пер-
вой мировой войны. Поражения преимущественно лока-
лизовались на шее, лице, груди и руках. Густав Риль пред-
положил, что его развитие связано с нарушением питания 
и интоксикацией продуктами взрывчатых веществ.

В 1919 г. Эрих Хоффман описал меланодермию с гипер-
кератозом и акнеподобными фолликулитами на разгиба-
тельных поверхностях кистей и пальцев рук, связывая это 
с воздействием вредных продуктов. 

В 1920 г. Р. Хаберман утверждал, что акридин, пары кото-
рого содержатся в пыли, сенсибилизируют кожу к различ-
ным раздражителям, что становится причиной меланоза 
военного времени. 

В 1923 г. Акил Дживат описал пойкилодермию, развива-
ющуюся на открытых участках кожи у женщин среднего 
возраста.

Дегтярный меланоз представляет собой гиперпигмента-
цию, чаще всего профессионального характера, иногда ас-

До                  4                              8                   12
Недели

Рис. 2. Фотографии, показывающие улучшение на стороне 
лица, где использовался тиамидол, в начале и через 4, 8, 
12 нед.

Рис. 3. Изображение пеллагры. Атлас кожных заболеваний. 
Моритц Капоши, 1900 г.
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социированную с использованием косметических средств. 
Основной причиной считается фотосенсибилизация. Про-
цесс начинается с отека, эритемы, везикуляции и зуда, завер-
шаясь ретикулярной гиперпигментацией и гиперкератозом.

Пойкилодермия Сиватта – доброкачественный хрони-
ческий дерматоз, характеризующийся высыпаниями на 
открытых участках кожи в виде сетчатой эритемы с участ-
ками гипо- и гиперпигментации, атрофии и телеангиэкта-
зией.

Согласно некоторым исследованиям, проявления могут 
быть симптомами одного и того же заболевания. 

Кроме того, в ходе обсуждения Денис Владимирович за-
тронул тему фиксированной эритемы, что свидетельствует 
о многообразии дерматологических состояний, требую-
щих внимательного подхода к диагностике и лечению.

Источник финансирования. Статья подготовлена при 
поддержке компании «Байерсдорф».

Funding source. This article was prepared with support of 
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Аннотация
В статье представлен обзор современных сведений о строении и функции фибробластов дермы. Обсуждаются морфофизиология фибробла-
стов, их роль в формировании соединительной ткани дермы и ее восстановлении после повреждения. Детальные знания о пролиферативной 
и синтетической активности фибробластов представляются весьма важными для обоснованного выбора методик коррекции возрастных изме-
нений кожи и последовательности инвазивных процедур.
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Abstract
The article presents a review of modern information about the structure and function of dermal fibroblasts. The morphophysiology of fibroblasts, 
their role in the formation of connective tissue of the dermis and its restoration after damage are discussed. Detailed knowledge about proliferative 
and synthetic activity of fibroblasts seems to be very important in the reasonable choice of methods for correction of age-related skin changes and 
sequence of invasive procedures.
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Кожа как орган, выполняя многочисленные жизненно 
важные функции, такие как защитная, терморегули-

рующая, выделительная, рецепторная, участие в иммун-
ных реакциях и другие, имеет существенное эстетическое 
значение для человека. Возрастает популярность концеп-
ции продолжительного сохранения «молодого» внешнего 

вида, непременным условием которого является хорошее 
качество кожи, свойственное лицам молодого возраста [1]. 
В связи с тенденцией к повышению активности социаль-
ной жизни людей старшего возраста вопросы эстетиче-
ской коррекции возрастных изменений кожи приобретают 
все большую актуальность. Современные исследования 
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свидетельствуют о том, что состояние кожи влияет на эмо-
циональное здоровье, качество жизни, самовосприятие и 
социальное взаимодействие с окружающими [2, 3]. С це-
лью улучшения состояния кожи используется широкий 
спектр аппаратных и инъекционных процедур, а также 
разнообразные средства дерматокосметики [4].

Целенаправленное внимание в омолаживающих техно-
логиях уделяется ключевым клеткам дермы  – фибробла-
стам (ФБ) [4, 5], которые обладают, как известно, проли-
феративной, синтетической, иммунной и регуляторной 
активностью [5]. Фактически каждая инъекционная или 
лазерная процедура напрямую или опосредованно направ-
лена на стимуляцию функций ФБ. Научные разработки и 
практический опыт показывают, что принципиально важ-
но учитывать при этом морфологические и функциональ-
ные свойства этих клеток, в первую очередь их митотиче-
ский и дифференцировочный потенциал, способность к 
синтезу компонентов межклеточного матрикса (МКМ), а 
также к соответствующему ответу на стимулирующие воз-
действия [1, 2, 6–8]. Настоящая статья содержит сведения о 
морфофункциональных свойствах ФБ и их роли в образо-
вании волокнистой соединительной ткани кожи с учетом 
возрастных аспектов и ее регенерации после повреждения. 

ФБ (от лат. fibra  – волокно и греч. blastos  – росток)  – 
наиболее распространенные и функционально ведущие 
клетки рыхлой соединительной ткани, относящиеся к 
клеточной линии механоцитов [7, 9]. Впервые эти клетки 
описаны как отдельный тип в 1858 г. немецким врачом  – 
патологоанатом, гистологом, одним из основоположников 
клеточной теории в биологии и медицине Рудольфом Вир-
ховым (Rudolf Virchow), который назвал их Spindelzelle des 
Bindegewebes – «веретенообразные клетки соединительной 
ткани». Р. Вирхов и вскоре французский гистолог, анатом 
Матиас-Мари Дюваль (Mathias-Marie Duval) использовали 
классические морфологические приемы и микроскопию, 
чтобы описать обнаруженные клетки, находящиеся в со-
единительной ткани. Термин «фибробласт» предложен в 
1895 г. швейцарским патологоанатомом Эрнстом Цигле-
ром (Ernst Ziegler) для описания клеток, которые произ-
водят новую соединительную ткань в процессе регенера-
ции. Испанский врач – гистолог Сантьяго Рамон-и-Кахаль 
(Santiago Ramón y Cajal) также считал так называемые «фу-
зиформные клетки» основными продуцентами грануляци-
онной ткани при заживлении кожных ран (цит. по [10]).

ФБ in vivo характеризуются разнообразием форм (оваль-
ная, полигональная, веретеновидная и др.), крупным ядром 
и значительным количеством отростков. Эндоплазма ФБ 
содержит большую часть органелл, а эктоплазма заполне-
на преимущественно элементами цитоскелета. Органеллы 
типичны для синтезирующих и секретирующих белок кле-
ток: значительный объем занимает зернистый эндоплазма-
тический ретикулум, имеются многочисленные свободные 
рибосомы, элементы комплекса Гольджи рассредоточены 
по всему объему цитоплазмы, что связано с секрецией ве-
ществ всей поверхностью клетки, развиты митохондрии. 
ФБ обладают незначительной подвижностью, фагоцитар-
ной активностью, а также способностью изменять свою 
форму и обратимо прикрепляться к другим клеткам и ком-
понентам МКМ (например, волокнам) [6, 7, 9, 11].

ФБ являются клетками, синтезирующими структурные 
белки МКМ – коллаген I, III типов и эластин, из которых 
формируются соответствующие волокна, а также адгезив-
ные белки и компоненты основного (аморфного) веще-
ства рыхлой соединительной ткани (гликозаминогликаны, 
гликопротеины, протеогликаны и др.). Адгезивные белки 
(фибронектин и ламинин) способствуют прикреплению 
различных клеток к фибриллам МКM и обеспечивают их 
взаимодействие с рецепторами трансмембранной клеточ-
ной адгезии, или интегринами [10, 12–14]. Кроме того, ФБ 
синтезируют энзимы, разрушающие компоненты МКМ 

(матриксные металлопротеиназы – MMPs) и их ингибито-
ры (тканевые ингибиторы металлопротеиназ – TIMPs). По-
казано, что различные цитокины воздействуют на экспрес-
сию генов синтеза коллагена в ФБ. Трансформирующий 
фактор роста (ТФР)-β является основным регулятором 
синтеза МКМ. Он регулирует рост ФБ, их пролиферацию, 
коллагеногенез, апоптоз, индуцирует фосфорилирование 
белков smad2 и smad310, ингибируя при этом ферменты, 
разрушающие матрикс [15, 16]. В целом это способствует 
поддержанию структурной организации и химического го-
меостаза МКМ соединительной ткани за счет сбалансиро-
ванных процессов его выработки и разрушения [8, 17–19]. 

Регуляторное влияние ФБ на другие клетки обеспечи-
вается за счет продукции ими ряда факторов/цитокинов 
[например, макрофагального колониестимулирующего 
фактора, фактора роста фибробластов-10, эпидермального 
фактора роста, интерлейкина (ИЛ)-6 и др.], воздействую-
щих на пролиферацию, рост, миграцию, дифференцировку 
и функциональную активность как их собственной попу-
ляции, так и клеток рыхлой соединительной ткани, а также 
гладкомышечных и эпителиальных клеток [6, 8, 10, 17]. На 
указанные клетки в качестве локальных регуляторов ока-
зывают влияние вырабатываемые ФБ компоненты МКМ (в 
особенности фибронектин, гликозаминогликаны, коллаге-
ны различных типов) [10, 20].

Интегрины на поверхности ФБ способствуют их прикре-
плению к коллагену и другим белкам МКМ. Рецептор α2β1 
стимулирует транскрипцию гена коллагена I типа, а сигнал 
от рецептора α1β1 ингибируется по принципу обратной 
связи. В присутствии частично деградировавших молекул 
коллагена этот механизм изменяется. Показано, что в фо-
топоврежденной коже происходит нарушение передачи 
сигнала от пептидов коллагена к интегринам ФБ, приво-
дящее к снижению синтеза проколлагена. Происходит это 
по причине нахождения большого количества фрагментов 
коллагена, не взаимодействующих с указанными интегри-
нами [14, 20]. 

Регуляция деятельности ФБ осуществляется факторами, 
вырабатываемыми макрофагами, Т-лимфоцитами, тром-
боцитами, кератиноцитами, а также эндотелиальными 
клетками: ТФР-α и β, тромбоцитарным фактором роста, 
гранулоцитарно-макрофагальным колониестимулирую-
щим фактором, эпидермальным фактором роста (EGF) и 
фактором некроза опухоли [8, 9, 21]. На пролиферативную 
активность ФБ оказывают влияние различные цитокины, 
в частности ИЛ-1а, lß и 8 [1, 2, 18, 21]. Указанное объясня-
ет роль PRP-терапии в коррекции возрастных изменений 
кожи, а также способствует значительному восстановле-
ние тканей после аппаратных процедур с повреждением 
целостности кожных покровов.  

Следует отметить, что ФБ играют важную роль в регене-
рации тканей при заживлении ран, регуляции дифферен-
цировки эпидермиса, опосредованно участвуют в неоанги-
огенезе путем синтеза проангиогенных факторов (VEGFs, 
FGFs, ТФР-β1, HGF/SF, ангиопоэтина-1 и др.), которые 
индуцируют деление, миграцию и дифференцировку эн-
дотелиоцитов [11, 20, 22, 23]. Выявлено их значение в вос-
палительном процессе, опухолевой прогрессии и метаста-
зировании, а также в физиологическом и патологическом 
фиброзе тканей [10, 12, 24, 25]. Исследования механизмов 
аутокринных и паракринных межклеточных ассоциаций, 
взаимодействия ФБ и МКМ лежат в основе новых меди-
цинских стратегий и современных методов лечения забо-
леваний, связанных с цито- и гистопатологией ФБ и соеди-
нительной ткани [10, 15, 25, 26].

Исходными клетками для развития ФБ являются муль-
типотентные мезенхимные стромальные клетки (или ство-
ловые стромальные клетки) [22, 27, 28] костномозгового 
происхождения. Это самоподдерживающаяся популяция 
клеток, способных к дивергентной дифференцировке, 
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в том числе с образованием ФБ. Эти клетки имеют обще-
го предшественника и различаются по степени диффе-
ренцировки, специализации, а также морфологическим и 
функциональным характеристикам. Наименее дифферен-
цированными, морфологически распознаваемыми клетка-
ми рыхлой соединительной ткани являются камбиальные, 
или периваскулярные, клетки (реже используют термин 
«стволовые стромальные клетки периваскулярной лока-
лизации»). Они претерпевают несколько циклов деления, 
пополняя клеточную совокупность новыми элементами, 
часть из которых под влиянием факторов микроокруже-
ния дифференцируется в зрелые функционирующие ФБ, 
которые рассматривают как медленнорастущие клетки с 
незначительной транскрипционной активностью [13]. За-
ключают цитогенетический ряд (дифферон) терминально 
дифференцированные клетки (фиброциты), а также старе-
ющие и гибнущие клеточные элементы [7, 29–31]. 

Более подробные сведения о пролиферативном потенци-
але (ПП) ФБ дермы использованы рядом авторов [32–34] 
как уточнение данных о фибробластическом диффероне 
(рис. 1), включивших в него митотически активные ФБ 
(МФБ) и постмитотические ФБ (ПМФБ). Согласно ре-
зультатам этих исследований процессы дифференциров-
ки МФБ, изменения их цитоморфологии, потенциала к 
делению, способности синтезировать специфические ци-
токины и факторы роста (ТФР-β, KGF) проходят три по-
следовательных стадии (МФБ I, II и III), которые представ-
ляют собой цитогенетический ряд от преФБ до юного ФБ. 
Клеточный пул, характеризующийся отсутствием проли-
феративной активности  – ПМФБ,  отражает клеточную 
совокупность линии «дифференцированный ФБ – фибро-
цит». Установлено, что соотношение клеточных популяций 
МФБ/ПМФБ в коже постоянно и составляет 2:1 независи-
мо от возраста человека [32, 36].

Часть ФБ разрушается в процессе жизнедеятельности 
организма, но значительная доля их дифференцируется 
в малоактивные долгоживущие клетки  – фиброциты, ко-
торые не пролиферируют и являются терминальными 
элементами фибробластического дифферона. Они имеют 
веретенообразную форму, их тонкие длинные ветвящие-

ся отростки располагаются между пучками коллагеновых 
волокон. Уплотненное ядро с преобладанием гетерохрома-
тина вытянуто и расположено вдоль клетки. Имеются рас-
сеянные цистерны гранулярной эндоплазматической сети, 
лизосомы и аутофагосомы, незначительное количество 
митохондрий. Основная функция фиброцитов состоит в 
поддержании гомеостаза соединительной ткани дермы по-
средством постоянного медленного синтеза компонентов 
МКМ [9, 17, 37]. В некоторых работах получает распростра-
нение постулат о «фиброцитах периферической крови», 
согласно которому эти клетки циркулируют в кровотоке, 
могут развиваться в фибробластическом направлении, 
принимать участие в регенерации соединительной ткани, 
заживлении ран и ангиогенезе [21, 38]. Эти понятия и тер-
мин расходятся с устоявшимися представлениями морфо-
логов о фиброците как дефинитивном элементе дифферо-
на, который не способен к пролиферации и дальнейшей 
дифференцировке. В обстоятельном исследовании этим 
клеткам отведен особый уровень в составе дифферона  – 
циркулирующие или мобильные соединительнотканные 
клетки [17]. Вопрос о происхождении и цитогенетических 
потенциях «фиброцитов периферической крови» дискус-
сионный, но можно считать обоснованным предположе-
ние, что указанные клетки являются циркулирующим в 
кровотоке пулом предшественников ФБ, дифференциро-
вавшихся из гемопоэтической стволовой клетки (СК) [11]. 

Изучение дивергентной дифференцировки общего пред-
шественника ФБ привело ученых к идентификации ми-
оФБ, которые выявлены при исследовании заживления 
ран [39], повреждений соединительной ткани, остром и 
хроническом воспалении и фиброзе [6, 40–42]. В ответ на 
повреждение или ассоциированный с ним стимул ФБ ак-
тивируются и дифференцируются в клетки с выраженным 
сократительным аппаратом, занимающим более 1/2 их объ-
ема и включающим комплекс α-гладкомышечного актина 
и миозина, – миоФБ. Они образуются в ответ на несколь-
ко сигнальных путей, включая передачу сигналов ТФР-β, 
WNT и тромбоцитарного фактора роста и воспалительных 
цитокинов, таких как фактор некроза опухоли α, ИЛ-1 или 
6. Эти факторы воздействуют на тканевые ФБ, которые рас-
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Рис. 1. Схема фибробластического дифферона [35].
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сматриваются как доминирующий источник миоФБ после 
травмы [10, 41]. Способность ФБ к подобной дифференци-
ровке обусловлена в том числе разнообразием рецепторов 
адгезии на их клеточной поверхности (интегрины, синдека-
ны, кадгерины). МиоФБ присутствуют как в здоровых, так 
и патологически измененных тканях [41, 43]. Они активно 
участвуют в посттравматической регенерации, обеспечи-
вая контракцию тканей в краевой зоне раны, способны 
вырабатывать коллаген (преимущественно III типа), кото-
рый заполняет дефект и связывает поврежденные участки, 
функционируя совместно с эндотелиоцитами сосудов, вхо-
дят в состав грануляционной ткани при заживлении ран 
[8, 20, 39, 41, 44]. Имеются сведения о том, что адипоциты 
гиподермы при истощении запасов липидных включений, 
возможно, могут дифференцироваться в сократительные 
миоФБ [10]. Указанное важно учитывать при назначении 
пациентам пожилого и старческого возраста таких проце-
дур, как криолиполиз и радиочастотный липолиз, приводя-
щих к апоптозу адипоцитов.

Существует мнение, что одним из свойств ФБ является 
их способность дифференцироваться в клетки мезенхи-
мальной линии, включая хондроциты, эндотелиоциты и 
др. ФБ рассматриваются автором [13] как зрелая фор-
ма резидентных тканевых мезенхимальных СК (resident 
mesenchymal stem cells – rMSCs). Важно подчеркнуть, что 
изучение цитогенетических потенций ФБ может уточнить 
ряд важных аспектов регенерации кожи после инвазивных 
косметологических процедур.

К настоящему времени сложилось обоснованное пред-
ставление о коже как органе иммунной системы и ФБ 
как клетках, принимающих участие в иммунных реакци-
ях [45–47]. Выявлено, что они способны экспрессировать 
Toll-подобные рецепторы (TLR 3, 4), активация которых 
влечет за собой продукцию провоспалительных молекул 
и антимикробных пептидов (кателецидинов, дефенсинов) 
в ответ на вторжение различных микроорганизмов. ФБ 
также способны регулировать пролиферацию Т-лимфо-
цитов (продукция ряда цитокинов: GFβ1, ИЛ-1β, 6, 8, 33), 
обладают иммуносупрессивными и иммуномодулирую-
щими свойствами [47]. Благодаря этим факторам реали-
зуются механизмы взаимодействия иммунокомпетентных 
клеток с участием ФБ, активируется миграция иммунных 
клеток (например, макрофагов) против бактерий и виру-
сов [22, 46]. ФБ синтезируют ряд медиаторов инфекцион-
ного иммунного воспаления, одним из которых является 
фактор транскрипции RelB ядерного фактора kB семейства 
NF-kB [46, 47]. 

ФБ и клетки других дифферонов соединительной тка-
ни входят в состав двух морфологически различных сло-
ев дермы: сосочкового и сетчатого. Слои различаются по 
объему, плотности, составу и организации МКМ, а также 
по наличию разных субпопуляций дермальных ФБ. Пока-
зано, что состав сосочковых ФБ отличается от популяции 
сетчатых ФБ большей долей клеток-предшественников 
ФБ, обладающих высоким пролиферативным и синтетиче-
ским потенциалом, тогда как зрелые (дифференцирован-
ные) ФБ преимущественно локализуются в сетчатом слое 
дермы. ФБ сосочкового слоя дермы также демонстрируют 
морфологические отличия от ФБ сетчатого слоя [23]. Так, 
например, первые чаще имеют веретенообразную форму, 
вторые – более распластанную. Считают, что ФБ сосочко-
вого и сетчатого слоев дермы представляют собой разные 
популяции клеток, поскольку существуют различия в их 
морфологии, скорости деления, продукции МКМ и факто-
ров роста/цитокинов [23, 24, 26, 48]. Указанное объясняет 
закономерность фокуса различных косметологических 
процедур, как инъекционных, так и аппаратных, на ФБ со-
сочкового слоя дермы.

Имеются сведения о том, что ФБ, расположенные в по-
верхностной части сосочкового слоя, участвуют в форми-

ровании волосяного фолликула (ВФ) и регулируют реэ-
пителизацию при заживлении ран. Глубже лежащие ФБ в 
большей степени отвечает за выработку МКМ [8, 20, 23]. 
Придатки кожи, особенно ВФ, населены специализиро-
ванными ФБ, основная функция которых заключается в 
регуляции дифференцировки тканевых СК эпителия и 
активации пролиферации кератиноцитов. В ВФ к ним от-
носятся так называемые ФБ дермального сосочка, которые 
образуют плотное скопление клеток у его основания, и ФБ 
соединительнотканной волосяной сумки, которая окружа-
ет фолликул снаружи. Оба типа ФБ развиваются во время 
эмбриоморфогенеза ВФ из «папиллярных» предшествен-
ников ФБ [10, 49], и после полного его формирования они 
экспрессируют несколько специфических маркерных генов 
[10, 50]. По сравнению с другими ФБ кожи, ФБ дермального 
сосочка имеют отличительные особенности: они обладают 
высокой агрегативностью, в том числе in vitro; взаимодей-
ствуют с СК эпителия фолликула волос и функционируют 
как сигнальная ниша для них; экспрессия их генов перио-
дически изменяется синхронно с циклом роста волос; мо-
гут индуцировать образование новых ВФ [10, 51–53]. С воз-
растом способность тканевых СК кожи к самообновлению 
снижается, что приводит к постоянной атрофии ВФ. Более 
того, ФБ волосяной сумки взаимодействуют с резидентны-
ми иммунными клетками кожи и продуцируют иммуно-
супрессивные факторы, такие как лиганды ТФР-β1 и β2, и 
иммуномодулирующие молекулы, такие как лиганд запро-
граммированной гибели 1 (PDL1) и CD200, которые спо-
собствуют защите ВФ от аутоиммунных реакций [10, 53].

Под сетчатым слоем дермы предшественники ФБ с ади-
погенным потенциалом дают начало адипоцитам под-
кожной жировой клетчатки (ПЖК), которые проявляют 
ряд отличительных свойств по сравнению с адипоцитами 
белой жировой ткани другой локализации в организме 
[10, 54]. Известно, что предшественники жировых клеток 
ПЖК распознают микроорганизмы и реагируют быстрой 
дифференцировкой и секрецией антимикробного пепти-
да кателицидина [10, 55], состав липидов зрелых адипо-
цитов ПЖК может модулировать гомеостаз МКМ дермы 
[10, 55, 56]. Указанные сведения также чрезвычайно инте-
ресны с точки зрения разработки программ в косметоло-
гии тела и нутрициологии.

Процессы, происходящие с возрастом, изменяющие со-
став и соотношение клеток фибробластического диффе-
рона, приводят к нарушению гомеостаза соединительной 
ткани кожи и, как следствие, к снижению регенеративного 
потенциала тканей кожи. В результате с возрастом разви-
ваются деструктивные изменения в МКМ, а именно сни-
жение продукции коллагена и увеличение содержания 
фрагментированного коллагена за счет образования новых 
поперечных связей. Такие сшивки представлены конечны-
ми продуктами гликозилирования, которые накапливают-
ся в МКМ с возрастом. 

Клеточное старение, необратимая остановка роста кле-
ток первоначально задокументированы в 1961 г. Л. Хейфли-
ком и П. Мурхедом [57] в их экспериментах на ФБ человека. 
Они продемонстрировали ограниченную продолжитель-
ность жизни и пролиферации ФБ in vitro и постепенное 
истощение их репликативного потенциала (так называе-
мый лимит Хейфлика, который для ФБ составляет 50±6 де-
лений [24, 57]. Наряду с необратимой остановкой роста 
такие клетки характеризуются нарушением процесса диф-
ференцировки [58], резистентностью к апоптозу, измене-
нием морфологии и биосинтетической активности [24].

Учитывая сказанное, можно предположить, что косме-
тологические процедуры у пациентов старшего возраста, 
направленные на стимуляцию сохранивших митотическую 
активность ФБ, способствуют истощению потенциала де-
лений ФБ за счет ускорения достижения ими лимита Хей-
флика  [57]. В таких ситуациях косметологи должны учи-
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тывать это при назначении и выполнении как аппаратных, 
так и инъекционных стимулирующих выработку коллагена 
процедур. Необходимо принимать во внимание количество 
процедур, интервал между ними, назначать корректные па-
раметры при выполнении повреждающих аппаратных ме-
тодик (лазерной дермабразии, ультразвукового SMAS-лиф-
тинга, игольчатого и др.), заблаговременную подготовку 
кожи (биоревитализацию, биореструктуризацию и др.).

В процессе старения количество дермальных ФБ умень-
шается (в среднем их общее количество у пожилых людей 
на 35% меньше, чем у молодых), в первую очередь за счет 
сокращения клеток-предшественников ФБ, что в свою оче-
редь неизбежно приводит к уменьшению количества диф-
ференцированных (зрелых) клеток, ответственных за выра-
ботку и организацию МКМ [3, 20, 26]. Ряд исследователей 
указывают на накопление в дерме с возрастом стареющих 
ФБ (Senescent dermal fibroblasts – senDFs), устойчивых к про-
лиферативным и проапоптотическим сигналам [35, 59]. Та-
кие клетки приобретают провоспалительную активность за 
счет выделения молекул-медиаторов воспаления, включая 
хемокины (воспалительные белки макрофагов, белки-хемо-
аттрактанты моноцитов, ИЛ-1, 6, 8, 18), MMPs, компоненты 
МКМ, факторы роста (ТФР-β), протеазы и цитокины, ко-
торые вызывают воспаление и изменяют микроокружение 
[14, 37]. В результате секреции указанных факторов senDFs 
способствуют истощению пула СК по паракринному пути, 
вызывают локальные воспалительные процессы в коже, 
нарушают регенераторный потенциал тканей, индуциру-
ют разрушение МКМ под действием MMPs, приводят к 
прогрессированию процессов старения [31, 59]. Состояние 
МКМ в свою очередь оказывает существенное влияние на 
функции ФБ. Происходит своеобразный «коллапс» ФБ, со-
провождающийся нарушением их функций, в частности 
происходят подавление синтеза коллагена и увеличение 
продукции MMP, в результате чего скорость деградации 
коллагена превышает скорость его обновления [26, 60].

Нормальное функционирование ФБ зависит от кон-
такта с МКМ и степени натяжения коллагеновых волокон 
(такое взаимодействие называется механотрансдукцией). 
Когда клетки прикрепляются к неповрежденному матрик-
су (который можно определить как механически прочный, 
с толстыми ориентированными волокнами и высокой 
плотностью эндогенных протеогликанов), их механоре-
цепторы могут активировать пролиферацию. Потеря кон-
такта или натяжения инициирует клеточное старение или 
апоптоз  [19]. Измерены механические силы, создаваемые 
ФБ в трехмерном пространстве матрикса, и установлено, 
что снижение интенсивности синтеза коллагена  – прямое 
следствие ослабления механического натяжения, потеря 
натяжения приводит к подавлению транскрипции генов 
проколлагена и увеличению концентрации MMP. При ис-
следовании механорегуляции ФБ, ассоциированной со ста-
рением, показано, что клетки хронологически стареющей 
кожи производят значительно меньше коллагена из-за по-
степенной потери механического натяжения волокон [2, 28] 
и что состарившиеся волокна изменяют направление, 
жесткость и толщину, что отрицательно влияет на морфо-
физиологию ФБ и приводит к уменьшению площади кле-
точной поверхности [61–64]. Показано также, что введение 
филлеров, включающих стабилизированную гиалуроновую 
кислоту (ГК), способствует механическому растяжению ФБ 
и его дальнейшей синтетической активности [62, 63].

Исследование дермы состарившихся лабораторных мы-
шей показало, что ФБ частично теряют профиль своей 
принадлежности, приобретая характеристики адипоцитов 
[37,  56]. GO-анализ (Gene Ontology), сравнивающий мо-
лодые и старые дермальные ФБ, выявил активацию генов, 
связанных с иммунным ответом, что характерно для ста-
реющих клеток [33]. Генная онтология (GO) и анализ обо-
гащения набора генов (gene set enrichment analysis – GSEA) 

показали, что старые ФБ имели сильное снижение экспрес-
сии основных генов внеклеточного матрикса, включая кол-
лагены и гликозаминогликаны, а также инактивацию орга-
нелл, участвующих в их синтезе и секреции (гранулярной 
эндоплазматической сети, комплекса Гольджи и транспорт-
ных везикул). Одновременно в старых ФБ наблюдались по-
вышенная экспрессия генов, участвующих в воспалении, 
врожденном иммунитете, фиброзе, и дифференциальная 
регуляция генов, связанных с установлением межклеточ-
ных контактов, а также активация значительного числа 
генов, связанных с дифференцировкой в направлении жи-
ровых клеток и липидным обменом [56]. В старых ФБ не 
только снижается экспрессия генов, ответственных за фор-
мирование МКМ, но и одновременно усиливается экспрес-
сия генов, регулирующих воспалении и адипогенез, – они 
приобретают адипогенные свойства, становясь более по-
хожими на проадипогенные ФБ у новорожденных [37, 56]. 
Старые ФБ принимают адипогенный профиль независимо 
от их местоположения внутри дермы. Эти изменения чув-
ствительны к системным метаболическим сдвигам: долго-
срочное ограничение калорий обратимо предотвращает их, 
тогда как диета с высоким содержанием жиров усиливает 
изменения. Подчеркивают, что потеря идентичности клеток 
и приобретение адипогенных признаков являются механиз-
мом, лежащим в основе клеточного старения, на который 
влияет общий метаболизм, и предлагаются терапевтиче-
ские возможности для замедления старения кожи с помо-
щью диетического и метаболического вмешательств [37].

Как указывалось ранее, основной мишенью антивозраст-
ной терапии кожи являются ФБ дермы [26, 64]. Их инди-
видуальная способность поддерживать гомеостаз кожи и 
восстанавливать его после повреждения определяется как 
репаративный потенциал. Количественным выражением 
его является показатель эффективности колониеобразова-
ния ФБ (ЭКОф), который генетически детерминирован и 
не зависит от возраста, а его значение составляет в среднем 
45,0±9,5% [65]. При значении ЭКОф менее указанного ди-
агностируется низкий регенераторный потенциал кожи, и 
воздействие повреждающих косметологических процедур 
может привести к нежелательным последствиям в связи с 
недостаточностью репаративного процесса после воздей-
ствия. При назначении процедур необходимо учитывать 
показатель ПП ФБ кожи  – количество делений, которое 
клетки могут пройти до своей гибели. Его определяют по 
процентному соотношению долей плотных, диффузных и 
смешанных колоний в культуре ФБ кожи пациентов [66]. 
Значение пролиферативного потенциала коррелирует с 
возрастом, уменьшаясь у пожилых [1, 67, 68]. 

К настоящему времени в эстетической медицине разра-
ботаны и применяются множество методов, цель которых – 
стимуляция митотической активности и синтетической 
функции ФБ дермы (ФБ-ориентированные процедуры): 
инъецирование нативной и кросс-линкованной ГК [68], 
полимолочной кислоты, гидроксиапатита кальция [67–69], 
использование наиболее эффективных (востребованных) 
аппаратных методик (игольчатого RF [1, 70], высокотехно-
логичных лазеров [71–74], ультразвукового сфокусирован-
ного SMAS-лифтинга [1, 75, 76]) и др. 

Учитывая, что с возрастом развиваются деструктивные 
изменения в МКМ, целесообразно в первую очередь ис-
пользовать разрушающие и стимулирующие методики, 
такие как лазерная дермабразия (аблативная, неаблатив-
ная) [4, 5]. В табл. 1 представлены ФБ-ориентированные 
процедуры и показано, что лазерное воздействие на кожу 
приводит к термическому повреждению эпидермиса и дер-
мы (при определенных лазерах – только дермы), что сти-
мулирует репаративные процессы, ремоделирование сое-
динительнотканного МКМ, а также создает благоприятные 
условия для функционирования ФБ, приводящих в свою 
очередь к ревитализации кожи.
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Использование высоко- и микрофокусированного уль-
тразвука способствует образованию многочисленных ми-
кротермальных точек коагуляций в ткани, денатурации 
коллагеновых белков, что посредством пролиферации ФБ, 
репаративных процессов приводит к постепенному обра-
зованию новых коллагеновых волокон, утолщению и упру-
гости кожи.

Инъекции поперечносшитой ГК стимулируют синтез 
коллагена за счет механического растяжения дермы, что 
в свою очередь приводит к растяжению и активации ФБ, 
частичному восстановлению компонентов МКМ [77]. Эти 

результаты подразумевают, что поперечносшитая ГК мо-
жет быть полезна для терапевтической стимуляции выра-
ботки коллагена, особенно при атрофических состояниях 
кожи. Таким образом, филлеры ГК функционируют как 
своеобразный каркас для ФБ, индуцируют взаимодействия 
клеток и биоматериала, приводящие к восстановлению ар-
хитектуры МКM, структуры и функций кожи, и создают 
благоприятный эстетический результат [64].

Прямым стимулирующим действием на ФБ, в отличие от 
опосредованного действия ГК, обладают препараты, содер-
жащие полимолочную кислоту, гидроксиапатит кальция. 

Таблица 1. ФБ-ориентированные процедуры в косметологии

Название метода Направленность метода ФБ-ориентированный механизм

Инъекции нативной и 
кросс-линкованной ГК 
[62, 63, 77]

Введение филлеров субдермально и ин-
традермально с целью опосредованной 
стимуляции ФБ

«Растягивающий» механизм действия ФБ приводит к растяжению коллаге-
новых волокон и активации близлежащих ФБ через рецепторы интегри-
ны. Растянутые ФБ прерывают деградационные процессы ММР МКМ и 
активируются для производства компонентов МКМ

Коллагенстимулирующие 
препараты –  
PLLA [16, 69, 78, 79]

Введение филлеров субдермально с це-
лью прямой стимуляции ФБ

ФБ мигрируют после выделения хемокинов, цитокинов моноцитами, 
макрофагами и тромбоцитами, которые привлекаются в результате 
реакции на инородное тело (после субдермального введения PLLA). В 
результате ФБ приводят к волокнистой инкапсуляции имплантируемого 
материала. PLLA-индуцированная аугментация, скорее всего, основана на 
формировании капсул, управляющих макрофагами, (мио-)ФБ и волокна-
ми коллагена I и III типов

Коллагенстимулирующие 
препараты –  
СаНА [67, 68, 75]

Введение филлеров субдермально с це-
лью прямой стимуляции ФБ

Данные некоторых авторов [75] указывают на то, что CaHА может стимули-
ровать пролиферацию клеток, продуцирующих коллаген (ФБ), что может 
частично объяснить увеличение выработки коллагена и отражается в 
более высоких уровнях Ki-67. Авторы [67] указывают на то, что только ФБ, 
находящиеся в прямом контакте с CaHA, повышали экспрессию коллагена 
III типа. Механизм действия CaHA представляет собой невоспалительную 
реакцию, в то время как PLLA инициирует экспрессию нескольких цитоки-
нов, которые играют роль в воспалении. Исследование B. Nowag и соавт. 
[68] подтверждает концепцию о том, что эти два «биостимулирующих» 
наполнителя действуют разными путями и их механизм действия следует 
рассматривать индивидуально

УЗ SMAS [75, 76]
Множественные фракционные сфокуси-
рованные ультразвуком точки коагуля-
ции дермы, ПЖК, SMAS

Экспрессия HSP47, белка теплового шока, участвующего в заживлении 
ран (после SMAS) посредством пролиферации ФБ и выработки коллагена 
посредством блокады сигнального пути STAT3, повышается через 3 мес 
после термической обработки. Экспрессия белка теплового шока HSP47 
предполагает неоколлагенез и может отражать причину улучшения дряб-
лости/подтянутости кожи, сохраняющегося в течение как минимум  
3 мес после лечения

Аблативный 
фракционный лазер  
[48, 80]

Множественные фракционные аблатив-
ные колонки повреждения эпидермиса 
и дермы (вплоть до ретикулярного слоя) 
с контракцией дермы

Лазерное воздействие: 
• повышает количество ТФР-β и, соответственно, восстановление МКМ 
дермы, включая неоколлагеногенез I и III типов;
• ингибирует старение клеток и индуцирует экспрессию супероксид-
дисмутазы и сигнального белка SMAD3;
• предотвращает остановку клеточного цикла и апоптоз ФБ, вызванный 
облучением UVB, а также восстанавливает пролиферацию ФБ, ингибиро-
ванных подавлением SMAD3

Неаблятивный 
фракционный лазер  
[71, 81]

Множественные фракционные микро-
термальные колонки коагуляции дермы 
без повреждения эпидермиса. Не проис-
ходит контракции кожи 

НАФЛ уменьшает количество стареющих ФБ в возрастной дерме, увели-
чивает кожную экспрессию инсулиноподобного фактора роста-1 и кор-
ректирует неадекватную реакцию UVB, наблюдаемую в необработанной 
коже. При НАФЛ максимальная экспрессия HSP70 в эпидермисе вокруг 
повреждения микротермальных зон (в течение 2–48 ч после процедуры) 
и в структуре дермы, в частности вокруг кровеносных сосудов, ВФ и 
сальных желез, достигается позже, чем при использовании аблационных 
CO2-лазеров

Пикосекундный лазер  
[72, 73, 82, 83]

Множественные фракционные 
микротравмы эпидермиса и дермы по-
средством фотоакустического действия 
лазерного излучения, основанного на 
доставке в ткани большого количества 
энергии за ультракороткий пикосекунд-
ный импульс (мощность 0,53–0,90 ГВт, 
импульсы 375–450 пс)

Образование LIOB и LIC в эпидермисе и дерме соответственно после 
пикосекундного лазерного излучения. Впоследствии ремоделирование 
дермы вызвано механизмом заживления ран, таким как активация ФБ 
и регенерация капиллярных кровеносных сосудов. В исследовании 
[72] наблюдалось увеличение внеклеточного матрикса, т.е. разрастание 
капиллярных сосудов в сосочковом слое над глубоким слоем дермы, а 
также увеличение количества коллагеновых и эластических волокон

SPRS* [26, 32, 62, 84]

В основе метода лежит применение ауто-
логичных дермальных ФБ для коррек-
ции возрастных и других структурных 
изменений кожи. Из биоптата заушной 
области кожи пациента в специальных 
лабораторных условиях (класса GMP) 
получают клеточный препарат, содер-
жащий культивированные дермальные 
аутологичные ФБ

Внутрикожная трансплантация дермальных аутологичных ФБ ремодели-
рует микроструктуру дермы посредством увеличения количества функци-
онально активных клеток и образования новых коллагеновых волокон, 
позволяет эффективно корректировать возрастные изменения кожи. При 
этом отмечается стимуляция активности и самих резидентных ФБ 

*SPRS (от англ. Service for Personal Regeneration of Skin) – процедура омоложения собственными клетками кожи.
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По мере разрушения частиц данных веществ и сопутству-
ющей стимуляции синтеза коллагена происходит посте-
пенное восстановление объема ткани. Таким образом, оба 
препарата широко используются в качестве дермального 
наполнителя для улучшения внешнего вида пациента и 
устранения дефектов кожи.

Некоторые косметологические методики воздействия 
на кожу, в частности на дерму, в своей основе имеют кон-
тролируемый процесс альтерации, призванный запустить 
механизмы восстановления дермы и, как следствие, уве-
личение популяции синтетически активных ФБ, местное 
повышение активности процессов репаративного обра-
зования компонентов МКМ. Однако следует принимать 
во внимание факт наличия в поврежденной ткани ФБ, от-
личающихся коротким периодом жизни с последующим 
апоптозом, отстающих в развертывании регенеративных 
процессов. Воздействие повреждающих-стимулирующих 
процедур влечет за собой функциональное напряжение 
репаративных механизмов дермы.

Перед проведением повреждающей процедуры необхо-
димо учитывать интенсивность воздействия определенной 
аппаратной методики на кожу каждого конкретного паци-
ента с точки зрения достижения оптимального эффекта и 
безопасности. Такие действия определят успех и позволят 
минимизировать риски развития нежелательных явлений. 
Для этого необходимо определить регенераторные и проли-
феративные возможности клеточной популяции кожи – ФБ.

Институтом стволовых клеток человека (ИСКЧ) разра-
ботана технология «Паспорт кожи®» (основанная на ме-
тодике клонирования стромальных клеток-предшествен-
ников, разработанной А.Я. Фриденштейном и соавт. [59]), 
позволяющая оценить эффективность ЭКОф in vitro и 
степень пролиферации составляющих колонии клеток. 
Технология дает возможность с высокой степенью досто-
верности определить регенераторный потенциал и ПП по-
пуляции ФБ кожи конкретного пациента [65, 66].

К настоящему времени недостаточно разработан вопрос 
изменения ПП и синтетической активности ФБ у людей, 
стабильно использующих косметологические методики в 
течение длительного промежутка времени. Интенсивное 
повреждающее воздействие влечет за собой развертыва-
ние репаративного процесса с мобилизацией циркулиру-
ющих в крови костномозговых предшественников ФБ и 
активную пролиферацию местных тканевых предшествен-
ников. Принимая во внимание возрастное снижение пока-
зателя ПП, можно предположить, что косметологические 
процедуры, направленные на стимуляцию сохранивших 
митотическую активность клеток, способствуют истоще-
нию потенциала делений ФБ за счет ускорения достиже-
ния ими лимита Хейфлика [1, 57], и важно продолжить ис-
следования в этом направлении.

В связи с изложенным необходимо учитывать индиви-
дуальные показатели ПП и регенераторного потенциалов 
кожи, полученные при помощи оригинальной технологии 
«Паспорт кожи®» [85], основанной на методике клониро-
вания ФБ. К примеру, при низких показателях этих пара-
метров проводить любые косметологические процедуры 
нужно с определенной осторожностью, чтобы не истощить 
и без того малый пул клеток-предшественников ФБ. К та-
ким пациентам необходимо индивидуально подходить с 
выбором методики (например, использовать высокотехно-
логичные малотравматичные фотоакустические техноло-
гии пикосекундных лазеров), параметров аппаратных про-
цедур, их частоты, особое внимание уделить подготовке и 
реабилитации. В противном случае, прежде чем применять 
какие-либо воздействия на кожу, необходимо провести 
курс SPRS-терапии, чтобы восполнить дефицит функцио-
нально активных клеток дермы. В то же время если у паци-
ента показатели регенераторного/пролиферативного по-
тенциалов высокие или соответствуют возрастной норме, 

можно использовать (согласно инструкции) любые косме-
тологические методики [66].

Таким образом, расширены представления о морфогене-
зе, пролиферативной и синтетической активности ФБ дер-
мы. Полученные учеными сведения играют важную роль в 
понимании механизмов действия современных косметоло-
гических процедур, а также открывают перспективы для 
появления новых методик.
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