
Эффективная фармакотерапия. 1/2024
56

Гиалуронидаза, представляющая собой фермент, 
расщепляющий гиалуроновую кислоту (ГК), ши-
роко применяется в медицине уже более 60 лет [1] 

для лечения различных видов рубцов, а также в терапии 
других заболеваний (микседема, склеродермия, склере-
дема и пр.) [2]. Ее получают из семенников крупного 
рогатого скота или применяют рекомбинантную чело-
веческую [3]. С ростом популярности филлеров на ос-
нове ГК гиалуронидаза стала незаменимым препаратом 
для лечения осложнений и  коррекции неудовлетво-
рительных результатов после их введения (формиро-
вание узелков и гранулем, поверхностное размещение 
препарата, гиперкоррекция после введения филлеров 
на основе ГК, неравномерность контуров, эффект Тин-
даля, отсроченная воспалительная реакция, стойкий 
отек, гранулематозная реакция, коррекция ишемии тка-
ней и профилактика их некроза) [1, 4–6]. Выраженная 
антифиброзная активность гиалуронидазы осуществ-
ляется благодаря деполимеризации гликозаминогли-
канов и протеогликанов, что способствует деструкции 
избыточной фиброзной ткани, препятствует образова-
нию коллагеновых волокон [7] и играет значительную 
роль при лечении рубцов, а также гранулем после вве-
дения филлеров. Помимо этого, гиалуронидаза обла-

дает противоотечным действием, улучшает диффузию 
в тканях и способствует увеличению скорости резорб-
ции избыточной жидкости [8]. Механизм резорбции 
филлеров при воздействии  гиалуронидазы основан 
на расщеплении сложных полисахаридов гиалуроно-
вых гликозаминогликанов путем реакции гидролиза 
(разрушение связи C1 и C4 между компонентами глю-
козамина и глюкуроновой кислоты), в результате чего 
молекула ГК разворачивается и разрушается [4]. Удале-
ние филлера приводит к прерыванию патологической 
стимуляции иммунной системы при отсроченных вос-
палительных реакциях [9]. 
Побочные эффекты терапии гиалуронидазой редки. 
Наиболее частыми из них являются местные реак-
ции в  области введения (жжение, отек, эритема), 
но они легко переносятся и являются преходящими. 
При необходимости их можно купировать, исполь-
зуя  глюкокортикостероиды или антигистаминные 
препараты [10]. Аллергические реакции на гиалуро-
нидазу встречаются редко: локальная аллергическая 
реакция – от 0,05 до 0,69%, крапивница и ангионев-
ротический отек – менее чем в 0,1% случаев (от 0,05 
до 0,69%) [11, 12], причем большинство из них описы-
вается в статьях офтальмологической тематики при 
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их инъекционном применении [13, 14]. Помимо инъ-
екционного метода введения гиалуронидазы, с по-
явлением современных лекарственных форм стало 
возможным ее эффективное применение в виде то-
пического средства как в монотерапии, так и в ком-
бинации с физиотерапевтическими методами.
Одним из перспективных направлений развития фи-
зиотерапии в дерматологии является введение фар-
макологического препарата с помощью физического 
фактора: электрофорез, фармафорез – электромаг-
нитное поле, фотофорез – лазерное излучение, маг-
нитофорез – магнитное поле, ультразвук – ультрафо-
нофорез [15]. 
Основу методов фореза составляет локальное воз-
действие непосредственно физическим фактором 
и лечебным средством, помимо этого, в терапевти-
ческий процесс вовлекается реакция всего организ-
ма на проводимое физиовоздействие при помощи 
механизмов  гуморальной и  нейрорефлекторной 
регуляции. Фармафорез успешно используется при 
различных кожных заболеваниях и состояниях, име-
ющих воспалительный характер, а также в терапии 
заболеваний, сопровождающихся выраженным фиб-
ротическим процессом, в том числе в косметологии 
для коррекции рубцов и пигментации [16–18] и при 
отсроченных воспалительных реакциях после вве-
дения филлеров различного типа, когда излишняя 
травматизация кожных покровов значительно уве-
личивает риск усиления воспаления [15]. 
Применение  гиалуронидазы в  физиотерапии из-
вестно с 1951 г. для уменьшения отеков различного 
происхождения и лечения больных склеродермией 
посредством ее введения с  помощью ионофореза. 
По окончании терапии у пациентов отмечалось кли-
ническое улучшение в  виде повышения мягкости 
и эластичности тканей, улучшения цветового показа-
теля кожи, а также снижения чувствительности к хо-
лоду. Ионофорез гиалуронидазы показал хороший 
клинический ответ на лечение больных лимфедемой 
верхних и  нижних конечностей, проявляющий-
ся в  прогрессирующем уменьшении объема пора-
женной конечности, а применение фермента у лиц, 
страдающих гемофилией, показало более быст рое 
разрешение кровоизлияний в суставах и мягких тка-
нях. Выраженный лечебный эффект гиалуронидазы 
отмечен при использовании метода ультрафонофо-
реза в терапии рубцовых деформаций: фермент про-
никает вглубь рубца, увеличивая его эластичность 
и делая рубец менее заметным [6].
Стандартной схемой фореза является проведение 
10 процедур на курс в ежедневном режиме или с ин-
тервалом один день. Преимущества данного мето-
да заключаются в возможности безинъекционного 
введения лекарственных средств непосредственно 
в кожу, без нарушения ее целостности. Основу ме-
тода составляют физиологические эффекты, кото-
рые реализуются благодаря синергичному действию 
импульсного низкоэнергетического электромагнит-
ного поля сложной структуры и лечебного средства 
на ткани. При сочетанном действии данного факто-

ра и лекарственного препарата физико-химической 
основой метода является электролитическая дис-
социация (доля терапевтического влияния которой 
составляет до 90%), остальное средство проникает 
в ткани благодаря процессу электроосмоса, а также 
простой диффузии. Методом фармафореза лекарст-
венный препарат может диффундировать на глуби-
ну до 10–12 см. Аналогично прочим методам фо-
реза препарат депонируется в тканях, его активное 
проникновение происходит через протоки сальных, 
потовых желез и через эпителиальные пространства 
[6, 16, 19]. Помимо лечебного действия самого пре-
парата, форез оказывает противовоспалительное, 
репаративное, трофическое, бактерицидное, десен-
сибилизирующее действия. Вследствие этого его 
применение показано при разнообразных дермато-
зах (экзема, красный плоский лишай, атопический 
дерматит, очаговая склеродермия). Электрофорез 
широко применяется в коррекции рубцов, оказывая 
выраженное антифибротическое действие. Метод 
имеет высокий профиль безопасности, побочные 
реакции, как правило, не отмечаются [15].
Использование инновационных технологий позво-
лило отечественным ученым разработать стабилизи-
рованную гиалуронидазу для активного применения 
в медицине, в частности в дерматологии и космето-
логии. Иммобилизация (стабилизация) фермента 
на высокомолекулярном носителе позволяет повы-
сить его активность в 1,5 раза по сравнению с на-
тивной гиалуронидазой, пролонгирует его действие 
и  снижает риск  развития нежелательных явлений 
и  аллергических реакций благодаря ковалентным 
и  электростатическим связям между ферментом 
и полимером [25]. Стабилизированная гиалурони-
даза оказывает протеолитическое действие на ткань 
рубца, подавляет пролиферацию соединитель-
нотканных структур, повышает активность трофи-
ческих процессов, снижая выраженность отека [20].
Коррекция патологических рубцов является одной 
из  актуальных проблем эстетической медицины. 
В настоящее время косметическая продукция отли-
чается широким выбором противорубцовых средств 
с различным механизмом воздействия на рубцовую 
ткань:  глюкокортикостероидные препараты,  гели, 
пластыри на основе силиконов и пр.
Однако повышенный интерес представляют фермент-
ные препараты, обеспечивающие гидролиз коллагена 
и гликозаминогликанов в зоне рубца и последующее 
восстановление нормального состава и  структуры 
внеклеточного матрикса, способные достаточно эф-
фективно ремоделировать рубцовую ткань и заметно 
улучшать внешний вид патологических рубцов. 
В  настоящее время в  терапевтическом арсенале 
имеется крем, содержащий стабилизированную ги-
алуронидазу (Имофераза®), который предназначен 
для специализированного ухода за косметически-
ми дефектами и рубцово-измененными участками 
кожи после травм, ожогов, акне, косметологических 
процедур, хирургических операций. Иммобилизи-
рованная (стабилизированная)  гиалуронидаза от-
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носится к  современному классу ферментативных 
препаратов с  длительным эффектом, представляя 
собой конъюгат фермента гиалуронидазы с высоко-
молекулярным носителем из группы производных 
N-оксида поли-1,4-этиленпиперазина. Конъюгиро-
ванный фермент обладает всем спектром фарма-
кологических свойств, присущих нативной  гиалу-
ронидазе: улучшает трофику тканей и увеличивает 
их проницаемость, облегчает движение жидкости 
в межтканевом пространстве, уменьшает отечность 
ткани, реконструирует межклеточный матрикс 
вследствие гидролиза гликозаминогликанов, увели-
чивает эластичность измененных рубцами участ-
ков, размягчает и уплощает рубцы, предупреждает 
их формирование. В то же время клинический эф-
фект конъюгированной формы значительно выше, 
чем эффект нативной гиалуронидазы. Конъюгация 
повышает устойчивость фермента к действию вы-
сокой температуры и ингибиторов, увеличивает его 
активность в 1,5 раза, продолжительность действия, 
снижает риск развития нежелательных явлений и ал-
лергических реакций [20, 21].
Крем Имофераза® неоднократно применяли в различ-
ных исследованиях в клинической практике с успеш-
ной апробацией и  подтверждением эффективности 
и безопасности. Например, по результатам исследо-
вания, проведенного в 2016 г. в Научно-практическом 
центре по экспертной оценке качества и безопасности 
продуктов питания и косметики «КосмоПродТест» 
с участием 35 пациентов с гипертрофическими руб-
цами, было отмечено уменьшение толщины рубца 
в 2,1 раза, снижение выраженности дискомфортных 
ощущений (по шкале POSAS симптом «боль» умень-
шился в 1,9 раза, «зуд» – в 1,5 раза), повышение ув-
лажненности кожи в области рубца. Помимо этого, 
наблюдалось снижение уровня пигментации, эрите-
мы в области рубца, а также увеличение эластично-
сти кожи в данной области. Апробация, проведенная 
в  Ханты-Мансийском клиническом кожно-вене-
рологическом диспансере с участием 30 пациентов, 
показала, что крем Имофераза® высокоэффективен 
при топическом применении с использованием ме-
тода фотофореза, ультрафонофореза у  пациентов 
с  гипертрофическими рубцами различной этиоло-
гии. В 2016 г. в ГКБ им. Ф.И. Иноземцева (Москва) 
30 пациентам в ранние сроки после травмы (до трех 
месяцев), перенесших ожоги второй-третьей степе-
ни, был назначен крем Имофераза®. По результатам 
наблюдения было отмечено, что у  80% пациентов 
не произошло формирования патологических после-
ожоговых рубцов, а при сформировавшихся послео-
жоговых рубцах отмечался регресс рубцовой ткани 
на 1,7 балла по шкале VSS. Более того, применение 
крема было комфортным для пациентов, не отмеча-
лось никакого раздражающего, аллергизирующего 
и  сенсибилизирующего действия, пациенты отме-
чали уменьшение чувства стянутости, кожного зуда 
и парестезий [22, 26].
С.В. Ключарева и соавт. [23] проводили изучение се-
лективного воздействия излучения лазера на парах 

меди с  длиной волны 578 нм на  келоидный рубец 
у 98 пациентов: первая группа – 25 пациентов с ке-
лоидными рубцами в области мочек ушей, вторая – 
23 пациента с келоидными рубцами, третья – 33 паци-
ента с гипертрофическими рубцами. Всем пациентам 
проводили лазеротерапию в сочетании с наружным 
лечением кремом Имофераза® в течение одного меся-
ца после процедуры и фонофорез бовгиалуронидазы 
азоксимера № 5–10. Контрольную группу составили 
17 пациентов с келоидными рубцами, которым про-
водили инъекции пролонгированными кортикосте-
роидами. Пациентам первой группы проводили ла-
зерную деструкцию рубца, затем после эпителизации 
раневой поверхности (через 5–7 дней) назначали 
лазеротерапию аппаратом на  парах меди (две-три 
процедуры (в зависимости от эффекта) с интерва-
лом две недели). У пациентов второй и третьей групп 
осуществляли селективную ангиофотокоагуляцию. 
По результатам исследования эффективность метода 
составила 100%, сроки наблюдения – до трех лет, ре-
цидивов не выявлено. В противоположность этому, 
в  контрольной  группе из  17 пациентов у  четырех 
развились явления глубокой атрофии кожи в местах 
введения гормональных препаратов, у семи – тера-
певтический эффект достигнут не был. У шести па-
циентов наблюдали формирование множественных 
телеангиоэктазий. Таким образом, авторы заключи-
ли, что разработанный метод комплексной терапии 
рубцов имеет доказанную эффективность, что по-
зволяет значительно улучшить качество жизни па-
циентов, сократить количество введений гормонов, 
уменьшить сроки лечения и  добиться наилучших 
косметических результатов.
Ю.Н. Перламутров и соавт. [20] провели оценку эф-
фективности крема Имофераза® в коррекции рубцо-
вых изменений кожи. В исследование были включе-
ны 1622 участника в возрасте от 18 до 45 лет, из них 
665 мужчин и 957 женщин с посттравматическими 
(43,03%), послеожоговыми (6,04%) и  ятрогенными 
(50,92%) рубцами. У 22,93% отмечался нормотрофи-
ческий тип рубцовых изменений кожи, у 77,07% – ги-
пертрофический. Все пациенты применяли крем 
Имофераза® на область рубца два раза в день в тече-
ние восьми недель. Его клиническую эффективность 
оценивали через четыре и восемь недель от начала 
применения. По результатам исследования было от-
мечено статистически значимое уменьшение интен-
сивности диспигментации области рубцов через че-
тыре недели от начала его использования и снижение 
данного показателя к окончанию периода наблюдения 
на 56,05%. Показано достоверное уменьшение интен-
сивности кровенаполнения рубцовой ткани, а изме-
нение средних значений данного показателя спустя 
восемь недель применения крема составило 38,86%. 
Также было установлено выраженное влияние крема 
Имофераза® на  толщину рубцов, что проявлялось 
достоверным уменьшением средних значений дан-
ного показателя через один месяц, и к концу терапии 
уменьшение высоты рубцов составило 68,47%. Побоч-
ных эффектов, при которых требуются отмена крема 
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или уменьшение кратности его нанесения, отмечено 
не было. Таким образом, анализ результатов исследо-
вания эффективности применения крема Имофераза® 
с целью коррекции рубцов различного происхожде-
ния после полной репарации тканей (спустя минимум 
три недели после воздействия фактора, вызвавшего 
формирование рубца) позволяет констатировать его 
высокую эффективность. Более того, авторы отмеча-
ют, что снижение выраженности косметических де-
фектов, связанных с формированием рубцов, привело 
к уменьшению выраженности психологического дис-
комфорта в три раза. 
А.Г. Стенько и  соавт. [21] провели исследование 
эффективности и безопасности применения крема 
Имофераза® в коррекции симптомов постакне в ре-
жиме монотерапии и на этапе реабилитации после 
лазеротерапии у 20 пациентов в возрасте от 21 до 
46 лет с длительностью заболевания от 3 до 30 лет. 
Пациенты первой группы (n = 10) применяли крем 
Имофераза® на проблемные области дважды в день 
в течение восьми недель; пациентам второй группы 
(n = 10) проводили лазерное воздействие аблятив-
ным СО2-лазером, через одну неделю после процедур 
использовали крем Имофераза® дважды в день в те-
чение восьми недель. По результатам исследования, 
в первой группе (только крем Имофераза®) через во-
семь недель по шкале Гудмана отмечалось улучше-
ние на 36,4%, по шкале ЕССА – на 22,3%, показатель 
эластичности кожи увеличился на 12,1%, толщина 
дермы – на 4%, показатели мексаметрии – на 55,8%. 
Во второй  группе (Имофераза® + лазер) через во-
семь недель по шкале Гудмана отмечалось улучше-
ние на 42,6%, по шкале ЕССА – на 39,4%, показатель 
эластичности кожи увеличился на 14,8%, толщина 
дермы – на 8%, показатель мексаметрии – на 72,9%. 
Согласно результатам исследования, авторы заклю-
чили, что переносимость крема Имофераза® оцени-
вается как очень хорошая и он может быть рекомен-
дован в качестве средства монотерапии легких форм 
симптомокомплекса постакне с преобладанием дис-
хромии и застойных пятен, а также в комбинации 
с лазерным воздействием в среднесрочном реаби-
литационном периоде для пациентов с явлениями 
постакне средней степени тяжести. Регулярное при-
менение крема Имофераза® в течение восьми недель 
способствует улучшению внешнего вида кожи проб-
лемных областей: разрешению застойных пятен, 

уменьшению  гиперпигментации, разглаживанию 
рельефа, уменьшению натяжения кожи. 
А.П. Талыбова и  соавт. [24] наблюдали 20 пациен-
тов в возрасте 17,2 ± 2,4 года с симптомокомплексом 
постакне, получавших курс ультрафонофореза крема 
Имофераза® (15 процедур, через день). Эффективность 
оценивали с учетом клинических высоковалидных ин-
дексов: Ванкуверской шкалы, шкалы оценки степени 
тяжести рубцов и выраженности клинических симп-
томов, Дерматологического индекса качества жизни 
(ДИКЖ). После ультрафонофореза крема Имофера-
за® васкуляризация снизилась на 60% через два меся-
ца и не имела отрицательной динамики через шесть 
месяцев. Пигментация уменьшилась на 80% и также 
не имела отрицательной динамики через шесть меся-
цев. Рельеф рубца улучшился на 67% через два меся-
ца с тенденцией к улучшению, и через шесть месяцев 
общее снижение составило 83%. Пластичность рубца 
улучшилась на 50% через два месяца без дальнейшей 
отрицательной динамики. Помимо этого, болезненные 
ощущения в области рубца полностью купировались 
через два месяца без отрицательной динамики в даль-
нейшем. Зуд снизился на 75% через два месяца и пол-
ностью купировался через шесть месяцев. Цвет рубца 
улучшился на 50% через два месяца без отрицательной 
динамики через шесть месяцев. Жесткость уменьши-
лась на 67%, толщина рубцовой деформации – на 50% 
без отрицательной динамики обоих показателей через 
шесть месяцев. ДИКЖ через два месяца после лечения 
улучшился на 61%, через шесть месяцев – на 67%.

Заключение
Гиалуронидаза является одним из  самых активно 
применяемых терапевтических агентов в современ-
ной дерматологии и косметологии. Ее стабилизиро-
ванная форма в виде инновационного крема Имофе-
раза®, по результатам многочисленных исследований, 
доказала свою высокую эффективность и безопас-
ность в коррекции различных видов рубцов, в том 
числе постакне, келоидов, послеожоговых рубцов, 
а также в терапии осложнений после введения фил-
леров на основе ГК. Применение крема Имофераза®, 
начиная с ранних этапов терапии, способствует пре-
дотвращению образования грубого косметического 
дефекта после травматизации кожи.   
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Hyaluronidase is one of the most popular therapeutic agents in modern dermatology and cosmetology. It is used 
both by injection and in the form of topical therapy in order to treat various types of scars (hypertrophic, keloid, 
post-acne, post-burn scars), complications after the injection of fillers based on hyaluronic acid, various diseases 
accompanied by tissue fibrosis. With the advent of an innovative immobilized form of hyaluronidase for topical 
use, the possibilities of its use have expanded both in the form of monotherapy and in combined protocols with 
various methods of physiotherapy. The article provides an overview of the research on the effectiveness and safety 
of topical hyaluronidase, which is part of Imoferase® cream. The article is of interest to a wide range of specialists 
(cosmetologists, dermatovenerologists, plastic surgeons, physiotherapists).
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