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Совет экспертов 

В статье представлены данные обсуждения практических вопросов применения топического препарата 
с фиксированной комбинацией клиндамицина и бензоила пероксида в качестве комплексной (стартовой) 
терапии у пациентов с акне. По обсуждаемым вопросам сформулированы единые рекомендации 
о принципах ведения пациентов в клинической практике.
Ключевые слова: клиндамицин топический, бензоила пероксид топический, комбинация, стартовая 
терапия, акне
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29 ноября 2025 г. в Санкт-Петербурге был про-
веден совет экспертов на тему: «Современные 
аспекты комплексной терапии акне: от тео-

рии к практике». 
На совете были заложены основы для обсуждения ор-
ганизационных, методических и научно-практических 
вопросов в контексте применения эффективных и пер-
спективных наружных препаратов (их фиксирован-
ных комбинаций) в лечении акне различной степени 
тяжести, определены алгоритмы ведения пациентов 
с формированием этапов рациональной терапии и воз-
можностей сочетания наружных и системных методов 
лечения на основе современных данных о патогенезе, 
клинике и систематике акне. Так, терапевтические под-
ходы обсуждались с учетом концепции роли первич-
ного воспаления, морфофункциональных изменений 
в зоне пилосебацейного комплекса, особенностей изме-
ненного профиля микробиома у больных акне, а также 
возраста пациентов и наличия коморбидностей.
На основе анализа данных, представленных в фун-
даментальной, научно-клинической и практической 
частях заседания, эксперты дали детальную положи-
тельную оценку целесообразности более широкого 
включения в клинические рекомендации двухкомпо-
нентного наружного геля, содержащего клиндамицин 
и бензоила пероксид (К + БПО), в комплексную (стар-
товую) терапию различных форм акне. На экспертном 
совете обсуждалась возможность создания сочетан-
ных протоколов применения данной фиксированной 
комбинации последовательно с препаратами топиче-
ских ретиноидов, азелаиновой кислотой, системным 
изотретиноином, аппаратными косметологическими 
методиками, средствами лечебной косметики для 
быстрого купирования обострений и поддержания 
продолжительности ремиссии кожного процесса, 
что в конечном итоге будет способствовать повыше-
нию эффективности, безопасности и комплаентно-
сти, а также оптимизации качества жизни пациентов 
с акне. 
Предметами обсуждения на совете стали следующие 
вопросы:
1. Акне в структуре кожной патологии: клинико-эпи-
демиологический и социо-демографический анализы. 
Оценка потребности в терапии и вопросы комплаенса.
2. Патофизиологические и микробиологические харак-
теристики кожи при акне.
3. Синергизм действия активных компонентов на моде-
ли комбинации клиндамицин + БПО. Неантибактери-
альные эффекты антибиотиков.
4. Преимущества комбинированной наружной терапии 
акне над монотерапией наружными ретиноидами. По-
казания к применению наружных средств с азелаино-
вой кислотой.
5. Рациональный выбор препарата и лекарственной 
формы для наружной терапии с учетом фармаколо-
гических характеристик и лекарственного взаимо-
действия. 
6. Алгоритмы топической терапии акне в реальной кли-
нической практике дерматовенеролога. Подходы к про-
филактике рецидивов акне.
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7. Акне в контексте полиморбидности. Уточнение кли-
нических характеристик и особенностей ведения ати-
пичных форм заболевания. Стресс-индуцированные 
акне. Фульминантные акне. Предикторы формирова-
ния инверсных форм. 
8. Междисциплинарное взаимодействие специалистов 
в  рациональном обследовании и  лечении больных 
с акне.
9. Особенности течения и лечения акне в детском и под-
ростковом возрасте. 
10. Патогенетические и клинические предпосылки воз-
можности сочетания системной и топической терапии 
при акне. Перспективы сочетанного лечения акне (ком-
бинированная топическая терапия + системный изо-
третиноин) с учетом индивидуальных особенностей 
пациента, его «фенотипического портрета».
11. Проблема акне и постакне в косметологии. Пути ме-
дикаментозной и аппаратной коррекции.
12. Обобщающий экспертный обзор зарубежных и оте-
чественных клинических рекомендаций по лечению 
акне, анализ предпосылок к совершенствованию дан-
ных рекомендаций. 
В заседании совета приняли участие эксперты в обла-
сти дерматовенерологии, косметологии, аллергологии 
и иммунологии, клинической фармакологии, которые 
всесторонне обсудили имеющиеся данные по  при-
менению топического препарата с  фиксированной 
комбинацией клиндамицина и  БПО в  терапии акне 
в различных группах (клинические формы, фенотипы 
заболевания, степень тяжести акне, ведение больных 
в период обострения и при достижении ремиссии, по-
следовательные схемы, комбинированные методики, 
продолжительность терапии, оценка эффективности 
и безопасности).
Были выработаны единые рекомендации о принципах 
ведения пациентов в клинической практике, внесены 
предложения по содержанию и структуре научно-пра-
ктических, научно-образовательных и организацион-
но-методических мероприятий, направленных на рас-
ширение знаний как специалистов медицинского 
профиля, так и пациентских сообществ по перспекти-
вам применения двухкомпонентного наружного геля 
(содержащего клиндамицин и БПО) при лечении акне. 
Даны предложения по возможной актуализации дей-
ствующих клинических протоколов и рекомендаций. 
Акне – хроническое воспалительное, прогредиентно 
протекающее заболевание сально-волосяного фолли-
кула, клинически представленное открытыми и закры-
тыми комедонами, а также папулами, пустулами, узла-
ми и кистами. Проявления угревой сыпи встречаются 
у 85% лиц подросткового и молодого возраста, но могут 
сохраняться и во взрослом возрасте (acne tarda), соче-
таясь элементами постакне – рубцами (чаще атрофи-
ческими, иногда  гипертрофическими, келоидными) 
и  постэруптивной  гиперпигментацией. По  данным 
J. Tan и соавт., акне диагностируется в общей популя-
ции у 9,4% населения и считается восьмым по счету 
среди самых распространенных заболеваний [1]. Сов-
ременная концепция патогенеза акне включает четыре 
основных звена: перманентно существующее хрониче-
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ское воспаление, повышение продукции и выделения 
кожного сала (вследствие андроген-опосредованной 
стимуляции клеточной пролиферации себоцитов), 
фолликулярный гиперкератоз и окклюзию протока пи-
лосебацейного комплекса, а также микробную гиперко-
лонизацию Cutibacterium acnes (C. acnes) [2, 3]. При этом 
ключевая роль в активации врожденного иммуните-
та и поддержании воспаления в проекции фолликула 
принадлежит так называемым патогенным филотипам 
C. acnes [4–6]. Потеря разнообразия филотипов C. acnes 
может активировать клетки врожденного иммунитета, 
вызывающие хроническое воспаление кожи. 
Механизмы патогенетического воздействия конта-
минации C. acnes различны. Так, вызываемый С. аcnes 
дисбаланс в  системе матриксных металлопротеиназ 
приводит не  только к  воспалению, дезорганизации 
коллагена и  компонентов внеклеточного матрикса, 
рубцеванию и ремоделированию тканей, но и способ-
ствует активному отделению бактериальных клеток 
от организованного сообщества «биопленок», что ведет 
к диссеминации микроорганизмов, их дальнейшей ги-
перколонизации, придавая инфекционному процессу 
характер хронического.
Сравнительный анализ генома показал, что штаммы 
C. acnes, ассоциированные с акне, несут дополнитель-
ные гены вирулентности по сравнению со штаммами 
того же филотипа, функционирующими как коммен-
салы. В результате вирулентность C. acnes повышается, 
количество микробных тел в колонии стабилизируется 
на высоком уровне, и вследствие естественного мета-
болизма бактерий происходит увеличение активности 
ферментов  группы липаз, из-за чего в  кожном сале 
возрастает концентрация олеиновой и пальмитиновой 
жирных кислот, также способствующих как гиперпро-
лиферации себоцитов (повышенная секреция кожного 
сала реципрокно создает благоприятную анаэробную 
среду для роста C. acnes), так и поддержанию воспале-
ния при акне [7].
Такая повышенная выработка липаз и протеаз, повре-
ждающих стенку фолликула, миграция CD4+ лимфо-
цитов, нейтрофилов и моноцитов, активация Toll-like-
подобных рецепторов 2-го типа (TLR-2) на моноцитах, 
кератиноцитах, макрофагах и  дендритных клетках 
приводит к увеличению выработки провоспалитель-
ных цитокинов, таких как интерлейкин (ИЛ) 6, ИЛ-8, 
ИЛ-12, фактор некроза опухоли альфа (ФНО-α), 
а также β-дефензина 2. Кроме того, C. acnes стимулиру-
ет экспрессию генов каспазы 1 и запуcка сигнального 
пути с активацией инфламмасомы NLRP-3 в моноци-
тах, вызывая выработку ИЛ-1β – ключевого фактора, 
отвечающего за хемотаксис нейтрофилов в очаг вос-
паления [7].
Таким образом, отмечающийся при акне дисбаланс 
состава микробиоты сводится не столько к преоблада-
нию непосредственно микробных тел C. acnes, сколь-
ко касается потери ее типологического разнообразия 
с преобладанием филотипа IA1, обладающего большей 
патогенностью. Известно, что данный филотип уве-
личивает выработку ИЛ-10 и других противовоспа-
лительных цитокинов. Также было обнаружено, что 

C. acnes типов IA и IB инициируют более высокие уров-
ни липазной активности, чем филотип II типа. Ассоци-
ированные с акне штаммы продуцируют более высокие 
уровни порфиринов, генерирующие активные формы 
кислорода, что также индуцирует процесс воспаления 
в коже. Из условно-патогенной флоры также встреча-
ются Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus aureus, 
из комменсальных микроорганизмов – Malassezia spp., 
а также Demodex folliculorum [2, 4, 7]. В этой связи изуче-
нию и терапевтической коррекции микробиома кожи 
при акне стратегически уделяется особое внимание [8]. 
Исходя из приведенной в проекте клинических реко-
мендаций Российского общества дерматовенерологов 
и косметологов классификации (2026 г.), с учетом кли-
нической картины заболевания выделяют [9]: комедо-
нальные акне; папуло-пустулезные акне легкой и сред-
ней степеней тяжести; тяжелые папуло-пустулезные 
акне, узловатые акне умеренной степени тяжести; узло-
ватые акне тяжелой степени, конглобатные акне.
К особым формам акне относятся фульминантные акне, 
экскориированные акне, бодибилдинг-акне, солнечные 
угри (акне Майорка), акне вследствие ионизирующей 
радиации, галогеновые акне. 
С  2018  г., согласно рекомендациям Глобально-
го альянса по  лечению акне (Global Alliance acne 
treatment), градация степени тяжести акне проводит-
ся по семи степеням. 
К  сожалению, имеющиеся классификации не  могут 
быть в полной мере использованы для оценки динами-
ки состояния пациента на фоне проводимого лечения, 
так как объективно не отражают небольшие, но зна-
чимые изменения в картине дерматоза. В этой связи 
рабочей группой комитета Российского общества дер-
матовенерологов и косметологов предложены сущест-
венные уточнения и дополнения имеющихся европей-
ских классификаций акне, базирующиеся на методике 
подсчета высыпаний, с возможностью оценки изме-
нения степени тяжести при поражении иных, кроме 
кожи лица, себорейных зон, выхода эффлоресценций 
за пределы данных зон, а также наличия рубцов пост
акне [10].
Подбор терапии при акне осуществляется в зависимо-
сти от степени тяжести и включает наружную и сис-
темную терапию, а также средства лечебной космети-
ки. При определении степени тяжести акне учитывают: 
распространенность,  глубину процесса, количество 
элементов, влияние на  психоэмоциональную сферу, 
наличие рубцов. При легкой степени тяжести препа-
ратами выбора являются наружные средства, при сред-
ней степени тяжести возможно сочетание наружной 
терапии с системными препаратами (изотретиноин, 
антибиотики тетрациклинового ряда, блокаторы ан-
дрогенных рецепторов и  др.), при тяжелой степени 
предпочтение отдают системному изотретиноину. 
Основными наружными препаратами являются то-
пические ретиноиды, БПО, препараты азелаиновой 
кислоты и антибиотики. Препараты используются как 
в монорежиме, так и в комбинациях. Наружная тера-
пия назначается на длительный срок, в среднем от трех 
месяцев до года, и при достижении регресса высыпа-
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ний производится переход на поддерживающее лече-
ние. Монотерапия топическими антибиотиками в силу 
рисков развития антибиотикорезистентности на сегод-
няшний день не рекомендована [11]. 
Топические ретиноиды являются ведущей  группой 
в наружной терапии акне, однако их действие зачастую 
носит отсроченный характер и уверенно проявляется 
только через четыре недели от начала лечения. Для до-
стижения выраженного эффекта требуется длительное 
использование, иногда данные препараты назначают 
в качестве поддерживающей терапии после завершения 
курса системного изотретиноина [12]. 
Для лечения поствоспалительной гиперпигментации, 
а также для достижения значимого комедонолитиче-
ского эффекта используют азелаиновую кислоту в виде 
крема или геля; данный препарат также позволяет до-
полнить и усилить действие других топических средств 
в комбинации [11]. 
Современная стратегия терапии акне характеризуется 
снижением частоты назначения антибиотиков по срав-
нению с  предыдущими методами. Действительно, 
в прежние годы количество применяемых антибиоти-
ков у пациентов с акне, как пероральных, так и мест-
ных, было более значительным, что внесло свой вклад 
в распространение антибиотикорезистентности.
С учетом того что терапия акне в большинстве случаев 
является достаточно продолжительной, риск разви-
тия устойчивости к антибиотикам патогенных микро-
организмов, обитающих на коже, резко возрастает [5]. 
Поэтому топические антибактериальные препараты 
в монотерапии не используются, но обоснована целе-
сообразность применения клиндамицина в сочетании 
с БПО (в виде фиксированной комбинации) в каче-
стве стартовой терапии, обеспечивающей быстрый 
регресс воспалительных папул и пустул, с последую-
щим переходом на наружные ретиноиды (адапален, 
возможно, в  составе фиксированной комбинации 
с БПО, трифаротен), а также на фоне системной тера-
пии изотретиноином. При этом подчеркивается, что 
БПО не способствует развитию резистентности и ока-
зывает выраженный бактерицидный эффект по отно-
шению к C. аcnes [13, 14]. 
С  целью преодоления антибиотикорезистентности 
разработаны и приобрели значительную доказатель-
ную базу комбинированные препараты, оказывающие 
действие на различные звенья патогенеза акне (адапа-
лен + БПО, адапален + клиндамицин и др.). В Евро-
пейских рекомендациях 2016 г. уже содержатся четкие 
и аргументированные указания по применению БПО 
в сочетании с клиндамицином: согласно данному ев-
ропейскому протоколу, комбинация БПО и клиндами-
цина имеет самый высокий уровень доказательности 
при лечении акне легкой и средней степеней тяже-
сти. Считается, что данная комбинация препятствует 
развитию антибиотикорезистентности и  повышает 
эффективность терапии, даже если имеется устойчи-
вость к антибиотикам [12, 15].
Российский комбинированный препарат Клиндовит 
Комбо гель (клинамицин + БПО) (код ATX D10AF51) 
является комбинированным средством для наружно-

го применения, показан при акне (acne vulgaris) легкой 
и умеренной степеней тяжести, особенно с преобла-
данием воспалительных поражений кожи. В  состав 
препарата входит БПО (5%), который является высо-
колипофильным окислителем с бактерицидным и до-
полнительным кератолитическим действием. БПО 
обладает неспецифическим бактерицидным меха-
низмом действия, образуя активные формы кислоро-
да, которые препятствуют появлению резистентных 
к  клиндамицину микроорганизмов. Клиндамицин 
(1%) относится к классу антибиотиков из группы лин-
козамидов и обладает бактериостатическим (блокирует 
процессы рибосомального синтеза), а также – в более 
высоких концентрациях – бактерицидным действием 
против грамположительных аэробных микроорганиз-
мов и широкого спектра анаэробных бактерий. 
В отдельных исследованиях проводили изучение про-
тивовоспалительных свойств антибиотиков при акне, 
а также взаимосвязи между колонизацией кожи устой-
чивыми к антибиотикам пропионибактериями С. acnes 
и  результатами лечения. Были уточнены особенно-
сти неантибактериального противовоспалительного 
эффекта клиндамицина, стимулирующего процессы 
опсонизации и фагоцитоза, модулирующего функци-
ональную активность нейтрофилов. При назначении 
клиндамицина отмечено снижение выраженности им-
мунного ответа на C. acnes в фолликуле, что уменьшает 
инфильтрацию воспалительными клетками и количе-
ство папуло‑пустулезных элементов.
Клиндовит Комбо рекомендуется пациентам старше 
12 лет с акне легкой и умеренной степеней тяжести, 
особенно с преобладанием воспалительных элементов 
на коже, один раз в день. Продолжительность лечения 
зависит от клинической картины заболевания и в сред-
нем составляет от двух до пяти недель, но не более 
12 недель. Препарат обладает хорошими органолепти-
ческими свойствами, что повышает приверженность 
к лечению больных и, в отличие от терапии топически-
ми ретиноидами, не вызывает сухость кожи. Из воз-
можных нежелательных эффектов пациенты очень 
редко отмечают возникновение легкого жжения, слабо 
выраженных эритем, шелушения; эти местные реакции 
не достигают уровня таковых при использовании на-
ружных ретиноидов и легко нивелируются применени-
ем эмолентов. 
Благодаря своему составу препарат обладает двойным 
механизмом действия: клиндамицин 1% оказывает 
антибактериальное, противовоспалительное и анти-
комедогенное действие, БПО 5% имеет выраженный 
кератолитический и антибактериальный эффект, ре-
ализуемый благодаря воздействию активных форм 
кислорода, в том числе на резистентные к клиндами-
цину бактерии. Широкий спектр патогенетического 
действия создает предпосылки для широкого эффек-
тивного его применения при легких и среднетяжелых 
формах акне, а также ведет к снижению риска разви-
тия антибиотикорезистентности. Видимый противо-
воспалительный эффект наступает быстрее, чем при 
применении топических препаратов, в состав которых 
входит адапален, в связи с наличием прямого антибак-
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териального, противовоспалительного, кератолитиче-
ского эффектов.
Накоплена солидная доказательная база эффектив-
ности применения БПО с клиндамицином в лечении 
больных акне. 
B. Stuart и соавт. (2021) был проведен систематический 
обзор и сетевой метаанализ сравнительной эффектив-
ности и переносимости топических препаратов при 
лечении акне. В  исследование были включены дан-
ные CENTRAL, MEDLINE, Embase and World Health 
Organization Trials Registry: 40 клинических исследо-
ваний (18 089 пациентов с акне). Анализ результатов 
продемонстрировал, что комбинированные препараты 
с  фиксированной комбинацией клиндамицина фос-
фат + БПО (К + БПО) и адапален + БПО (A + БПО) более 
эффективны, чем монотерапия наружным адапаленом. 
Также было показано, что применение комбинирован-
ного препарата, содержащего БПО и  клиндамицин, 
позволяет достичь более быстрого и  значительного 
эффекта при терапии акне в сравнении с применением 
препарата, содержащего только клиндамицин [16].
В исследовании N. Hayashi и соавт. (2018) было показа-
но, что препарат с фиксированной комбинацией клин-
дамицина фосфата 1,2% + БПО 3% оказался более эф-
фективен, чем комбинированная терапия препаратом 
адапалена 0,1% и гелем клиндамицина фосфата 1,2%, на-
чиная со второй недели лечения. Применение К + БПО 
было также сопряжено с меньшим общим уровнем по-
бочных реакций, чем адапалена + клиндамицина (A + К) 
(17 и 37% соответственно). Приверженность пациентов 
и качество жизни были выше при применении К + БПО 
(по  простоте применения, комфорту, удовлетворен-
ности терапией, готовности продолжать использовать 
препарат ) по сравнению с лечением A + К [17].
В  сравнительном исследовании, предпринятом 
P. Gonzalez и соавт. (2012), для оценки эффективно-
сти и переносимости комбинированных препаратов 
для местного применения при акне фиксированные 
комбинации клиндамицин 1% + БПО 5% и адапалена 
0,1% + БПО 2,5% (гель) показали одинаковую эффек-
тивность лечения, однако уже на первой неделе лечения 
эффективность К + БПО была статистически выше, чем 
A + БПО. При этом C + БПО имел лучший профиль пе-
реносимости, чем A + БПО, а удовлетворенность лече-
нием у пациентов была самой высокой при применении 
К + БПО [18].
В многоцентровом рандомизированном проспектив-
ном 12-недельном исследовании H.C. Ko и соавт. (2009) 
оценивали эффективность наружной терапии комби-
нацией клиндамицин 1% + БПО 5% по сравнению с мо-
нотерапией адапаленом 0,1% у пациентов с акне [19]. 
В исследование были включены 69 пациентов с акне 
легкой и средней степеней тяжести, которые были ран-
домизированы в две группы терапии в зависимости 
от ее типа. 31 пациенту первой группы была назначена 
терапия гелем клиндамицин 1% и БПО 5%, а 38 пациен-
тов второй группы получали гель адапален 0,1%. Было 
показано преимущество применения фиксированной 
комбинации клиндамицин 1% + БПО 5% в терапии 
акне легкой и средней степеней тяжести, выражавшее-

ся в более быстром уменьшении числа воспалительных 
элементов в первой группе по сравнению со второй: 
в среднем с 31,6 до 9,3 и с 26,6 до 14,8 соответствен-
но. Через 12 недель лечения у пациентов первой груп-
пы на фоне применения фиксированной комбинации 
БПО с клиндамицином удалось достичь практически 
чистой кожи (3,2 воспалительных элемента) по сравне-
нию с пациентами второй группы, применявшими гель 
адапален (9,7 воспалительных элемента).
В исследовании C.C. Zouboulis и соавт. (2009) оцени-
вали эффективность и безопасность комбинации БПО 
с клиндамицином по сравнению с комбинацией адапа-
лена и БПО. Было показано, что обе комбинации имеют 
схожую эффективность, однако при применении ком-
бинации БПО с клиндамицином достигается лучший 
результат терапии в более короткое время с лучшим 
профилем переносимости [20].
В исследовании M. Schaller и соавт. (2016) было пока-
зано, что фиксированная комбинация клиндамици-
на фосфат 1% + БПО 3% продемонстрировала более 
выраженную эффективность, лучший профиль пере-
носимости и улучшение параметров качества жизни 
по сравнению с монотерапией азелаиновой кисло-
той 20% в лечении акне легкой и средней степеней 
тяжести [21]. 
Таким образом, использование фиксированной ком-
бинации К + БПО обладает рядом несомненных пре-
имуществ: способствует более высокой эффективно-
сти в сравнении с однокомпонентными препаратами; 
снижает риск появления как воспалительных, так и не-
воспалительных элементов сыпи уже со второй неде-
ли применения; лечебный результат, сопоставимый 
по эффективности с комбинацией А + БПО, достига-
ется в более короткое время. Следует особо отметить, 
что в первые недели лечения фиксированной комбина-
ций отмечается высокая удовлетворенность пациентов 
благодаря четко визуализируемому эффекту, что спо-
собствует приверженности назначенной терапии этим 
препаратом.
В ряде отечественных публикаций [22–25] продемон-
стрированы серии клинических случаев, где выявлены 
высокая эффективность и патогенетическая обосно-
ванность применения геля, содержащего клиндами-
цин 1% + БПО 5%. Имеются работы, показывающие 
синергетическое действие при лечении такой фиксиро-
ванной комбинацией в сочетании с фотодинамической 
терапией в косметологической практике, что оказывало 
значимо выраженное влияние на элиминацию анаэро-
бов как резидентной, так и транзиторной микробиоты 
при акне [26].
Важное значение в исследованиях уделено профилю 
безопасности. Гель в  фиксированной комбинации 
клиндамицин 1% + БПО 5% лучше переносится в срав-
нении с  другими комбинированными препаратами 
для лечения акне, формируя таким образом лучшую 
приверженность пациентов проводимому лечению 
и повышая общий комплаенс. Благодаря хорошему 
профилю безопасности препарат был рекомендован 
к применению для лечения акне у женщин, плани-
рующих беременность. Перспективно применение 
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фиксированной комбинации и у женщин с acne tarda, 
в том числе для своевременной превенции развития 
симптомокомплекса поствоспалительной гиперпиг-
ментации и рубцов. 
По результатам обсуждения изученных данных экспер-
ты констатировали, что фиксированная комбинация 
клиндамицин 1% + БПО 5% является эффективным, 
безопасным вариантом лечения акне легкой и средней 
степеней тяжести. Препарат можно назначать в каче-
стве монотерапии, предпочтительно на старте лечения 
и с последующим возможным назначением топических 
ретиноидов, фиксированных комбинаций БПО + ада-
пален или системного изотретиноина. 
На основании экспертных заключений были сформу-
лированы следующие выводы:
1. �Двойная фиксированная комбинация клиндами-

цин 1% + БПО 5% обладает поливалентным механиз-
мом патогенетического действия и может использо-
ваться у пациентов с папуло-пустулезными акне, при 
экскориированных акне, а также при инверсных акне 
с локализацией на волосистой части головы.

2. �Наиболее оптимальной схемой применения фикси-
рованной комбинации клиндамицин 1% + БПО 5% 
может являться стартовая наружная терапия на про-
тяжении 8–12 недель (однократное нанесение в сутки), 
при этом терапевтический эффект может отмечаться 
уже через две – пять недель от начала лечения. 

3. �Назначение наружных ретиноидов (как в виде моно-
терапии, так и фиксированной комбинации А + БПО) 
может осуществляться либо последовательно, после 

завершения курса К  + БПО, либо одновременно 
с комбинацией К + БПО.

4. �При торпидности кожного процесса (упорная пу-
стулизация, устойчивость к проводимым методам 
лечения) возможно эпизодическое повторение курса 
К + БПО на фоне основного лечения по схеме иници-
альной терапии – для усиления действия проводимо-
го в данный момент вида терапии. 

5. �Применение фиксированной комбинации К + БПО 
может быть показано при начале терапии системным 
изотретиноином в стандартных дозировках, на этапе 
оптимизации (эскалации/деэскалации) дозы, для 
купирования/профилактики «раннего ретиноидно-
го обострения», сопровождающегося появлением 
новых воспалительных высыпаний. 

6. �В настоящее время более широкое включение препарата 
для лечения акне, содержащего фиксированную комби-
нацию клиндамицин 1% + БПО 5%, в клинические реко-
мендации является обоснованным и целесообразным. 
С учетом результатов отечественных и зарубежных пу-
бликаций по доказанной эффективности, безопасности 
фиксированной комбинации К + БПО, а также анализа 
данных клинических исследований и опыта реальной 
клинической практики можно рекомендовать оптими-
зировать и дополнить имеющуюся версию клинических 
рекомендаций по нозологии «акне».   
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The expert authors present their conclusions after the discussion on practical application of a topical preparation 
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Метотрексат в сопроводительном 
лечении псориазиформных 
нежелательных явлений 
противоопухолевой 
иммунотерапии: результаты 
открытого проспективного 
рандомизированного 
исследования 

Иммуноопосредованные дерматологические нежелательные явления (идНЯ) относятся к наиболее 
частым побочным реакциям противоопухолевой иммунотерапии. Псориазиформные идНЯ могут 
оказывать существенное влияние на качество жизни пациентов и в ряде случаев требовать 
модификации режима проведения иммунотерапии, что обусловливает необходимость проведения 
тщательной дифференциальной диагностики и выбора обоснованной терапевтической 
стратегии. Разработка научно обоснованных подходов к сопроводительному лечению данного вида 
кожной токсичности в рамках рандомизированных исследований остается актуальной научно-
практической задачей. Метотрексат, обладающий доказанной эффективностью при псориазе 
и иммуноопосредованных воспалительных дерматозах, рассматривается как перспективный вариант 
системной терапии у пациентов с псориазиформными идНЯ. 
Цель – изучить эффективность сопроводительной терапии, включающей метотрексат, у пациентов 
с иммуноопосредованными псориазиформными высыпаниями. 
Материал и методы. В открытом одноцентровом проспективном рандомизированном исследовании 
на первом этапе проведен первичный осмотр 304 пациентов с направительным диагнозом 
«Иммуноопосредованные дерматологические нежелательные явления» с проведением клинико-
анамнестического обследования и, по показаниям, патоморфологического исследования биоптатов 
кожи. После применения критериев включения/исключения 76 пациентов с псориазиформными 
иммуноопосредованными дерматологическими нежелательными явлениями I–II степени на фоне 
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В последние  годы противоопухолевое лечение 
ингибиторами контрольных точек иммунного 
ответа (иИКТ) стало одним из ключевых на-

правлений системной терапии злокачественных но-
вообразований и существенно изменило прогноз при 
ряде опухолей. Механизм действия данных препара-
тов основан на блокировании иммунных контроль-
ных точек, что приводит к активации Т-клеточного 
противоопухолевого ответа и увеличению способ-
ности иммунной системы распознавать и  уничто-
жать опухолевые клетки [1]. Однако усиление про-
тивоопухолевого иммунного ответа сопровождается 
развитием иммуноопосредованных нежелательных 
явлений, отражающих неспецифическую активацию 
иммунной системы и способных затрагивать различ-
ные органы и системы [2].
Иммуноопосредованные дерматологические неже-
лательные явления (идНЯ) относятся к  наиболее 
частым побочным реакциям и развиваются у значи-
тельной доли пациентов, получающих лечение иИКТ 
[2–4]. По данным ряда исследований, дерматологи-
ческая токсичность наблюдается у 71% пациентов, 
получающих терапию иИКТ [5, 6]. Спектр идНЯ 
чрезвычайно широк и включает зуд, макулопапулез-
ные, псориазиформные и лихеноидные высыпания, 
буллезный пемфигоид,  гранулематозные реакции, 
витилиго, а также потенциально жизнеугрожающие 
состояния, такие как синдром Стивенса – Джонсона 
и токсический эпидермальный некролиз [4–6]. 
Псориазиформные высыпания, несмотря на  мень-
шую частоту возникновения по сравнению с маку-
лопапулезной сыпью, могут оказывать существенное 
влияние на качество жизни пациентов и в ряде случа-
ев требовать модификации или временного прекра-
щения противоопухолевой терапии для коррекции 
дерматологической токсичности [7–10]. В  клини-
ческой практике это обусловливает необходимость 
проведения тщательной дифференциальной диаг-
ностики и  выбора обоснованной терапевтической 
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стратегии, направленной на купирование кожного 
процесса без снижения эффективности проводимой 
иммунотерапии [11–14].
В клинической структуре псориазиформных высы-
паний, ассоциированных с противоопухолевой тера-
пией иИКТ, следует различать иммуноопосредован-
ную кожную реакцию, вульгарный псориаз de novo, 
а также обострение ранее существовавшего заболе-
вания. Псориазиформные высыпания (рис. 1) и вуль-
гарный псориаз de novo (рис. 2) чаще развиваются 
в течение 5–12 недель после начала терапии иИКТ 
[15–17], тогда как обострение ранее существовавше-
го дерматоза может возникать раньше и, по данным 
ряда исследований, наблюдается более чем у полови-
ны пациентов с соответствующим анамнезом [16, 18]. 
Наиболее распространенным клиническим фено-
типом является вульгарный псориаз, однако могут 
встречаться другие формы заболевания, включая 
пустулезный, инверсный, каплевидный и  псориаз 
волосистой части головы [19]. Примечательно, что 

терапии ингибиторами PD-1/PD-L1 были рандомизированы простым конвертным методом в две группы: 
1А – пациенты, получавшие метотрексат 15 мг/нед подкожно (n = 38), и 1Б – пациенты, получавшие 
преднизолон 10 мг/сут (n = 38). Оценку эффективности терапии проводили с использованием шкал 
CTCAE-NCI v5.0, PASI и DLQI.
Результаты. Патоморфологические псориазиформные высыпания характеризовались сохраненным 
зернистым слоем, в отличие от вульгарного псориаза. В обеих группах отмечено статистически 
значимое улучшение клинических показателей (p < 0,001). Преднизолон обеспечивал более быстрый 
клинический ответ (снижение PASI и DLQI через один месяц), тогда как метотрексат демонстрировал 
сопоставимую эффективность к трем месяцам, а более выраженный и устойчивый эффект к шести 
месяцам терапии (PASI 0,20 vs 1,20; DLQI 0 vs 3; p < 0,001). 
Заключение. Метотрексат является эффективным и перспективным методом сопроводительной 
терапии псориазиформных иммуноопосредованных дерматологических нежелательных явлений, 
обеспечивая устойчивый контроль кожного процесса и улучшение качества жизни пациентов 
без необходимости прерывания противоопухолевой иммунотерапии.
Ключевые слова: псориазиформная сыпь, псориаз, противоопухолевая иммунотерапия, 
иммуноопосредованные дерматологические нежелательные явления, метотрексат 

Рис. 1. Псориазиформные высыпания на фоне 
противоопухолевой иммунотерапии
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развитие идНЯ, включая вульгарный псориаз, в ряде 
исследований ассоциировано с улучшением выжи-
ваемости пациентов, получающих иммунотерапию, 
особенно при меланоме [19–23].
Патогенетические механизмы развития псориази-
формных реакций на фоне блокирования рецепторов 
PD-1/PD-L1 до конца не  изучены. Предполагается, 
что ключевую роль играет усиленная активация Th1- 
и Th17-зависимых иммунных путей с гиперпродукцией 
провоспалительных цитокинов, таких как интерлейкин 
(ИЛ) 17, ИЛ-22 и ИЛ-23 [24, 25]. При I–II степени идНЯ 
лечение обычно ограничивается местной терапией 
топическими глюкокортикостероидами и кальципо-
триолом (синтетический аналог витамина D), однако 
при более тяжелых формах необходимо рассмотреть 
системную терапию такими препаратами, как ацитре-

тин, метотрексат или апремиласт, в отдельных случаях 
возможно применение биологических препаратов – ин-
гибиторов фактора некроза опухоли альфа (ФНО-α), 
ИЛ-17, ИЛ-23 или ИЛ-12/23 [25–27].
В  настоящее время доказательная база, определя-
ющая оптимальные подходы к  лечению псориази-
формных идНЯ, остается ограниченной [12]. Сущест-
вующие рекомендации основаны преимущественно 
на данных обзоров литературы, клинических наблю-
дений и  серий случаев с  небольшими выборками, 
что подчеркивает необходимость разработки научно 
обоснованных подходов, подтвердивших свою эф-
фективность и безопасность в сопроводительной те-
рапии данного вида кожной токсичности в рамках 
рандомизированных исследований. Метотрексат, 
обладающий доказанной эффективностью при псо-
риазе и  иммуноопосредованных воспалительных 
дерматозах, рассматривается как потенциально пер-
спективный вариант системной терапии у пациентов 
с псориазиформными идНЯ [12–14].
Цель – изучить эффективность сопроводительной те-
рапии, включающей метотрексат, у пациентов с им-
муноопосредованными псориазиформными высы-
паниями.
Дизайн исследования отражен на рис. 3. 

Материал и методы 
На первом этапе исследования был проведен осмотр 
304 пациентов с направительным диагнозом: «им-
муноопосредованные дерматологические нежела-
тельные явления». Всем пациентам выполняли кли-
нико-анамнестическое обследование; при наличии 
клинических показаний для верификации диагноза 
проводили патоморфологическое исследование би-
оптата кожи. В соответствии с критериями включе-
ния/исключения в исследование вошли 76 пациен-
тов, которые простым конвертным методом были 
рандомизированы в две группы: 1А – группа иссле-
дования (n = 38) и 1Б – группа сравнения (n = 38).	

Рис. 2. Обострение вульгарного псориаза на фоне 
противоопухолевой иммунотерапии

Дизайн исследования

Открытое проспективное рандомизированное контролируемое клиническое исследование 

Пациенты с направительным диагнозом «иммуноопосредованные дерматологические нежелательные явления»,
n = 304

Соответствие критериям включения, n = 76

Получение информированного добровольного согласия 

Проведение обследования  
(клинический и биохимический анализы крови, punch-биопсия)

Диагноз «псориазиформные высыпания и обострение вульгарного псориаза»

Контрольные точки: до лечения – 1 месяц – 3 месяца – 6 месяцев 

Группа исследования 1А, n = 38
Метотрексат 15 мг п/к – 

1 раз в неделю + эмоленты

Группа сравнения 1Б, n = 38 
Преднизолон 10 мг в сутки 

+ эмоленты

Соответствие критериям 
невключения,

n = 228 

Рис. 3. Дизайн исследования
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Критерии включения в исследование: наличие псо-
риазиформных кожных высыпаний или обострения 
вульгарного псориаза, развившихся на фоне систем-
ной противоопухолевой терапии ингибиторами им-
мунных контрольных точек PD-1/PD-L1; I-II степень 
тяжести иммуноопосредованных дерматологических 
нежелательных явлений в соответствии с критерия-
ми CTCAE-NCI v5.0 (Common Terminology Criteria for 
Adverse Events – общие терминологические критерии 
оценки нежелательных явлений); отсутствие ранее 
проводимого дерматологического сопроводительно-
го лечения идНЯ; возраст пациентов 18 лет и стар-
ше; ожидаемая продолжительность жизни пациен-
та более шести месяцев; отсутствие инфекционных 
заболеваний на момент включения в исследование; 
подписанное информированное согласие пациента 
на участие в исследовании. 
Критерии невключения в исследование: отказ паци-
ента от участия в исследовании; отягощенный ал-
лергологический анамнез, включая наличие аллер-
гических реакций (кожная сыпь, зуд, эозинофилия, 
анафилактический шок, ангионевротический отек) 
на  лекарственные препараты, входящие в  схемы 
сопроводительного лечения; обострение кожных 
заболеваний менее чем за шесть месяцев до начала 
противоопухолевой терапии; наличие декомпенси-
рованных соматических заболеваний; наличие пси-
хических заболеваний, подтвержденных врачом-спе-
циалистом и медицинской документацией; наличие 
инфекционных заболеваний: туберкулез, вирус им-
мунодефицита человека, гепатит В, гепатит С. Кри-
терии исключения из исследования: отзыв пациен-
том ранее подписанной формы информированного 
согласия на участие в исследовании; возникновение 
клинической ситуации, при которой, по  мнению 
исследователя, дальнейшее участие пациента в ис-
следовании противоречит его интересам или может 
представлять риск для здоровья; развитие клиниче-
ски значимых нежелательных явлений, препятству-
ющих дальнейшему участию пациента в исследова-
нии; необходимость назначения терапии, способной 
повлиять на  оцениваемые параметры эффектив-
ности или безопасности проводимого лечения; су-
щественные нарушения протокола исследования, 
которые, по мнению исследователя, могут повлиять 
на достоверность оценки результатов исследования; 
досрочное прекращение исследования. Решение 
об исключении пациента из исследования принимал 
исследователь с учетом клинического состояния па-
циента и требований протокола исследования.
В группе 1А пациенты получали системную терапию 
раствором метотрексата в дозе 15 мг подкожно один 
раз в неделю на протяжении шести месяцев, соглас-
но клиническим рекомендациям Российского обще-
ства дерматовенерологов и косметологов «Псориаз» 
от 2023 г. [28]. 
В группе 1Б пациенты получали системную терапию 
пероральным преднизолоном в дозе 10 мг в сутки, 
согласно клиническим рекомендациям по  профи-
лактике и лечению осложнений противоопухолевой 

иммунотерапии Российского общества клинической 
онкологии [29].
Пациенты обеих групп получали базовую терапию 
эмолентами один раз в сутки.
Для определения морфологических особенностей псо-
риазиформных иммуноопосредованных высыпаний 
и вульгарного псориаза проводили исследование биоп-
татов кожи (punch-биопсию): образцы ткани фиксиро-
вали в 10%-ном забуференном нейтральном формалине 
по стандартной методике. Гистологические препараты 
изучали под световым микроскопом Leica DM4000B 
(компонент интерактивной микроскопической систе-
мы (441-2010), приобретенной по Программе развития 
МГУ, ID 9351706), сканированные изображения получе-
ны при помощи сканера Pannoramic 3DHistech. 
Тяжесть дерматологических нежелательных явлений 
оценивали с  использованием шкалы CTCAE-NCI 
v5.0, разработанной Национальным институтом рака 
США (табл. 1). 
Оценку степени тяжести псориазиформных высыпа-
ний и вульгарного псориаза проводили с помощью 
индекса площади и тяжести псориаза PASI (Psoriasis 
Area and Severity Index). Итоговый показатель PASI 
рассчитывали с учетом регионарных коэффициентов 
и выражали суммарным значением от 0 до 72 бал-
лов, где более высокие значения соответствуют боль-
шей тяжести кожного процесса.
Для оценки влияния заболевания на качество жизни 
пациентов использовали дерматологический ин-
декс качества жизни DLQI (Dermatology Life Quality 
Index). Опросник DLQI включает 10 вопросов, каж-
дый из которых оценивается от 0 до 3 баллов, в ре-
зультате чего суммарный показатель может варьиро-
вать от 0 до 30 баллов. Более высокие значения DLQI 
свидетельствуют о  более выраженном негативном 
влиянии заболевания на качество жизни пациента.
Фотодокументирование динамики кожного патоло-
гического процесса проводили в стандартных ракур-
сах с применением цифрового оборудования.

Таблица 1. Степень тяжести макулопапулезных высыпаний (в т.ч. 
псориазиформных) согласно CTCAE-NCI v5.0 (адаптировано из [30]) 

I степень II степень III степень
Пятна и/или папулы, 
занимающие более 
10% кожного покрова, 
с субъективными 
ощущениями (зуд, 
жжение, ощущение 
стянутости) или без них 

Пятна и/или папулы, 
занимающие 10–30% 
кожного покрова, 
с субъективными 
ощущениями (зуд, 
жжение, ощущение 
стянутости) 
или без них, 
ограничивающие 
повседневную 
активность; сыпь, 
покрывающая более 
30% поверхности 
тела, с легкими 
субъективными 
ощущениями 
или без них

Пятна и/или папулы, 
занимающие более 
30% кожного покрова, 
с умеренными или 
тяжелыми симптомами; 
ограничение 
самообслуживания 
и повседневной 
активности
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Контрольные осмотры с оценкой изучаемых пока-
зателей проводили в исходной точке до начала со-
проводительной терапии и далее в трех контрольных 
точках: один месяц, три месяца и шесть месяцев. 
Сбор и формирование базы данных пациентов осу-
ществляли с  помощью программы MS  Office Excel 
2019. Статистический анализ данных проводили 
с помощью программы StatTech v.4.8.11 (ООО «Стат-
тех», Россия). 
Количественные показатели оценивали на предмет 
соответствия нормальному распределению с помо-
щью критерия Шапиро  – Уилка. Количественные 
показатели с  учетом отсутствия нормального рас-
пределения описывали с  помощью медианы (Me) 
и нижнего и верхнего квартилей (Q1–Q3). Сравнение 
двух групп по количественному показателю, распре-
деление которого отличалось от нормального, при 
условии равенства дисперсий выполняли с помощью 
U-критерия Манна  – Уитни. При сравнении трех 
и  более зависимых совокупностей, распределение 
которых отличалось от нормального, использовали 
непараметрический критерий Фридмана с  апосте-

риорными сравнениями с помощью критерия Коно-
вера – Имана с поправкой Холма. Различия считали 
статистически значимыми при p < 0,05.

Результаты 
Гистологическая характеристика иммуноопосредованных 
псориазиформных высыпаний и вульгарного псориаза 
Патоморфологическое исследование было выполне-
но 19 пациентам, из которых у 11 (57,9%) были ве-
рифицированы псориазиформные высыпания, а у 8 
(42,1%) – обострение вульгарного псориаза.
Псориазиформные высыпания (рис. 4) сопровожда-
лись выраженными изменениями архитектоники 
эпидермиса. В  исследованных биоптатах отмеча-
лось утолщение эпидермиса, обусловленное нере-
гулярным акантозом с формированием удлиненных 
акантотических тяжей различной формы и толщи-
ны. Роговой слой характеризовался выраженным 
паракератозом. Важной морфологической особен-
ностью являлось сохранение зернистого слоя во 
всех исследованных образцах, что принципиально 
отличает данный тип иммуноопосредованных дер-
матологических нежелательных явлений от  клас-
сического вульгарного псориаза, при котором 
зернистый слой, как правило, резко истончен или 
отсутствует. В  дерме выявляли периваскулярные 
лимфоцитарные инфильтраты, локализованные 
преимущественно в области поверхностного сосу-
дистого сплетения, без признаков формирования 
плотного диффузного воспалительного инфильтра-
та. Сосуды сосочкового слоя дермы были умерен-
но расширены, однако выраженные признаки ан-
гиогенеза отсутствовали. В 2 (18,2%) наблюдениях 
в роговом слое были обнаружены нейтрофильные 
микроабсцессы Мунро. Несмотря на определенное 
сходство с псориатическим процессом, их очаговый 
характер в  сочетании с  сохраненным зернистым 
слоем свидетельствует в пользу псориазиформного, 
а не истинно псориатического варианта поражения. 
Совокупность выявленных морфологических изме-
нений соответствует псориазиформным иммуно
опосредованным высыпаниям.
Вульгарный псориаз (рис. 5), возникший de novo либо 
обострившийся на фоне терапии иИКТ, характери-
зовался типичными гистологическими признаками 
псориатического процесса. Эпидермис был значи-
тельно утолщен вследствие выраженного регуляр-
ного акантоза с формированием удлиненных, эпи-
дермальных выростов, а в роговом слое выявляли 
диффузный паракератоз. Зернистый слой в исследо-
ванных биоптатах отсутствовал, что является одним 
из  ключевых дифференциально-диагностических 
признаков при сопоставлении с псориазиформны-
ми иммуноопосредованными высыпаниями. В дерме 
были отмечены характерные сосудистые изменения 
в  виде расширенных и  полнокровных капилляров 
сосочкового слоя дермы, а также периваскулярные 
лимфоцитарные инфильтраты. В  эпидермисе на-
блюдался экзоцитоз воспалительных клеток с оча-
говым скоплением нейтрофильных  гранулоцитов. 

Рис. 4. Гистологическая картина иммуноопосредованных 
псориазиформных высыпаний, окраска 
гематоксилином – эозином, увеличение × 100

Рис. 5. Обострение вульгарного псориаза на фоне 
противоопухолевой иммунотерапии, окраска 
гематоксилином – эозином, увеличение × 100
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В 3 (37,5%) случаях в роговом слое были выявлены 
нейтрофильные микроабсцессы Мунро. Комплекс 
выявленных  гистологических признаков соответ-
ствует морфологической картине вульгарного псо-
риаза и отражает активацию Th17-опосредованного 
воспалительного ответа на фоне противоопухолевой 
иммунотерапии.

Динамика клинических показателей на фоне 
сопроводительной терапии 
Анализ динамики степени тяжести согласно критериям 
CTCAE-NCI v5.0
До начала сопроводительной терапии не  было 
определено достоверных различий показателей 
CTCAE-NCI v5.0, что указывало на сопоставимость 
исследуемых  групп по  степени тяжести. Анализ 
динамики показателя тяжести дерматологических 
нежелательных явлений по шкале CTCAE-NCI v5.0 
продемонстрировал, что уже к первому месяцу про-
ведения сопроводительной терапии в обеих иссле-
дуемых группах наблюдалось уменьшение количе-
ства пациентов со II степенью тяжести высыпаний 
(табл. 2). К третьему месяцу сопроводительной те-
рапии более 50% пациентов в каждой группе дости-
гли I степени тяжести. К шестому месяцу II степень 
тяжести полностью регрессировала в обеих груп-
пах, при этом в  группе 1A с  I степенью тяжести 
наблюдалось лишь два пациента, а  в  группе 1Б  – 
20 пациентов. Проведение межгруппового анализа 
в контрольных точках 2 и 3 определило отсутствие 
статистически значимых различий по  изучаемо-
му показателю (р > 0,05). Однако к шестому меся-
цу сопроводительного лечения было установлено, 
что системная терапия метотрексатом (группа 1А) 
позволяла достичь полного регресса кожного пато-
логического процесса в достоверно большем числе 
наблюдений по сравнению с лечением системным 
преднизолоном в дозе 10 мг/сут (р < 0,001). Стоит 
отметить, что ограниченная численность выборки, 
а также относительно широкие интервалы градации 
степени тяжести шкалы CTCAE снижают ее чувст-
вительность к выявлению более тонких клиниче-
ских различий между  группами и  динамических 
изменений состояния пациентов. В связи с этим ис-
пользование исключительно данной шкалы не по-
зволяет в полной мере объективизировать эффек-
тивность терапии, что определяет целесообразность 
дополнительной оценки степени тяжести кожного 
патологического процесса с помощью других кли-
нических показателей, таких как PASI и DLQI.

Оценка индекса PASI
На исходном этапе наблюдения межгрупповые раз-
личия отсутствовали (p = 0,740), что подтверждает 
сопоставимость групп по степени тяжести дермато-
логического процесса.
Анализ динамики индекса PASI продемонстри-
ровал статистически значимое снижение выра-
женности псориазиформного кожного процесса 
в  обеих  группах на  фоне проводимой сопрово-
дительной терапии (p < 0,001) (рис. 6). Уже через 
один месяц лечения в обеих группах отмечалось 
уменьшение значений индекса PASI, что отражает 
ранний клинический ответ на проводимую тера-
пию. При этом более выраженное снижение пока-
зателя наблюдалось в группе 1Б: Me [Q1–Q3] – 3,75 
(2,82–4,30) балла по сравнению с группой 1А: Ме 
[Q1–Q3] – 5,70 (3,50–6,97) балла (p < 0,001). К тре-
тьему месяцу наблюдения различия между группа-
ми нивелировались: медианные значения индекса 
PASI составили Me [Q1–Q3] – 1,80 (1,20–2,45) балла 
и Me [Q1–Q3] – 2,0 (1,50–2,58) балла соответствен-
но, статистически значимых различий выявлено 
не было. Данная динамика свидетельствует о по-
степенной реализации терапевтического эффекта 
метотрексата и достижении сопоставимого уровня 
контроля идНЯ в обеих группах. Через шесть ме-
сяцев терапии отмечено дальнейшее снижение ин-
декса PASI в обеих группах, однако характер ответа 
различался. В группе 1А медианное значение PASI 
достигло 0,20 (0,10–0,20) балла, тогда как в груп-
пе 1Б сохранялось на уровне 1,20 (0,70–1,50) балла 

Таблица 2. Анализ динамики степени тяжести псориазиформных высыпаний  
согласно критериям CTCAE-NCI v5.0, абс. (%)

Контрольная точка До лечения Через 1 месяц Через 3 месяца Через 6 месяцев
Степень тяжести 
(CTCAE)

I II I II I II I II

Группа 1А (n = 38) 0 (0,0) 38 (100,0) 9 (23,7) 29 (76,3) 27 (71,1) 4  (10,5) 2 (5,3) 0 (0,0)
1Б (n = 38) 1 (2,6) 37 (97,4) 12 (31,6) 26 (68,4) 26 (68,4) 7  (18,4) 20 (52,5) 0  (0,0)
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Рис. 6. Анализ динамики PASI у пациентов группы 1А
** Различия показателей высоко значимы (p < 0,001).
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(p < 0,001). Это указывает на более выраженный 
и устойчивый терапевтический эффект метотрек-
сата в отдаленные сроки наблюдения.
Таким образом, в  отличие от  шкалы CTCAE-NCI 
v5.0, отражающей укрупненные категории степени 
тяжести, индекс PASI позволяет более детально оце-
нить динамику кожного процесса, включая скорость 
наступления клинического ответа и  его устойчи-
вость. Полученные данные демонстрируют, что си-
стемная терапия преднизолоном обеспечивает более 
быстрый регресс кожных проявлений, тогда как ме-
тотрексат характеризуется более медленным разви-
тием эффекта, но формирует более стойкий контроль 
заболевания. Клинический пример пациента из груп-
пы 1А представлен на рис. 7. 

Анализ дерматологического индекса качества жизни (DLQI)
На исходном этапе наблюдения межгрупповые раз-
личия по показателю DLQI отсутствовали (p = 0,872): 
медианные значения составили 19,00 (13,00–24,75) 
балла в группе 1А и 19,50 (15,00–23,00) балла в груп-
пе 1Б, что соответствует выраженному негативному 
влиянию высыпаний на качество жизни пациентов.
Анализ динамики DLQI продемонстрировал статисти-
чески значимое улучшение показателей в обеих иссле-
дуемых группах на фоне проводимой сопроводитель-
ной терапии (p < 0,001, критерий Фридмана) (табл. 3). 
Полученные данные свидетельствуют о выраженном 
положительном влиянии терапии на качество жизни 

пациентов обеих групп с псориазиформными дермато-
логическими нежелательными явлениями.
Уже через один месяц терапии в обеих группах от-
мечено снижение показателя DLQI, отражающее 
уменьшение влияния патологических изменений 
кожи на качество жизни больных. При этом в груп-
пе 1Б медианное значение DLQI снизилось до 9,00 
(7,25–11,00) балла, тогда как в группе 1А – до 13,50 
(8,25–17,75) балла; различия между группами были 
статистически значимыми (p = 0,001). Это указыва-
ет на более быстрое улучшение качества жизни при 
применении системных  глюкокортикостероидов. 
К  третьему месяцу наблюдения медианные значе-
ния DLQI в группах составили 4,50 (3,00–6,75) и 5,0 
(4,00–6,00) балла соответственно, статистически зна-
чимых различий выявлено не было (p = 0,870). При 
этом отмечалось снижение влияния идНЯ на каче-
ство жизни больных до уровня умеренного или ми-
нимального в обеих группах. Через шесть месяцев 
терапии зарегистрировано дальнейшее улучшение 
показателей DLQI в обеих группах. В группе 1А ме-
дианное значение DLQI достигло  нуля баллов, что 
указывает на отсутствие влияния идНЯ на качество 
жизни, тогда как в группе 1Б сохранялось на уровне 
3,00 (2,00–4,00) балла, что соответствует минималь-
ному влиянию идНЯ на качество жизни пациентов. 
Межгрупповые различия вновь были статистически 
значимыми (p < 0,001).
Необходимо отметить, что динамика показателя 
DLQI коррелировала со скоростью регресса идНЯ 
по  данным шкалы PASI. Быстрое снижение DLQI 
на ранних этапах терапии в группе 1Б, по нашему 
мнению, обусловлено быстрым купированием вос-
палительных проявлений, тогда как терапия мето-
трексатом характеризовалась более постепенным 
развитием эффекта и обеспечивала более выражен-
ное и  устойчивое восстановление качества жизни 
в долгосрочной перспективе. Полученные результа-
ты подтверждают, что оценка DLQI является важным 
дополнением к объективным шкалам (CTCAE, PASI), 
которая позволяет в полной мере характеризовать 
эффективность проводимой терапии.

Заключение 
Псориазиформные высыпания относятся к  числу 
клинически значимых дерматологических нежела-
тельных явлений, ассоциированных с применением 
иИКТ. Полученные результаты настоящего открыто-

Рис. 7. Динамика патологического процесса у пациента 
группы 1А: А – клиническая картина до начала 
сопроводительной терапии; Б – регресс высыпаний через 
один месяц после начала сопроводительной терапии 
раствором метотрексата 

Таблица 3. Анализ динамики дерматологического индекса качества жизни (DLQI), n = 38 

Группа Этапы наблюдения
До лечения Через 1 месяц Через 3 месяца Через 6 месяцев
Me Q₁–Q₃ Me Q₁–Q₃ Me Q₁–Q₃ Me Q₁–Q₃

1А 19,00 13,00–24,75 13,50 8,25–17,75 4,50 3,00–6,75 0,00 0,00–0,00 

1Б 19,50 15,00–23,00 9,00 7,25–11,00 5,0 4,00–6,00 3,00 2,00–4,00
p 0,872 0,001* 0,870 < 0,001*

* Различия показателей статистически значимы (p < 0,05).
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го проспективного рандомизированного исследова-
ния свидетельствуют о перспективности применения 
метотрексата в лечении псориазиформных иммуно-
опосредованных дерматологических нежелательных 
явлений у пациентов, получающих противоопухоле-
вую иммунотерапию иИКТ. Применение этого пре-
парата может способствовать оптимизации междис-
циплинарного ведения онкологических пациентов, 

обеспечивая контроль над псориазиформными вы-
сыпаниями и вульгарным псориазом, а также сохра-
нение непрерывности противоопухолевого лечения. 
Дальнейшие многоцентровые исследования с боль-
шим числом наблюдений необходимы для уточнения 
оптимальных терапевтических подходов и форми-
рования доказательных рекомендаций по лечению 
данной категории пациентов.  
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Methotrexate in the Supportive Treatment of Immune Checkpoint Inhibitor Induced Psoriasiform Rash: 
Results of the Open Prospective Randomized Clinical Study
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Immune-related dermatological adverse events (irDAEs) are among the most common side effects of antitumor 
immunotherapy. Psoriasiform irDAEs may significantly impair patients’ quality of life and, in some cases, 
necessitate modification of the immunotherapy regimen, thereby underscoring the need for careful differential 
diagnosis and selection of an appropriate therapeutic strategy. The development of evidence-based approaches 
to supportive treatment of this type of cutaneous toxicity within randomized studies remains a relevant clinical 
and scientific challenge. Methotrexate, which has demonstrated efficacy in psoriasis and immune-mediated 
inflammatory dermatoses, is considered a promising option for systemic therapy in patients with psoriasiform 
irDAEs.
Purpose – to evaluate the efficacy of supportive therapy including methotrexate in patients with immune-related 
psoriasiform rash. 
Material and methods. In this open-label, single-center, prospective, randomized study, 304 patients referred 
with a diagnosis of "Immune-related dermatological adverse events" underwent initial screening at Stage I, 
including clinical and history-based evaluation and, when indicated, histopathological examination of skin 
biopsy specimens. After applying the inclusion/exclusion criteria, 76 patients with grade 1–2 psoriasiform 
immune-related dermatologic adverse events occurring on PD-1/PD-L1 inhibitor therapy were randomized using 
the sealed-envelope method into two groups: Group 1A (study group, n = 38) received subcutaneous methotrexate 
15 mg/week, and Group 1B (comparison group, n = 38) received oral prednisolone 10 mg/day. Treatment efficacy 
was assessed using the CTCAE-NCI v5.0, PASI, and DLQI scales.
Results. Histopathologically, psoriasiform eruptions were characterized by a preserved granular layer, 
distinguishing them from psoriasis. Both groups demonstrated significant improvement (p < 0.001). Prednisolone 
provided a faster clinical response at 1 month, while methotrexate showed comparable efficacy at 3 months 
and superior long-term outcomes at 6 months (PASI: 0.20 vs 1.20; DLQI: 0 vs 3; p < 0.001). 
Conclusion. Methotrexate is an effective and promising option for the supportive treatment of psoriasiform 
immune-related dermatologic adverse events, providing sustained disease control and improved quality of life 
without interruption of anticancer immunotherapy.

Keywords: psoriasiform rash, psoriasis, antitumor immunotherapy, immune-related dermatological adverse 
events, methotrexate
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Сравнительный анализ 
скорости наступления 
и длительности удержания 
клинического эффекта 
коллаген-стимулирующих 
препаратов

В настоящее время в эстетической медицине широко применяются препараты, направленные 
на стимуляцию неоколлагеногенеза с целью коррекции возрастных изменений кожи. Представленное 
исследование посвящено сравнительному анализу эффективности основных классов коллаген-
стимулирующих препаратов, содержащих: гиалуроновую кислоту, модифицированную аминокислотным 
комплексом; поли-L-молочную кислоту (PLLA); микронизированный коллаген I типа, – на основании 
данных ультразвукового сканирования кожи.
Цель – проведение сравнительного анализа эффективности коллаген-стимулирующих препаратов 
по критериям скорости наступления и длительности удержания клинического эффекта.
Материал и методы. Проведено проспективное открытое рандомизированное исследование, 
в которое было включено 60 пациентов женского пола в возрасте от 35 до 45 лет с признаками хроно- 
и фотостарения – вторая стадия по Глогау. Пациенты были разделены на три группы с различными 
по протоколу применения изучаемыми препаратами. Основным методом объективной оценки 
послужило ультразвуковое сканирование кожи (аппарат Esaote MyLabOne, датчик частотой 22 МГц) 
стандартных зон лица (височная, скуловая, предушная области и губоподбородочная складка) до и через 
три месяца после окончания курса терапии. Статистический анализ проводили с использованием 
непараметрического критерия Краскела – Уоллиса.
Результаты. Через три месяца после завершения курса терапии во всех трех группах было 
зафиксировано достоверное улучшение объективных показателей состояния дермы. При этом в группе 
пациентов, получавших терапию препаратом на основе PLLA (группа 3), выявлены статистически 
значимо более высокие средние баллы по данным ультразвукового исследования (p < 0,05) по сравнению 
с другими группами. 
Заключение. В результате проведенного исследования было продемонстрировано, что различные 
по механизму действия и протоколу применения коллаген-стимулирующие препараты (гиалуроновая 
кислота, модифицированная аминокислотным кластером; микронизированный коллаген I типа; 
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Введение
Процесс физиологического старения кожи лица 
представляет собой совокупность взаимосвязанных 
биохимических и клеточных реакций, которые при-
водят к прогрессирующим метаболическим, струк-
турным и функциональным нарушениям во всех ее 
слоях и прилегающих тканях, обусловленным исто-
щением регенеративных ресурсов организма [1]. 
Дегенеративные процессы затрагивают всю архитек-
тонику лица: костный каркас, мышечно-апоневроти-
ческую систему, соединительнотканные структуры, 
подкожно-жировую клетчатку, дерму и эпидермис 
[2]. Согласно современным представлениям, процесс 
старения кожи представляет собой совокупность 
внутренних факторов, генетически обусловленных 
возрастных изменений (хронологическое старение, 
или хроностарение) и внешних факторов (в первую 
очередь, повреждение от  ультрафиолетового (УФ) 
облучения – фотостарение), которые могут в значи-
тельной степени усугублять естественные процессы 
старения [2–4]. При хроностарении и  фотостаре-
нии наблюдается прогрессирующая атрофия дермы 
со снижением продукции коллагена и дисбалансом 
в системе «синтез – деградация» [5–8].
Хронологически состарившаяся кожа характе-
ризуется равномерными дистрофическими из-
менениями всех слоев дермы и  на защищенных 
от воздействия УФ-лучей участках тела, отличаясь 
выраженной потерей тургора, сухостью, опущени-
ем и провисанием тканей, наличием мимических 
и статических морщин, бледностью, диспигмента-
цией. Патогенез инволюционных процессов, про-
исходящих в  структурах кожи, включает в  себя 
каскад нарушений дифференцировки и пролифе-
рации клеток эпидермиса и  дермы, а  также сис-
темную деградацию дермального внеклеточного 
матрикса, характеризующуюся фрагментацией 
и  снижением синтеза фибробластами ключевых 
структурных компонентов – коллагена I и III типов, 
эластина и гиалуроновой кислоты [9]. Гистологи-
ческие особенности характеризуются уменьше-
нием толщины эпидермального слоя кожи, атро-
фией экстрацеллюлярного матрикса, вызванной 
сниженным числом фибробластов, уменьшением 
содержания коллагена и эластина; этот комплекс 
изменений объединен термином «солнечный эла-
стоз». При ультраструктурном исследовании на-
блюдаются множественные разрывы в структурах 
коллагеновых волокон с  обширными пустотами, 

заполненными эластином, которые чередуются 
с участками поврежденного коллагена. 
Стратегическим направлением коррекции ин-
волюционных изменений кожи лица как основы 
современной эстетической медицины является 
восстановление внеклеточного каркаса дермы по-
средством стимуляции неоколлагеногенеза с целью 
эффекта омоложения [10, 11]. Стимуляция синтеза 
коллагена может осуществляться различными ме-
тодами: аппаратными технологиями, химическими 
пилингами, инъецированием препаратов на  осно-
ве гиалуроновой кислоты, аминокислот, пептидов, 
полидезоксирибонуклеотидов [12]. Отдельную вы-
сокоэффективную группу составляют истинные кол-
лаген-стимуляторы пролонгированного действия 
на основе полимолочной кислоты, в частности по-
ли-L-молочной кислоты (PLLA), и гидроксиапатита 
кальция [13]. В  настоящее время особую актуаль-
ность приобретает совершенствование методов, на-
правленных на запуск физиологической и контроли-
руемой регенерации соединительной ткани дермы 
[14]. Современные исследования в области возраст-
ной морфологии лица демонстрируют, что процесс 
омоложения является многокомпонентной задачей, 
выходящей за рамки кратковременного разглажи-
вания мимических морщин и статических складок 
или даже локальной подтяжки [15–17]. В настоящее 
время представлен широкий спектр препаратов, од-
нако существующие сравнительные данные по ди-
намике развития и  продолжительности эффекта 
во многом спорны и малочисленны. В связи с этим 
особое научно-практическое значение приобретает 
проведение сравнительного анализа сроков удержа-
ния и степени терапевтического эффекта основных 
коллаген-стимулирующих методик для коррекции 
инволюционных изменений кожи лица. 
Наиболее перспективными являются препараты ги-
алуроновой кислоты с  аминокислотами, введение 
экзогенного коллагена и использование биостимуля-
торов на основе PLLA [15–17]. 
В препаратах на основе гиалуроновой кислоты, мо-
дифицированной аминокислотами (L-пролином, 
L-лизином, L-глицином), сочетаются реологические 
и гидратирующие свойства гиалуроновой кислоты 
с биологической активностью аминокислотного ком-
плекса [15]. Подобная модификация создает физио-
логичный стимулирующий комплекс, направленно 
активирующий синтез коллагена I и III типов и нор-
мализующий его метаболизм [15]. 

поли-L-молочная кислота) способны значимо улучшать структурные параметры кожи уже через три 
месяца. Наибольшая эффективность зарегистрирована у препарата, содержащего PLLA, что, вероятно, 
связано с отсроченным механизмом стимуляции неоколлагеногенеза. Для окончательного вывода 
о сравнении длительности удержания эффекта, особенно в отношении пролонгированного действия 
PLLA, необходимы дальнейшие исследования с периодом наблюдения от 6 до 12 месяцев.
Ключевые слова: эффективность, поли-L-молочная кислота (PLLA), гиалуроновая кислота, 
аминокислоты, микронизированный коллаген, неоколлагеногенез
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Поскольку ключевым патогенетическим аспектом 
возрастных деструктивных изменений дермо-эпи-
дермальных структур является дезорганизация кол-
лагеновой сети, рекомендуется интрадермальное 
введение препаратов экзогенного коллагена [15, 16]. 
Предполагаемый механизм действия экзогенного 
коллагена носит комплексный характер и включает 
как непосредственную гидратацию и оптимизацию 
структуры межклеточного вещества, так и  стиму-
лирующее влияние на  фибробласты, оказываемое 
образующимися в  процессе биодеградации белка 
короткими пептидами (матрикинами). Накопление 
этих пептидов по  принципу обратной биологиче-
ской связи активирует синтез эндогенного коллагена 
de novo [18–20]. 
PLLA представляет собой биодеградируемый био-
стимулятор, механизм действия которого основан 
на  индукции неоколлагеногенеза в  ответ на  конт
ролируемую воспалительную реакцию. Данный 
ответ приводит к значительному увеличению синтеза 
коллагена I и III типов в области введения, результа-
том чего является увеличение толщины и улучшение 
качества дермы [21, 22]. 
Цель – проведение сравнительного анализа эффек-
тивности коллаген-стимулирующих препаратов 
по критериям скорости наступления и длительности 
удержания клинического эффекта.

Материал и методы
Проведено проспективное открытое рандомизиро-
ванное исследование с динамическим наблюдением 
пациентов до, через 3 и через 6 месяцев после про-
веденной терапии. В исследование было включено 
60 пациентов женского пола в возрасте от 35 до 45 лет 
с признаками хроно- и фотостарения – вторая стадия 
по Глогау. Пациенты были разделены на три группы, 
каждая из которых получала курсовое лечение одним 
из изучаемых препаратов по протоколу. Исследова-
ние одобрено локальным этическим комитетом (вы-
писка из протокола № 23-23 от 01.12.2023 г.). Все па-
циенты подписали информированное добровольное 
согласие на участие в исследовании.
Критерии включения: отсутствие хронических за-
болеваний в стадии декомпенсации; отсутствие пе-
риода беременности и лактации; отсутствие любого 
косметологического вмешательства, направленного 
на запуск неоколлагеногенеза, в течение года до про-
ведения исследования; отказ от проведения каких-
либо косметологических процедур во время иссле-
дования.
Критерии исключения: отказ от продолжения прово-
димой терапии и/или участия в исследовании; появ-
ление нежелательных, побочных реакций с необхо-
димостью отмены препарата; выявление в процессе 
исследования тяжелых соматических заболеваний 
в острой стадии или в стадии декомпенсации, тре-
бующих проведения соответствующей терапии в ам-
булаторных или стационарных условиях; проведение 
любой косметологической процедуры вне исследо-
вания.

Участники были рандомизированы с использовани-
ем программного генератора случайных чисел в три 
равные группы (n = 60), сопоставимые по возрасту 
и исходным характеристикам инволютивных изме-
нений кожи лица:
1. �Группа 1 (n = 20): пациентки получали курс из че-

тырех процедур с интервалом в две недели препа-
ратом на основе низкомолекулярной гиалуроновой 
кислоты (20–38 мономеров), модифицированной 
аминокислотным комплексом (L-пролин, L-лизин 
и L-глицин, 245 мг на 10 мл препарата), рН 5,8.

2. �Группа 2 (n = 20): пациентки получали курс из че-
тырех процедур с интервалом в три недели препа-
ратом на основе микронизированного коллагена 
I типа, полученного из дермы крупного рогатого 
скота, 0,15 г.

3. �Группа 3 (n = 20): пациентки получали курс из двух 
процедур с  интервалом в  два месяца истинным 
коллагенстимулятором на основе поли-L-молоч-
ной кислоты, 210 мг (гранулы PLLA произвольной 
формы, размером 30–50 мкм с нанопорами).

Первичную оценку результатов проводили через три 
месяца (V2) после окончания курса терапии. Одним 
из методов инструментальной диагностики морфо-
функциональных параметров инволюционно-изме-
ненной кожи являлось ультразвуковое (УЗ) скани-
рование на аппарате Esaote MyLabOne (SN 16351063) 
датчиком частотой 22 МГц в стандартных зонах лица: 
височная, скуловая, предушная области и губоподбо-
родочная складка.
Оценку эхогенности эпидермиса проводили по коли-
чественной шкале со значениями от 0 до 2, где 0 – эхо-
генность эпидермиса не изменилась, 1 – понизилась, 
2 – повысилась. Ровность и непрерывность линии 
эпидермиса оценивали по  количественной шкале 
со значениями от 0 до 1, где 0 – линия эпидермиса 
неровная, прерывистая, 1  – ровная, непрерывная. 
Оценку эхогенности дермы проводили по количест-
венной шкале со значениями от 0 до 2, где 0 – эхо-
генность дермы не изменилась, 1 – понизилась, 2 – 
повысилась. Четкость границы дермы и гиподермы 
была представлена с  оценкой по  количественной 
шкале, где 0 – нечеткая граница, 1 – четкая. Оценку 
прироста толщины дермы проводили с использова-
нием количественной шкалы со значениями от 0 до 
3, где 0 – толщина дермы не изменилась, 1 – умень-
шилась, 2 – увеличилась до 0,2 мм, 3 – значительно 
увеличилась (более 0,2 мм). 
Описательная статистика была выполнена для всех 
анализируемых показателей в зависимости от типа 
переменной: при анализе количественных перемен-
ных вычисляли среднее арифметическое, стандарт-
ное отклонение, среднеквадратичное отклонение, 
минимальное и максимальное значения, а при ана-
лизе качественных переменных  – частоту и  долю 
(в %) от общего числа. Ряд полученных данных был 
представлен в виде M ± m, где М – математическое 
ожидание случайной величины; m – величина допу-
ска для М, которая описывает характерный разброс 
величины, с использованием пакета статистических 
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программ Statistica 12.0 для Windows. Статистиче-
ский анализ осуществляли в  зависимости от  рас-
пределения выборочной совокупности при помощи 
непараметрических критериев: критерий Краскела – 
Уоллиса (Kruskal – Wallis H-test) (сравнение множест-
венных независимых групп).

Результаты и обсуждение
Из  60 включенных в  исследование пациенток все 
завершили курс терапии и  явились на  контроль-
ный визит через три месяца (V2). Согласно полу-
ченным данным, сравнительный анализ результатов 
УЗ-сканирования через три месяца продемонстри-
ровал наличие статистически значимых различий 
в обследуемых группах в височной области справа 

Сравнительный анализ результатов ультразвукового сканирования через три месяца (V2)

Анатомическая 
область

Сторона Группа 1 (n = 20) Группа 2 (n = 20) Группа 3 (n = 20) Критерий  
Краскела – Уоллиса; р

Височная Правая 4,1 ± 0,6 4,2 ± 1,7 7,3 ± 0,7 12,5406; 
0,0019

Левая 5,3 ± 2,4 5,6 ± 1,7 7,1 ± 1,1 6,2019; 
0,045

Скуловая Правая 5,1 ± 2,3 4,1 ± 0,6 7,3 ± 1,1 15,9145; 
0,0004

Левая 6,9 ± 0,8 4,8 ± 0,8 7,3 ± 1,1 14,0553; 
0,0009

Губоподбородочная Правая 4,5 ± 1,9 5,3 ± 1,4 7,3 ± 1,1 10,7793; 
0,0046

Левая 5,4 ± 2,4 4,8 ± 1,4 7,3 ± 1,1 10,5802; 
0,005

Предушная Правая 3,8 ± 3,3 4,3 ± 0,5 7,0 ± 0,7 12,5604; 
0,0019

Левая 5,4 ± 3,0 4,2 ± 1,7 7,1 ± 0,6 10,4084; 
0,0055

(в группе 1 средний балл по результатам УЗ-иссле-
дования составил 4,1 ± 0,6 балла; в группе 2 – 4,2 ± 
1,7 балла и в группе 3 – 7,3 ± 0,7 балла; критерий Кра-
скела – Уоллиса 12,5406; p = 0,0019) и слева (в группе 
1 средний балл по результатам УЗ-исследования со-
ставил 5,3 ± 2,4; в группе 2 – 5,6 ± 1,7 и в группе 3 – 
7,2 ± 0,7 балла; критерий Краскела – Уоллиса 6,2019; 
p = 0,045) (таблица, рис. 1). 
В скуловой области справа (в группе 1 средний балл 
составил 5,1 ± 2,3; в группе 2 – 4,1 ± 0,6; в группе 3 – 
7,3 ± 0,9 балла; критерий Краскела – Уоллиса 15,9145; 
p = 0,0004) и слева (в группе 1 средний балл составил 
6,9 ± 0,8; в группе 2 – 4,8 ± 0,8; в группе 3 – 7,1 ± 1,1 балла; 
критерий Краскела – Уоллиса 14,0553; p = 0,0009) получе-
ны статистически значимые различия (таблица, рис. 2).

Рис. 1. Сравнительный анализ результатов УЗИ 
височной области в обследуемых группах через три 
месяца
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Рис. 2. Сравнительный анализ результатов УЗИ 
скуловой области в обследуемых группах через три 
месяца
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Получены статистически значимые различия в обла-
сти губоподбородочных складок справа (в группе 1 
средний балл составил 4,5 ± 1,9; в группе 2 – 5,3 ± 1,4; 
в группе 3 – 7,3 ± 1,1 балла; критерий Краскела – Уол-
лиса 10,7793; p = 0,0046) и слева (в группе 1 средний 
балл составил 5,4 ± 2,4; в группе 2 – 4,8 ± 1,4; в груп-
пе 3 – 7,3 ± 1,1 балла; критерий Краскела – Уоллиса 
10,5802; p = 0,005) (таблица, рис. 3). 
Также получены статистически значимо более высо-
кие средние баллы в группе 3 в предушной области 
справа (в группе 1 средний балл составил 3,8 ± 3,3; 
в группе 2 – 4,3 ± 0,5; в группе 3 – 7,0 ± 0,7 балла; кри-
терий Краскела – Уоллиса 12,5604; p = 0,0019) и слева 
(в группе 1 средний балл составил 5,4 ± 3,0; в группе 
2 – 4,2 ± 1,7; в группе 3 – 7,1 ± 0,6 балла; критерий Кра-
скела – Уоллиса 10,4084; p = 0,0055) (таблица, рис. 4).
По  результатам УЗ-сканирования кожи получены 
статистически значимые различия в  объективных 
показателях между всеми тремя группами через три 
месяца после окончания курса терапии. Выявлено 
более выраженное достоверное улучшение объек-
тивных показателей в группе 3 (пациентов, получав-
ших препарат на основе PLLA) в области губоподбо-
родочных складок и предушной области.
В группе 1 применяли препарат с гиалуроновой кис-
лотой и  аминокислотами. Его действие основано 
на комплексном подходе: биоревитализация (гидра-
тация благодаря низкомолекулярной гиалуроновой 
кислоте (20–38 мономеров) на рецепторы CD44 фи-
бробластов); прямая биохимическая стимуляция фи-
бробластов аминокислотами – предшественниками 
коллагена в L-форме (пролина, лизина и глицина); 
создание кислой среды (рН 5,8), что обеспечивает за-
пуск контролируемой локальной воспалительной ре-
акции с выделением медиаторов воспаления интер-
лейкина (ИЛ) 4, ИЛ-6 и активирует рецепторы CD40 
с относительно быстрым видимым результатом [15]. 
В  группе 2 применяли препарат на  основе микро-

низированного коллагена I типа, действующий как 
биодеградируемая матрица, которая постепенно рас-
сасывается и замещается собственным коллагеном 
I  типа. Таким образом этот процесс обеспечивает 
как биологическую, так и механическую стимуляцию 
неоколлагеногенеза с прогнозируемым среднесроч-
ным эффектом [11, 16, 17, 20]. 
В группе 3 пациенткам проводили терапию препара-
том на основе PLLA, эффект которого является от-
сроченным и основан на контролируемом иммунном 
ответе на биодеградируемый материал, что приводит 
к выраженному синтезу коллагена I и III типов, пик 
которого наступает через несколько месяцев [23].
Анализ представленных данных свидетельству-
ет о том, что через три месяца во всех исследован-
ных зонах зафиксированы объективные изменения 
плотности и структуры дермы. Это позволяет пред-
положить клиническую эффективность различных 
методов стимуляции неоколлагеногенеза на данном 
временном отрезке и может указывать на то, что, не-
смотря на разные препараты, используемые в трех 
терапевтических стратегиях, в итоге зафиксировано 
качественное улучшение морфофункционального 
состояния дермы. Исходя из механизмов действия 
исследуемых препаратов, можно отметить, что даже 
при разной скорости наступления видимого эффек-
та через три месяца эти различия нивелируются, что 
подтверждено результатами объективного инстру-
ментального исследования.
Таким образом, полученные данные имеют опреде-
ленную практическую ценность при выборе врачом 
препарата не только на основе заявленной эффектив-
ности, но и с учетом:
	■ индивидуальных особенностей пациента, типа 

старения, выраженности дегидратации, ожиданий 
от процедуры;

	■ логистики и комплаенса, разной периодичности 
процедур (каждые две недели для гиалуроновой 
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Рис. 3. Сравнительный анализ результатов УЗИ 
области губоподбородочной складки в обследуемых 
группах через три месяца

Рис. 4. Сравнительный анализ результатов УЗИ 
предушной области в обследуемых группах через три 
месяца
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кислоты, модифицированной аминокислотным 
комплексом; три недели для микронизирован-
ного коллагена и два месяца для PLLA), что по-
зволяет адаптировать терапию под образ жизни 
пациента;

	■ патофизиологической направленности (при вы-
раженной дегидратации тканей может быть пред-
почтительна модифицированная  гиалуроновая 
кислота, при необходимости  глубокой структур-
ной поддержки и  пролонгированного результа-
та  – PLLA, микронизированный коллаген может 
служить физиологичным вариантом «замещения» 
и стимуляции).

Для препарата с PLLA, чей максимальный эффект 
и длительность удержания (до 18–24 месяцев) опи-
саны в  литературе, трехмесячный срок является 
лишь точкой становления эффекта [23]. Для полного 
сравнительного анализа по критерию «длительность 
удержания эффекта» необходимо более долгосроч-
ное наблюдение (шесть месяцев). 

Заключение
В результате проведенного проспективного срав-
нительного исследования трех классов колла-
ген-стимулирующих препаратов (модифициро-
ванная гиалуроновая кислота с аминокислотами, 
микронизированный коллаген I типа, биостиму-
лятор на основе поли-L-молочной кислоты) через 
три месяца после завершения терапии выявлено 
достоверное улучшение объективных показателей 
в группе пациентов, получавших препарат на ос-
нове PLLA, согласно полученным данным полипо-
зиционного ультразвукового сканирования кожи 
лица. Несмотря на различные химические соста-

вы, механизмы действия, а  также схемы приме-
нения, все изученные препараты демонстрируют 
способность улучшать структурные параметры 
дермы спустя три месяца после завершения курсо-
вого применения, что в определенной степени под-
тверждает клиническую состоятельность каждого 
из  применяемых на  практике подходов. Можно 
предположить, что время наступления субъектив-
ного улучшения может различаться: более ран-
нее – для препаратов на основе гиалуроновой кис-
лоты и коллагена и отсроченное – для препаратов 
на  основе PLLA. Однако к  трехмесячному сроку 
эти различия нивелируются, что подтверждает-
ся объективными инструментальными методами. 
Клинический выбор конкретного препарата или 
методики должен основываться не только на ожи-
даемой конечной эффективности, но и на оценке 
типа и  стадии инволюционных изменений у  па-
циента, преобладающих жалоб (сухость, потеря 
объема,  глубина морщин), желаемой динамики 
результата, а  также практических и  технических 
возможностей соблюдения рекомендованного 
протокола процедур. Для окончательного опреде-
ления сравнительных преимуществ по критерию 
длительности удержания клинического эффекта 
запланирована оценка динамики изменений струк-
тур коллагена у  пациенток через шесть месяцев, 
что позволит в  полной мере оценить потенциал 
пролонгированного действия, особенно биости-
муляторов на основе PLLA.  
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Comparative Analysis of the Speed of Onset and Duration of Retention of the Clinical Effect 
of Collagen-Stimulating Drugs
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Currently, drugs aimed at stimulating neocollagenesis in order to correct age-related skin changes are widely 
used in aesthetic medicine. This study is devoted to a comparative analysis of the effectiveness of the main classes 
of collagen-stimulating drugs containing hyaluronic acid modified with an amino acid complex; poly-L-lactic acid 
(PLLA); micronized type I collagen based on ultrasound skin scanning data.
Objective. Conducting a comparative analysis of the effectiveness of collagen-stimulating drugs according 
to the criteria of the rate of onset and duration of retention of the clinical effect.
Material and methods. A prospective open randomized trial was conducted, which included 60 female patients 
aged 35 to 45 years with signs of chrono- and photo-aging – stage 2 according to Glogau. The patients were divided 
into 3 groups, each of which received a course of treatment with one of the studied drugs according to the protocol. 
The main method of objective assessment was ultrasound scanning of the skin (Esaote MyLabOne device, 22 MHz 
sensor) in standard areas of the face (temporal, zygomatic, anterior anterior and labial folds) before and 3 months 
after the end of the course of therapy. The statistical analysis was carried out using the nonparametric 
Kruskal-Wallis criterion.
Results. 3 months after the end of the course of therapy, all three groups showed a significant improvement 
in objective indicators of the dermis condition. At the same time, in the group of patients receiving PLLA-based 
drug therapy (group 3), statistically significantly higher mean ultrasound scores (p < 0.05) were found compared 
with other groups.
Conclusion. As a result of the study, it was demonstrated that collagen-stimulating drugs of various mechanisms 
of action and application protocol (hyaluronic acid modified with an amino acid cluster; micronized type I 
collagen; poly-L-lactic acid) are able to significantly improve the structural parameters of the skin by 3 months. 
We have registered the highest efficacy in a drug containing PLLA, which is probably due to a delayed mechanism 
of stimulation of neocollagenogenesis. Further studies with a follow-up period of 6 to 12 months are needed 
to make a definitive conclusion about the comparison of the duration of retention of the effect, especially 
with respect to the prolonged action of PLLA.

Keywords: effectiveness, poly-L-lactic acid (PLLA), hyaluronic acid, amino acids, micronized collagen, 
neocollagenogenesis
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Морфофункциональные маркеры 
старения кожи лица и шеи 
и их интеграция в индекс 
биологического возраста

Старение кожи лица и шеи является многоуровневым процессом, связанным с накоплением молекулярных 
и клеточных повреждений и проявляющимся изменением клинического фенотипа и функциональных свойств 
кожи, что обосновывает ее использование в качестве модели для оценки биологического возраста. 
Цель – оценить возрастную динамику клинических и инструментальных показателей кожи лица 
и шеи и выделить параметры, наиболее чувствительные к возрасту, для последующей интеграции 
в комплексную оценку биологического возраста кожи. 
Материал и методы. Проведено обследование взрослых и пожилых лиц с применением клинической 
шкалы Merz Aesthetics Scale, трехмерной морфометрии кожи методом 3D LifeViz® и инструментальной 
оценки функциональных характеристик с использованием комплекса Multi Skin Test Center MC 1000 
(корнеометрия, кутометрия, себуметрия, мексаметрия). Измерения выполнялись в четырех 
анатомических зонах (лоб, периорбитальная область, подбородок, шея) с расчетом интегральных 
средних показателей. 
Результаты. Показано, что шкала Merz обладает высокой чувствительностью к возрастным 
изменениям (p < 0,001). Эластичность кожи и секреция кожного сала демонстрируют устойчивый 
возрастной градиент, тогда как показатели гидратации, эритемы и пигментации в большей степени 
зависят от поведенческого и внешнесредового контекстов. Трехмерные морфометрические параметры 
характеризуются выраженной возрастной динамикой по большинству анализируемых показателей. 
Обсуждение. Совместный анализ клинических, функциональных и 3D-морфометрических данных 
позволяет выделить устойчивый морфофункциональный профиль старения кожи лица и шеи, 
отражающий согласованное вовлечение дермальных и эпидермальных структур и различную 
чувствительность отдельных показателей к возрасту. 
Заключение. 3D-морфометрические показатели в сочетании с параметрами эластичности 
и себуметрии формируют ядро-профиль старения кожи лица и шеи, перспективное для построения 
интегрального индекса биологического возраста кожи (Scoring Atopic Dermatitis, SCORE).
Ключевые слова: старение кожи, лицо и шея, шкала Merz, Multi Skin Test Center, 3D LifeViz®
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Введение
В последние годы понятие биологического возраста 
привлекает все более пристальное внимание меди-
цинского и научного сообществ, поскольку данный 

показатель отражает индивидуальные темпы старе-
ния организма и во многих случаях не совпадает с ка-
лендарным возрастом. Вместе с тем на современном 
этапе отсутствует общепринятая классификация, 
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позволяющая четко разграничить физиологическое 
и  патологическое старение, что обусловливает ак-
тивный поиск информативных, воспроизводимых 
и  клинически значимых маркеров биологического 
возраста. Значительная часть клинических и лабора-
торных исследований направлена на выявление таких 
биомаркеров, при этом особый интерес представляет 
кожа как доступный орган-мишень, наглядно и чув-
ствительно отражающий морфофункциональные 
возрастные изменения [1].
Старение кожи рассматривается как биологически 
обусловленный процесс, в котором ключевую роль 
играют оксидативные механизмы: избыток реак-
тивных форм кислорода повреждает липиды, белки 
и ДНК, способствуя деградации коллаген-эластино-
вого каркаса, что клинически ассоциируется со сни-
жением упругости и  формированием морщин [2]. 
Поэтому кожа представляет собой информативную 
«модель-мишень» для оценки индивидуальных тра-
екторий старения, поскольку ее состояние отражает 
не только календарный возраст, но и межиндивиду-
альные различия в темпе инволюционных измене-
ний. Следовательно, биологический возраст нере-
дко существенно отличается от хронологического, 
что обусловливает выявление объективных марке-
ров, в том числе тех, которые отражают состояние 
кожного покрова [3]. Важным патогенетическим 
контуром, обеспечивающим устойчивость возраст-
ассоциированных перестроек, считается клеточная 
сенесценция и связанные с ней феномены (включая 
сенесцентный секреторный фенотип), что подчерки-
вает необходимость интерпретировать измеряемые 
морфофункциональные сдвиги как фенотипиче-
ское отражение глубинных биологических процес-
сов [4]. Одновременно развитие профилактической 
и эстетической медицины укрепляет представление 
о старении как о комплексном и частично модифи-
цируемом процессе, что повышает значимость вос-
производимых инструментальных маркеров для 
мониторинга динамики и  оценки эффективности 
вмешательств [5].
С  методологической точки зрения перспективным 
направлением является привлечение молекулярных 
интеграторов темпа старения, прежде всего эпигене-
тических часов, поскольку изменения метилирования 
ДНК аккумулируют влияние эндогенных программ 
и экспосомных факторов и позволяют количественно 
описывать биологический возраст, в том числе приме-
нительно к коже [6]. Однако построение интегральных 
моделей требует строгого отбора кандидатных показа-
телей, в популяционных исследованиях подчеркивает-
ся отсутствие единого консенсуса относительно прин-
ципов скрининга биомаркеров, поэтому предлагается 
оценивать их по функциональной релевантности, опе-
рациональной реализуемости и методологической со-
стоятельности, с последующим ранжированием крите-
риев в рамках оценочного фреймворка [7]. В этой связи 
кожа особенно удобна как объект исследования, но при 
этом старение кожи описывается как сложный биоло-
гический процесс со снижением барьерных, иммунных 
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и репаративных функций и перестройкой эпидермиса 
и дермы, а также с биохимическими признаками дис-
баланса про-/антиоксидантных систем, что усложняет 
интерпретацию отдельных параметров без учета кон-
текста [8].
Существенный вклад в вариативность фенотипа ста-
рения вносят внешние воздействия и особенности 
образа жизни, включая хроническое фотоповрежде-
ние, в связи с этим при анализе возрастной динамики 
необходимо учитывать роль фотопротекции и пове-
денческих факторов [9]. На морфофункциональном 
уровне изменения кожи сопровождаются замедле-
нием клеточного обновления, ослаблением дермаль-
но-эпидермальных взаимодействий, дезорганизаци-
ей волокнистого матрикса и снижением плотности 
коллагеновых структур, что клинически проявляется 
формированием морщин и изменением микрорелье-
фа [10]. 
Для объективизации таких перестроек высокую пра-
ктическую ценность имеет высокочастотная ультра
звуковая морфометрия, позволяющая количествен-
но оценивать толщину, эхогенность и эхоструктуру 
кожи, а  также характеристики субэпидермальной 
полосы низкой эхогенности как возможного индика-
тора фотоповреждения и возраст-ассоциированных 
изменений [11].
Современные модели патогенеза дополнительно свя-
зывают старение кожи с  хроническим низкоуров-
невым воспалением (англ. inflammaging), которое 
поддерживает ремоделирование внеклеточного мат-
рикса и функциональную дисрегуляцию дермальных 
клеток [12]. Важным контекстом остается фотоста-
рение как совокупность механизмов повреждения 
и неполного восстановления тканей, формирующих 
устойчивые клинические проявления [13].
Кроме того, отдельным звеном рассматривается гли-
кация белков с  образованием конечных продук-
тов  гликирования, усиливающая «жесткость» мат-
рикса и  ухудшающая ремоделирование коллагена 
и эластина, что ассоциируется с изменением текстуры 
кожи и выраженностью морщин [14]. На популяци-
онном уровне также обсуждаются ассоциации ли-
пидного обмена и признаков старения лица в рамках 
интегративных  генетико-омиксных подходов, что 
подчеркивает мультифакторность фенотипа [15]. 
Одноклеточная транскриптомика дает молекулярное 
основание для интерпретации фенотипических мар-
керов, демонстрируя возраст-зависимые сдвиги в кле-
точных популяциях кожи, усиление воспалительного 
фона, накопление признаков фотостарения и сниже-
ние активности регуляторных программ, связанных 
с регенерацией и тканевым гомеостазом [16].
Таким образом, анализ современных отечественных 
и  зарубежных исследований свидетельствует о  том, 
что биологический возраст кожи лица и шеи форми-
руется под влиянием сложного комплекса эндогенных 
и  экзогенных факторов и  не сводится к  хронологи-
ческому возрасту, что обусловливает высокую вариа-
бельность индивидуальных траекторий старения. Кожа 
рассматривается как информативная модель-мишень, 
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в  которой молекулярные механизмы (оксидативный 
стресс, гликация, хроническое воспаление, клеточное 
старение, или сенесценция, и эпигенетические измене-
ния) находят отражение в объективно регистрируемых 
морфофункциональных признаках, включая изменения 
толщины, эхоструктуры, микроархитектоники дермы 
и функциональных свойств кожного покрова. Обзор 
литературы показывает, что наибольший потенциал 
для построения индекса биологического возраста кожи 
имеет интегративный подход, объединяющий неинва-
зивные морфофункциональные методы, прежде всего 
ультразвуковую морфометрию лица и шеи, с молеку-
лярными маркерами, включая эпигенетические часы, 
что обеспечивает биологическую обоснованность, ме-
тодологическую воспроизводимость и практическую 
применимость оценки процессов старения кожи.
Представленный анализ фокусируется на  характе-
ристиках кожи лица и шеи у практически здоровых 
взрослых и пожилых людей с акцентом на клиниче-
ские (шкала Merz Aesthetics Scale) и инструментальные 
(Multi Skin Test Center, 3D LifeViz®) методы оценки.

Материал и методы 
В  анализ включены данные 127 участников, удов-
летворяющих критериям включения и исключения: 
94 (74%) женщины и 33 (26%) мужчины с широким 
возрастным диапазоном – от 18 до 97 лет (Me ± SD = 
49,9 ± 16,7 года; Me = 47 лет), что позволило охва-
тить ключевые этапы ранней и поздней взрослости 
и обеспечить достаточную вариативность возраст-
ных изменений кожи.
Участники исследования были разделены на три воз-
растные группы, отражающие условные стадии воз-
растного континуума:
	■ 18–34 года (n = 27; 21,26%) – молодые взрослые;
	■ 35–54 года (n = 50; 39,37%) – средний возраст;
	■ 55–100 лет (n = 50; 39,37%)  – поздний возраст 

и старость.
Такое возрастное деление позволяет выделить пери-
од вероятного «перелома» в динамике кожных пара-
метров (35–54 года) и сопоставить его с более ранни-
ми и более поздними возрастами.
Критерии включения в исследование:
	■ подписанное информированное добровольное со-

гласие;
	■ мужчины и женщины ≥ 18 лет;
	■ отсутствие клинически значимых кожных заболе-

ваний в зоне исследования (лицо, шея).
Критерии исключения:
	■ отсутствие информированного согласия;
	■ возраст < 18 лет;
	■ наличие кожных заболеваний, способных иска-

жать оценку возрастных изменений лица и шеи;
	■ тяжелые соматические заболевания в стадии обо-

стрения/декомпенсации;
	■ невозможность понять процедуру исследования 

и следовать протоколу (когнитивные/психические 
нарушения);

	■ алкоголизм, наркомания.
Протокол исследования был рассмотрен и одобрен 

локальным этическим комитетом Российского на-
ционального исследовательского медицинского 
университета им. Н.И. Пирогова (протокол № 238 
от  18  марта 2024  г.). Все участники до включения 
были информированы о целях исследования и под-
писали письменное информированное согласие, что 
обеспечивает соблюдение этических требований 
и повышает достоверность анкетных данных.
Клиническую оценку проводили в рамках стандар-
тизированного осмотра, включавшего анализ жалоб 
и визуальную оценку признаков хроно- и фотостаре-
ния. Степень выраженности морщин и складок лица 
и шеи градуировали с помощью фотографической 
шкалы Merz Aesthetics Scale, позволяющей оцени-
вать глубину и выраженность морщин в отдельных 
анатомических зонах по шкале от 0 до 4 баллов (0 – 
отсутствие морщин, 4 – резко выраженные глубокие 
морщины).
Использование шкалы Merz оправдано не только ее 
широким применением в эстетической и дерматоло-
гической практике, но и тем, что она хорошо адапти-
руется к задачам стратификации по возрасту, обес-
печивая воспроизводимую количественную оценку 
клинического фенотипа старения.
Для объективизации функциональных характери-
стик кожи лица и  шеи применяли комплекс Multi 
Skin Test Center MC 1000 (Courage + Khazaka electronic 
GmbH, Германия), включающий ряд специализиро-
ванных датчиков:
	■ Corneometer  – измерение  гидратации рогового 

слоя эпидермиса;
	■ Cutometer – оценка эластичности кожи (упругость, 

способность к деформации и восстановлению);
	■ Sebumeter – количественная оценка секреции кож-

ного сала;
	■ Mexameter – измерение уровня меланина и выра-

женности эритемы.
Измерения выполняли в четырех областях: лоб, пе-
риорбитальная зона, подбородок, шея. Для каждого 
показателя рассчитывали среднее значение по четы-
рем зонам, что позволило сгладить локальную вари-
ативность и работать с интегральным показателем 
состояния кожи лица/шеи, более подходящим для 
последующей модели биологического возраста.
Трехмерный анализ морфологии кожи проводи-
ли с  использованием портативной фотосистемы 
3D LifeViz® (QuantifiCare, Франция). Фотографирова-
ние выполняли в положении анфас и полупрофиль 
с обеих сторон лица и шеи, что обеспечивало стан-
дартизированное захватывание ключевых зон.
Регистрировали и далее подвергали количественно-
му анализу следующие параметры:
	■ суммарная выраженность морщин (лоб, щеки, «гу-

синые лапки»);
	■ поры;
	■ гладкость поверхности;
	■ жирность;
	■ гиперпигментация (коричневые области).

Использование 3D-анализа принципиально важно, 
поскольку позволяет перейти от субъективного ви-

Клинические исследования



Дерматовенерология и дерматокосметология
35

зуального впечатления к количественным метрикам, 
сопоставимым с данными приборных измерений (ку-
тометрия, корнеометрия, мексаметрия и себуметрия) 
и открывающим путь к комплексным индексам.
Для каждого участника формировали комплексный 
профиль, включающий клинические и инструменталь-
ные параметры, что принципиально важно для анализа 
возможных «путей влияния» от поведения и экспози-
ций к фенотипу кожи. Статистическую обработку про-
водили в программе RStudio (2025.9.1.401). 
Для анализа различий применяли непараметриче-
ские статистические методы. Сравнение трех неза-
висимых возрастных групп осуществляли с исполь-
зованием критерия Краскела  – Уоллиса, тогда как 
для сопоставления двух независимых выборок при-
меняли U-критерий Манна – Уитни. При выявлении 
статистически значимых межгрупповых различий 
проводили попарные пост-хок сравнения с исполь-
зованием теста Данна. Для контроля ошибки множе-
ственных сравнений применяли коррекцию Холма. 
Уровень статистической значимости принимали зна-
чимым при p < 0,05. Значения p ≥ 0,001 представляли 
с точностью до трех знаков после запятой, тогда как 
значения p < 0,001 указывали как < 0,001.

Результаты
Распределение баллов по шкале Merz в общей выбор-
ке демонстрировало ожидаемое смещение от низких 
к более высоким значениям по мере увеличения воз-
раста. Балл 0 был зарегистрирован у 5,5% обследо-
ванных; 1 балл – у 30,7%; 2 балла – у 31,5%; 3 балла – 
у 26,0%; 4 балла – у 6,3% (рисунок).
Между тремя возрастными группами выявлены ста-
тистически значимые различия (p < 0,001 по Краске-
лу – Уоллису) с последующими значимыми попар-
ными контрастами для всех пар групп. Шкала Merz 
в данном исследовании чувствительна к возрастным 
изменениям и может рассматриваться как надежный 
клинический индикатор инволютивных процессов, 
который далее логично использовать в качестве од-
ного из якорных выходных параметров для биологи-
ческого возраста кожи.
Результаты приборных измерений показали, что 
не  все параметры кожи одинаково чувствительны 
к возрасту.
Эластичность кожи (Cutometer) последовательно 
снижалась с возрастом:
	■ 18–34 года: Me = 65,00 усл. ед. [61,25; 68,25];
	■ 35–54 года: Me = 57,62 усл. ед. [52,50; 67,00];
	■ 55–100 лет: Me = 47,50 усл. ед. [39,81; 56,86].

Общий тренд p < 0,001; снижение начинается уже 
после 35 лет (различия между 18–34 и 35–54; p < 0,02).
Секреция кожного сала (Sebumeter):
	■ 18–34 года: Me = 17,25 [10,63; 22,25];
	■ 55–100 лет: Me  = 8,38 [4,00; 14,86]; p < 0,001 при 

сравнении младшей и старшей группы; между 18–
34 и 35–54 различия незначимы (p ≥ 0,05).

Показатели  гидратации, пигментации и  эритемы 
по  данным корнеометрии и  мексаметрии в  целом 
не различались между возрастными группами (p > 0,05), 
что косвенно указывает на роль ухода, фотопротекции 
и  поведенческих стратегий, сглаживающих возраст-
ной градиент по этим параметрам (табл. 1).
С методологической точки зрения важно, что эластич-
ность и  себум демонстрируют устойчивый возраст-
ной градиент и, следовательно, являются перспектив-
ными кандидатами для включения в  интегральный 
индекс биологического возраста кожи. В то время как 
для показателей гидратации/эритемы необходим учет 
ухаживающего и поведенческого контекста (использо-
вание домашнего ухода, посещение косметолога), чтобы 
их информативность для «чистого» возраста не была пе-
реоценена или, наоборот, нивелирована.
По данным 3D LifeViz® для всех регистрируемых по-
казателей выявлен значимый возрастной градиент 
(p < 0,001 – для морщин, гладкости, пор, жирности; 
p < 0,05 – для коричневых областей).
Для выявления возраст-зависимых различий мор-
фофункциональных характеристик кожи лица и шеи 
было проведено попарное сравнение показателей в трех 
возрастных группах (18–34, 35–54 и 55–100 лет). В та-

Распределение баллов по шкале Merz Aesthetics Scale 
в общей выборке пациентов, %

Таблица 1. Возрастные изменения основных функциональных параметров кожи

Параметр Тренд с возрастом p (Краскел – Уоллис) Комментарий
Эластичность Снижение < 0,001 Падение уже после 35 лет – «критический коридор»
Себум Снижение (особенно ≥ 55) < 0,001 Значимое уменьшение после 55 лет
Гидратация Без явного тренда > 0,05 Вероятное влияние ухода и солнцезащитных средств
Пигментация Без явного тренда > 0,05 Детализируется на уровне фототипов
Эритема Без явного тренда > 0,05 Детализируется по фототипам и факторам жизни

6

5
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Примечание. По шкале Merz: 0 баллов – у 5,5%; 1 балл – у 30,7%; 
2 балла – у 31,5%; 3 балла – у 26,0%; 4 балла – у 6,3% обследованных.
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блицах 2–4 представлены медианные значения с ин-
терквартильным размахом (Me [Q1; Q3]) и  уровни 
статистической значимости различий, что позволяет 
оценить направленность и выраженность возрастной 
динамики таких параметров, как морщинистость, глад-
кость кожного рельефа, выраженность пор, жирность 
и пигментированные (коричневые) области, а также 
определить наиболее чувствительные к возрасту пока-
затели, потенциально пригодные для включения в ин-
декс биологического возраста кожи.
В  совокупности полученные данные подчеркивают, 
что 3D-морфометрические показатели демонстрируют 
выраженную возрастную динамику и в сочетании с па-
раметрами эластичности и себуметрическими харак-
теристиками формируют устойчивое морфофункци-
ональное ядро-профиль фенотипа кожного старения. 

Обсуждение
Полученные данные подтверждают, что фенотип 
старения кожи лица и шеи формируется не как ли-
нейное снижение показателей, а как сочетание пара-
метров с различной чувствительностью к возрасту 
и неодинаковой зависимостью от внешнесредовых 
и поведенческих факторов. Особое значение имеет 
выявленный «критический коридор» 35–54  года, 
в пределах которого фиксируются первые выражен-
ные возрастные сдвиги.
Наиболее раннюю и  устойчивую возрастную ди-
намику продемонстрировали кутометрические по-
казатели: эластичность кожи снижалась статисти-

чески значимо уже после 35 лет (p < 0,02; общий 
тренд p < 0,001), что указывает на раннее вовлече-
ние дермального матрикса и подтверждает их роль 
как функциональных маркеров старения. Секреция 
кожного сала также характеризовалась возраст-
ным  градиентом, однако выраженное снижение 
наблюдалось преимущественно в старшей возраст-
ной группе (p < 0,001).
Показатели гидратации, эритемы и пигментации не вы-
явили значимых возрастных различий (p > 0,05), что 
подчеркивает их высокую зависимость от условий из-
мерения и поведенческого контекста. В отличие от них, 
показатели по 3D LifeViz® продемонстрировали наибо-
лее стабильную и выраженную возрастную динамику 
по большинству параметров (p < 0,001), отражая куму-
лятивный характер морфологических изменений кожи 
лица и шеи. При интерпретации 3D-метрик принци-
пиально учитывать их шкалирование и направление 
изменений, фокусируясь на межгрупповых различиях 
и согласованности трендов.
Совместный анализ клинической шкалы Merz, эла-
стичности, себума и  3D-морфометрии позволяет 
выделить устойчивое морфофункциональное ядро-
профиль старения кожи, перспективное для интег-
рации в индекс биологического возраста лица и шеи.

Заключение
Результаты исследования показывают, что возраст-
ные изменения кожи лица и шеи проявляются как со-
гласованный комплекс клинических, функциональ-
ных и морфометрических сдвигов, но выраженность 
этих сдвигов по разным параметрам неодинакова. 
Среди приборных показателей наиболее устойчи-
вый возрастной градиент выявлен для эластичности 
кожи, причем снижение становится заметным уже 
после 35 лет, а также для секреции кожного сала, где 
наиболее выраженные различия формируются 
в старшей возрастной группе. 
Трехмерный анализ показателей по 3D LifeViz® выя-
вил наиболее выраженную и стабильную возрастную 
динамику по ключевым морфометрическим параме-
трам, что подтверждает высокую чувствительность 
3D-метрик к  фенотипу старения. В  совокупности 
данные клинической шкалы Merz, показатели эла-
стичности и себуметрии, а также 3D-морфометрии 
формируют устойчивое ядро-профиль морфофунк-
ционального профиля старения кожи лица и шеи, 
что обосновывает возможность перехода от разроз-
ненных измерений к  стандартизированной интег-
ральной оценке (Scoring Atopic Dermatitis, SCORE), 
позволяющей сопоставлять выраженность возраст-
ассоциированных изменений между людьми вне за-
висимости от их хронологического возраста и более 
корректно описывать индивидуальные вариатив-
ность и особенность образа жизни.  
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Таблица 2. Попарное сравнение групп 18–34 года и 35–54 года (Me [Q1; Q3])

Показатель 18–34 года 35–54 года p
Морщины 5,14 [4,50; 5,71] 0,86 [-1,14; 3,32] < 0,001
Гладкость 4,86 [3,79; 5,71] 1,50 [0,14; 2,71] < 0,001
Поры 4,57 [2,79; 6,43] 2,07 [0,61; 3,53] < 0,001
Жирность -3,00 [-3,71; -2,14] 1,29 [0,36; 2,35] < 0,001
Коричневые области 4,00 [3,33; 5,16] 4,00 [3,00; 4,33] < 0,05

Таблица 3. Попарное сравнение групп 35–54 года и 55–100 лет (Me [Q1; Q3])

Показатель 35–54 года 55–100 лет p
Морщины 0,86 [-1,14; 3,32] -5,79 [-7,10; -4,00] < 0,001
Гладкость 1,50 [0,14; 2,71] -1,64 [-3,82; 1,29] < 0,001
Поры 2,07 [0,61; 3,53] -0,43 [-2,11; 2,29] < 0,001
Жирность 1,29 [0,36; 2,35] 4,00 [3,29; 4,82] < 0,001
Коричневые области 4,00 [3,00; 4,33] 3,67 [2,75; 4,00] < 0,05

Таблица 4. Попарное сравнение групп 18–34 года и 55–100 лет (Me [Q1; Q3])

Показатель 18–34 года 55–100 лет p
Морщины 5,14 [4,50; 5,71] -5,79 [-7,10; -4,00] < 0,001
Гладкость 4,86 [3,79; 5,71] -1,64 [-3,82; 1,29] < 0,001
Поры 4,57 [2,79; 6,43] -0,43 [-2,11; 2,29] < 0,001
Жирность -3,00 [-3,71; -2,14] 4,00 [3,29; 4,82] < 0,001
Коричневые области 4,00 [3,33; 5,16] 3,67 [2,75; 4,00] < 0,05
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Morphofunctional Markers of Facial and Neck Skin Aging and Their Integration into a Biological Age Index

E.V. Chernaya, A.S. Dvornikov, PhD, Prof., O.N. Tkacheva, PhD, Prof., I.D. Strazhesko, PhD, Prof., 
L.V. Terentyeva, PhD

Pirogov Russian National Research Medical University (Pirogov University), Moscow

Contact person: Elizaveta V. Chernaya, e.v.chernaya@mail.ru

Facial and neck skin aging is a multilevel process associated with the accumulation of molecular and cellular damage 
and manifested by changes in the clinical phenotype and functional properties of the skin, which substantiates its use 
as a model for assessing biological age. 
Objective. To assess age-related dynamics of clinical and instrumental parameters of facial and neck skin and to identify 
the indicators most sensitive to age for their subsequent integration into a comprehensive assessment of skin biological age. 
Material and methods. Adult and elderly participants were examined using the Merz Aesthetics Scale, three-dimensional 
skin morphometry with the 3D LifeViz® system, and instrumental assessment of functional skin characteristics 
employing the Multi Skin Test Center MC 1000 (corneometry, cutometry, sebumetry, and mexametry). Measurements 
were performed in four anatomical regions (forehead, periorbital area, chin, and neck) with subsequent calculation 
of integrated mean values. 
Results. The Merz scale demonstrated high sensitivity to age-related changes (p < 0.001). Skin elasticity and sebum 
secretion exhibited a stable age-related gradient, whereas hydration, erythema, and pigmentation were largely influenced 
by behavioral and environmental factors. Three-dimensional morphometric parameters showed pronounced age-related 
dynamics across most analyzed indices. Discussion. The combined analysis of clinical, functional, and 3D morphometric 
data made it possible to identify a stable morphofunctional aging profile of facial and neck skin, reflecting coordinated 
involvement of epidermal and dermal structures and differential age sensitivity of individual parameters. 
Conclusion. Three-dimensional morphometric parameters, together with elasticity and sebumetry indices, form a “core 
aging profile” of facial and neck skin, which is promising for the development of an integrated skin biological age index 
(Scoring Atopic Dermatitis, SCORE).

Keywords: skin aging, face and neck, Merz scale, Multi Skin Test Center, 3D LifeViz®
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Структура и дифференциальная 
диагностика эрозивно-язвенных 
заболеваний гениталий

Статья посвящена комплексному анализу заболеваний, сопровождающихся эрозивно-
язвенными высыпаниями в области гениталий. Приведены основные патогенетические аспекты 
и дифференциально-диагностические критерии таких заболеваний, как эрозивный баланопостит, 
болезнь Бехчета, туберкулез половых органов, дистрофические заболевания гениталий и ряд других 
заболеваний мультифакториальной природы, а также результаты собственных трехлетних 
клинических наблюдений за пациентами с эрозивно-язвенными заболеваниями гениталий. 
Акцентируется внимание на возможной пусковой роли инфекций, передаваемых половым путем, включая 
как классические возбудители венерических болезней, так и вирусные агенты, в формировании острого 
и хронического воспаления и последующей дисплазии, а также важности использования современных 
методов диагностики, таких как полимеразная цепная реакция, иммуноферментный анализ 
и иммунологические исследования.
Ключевые слова: эрозивно-язвенные заболевания гениталий, генитальный герпес, болезнь Бехчета
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Введение
Спектр заболеваний урогенитальной сферы, сопро-
вождающихся эрозивно-язвенными процессами, 
в  настоящее время достаточно широк. Несмотря 
на то, что природа этой группы заболеваний весьма 
разнообразна, экзантемы и энантемы, возникающие 
в области гениталий, могут быть входными ворота-
ми для целого ряда инфекций, в том числе и вируса 
иммунодефицита человека (ВИЧ), создавая фон для 
последующего злокачественного перерождения тка-
ней. Установлена связь ряда этиологических агентов, 
в частности таких патогенов, как вирус папилломы 
человека (ВПЧ) и вирус Эпштейна – Барр (ВЭБ), вы-
зывающих эрозивно-язвенные заболевания генита-
лий (ЭЯЗГ), с развитием онкологических заболева-
ний половых органов, в первую очередь рака шейки 
матки и предстательной железы [1].
Разнообразие клинических проявлений ЭЯЗГ об-
условливает необходимость привлечения к лечению 
широкого круга специалистов (в  первую очередь 
дерматовенерологов, гинекологов, онкологов и уро-
логов) и диктует необходимость формирования уни-
фицированного алгоритма по координации ведения 

таких больных. Информированность врачей о ЭЯЗГ 
должна быть наиболее полной, чтобы избежать оши-
бочных тактик лечения, способных привести к тя-
желым осложнениям. Кроме того, рецидивирующие, 
длительно протекающие эрозивно-язвенные пора-
жения половых органов препятствуют ведению пол-
ноценной половой жизни, созданию семьи, приводя 
к серьезным нервно-психическим расстройствам, де-
прессиям, неврозам, что весьма негативно сказывает-
ся на целом ряде социальных функций человека [2]. 
Многие этиологические агенты ЭЯЗГ являются по-
вреждающими факторами для плода и новорожден-
ного, вызывают увеличение частоты невынашивания 
беременности, преждевременных родов, рождения 
детей с патологиями центральной нервной системы 
и внутренних органов [3]. Процессы наружных ге-
ниталий зачастую являются зеркальным отражением 
изменений, происходящих в верхних отделах репро-
дуктивной системы.
К  наиболее частым заболеваниям, сопровождаю-
щимся эрозивно-язвенными поражениями в обла-
сти гениталий, а иногда и полости рта, относят сле-
дующие [4]:



Дерматовенерология и дерматокосметология
39

	■ сифилис и другие венерические заболевания (лим-
фогранулематоз венерический, мягкий шанкр, до-
нованоз); генитальный туберкулез;

	■ травматические язвы слизистых оболочек;
	■ красный плоский лишай;
	■ острая язва вульвы;
	■ афтоз Турена;
	■ болезнь Бехчета (ББ); генитальный герпес; гангре-

нозная пиодермия с локализацией в области гени-
талий;

	■ кожный лейшманиоз (с локализацией на половых 
органах);

	■ многоформная экссудативная эритема (с  локали-
зацией на половых органах);

	■ токсикодермия (с локализацией на половых орга-
нах);

	■ урогенитальный кандидоз (эрозивные формы);
	■ трихомонадные, гонорейные эрозии и язвы;
	■ чесоточная эктима;
	■ дистрофические заболевания  гениталий (эрозив-

ные формы);
	■ молниеносная гангрена половых органов;
	■ рак гениталий.

Множество известных этиологических агентов могут 
способствовать развитию ЭЯЗГ, часто действуя 
в комбинации, что затрудняет как выявление роли 
того или иного этиологического фактора в формиро-
вании клиники заболевания, так и дифференциаль-
ную диагностику, приводя в конечном итоге к про-
блемам с лечением и реабилитацией.
Несмотря на значительные успехи в борьбе с венери-
ческими заболеваниями, проявляющимися эрозив-
но-язвенными поражениями половых органов, тем не 
менее такие заболевания, как сифилис, мягкий шанкр, 
донованоз, венерический лимфогранулематоз, следует 
исключать в первую очередь. Если раньше основны-
ми этиологическими факторами воспаления голов-
ки полового члена и  крайней плоти были Neisseria 
gonorrhoeae и Treponema pallidum, то в последние годы 
преобладает выявление вирусных, неспецифических 
бактериальных и грибковых патогенов [5].
Воспаление только  головки полового члена (бала-
нит) встречается крайне редко, чаще процесс затра-
гивает и крайнюю плоть (баланопостит). По данным 
Всемирной организации здравоохранения, бала-
нопостит составляет 47% в структуре заболеваний 
кожи полового члена. Наиболее часто встречается 
баланопостит, вызванный герпетической вирусной 
(35,3%) и кандидозной (26,2%) инфекциями. Уретрит 
различной этиологии, даже при наличии предраспо-
лагающих факторов, далеко не всегда осложняется 
развитием баланопостита. В то же время отмечено 
изолированное выделение Chlamydia trachomatis, 
Mycoplasma genitalium, M.  hominis, Ureaplasma 
urealyticum, Gardnerella vaginalis из препуциального 
мешка больных баланопоститом при отсутствии ука-
занных возбудителей в материале уретры [2]. В на-
стоящее время, кроме перечисленных выше причин, 
важная роль отводится анаэробным микроорганиз-
мам, в  частности определена роль таких возбуди-
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телей, как Escherichia coli – 38,7%, E. faecalis – 35,5%, 
E. proteus – 25,8% [6].
Во многих исследованиях, посвященных изучению 
роли патогенных  грибов в  развитии воспалитель-
ных процессов кожи половых органов, установлено, 
что основной причиной являются  грибы Candida 
albicans, длительное присутствие которых способно 
приводить к мацерации и даже эрозированию кожи 
и слизистых [7].
Герпесвирусная инфекция – одна из наиболее рас-
пространенных причин эрозивно-язвенных пора-
жений гениталий – может активировать ВИЧ, нахо-
дящийся в стадии провируса, являться кофактором 
прогрессирования ВИЧ-инфекции и синдрома при-
обретенного иммунодефицита [5]. Имеются данные 
о том, что вирус простого герпеса 2-го типа (ВПГ-2) 
способствует онкогенной трансформации много-
слойного плоского и  цилиндрического эпителия 
шейки матки, играя значительную роль в патогене-
зе карциномы шейки матки и различных степеней 
интраэпителиальной неоплазии. Риск дисплазии 
и неоплазии возрастает при сочетании ВПГ-2 с па-
пилломавирусной и цитомегаловирусной инфекция-
ми [3]. ВЭБ может приводить к развитию дисплазии 
эпителия, способствуя возникновению рака прямой 
кишки и диспластическим изменениям кожи и сли-
зистых оболочек перианальной области [1, 8].
Гангренозная пиодермия – воспалительный нейтро-
фильный дерматоз, клинически характеризующийся 
болезненными язвенно-некротическими поражения-
ми кожи. Заболевание встречается достаточно редко, 
около одного случая на 3 млн человек, и локализуется 
преимущественно на туловище и голенях. Однако все 
чаще описываются случаи локализации болезненных 
изъязвляющихся папул в области гениталий. Харак-
терными признаками гангренозной пиодермии яв-
ляются ярко выраженная болезненность в области 
высыпаний, быстрое прогрессирование, частая ма-
нифестация в период менструаций, положительный 
феномен патергии у 1/4 больных, выраженная ней-
трофилия в  материале биопсии, а  также положи-
тельный эффект от системной иммуносупрессивной 
терапии. С учетом неинфекционной природы забо-
левания частое обнаружение герпесвирусной инфек-
ции в соскобах из язв дает основание предполагать 
ее триггерную роль в происхождении данного дер-
матоза [9–11].
Генитальный туберкулез вызывается бактерия-
ми Mycobacterium tuberculosis и  проявляется, как 
правило, вторично по  отношению к  туберкуле-
зу других локализаций. Генитальный туберкулез 
может передаваться от человека к человеку лим-
фогенным,  гематогенным, уриногенным путем, 
а также при вагинальном, анальном или оральном 
сексе с инфицированным партнером. В последнее 
время появляется все больше данных о передаче 
M.  tuberculosis при половых контактах, в т.ч. при 
внегенитальной локализации инфекции источни-
ка заражения [12]. Генитальный туберкулез у жен-
щин в  большинстве случаев поражает внутрен-
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ние половые органы, однако могут встречаться 
туберкулезные язвы вульвы и  шейки матки, при 
этом наблюдается увеличение пахово-бедрен-
ных лимфатических узлов. Течение  генитально-
го туберкулеза чаще стертое и вариабельное, что 
объясняется разнообразием морфологических 
изменений. Часто ведущим и/или единственным 
симптомом  генитального туберкулеза является 
бесплодие, обусловленное поражением эндоме-
трия и маточных труб. У большей части женщин 
изменяется менструальная функция: развивают-
ся олигоменорея, аменорея, нерегулярные мен-
струации, альгодисменорея, реже  – метроррагия 
и меноррагия. Менструальные нарушения при ге-
нитальном туберкулезе обусловлены вовлечением 
паренхимы яичников, эндометрия, интоксикацией. 
Течение генитального туберкулеза сопровождается 
тянущей и ноющей болью внизу живота вследствие 
развития спаечного процесса в малом тазу, склеро-
за сосудов, поражения нервных окончаний. Харак-
терна туберкулезная интоксикация  – субфебри-
литет, потливость по ночам, слабость, похудение, 
нарушение аппетита [13]. При вовлечении в про-
цесс брюшины  генитальный туберкулез нередко 
манифестирует с клиники острого живота, в связи 
с чем пациентки попадают на операционный стол 
с подозрениями на апоплексию яичника, внематоч-
ную беременность, аппендицит. У мужчин может 
встречаться туберкулез полового члена, который 
включает туберкулез кожи пениса, туберкулез го-
ловки полового члена, туберкулез кавернозных тел. 
Характерно появление на головке полового члена 
бугорков, которые превращаются в кровоточащие 
язвы. Туберкулезная инфекция гениталий может 
сочетаться с другими инфекциями, передаваемы-
ми половым путем (ИППП), в связи с чем следует 
уделять особое внимание сбору анамнеза и полно-
ценному обследованию, включая детекцию поли-
меразной цепной реакции (ПЦР) M. tuberculosis.
Одним из сложных для понимания и лечения забо-
леваний, сопровождающихся эрозивно-язвенными 
процессами в области кожи и слизистых гениталий, 
а  также полости рта, продолжает оставаться бо-
лезнь Бехчета. Этиология и патогенез ББ остаются 
неясными, но есть определенные доказательства уча-
стия генетических, иммунологических и инфекци-
онных факторов в дебюте заболевания. В патогенезе 
ББ значительную роль играют инфекционные анти-
гены, такие как стрептококки (Streptococcus sanguis, 
Enterococcus faecalis, S. pyogenes), вирус простого гер-
песа 1-го типа (ВПГ-1) и др. В 1973 г. S. Ohno была 
обнаружена ассоциация между HLA-B51-антигеном 
и ББ [14]. Последующие исследования подтвердили 
связь этого антигена с ББ у лиц, проживающих в ре-
гионах, расположенных по ходу Великого шелкового 
пути, что свидетельствует о генетической предраспо-
ложенности к заболеванию [15]. Самая высокая ча-
стота ББ зарегистрирована в Турции – примерно 420 
пациентов на 100 тыс. жителей, за ней следуют Из-
раиль, Япония, Корея и Китай. В Колумбии распро-

страненность ББ составляет 1,10 больных на 100 тыс. 
жителей, в Иране – 80 на 100 тыс. жителей, в Вели-
кобритании – до 0,64 на 100 тыс. жителей [16].
Буккальные афты представляют собой болезненные 
одиночные или множественные язвы диаметром 
от нескольких миллиметров до 1 см, с острыми кра-
ями, которым иногда предшествует эфемерная ве-
зикула, и присутствуют при ББ в 98% случаев. Язвы 
выстланы блестящим маслянистым или сероватым 
налетом с выраженным воспалением по краям. Бук-
кальные афты должны быть идентифицированы 
врачом для исключения других возможных причин 
рецидивирующих язв во рту (травматические язвы, 
полиморфная эритема и  т.д.). Афты обычно лока-
лизуются на внутренней поверхности губ, щек, дес-
невой бороздке, по краю языка, на уздечке, щеках, 
небе, миндалинах и  глотке; их появление может 
также быть вызвано употреблением некоторых про-
дуктов с жесткой кожицей (фрукты, орехи), механи-
ческими повреждениями от зубов и зубных проте-
зов, а иногда оно связано с менструальным циклом 
и эмоциональным состоянием (стрессом). Крупные 
или многочисленные афты могут приводить к нару-
шениям приема пищи и речи. Эволюция элементов 
идет спонтанно к заживлению без рубцевания, не со-
провождаясь аденопатией [17].
Генитальные афты присутствуют в  60–65% случа-
ев при болезни Бехчета и являются признаком ББ, 
проявляясь в острой фазе или на этапе рубцевания. 
Генитальные афты, как правило, отличаются боль-
шими глубиной и размером от буккальных афт, и, 
несмотря на меньшую частоту рецидивов по сравне-
нию с ротовыми афтами, оставшиеся после них де-
пигментированные рубцы позволяют поставить ре-
троспективный диагноз. У мужчин они расположены 
преимущественно на  мошонке, редко на  половом 
члене или в уретре, у женщин – находятся на вульве, 
влагалище и шейке матки; могут быть диссеминиро-
ванными и болезненными или полностью скрыты-
ми. Афты могут располагаться также на слизистых 
пищевода, желудка, кишечника (в исключительных 
случаях с  перфорациями) и  анального отверстия. 
Среди других кожных проявлений наиболее харак-
терны папуло-пустулезные поражения, не связанные 
с волосяными фолликулами (псевдофолликулит, ак-
неформные поражения), а также гиперчувствитель-
ность кожи и слизистой в местах, не характерных 
для классических высыпаний (места инъекций/ин-
фузий, поверхностные царапины или внутрикож-
ные реакции с различными антигенами). Примерно 
у 1/3 пациентов обнаруживаются подкожные узел-
ки, которые выглядят как часто рецидивирующая 
узловатая эритема или поверхностный тромбофле-
бит, проявляющийся в виде эритематозных узелков, 
иногда расположенных линейно, также напоминаю-
щих узловатую эритему. Описаны и другие кожные 
проявления ББ, такие как пурпура и некротические 
поражения [17].
Одним из распространенных заболеваний женской 
половой сферы является острая язва вульвы Лип-
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шютца – Чапина [18, 19]. Существует несколько точек 
зрения на причины, вызывающие данное состояние. 
Большинство авторов придерживается мнения о при-
обретении своеобразной патогенности лактобацилл 
(переход из сапрофитирующего состояния) в ответ 
на иммунные дискорреляции организма к лактоба-
циллам. Нельзя исключить значение и аллергических 
процессов, а также снижение реактивности организ-
ма, поскольку заболевание часто развивается после 
перенесенных инфекционных процессов (ангина, 
тонзиллит, пневмония, туберкулез). Bacillus crassus, 
которую некоторые авторы рассматривают как ви-
доизмененную палочку Дедерлейна, обнаруживают 
в значительном количестве в гнойном отделяемом 
язв при окраске по Граму или метиленовым синим. 
Однако, по  мнению других авторов, обнаружение 
В.  crassus не  имеет этиологического значения, по-
скольку она нередко отсутствует при этом заболева-
нии. Некоторые авторы придают значение в этиоло-
гии острой язвы вульвы Липшютца – Чапина ВЭБ 
[20], другие – рассматривают данное заболевание как 
вариант многоформной экссудативной эритемы либо 
абортивного варианта ББ [18, 19].
Диагностический и терапевтический алгоритмы в от-
ношении острой язвы Липшютца – Чапина определя-
ются двумя основными и четырьмя дополнительны-
ми критериями. Основные критерии – острое начало 
одного или нескольких болезненных язвенных по-
ражений в области вульвы и исключение инфекци-
онных и неинфекционных причин язвы; второсте-
пенные – локализация язвы в области преддверия 
влагалища или малых половых губ, полное отсутст-
вие половых контактов (то есть пациентка должна 
быть девственницей) или отсутствие половых кон-
тактов в течение последних трех месяцев, а также на-
личие гриппоподобных симптомов и/или системной 
инфекции в течение двух – четырех недель до появ-
ления язвы вульвы [21].
Дистрофические заболевания  гениталий, к  числу 
которых относят склероатрофический лихен вульвы 
и лейкоплакию, часто протекают с формированием 
в  области слизистой вульвы и  влагалища трещин 
и эрозий, которые при отсутствии своевременного 
вмешательства могут трансформироваться в рак ге-
ниталий [22, 23]. Несмотря на достаточно хорошо 
изученный патогенез данных заболеваний, по-преж-
нему нет единого подхода к определению факторов, 
способствующих их возникновению, в связи с чем 
рассматриваются аутоиммунные, дисгормональные 
и  инфекционные причины. Роль ВПЧ в  развитии 
дистрофических заболеваний вульвы была подтвер-
ждена в ряде исследований. Так, G.L. Larsson и соавт. 
(2012) [24] обнаружили присутствие ДНК ВПЧ в би-
оптатах пациенток со сквамозно-клеточной карци-
номой вульвы, что свидетельствовало об  участии 
вируса в патогенезе данного заболевания. При ин-
фекционном воспалении слизистой урогенитального 
тракта причиной зуда являются протеазы, выделяе-
мые грибковой и бактериальной флорой [25]. В свою 
очередь, трипсин, протеазы и другие кинины на фоне 

атрофических процессов и нервных стрессов потен-
цируют развитие кожного зуда без воспалительной 
реакции. Следует также учитывать богатый антиген-
ный состав и выброс токсинов и протеаз многими 
возбудителями ИППП, которые тоже способны за-
пускать инфекционно-аллергический процесс. Ана-
логичные изменения в тканях гениталий, вызванные 
дефицитом эстрогенов и гормонов щитовидной же-
лезы, также могут стать причиной формирования 
диспластических и  эрозивно-язвенных процессов, 
однако этот вопрос находится на стадии изучения.
Цель – изучить структуру эрозивно-язвенных забо-
леваний гениталий и микробный фон урогениталь-
ного тракта среди пациентов с ИППП, обратившихся 
в  Республиканский специализированный научно-
практический медицинский центр дерматовенероло-
гии и косметологии Республики Узбекистан за трех-
летний период.

Материал и методы
Под наблюдением находились 82 пациента с ЭЯЗГ 
(34 мужчины, 48 женщин) с диагностированными 
заболеваниями наружных половых органов, сопро-
вождавшимися эрозивно-язвенными высыпаниями, 
среди них: синдром Бехчета (СБ), язвенно-некро-
тический васкулит, многоформная экссудативная 
эритема (МЭЭ), хроническая язвенная пиодермия 
(сопровождающаяся высыпаниями на половых ор-
ганах), эрозивный вульвит, генитальный герпес, нео-
плазии и другие заболевания. Всем пациентам были 
проведены микроскопическое, микробиологическое 
исследования отделяемого урогенитального тракта 
и язв, а также ПЦР-диагностика на наличие наиболее 
распространенных ИППП.

Результаты
Пациенты с ЭЯЗГ были распределены по возрасту 
следующим образом: до 20 лет – 8 (9,4%), 20–30 лет – 
31 (37,5%), 30–40 лет – 38 (46,8%) и старше 40 лет – 
5 (6,3%) пациентов.
Наибольшую  группу составили пациенты с  СБ  – 
33 (40,2%): в возрасте от 18 до 40 лет – 28 (84,8%), 
от  40 лет и  выше  – 5 (15,2%) больных. Среди них 

Рис. 1. Структура эрозивно-язвенных заболеваний гениталий за трехлетний 
период наблюдения
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Рис. 2. Синдром Бехчета: А – эрозии вульвы, Б – афтоз полости рта, В – васкулит 
(пациентка 34 лет)

Рис. 3. Острая язва вульвы 
(эрозивный вульвит) 
(пациентка 35 лет) 

Рис. 4. Афтоз Турена с локализацией язв: А – область гениталий; Б и В – коленная область (пациентка 32 лет)

Рис. 5. Герпетические высыпания в области вульвы (А) 
и ануса (Б) (пациентка 25 лет)

Рис. 6. Опоясывающий герпес. 
Уреаплазменная инфекция, 
эндоцервицит, уретрит, бактериальный 
вагиноз. Анемия. Вторая беременность, 
36 недель (пациентка 25 лет)

Рис. 7. Многоформная экссудативная 
эритема с локализацией на 
половых органах. Хроническая 
уреамикоплазменная инфекция 
и ВПГ-2 (пациент 29 лет)

Рис. 8. Токсикодермия на 
фоне сахарного диабета 
(пациентка 69 лет) 

Рис. 9. Неоплазия вульвы: А – рак вульвы, ВПЧ-16 positive (пациентка 65 лет); Б – веррукозный рак 
вульвы и влагалища на фоне предшествовавшей дистрофии вульвы, ВПЧ-16 positive (пациентка 54 лет); 
В – рак-язва вульвы на фоне предшествовавшей дистрофии, ВПЧ-16 positive (пациентка 45 лет)
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Частота встречаемости возбудителей ИППП и сопутствующей микрофлоры урогенитального тракта 
у пациентов с ЭЯЗГ (n = 82), абс. (%)

Возбудитель ИППП Частота выявления Возбудитель (сопутствующая микрофлора) Частота выявления
U. urealyticum (parvum) 30 (36,6) G. vaginalis 8 (9,8)
ВПГ-1 24 (29,3) Candida 28 (34,1)
ВПГ-2 24 (29,3) S. epidermidis 17 (20,7)
ВПГ-3 1 (1,2) S. haemolyticus 8 (9,9)
ЦМВ 5 (6,1) Enterobacter 12 (14,6)
ВПЧ 16/18-го типов 8 (9,8) S. aureus 10 (12,2)
C. trachomatis 2 (2,4) Enterococci 6 (7,3)

женщин – 23 (69,7%), мужчин – 10 (30,3%). Из общего 
числа обследованных: 20 (60,6%) – сельские жители 
и 13 (39,4%) – городские.
Продолжительность заболевания составляла 
в  среднем восемь лет. Диагноз СБ  был подтвер-
жден гистологически и установлен согласно кри-
териям международной  группы по  изучению 
СБ  (International Study Group for Behcet’s disease, 
1990). Ранее все 100% пациентов с СБ обращались 
к различным специалистам (офтальмологи, стома-
тологи,  гинекологи, ревматологи, сосудистые хи-
рурги) и получали различную терапию по поводу 
того или иного симптома заболевания с  времен-
ным эффектом или безрезультативно.
У  остальных 49 пациентов были диагностирова-
ны: эрозивный вульвит – 9 (10,9%), афтоз Турена – 
1 (1,2%), язвенно-некротический васкулит – 1 (1,2%), 
язвенная пиодермия  – 3 (3,7%),  генитальный  гер-
пес – 19 (23,2%), опоясывающий герпес – 1 (1,2%), 
многоформная экссудативная эритема  – 4 (4,9%), 
эрозивный баланопостит – 4 (4,9%), токсикодермия 
с локализацией на половых органах – 4 (4,9%), рак 
вульвы – 3 (3,7%) (рис. 1–9).
В структуре обследованных с ЭЯЗГ преобладали па-
циенты с СБ и генитальным герпесом, что указывало 
на  необходимость дополнительного обследования 
всех пациентов с эрозивно-язвенными процессами 
в области гениталий на присутствие ВПГ-инфекции 
и исследование показателей аутоиммунной реакции 
организма.
В процессе проведенных исследований у пациентов 
с ЭЯЗГ (n = 82) «ИППП нового поколения» в виде мо-
ноинфекции либо в виде бактериальных ассоциаций 
выявлены в 61 (74,3%) случае, из них: U. urealyticum – 
в 30 (36,6%), ВПГ-1 – в 24 (29,3%), ВПГ-2 – в 24 (29,3%), 
цитомегаловирус (ЦМВ) – в 5 (6,1%), C. trachomatis – 
в  2 (2,4%), ВПЧ-16/18  – в  8 (9,8%) случаях. Из  со-
става сопутствующей микрофлоры выявлены: 
G.  vaginalis  – в  8 (9,8%) случаях, S. saprophyticus  – 
в  5 (6,1%), S.  aureus  – в  10 (12,2%);  грибы рода 

Candida – в 28 (34,1%), S. epidermidis – в 17 (20,7%); 
бактерии рода Enterococci – в 6 (7,3%), бактерии рода 
Enterobacter – в 12 (14,6%), S. haemolyticus – в 8 (9,8%) 
случаях. Таким образом, в  подгруппе пациентов 
с ЭЯЗГ в виде моноинфекции и в составе микробных 
ассоциаций встречались U. urealyticum – в 30 (36,6%) 
случаях, ВПГ-1 – в 24 (29,3%), ВПГ-2 – в 24 (29,3%), 
ВПГ-3 – в 1 (1,2%), грибы рода Candida – в 28 (34,1%), 
S. epidermidis – в 17 (20,7%) случаях (таблица).
Выделение U. urealythicum (parvum) и  ВПГ-2 при 
МЭЭ также свидетельствует о важной роли данных 
возбудителей в патогенезе этого заболевания. В то же 
время идентификация возбудителей герпесвирусных 
инфекций далеко не всегда сопровождалась манифе-
стацией соответствующих клинических проявлений. 
Следует также отметить, что три пациентки, первич-
но обратившиеся в наш Центр с диагнозами «вульво-
вагинальный кандидоз», «кондиломатоз вульвы» и 
«эрозивный вульвит», после результатов  гистоло-
гического анализа и выявления у них ВПЧ-16 были 
направлены в Центр онкологии и радиологии с диаг-
нозом «неоплазия вульвы».
Таким образом, эрозивно-язвенные заболева-
ния гениталий включают в себя обширную группу 
патологических процессов с  весьма разнообраз-
ными этиопатогенетическими механизмами ин-
фекционно-аллергической, иммуногенетической 
и диспластической природы. При этом сочетанное 
присутствие нескольких возбудителей из группы 
ИППП может значительно изменять клиниче-
скую картину заболевания и осложнять установ-
ление диагноза. В  этой связи следует принимать 
во внимание необходимость проведения широкого 
диагностического спектра исследования инфекци-
онных агентов с использованием таких современ-
ных технологий, как молекулярно-биологические 
методы, иммуноферментный анализ, применение 
иммунологических тестов, а  при необходимо-
сти  –  гистологических, иммуногистохимических 
и генетических исследований.  
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Structure and Differential Diagnostics of Erosive and Ulcerative Diseases of the Genitals
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This article is a comprehensive analysis of diseases associated with erosive and ulcerative lesions in the genitalia area. It 
describes key pathogenetic aspects and differential diagnostic criteria for such lesions as erosive balanoposthitis, Behçet's 
disease, genital tuberculosis, degenerative genital diseases, and a number of other multifactorial conditions, as well as 
results of author’s own three-year clinical observation of patients with erosive and ulcerative genitalia diseases. The author 
underlines a potential role of sexually transmitted infections, including both classic sexually transmitted diseases and 
viral agents, in the development of acute and chronic inflammation and subsequent dysplasia, as well as the importance 
of modern diagnostic techniques such as polymerase chain reaction, enzyme-linked immunosorbent assay, and 
immunological examinations.
Keywords: erosive and ulcerative diseases of the genitals, genital herpes, Behcet's disease
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Клинические исследования

Врожденный буллезный эпидермолиз (ВБЭ) – орфанное заболевание, ассоциированное с повышенным 
риском инфекционных осложнений. Своевременная вакцинация у таких пациентов особенно важна, 
однако в РФ наблюдается дефицит единых подходов к иммунизации.
Цель – провести сравнительный анализ статуса вакцинации у пациентов с разными формами 
ВБЭ (простой, дистрофической, пограничной, синдром Киндлер) для оптимизации тактики 
иммунопрофилактики.
Материал и методы. Проведено ретроспективное одномоментное исследование, включавшее 
491 ребенка с верифицированным ВБЭ (0–18 лет) из «Регистра генетических и других редких заболеваний» 
(благотворительный фонд «Дети-бабочки»); проанализирован вакцинальный статус и его связь 
с клинической формой заболевания.
Результаты. Общий охват плановой вакцинацией оказался низким. Доля детей, привитых строго 
по национальному календарю, составила: при простой форме (ПБЭ) – 16,2%, дистрофической (ДБЭ) – 
26,4%, пограничной (ПгрБЭ) – 12,9%, синдроме Киндлер – 37,5%. Наибольшая доля вакцинированных 
по индивидуальному графику зафиксирована при ДБЭ (34,5%). При ПБЭ индивидуальный график или 
медотвод применялись у 47,6% пациентов с тяжелым течением против 11,8% с легким. При ПгрБЭ более 
половины детей (51,6%) не были вакцинированы, что связано с высокой ранней смертностью. У 6,9% 
пациентов с ДБЭ в анамнезе отмечена ветряная оспа, осложнившая течение основного заболевания. 
Во всех группах выявлены дефекты документирования прививочного статуса (до 19,9% при ДБЭ).
Заключение. У детей с ВБЭ в РФ системно недостаточный уровень рутинной иммунизации, широко 
распространены индивидуальные графики и медицинские отводы, отсутствует единый протокол 
ведения данной категории пациентов. ПгрБЭ остается наименее изученной категорией с точки зрения 
вакцинации из-за малой выборки и ранней летальности. Необходима стандартизация учета прививок 
и разработка унифицированных клинических рекомендаций.
Ключевые слова: врожденный буллезный эпидермолиз, дети, вакцинация
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Введение
Врожденный буллезный эпидермолиз (ВБЭ) пред-
ставляет собой гетерогенную группу наследственных 
заболеваний, характеризующихся выраженной рани-
мостью кожи и слизистых оболочек с образованием 
пузырей и эрозий в ответ на минимальную механи-
ческую травму [1, 2]. Патогенетической основой за-
болевания являются мутации в генах, кодирующих 
структурные белки базальной мембраны и цитоске-
лета кератиноцитов, что приводит к нарушению це-
лостности кожно-эпителиального соединения [2–4]. 
Распространенность ВБЭ в различных популяциях 
варьирует от 1 : 30 000 до 1 : 50 000 новорожденных, 
при этом наиболее тяжелые формы заболевания ас-
социированы с высокой инвалидизацией и летально-
стью в раннем детском возрасте [5].
Пациенты с  буллезным эпидермолизом относятся 
к  группе высокого риска развития инфекционных 
осложнений. Пораженная кожа становится входны-
ми воротами для бактериальных и вирусных патоге-
нов, а хронический воспалительный процесс, часто 
сопровождающийся анемией, нутритивной недоста-
точностью и нарушением барьерной функции кожи, 
создает предпосылки для более тяжелого течения 
интеркуррентных инфекций [6]. Особую опасность 
для данной категории пациентов представляет вирус 
ветряной оспы (Varicella zoster), поскольку инфекци-
онный процесс на фоне ВБЭ может приводить к гене-
рализации, развитию вторичной пиодермии, утяже-
лению течения основного заболевания и увеличению 
площади поражения кожного покрова [7].
Согласно современным международным и всерос-
сийским экспертным рекомендациям, ВБЭ не явля-
ется противопоказанием для вакцинации [8, 9]. Более 
того, дети с ВБЭ имеют совокупность причин, тре-
бующих проведения своевременной иммунизации: 
повышенная восприимчивость к инфекциям из-за 
нарушения целостности кожного барьера, высокий 
риск  бактериальных суперинфекций, длительное 
пребывание в  стационарах, а  также потенциально 
более тяжелое течение вакциноуправляемых инфек-
ций. В рекомендациях ведущих зарубежных клиник 
подчеркивается, что польза от  вакцинации значи-
тельно превышает риски повреждения кожи при ее 
проведении [8].
Вследствие хронического воспаления, нарушений 
целостности кожного покрова и  риска вторичной 
инфекции иммунопрофилактика у данной категории 
пациентов требует индивидуального подхода [10].
Однако в Российской Федерации вакцинация детей 
с  буллезным эпидермолизом сопряжена с  рядом 
трудностей. Редкая встречаемость данной нозологии 
(орфанное заболевание) приводит к дефициту опыта 
ведения таких пациентов у врачей первичного звена 
и специалистов по иммунопрофилактике [6, 11]. Как 
следствие, у  большинства детей с  ВБЭ отмечается 
либо полное отсутствие прививок, либо значитель-
ное отставание от календарного графика.
Ключевой вклад в изучение данной проблемы вносит 
коллектив исследователей под руководством профес-

Клинические исследования

сора Н.Н. Мурашкина (Национальный медицинский 
исследовательский центр (НМИЦ) здоровья детей). 
В серии работ, выполненных на базе этого центра, 
были впервые получены данные, характеризующие 
реальную ситуацию с  вакцинацией детей с  ВБЭ 
в Российской Федерации [11, 12].
В  одномоментном исследовании, проведенном 
Л.С. Намазовой-Барановой и соавт., показано, что 
вакцинация согласно национальному календарю 
проводилась лишь у 28% детей с ВБЭ, тогда как у 20% 
имелось значительное отставание от графика, а 52% 
детей вообще не приступали к вакцинации до мо-
мента госпитализации в специализированный центр 
[12]. В  другом исследовании, посвященном имму-
низации против ветряной оспы, было продемон-
стрировано, что своевременная вакцинация детей 
с дистрофической формой ВБЭ позволяет достичь 
удовлетворительного иммунного ответа с выработ-
кой протективных уровней антител класса G при 
отсутствии поствакцинальных осложнений [6]. При 
этом исследователями подчеркивается, что эффек-
тивность и безопасность вакцинации у данной кате-
гории пациентов во многом определяются индивиду-
альным подходом [12].
Анализ же доступной мировой литературы пока-
зывает, что данные о вакцинации пациентов с вро-
жденным буллезным эпидермолизом (ВБЭ) в мире 
ограниченны и  представлены преимущественно 
клиническими случаями [9]. Систематические иссле-
дования охвата вакцинацией и стандартизирован-
ные рекомендации для данной категории пациентов 
на международном уровне отсутствуют.
Несмотря на накопленные данные, остаются недо-
статочно изученными особенности вакцинального 
статуса пациентов в  зависимости от  клинической 
формы врожденного буллезного эпидермолиза. Раз-
личия в  тяжести течения, спектре висцеральных 
осложнений и продолжительности жизни пациентов 
с разными формами ВБЭ могут существенно влиять 
на тактику иммунизации и требовать дифференци-
рованного подхода. Кроме того, остается актуальным 
вопрос о стандартизации учета прививочного анам-
неза и создании унифицированных клинических ре-
комендаций по вакцинации данной категории паци-
ентов.
С 2019 г. благотворительным фондом «Дети-бабоч-
ки» при финансовой поддержке Фонда президент-
ских грантов был разработан и запущен «Регистр ге-
нетических и других редких заболеваний», в котором 
имеется детальная информация обо всех подопечных 
благотворительного фонда, большая часть из кото-
рых – дети с ВБЭ. С учетом того что ранее системати-
ческий анализ вакцинального статуса у детей с раз-
личными клиническими формами ВБЭ проводили 
у ограниченного числа пациентов, отделением дер-
матологии НМИЦ здоровья детей совместно с бла-
готворительным фондом «Дети-бабочки» было при-
нято решение о проведении исследования по оценке 
иммунопрофилактики у всех детей с врожденным 
буллезным эпидермолизом в Российской Федерации.
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Цель – провести комплексный сравнительный анализ 
статуса вакцинации у пациентов с различными фор-
мами врожденного буллезного эпидермолиза (простой, 
дистрофический, пограничный, синдром Киндлер) для 
оптимизации подходов к иммунопрофилактике.

Материал и методы
Проведено ретроспективное одномоментное иссле-
дование на базе отделения дерматологии НМИЦ здо-
ровья детей совместно с благотворительным фондом 
«Дети-бабочки». В исследование были включены все 
зарегистрированные дети с ВБЭ. От всех родителей 
и детей было получено информированное письмен-
ное согласие для участия в исследовании с подроб-
ным описанием исследования.
В исследование включали детей с клиническим ди-
агнозом «врожденный буллезный эпидермолиз» 
(любая форма) в возрасте от 0 до 18 лет, рожденных 
и проживающих на территории Российской Федера-
ции и имеющих гражданство РФ.
Критерием невключения был возраст пациентов 
с ВБЭ старше 18 лет.
Пациенты были разделены на четыре группы в соот-
ветствии с основными клиническими формами ВБЭ: 
простая форма (ПБЭ), дистрофическая форма (ДБЭ), 
пограничная форма (ПгрБЭ) и синдром Киндлер. Про-
веден ретроспективный анализ медицинской докумен-
тации, включающий оценку вакцинального статуса, 
а также статистическую обработку с расчетом коэф-
фициентов корреляции (φ, V Крамера) и многофактор-
ным логистическим регрессионным анализом.
Работа выполнена в рамках научной темы «Клинико-
эпидемиологические характеристики врожденного 
буллезного эпидермолиза у детей в Российской Фе-
дерации». Исследование одобрено локальным не-
зависимым этическим комитетом НМИЦ здоровья 
детей – № 1 от 01.02.2024 г. Все данные пациентов 
были анонимизированы.
Представленное исследование является частью науч-
ной работы по оценке клинико-эпидемиологических 
характеристик ВБЭ у детей в Российской Федерации, 
в рамках которой уже были опубликованы научные 
статьи [4].

Результаты 
На  момент завершения сбора данных (декабрь 
2024  г.) в  Регистре  генетических и  других редких 

заболеваний благотворительного фонда «Дети-ба-
бочки» содержалась информация о 491 ребенке с ве-
рифицированным диагнозом ВБЭ, из них имел ДБЭ – 
261 пациент, ПБЭ – 191 пациент, ПгрБЭ – 31 пациент, 
синдром Киндлер – восемь пациентов.
Анализ проводили отдельно для каждой клинической 
формы с оценкой статуса вакцинации, доли пациен-
тов, привитых согласно национальному календарю 
и по индивидуальному графику, а также частоты ме-
дицинских отводов и отказов от вакцинации.

Простой буллезный эпидермолиз
Анализ вакцинации у пациентов с простой формой 
буллезного эпидермолиза показал, что только 35,1% 
пациентов имели документально подтвержденный 
статус вакцинации. Из них у 31 (16,2 ± 2,6%) паци-
ента имелись прививки согласно национальному 
календарю вакцинации, 18 (9,4% ± 2,1%) детей были 
привиты по индивидуальному графику. У остальных 
детей либо имелись медицинские противопоказания, 
либо вакцинацию не проводили по причине отказа 
родителей. 
При анализе в зависимости от тяжести течения забо-
левания установлено, что индивидуальный график 
вакцинации или медицинский отвод были у 47,6% 
пациентов с тяжелой формой ПБЭ против 11,8% при 
легкой форме. Это свидетельствует о том, что тяжесть 
течения заболевания является значимым фактором, 
влияющим на принятие решения о вакцинации.

Дистрофический буллезный эпидермолиз
В группе пациентов с дистрофической формой бул-
лезного эпидермолиза была зафиксирована иная 
структура вакцинального статуса. Наибольшая 
доля пациентов была вакцинирована по индиви-
дуальному графику – 90 (34,5 ± 2,9%) человек. Доля 
пациентов, привитых строго по национальному ка-
лендарю, составила 69 (26,4 ± 2,7%) человек. У 23 
(8,8 ± 1,8%) пациентов был оформлен медицинский 
отвод от вакцинации, еще у 23 (8,8 ± 1,8%) пациен-
тов вакцинацию не проводили вовсе (без докумен-
тально оформленного отвода). Отказ родителей 
от вакцинации был зафиксирован у 4 (1,5 ± 0,7%) 
пациентов. В 52 (19,9 ± 2,5%) случаях статус вакци-
нации в медицинской документации не был указан 
(табл. 1).
Следует отметить достаточно высокий процент детей 
с ветряной оспой в анамнезе – 18 человек (6,9%), что 
осложняло течение самого буллезного дерматоза. 
В большинстве случаев данное инфекционное забо-
левание можно было предотвратить благодаря про-
ведению своевременной вакцинации.

Пограничный буллезный эпидермолиз
Группа детей с ПгрБЭ характеризовалась малой чи-
сленностью (n = 31) и высокой смертностью (n = 13) 
в силу быстро развивающихся осложнений основно-
го заболевания. В связи с ранней летальностью этой 
когорты пациентов достоверно и в полной степени 
установить клинические сопутствующие, а  также 

Таблица 1. Вакцинация у детей с ДБЭ 

Категория Количество % ± SD
По индивидуальному графику 90 34,5 ± 2,9
По национальному календарю 69 26,4 ± 2,7
Не проводилась 23 8,8 ± 1,8
Медицинский отвод 23 8,8 ± 1,8
Не указано 52 19,9 ± 2,5
Отказ 4 1,5 ± 0,7

Примечание. SD – стандартное отклонение.
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перенесенные и хронические заболевания не пред-
ставлялось возможным. Это же касалось и анализа 
анамнеза вакцинации.
Тем не  менее в  данной  группе были установле-
ны следующие данные: детей, вакцинированных 
по  индивидуальному  графику, было 7 (22,6%), 
по  национальному календарю  – 4 (12,9%), меди-
цинский отвод от  вакцинации был у  4 (12,9%) 
пациентов. У  16 (51,6%) пациентов вакцинацию 
не проводили, что существенно ограничивает пол-
ноту анализа (табл. 2).
Таким образом, вакцинация пациентов с погранич-
ной формой буллезного эпидермолиза характеризу-
ется значительной вариабельностью (SD = 15,2%), 
что подтверждает необходимость индивидуального 
подхода и стандартизации учета прививочного ста-
туса в медицинской документации.

Синдром Киндлер
При изучении анамнеза детей с синдромом Киндлер 
анализ вакцинации позволил установить следующее 
распределение: вакцинировано по индивидуально-
му графику – 3 (37,5%) ребенка, по национальному 
календарю – 3 (37,5%) ребенка, 2 (25%) пациентам 
вакцинацию не проводили.
Обобщенные данные по  всем формам буллезного 
эпидермолиза демонстрируют низкий охват плано-
вой вакцинацией, при этом наиболее высокая доля 
детей, привитых согласно национальному календа-
рю, отмечается при простой форме (16,2%) и синдро-
ме Киндлера (37,5%), а наиболее высокая доля вак-
цинированных по индивидуальному графику – при 
дистрофической форме (34,5%). Наибольший про-
цент невакцинированных пациентов зафиксирован 
при пограничной форме (51,6%), что связано с вы-
сокой ранней смертностью и  тяжестью состояния 
детей. Выявлен значительный дефект документиро-
вания прививочного статуса (до 19,9% при ДБЭ), что 
затрудняет объективную оценку реальной иммунной 
защиты пациентов.

Выводы
Результаты проведенного исследования позволили 
сформулировать следующие положения:
1. Низкий охват рутинной вакцинацией. При всех 
формах ВБЭ доля пациентов, привитых строго по на-
циональному календарю, не  превышает 35% (при 
ПБЭ – 16,2%; при ДБЭ – 26,4%; при ПгрБЭ – 12,9%), 
что свидетельствует о недостаточном уровне плано-
вой иммунизации в данной когорте.
2. Преобладание индивидуальных  графиков и меди-
цинских отводов при тяжелых формах. У пациентов 

с тяжелым течением ПБЭ индивидуальный график 
или медотвод применялись в 47,6% случаев против 
11,8% при легкой форме. При дистрофическом БЭ 
индивидуальный  график использовался наиболее 
часто (34,5%), а при пограничном – в 22,6% случаев. 
Это отражает обоснованную настороженность вра-
чей, особенно с учетом персистирующего хрониче-
ского воспалительного состояния пациентов, но в то 
же время и отсутствие единых протоколов ведения 
детей с ВБЭ.
3. Высокая доля невакцинированных и неучтенных 
пациентов. При ПгрБЭ более половины (51,6%) 
детей не были вакцинированы вовсе. При ДБЭ у 8,8% 
вакцинацию не проводили, еще у 19,9% статус не ука-
зан, что говорит о дефектах документирования.
25% пациентов с синдромом Киндлер не имели при-
вивок.
4. Реальные риски инфекций. Ветряная оспа зафик-
сирована у 6,9% детей с ДБЭ, что осложняло тече-
ние генодерматоза: большинство случаев этого забо-
левания потенциально можно было предотвратить 
благодаря своевременной вакцинации.
5. Пограничная форма  – особая когорта с  низкой 
информативностью. Высокая ранняя смертность 
(у 13 из 31 пациента) и малая численность группы 
(n = 31) ограничивают полноту анализа, однако даже 
в этой группе отмечается значительная вариабель-
ность подходов к вакцинации (SD = 15,2%).
6. Недостаточная стандартизация учета. Во 
всех группах присутствует значительная доля паци-
ентов с неуказанным или неполным прививочным 
анамнезом (до 19,9% при ДБЭ), что затрудняет оцен-
ку реальной иммунной защиты.
7. Отсутствие единого подхода к вакцинации при 
ВБЭ: большинство детей привиты с отступлени-
ями от  национального календаря прививок, не-
редки медотводы и широко практикуются инди-
видуальные  графики. Зарегистрированы случаи 
управляемых инфекций, ухудшающих течение 
ВБЭ. Наименее изучена пограничная форма из-за 
малочисленности выборки и высокой ранней ле-
тальности.  

Таблица 2. Вакцинация у детей с ПгрБЭ

Тип вакцинации Абсолютное 
число

%

По индивидуальному графику 7 22,6
По национальному календарю 4 12,9
Медицинский отвод 4 12,9
Не проводилась 16 51,6
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Analysis of Vaccination Status in Children with Various Clinical Forms of Epidermolysis Bullosa 
in the Russian Federation
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Epidermolysis bullosa (EB) is an orphan disease associated with an increased risk of infectious 
complications. Timely vaccination in these patients is particularly important, yet a unified approach 
to immunization is lacking in the Russian Federation.
Objective. To perform a comparative analysis of vaccination status in patients with different forms of EB 
(simplex, dystrophic, junctional, Kindler syndrome) in order to optimize immunization strategies.
Material and methods. A retrospective cross-sectional study included 491 children (aged 0–18 years) 
with confirmed EB from the “Registry of Genetic and Other Rare Diseases” (Butterfly Children Charity 
Fund). Vaccination status and its relation to clinical EB type were analyzed.
Results. Overall routine vaccination coverage was low. The proportion of children vaccinated strictly 
according to the national immunization schedule was: simplex EB (EBS) – 16.2%, dystrophic EB 
(DEB) – 26.4%, junctional EB (JEB) – 12.9%, Kindler syndrome – 37.5%. Individualized vaccination 
schedules were most common in DEB (34.5%). In EBS, an individualized schedule or medical exemption 
was applied in 47.6% of patients with severe disease versus 11.8% with mild disease. In JEB, more than half 
of children (51.6%) were unvaccinated, largely due to high early mortality. Varicella zoster infection, 
which complicated the course of the underlying disease, was documented in 6.9% of DEB patients. 
Deficiencies in vaccination record‑keeping were noted in all groups (up to 19.9% in DEB).
Conclusions. Children with EB in the Russian Federation have systematically low routine immunization 
coverage; individualized schedules and medical exemptions are widely used. A unified clinical protocol 
for managing this patient population is lacking. The most severe and least studied form regarding 
vaccination is junctional EB. Standardization of vaccination documentation and the development 
of uniform clinical guidelines are needed.

Keywords: epidermolysis bullosa, children, vaccination
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Клинические исследования

Атопический дерматит (АтД) и гнездная алопеция (ГА) – иммуноопосредованные заболевания 
с перекрестными патогенетическими механизмами. Особенности детей с коморбидностью АтД 
и различных форм ГА в настоящее время изучены недостаточно и нуждаются в детальном изучении 
с целью разработки оптимальной тактики ведения таких пациентов.
Цель – изучить клинико-иммунологические особенности детей с АтД и сопутствующей ГА, оценить 
связь формы ГА с атопическим иммунным фенотипом.
Материал и методы. Одноцентровое ретроспективное наблюдательное исследование 80 детей 
в возрасте от 2 до 18 лет (37 мальчиков, 43 девочки) с АтД и сопутствующей ГА. У всех пациентов 
оценивали форму и тяжесть АтД (по индексу Scoring of Atopic Dermatitis, SCORAD), форму и тяжесть ГА 
(по индексу Severity of Alopecia Tool, SALT), уровень общего иммуноглобулина E (IgE), эозинофилов крови, 
антинуклеарного фактора (АНФ), сопутствующие заболевания, семейный анамнез.
Результаты. Тяжелые формы ГА (тотальная – 33,8%, универсальная – 35,0%, субтотальная –7,5%) 
выявлены у 76,2% пациентов; дебют ГА до шести лет – у 56,2% детей; дебют АтД на первом году 
жизни – у 47,5% детей. Среднее значение индекса SCORAD – 43,1 балла (тяжелый АтД у 46,2%); среднее 
значение индекса SALT – 82,1% (≥ 95% у 66,2%). Медиана общего IgE – 435 МЕ/мл; IgE ≥ 200 МЕ/мл – 
у 70,0%. Эозинофилия ≥ 5% – у 55,0%. Сопутствующая атопическая патология – у 56,2%: аллергический 
ринит – 53,8%, пищевая аллергия – 26,2%, аллергический конъюнктивит – 17,5%, бронхиальная астма – 
11,2%. Положительный АНФ – у 12,5%. Семейный анамнез по атопии – у 48,8%, по гнездной алопеции – 
у 45,0%. SALT при тяжелых формах ГА достоверно выше, чем при легких (медиана 100 против 43%; 
p < 0,001).
Заключение. Дети с АтД и сопутствующей ГА характеризовались преобладанием тяжелых 
форм алопеции, ранним дебютом, высокой частотой атопического фенотипа и отягощенным 
семейным анамнезом. Высокая встречаемость IgE ≥ 200 МЕ/мл (70,0%) как предиктора ответа 
на анти-IL-4Rα-терапию обосновывает стратификацию пациентов при выборе таргетной 
биологической терапии.

Ключевые слова: атопический дерматит, гнездная алопеция, дети, иммуноглобулин E, сенсибилизация, 
коморбидность
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Введение
Атопический дерматит (АтД) – наиболее распростра-
ненное хроническое воспалительное заболевание 
кожи у детей, в основе которого лежит дисфункция 
эпидермального барьера и Th2-опосредованное им-
мунное воспаление [1, 2]. Нарушение целостности 
эпидермального барьера при АтД создает условия 
для транскутанной сенсибилизации к  аллергенам 
окружающей среды, в том числе к пищевым белкам, 
что было продемонстрировано в когортном исследо-
вании у детей первого года жизни [15]. По данным 
крупного систематического обзора и  метаанализа 
C.B. Migliavaca и соавт. (2024), распространенность 
АтД среди детей и подростков составляет 11,1% [3]. 
У  30–40% пациентов заболевание характеризуется 
тяжелым течением и значимым нарушением качест-
ва жизни.
Гнездная алопеция (ГА) – иммуноопосредованное за-
болевание, характеризующееся нерубцовой потерей 
волос вследствие потери иммунной привилегии во-
лосяного фолликула [4]. Заболеваемость ГА в детской 
популяции составляет 13,6 на 100 тыс. человек, при 
этом у 40–60% пациентов заболевание манифестиру-
ет до 20 лет [5].
Накопленные эпидемиологические данные убеди-
тельно демонстрируют двунаправленную ассоци-
ацию АтД и  ГА. По  результатам систематического 
обзора и метаанализа X. Sun и X. Kong (2024), вклю-
чавшего 29 исследований и более 11 млн участников, 
установлено, что отношение шансов (ОШ) развития 
ГА при наличии АтД составляет 2,634 (95%-ный дове-
рительный интервал (ДИ) 1,737–3,995) [6]. В исследо-
вании M.J. Diaz и соавт. (2024) на базе американской 
когорты NIH All of Us скорректированное ОШ для 
ассоциации АтД к ГА составило 5,08 [7]. Работы J. Xu 
и соавт. (2024) подтвердили причинную роль атопии 
в развитии ГА: АтД является наиболее значимым ге-
нетическим предиктором ГА (ОШ = 6,16; p < 0,001) 
[8].
Иммунопатогенетическая основа коморбидности 
заключается в активации общего сигнального пути 
IL-4Rα/JAK1/STAT6 при обоих заболеваниях [9]. 
Традиционные представления о ГА как Th1-опосре-
дованном заболевании пересмотрены в  свете дан-
ных о  значимости Th2-компонента: T. Czarnowicki 
и соавт. показали экспансию циркулирующих Th2/
Tc2/Th22-лимфоцитов у  пациентов с  ГА, степень 
которой коррелирует с тяжестью заболевания [10]. 
Среди общих генетических локусов, идентифициро-
ванных в полногеномных ассоциативных исследова-
ниях, – IL-13, CTLA4, IL-2/IL-21, HLA-аллель [11, 12].
Повышенный уровень общего IgE (≥ 200 МЕ/мл) 
рассматривается как предиктор ответа на анти-IL-
4Rα-терапию (дупилумаб) у  пациентов с  ГА: в  ис-
следовании фазы IIа E. Guttman-Yassky и  соавт. 
в подгруппе пациентов с IgE ≥ 200 МЕ/мл уменьше-
ние SALT на 50% и более достигли 46,2% пациентов 
против 22,5% в общей популяции исследования [13]. 
В  реальной клинической практике успешное при-
менение дупилумаба у  детей с  тяжелой ГА и  АтД 

описано в серии клинических наблюдений [14]. Эф-
фективность и безопасность биологической терапии 
дупилумабом при среднетяжелых и тяжелых формах 
АтД в детском возрасте, включая ее влияние на со-
стояние эпидермального барьера и микробиом кожи, 
были систематически охарактеризованы в отечест-
венной литературе [27].
Несмотря на значительный объем эпидемиологиче-
ских и патогенетических данных, клинико-иммуно-
логические особенности детей с АтД и различными 
формами ГА систематически не описаны. Не опре-
делены характерные паттерны сенсибилизации, ча-
стота атопического фенотипа и его связь с тяжестью 
алопеции, что необходимо для разработки персона-
лизированного подхода к выбору таргетной биоло-
гической терапии.
Цель – изучить клинико-иммунологические особен-
ности и спектр сенсибилизации у детей с атопиче-
ским дерматитом и сопутствующей гнездной алопе-
цией, оценить связь формы алопеции с атопическим 
иммунным фенотипом.

Материал и методы
Проведено одноцентровое ретроспективное наблю-
дательное исследование. Анализировали данные 
историй болезни детей в возрасте от 1 до 18 лет, го-
спитализированных в Национальный медицинский 
исследовательский центр здоровья детей в период 
с 2018 по 2026 г. В исследование включены 80 детей 
с верифицированным диагнозом АтД и сопутству-
ющей ГА. Исследование одобрено локальным эти-
ческим комитетом №  12 от  05.12.2024  г.  Критерии 
включения: возраст 1–18 лет; клинически и анамне-
стически верифицированный АтД, соответствующий 
критериям J.M. Hanifin и G. Rajka; верифицированная 
ГА любой формы (очаговая, гнездная, субтотальная, 
тотальная, универсальная); наличие медицинской 
документации, позволяющей оценить ключевые па-
раметры исследования.
Критерии невключения: возраст старше 18 лет; руб-
цовые алопеции; алопеции иной этиологии (трак-
ционная, телогеновая, дерматофития волосистой 
части головы, трихотилломания); тяжелая сопутст-
вующая соматическая патология, не  позволяющая 
корректно интерпретировать результаты.
Фиксировали демографические данные: пол, воз-
раст, дату рождения, дату поступления в стационар, 
а также клинические данные: форму АтД (младенче-
ская, детская, подростковая), распространенность, 
течение, форму ГА, возраст дебюта АтД и ГА, триг-
герный фактор, наличие изменений ногтей. Тяжесть 
АтД оценивали по индексу Scoring Atopic Dermatitis 
(SCORAD) с диапазоном 0–103 балла, тяжесть ГА – 
по шкале Severity of Alopecia Tool (SALT) с диапазо-
ном 0–100% [26].
Определяли следующие лабораторные показате-
ли: общий иммуноглобулин (IgE) сыворотки крови 
(иммуноферментный анализ), общий и абсолютный 
уровни эозинофилов периферической крови, анти-
нуклеарный фактор (АНФ) методом непрямой им-
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мунофлюоресценции с указанием титра и типа све-
чения. Аллергологическое обследование включало 
определение специфических IgE к ингаляционным 
(Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides 
farinae, эпителий кошки, эпителий собаки, пыль-
ца березы, тимофеевки, полыни), пищевым (моло-
ко, яйцо, пшеница, арахис, лесной орех, соя, рыба) 
и грибковым аллергенам методом ImmunoCAP. По-
ложительным считали результат ≥ 0,35 kU/L.
Наличие сопутствующих заболеваний устанавлива-
ли на основании консультации профильных специ-
алистов и подтверждали соответствующими мето-
дами обследования. Семейный анамнез оценивали 
у родственников первой-второй степени родства.
Статистическую обработку данных проводили с ис-
пользованием SPSS 26.0/R 4.3/Jamovi. Количест-
венные переменные представлены в виде среднего 
значения и стандартного отклонения (M ± SD), при 
ненормальном распределении – медианы и межквар-
тильного диапазона (Me [Q1–Q3]). Категориальные 
переменные представлены абсолютными числами 
и процентами. Сравнение количественных перемен-
ных в двух группах проводили с применением U-кри-
терия Манна – Уитни. Сравнение категориальных пе-
ременных – с применением критерия χ² или точного 
теста Фишера. OШ рассчитывали с 95%-ным дове-
рительным интервалом (95% ДИ). Различия считали 
статистически значимыми при p < 0,05.

Результаты
Демографическая и клиническая характеристики ис-
следуемой когорты представлены в табл. 1. В иссле-
дование включены 80 детей с АтД и ГА: 37 (46,2%) 
мальчиков и 43 (53,8%) девочки; средний возраст – 
9,4 года (медиана 9,1 года; стандартное отклонение 
3,6; диапазон 2,0–16,6  года). Возрастное распреде-
ление: дошкольный возраст (до 6 лет) – 15 (18,8%) 
детей, младший школьный (6–11 лет) – 42 (52,5%) 
ребенка, подростковый (12 лет и старше) – 23 (28,7%) 
ребенка. Дебют АтД на первом году жизни зареги-
стрирован у 38 (47,5%) пациентов, к 24 месяцам – 
у 51 (63,7%), что подтверждает ранний возраст мани-
фестации атопического процесса. Медиана возраста 
дебюта АтД составила 12 месяцев (межквартильный 
интервал 3–45 мес.).
Преобладание тяжелых форм алопеции  – отличи-
тельная особенность исследуемой когорты. Тоталь-
ная и  универсальная формы суммарно составили 
68,8% наблюдений, общая доля тяжелых форм (вклю-
чая субтотальную) – 76,2%. Распределение пациентов 
по формам ГА представлено в табл. 2.
Индекс SCORAD оценивали у  всех 80 пациентов. 
Средний балл составил 43,1 (медиана – 43; стандарт-
ное отклонение – 15,8; диапазон – 13–75). Распределе-
ние по степеням тяжести АтД: легкая (SCORAD < 25) – 
10 (12,5%), среднетяжелая (SCORAD 25–49)  – 33 
(41,2%), тяжелая (SCORAD ≥ 50) – 37 (46,2%) детей. 
Значения по шкале SALT определяли для всех паци-
ентов: среднее значение – 82,1 (медиана – 100; диапа-
зон – 5–100). Тяжелая алопеция (SALT ≥ 50) выявлена 
у 64 (80,0%) пациентов, субтотальная и более тяжелая 
(SALT ≥ 95) – у 53 (66,2%) пациентов, что отражает 
преобладание тяжелых форм алопеции в когорте.
Изменения ногтей (точечная ониходистрофия, 
истончение, продольная исчерченность) выявлены 
у 49 (61,3%) из 80 обследованных пациентов, что зна-
чимо превышает популяционные показатели и согла-
суется с тяжестью основного заболевания.
Иммунологические показатели определены у  всех 
80  пациентов и  представлены в  табл. 3. Уровень 
общего IgE: медиана  – 435, среднее  – 1195, диапа-
зон – 19,9–8236 МЕ/мл. Распределение по клиниче-
ски значимым категориям: нормальные значения 
(< 200 МЕ/мл) – у 24 (30,0%); 200–999 МЕ/мл – у 33 
(41,2%); 1000–4999 МЕ/мл – у 18 (22,5%); ≥ 5000 МЕ/мл – 
у 5 (6,2%) детей. Уровень общего IgE ≥ 200 МЕ/мл, 
рассматриваемый в литературе как предиктор по-
ложительного ответа на анти-IL-4Rα-терапию при 
ГА [13], выявлен у 56 (70,0%) из 80 пациентов.
Эозинофилия периферической крови (≥ 5%) обнару-
жена у 44 (55,0%) из 80 пациентов; среднее значение 
составило 5,85%, медиана – 5,26% (диапазон – 0,1–
17,3%). Положительный АНФ в титре 1 : 160 и выше 
выявлен у 10 (12,5%) из 80 пациентов, что превыша-
ет популяционные показатели среди детей (5–8%) 
и свидетельствует о потенциальной системной ауто-
иммунной активности.
 Для понимания связи формы ГА с уровнем общего 
IgE и тяжестью АтД проведен сравнительный ана-

Таблица 1. Общая характеристика пациентов с АтД и сопутствующей ГА, 
n = 80

Параметр Значение
Возраст, среднее (диапазон), лет 9,4 (2,0–16,6)
Пол, мальчики/девочки, n (%) 37 (46,2) / 43 (53,8)
Форма АтД, n (%)
	■  детская
	■  подростковая

47 (58,8)
25 (31,2)

Дебют АтД, медиана возраста, мес. 12
Дебют АтД на первом году жизни, n (%) 38 (47,5)
Дебют ГА, среднее возраста, лет 5,5
Дебют ГА до шести лет, n (%) 45 (56,2)
SCORAD, среднее (диапазон) 43,1 (13–75)
SALT, среднее (диапазон), % 82,1 (5–100)
Изменения ногтей, n (%) 49 (61,3)
Триггер начала АтД установлен, n (%) 32 (40,5)

Таблица 2. Распределение пациентов по формам гнездной алопеции, n = 80

Форма гнездной алопеции %
Универсальная, n = 28 35,0
Тотальная, n = 27 33,8
Гнездная, n = 12 15,0
Очаговая, n = 7 8,8
Субтотальная, n = 6 7,5
Всего, n = 80 100,0
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лиз ключевых клинических и иммунологических 
параметров в зависимости от тяжести алопеции, 
по результатам которого выявлено несколько зна-
чимых закономерностей. У пациентов с тяжелы-
ми формами ГА (тотальная, универсальная, суб-
тотальная; n = 61) медиана общего IgE составила 
460 МЕ/мл, у пациентов с легкими формами (оча-
говая, гнездная; n = 19) – 367 МЕ/мл. Доля паци-
ентов с уровнем IgE ≥ 200 МЕ/мл составила 73,8% 
в группе тяжелой ГА против 57,9% в группе легкой 
ГА (ОШ 2,05; точный тест Фишера p = 0,252), то 
есть тенденция к более частому выявлению атопи-
ческого фенотипа при тяжелых формах ГА не до-
стигла статистической значимости при текущем 
размере  групп. Однако показатели шкалы SALT 
ожидаемо демонстрировали достоверную разни-
цу: медиана 100% при тяжелых формах против 43% 
при легких (критерий Манна  – Уитни U = 1098, 
p < 0,001), что подтверждает корректность страти-
фикации. Распределение IgE ≥ 200 МЕ/мл по кон-
кретным формам ГА представлено в табл. 4. Осо-
бый интерес представляет субтотальная форма: 
5  (83%) из  6 пациентов имели IgE ≥ 200 МЕ/мл 
(медиана – 1744 МЕ/мл), что выделяет ее как наи-
более ассоциированную с атопическим иммунным 
фенотипом.
Сопутствующие атопические заболевания выявлены 
у 45 (56,2%) из 80 пациентов. Структура сопутствую-
щей атопической патологии представлена в табл. 5. 
Аллергический ринит (круглогодичный, сезонный, 
комбинированный) встречался наиболее часто и был 
диагностирован более чем у половины пациентов. 
Пищевая аллергия и аллергический конъюнктивит 
зарегистрированы у  26,2 и  17,5% соответственно. 
Бронхиальная астма выявлена у 9 (11,2%) детей.
Положительный семейный анамнез по атопическим 
заболеваниям (АтД, аллергический ринит, бронхи-
альная астма, пищевая аллергия) у родственников 
первой-второй степени родства установлен у  39 
(48,8%) детей. Положительный семейный анамнез 
по ГА выявлен у 36 (45,0%) пациентов, что оказалось 
особо значимо в связи с многократным превышени-
ем популяционных показателей и подтвердило выра-
женную наследственную предрасположенность к ГА 
в исследуемой когорте. Семейный анамнез по любым 
аутоиммунным заболеваниям (включая алопецию, 
витилиго, псориаз, аутоиммунный тиреоидит, рев-
матоидный артрит) был отягощен у 21 (26,2%) ребен-
ка. У значительной части пациентов одновременно 
отмечалась семейная отягощенность как по атопии, 
так и по аутоиммунным заболеваниям.
Сведения, позволяющие установить триггер дебюта 
АтД, были доступны для 79 пациентов (у одного ре-
бенка данные отсутствовали). Триггер был установ-
лен у 32 (40,5%) из 79 пациентов. Наиболее частой 
причиной являлись острые респираторные вирус-
ные инфекции – 14 (43,8%) из 32 случаев, включая 
COVID-19 и ротавирусную инфекцию. Прочие триг-
геры (вакцинация, аллерген-специфическая имму-
нотерапия, психоэмоциональный стресс, ветряная 

Таблица 3. Иммунологические показатели у детей с АтД и сопутствующей ГА, 
n = 80

Показатель Значение/частота
Общий IgE, медиана (диапазон), МЕ/мл 435 (19,9–8236)
IgE ≥ 200 МЕ/мл, n (%) 56 (70,0)
IgE ≥ 1000 МЕ/мл, n (%) 23 (28,7)
IgE ≥ 5000 МЕ/мл, n (%) 5 (6,2)
Эозинофилы, среднее (медиана), % 5,85 (5,26)
Эозинофилия ≥ 5%, n (%) 44 (55,0)
АНФ положительный, n (%) 10 (12,5)

Таблица 4. Уровень общего IgE в зависимости от формы ГА

Форма ГА Медиана IgE, МЕ/мл IgE ≥ 200 МЕ/мл, n (%)
Универсальная, n = 28 407 20 (71)
Тотальная, n = 27 462 20 (74)
Субтотальная, n = 6 1744 5 (83)
Гнездная, n = 12 292 7 (58)
Очаговая, n = 7 737 4 (57)

Таблица 5. Сопутствующие атопические и аутоиммунные заболевания, n = 80

Сопутствующее заболевание %
Аллергический ринит, n = 43 53,8
Пищевая аллергия, n = 21 26,2
Аллергический конъюнктивит, n = 14 17,5
Бронхиальная астма, n = 9 11,2
Ангионевротический отек (анамнез), n = 4 5,0
Анафилаксия (анамнез), n = 1 1,2
Витилиго, n = 2 2,5
Аутоиммунный тиреоидит, n = 2 2,5

оспа, пневмония, введение прикорма, факторы окру-
жающей среды) встречались в единичных наблюде-
ниях.
Аллергологическое обследование проведено у  42 
(52,5%) пациентов. Спектр выявленной сенсиби-
лизации соответствовал характерному для детей 
с АтД профилю с преобладанием бытовой и пище-
вой полисенсибилизации. Наиболее часто выяв-
лялась сенсибилизация к  клещам домашней пыли 
(Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides 
farinae), пыльце березы, эпителию кошки и  со-
баки, белкам коровьего молока (включая казеин 
и α-лактальбумин), куриному яйцу. У части паци-
ентов диагностирована полисенсибилизация (пять 
и более аллергенов).

Обсуждение
Проведенное исследование 80 детей с АтД и сопутст-
вующей ГА выявило ряд клинико-иммунологических 
особенностей, имеющих существенное значение для 
понимания патогенеза коморбидности и выбора те-
рапевтической тактики.
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Ключевой находкой настоящего исследования 
явилось преобладание тяжелых форм ГА (76,2%) 
среди детей с коморбидностью. Эти данные согла-
суются с результатами C.G. Bunick и соавт., соглас-
но которым у пациентов со среднетяжелой и тя-
желой ГА риск сопутствующего АтД на 78% выше 
по сравнению с легкими формами [16]. Предпола-
гаемая причина  – общность Th2-иммунологиче-
ского фенотипа: при тяжелой алопеции активация 
IL-4/IL-13/JAK1-сигнализации более выражена 
и чаще сопровождается клинически манифестным 
АтД [9]. У детей с тяжелыми формами ГА медиа-
на общего IgE незначительно превышала таковую 
при легких формах (460 против 367 МЕ/мл), а ча-
стота повышения IgE ≥ 200 МЕ/мл имела тенден-
цию к увеличению (73,8 против 57,9%; OШ = 2,05; 
p = 0,252). Корректность стратификации была под-
тверждена достоверным различием тяжести ало-
пеции по шкале SALT (медиана 100 против 43%; 
p < 0,001). Особый интерес представляет субто-
тальная форма, в которой 5 (83%) из 6 пациентов 
имели IgE ≥ 200 МЕ/мл с  медианой 1744 МЕ/мл, 
что выделяет данную форму как наиболее ассоци-
ированную с атопическим иммунным фенотипом 
и потенциально наиболее чувствительную к анти-
IL-4Rα-терапии. Отсутствие достижения стати-
стической значимости в различиях по  IgE между 
тяжелой и  легкой формами связано, вероятно, 
с малочисленностью группы легких форм (n = 19) 
и потребует подтверждения на расширенной ко-
горте.
Ранний дебют ГА  – другая принципиальная ха-
рактеристика исследованной когорты. Дебют до 
6-летнего возраста зарегистрирован у 56,2% паци-
ентов. Средний возраст дебюта составил 5,5 года. 
J.H.L. Lim и  Y.L. Lim (2024) выявили, что дебют 
ГА до 4 лет ассоциирован с лучшим краткосроч-
ным прогнозом, однако последующее прогресси-
рование заболевания у пациентов с атопическим 
фоном остается неблагоприятным [17]. По данным 
P.L. McKenzie и соавт., средний возраст дебюта ГА 
у детей составляет 5–10 лет [5], что соответству-
ет полученным нами результатам. Дополнительно 
следует отметить ранний дебют АтД: у 47,5% детей 
нашей когорты заболевание манифестировало 
на первом году жизни и у 63,7% – к 24 месяцам, 
что согласуется с известными данными о младен-
ческом дебюте АтД у 60–73% пациентов с тяжелым 
течением и подтверждает значимую генетическую 
предрасположенность исследуемой когорты к ато-
пическим заболеваниям [2].
Заслуживае т отдельного внимания высо-
кая частота повышения общего IgE: уровень 
≥ 200 МЕ/мл, рассматриваемый как предиктор ответа 
на анти-IL-4Rα-терапию (дупилумаб) при ГА, выяв-
лен у 70,0% обследованных. Согласно исследованию 
фазы IIа  E. Guttman-Yassky и соавт., в подгруппе па-
циентов с IgE ≥ 200 МЕ/мл уменьшения показателей 
индекса SALT на 50% и более к 48-й неделе достигли 
46,2% пациентов, а на 75% и более – 38,5% пациентов, 

тогда как в общей популяции эти показатели соста-
вили 22,5 и 15% соответственно [13]. Высокая доля 
пациентов с «атопическим фенотипом» ГА в нашем 
исследовании указывает на потенциально высокую 
эффективность таргетной терапии, направленной 
на блокирование IL-4Rα.
Эозинофилия периферической крови ≥ 5%, выявлен-
ная у 55,0% пациентов, дополнительно подтверждает 
Th2-иммунный фенотип исследуемой когорты. Эози-
нофилия, наряду с повышением IgE, рассматривается 
как маркер активного Th2-воспаления и предиктор 
клинического ответа на биологическую терапию, на-
правленную на ось IL-4/IL-13 [18].
Высокая частота сопутствующей атопической пато-
логии (56,2% суммарно по всем нозологиям) превы-
шает популяционные показатели и  подтверждает, 
что пациенты исследуемой когорты характеризуют-
ся системной атопической предрасположенностью. 
Распространенность аллергического ринита в общей 
детской популяции составляет 10–25% [19], в нашей 
выборке – 53,8%, что в 2,5–3 раза выше. Аналогич-
ное соотношение наблюдается для пищевой аллер-
гии и  бронхиальной астмы. Особо значимым ре-
зультатом представляется частота положительного 
семейного анамнеза по гнездной алопеции – 45,0%, 
многократно превышающая популяционные показа-
тели (3–4%) и подтверждающая выраженную наслед-
ственную предрасположенность к ГА в исследуемой 
когорте. Семейный анамнез по атопии установлен 
у 48,8% детей, по любым аутоиммунным заболева-
ниям – у 26,2%, что согласуется с GWAS-данными 
об общих локусах риска IL-13, CTLA4 и HLA при АтД 
и ГА [11, 12].
Положительный АНФ у 12,5% пациентов является 
важным клиническим сигналом. В общей популяции 
детского возраста АНФ положителен у  5–8% [20]. 
Повышение этого показателя у обследованных детей 
с коморбидностью АтД и ГА, при отсутствии у них 
клинических признаков системной аутоиммунной 
патологии, указывает на необходимость динамиче-
ского наблюдения и оценки риска развития других 
аутоиммунных заболеваний.
Изменения ногтей, выявленные у 61,3% пациентов, 
также являются маркером тяжелого иммунного по-
ражения и согласуются с литературными данными. 
Поражение ногтей при ГА встречается у 10–66% па-
циентов в зависимости от тяжести заболевания [21]. 
Высокий процент в нашей когорте отражает прео-
бладание тяжелых форм алопеции.
Наиболее частый триггер начала АтД – острые ре-
спираторные вирусные инфекции (43,8% от пациен-
тов с установленным триггером) – согласуется с сов-
ременной концепцией о роли вирусной активации 
врожденного иммунитета и аларминов (TSLP, IL-33) 
в инициации Th2-воспаления [22].
Выявленные особенности – высокая частота атопи-
ческого фенотипа (повышение IgE, эозинофилия, со-
путствующая атопия) и преобладание тяжелых форм 
ГА обосновывают целесообразность стратификации 
детей с АтД и ГА по уровню общего IgE для оптими-
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зации выбора биологической терапии. У пациентов 
с уровнем IgE ≥ 200 МЕ/мл препаратом выбора может 
быть дупилумаб (анти-IL-4Rα), особенно при соче-
тании АтД и менее тяжелых форм ГА. У пациентов 
с тяжелыми формами ГА независимо от уровня IgE 
предпочтительными являются ингибиторы янус-
киназ – барицитиниб (одобрен Европейским меди-
цинским агентством для АтД у детей с двух лет) [23, 
24]. Применение JAK1-селективных ингибиторов 
(упадацитиниб, аброцитиниб) при коморбидности 
АтД и ГА представляется наиболее перспективным 
направлением, поскольку перекрывает оба ключевых 
иммунопатологических пути [25].

Ограничения исследования
Ретроспективный характер исследования и  одно-
центровый дизайн ограничивают экстраполяцию 
выводов на  всю детскую популяцию пациентов 
с коморбидностью АтД и ГА. Размер группы легких 
форм алопеции (n = 19) недостаточен для выявле-
ния статистически значимых различий по уровню 
IgE при сравнении с группой тяжелых форм. Отсут-
ствие группы сравнения (детей с АтД без алопеции 
и  здоровых лиц) является ограничением для ин-
терпретации полученных данных, что может быть 
устранено в проспективной части продолжающегося 
исследования с расширением когорты до 300 детей 
и трех групп сравнения.

Заключение
У детей с АтД и сопутствующей ГА преобладают тя-
желые формы ГА (тотальная  – 33,8%, универсаль-

ная – 35,0%, субтотальная – 7,5%; суммарно – 76,2%) 
с ранним дебютом (у 56,2% – до шестилетнего возра-
ста), при этом АтД у 47,5% пациентов манифестиро-
вал на первом году жизни.
Для большинства пациентов характерен атопиче-
ский иммунный фенотип: общий IgE ≥ 200 МЕ/мл 
выявлен у  70,0%, эозинофилия периферической 
крови ≥ 5%  – у  55,0%, сопутствующие атопиче-
ские заболевания (преимущественно аллергиче-
ский ринит, пищевая аллергия) – у 56,2% пациен-
тов. Тяжелые формы ГА достоверно отличаются 
от легких по тяжести алопеции (медиана SALT – 
100 против 43%; p < 0,001) с тенденцией к более 
частому повышению IgE ≥ 200 МЕ/мл (73,8 против 
57,9%; OШ = 2,05; p = 0,252), не достигшей стати-
стической значимости с необходимостью подтвер-
ждения на расширенной когорте.
Выявлена выраженная наследственная предраспо-
ложенность: положительный семейный анамнез 
по  атопии  – у  48,8%, по  ГА  – у  45,0%, по  любым 
аутоиммунным заболеваниям – у 26,2%. У 12,5% 
пациентов положителен АНФ, у  5,0%  – сопутст-
вующие аутоиммунные заболевания (витилиго, 
аутоиммунный тиреоидит), что обосновывает 
скрининг расширенного спектра аутоиммунных 
маркеров.
Полученные результаты подтверждают целесооб
разность персонализированного подхода к выбору 
таргетной биологической терапии с учетом уровня 
общего IgE и тяжести ГА.  
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Atopic Dermatitis with Concomitant Alopecia Areata in Children: Sensitization Spectrum and Atopic Phenotype

E.S. Bulokhova, PhD
National Medical Research Center for Children's Health, Moscow

Contact person: Ekaterina S. Bulokhova, kat-rin-ps@yandex.ru

Atopic dermatitis (AD) and alopecia areata (AA) are immune-mediated diseases with overlapping pathogenetic 
mechanisms. The features of children with comorbidity of AD and various forms of AA are currently insufficiently 
studied and require detailed investigation to develop an appropriate management strategy for such patients.
Objective. To study the clinico-immunological features of children with AD and concomitant AA, and to evaluate 
the association between AA form and atopic immune phenotype.
Material and methods. A single-center retrospective observational study of 80 children aged 2–18 years (37 boys, 
43 girls) with AD and concomitant AA. In all patients, we assessed the form and severity of AD (SCORAD), form 
and severity of AA (SALT), total immunoglobulin E (IgE) levels, blood eosinophils, antinuclear factor (ANF), 
comorbidities, and family history.
Results. Severe forms of AA (total – 33.8%, universal – 35.0%, subtotal – 7.5%) were identified in 76.2% 
of patients; AA onset before 6 years – in 56.2%; AD onset in the first year of life – in 47.5%. Mean SCORAD – 
43.1 points (severe AD in 46.2%); mean SALT – 82.1% (≥ 95% in 66.2%). Median total IgE – 435 IU/ml; 
IgE ≥ 200 IU/ml – in 70.0%. Eosinophilia ≥ 5% – in 55.0%. Concomitant atopic pathology – in 56.2%: allergic 
rhinitis – 53.8%, food allergy – 26.2%, allergic conjunctivitis – 17.5%, bronchial asthma – 11.2%. Positive 
ANF – in 12.5%. Family history of atopy – in 48.8%, of alopecia areata – in 45.0%. SALT in severe AA forms 
was significantly higher than in mild forms (median 100 vs 43%; p < 0.001).
Conclusion. Children with AD and concomitant AA were characterized by a predominance of severe alopecia 
forms, early onset, high frequency of atopic phenotype, and burdened family history. The high prevalence 
of IgE ≥ 200 IU/ml (70.0%) as a predictor of response to anti-IL-4Rα therapy justifies patient stratification 
when selecting targeted biological therapy.

Keywords: atopic dermatitis, alopecia areata, children, immunoglobulin E, sensitization, comorbidity
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Генерализованный пустулезный псориаз (ГПП) – редкое иммуноопосредованное воспалительное заболевание 
кожи, представляющее значительные диагностические и терапевтические трудности в педиатрической 
практике. По данным зарубежных источников, доля пустулезных форм псориаза у детей варьирует 
от 1,0 до 5,4%, однако отечественные эпидемиологические данные ограниченны. 
Цель – изучить эпидемиологические характеристики ГПП у детей и проанализировать взаимосвязь 
демографических и клинических параметров. 
Материал и методы. Проведено описательное ретроспективное одномоментное исследование 82 историй 
болезни пациентов в возрасте 0–18 лет с верифицированным диагнозом генерализованного пустулезного 
псориаза, находившихся на стационарном лечении в отделении дерматологии и аллергологии в Национальном 
медицинском исследовательском центре здоровья детей в 2014–2026 гг. Статистическую обработку данных 
проводили в среде PAST 4.03 с применением критерия Шапиро – Уилка, t-критерия Стьюдента в модификации 
Уэлча, критерия χ² Пирсона; различия признавали статистически значимыми при p ≤ 0,05. 
Результаты. В структуре пациентов преобладали девочки (54,9%; 95%-ный доверительный интервал 
(95% ДИ) 44,1–65,2), соотношение Ж : М составило 1,22 : 1. Средний возраст дебюта ГПП составил 7,85 ± 
4,93 года (95% ДИ 6,78–8,92), наибольшая доля случаев приходилась на младший школьный возраст (37,8%). 
Предшествующий бляшечный псориаз выявлен у 56,1% детей; средний возраст дебюта ГПП в этой подгруппе 
был достоверно выше (8,88 против 6,49 года; p = 0,030). Зарегистрирован прирост числа случаев в 2020–2025 гг. 
на 41,9% относительно 2014–2019 гг. 
Заключение. Полученные данные демонстрируют клинико-эпидемиологическую гетерогенность 
педиатрического ГПП и подтверждают необходимость стратификации пациентов по наличию 
предшествующего бляшечного псориаза.
Ключевые слова: пустулезный псориаз, генерализованный пустулезный псориаз, педиатрия, эпидемиология, 
возраст дебюта, интерлейкин 36, IL36RN

Введение
Псориаз представляет собой хроническое иммуноопос-
редованное воспалительное заболевание кожи муль-
тифакториальной природы, характеризующееся гене-
тически обусловленным нарушением кератинизации 
и активации врожденного и адаптивного звеньев имму-
нитета. По данным официальной государственной ста-
тистики, в Российской Федерации в 2021 г. распростра-
ненность псориаза составила 243,7 случая на 100 тыс. 
населения при заболеваемости 59,3 случая на 100 тыс. 
населения [1, 2]. Согласно популяционным исследова-
ниям, около одной трети случаев заболевания дебюти-
руют в первые две декады жизни [3–5].
Среди клинических подтипов псориаза особое место 
занимает пустулезный псориаз (ПП) – относительно 

редкая, но  потенциально жизнеугрожающая форма, 
отличающаяся от бляшечного по клиническим, пато-
морфологическим, иммунологическим и генетическим 
характеристикам. В рамках современной классифика-
ции выделяют локализованные (ладонно-подошвенный 
пустулез Барбера, акродерматит стойкий гнойный Ал-
лопо) и генерализованные формы, в том числе генера-
лизованный пустулезный псориаз (ГПП) тип Цумбуша 
и аннулярный пустулезный псориаз [6–8]. Морфоло-
гическим субстратом заболевания являются стериль-
ные субкорнеальные нейтрофильные пустулы (спон-
гиоформные пустулы Когоя), окруженные эритемой. 
ПП также может сопровождаться внекожными изме-
нениями: лихорадкой, недомоганием, лейкоцитозом – 
и осложняться полиорганной недостаточностью.
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Молекулярной основой заболевания служит дисрегу-
ляция сигнального пути интерлейкина 36 (ИЛ-36). Го-
мозиготные и компаунд-гетерозиготные мутации гена 
IL36RN, кодирующего антагонист рецептора ИЛ-36, об-
условливают дефицит указанного антагониста (DITRA – 
deficiency of  IL-36 receptor antagonist), что приводит 
к неконтролируемой активации провоспалительного 
каскада с участием NF-κB, гиперпродукции ИЛ-1, ИЛ-8, 
ИЛ-17 и хемоаттракции нейтрофилов [9, 10]. Установ-
лено, что мутации IL36RN значительно чаще выявляют-
ся при педиатрическом дебюте ГПП и ассоциированы 
с более ранним началом заболевания, более тяжелым те-
чением и меньшей частотой сопутствующего бляшечно-
го псориаза [10, 11]. Ключевую роль в патогенезе также 
играют варианты генов CARD14 и AP1S3, нарушающие 
сигналинг Toll-подобных рецепторов и контроль акти-
вации NF-κB [12].
У детей пустулезный псориаз встречается значительно 
реже, чем у взрослых, и составляет, по данным мировой 
литературы, от 1,0 до 5,4% всех случаев детского псори-
аза [7, 13]. Распространенность ГПП в Японии оценива-
ется в 7,46 случая на 1 млн населения с пиками в детском 
возрасте и в третьем десятилетии жизни [14]. Популя-
ционное исследование J.N. Feng и соавт., основанное 
на данных страховых баз КНР, продемонстрировало 
бимодальное распределение возраста с пиками в группе 
0–3 года и 30–39 лет [15]. Преобладающими клиниче-
скими формами у детей являются ГПП тип Цумбуша 
и аннулярный пустулезный псориаз, локализованные 
формы встречаются существенно реже [7, 14, 16].
В последние годы отмечается рост научного интереса 
к изучению пустулезного псориаза у детей. Активно ис-
следуются клинические особенности заболевания, воз-
можные системные проявления и сопутствующие нару-
шения, что обусловлено его потенциальной тяжестью, 
значительным влиянием на качество жизни пациентов 
и ограниченными терапевтическими возможностями. 
Это определяет актуальность настоящего исследования.
Цель – изучение эпидемиологических особенностей ге-
нерализованного пустулезного псориаза у детей с ана-
лизом возрастно-половой структуры, частоты предше-
ствующего бляшечного псориаза, временной динамики 
заболеваемости и регионального распределения, а также 
выявление статистически значимых взаимосвязей 
между указанными параметрами.

Материал и методы
Проведено описательное ретроспективное одномо-
ментное (поперечное) исследование на базе отделения 
дерматологии Национального медицинского исследо-
вательского центра (НМИЦ) здоровья детей за период 
с января 2014 г. по январь 2026 г. В исследование было 
включено 82 пациента детского и подросткового возра-
ста (от одного месяца до 17 лет включительно) с диагно-
зом генерализованного пустулезного псориаза (ГПП), 
проходивших стационарное лечение в указанный пе-
риод. Все пациенты имели генерализованную клиниче-
скую форму заболевания.
Критерии включения: возраст от  0 до 18 лет на  мо-
мент госпитализации; верифицированный диагноз ге-
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нерализованного пустулезного псориаза, установлен-
ный на основании характерной клинической картины 
(распространенная эритема в сочетании со стериль-
ными субкорнеальными пустулами на туловище и/или 
конечностях, нередко сопровождающаяся системными 
проявлениями); наличие в медицинской документации 
сведений, достаточных для проведения эпидемиологи-
ческого анализа.
Критерии невключения: возраст пациентов старше 
18 лет, недостаточный объем клинических данных в ме-
дицинской документации.
Регистрировали и анализировали следующие параме-
тры: пол, возраст на момент дебюта пустулезного псори-
аза, наличие в анамнезе предшествующего бляшечного 
псориаза,  год дебюта пустулезного псориаза, регион 
проживания (с группировкой по федеральным округам 
Российской Федерации), временной интервал между де-
бютом бляшечного и пустулезного подтипов псориаза. 
Распределение пациентов по возрастным группам вы-
полняли согласно классификации Н.П. Гундобина.
Исследование одобрено локальным этическим ко-
митетом НМИЦ здоровья детей (протокол №  3 
от 19.03.2026 г.). Получено информированное согласие 
законных представителей пациентов на обработку обез-
личенных персональных данных в научно-исследова-
тельских целях.
Статистический анализ выполнен в среде PAST (версия 
4.03). Нормальность распределения количественных 
признаков оценивали с помощью критерия Шапиро – 
Уилка. Количественные переменные при нормальном 
распределении представлены в виде среднего арифме-
тического (M) и стандартного (SD) отклонений; при-
ведены 95%-ные доверительные интервалы (95% ДИ) 
для среднего и для долей (метод Уилсона). Сравнение 
количественных признаков в двух независимых груп-
пах проводили с использованием t-критерия Стьюдента 
в модификации Уэлча. Анализ качественных признаков 
выполнен с применением критерия χ² Пирсона; при зна-
чениях ожидаемых частот менее 10 в четырехпольной 
таблице использовали точный тест Фишера. Анализ 
временного тренда заболеваемости проводили с помо-
щью линейной регрессии. Различия считались стати-
стически значимыми при p ≤ 0,05.

Результаты 
Половозрастная характеристика выборки
В структуре исследуемой когорты (n = 82) преобладали 
лица женского пола: девочки составили 54,9% (45 паци-
енток; 95% ДИ 44,1–65,2), мальчики – 45,1% (37 паци-
ентов; 95% ДИ 34,8–55,9), соотношение Ж : М = 1,22 : 1. 
Биномиальный тест на отклонение от равномерного 
распределения (1 : 1) не выявил статистически значи-
мых различий (p = 0,440), что свидетельствует об отсут-
ствии выраженного гендерного перекоса в педиатриче-
ской популяции.
Средний возраст дебюта пустулезного псориаза со-
ставил 7,85 ± 4,93 года (95% ДИ 6,78–8,92) при ми-
нимальном значении 0,08 года (один месяц жизни) 
и максимальном – 17 лет. Распределение пациентов 
по возрастным периодам в соответствии с класси-
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фикацией Н.П. Гундобина представлено в  табл. 1. 
Наибольший удельный вес приходился на младший 
школьный возраст (7–11 лет) – 37,8% случаев (95% 
ДИ 28,1–48,6), что свидетельствует о наличии воз-
растного пика заболеваемости в препубертатном пе-
риоде. Дебют пациентов в раннем детском возрасте 
(до трех лет) зарегистрирован в 20,7% случаев (95% 
ДИ 13,4–30,7), что согласуется с известной концеп-
цией бимодального возрастного распределения ГПП.

Предшествующий бляшечный псориаз
Анализ анамнестических данных показал, что у  46 
из  82  (56,1%; 95% ДИ 45,3–66,3) детей пустулезному 
псориазу предшествовал бляшечный псориаз; у 36 па-
циентов (43,9%; 95% ДИ 33,7–54,7) пустулезный псориаз 
дебютировал de novo без предшествующих кожных про-
явлений. Средний интервал между дебютом бляшечно-
го и пустулезного псориаза составил 7,08 года (диапа-
зон – 0,17–16 лет), что демонстрирует значительную 
индивидуальную вариабельность сроков прогрессиро-
вания заболевания.
Сравнительный анализ возраста дебюта ГПП в подгруп-
пах с предшествующим бляшечным псориазом и без 
него выявил статистически значимые различия (данные 
представлены в табл. 2). У детей с предшествующим бля-
шечным псориазом средний возраст дебюта ГПП был 
достоверно выше (8,88 года; 95% ДИ для среднего вычи-
слен на основе SE), чем у пациентов с дебютом de novo 
(6,49 года), разница средних составила 2,39 года (95% ДИ 
для разницы 0,28–4,50; t = 2,22; df ≈ 75; p = 0,030). По-
лученные данные указывают на наличие двух клини-

ко-эпидемиологических субпопуляций пациентов: 
с ранним дебютом ГПП de novo и с относительно более 
поздним дебютом в результате прогрессии хроническо-
го бляшечного псориаза.
При анализе гендерных различий в подгруппах с пред-
шествующим бляшечным псориазом и без него с при-
менением критерия χ² Пирсона значимых различий 
не выявлено: среди пациентов с предшествующим бля-
шечным псориазом девочки составили 60,9%, мальчи-
ки – 39,1%, в группе с дебютом de novo – 47,2 и 52,8% 
соответственно (χ² = 1,02; df = 1; p = 0,313). Таким обра-
зом, наличие предшествующего бляшечного псориаза 
не зависит от пола ребенка.

Временная динамика заболеваемости
Анализ распределения случаев по году дебюта заболева-
ния выявил тенденцию к увеличению числа регистри-
руемых случаев генерализованного пустулезного псо-
риаза (рисунок). В первой половине исследовательского 
периода (2014–2019) зарегистрировано 31 наблюдение, 
тогда как во второй половине (2020–2025) – 44 наблюде-
ния, что соответствует приросту на 41,9%. Наибольшее 
число дебютов отмечено в 2021 г. – 11 случаев (14,7% 
всех случаев в основном периоде). Линейная регрессия 
по годам не достигла статистической значимости (β = 
0,164 случая в год, R² = 0,048; p = 0,518), что объясняется 
выраженной с каждым годом вариабельностью на огра-
ниченной по объему выборке. Тем не менее обращает 
на себя внимание устойчивое сохранение повышенного 
числа регистраций в постпандемийный период (SARS-
CoV-2), что коррелирует с описываемым в литературе 
влиянием перенесенных вирусных инфекций как триг-
герного фактора пустулезных обострений.

Региональное распределение
При анализе региональной структуры пациентов уста-
новлено, что наибольшая доля приходилась на Цент-
ральный федеральный округ – 36,6% (95% ДИ 27,0–47,4), 
что в значительной мере обусловлено расположением 
клинической базы (г. Москва) и логистическими осо-
бенностями маршрутизации пациентов с  тяжелыми 
формами псориаза. Существенный удельный вес прихо-
дился также на Приволжский (20,7%) и Южный (15,9%) 
федеральные округа. Распределение по федеральным 
округам представлено в табл. 3. Полученные данные 
отражают географию направления пациентов в феде-
ральный центр, но не истинную распространенность 
заболевания в популяции.
Обобщенные эпидемиологические показатели исследу-
емой когорты представлены в табл. 4.

Обсуждение
Полученные результаты соотносятся с актуальной ми-
ровой эпидемиологической картиной педиатрическо-
го пустулезного псориаза, демонстрируя при этом ряд 
существенных особенностей. Прежде всего обращает 
на себя внимание умеренное преобладание лиц женско-
го пола в структуре заболевших (54,9%), что согласуется 
с японскими данными H. Fujita и соавт., согласно кото-
рым ГПП характеризуется незначительным преоблада-

Таблица 1. Распределение пациентов с генерализованным пустулезным 
псориазом по возрастным периодам (классификация Н.П. Гундобина)
Возрастной период Возраст n (абс.) % (95% ДИ)
Новорожденные 0–1 мес. 3 3,7 (1,3–10,2)
Грудной возраст 1 мес. – 1 год 7 8,5 (4,2–16,6)
Раннее детство 1–3 года 7 8,5 (4,2–16,6)
Дошкольный возраст 3–7 лет 10 12,2 (6,8–21,0)
Младший школьный возраст 7–11 лет 31 37,8 (28,1–48,6)
Старший школьный возраст 12–15 лет 12 14,6 (8,6–23,9)
Подростковый возраст 16–18 лет 12 14,6 (8,6–23,9)
Всего 0–18 лет 82 100,0

Таблица 2. Сравнительная характеристика пациентов с предшествующим 
бляшечным псориазом и с дебютом пустулезного псориаза de novo
Показатель Бляшечный 

псориаз 
отсутствовал 
(n = 36)

Бляшечный 
псориаз 
предшествовал 
(n = 46)

p

Девочки, n (%) 17 (47,2) 28 (60,9) 0,313*
Мальчики, n (%) 19 (52,8) 18 (39,1) –
Возраст дебюта ГПП, M ± SE, годы 6,49 ± 0,81 8,88 ± 0,71 0,030**

Примечание. М – среднее арифметическое, SE – стандартная ошибка среднего, жирным 
шрифтом выделены статистически значимые различия.
	 *	 Критерий χ² Пирсона, 
	**	 t-критерий Стьюдента в модификации Уэлча. 
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нием женщин в популяции [7]. В то же время в работе 
L. Xing и соавт. (2025) было получено обратное соот-
ношение Ж : М = 1 : 1,54 [16]. По всей видимости, ген-
дерная структура педиатрического ГПП обладает 
значительной географической и популяционной вари-
абельностью, что может отражать различия в генетиче-
ском фоне и распределении вариантов IL36RN.
Возрастная структура изучаемой когорты со средним 
возрастом дебюта 7,85 ± 4,93 года и пиком в младшем 
школьном возрасте (37,8%) соответствует общеприня-
той концепции о том, что средний возраст дебюта псо-
риаза у детей находится в диапазоне 8–11 лет [16–18]. 
При этом зафиксированная доля пациентов в  20,7% 
с дебютом в раннем возрасте (≤ 3 лет) подтверждает на-
личие второго возрастного пика, описанного в популя-
ционном исследовании J.N. Feng и соавт. на материале 
страховых баз данных КНР, где было показано бимо-
дальное распределение возраста дебюта ГПП с одним 
из пиков в группе 0–3 года [15]. Это эпидемиологиче-
ское наблюдение биологически объяснимо: при раннем 
дебюте чаще выявляются гомозиготные или компаунд-
гетерозиготные мутации IL36RN, ведущие к фенотипу 
DITRA с аутоиммунно-аутовоспалительным паттерном 
течения [10–20].
Принципиально новым для отечественной педиатриче-
ской дерматологии результатом нашего исследования 
является количественная оценка частоты предшест-
вующего бляшечного псориаза у детей с ГПП – 56,1% 
(95% ДИ 45,3–66,3). Это значение находится в области 
пересечения данных, получаемых в зарубежных иссле-
дованиях. Так, в обзоре Z. Wang и соавт., проанализи-
ровавших клинические профили детей с ГПП в зависи-
мости от наличия мутаций IL36RN, было показано, что 
бляшечный псориаз чаще предшествует ГПП у паци-
ентов без выявленных мутаций IL36RN, тогда как при 
наличии данных мутаций ГПП чаще является изоли-
рованным фенотипом [21]. В этой связи выявленный 
нами факт значимо более позднего дебюта ГПП у детей 
с предшествующим бляшечным псориазом (8,88 в срав-
нении с 6,49 года, p = 0,030) приобретает особое пато-
физиологическое значение: эти данные косвенно под-
тверждают, что в указанной подгруппе ведущую роль 
играет, по-видимому, ИЛ-23/ИЛ-17-опосредованный 
механизм, типичный для бляшечного псориаза, тогда 
как у детей с ранним дебютом de novo следует с большей 
долей вероятности подозревать первичную дисрегуля-
цию пути ИЛ-36.
Полученный нами средний интервал между дебютом 
бляшечного и  пустулезного псориаза (7,08  года) при 
размахе от 0,17 до 16 лет указывает на широкую вари-
абельность сроков прогрессии бляшечной формы в пу-
стулезную и согласуется с описаниями типа ГПП с пред-
шествующим бляшечным псориазом в международной 
классификации, определенной в Японских рекоменда-
циях 2018 г. и в Европейском консенсусе ERASPEN [8, 
13, 22]. Значительный временной диапазон акцентирует 
необходимость постоянной настороженности дермато-
лога в отношении возможной трансформации даже ста-
бильного бляшечного псориаза в пустулезный, особенно 
при воздействии триггерных факторов – резкой отмены 

Примечание. Пик заболеваемости – 2021 г. (11 случаев), пунктирная линия – линейный 
тренд за основной период исследования.
Распределение 82 случаев генерализованного пустулезного псориаза у детей 
по году дебюта заболевания (2009–2025)

Таблица 3. Распределение пациентов с генерализованным пустулезным 
псориазом по федеральным округам Российской Федерации,%
Федеральный округ n 95% ДИ
Центральный 30 36,6 (27,0–47,4)
Приволжский 17 20,7 (13,4–30,7)
Южный 13 15,9 (9,5–25,3)
Уральский 8 9,8 (5,0–18,1)
Северо-Кавказский 7 8,5 (4,2–16,6)
Северо-Западный 3 3,7 (1,3–10,2)
Сибирский 3 3,7 (1,3–10,2)
Дальневосточный 1 1,2 (0,2–6,6)
Всего 82 100,0

Таблица 4. Сводные эпидемиологические показатели генерализованного 
пустулезного псориаза в исследуемой педиатрической когорте, n = 82

Показатель Значение
Общее число пациентов, n 82
Период наблюдения 2014–2026 гг.
Соотношение Ж : М 1,22 : 1
Доля пациентов женского пола, % 54,9 (95% ДИ 44,1–65,2)
Средний возраст дебюта ГПП, годы 7,85 ± 4,93 (95% ДИ 6,78–8,92)
Минимум – максимум возраста дебюта, годы 0,08–17,0
Доля дебютов в раннем возрасте (≤ 3 лет), % 20,7 (95% ДИ 13,4–30,7)
Доля дебютов в младшем школьном возрасте 
(7–11 лет), %

37,8 (95% ДИ 28,1–48,6)

Доля пациентов с предшествующим 
бляшечным псориазом, %

56,1 (95% ДИ 45,3–66,3)

Средний интервал между дебютом 
бляшечного и пустулезного псориаза, годы

7,08 (диапазон 0,17–16)

Прирост числа случаев в 2020–2025 гг. 
в сравнении с 2014–2019 гг., %

+ 41,9

  Случаи до основного периода (2009–2013)
  Случаи в основном периоде (2014–2025)
  Линейный тренд (β=0.388; R2=0.207; р=0.138)

Год дебюта пустулезного псориаза
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системных глюкокортикостероидов, инфекций (преиму-
щественно верхних дыхательных путей), стрептококко-
вых инфекций, психоэмоционального стресса [8, 12, 23].
Отмеченный нами прирост числа случаев генерализо-
ванного пустулезного псориаза в  постпандемийный 
период (2020–2025 гг.) на 41,9% относительно предыду-
щей пятилетки представляется заслуживающим внима-
ния эпидемиологическим феноменом. Хотя линейный 
тренд не достиг статистической значимости (p = 0,518), 
что обусловлено небольшим объемом выборки и вари-
абельностью год от года, наблюдаемая тенденция согла-
суется с зарубежными сообщениями о росте случаев пу-
стулезных обострений на фоне SARS-CoV-2-инфекции 
и других вирусных триггеров [10, 20]. Помимо того, 
отмеченный рост может частично отражать улучшение 
диагностики и маршрутизации пациентов в специа-
лизированные центры, нарастающее развитие телеме-
дицины и повышение информированности педиатров 
и дерматовенерологов.
Региональная структура нашей когорты с  преобла-
данием Центрального (36,6%), Приволжского (20,7%) 
и Южного (15,9%) федеральных округов в значительной 
мере отражает географические особенности маршрути-
зации пациентов в федеральный центр, расположенный 
в г. Москве, и не должна интерпретироваться как истин-
ная распространенность заболевания. Тем не  менее 
данная информация имеет практическое значение для 
планирования системы оказания специализированной 
помощи детям с тяжелыми формами псориаза и форми-
рования региональных регистров.
Клиническая значимость представленных результатов 
определяется следующими аспектами. Во-первых, выяв-
ление статистически значимой связи между возрастом 
дебюта ГПП и наличием предшествующего бляшечного 
псориаза обосновывает необходимость стратификации 
педиатрических пациентов на две клинико-эпидемио-
логические подгруппы при планировании диагности-
ческих и  терапевтических мероприятий. Во-вторых, 
существенная доля раннего дебюта (≤ 3 лет) актуали-
зирует целесообразность молекулярно-генетического 
исследования генов IL36RN, CARD14, AP1S3 в этой воз-
растной группе для подтверждения аутовоспалительно-
го фенотипа и подбора таргетной терапии.
Ограничениями настоящего исследования являются 
ретроспективный одноцентровый характер дизайна, 

отсутствие генотипирования IL36RN в рутинной кли-
нической практике на протяжении большей части пе-
риода наблюдения, а также невозможность экстрапо-
ляции данных на популяционную распространенность 
в  Российской Федерации. Перспективы дальнейших 
исследований включают организацию проспективного 
многоцентрового регистра с обязательным молекуляр-
но-генетическим исследованием, оценкой триггерных 
факторов и долгосрочным исходом терапии.

Заключение
Проведенный анализ 82 случаев  генерализованного 
пустулезного псориаза у детей за период 2014–2026 гг. 
позволил впервые на отечественной выборке количест-
венно охарактеризовать ключевые эпидемиологические 
параметры этой редкой формы псориаза. Установлено 
умеренное преобладание лиц женского пола (54,9%), 
пик дебюта в младшем школьном возрасте (7–11 лет, 
37,8%) и существенная доля раннего дебюта (≤ 3 лет, 
20,7%), что согласуется с  концепцией бимодального 
возрастного распределения ГПП и  отражает  гетеро-
генность патогенетических механизмов заболевания. 
У  56,1% детей пустулезному псориазу предшество-
вал бляшечный, причем средний возраст дебюта ГПП 
в этой подгруппе был статистически значимо выше (8,88 
в сравнении с 6,49 года, p = 0,030), что подтверждает на-
личие двух клинико-эпидемиологических субпопуля-
ций – с ранним de novo дебютом и более поздней про-
грессией из бляшечной формы. Зафиксирован прирост 
числа регистрируемых случаев в 2020–2025 гг. на 41,9% 
относительно 2014–2019 гг.
Практическая значимость полученных данных опреде-
ляется обоснованием необходимости персонифициро-
ванного подхода к ведению педиатрических пациентов 
с пустулезным псориазом: стратификация по возрасту 
и наличию предшествующего бляшечного псориаза, ак-
тивная настороженность в отношении триггерных фак-
торов, целесообразность молекулярно-генетического 
исследования при раннем дебюте и формирование па-
циентоориентированных протоколов перехода к таргет-
ной терапии анти-ИЛ-36-рецепторными препаратами. 
Полученные результаты могут быть использованы при 
разработке обновленных клинических рекомендаций 
и формировании национального регистра пациентов 
с тяжелыми формами псориаза.  
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Epidemiological Features of Pustular Psoriasis in Children: a Retrospective Cross-Sectional Study

А.Yu. Ufimtseva
National Medical Research Center of Children’s Health, Moscow

Contact person: Anastasia Yu. Ufimtseva, ufimcevaanastasiya@yandex.ru

Generalized pustular psoriasis (GPP) is a rare and severe autoinflammatory dermatosis posing considerable 
diagnostic and therapeutic challenges in pediatric practice. According to international data, pustular forms 
account for 1.0–5.4% of pediatric psoriasis cases; however, Russian epidemiological data remain limited. 
Aim. To investigate epidemiological characteristics of pediatric GPP and to analyze interrelations between 
demographic and clinical parameters. 
Material and methods. A descriptive retrospective cross-sectional study analyzing 82 medical records of pediatric 
patients aged 0–18 years with verified diagnosis of generalized pustular psoriasis, hospitalized at the Department 
of Dermatology and Allergology of the Federal State Autonomous Institution «National Medical Research Center 
for Children's Health» of the Ministry of Health of Russia (Moscow), in 2014–2026, was performed. Statistical 
processing was conducted in PAST 4.03 software using the Shapiro–Wilk test, Welch's t-test and Pearson's χ² test; 
differences were considered significant at p ≤ 0.05. 
Results. Female predominance was noted (54.9%; 95% CI 44.1–65.2), with female-to-male ratio 1.22 : 1. The 
mean age of GPP onset was 7.85 ± 4.93 years (95% CI 6.78–8.92), with the highest share of cases in the early 
school age group (37.8%). Preceding plaque psoriasis was identified in 56.1% of children; the mean age of GPP 
onset in this subgroup was significantly higher (8.88 vs 6.49 years; p = 0.030). The number of cases in 2020–2025 
increased by 41.9% compared with 2014–2019. 
Conclusion. The data obtained demonstrate clinical and epidemiological heterogeneity of pediatric GPP 
and support the rationale for patient stratification according to the presence of preceding plaque psoriasis.

Keywords: pustular psoriasis, generalized pustular psoriasis, pediatrics, epidemiology, plaque psoriasis, age 
of onset, interleukin-36, IL36RN
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Клиническая эффективность

Позднее акне (акне взрослых) становится все более распространенным явлением, особенно среди 
женщин. По сравнению с подростковым акне патогенез акне взрослых имеет свои особенности, а выбор 
эффективной и безопасной терапии этого заболевания остается актуальной задачей. 
Цель – оценить эффективность системного изотретиноина (Верокутан) в низкой дозе у пациенток 
с поздним акне средней степени тяжести на основании шкалы Severity Scale of Acne in Adults (SSAT) 
и объективных качественных характеристик кожи. 
Материал и методы. В исследование включены 20 женщин (22–45 лет, средний возраст – 31,5 года) 
с поздним акне средней степени тяжести. Пациенты получали изотретиноин (Верокутан) в дозе 20 мг/сут 
(0,1–0,2 мг/кг) в течение 20 недель. Оценку проводили по шкале SSAT, а также с помощью аппаратной 
диагностики кожи (Aramo Smart Wizard) по следующим параметрам: жирность, размер пор, активность 
сальных желез. Статистический анализ выполнен с использованием непараметрических методов. 
Результаты. После 20 недель терапии отмечено статистически значимое снижение количества 
баллов по шкале SSAT (медиана – с 6,5 до 1,0; p < 0,001), уменьшение жирности кожи (с 58 до 31; p < 0,001), 
уменьшение размера пор (с 34 до 19; p < 0,001) и снижение активности сальных желез (с 52 до 11; p < 0,001). 
Заключение. Препарат Верокутан в низкой суточной дозе (20 мг) в течение 20 недель эффективно 
снижает клинические проявления, уменьшает жирность кожи, размер пор и активность сальных желез, 
что позволяет рекомендовать его в терапии пациенток с поздним акне средней степени тяжести.
Ключевые слова: позднее акне, акне взрослых, изотретиноин, системная ретиноевая терапия, низкие 
дозы, SSAT, жирность кожи, активность сальных желез, женщины, дерматология

Акне  – одно из  наиболее распространенных 
хронических воспалительных заболеваний 
в мире, характеризующееся появлением ко-

медонов, папул, пустул и  узлов [1]. Обычно акне 
появляется в подростковом возрасте, но может воз-
никать и у взрослых. В последние годы частота акне 
взрослых имеет тенденцию к увеличению [2]. Тер-
мин «подростковое акне» определяется возрастом  
пациентов 10–19 лет, однако этот термин часто оши-

бочно используют для пациентов в возрасте от 19 до 
24 лет. По данным ВОЗ, термин «молодые люди» ох-
ватывает возрастной диапазон от 10 до 24 лет, следо-
вательно, предлагается  пациентам, у которых акне 
развилось в возрасте от 10 до 24 лет, ставить диагноз 
«вульгарное акне», в то время как пациентам, у кото-
рых акне развилось в период с 10 до 19 лет, следует 
ставить диагноз «подростковое акне». Исследования 
показали, что в 9,3% случаев акне возникает после 



Дерматовенерология и дерматокосметология
67

Клиническая эффективность

25 лет [3]. Акне в возрасте старше 25 лет называ-
ют постподростковым, акне взрослых или поздним 
акне [4]. Позднее акне классифицируют на три типа: 
если заболевание начинается в подростковом пери-
оде и продолжается, его называют персистирующим 
акне; впервые выявлено после 25 лет – акне с позд-
ним началом; регрессировало в подростковом возра-
сте и затем снова появилось во взрослом возрасте – 
рецидивирующим акне [5]. Во многих исследованиях 
позднее акне подразделяется на два типа – персисти-
рующее и акне с поздним началом. Персистирующее 
акне является наиболее распространенным типом 
акне у взрослых, составляя 73,2–82% всех случаев 
[6]. Акне взрослых включает в себя различные пато-
физиологические факторы, различные клинические 
особенности и  подходы к  лечению по  сравнению 
с подростковым акне. В отличие от подросткового 
акне, позднее акне преимущественно наблюдается 
у женщин. Так, в исследовании с участием 280 па-
циентов с поздним акне 82,1% составили женщины 
[7]. В другом исследовании число женщин с поздним 
акне составило 97,3% [8].
Фундаментальную роль в патогенезе как вульгар-
ного, так и позднего акне играют аномальная фол-
ликулярная кератинизация, качественные различия 
в  составе кожного сала таких компонентов, как 
сквален, триглицериды и эфиры холестерина, на-
личие Cutibacterium acnes и воспаление [9]. Следу-
ет отметить отсутствие гиперколонизации C. acnes 
у пациентов с поздним акне и наличие особых раз-
личий в филотипах C. acnes: преобладание штаммов 
IA и IC [10].
Разница в патогенезе вульгарного и позднего акне 
остается неясной, исследования причин позднего 
акне продолжаются. Гормоны, колонизация рези-
стентными бактериями, косметика, лекарства и хро-
нический стресс – все это возможные этиологические 
факторы. Однако некоторые факторы рассматрива-
ются особо в качестве возможного механизма фор-
мирования позднего акне. Хотя различий в бактери-
альной колонизации у подростков и взрослых нет, 
хроническая стимуляция резистентными штаммами 
C. acnes врожденной иммунной системы может вы-
зывать воспаление у взрослых [11]. Преобладание 
позднего акне у женщин может быть связано с гормо-
нальными факторами. В исследованиях сообщалось, 
что эндокринологические состояния, такие как гир-
сутизм, предменструальный синдром и андрогенети-
ческая алопеция, чаще встречаются у взрослых жен-
щин с акне, тем не менее маркеры гиперандрогении 
в крови наблюдаются у очень небольшого процента 
пациентов [12]. Есть данные, что даже верхние пре-
делы нормальных значений дегидроэпиандростерон-
сульфата (ДГЭА-С) могут стимулировать синтез ин-
терлейкина 2 и в дальнейшем T-хелперы 1-го типа.
Точный механизм влияния гормональных факторов 
на возникновение позднего акне является спорным. 
Помимо сообщений о высоких уровнях тестостеро-
на и дигидротестостерона (ДГТ) в сыворотке крови, 
есть также исследования, демонстрирующие, что гор-

мональный уровень у пациенток с акне в норме [13]. 
Эти результаты позволяют предположить, что  ги-
перчувствительность органов-мишеней может быть 
более важной, чем высокие уровни андрогенов 
в сыворотке крови [11]. Себоциты и кератиноциты 
имеют ферментативную систему, которая способна 
производить тестостерон и  ДГТ. Гиперактивность 
и  аномальная активность замечена у  ферментов, 
которые отвечают за метаболизм андрогенов, таких 
как 5-альфа редуктаза, 3-бета-ОН стероиддегидроге-
наза и 17-ОН стероиддегидрогеназа. Эти ферменты 
увеличивают периферический оборот прогормонов 
(ДГЭА-С, андростендиона и тестостерона), которые 
приводят к образованию более мощных андрогенов 
(ДГТ, который в  5–10 раз более эффективен, чем 
тестостерон) [12]. Выработка кожного сала также 
может быть вызвана нейропептидами, стрессом 
и другими гормонами, такими как меланокортины 
и  кортикотропин-рилизинг-гормон (CRH). Гиста-
мин, витамин D, ретиноиды и инсулиноподобный 
фактор роста 1 (IGF1) были определены как регули-
рующие факторы производства кожного сала.
На развитие акне также могут влиять многочислен-
ные внешние и внутренние факторы, такие как диета, 
стресс, курение, генетическая предрасположенность, 
прием лекарств, использование косметики, особен-
ности домашнего ухода, а  также климатические 
факторы [13]. Все это нужно учитывать при сборе 
анамнеза и выборе тактики терапии для пациентов 
с поздним акне.
С целью оценки степени тяжести позднего акне нами 
была разработана шкала оценки степени тяжести 
позднего акне: легкая, средняя, тяжелая (табл. 1).
Шкала состоит из пяти пунктов. По каждому из них 
врачом выставлялись баллы от 0 до 3, далее баллы 
суммировались и интерпретировались следующим 
образом: чистая кожа  – 0 баллов; легкая степень 
тяжести  – 1–4 балла; средняя степень тяжести  – 
5–7 баллов; тяжелая степень – 8–10 баллов.Обсле-
дование по данной шкале проводили до лечения и в 
каждой контрольной точке.
С  использованием шкалы оценки степени тяжести 
позднего акне и показателей качественных характери-
стик кожи нами была изучена эффективность препарата 
Верокутан у пациентов с поздним акне средней степени 
тяжести. Всего в исследование вошли 20 женщин с диаг-
нозом позднего акне средней степени тяжести, в возра-
сте от 22 до 45 лет; средний возраст – 31,5 года.
Качественные характеристики кожи до и после ле-
чения изучали под увеличением с  помощью аппа-
рата для диагностики кожи (дерматоскопия) Aramo 
Smart Wizard (ASW) (Арам Хьювис Ко., Лтд), РЗН 
2018/6812.
Проводили измерение уровня жирности, размера 
и состояния пор, активности сальных желез в стан-
дартных условиях на коже в области правой щеки.
Для определения жирности кожи использовали 
линзу Х30 со встроенным измерителем влажности 
и  кратностью увеличения X30-NL (нормальный 
режим) и спонжи на бумажной основе, чувствитель-
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Таблица 1. Шкала оценки степени тяжести позднего 
акне (SSAT), баллы

1. Количество обострений акне в месяц
А. Нет 0
Б. Один раз 1
В. Более одного раза 2
2. Элементы акне
А. Нет 0
Б. Единичные комедоны/папулы/пустулы 1
В. Множественные комедоны/папулы/пустулы 2
3. Наличие узлов
А. Есть 1
Б. Нет 0
4. Наличие экскориаций 
А. Есть 1
Б. Нет 0
5. Наличие поствоспалительной гиперпигментации
А. Есть 1
Б. Нет 0
6. Влияние на качество жизни
А. Отсутствует 0
Б. Умеренное 1
В. Выраженное 2
Г. Критическое 3

ной к жировым компонентам: при адсорбировании 
себума розовая поверхность бумаги становится 
красной. При помощи спонжа также определяли тип 
жирности кожи в разных зонах: сухая, нормальная, 
жирная или комбинированная.
Для определения размера и состояния пор кожи фо-
тографии разных участков кожи передавали на ком-
пьютер, и  с помощью программного обеспечения 
Wizard полученные данные обрабатывали, чтобы 
определить глубину и высоту различных точек в за-
висимости от поглощения и отражения света.
Для анализа активности отдельных сальных желез 
использовали линзу Х30 со встроенным измерителем 
влажности и кратностью увеличения X30-UV (с УФ-
излучением). Ультрафиолет повышает активность 
сальных желез и меняет состав секрета, поэтому при 
фотографировании в ультрафиолетовом диапазоне 
участки кожи с повышенным содержанием кожного 
сала будут выглядеть ярче, и при обработке фотогра-
фий места с большей яркостью подсвечиваются яр-
ко-желтым цветом.
Для определения чувствительности кожи использо-
вали линзу Х30 со встроенным измерителем влаж-
ности и кратностью увеличения X30-PL (режим с по-
ляризацией). Поверхность кожи преломляет свет 
и частично отражает его. Упорядоченный (поляри-
зованный) свет проникает через роговой слой кожи 

с меньшим рассеянием, поэтому наблюдатель видит 
в основном свет, исходящий из более глубоких слоев 
кожи. Чувствительная кожа быстрее краснеет и раз-
дражается, поэтому на фото в поляризованном свете 
можно увидеть состояние более глубоких слоев кожи, 
при этом чувствительность оценивается по площади 
покраснений в пределах поля зрения камеры. 
Всем пациентам назначали клинический и биохи-
мический анализы крови (общий белок, гликиро-
ванный  гемоглобин, холестерин, триглицериды, 
липопротеиды высокой плотности (ЛПВП), ли-
попротеиды низкой плотности (ЛПНП), общий 
билирубин, аланинаминотрансфераза (АЛТ), ас-
партатаминотрансфераза (АСТ), мочевая кислота, 
С-реактивный белок, лютеинизирующий  гормон, 
фолликулостимулирующий  гормон, дегидроэпи-
андростерона сульфат, андростендион, свободный 
тестостерон) с целью выявления сопутствующей со-
матической патологии.
У всех исследуемых пациентов была определена ко-
морбидная патология и в зависимости от нее про-
ведены консультации со смежными специалистами, 
назначена фоновая терапия. 
Контрольные точки исследования были следующи-
ми: до лечения, через 20 недель после начала тера-
пии. Пациентам проводили опрос по шкале оценки 
степени тяжести позднего акне, а также определяли 
качественные характеристики кожи (размер пор, 
пигментация, активность сальных желез, чувстви-
тельность кожи).
Пациентов с избыточной массой тела, повышенным 
уровнем глюкозы направляли на консультацию к эн-
докринологу для исключения синдрома инсулиноре-
зистентности, метаболического синдрома и назначе-
ния терапии. 
Пациенток с гипертрихозом, алопецией, перхотью, 
жалобами на нерегулярность менструального цикла, 
с отклонениями уровней гормонов в анализах крови, 
наличием кист яичников направляли на консульта-
цию к гинекологу для исключения синдрома поли-
кистозных яичников, синдрома  гиперандрогении 
и назначения терапии.
Пациентов с жалобами на боль и дискомфорт в жи-
воте направляли на консультацию к гастроэнтероло-
гу для исключения патологии желудочно-кишечного 
тракта и назначения терапии.
Пациентов с частыми ОРВИ, ангинами, хронически-
ми синуситами и фарингитами в анамнезе направля-
ли к  оториноларингологу для  постановки оконча-
тельного диагноза и назначения терапии.
В  соответствии с  клиническими рекомендациями 
всем пациентам с поздним акне была назначена дер-
матокосметика: очищающие средства в форме гелей 
или пенок два раза в день, а также эмоленты, не обла-
дающие комедоногенным эффектом, два раза в день. 
Пациентам назначали препарат Верокутан в низкой 
дозе 0,1–0,2 мг/кг в сутки один раз в день (в среднем 
20 мг изотретиноина в сутки).
Сбор данных, их последующую обработку, система-
тизацию исходной информации и визуализацию по-
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лученных результатов осуществляли в электронных 
таблицах Microsoft Office Excel (2016). Статистическую 
обработку результатов проводили средствами языка 
Python 3.11., а  также с использованием программы 
StatTech v. 4.1.2 (ООО «Статтех», Россия).
Количественные показатели оценивали на предмет 
соответствия нормальному распределению с исполь-
зованием критериев Шапиро – Уилка и Колмогоро-
ва – Смирнова. Проверка на нормальность распреде-
ления показала, что данные в исследовании не имеют 
нормального распределения, поэтому в дальнейшем 
расчеты производили методами непараметрической 
статистики.
В качестве центра распределения была посчитана ме-
диана, а в качестве показателей вариации – квартили 
(Me [Q1; Q3]). 
Для сравнения двух несвязанных выборок исполь-
зовали U-критерий Манна – Уитни. Сравнение трех 
и более групп по количественному показателю, рас-
пределение которого отличалось от  нормального, 
выполняли с помощью критерия Краскела – Уолли-
са, апостериорные сравнения – с помощью критерия 
Данна с поправкой Холма. Различия считались стати-
стически значимыми при p < 0,05.
Динамика шкалы оценки степени тяжести акне 
(SSAT) у пациентов с поздним акне средней степени 
отражена в табл. 2.
До терапии нам не удалось выявить достоверных раз-
личий с использованием критерия Краскела – Уолли-
са (p = 0,121). В процессе анализа до и после лечения 
удалось выявить достоверные изменения с использо-
ванием критерия Уилкоксона (p < 0,001). То есть ис-
пользование препарата Верокутан, по данным шкалы 
оценки степени тяжести позднего акне, значимо сни-
жает клинические проявления позднего акне средней 
степени тяжести. 

Таблица 2. Динамика SSAT у пациентов с акне средней степени тяжести, n = 20

Группа До лечения После лечения р (внутригрупповое)
Me Q₁–Q₃ Me Q₁–Q₃

1 6,50 6,00–7,00 1,00 1,00–2,00 < 0,001

Динамика показателя жирности кожи у  пациен-
тов с  поздним акне средней степени отражена 
в табл. 3.
До терапии нам не удалось установить статистиче-
ски значимых различий с использованием критерия 
Краскела – Уоллиса (p = 0,342). При сравнении пока-
зателя жирности кожи до и после терапии получена 
статистически значимая разница с использованием 
критерия Уилкоксона (p < 0,001). То  есть систем-
ный изотретиноин статистически значимо снижает 
жирность кожи у пациентов с поздним акне средней 
степени.
Динамика размера пор у пациентов с поздним акне 
средней степени отражена в табл. 4.
До терапии не удалось установить статистически зна-
чимых различий этого показателя с использованием 
критерия Краскела – Уоллиса.
При сравнении показателя размера пор до и после 
терапии получена статистически значимая разница 
с использованием критерия Уилкоксона (p < 0,001). 
То  есть системный изотретиноин значимо влияет 
на размер пор у пациентов с поздним акне средней 
степени.
Анализ динамики активности сальных желез у па-
циентов с  поздним акне средней степени отражен 
в табл. 5.
До терапии нам не удалось установить статистически 
значимых различий показателя активности сальных 
желез с использованием критерия Краскела – Уолли-
са (p = 0,434). 
При сравнении активности сальных желез до и после 
терапии с использованием критерия Уилкоксона по-
лучена статистически значимая разница (p < 0,001). 
То есть системный изотретиноин статистически зна-
чимо снижает активность сальных желез у пациен-
тов с поздним акне средней степени.

Таблица 3. Динамика показателя жирности кожи у пациентов с акне средней степени тяжести, n = 20

Группа До лечения После лечения р (внутригрупповое)
Me Q₁–Q₃ Me Q₁–Q₃

1 58,00 54,00–60,00 31,00 29,00–42,00 < 0,001

Таблица 4. Динамика размера пор у пациентов с поздним акне средней степени тяжести, n = 20

Группа До лечения После лечения р (внутригрупповое)
Me Q₁–Q₃ Me Q₁–Q₃

1 34,00 32,00–44,00 19,00 17,00–29,00 < 0,001

Таблица 5. Динамика показателя активности сальных желез у пациентов с акне средней степени тяжести, n = 20

Группа До лечения После лечения р (внутригрупповое)
Me Q₁–Q₃ Me Q₁–Q₃

1 52,00 45,00–61,00 11,00 10,00–16,00 < 0,001
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После терапии всем пациентам проводили повтор-
ный биохимический анализ крови (холестерин, три-
глицериды, ЛПВП, ЛПНП, общий билирубин, АЛТ, 
АСТ). У всех пациентов показатели остались в рефе-
ренсных пределах, что говорит о безопасности пре-
парата Верокутан.
Таким образом, анализ полученных данных показал, 
что использование системного изотретиноина (Веро-
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кутан) у пациентов с поздним акне в течение 20 недель 
в дозе 20 мг в сутки статистически значимо уменьшает 
выраженность клинических проявлений, а также яв-
ляется безопасным и положительно влияет на качест-
венные характеристики кожи, снижая жирность кожи, 
размер пор, активность сальных желез, что позволяет 
рекомендовать препарат Верокутан к  применению 
при позднем акне средней степени тяжести.  

Efficacy of the Systemic Isotretinoin in Patients with Late-Onset Moderate Acne

L.S. Kruglova, PhD, Prof., N.V. Gryazeva, PhD, Prof.
Central State Medical Academy of Department of Presidential Affairs, Moscow

Contact person: Natalia V. Gryazeva, tynrik@yandex.ru

The late-onset acne (adult acne) is becoming increasingly common, especially among women. If to compare 
to the adolescent acne, adult acne pathogenesis has its own unique characteristics, and the choice of  its effective 
and safe therapy remains a pressing issue.
Purpose. To evaluate the efficacy of low-dose systemic Isotretinoin (Verocutane) in patients with the late-onset 
moderate acne using the Severity Scale of Acne in Adults (SSAT) and objective qualitative skin characteristics.
Material and methods. 20 women (22–45 y.o., mean age 31.5) with the late-onset moderate acne were enrolled 
in the trial. Patients received Isotretinoin (Verocutane) at dosage 20 mg/day (0.1–0.2 mg/kg) for 20 weeks. 
The following parameters were evaluated with SSAT scale and apparatus skin diagnostics (Aramo Smart Wizard): 
oiliness, pore size, and sebaceous gland activity. Statistical analysis was made with nonparametric methods.
Results. In 20 weeks after the performed therapy, SSAT scores were decreased statistically significantly (median – 
from 6.5 to 1.0; p < 0.001). Besides, less skin oiliness (from 58 to 31; p < 0.001), smaller pores (from 34 to 19; 
p < 0.001), and less sebaceous gland activity (from 52 to 11; p < 0.001) were registered too.
Conclusion. Verocutane at low daily dosage (20 mg) for 20 weeks effectively reduces clinical manifestations, skin 
oiliness, pore size, and sebaceous gland activity. Thus, it can be recommended for treating patients with moderate 
late acne.

Keywords: late acne, adult acne, Isotretinoin, systemic retinoic acid therapy, low dosage, SSAT, oily skin, 
sebaceous gland activity, women, dermatology
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Региональные особенности 
микробного пейзажа кожи 
и стероидчувствительных 
дерматозов в странах Ближнего 
Востока

Стероидчувствительные дерматозы (атопический дерматит, экзема, простой аллергический 
контактный дерматит, псориаз) относятся к наиболее частым заболеваниям кожи, приводящим 
к значимому снижению качества жизни, потере трудоспособности и росту затрат здравоохранения 
как глобально в мире, так и в странах Ближнего Востока и Северной Африки в частности. 
Микробиом кожи выполняет целый ряд функций. В частности, при хронических дерматозах высокая 
обсемененность кожи микроорганизмами обусловлена нарушениями в структуре и функционировании 
эпидермального барьера: увеличением трансэпидермальной потери воды, изменениями кислотно-
щелочных показателей и, как следствие, нарушением функции водно-липидной мантии, 
десквамации и другими факторами. Стафилококки продуцируют протеиназы, которые 
разрушают корнеодесмосомы, кроме того, Staphylococcus аureus секретирует сфингозиндеацилазу 
и глицерофосфолипиды, влияющие на формирование липидных пластов в эпидермисе. 
В условиях жаркого и влажного климата ряда стран Ближнего Востока, а также при ношении 
закрытой одежды, частота бактериальных суперинфекций и микстформ (бактериально-грибковых) 
может быть выше вследствие постоянной мацерации кожи, увеличения pH рогового слоя и нарушения 
липидного барьера. Кроме того, локальные практики самолечения (неконтролируемое применение 
стероидов, отбеливающих кремов, антибиотиков без рецепта) в ряде стран региона способствуют 
формированию стероидмодифицированных дерматозов и увеличению риска атипичных клинических 
форм вторичных инфекций. Для пациентов Ближнего Востока с высокой распространенностью 
стероидчувствительных дерматозов, обусловленных специфическими климатогеографическими 
и культурными факторами, патогенетически обоснован комплексный подход к терапии, который 
одновременно направлен на восстановление барьера, контроль воспаления и нормализацию 
микробиома кожи, с акцентом на подавление бактериальной и грибковой колонизации. 
Фиксированная комбинация бетаметазон + гентамицин + клотримазол является патогенетически 
обоснованным терапевтическим решением для стероидчувствительных дерматозов с нарушением 
микробиома кожи, а также с риском или присоединением вторичной инфекции. Данная лекарственная 
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Введение
Стероидчувствительные дерматозы – атопический дер-
матит, экзема, простой аллергический контактный дер-
матит, псориаз – являются одними из самых распростра-
ненных заболеваний кожи, приводящими к значимому 
снижению качества жизни, потере трудоспособности и, 
соответственно, росту затрат систем здравоохранения. 
В структуре кожных болезней именно стероидчувстви-
тельные дерматозы вносят основной вклад в статистику 
показателя, который означает «годы жизни, прожи-
тые с инвалидностью» (years lost due to disability, YLD), 
как глобально в мире, так и в странах Ближнего Востока 
и Северной Африки (MENA) в частности [1, 2].

Актуальность, распространенность основных 
стероидчувствительных дерматозов в мире 
и в странах Ближнего Востока 
По  данным анализа Global Burden of  Disease 
2019  г., в  регионе MENA в  2019  г.  отмечено более 
16,6 млн случаев дерматитов с распространенностью 
2744,6 на 100 000 населения. Начиная с 1990 г. отме-
чается высокий эпидемиологический и социально-
экономический уровень этих заболеваний. Несмо-
тря на  небольшое снижение распространенности 
(≈2–3%) к 2019 г., показатель индекса YLD по стеро-
идчувствительным дерматозам в  регионе остается 
стабильно высоким и не демонстрирует существен-
ной связи с индексом социально-демографического 
развития, что подчеркивает важность, актуальность 
и  универсальность проблемы для стран с  разным 
уровнем дохода [2].
Для атопического дерматита (АД) в  Африке и  на 
Ближнем Востоке описана тенденция к росту распро-
страненности, особенно в развивающихся странах, 
что связывают с урбанизацией, изменением образа 
жизни, влиянием загрязнения окружающей среды 
и «западным» типом питания. Обзоры по арабскому 
населению Ближнего Востока подчеркивают значи-
тельную клиническую и психосоциальную нагрузку 
АД, включая тяжелый зуд, нарушения сна, тревож-
но-депрессивные расстройства и снижение работо-
способности, при наличии выраженных неудовлет-
воренных потребностей в диагностике и терапии [3]. 
Региональные данные Саудовской Аравии показывают 
высокую распространенность АД у детей и взрослых, 
а  также значимое влияние заболевания на  качество 
жизни пациентов и их семей. В национальном консен-
сусе по ведению взрослых с АД в Саудовской Аравии 
эксперты подчеркивают значительную частоту средне-
тяжелых и тяжелых форм, требующих длительной про-
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форма обеспечивает комплексное воздействие, одновременно купируя воспалительные процессы, 
устраняя зуд и подавляя инфекцию. Такой подход способствует снижению полипрагмазии, улучшению 
комплаентности пациентов и, как следствие, потенциальному сокращению затрат на лечение 
вследствие уменьшения частоты и продолжительности обострений.

Ключевые слова: стероидчувствительные дерматозы, терапия, бетаметазон, гентамицин, 
клотримазол, Акридерм ГК

тивовоспалительной терапии и адекватного контроля 
вторичных инфекций. Исследование по оценке эконо-
мического бремени АД у подростков и взрослых в Са-
удовской Аравии демонстрирует существенное уве-
личение прямых медицинских затрат (консультации, 
медикаменты, госпитализации) и непрямых издержек 
(потеря рабочего времени, снижение производитель-
ности), а также ухудшение показателей качества жизни 
по дерматологическим шкалам (DLQI и др.) [4, 5]. 
Для арабской популяции Ближнего Востока допол-
нительно отмечается сочетание высокой распростра-
ненности АД с поздней диагностикой, ограниченным 
доступом к современным лекарственным препаратам 
и недостаточностью специализированной дермато-
логической помощи, что усиливает клинико-эконо-
мическое бремя заболевания. У детей в Саудовской 
Аравии исследования фиксируют значимый вклад 
АД в  структуру хронических заболеваний кожи 
и связь с урбанизацией, коморбидностью и семей-
ным анамнезом атопии [2, 6].
Частота вторичных инфекций у больных АД суще-
ственно превышает показатели общей популяции, 
а колонизация S. aureus наблюдается у большинства 
пациентов и коррелирует с тяжестью заболевания 
и частотой обострений. В исследованиях обращае-
мости (прием пациентов в отделении амбулаторной 
помощи) наличие АД примерно вдвое увеличивало 
число посещений у пациентов с кожными инфекция-
ми, нежели у пациентов без АД [7].
Таким образом, совокупность этих данных показы-
вает, что стероидчувствительные дерматозы, прежде 
всего АД и экзема, представляют собой устойчивую, 
высоко распространенную группу заболеваний с се-
рьезными медико-социальными и экономическими 
последствиями как в мире, так и в странах Ближнего 
Востока и MENA, что обосновывает поиск оптималь-
ных терапевтических стратегий с учетом как воспа-
лительного, так и инфекционного компонентов этих 
заболеваний [3, 6].

Изменения микробиома кожи 
при стероидчувствительных дерматозах. 
Роль микробиома кожи в патогенезе заболеваний
Нормальный микробиом кожи представлен раз-
нообразными бактериальными,  грибковыми и  ви-
русными агентами, формирующими динамическое 
равновесие с иммунной системой каждого человека 
и обеспечивающими барьерную и метаболическую 
функцию кожи. При стероидчувствительных дерма-
тозах, особенно при АД, происходит выраженный 
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сдвиг микробиома (дисбиоз) с доминированием от-
дельных условно-патогенных микроорганизмов, пре-
жде всего Staphylococcus aureus (S. aureus) [8].
В исследованиях, изучавших особенности микроби-
ома кожи популяций Ближнего Востока и Северной 
Африки, показано, что структура микробиома кожи 
при АД характеризуется снижением общего бакте-
риального разнообразия и возрастанием доли опре-
деленных видов, включая Staphylococcus, Streptococcus, 
Cutibacterium и Corynebacterium, с вариациями в за-
висимости от возраста и локализации очагов. В ис-
следовании египетских детей и взрослых с АД уста-
новлено, что S. aureus может служить ключевым 
биомаркером заболевания, а  уровень общего IgE 
в сыворотке крови ассоциирован с относительной 
численностью отдельных подвидов S. aureus на коже. 
Это подчеркивает тесную связь между нарушением 
микробиома кожи, IgE-опосредованным воспалени-
ем и клинической тяжестью заболевания в восточно-
средиземноморских популяциях [9].
Климатические и  культурно-бытовые особенности 
региона (жаркий климат, высокая инсоляция, частое 
использование плотной одежды, применение эмолен-
тов и косметики, включая отбеливающие и аромати-
зированные средства) дополнительно модифицируют 
кожный микробиом и нарушают эпидермальный ба-
рьер. Повышенная потливость, мацерация кожных 
складок и применение окклюзионных повязок созда-
ют благоприятные условия для избыточного роста 
не  только S.  aureus, но  также  грамотрицательных 
бактерий и дрожжеподобных грибов (Malassezia spp., 
Candida  spp.), что особенно важно для дерматозов 
с локализацией в себорейных зонах и кожных склад-
ках. На этом фоне использование топических глюко-
кортикостероидов (ТГКС) без антибактериального/
противогрибкового компонента может способствовать 
усугублению дисбиоза кожи, повышению риска супе-
ринфекций и формированию стероидмодифицирован-
ных инфекционных поражений кожи [10, 11].
У пациентов с АД S. aureus колонизирует кожу и сли-
зистые, причем степень колонизации коррелирует 
с  тяжестью заболевания. Нарушение микробиома 
кожи характеризуется уменьшением разнообра-
зия комменсальных видов и снижением продукции 
эндогенных антимикробных пептидов, что делает 
кожу более уязвимой как для первичной, так и для 
вторичной инфекции. Измененный микробиом спо-
собствует персистенции воспаления за счет актива-
ции врожденного и адаптивного иммунного ответов 
и поддержания кожного зуда [12].
Кожный зуд является важным аспектом клинической 
картины большого количества стероидчувствитель-
ных дерматозов, который, с одной стороны, дезадап-
тирует больных в психосоциальном плане, снижая 
качество их жизни, а с другой стороны – формирует 
предпосылки для развития микробных и грибковых 
осложнений. При этом при АД и экземе расчесы и на-
рушения эпидермального барьера напрямую связа-
ны с потерей микробного баланса и преобладанием 
определенного вида условно-патогенных микроорга-

низмов, чаще всего S. aureus (при существенной роли, 
однако, контаминации низковирулентными услов-
но-патогенными стрептококками, а также Malassezia  
и грибами рода Candida) [13–15]. Показано, что вы-
сокой обсемененности кожи микроорганизмами спо-
собствуют особенности структуры и функции эпи-
дермального барьера при хронических дерматозах: 
увеличение трансэпидермальной потери воды, изме-
нения кислотно-щелочных показателей и, как след-
ствие, нарушения функции водно-липидной мантии, 
десквамации и другие факторы. Показано, что ста-
филококки продуцируют протеиназы, которые могут 
разрушать корнеодесмосомы. Кроме того, S. аureus 
секретирует сфингозиндеацилазу и глицерофосфо-
липиды, которые могут влиять на формирование ли-
пидных пластов в эпидермисе [16, 17]. В результате 
этого микроорганизмы, проникшие в кожу, вызыва-
ют сначала активацию иммунной системы, а затем 
дисбаланс механизмов регуляции иммунного ответа 
и приводят к развитию неконтролируемых иммун-
ных реакций. Экзотоксины разрушают клеточную 
мембрану, высвобождая входящие в ее состав фосфо-
липиды, арахидоновую и другие полиненасыщенные 
жирные кислоты, из которых при участии макрофа-
гов и других клеток иммунной системы начинается 
активный синтез простагландинов (простагланди-
новый каскад) и  лейкотриенов. Последние играют 
важную роль в развертывании аллергических реак-
ций, специфического воспаления, сопровождающе-
гося разрушением клеточных и молекулярных связей 
с образованием свободных радикалов и гидроперок-
сидов жирных кислот. Формирующийся «порочный 
круг», называемый окислительным стрессом, приво-
дит к повреждению клеток эпидермиса и развитию 
хронического воспаления в  более  глубоких слоях 
кожи [18]. Таким образом, микробиом кожи может 
рассматриваться и как составляющая архитектони-
ки кожи, и  как самостоятельная функциональная 
система, модифицируемая в течение жизни человека 
от рождения до инволюции под влиянием внешних, 
внутренних факторов и терапии; последняя должна 
быть рационализирована с учетом этих факторов. 

Фиксированная тройная комбинация 
для топической эмпирической терапии 
патогенетически и фармакодинамически 
обоснована, актуальна и оправдана
С позиции современных представлений о патогенезе 
стероидчувствительных дерматозов кожный микро-
биом рассматривают не только как пассивный ком-
понент, но и как активного участника иммунного от-
вета, определяющего тяжесть и течение заболевания. 
В условиях жаркого и влажного климата ряда стран 
Ближнего Востока, а также при ношении закрытой 
одежды, частота бактериальных суперинфекций 
и микстформ (бактериально-грибковых) может быть 
выше вследствие постоянной мацерации кожи, уве-
личения pH рогового слоя и нарушения липидного 
барьера. Кроме того, локальные практики самолече-
ния (неконтролируемое применение стероидов, отбе-
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ливающих кремов, антибиотиков без рецепта) в ряде 
стран региона способствуют формированию стероид-
модифицированных дерматозов и увеличению риска 
атипичных клинических форм вторичных инфек-
ций [2]. Для пациентов Ближнего Востока с высокой 
распространенностью АД, наблюдаемых на фоне спе-
цифических климатогеографических и культурных 
факторов, патогенетически обоснованным является 
подход к терапии, который одновременно восстанав-
ливает барьер, контролирует воспаление и нормали-
зует микробиом кожи, включая активное подавление 
бактериальной и грибковой колонизации [2, 12]. 
Лекарственный препарат – крем для наружного при-
менения Акридерм ГК с оптимальной комбинацией 
действующих веществ – бетаметазона дипропионат 
0,05% + гентамицин 0,1% + клотримазол 1% – пато-
генетически обоснован для эмпирической терапии 
воспалительных дерматозов с риском или присое-
динением вторичной бактериальной и/или грибко-
вой инфекции, поскольку объединяет в  одной 
лекарственной форме противовоспалительный, ан-
тибактериальный и антимикотический компоненты 
в концентрациях, уже доказавших эффективность 
и безопасность как в составе топических монопрепа-
ратов, так и в комбинации с ТГКС [19–21]. 
Объединение бетаметазона 0,05%, гентамицина 0,1% 
и  клотримазола 1% в  одной лекарственной форме 
позволяет одновременно регулировать три клю-
чевых звена патологического процесса: бетамета-
зон воздействует на иммуновоспалительную реак-
цию кожи, гентамицин – на бактериальную флору, 
а клотримазол – на дерматофиты и дрожжеподоб-
ные грибы, что особенно актуально при экзематоз-
ных поражениях и поражениях при АД, осложнен-
ных смешанной инфекцией. Использование каждого 
компонента в зарегистрированной и хорошо изучен-
ной концентрации минимизирует риск дополнитель-
ных токсических эффектов и не выводит препарат за 
рамки принятого в дерматологии терапевтического 
диапазона, тогда как синергизм фармакодинамиче-
ских эффектов позволяет быстрее купировать вос-
паление, зуд и инфекционный процесс по сравнению 
с последовательным применением монопрепаратов.
С  фармакоэпидемиологических позиций наличие 
большого массива данных о клиническом примене-
нии бетаметазона 0,05%, гентамицина 0,1% и клотри-
мазола 1% в виде самостоятельных средств подтвер-
ждает их доказанную эффективность и приемлемую 
безопасность, что дает основание использовать 
эти же концентрации в составе комбинированного 
препарата для дерматологии. В  совокупности это 
позволяет рассматривать данную комбинацию как 
рациональное и научно обоснованное решение для 
терапии воспалительных дерматозов, осложненных 
бактериальной и/или грибковой инфекцией, с про-
гнозируемым профилем эффективности и безопас-
ности, что основано на многолетнем опыте примене-
ния исходных монопрепаратов. 
С  фармакодинамических позиций фиксированная 
комбинация ТГКС (бетаметазон), аминогликозидно-

го антибиотика (гентамицин) и азольного противо
грибкового средства (клотримазол) позволяет адресно 
воздействовать на ключевые патогенетические звенья 
стероидчувствительных дерматозов, осложненных или 
сопряженных с риском вторичной инфекции [22].
Бетаметазон (чаще в форме дипропионата) является 
высокоактивным фторированным глюкокортикосте-
роидом с выраженным противовоспалительным, ан-
типролиферативным, сосудосуживающим и противо-
зудным действиями, реализуемыми через активацию 
цитозольных глюкокортикоидных рецепторов и мо-
дификацию транскрипции генов провоспалительных 
цитокинов (интерлейкина (ИЛ) 1, ИЛ-2, ИЛ-4, ИЛ-5, 
фактора некроза опухоли альфа), адгезионных молекул 
и факторов, регулирующих пролиферацию кератино-
цитов. У пациентов с АД, экземой и псориазом бета-
метазон обеспечивает быстрое купирование эритемы, 
инфильтрации и зуда, что снижает раздражение, умень-
шает травматизацию эпидермиса и создает предпосыл-
ки для восстановления барьерной функции кожи.
Гентамицин является бактерицидным аминоглико-
зидом широкого спектра (подавление синтеза белка 
на уровне 30S-субъединицы рибосомы), активным 
в  отношении большинства  грамположительных 
и  грамотрицательных бактерий, включая S. aureus 
и  ряд представителей Enterobacteriaceae, часто до-
полнительно вовлеченных во вторичные инфекции 
при дерматозах. Локальное применение гентамици-
на в составе комбинированных кремов обеспечивает 
высокие концентрации препарата в очаге поражения 
при минимальной системной абсорбции, что позво-
ляет эффективно подавлять поверхностную бакте-
риальную флору, включая стафилококковую колони-
зацию, которая играет важную роль в поддержании 
воспаления при АД. Сочетание гентамицина с бета-
метазоном уменьшает риск манифестной бактери-
альной суперинфекции на фоне стероидиндуциро-
ванного локального иммунодепрессивного эффекта 
и снижает вероятность формирования стероидмоди-
фицированных инфекционных очагов [23].
Клотримазол, относящийся к производным имида-
зола, обладает широким спектром фунгистатической 
и фунгицидной активности против дерматофитов, 
дрожжеподобных грибов (Candida spp.) и липофиль-
ных дрожжей рода Malassezia за счет ингибирования 
синтеза эргостерола в клеточной мембране грибов 
и нарушения ее проницаемости. Это делает клотри-
мазол особенно востребованным в условиях высо-
кой распространенности дерматофитий, кандидозов 
и Malassezia-ассоциированных дерматозов в странах 
с  жарким климатом и  повышенной влажностью, 
к которым относятся и государства Ближнего Восто-
ка. Включение клотримазола в фиксированную ком-
бинацию с бетаметазоном и гентамицином позволя-
ет одновременно контролировать воспалительный 
компонент стероидчувствительного дерматоза и эф-
фективно воздействовать на  сопутствующую или 
потенциальную грибковую инфекции, в том числе 
в случаях, когда клинически дифференцировать вос-
паление и микоз затруднительно. 
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Сочетанное воздействие бетаметазон/клотримазол/ген-
тамицин при стероидчувствительных дерматозах с ри-
ском или присоединением вторичной бактериальной и/
или грибковой инфекции продемонстрировало более 
быстрый и выраженный регресс симптомов (эритема, 
инфильтрация, зуд, экссудация) по сравнению с альтер-
нативными комбинированными препаратами. В одном 
из сравнительных исследований доля пациентов с пол-
ным выздоровлением или отличным терапевтическим 
ответом при применении комбинации бетаметазон/
клотримазол/гентамицин достигала более 60%, превос-
ходя результаты терапии альтернативной комбинаци-
ей кортикостероида с антисептиком [22]. Российские 
данные по применению фиксированной комбинации 
бетаметазона, гентамицина и клотримазола также под-
тверждают ее высокую клиническую эффективность 
и хорошую переносимость, что обосновывает расши-
рение ее использования в клинической практике при 
широком спектре стероидчувствительных дерматозов 
с инфекционным компонентом [24–26].
Отличительной особенностью препаратов 
Акридерм ГК является микронизация бетаметазона 
дипропионата и наличие основы, которая повыша-
ет терапевтическую эффективность композиции. 
Микронизированный бетаметазон обеспечивает 
быстрый доступ к очагу воспаления и высокий про-

филь безопасности. Сбалансированные компоненты 
основы Акридерма ГК подобраны таким образом, 
что минимизируют риск развития антибиотикорези-
стентности. Таким образом, Акридерм ГК – «умная» 
комбинация микронизированного стероида бета-
метазона, антибиотика гентамицина, антимикотика 
клотримазола и уникальных свойств основы [27].

Заключение
С  учетом высокой распространенности АД, экземы 
и контактных дерматитов, значимого вклада вторич-
ных бактериальных и грибковых инфекций в их тече-
ние, а также региональных особенностей микробного 
пейзажа кожи жителей стран Ближнего Востока, фик-
сированная комбинация бетаметазон + гентамицин + 
клотримазол (Акридерм ГК) является патогенетиче-
ски обоснованным терапевтическим решением. При-
менение Акридерма ГК позволяет в рамках одной ле-
карственной формы одновременно контролировать 
воспаление, зуд и инфекционный компонент, снижая 
нагрузку нескольких лекарственных средств, повышая 
приверженность к терапии и потенциально уменьшая 
экономическое бремя заболевания за счет сокращения 
длительности обострений, числа визитов к врачу и по-
требности в дополнительной системной антибактери-
альной и противогрибковой терапии.  
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Regional Features of the Microbial Landscape of the Skin and Steroid-Sensitive Dermatoses 
in the Countries of the Middle East
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Steroid-sensitive dermatoses (atopic dermatitis, eczema, simple allergic contact dermatitis, psoriasis) are among 
the most common skin diseases, leading to a significant reduction in quality of life, loss of productivity and 
increased healthcare costs, both globally and in the Middle East and North Africa (MENA).
The skin microbiome performs a variety of functions. It has been shown that high microbial populations 
on the skin are facilitated by structural and functional characteristics of the epidermal barrier in chronic 
dermatoses. These include increased transepidermal water loss (TEWL), changes in the pH (and, consequently, 
function) of the hydrolipid mantle, impaired desquamation, and other factors. Staphylococci produce 
proteinases that can destroy corneodesmosomes. Furthermore, S. aureus secretes sphingosine deacylase and 
glycerophospholipids, which can influence the formation of lipid layers in the epidermis.
In the hot and humid climates of some Middle Eastern countries, as well as when wearing protective clothing, 
the incidence of bacterial superinfections and mixed bacterial-fungal infections may be higher due to constant 
skin maceration, increased pH of the stratum corneum, and disruption of the lipid barrier. Furthermore, local 
self-medication practices (uncontrolled use of steroids, bleaching creams, and over-the-counter antibiotics) 
in some countries in the region contribute to the development of steroid-modified dermatoses and an increased 
risk of atypical clinical forms of secondary infections. For patients in the Middle East, with a high prevalence 
of steroid-sensitive dermatoses due to specific climatic, geographical, and cultural factors, a therapeutic approach 
that simultaneously restores the barrier, controls inflammation, and normalizes the skin microbiome, including 
active suppression of bacterial and fungal colonization, is pathogenetically justified.
The fixed-dose combination of betamethasone + gentamicin + clotrimazole is a pathogenetically justified 
therapeutic solution for steroid-sensitive dermatoses with disrupted skin microbiomes and the risk or occurrence 
of secondary infection.
This combination allows for the simultaneous control of inflammation, pruritus, and infection within a single 
dosage form, reducing the burden of multiple medications, increasing adherence to therapy, and potentially 
reducing the economic burden of the disease by shortening the duration of exacerbations.

Keywords: steroid-sensitive dermatoses, therapy, betamethasone, gentamicin, clotrimazole, Akriderm GK
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Клиническая эффективность

Воспалительные дерматозы (контактный дерматит, экзема, атопический дерматит) сопровождаются 
нарушением барьерной функции кожи, зудом и снижением качества жизни. Создание эффективных 
и безопасных барьерных средств остается актуальной задачей. 
Цель – оценка эффективности и безопасности медицинского изделия «Средство барьерное для защиты 
кожи НЕОТАНИН®» (NEOTANIN®) в трех формах выпуска (крем, спрей, лосьон) у пациентов 
с воспалительными дерматозами. 
Материал и методы. В открытое одноцентровое проспективное несравнительное исследование 
(самоконтроль) было включено 60 пациентов (81,7% женского и 18,3% мужского пола, в возрасте 
от 1 месяца до 94 лет) с контактным дерматитом (66,7%), экземой (13,3%) и атопическим 
дерматитом (20%). Длительность терапии составила 14 дней. Оценивали индексы Scoring of Atopic 
Dermatitis (SCORAD), Eczema Area and Severity Index (EASI), Visual Analogue Scale (VAS) (зуд), Dermatology 
Life Quality Index (DLQI), сроки наступления улучшения, безопасность. 
Результаты. Среднее снижение SCORAD составило 81,8%, EASI – 86,4%, зуда по VAS – 93,8%, 
DLQI – 90,5%. Улучшение наступало в среднем на 3–7-й день (медиана – три дня). Нежелательных 
явлений и побочных эффектов не зафиксировано ни у одного пациента. Все три формы выпуска 
изделия показали высокую эффективность в соответствующих клинических ситуациях (крем – 
при подостром/хроническом воспалении, спрей и лосьон – при остром воспалении с мокнутием). 
Заключение. Медицинское изделие НЕОТАНИН® продемонстрировало высокую эффективность, 
быстрый старт действия и отличный профиль безопасности, что позволяет рекомендовать его 
для широкого клинического применения у пациентов всех возрастных групп (с первого месяца жизни).
Ключевые слова: барьерное средство, НЕОТАНИН, контактный дерматит, экзема, атопический 
дерматит, зуд, SCORAD, EASI, DLQI, клиническое исследование
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Введение
Воспалительные заболевания кожи, такие как кон-
тактный дерматит, экзема и атопический дерматит, 
характеризуются нарушением эпидермального ба-
рьера, воспалением, зудом и экссудацией [1, 2]. Эти 
состояния существенно снижают качество жизни па-
циентов, требуют длительной терапии и нередко ас-
социированы с развитием вторичной инфекции [3].
Традиционная терапия включает топические  глю-
кокортикостероиды, антигистаминные препара-
ты и эмоленты [4]. Однако длительное применение 
стероидов ограничено из-за риска атрофии кожи, 
телеангиэктазий и системных эффектов [5]. В связи 
с этим возрастает интерес к негормональным барьер-
ным средствам, которые создают физический защит-
ный слой, уменьшают потерю влаги, предотвращают 
проникновение раздражителей и способствуют за-
живлению, снимают зуд [6].
Несмотря на  широкое разнообразие барьерных 
средств, далеко не все из них обладают оптималь-
ным сочетанием эффективности и безопасности. 
Разработка новых средств, особенно для уязви-
мых групп (дети, пожилые, пациенты с коморбид-
ной патологией), остается актуальной и востребо-
ванной задачей. 
Цель – оценка клинической эффективности и безо
пасности медицинского изделия «Средство барьер-
ное для защиты кожи НЕОТАНИН® (NEOTANIN®)» 
в трех формах выпуска (крем, спрей, лосьон) у паци-
ентов с воспалительными дерматозами (атопическим 
дерматитом, экземой, контактным дерматитом).

Материал и методы
Проведено открытое одноцентровое проспектив-
ное несравнительное исследование (с самоконтро-
лем) в период с 05.08.2024 г. по 01.10.2025 г. на базе 
Национального медико-хирургического центра 
им. Н.И. Пирогова Минздрава России. Дизайн утвер-
жден локальным этическим комитетом (заключение 
№ 25-3/6327 от 22.07.2024 г.). Исследование выпол-
нено в соответствии с требованиями ГОСТ Р ИСО 
14155-2022 и Хельсинкской декларации.
Критерии включения: пациенты обоего пола в возра-
сте от одного месяца; диагноз «контактный дерматит, 
экзема или атопический дерматит в стадии обостре-
ния (легкая и среднетяжелая степень)»; наличие ин-
формированного добровольного согласия (от роди-
телей для детей).
Критерии исключения: индивидуальная непереноси-
мость компонентов изделия; тяжелые соматические 
заболевания в стадии декомпенсации (нестабильная 
стенокардия, декомпенсированный сахарный диабет 
и др.); участие в другом клиническом исследовании 
в течение последних 30 дней.
Использовали «Средство барьерное для защиты кожи 
НЕОТАНИН® (NEOTANIN®)» по  ТУ 21.20.23-013-
06997856-2022 в трех вариантах: крем 50 мл, спрей 
100 мл, лосьон 100 мл, ключевыми активными ком-
понентами которого являются синтетический танин 
(фенолсульфонат натрия), полидоканол, а в лосьоне 
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дополнительно – оксид цинка. Механизм действия 
заключается в образовании защитной пленки благо-
даря связыванию синтетического танина с белками 
экссудата и  поверхностными слоями эпидермиса. 
Кроме того, средство НЕОТАНИН® обладает подсу-
шивающим и противозудным эффектами.
Всего в  исследование вошли 60 пациентов (81,7% 
женского и 18,3% мужского пола), которые были рас-
пределены на три группы по 20 человек каждая, в за-
висимости от используемого средства НЕОТАНИН® 
(крем, спрей или лосьон). Крем использовали при 
подостром/хроническом воспалении или в  стадии 
ремиссии; спрей – при остром воспалении с мокну-
тием на обширных участках; лосьон – при остром 
воспалении с мокнутием. Средний возраст участни-
ков составил 39,08 года, возрастной диапазон – от од-
ного месяца до 94 лет. Наиболее представленной воз-
растной группой (38,33%) были молодые взрослые 
(18–40 лет) (рис. 1). 
В  ходе исследования установлено, что контакт-
ный дерматит являлся наиболее частым диагнозом 
(в подавляющем большинстве всех случаев – 66,7%, 
особенно у женщин среднего возраста), что может 
быть связано с  профессиональными или быто-
выми факторами, приводящими к  раздражению 
кожи; экзема (13,3%) чаще встречалась у пожилых 
людей, вероятно, в связи с хроническими кожными 
заболеваниями и возрастными изменениями кожи; 
атопический дерматит (20%) был наиболее рас-
пространен среди детей, что соответствует общим 
эпидемиологическим данным для этого заболева-
ния (рис. 2). 
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Рис. 1. Распределение пациентов по возрасту

Рис. 2. Распределение по клиническим диагнозам
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Наиболее частая жалоба у пациентов была на зуд, 
который встречается у всех возрастных групп: у мла-
денцев и  маленьких детей чаще диагностировали 
воспалительные заболевания кожи (атопический 
дерматит); у взрослых пациентов преобладали ком-
бинированные жалобы – зуд + высыпания + сухость; 
у пожилых пациентов жалобы были менее разнооб
разны, но преимущественно тоже связаны с зудом.
Оценку эффективности средств проводили с исполь-
зованием различных индексов и шкал, используемых 
для оценки тяжести атопического дерматита и экземы, 
таких как Scoring of Atopic Dermatitis (SCORAD) [7], 

Eczema Area and Severity Index (EASI) [8]. Интенсив-
ность зуда оценивали по визуальной аналоговой шкале 
Visual Analogue Scale (VAS) от 0 до 10 баллов [9]. Для 
изучения влияния на качество жизни применяли дер-
матологический индекс качества жизни (Dermatology 
Life Quality Index (DLQI) для взрослых и  Children’s 
Dermatology Life Quality Index (CDLQI) для детей) [10]. 
Кроме того, учитывали такие параметры, как время 
до наступления клинического улучшения (дни) и ча-
стота нежелательных явлений (НЯ). Оценку проводи-
ли в день включения в исследование (визит 1), на 3, 7 
и 14-й дни.
Расчет объема выборки выполнен по формуле для 
исследования «не хуже» (non-inferiority) с самокон-
тролем: α = 0,05 (односторонний), мощность 95%, 
σ = 1, d = 1. Минимальный размер выборки – 44 паци-
ента, с учетом возможного выбывания включено 60. 
Данные обработаны с использованием описательной 
статистики (среднее, медиана, процентное измене-
ние). Анализ проведен в программе MS Excel с над-
стройкой Real Statistics.

Результаты
Исследование завершили 60 пациентов (выбывших 
не было). Демографические и клинические данные 
представлены в табл. 1.
Сопутствующие заболевания (сахарный диабет 
2-го типа, бронхиальная астма, гипертоническая бо-
лезнь и др.) имели 11,7% пациентов, что отражает ре-
альную клиническую практику.

Таблица 1. Демографическая и клиническая характеристика пациентов, n = 60

Параметр Значение
Средний возраст, лет (min–max) 39,1 (0,08–94)
Женщины, n (%) 49 (81,7%)
Мужчины, n (%) 11 (18,3%)
Контактный дерматит, n (%) 43 (66,7%)
Экзема, n (%) 8 (13,3%)
Атопический дерматит, n (%) 9 (20,0%)
Дети до 6 лет (включая детей в возрасте один месяц), n 8

Таблица 2. Процентное изменение индекса SCORAD 
у пациентов

ID 
пациента

SCORAD до 
лечения

SCORAD 
после 
лечения

Улучшение, %

ХМА 40 12,5 68,75
ААМ 65,3 14,1 78,41
КЕВ 13,6 4,5 66,91
ПИА 20,9 5 76,08
БЕМ 42,3 9 78,72
ГДА 25 3 88
ААВ 27 2 92,59
КВП 21 2 90,48
КМП 25 1 96

Рис. 3. Процентное изменение индекса EASI, n = 60
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У всех пациентов с атопическим дерматитом и эк-
земой (n = 17) наблюдалось значительное снижение 
SCORAD (табл. 2).
Среднее абсолютное снижение SCORAD составило 
27,7 балла (95%-ный доверительный интервал (ДИ) 
24,1–31,3), среднее процентное улучшение – 81,8% 
(95% ДИ 77,2–86,4), что свидетельствует о высокой 
эффективности лечения. У всех пациентов отмечен 
переход из категории «среднетяжелое / тяжелое тече-
ние» в «легкое / чистая кожа».
Индекс EASI (Eczema Area and Severity Index) исполь-
зуется для оценки тяжести экземы и атопического 
дерматита. Он учитывает площадь поражения и ин-
тенсивность симптомов. Для анализа улучшения 
состояния кожи были проведены расчеты абсолют-
ных и процентных изменений индекса EASI, а также 
оценка изменения степени тяжести. У 17 пациентов 
с атопическим дерматитом и экземой по оценке EASI 
среднее абсолютное снижение составило 7,7 балла, 
среднее процентное улучшение – 86,4% (рис. 3). Пол-
ное исчезновение высыпаний (EASI = 0) достигнуто 
у 5 (29,4%) пациентов.
Индекс VAS используется для оценки интенсивности 
зуда. Значения варьируют от 0 (отсутствие зуда) до 10 
(максимально сильный зуд). Для анализа улучшений 
были проведены расчеты абсолютных и процентных 
изменений индекса VAS, а также оценена общая ди-
намика. Зуд был исходно у всех 60 пациентов (в сред-
нем – 7,2 балла). К 14-му дню у 58 (96,7%) пациентов 
зуд полностью исчез (VAS = 0), у двух пациентов сни-
зился до 1 балла. Среднее абсолютное снижение VAS – 
6,3 балла, среднее процентное улучшение – 93,8%.
Индекс DLQI используется для оценки влияния кож-
ных заболеваний на качество жизни пациента, значе-
ния варьируют от 0 (нет влияния) до 30 (максималь-
ное влияние). Для анализа эффективности лечения 
был проведен расчет абсолютных и  процентных 
изменений DLQI, а также оценена общая динамика. 
Средний исходный DLQI составил 9,8 балла и  со-
ответствовал «умеренному влиянию» на  качество 
жизни. После лечения DLQI снизился в среднем до 
0,9 балла (улучшение на 90,5%). У 49 (81,7%) пациен-
тов DLQI стал равен 0. Среднее абсолютное сниже-
ние DLQI составило 6,18 балла.
Для оценки эффективности лечения был проана-
лизирован день, на который наступило улучшение 
состояния пациентов. Улучшение (снижение интен-
сивности зуда ≥ 2 баллов и/или уменьшение площади 
высыпаний ≥ 25%) в среднем наступало на 3–7-й день 
(медиана – три дня). На 3-й день улучшение зафикси-
ровано у 30 (50%) пациентов , к 5-му дню – у 48 (80%) 
пациентов.
НЕОТАНИН® крем (n = 20) оказался эффективен 
при подостром и хроническом воспалении, он хоро-
шо впитывался, не оставляя жирной пленки; спрей 
НЕОТАНИН® (n = 20) был удобен в использовании 
при мокнутии и обширных поражениях, быстро под-
сыхал, не требовал растирания; НЕОТАНИН® лосьон 
(n = 20) также был эффективен при мокнутии, однако 
он содержит оксид цинка, что усиливало подсуши-

вающий эффект. Таким образом, все три формы по-
казали сопоставимую эффективность в своих целе-
вых группах (различия статистически не оценивали 
ввиду разного дизайна применения).
Нежелательных явлений не было зарегистрировано 
ни  у одного пациента. В  том числе отсутствовали 
местные реакции (жжение, эритема, зуд в месте на-
несения), аллергические реакции, системные эффек-
ты. Это подтверждает высокий профиль безопасно-
сти средства у пациентов с первого месяца жизни до 
94 лет, включая лиц с сопутствующей патологией.

Обсуждение
Проведена комплексная оценка эффективности 
и безопасности барьерного средства на основе син-
тетического танина и полидоканола (НЕОТАНИН®) 
у широкой возрастной группы пациентов с воспали-
тельными дерматозами. Прямых аналогов с комби-
нацией синтетический танин + полидоканол + оксид 
цинка не  существует, что подтверждает уникаль-
ность средства НЕОТАНИН®. Достигнутое снижение 
SCORAD на 81,8% сопоставимо с эффективностью 
топических  глюкокортикостероидов при атопиче-
ском дерматите легкой и средней степени тяжести, 
однако без риска стероидных побочных эффектов 
[11]. Выраженное противозудное действие (сниже-
ние VAS на 93,8%) и быстрое наступление эффекта 
(медиана – три дня) являются важными преимущест-
вами, так как зуд – наиболее значимый симптом для 
пациентов [12]. Полное отсутствие нежелательных 
явлений, в том числе у младенцев и пожилых, позво-
ляет рекомендовать НЕОТАНИН® для длительного 
применения и использования в различных группах. 
Это особенно важно в  эру роста резистентности 
к стероидам и стероидофобии среди пациентов [13].
Открытый дизайн и отсутствие контрольной груп-
пы являлись ограничениями исследования, однако 
в условиях отсутствия зарегистрированного аналога 
с идентичным составом и по этическим соображе-
ниям (нельзя лишать пациентов эффективной тера-
пии) выбранный дизайн с самоконтролем оправдан. 
Использование объективных индексов (SCORAD, 
EASI) и количественной оценки зуда минимизирует 
субъективизм.

Заключение
Таким образом, медицинское изделие «Средст-
во барьерное для защиты кожи НЕОТАНИН® 
(NEOTANIN®)» в  формах выпуска крем, спрей 
и  лосьон продемонстрировало высокую клиниче-
скую эффективность и отличный профиль безопас-
ности при лечении кожных проявлений контактного 
дерматита, экземы и атопического дерматита у па-
циентов с первого месяца жизни до 94 лет. Быстрое 
(в среднем 3,7 дня) устранение зуда и высыпаний, 
значительное улучшение качества жизни позволяют 
рекомендовать НЕОТАНИН® для широкого приме-
нения в дерматологической практике в качестве не-
гормонального барьерного средства как в монотера-
пии, так и в составе комплексного лечения.  

Клиническая эффективность
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Clinical Efficacy and Safety of NEOTANIN® Barrier Skin Protection Agent in Inflammatory Dermatoses: 
a Prospective Single-Center Study

L.S. Kruglova, PhD, Prof., N.V. Gryazeva, PhD, Prof.

Central State Medical Academy of Department of Presidential Affairs, Moscow

Contact person: Natalia V. Gryazeva, natalia@griazeva.ru

Inflammatory dermatoses (contact dermatitis, eczema, atopic dermatitis) are accompanied by impaired 
skin barrier function, itching, and decreased quality of life. The creation of effective and safe barrier 
facilities remains an urgent task. Goal. Evaluation of the effectiveness and safety of the medical product 
"NEOTANIN® Skin barrier agent" (NEOTANIN®) in three forms (cream, spray, lotion) in patients 
with inflammatory dermatoses. 
Material and methods. An open single-center prospective non-comparative study (self-monitoring). 
60 patients were included (81.7% of women, 18.3% of men; age from 1 month to 94 years) with contact 
dermatitis (66.7%), eczema (13.3%) and atopic dermatitis (15%). The duration of therapy is 14 days. 
The SCORAD, EASI, VAS (itch), DLQI indices, the timing of improvement, and safety were evaluated. 
Results. The average decrease in SCORAD was 81.8%, EASI – 86.4%, VAS pruritus – 93.8%, DLQI – 
90.5%. The improvement occurred on average on day 3.7 (median 3 days). No adverse events or side 
effects were recorded in any patient. All three forms of the product have shown high efficacy in relevant 
clinical situations (cream for subacute/chronic inflammation, spray and lotion for acute inflammation 
with wetness). 
Conclusion. The NEOTANIN® medical device has demonstrated high efficacy, fast start of action 
and excellent safety profile, which allows it to be recommended for wide clinical use in patients of all age 
groups (from 1 month). 

Keywords: barrier agent, NEOTANIN, contact dermatitis, eczema, atopic dermatitis, pruritus, SCORAD, 
EASI, DLQI, clinical trial
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Псориаз у 50–80% больных протекает с поражением кожи волосистой части головы. Из-за 
морфофункциональных особенностей кожи волосистой части головы эта форма дерматоза 
считается достаточно сложной с точки зрения лечения, поскольку характеризуется более 
выраженным воспалительным компонентом, повышенной интенсивностью зуда и шелушения кожи. 
Пациенты с поражением кожи волосистой части головы испытывают постоянный стресс, который 
может приводить к развитию депрессии и социальной изоляции. В соответствии с клиническими 
рекомендациями по лечению псориаза с поражением волосистой части головы к препаратам первой 
линии относятся топические глюкокортикостероиды в комбинации с салициловой кислотой. В статье 
приведены данные, подтверждающие высокую клиническую эффективность применения курса наружной 
топической терапии с использованием отечественного препарата в форме раствора Акридерм СК, 
содержащего комбинацию 0,05%-ного бетаметазона и 2%-ной салициловой кислоты, у больных псориазом 
волосистой части головы. Клиническое наблюдение 12 больных в возрасте от 20 до 58 лет (пять мужчин 
и семь женщин) осуществлялось в течение 14 дней использования препарата в амбулаторных условиях. 
В результате проведенной наружной терапии через 14 дней у больных отмечалось полное исчезновение 
ощущения зуда, разрешение псориатических бляшек при сохранении незначительной эритемы 
и шелушения кожи волосистой части головы. Эффективность проводимой терапии у подавляющего 
большинства пациентов подтверждена достижением показателя  индекса распространенности 
и тяжести псориаза – PASI 75 (Psoriasis Area and Severity Index), а у одного пациента – PASI 90. 
Все пациенты отметили отсутствие стойких нежелательных явлений при лечении, хорошие 
органолептические свойства препарата, отсутствие жирного блеска и равномерность распределения 
лекарственного средства при нанесении на кожу волосистой части головы. В статье представлены 
собственные клинические наблюдения больных псориазом волосистой части головы, в качестве наружной 
терапии у которых был использован раствор Акридерм СК.
Ключевые слова: псориаз волосистой части головы, терапия, бетаметазон, салициловая кислота, 
раствор Акридерм СК
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Введение
Псориаз – хроническое иммуноассоциированное 
заболевание мультифакториальной природы с до-
минирующим значением в развитии генетических 
факторов, характеризующееся ускоренной проли-
ферацией кератиноцитов и нарушением их диффе-
ренцировки, дисбалансом между провоспалитель-
ными и противовоспалительными цитокинами [1].
Псориаз волосистой части  головы часто встре-
чается в  клинической практике дерматовенеро-
логов, поскольку наблюдается у 50–80% больных 
псориазом, при этом поражение кожи скальпа 
может быть изолированным либо сочетаться 
с  высыпаниями в  других локализациях. Несмо-
тря на  ограниченный характер патологического 
процесса при псориазе волосистой части головы, 
данная форма дерматоза считается достаточно 
проблемной с точки зрения лечения и прогноза, 
часто ассоциируется с  риском развития псориа-
тического артрита [2, 3]. Анатомо-физиологиче-
ские особенности кожи волосистой части головы, 
такие как высокая плотность волосяных фолли-
кулов и сальных желез, активная васкуляризация 
и иннервация, усиливают у больных клинические 
проявления поражения в  этой локализации, ко-
торые характеризуются более выраженным вос-
палительным компонентом, повышенной интен-
сивностью зуда и  шелушения кожи. Пациенты 
с  поражением кожи волосистой части  головы 
могут испытывать тяжелый стресс, приводящий 
к значительному психологическому и социально-
му дискомфорту, к снижению самооценки и раз-
витию депрессии [4–7].
В  клинической ситуации, когда псориатические 
высыпания у больного локализуются на коже во-
лосистой части головы, на первый план выходит 
не только комбинация лекарственных средств для 
наружной топической терапии, но и выбор той ле-
карственной формы препарата, которая будет мак-
симально комфортно восприниматься пациентом 
с учетом особенностей воспалительного процес-
са. Акцент при выборе наружной терапии должен 
смещаться в  сторону назначения комплаентных 
форм лекарственных препаратов, отличительной 
особенностью которых является удобство нане-
сения, быстрое впитывание, легкая смываемость 
и отсутствие жирного блеска волос. В связи с этим 
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оптимизация наружного лечения псориаза воло-
систой части головы имеет важное значение для 
повышения удовлетворенности от терапии и каче-
ства жизни пациентов [8, 9].
Цель  – оценка эффективности, безопасности 
и  удобства применения отечественного иннова-
ционного препарата  – раствора Акридерм  СК 
(АО «Акрихин») у больных псориазом волосистой 
части головы, содержащего 0,05%-ный бетамета-
зон и 2%-ную салициловую кислоту. 

Материал и методы
В  исследование вошли 12 больных вульгарным 
псориазом волосистой части  головы в  возрасте 
от 20 до 58 лет, из них 5 (41,7%) мужчин и 7 (58,3%) 
женщин, находившихся на амбулаторном лечении 
в клинике ООО «УГМК-Здоровье». Каждый паци-
ент подписал информированное согласие на учас-
тие в исследовании.
Критерии включения: мужчины и женщины в воз-
расте от 18 лет с вульгарным псориазом волоси-
стой части головы; наличие подписанного инфор-
мированного согласия на участие в исследовании.
Критерии исключения: пациенты, имеющие проти-
вопоказания к применению раствора Акридерм СК, 
указанные в инструкции к препарату.
Для оценки эффективности, безопасности и удоб-
ства применения препарата в  терапии у  каждо-
го больного заполнялась индивидуальная карта 
наблюдения,  где лечащий врач фиксировал кли-
нико-анамнестические данные, балльную оцен-
ку выраженности зуда, эритемы, инфильтрации 
и шелушения кожи, тяжести и влияния заболева-
ния на качество жизни, а также возникшие неже-
лательные явления и особенности переносимости 
препарата (табл. 1).
Показатели состояния кожного процесса (эритема, 
инфильтрация, шелушение) у больных оценивал 
лечащий врач в баллах, где 0 – отсутствие симпто-
ма, а 3 – максимальная его выраженность. Интен-
сивность зуда у  больных оценивали по  10-бал-
льной системе,  где 0  – отсутствие симптома, 
а  10  – максимальная его выраженность. Оценку 
эффективности терапии у больных псориазом во-
лосистой части головы рассчитывали по показате-
лям регресса псориатического процесса – PASI 75 
и PASI 90 [10].

Таблица 1. Схема мониторирования больных псориазом волосистой части головы при проведении исследования

Раздел индивидуальной карты наблюдения До начала терапии  7-й день  14-й день 

Сбор анамнеза и жалоб, балльная оценка выраженности зуда, 
эритемы, инфильтрации и шелушения кожи

+ + +

Определение тяжести псориаза (PASI) + + +

Подсчет дерматологического индекса качества жизни (ДИКЖ) + + +

Регистрация нежелательных явлений – + +

Фотодокументирование кожного процесса + + +
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Все пациенты с псориазом волосистой части го-
ловы имели длительный анамнез заболевания: 
от трех до 11 лет с момента верификации диагноза, 
наследственную предрасположенность по псориа-
зу отмечали у себя 2 (16,6%) пациента. 
Согласно актуальным клиническим рекомендаци-
ям, каждому пациенту было необходимо использо-
вать раствор Акридерм СК два раза в день на кожу 
волосистой части головы в течение 14 дней [1].
Раствор Акридерм СК по анатомо-терапевтическо-хи-
мической классификации ATX относится к подгруппе 
D07XC01, бетаметазона дипропионат в комбинации 
с  салициловой кислотой, оказывает противовоспа-
лительное, противоотечное, противоаллергическое, 
вазоконстрикторное, антипролиферативное, керато-
литическое, противомикробное, противогрибковое 
и местное гипотермическое действие. Препятствует 
высвобождению медиаторов воспаления, предупре-
ждает краевое скопление нейтрофилов, уменьшает 
воспалительный экссудат и продукцию цитокинов, 
снижает миграцию макрофагов, приводя к уменьше-
нию процессов инфильтрации и грануляции. Пока-
занием для назначения является псориаз волосистой 
части головы или иной локализации [11].

Результаты
В процессе клинического наблюдения у 12 больных 
вульгарным псориазом волосистой части головы 

Таблица 2. Балльная оценка (min–max) клинических показателей состояния кожи у больных вульгарным псориазом 
волосистой части головы при использовании раствора Акридерм СК, n = 12 

Показатель До лечения M ± m На 7-й день 
терапии

M ± m На 14-й день 
терапии

M ± m

Зуд 5–7 5,58 ± 0,79 2–3 2,41 ± 0,51 0–1 0,41 ± 0,51

Эритема 2–3 2,58 ± 0,51 1–2 1,50 ± 0,52 0–1 0,40 ± 0,50

Инфильтрация 2–3 2,33 ± 0,49 0–1 0,75 ± 0,45 0 –

Шелушение 2–3 2,41 ± 0,51 0–2 1,08 ± 0,66 0–1 0,33 ± 0,49

была проведена оценка показателей состояния 
кожи на  фоне наружного применения раствора 
Акридерм СК (табл. 2). Согласно данным таблицы, 
до начала наружной терапии средний балл интен-
сивности зуда у больных псориазом волосистой 
части головы составил 5,58 ± 0,79, выраженности 
эритемы – 2,58 ± 0,51, инфильтрации – 2,33 ± 0,49, 
шелушения кожи – 2,41 ± 0,51.
В результате семи дней терапии с применением 
раствора Акридерм СК  в  2,3 раза уменьшилась 
выраженность зуда (2,41 ± 0,51 балла), в 1,7 раза 
снизи лась интенсивность эритемы (1, 5  ± 
0,52  балла), в 3,1 раза уменьшилась инфильтра-
ция бляшек (0,75 ± 0,45 балла) и в 2,2 раза снизи-
лась активность шелушения (1,08 ± 0,66 балла) 
кожи.
На 14-й день наружной терапии раствором Акри-
дерм СК  больные отмечали почти полное ис-
чезновение ощущения зуда (0,41 ± 0,51 балла), 
отсутствие инфильтрации бляшек при сохране-
нии незначительной эритемы (0,40 ± 0,50 балла) 
и шелушения (0,33 ± 0,49 балла) кожи волосистой 
части головы, что свидетельствовало о выражен-
ном противовоспалительном, противозудном 
и кератолитическом действии используемого ле-
карственного препарата (рис. 1).
У  всех больных после 14 дней терапии с  приме-
нением раствора Акридерм СК  наблюдалось до-
стижение клинической ремиссии, подтверждаемое 
исчислением индексов регресса псориатического 
процесса – PASI 75 и PASI 90. Клинические иссле-
дования показали, что у подавляющего большин-
ства пациентов результатом лечения являлось 
достижение показателя PASI 75, который был за-
фиксирован у 11 (91,6%) больных, а у одного паци-
ента – PASI 90. Клинические примеры представле-
ны на рис. 2 и 3.
Эффективность наружной терапии раствором 
Акридерм СК  у  больных псориазом волосистой 
части  головы была также подтверждена положи-
тельной динамикой показателя качества жизни  – 
ДИКЖ. Средний показатель ДИКЖ в целом по груп-
пе после 14 дней наружного лечения достоверно 
снизился на 81,7% и составил 2,58 ± 0,66 балла, что 
свидетельствовало о значительном восстановлении 
у пациентов качества жизни (табл. 3).
У  75,0% пациентов, принявших участие в  ис-
следовании, не  было зафиксировано стойких 
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0	 Зуд	 Эритема	 Инфильтрация	 Шелушение
Рис. 1. Динамика регресса клинических показателей состояния кожи 
у больных псориазом волосистой части головы при использовании раствора 
Акридерм СК, n = 12

  До лечения       7-й день       14-й день
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Рис. 2. Пациент К., 21 год: А – клинические проявления 
псориаза волосистой части головы до лечения; 
Б – через 14 дней применения раствора Акридерм СК; 
В – трихоскопия очагов на коже волосистой части головы 
до лечения (массивные желтые чешуйки, многочисленные 
точечные, извитые «клубочковые» и петлеобразные 
сосуды), увеличение × 20; Г – трихоскопия очагов на коже 
волосистой части головы через 14 дней применения 
раствора Акридерм СК, увеличение × 20

А

В

Б

Г

нежелательных явлений, связанных с  приме-
нением раствора Акридерм СК. Только у  трех 
пациентов были ощущения незначительного 
и кратковременного жжения кожи волосистой 
части головы в месте нанесения препарата, ко-
торые регрессировали к 3–4-му дню наружной 
терапии без необходимости отмены препарата. 
Все пациенты отметили хорошие органолеп-
тические свойства лекарственного препарата, 
удобство его использования при отсутствии 
жирного блеска и ощущения жирности волос, 
а также равномерность распределения раствора 
Акридерм СК  при нанесении на  кожу волоси-
стой части головы.

Выводы 
1. Результаты клинических наблюдений подтвер-
ждают высокую эффективность и  безопасность 
отечественного препарата раствора Акридерм СК, 
содержащего 0,05%-ный бетаметазон и 2%-ную са-

Рис. 3. Пациент Т., 58 лет: А – клинические проявления 
псориаза волосистой части головы до лечения; 
Б – через 14 дней применения раствора Акридерм СК; 
В – трихоскопия очагов на коже волосистой части 
головы до лечения (массивные пери- и межфолликулярные 
желтые чешуйки, точечные и извитые сосуды), 
увеличение × 20; Г – трихоскопия очагов на коже 
волосистой части головы через 14 дней применения 
раствора Акридерм СК, увеличение × 20

В Г

А Б

Таблица 3. Динамика дерматологического индекса качества жизни (баллы) у больных псориазом волосистой части 
головы до и после лечения раствором Акридерм СК, n = 12

Оцениваемый 
параметр

До лечения   
(M ± m)

Через 7 дней  
(M ± m)

После лечения  
(M ± m)

Регресс  
ДИКЖ, %

ДИКЖ 14,08 ± 1,3 6,58 ± 1,16 2,58 ± 0,66* 81,7

* p < 0,05 при сравнении показателя до и после лечения.

лициловую кислоту, в терапии больных псориазом 
волосистой части головы.
2. Динамика PASI 75/90 и ДИКЖ до и после наруж-
ной терапии свидетельствует об  эффективности 
лечения и почти полном восстановлении качества 
жизни у пациентов, применявших раствор Акри-
дерм СК.
3. Форма раствора Акридерм СК  удобна в  при-
менении и  хорошо переносится больными, спо-
собствует равномерному распределению лекарст-
венного препарата на пораженных участках кожи 
волосистой части головы, не формирует ощуще-
ния жирности волос, что делает процесс наружной 
терапии более комфортным.  
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Experience of Using a Combined External Remedy of Glucocorticosteroid and Salicylic Acid in the Form 
of a Solution in Patients with Scalp Psoriasis 

I.A. Kuklin, PhD1, 2, E.V. Kiznerceva1, 3, Ya.V. Savickaya1, M.K. Kuklina, PhD2

1 UMMC-Health LLC, Ekaterinburg
2 Ural Federal University named after the first President of Russia B.N. Yeltsin, Ekaterinburg
3 Central City Clinical Hospital No. 24, Ekaterinburg

Contact person: Igor A. Kuklin, kuklin71@mail.ru

Psoriasis in 50–80% of patients occurs with lesions of the scalp. Due to the morphofunctional features 
of the scalp, this form of dermatosis is considered quite difficult from the point of view of treatment, 
since it is characterized by a more pronounced inflammatory component, increased intensity 
of itching and peeling of the skin. Patients with scalp lesions experience constant stress, which can lead 
to the development of depression and social isolation. In accordance with clinical guidelines 
for the treatment of psoriasis with lesions of the scalp, first-line drugs include topical glucocorticosteroids 
in combination with salicylic acid. The article provides data confirming the high clinical efficacy 
of a course of topical external therapy using a domestic drug in the form of an Acriderm SK solution 
containing a combination of 0.05% betamethasone and 2% salicylic acid in patients with scalp psoriasis. 
Clinical observation of 12 patients aged 20 to 58 years (5 men and 7 women) was carried out during 
14 days of using the drug on an outpatient basis. As a result of the external therapy, after 14 days, 
the patients showed a complete disappearance of the itching sensation, resolution of psoriatic plaques, 
while maintaining slight erythema and peeling of the scalp. The effectiveness of the therapy was confirmed 
by the achievement of a PASI score of 75 in the vast majority of patients, and in 1 patient  – a PASI of 90. 
All patients noted the absence of persistent adverse events during treatment, good organoleptic properties 
of the drug, absence of greasy shine and uniformity of distribution of the drug when applied to the scalp. 
The article presents our own clinical observations of patients with scalp psoriasis, in whom Acriderm SK 
solution was used as external therapy.

Keywords: scalp psoriasis, therapy, betamethasone, salicylic acid, Acriderm SK solution
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Мелазма: современные представления 
об этиологии, патогенезе 
и комплексных подходах к лечению

Мелазма относится к приобретенным гиперпигментациям кожи, обусловленным мультифакторным 
патогенезом, включающим гиперактивность меланоцитов, субклиническое воспаление, окислительный 
стресс. Несмотря на широкий спектр топических и системных методов лечения, частота рецидивов 
остается высокой.
Цель – оценить эффективность комплексного подхода к лечению мелазмы с акцентом 
на использование аппаратных технологий, направленных на ремоделирование дермы, в сочетании 
с топическими депигментирующими средствами, системным приемом транексамовой кислоты 
и фотозащитой.
Материал и методы. Для анализа существующих подходов к лечению мелазмы был проведен 
систематический обзор литературы с использованием баз данных PubMed, Scopus, Web of Science 
и RSCI. В анализ были включены публикации 2010–2025 гг., посвященные патогенезу, этиологии, 
эффективности топических, системных и аппаратных методов лечения мелазмы. Ключевые 
слова поиска: melasma, hyperpigmentation, laser therapy, topical treatment, tranexamic acid, dermal 
remodeling. В проспективное исследование были включены 100 пациентов с мелазмой, которым 
проводили комплексное лечение: аппаратные методы (пикосекундный, тулиевый, наносекундный 
лазеры, неабляционный фракционный лазер, игольчатый RF-лифтинг) в сочетании с топическими 
препаратами, системной транексамовой кислотой и ежедневной фотозащитой. Эффективность 
оценивали с учетом индекса Melasma Area and Severity Index (MASI), анализа фотографических 
изображений и данных о рецидивах через шесть месяцев.
Результаты. Литературные данные подтверждают необходимость применения комплексного 
подхода в терапии мелазмы. В нашей выборке сочетание аппаратных методов с топической 
и системной терапией позволило достичь клинического улучшения у 86% пациентов, среднее 
снижение MASI составило 45 ± 6%, при этом частота рецидивов через шесть месяцев 
составила 8,6%. Наиболее выраженный эффект отмечен у пациентов, получавших комбинацию 
фракционного неабляционного лазера или игольчатого RF-лифтинга с топической блокадой 
меланогенеза и фотозащитой.
Заключение. Ремоделирование дермы с помощью современных лазерных и радиочастотных технологий 
в сочетании с топической и системной терапией является эффективной стратегией при мелазме, 
позволяя снизить активность меланоцитов, уменьшить дермальное воспаление и уменьшить 
риск рецидивов.
Ключевые слова: мелазма, гиперпигментация, лазерные технологии, дермальное ремоделирование, 
MASI, топические препараты, транексамовая кислота, фотозащита
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Обзор

Введение
Для анализа существующих подходов к  лечению 
мелазмы был проведен систематический обзор ли-
тературы с  использованием баз данных PubMed, 
Scopus, Web of Science и RSCI. В анализ были вклю-
чены публикации 2010–2025  гг., посвященные па-
тогенезу, этиологии, эффективности топических, 
системных и аппаратных методов лечения мелазмы. 
Использовали следующие ключевые слова для пои-
ска: melasma, hyperpigmentation, laser therapy, topical 
treatment, tranexamic acid, dermal remodeling. Отбор 
статей осуществляли по принципу PRISMA: исклю-
чали публикации с неполными данными, дублиру-
ющиеся исследования и  работы без клинических 
результатов. Анализ включенных исследований про-
водили с целью выявления современных тенденций, 
эффективности различных методов терапии и ком-
бинаций лечебных подходов.
Мелазма представляет собой хроническое рецидиви-
рующее гиперпигментное заболевание кожи, кото-
рое проявляется симметричными коричневыми или 
сероватыми участками (преимущественно на лице) 
и значительно снижает качество жизни пациентов. 
Чаще всего мелазма отмечается у пациентов с темны-
ми фототипами (IV–VI фототипы кожи по Фитцпат-
рику), подвергающихся интенсивной инсоляции; 
по меньшей мере 90% пациентов составляют женщи-
ны. Средний возраст дебюта заболевания – от 20 до 
40 лет. Мелазма характеризуется симметрично рас-
положенными гиперпигментированными пятнами, 
которые могут иметь различную форму, напомина-
ющую географическую карту. По преимущественной 
локализации выделяют: центрофациальную (наибо-
лее распространенная форма), малярную и мандибу-
лярную формы. По глубине расположения пигмента 
выделяют следующие подтипы: эпидермальный (кли-
нически проявляется в виде коричневого пигмента 
с четко очерченными краями), дермальный (имеет 
более серо-коричневый цвет и  плохо очерченные 
края) и  смешанный (диагностируют с  помощью 
лампы Вуда или дерматоскопии) [1].
Меланин продуцируется меланоцитами (высокодиф-
ференцированные клетки эпидермиса и волосяных 
фолликулов) и  находится в  специализированных 
органеллах  – меланосомах. Процессы меланогене-
за регулируются множеством внутриклеточных 
сигнальных каскадов и  внешних стимулов. Цент-
ральным внутриклеточным регулятором является 
транскрипционный фактор MITF (microphthalmia-
associated transcription factor), активация которого 
также контролируется различными сигнальными пу-
тями. Эти процессы взаимосвязаны и чувствительны 
к внешним воздействиям, таким как ультрафиолето-
вое излучение, гормональные колебания и цитокины 
[2]. Современные исследования подтверждают, что 
мелазма обусловлена мультифакторным патогене-
зом, который включает не только гиперактивность 
меланоцитов, но и более глубокие изменения дермы. 
Повреждение базальной мембраны, дермальный сол-
нечный эластоз, повышенная активность фибробла-

стов и сосудистых компонентов указывают на вовле-
чение клеток дермы, что формирует смешанные типы 
мелазмы, более устойчивые к стандартным методам 
терапии [3].
Распространенные триггеры включают: беремен-
ность,  гормональную терапию (включая прием 
оральных контрацептивов), прием фотосенсибили-
зирующих и  противоэпилептических препаратов, 
интенсивное пребывание на  солнце, загрязнение 
атмосферы, перегрев организма. У большинства па-
циентов выявляется генетическая предрасположен-
ность, на сегодняшний день описано более 300 генов, 
ответственных за реактивность меланоцитов [4]. 

Регулирование меланогенеза и патогенез мелазмы
Активность меланоцитов регулируется паракрин-
ным путем посредством факторов, выделяемых 
кератиноцитами, нормальными и  сенесцентными 
фибробластами, а также адипоцитами, иммунными 
клетками, клетками периферической нервной си-
стемы, клетками эндотелия сосудов и  факторами, 
находящимися в экстрацеллюлярном матриксе [5]. 
Часть синтезированного меланина поступает в ме-
ланосомы и передается в кератиноциты. При нали-
чии повреждения базальной мембраны меланосомы 
попадают в  дерму,  где поглощаются макрофагами 
(меланофаги), которые не могут до конца их перера-
ботать и персистируют в дерме, что определяет дер-
мальный тип мелазмы [6].
Синтез меланина включает ферментативное превра-
щение аминокислоты тирозина в пигмент меланин 
с помощью ряда химических реакций. Формирова-
ние фототипа кожи и ее способность к фотозащите 
от ультрафиолетового излучения определяются ком-
плексом факторов, включающих стадию зрелости 
меланосом, эффективность их трансфера в керати-
ноциты, а также локализацию деградации меланосом 
в дермальных слоях.
ДНК клеток является основным внутриклеточным 
хромофором для ультрафиолета спектра Б. Под воз-
действием ультрафиолетового излучения основания 
ДНК абсорбируют фотоны, что инициирует каскад 
реакций, ведущих к повышенному образованию ак-
тивных форм кислорода и структурным модифика-
циям нуклеотидов. Происходит активация множест-
ва клеточных сигнальных путей, связанных с ростом 
клеток, дифференцировкой, сенесценцией, восста-
новлением повреждений ДНК, деградацией соедини-
тельной ткани и воспалением. Переход нормальных 
фибробластов кожи в сенесцентное состояние уси-
ливает деградацию экстрацеллюлярного матрикса 
и увеличивает синтез меланина меланоцитами для 
предотвращения вовлечения клеток в сенесценцию. 
Фактор стволовых клеток (SCF) и его рецептор c-KIT 
являются двумя важными участниками меланогене-
за. Как показано в исследованиях in vivo и  in vitro, 
мембраносвязанный KIT (m-KIT) и  растворимая 
форма KIT (s-KIT) играют противоположные роли 
в пигментации кожи. Связывание SCF с m-KIT инду-
цирует меланогенез, в то время как выработка s-KIT 
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подавляет меланогенез в культивируемых меланоци-
тах человека. Ультрафиолетовое излучение повышает 
уровни SCF и m-KIT и снижает экспрессию s-KIT, что 
приводит к усилению меланогенеза [6].
Фибробласты также секретируют сигнальные мо-
дуляторы Wnt, которые активируются при мелазме 
посредством стимуляции меланогенеза и переноса 
меланосом от  меланоцитов к  кератиноцитам. Фи-
бробласты, выделенные из участков мелазмы, также 
секретируют повышенное количество frizzled-related 
белка (участвует в сигнальном пути бета-катенина), 
фактора роста нервов, фактора роста кератиноцитов 
[7], фактора роста гепатоцитов (HGF), фактора роста 
стволовых клеток (SCF) и  при культивировании 
с нормальными меланоцитами эпидермиса челове-
ка усиливают в них меланогенез [8]. Эти наблюдения 
позволяют предположить, что фибробласты могут 
играть определенную роль в патогенезе мелазмы по-
средством активации меланоцитов. 
Еще одним фактором, усугубляющим течение мелаз-
мы, является циклооксигеназа 2 (ЦОГ-2), индуци-
руемая ультрафиолетовым излучением. Подавление 
ЦОГ-2 в меланоцитах приводило к снижению экс-
прессии тирозиназы, а также связанных с ней бел-
ков (Tyrosinase-Related Protein 1 (TRP-1), Tyrosinase-
Related Protein 2 (TRP-2)) и  транскрипционного 
фактора MITF [9].
Несмотря на то что обычно все лицо подвержено воз-
действию ультрафиолетового излучения, мелазма, 
как правило, поражает только определенные участ-
ки, богатые сальными железами. Сальные железы 
способны синтезировать витамин D и выделять раз-
личные цитокины и факторы роста, такие как интер-
лейкин (ИЛ) 1α, ИЛ-6, ангиопоэтин и адипокин [10], 
что может рассматриваться как предрасполагающий 
фактор риска развития мелазмы. 
В ряде исследований было показано, что повышенная 
активность супероксиддисмутазы и  значительное 
снижение уровня глутатиона у пациентов с мелазмой 
указывают на наличие более высокого окислительно-
го стресса в пораженной коже [11].
При гистологическом исследовании кожи очага было 
обнаружено повышенное содержание меланина 
в эпидермисе, а также в дерме по сравнению со здо-
ровой кожей лица. Предполагается, что нарушение 
целостности базальной мембраны способствует 
проникновению меланоцитов и меланина в дерму, 
проявляющихся в виде свободных висячих мелано-
цитов, и появлению меланофагов. При электронной 
микроскопии меланоциты в очаге мелазмы характе-
ризовались большим количеством дендритов, чем 
в нормальной коже, большим количеством митохон-
дрий, аппарата Гольджи, структур грубой эндоплаз-
матической сети и рибосом в своей цитоплазме [12].

Изменения базальной мембраны и структурных 
компонентов дермы при мелазме
Солнечный эластоз – это разрушение и в дальнейшем 
полное отсутствие тонкой сети эластичных волокон 
папиллярной дермы, напоминающих по форме кан-

делябры, и  скопление аномальной аморфной эла-
стичной ткани в сетчатой дерме после хронического 
пребывания на солнце; он в той или иной степени 
отмечается у 83–93% пациентов с мелазмой [13].
В  участках кожи с  эластозом и  гиперпигментаци-
ей находится большее количество тучных клеток 
по сравнению со здоровой кожей у пациентов с ме-
лазмой. При этом тучные клетки способны индуци-
ровать пролиферацию сосудов с помощью различ-
ных ангиогенных факторов, таких как сосудистый 
эндотелиальный фактор роста (Vascular Endothelial 
Growth Factor, VEGF), основной фактор роста фи-
бробластов 2 (bFGF) и трансформирующий фактор 
роста β (TGF-β). Важно, что триптаза тучных клеток 
и гранзим В (сериновые протеазы), а также матрикс-
ные металлопротеиназы 2 и 9 (MMП-2, ММП-9) уча-
ствуют в разрушении базальной мембраны после ин-
дуцированной ультрафиолетовым (УФ) излучением 
дегрануляции тучных клеток [14, 15].
Нарушение базальной мембраны при мелазме явля-
ется причиной появления пигмента в дерме, усугу-
бляет течение заболевания в связи с наличием более 
близкой связи меланостимулирующих факторов дер-
мального происхождения с меланоцитами и ослож-
няет эффективную элиминацию пигмента из дермы. 
Вакуольная дегенерация базальных клеток и фокаль-
ная вакуольная дегенерация базальной мембраны 
являются характерными гистологическими призна-
ками мелазмы. Окрашивание D-PAS, гистохимиче-
ский метод для определения структуры базальной 
мембраны, основным компонентом которой являет-
ся коллаген IV типа, выявляет ее нарушение в очагах 
мелазмы [14]. Нарушенная базальная мембрана спо-
собствует проникновению меланоцитов в дерму. Ме-
ланоциты, находящиеся ниже базальной мембраны, 
но не потерявшие связь с ней, называются висячими 
меланоцитами. При продолжении ультрафиолетовой 
экспозиции меланоциты способны проникать глубже 
в дерму, выживать там и продолжать продуцировать 
пигмент, впоследствии поглощаемый макрофагами 
как чужеродный для дермы элемент [15].
Мелазма характеризуется накоплением сенесцентных 
фибробластов в очагах поражения. Увеличение числа 
p16-положительных фибробластов предположитель-
но происходит от хронического УФ-облучения. УФ-
индуцированная сенесценция как фенотип старения 
фибробластов приводит к увеличению производст-
ва меланогенных факторов. Сенесцентные клетки 
в основном располагаются в верхнем папиллярном 
слое дермы и имеют преимущество перекрестного 
взаимодействия с близлежащими меланоцитами. По-
вреждение базальной мембраны также может спо-
собствовать взаимодействию между сенесцентными 
фибробластами и меланоцитами эпидермиса [16].

Повышенная васкуляризация
Очаги мелазмы васкуляризированы в большей степе-
ни по сравнению с нормальной кожей. Сосудистый 
эндотелиальный фактор роста VEGF с повышенной 
экспрессией в кератиноцитах и тучных клетках явля-
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ется основным ангиогенным фактором при мелазме. 
В условиях in vitro нормальные меланоциты человека 
экспрессируют рецепторы VEGF, часть из которых 
проявляет функциональную активность, что ука-
зывает на потенциальную роль VEGF в стимуляции 
меланоцитов. VEGF связывается со своими специ-
фическими рецепторами, которые также находятся 
на  эндотелиальных клетках и, как было показано, 
стимулируют пигментацию вследствие выработки 
эндотелина 1 с последующим фосфорилированием 
MITF и повышением уровня тирозиназы [17, 18].

Половые гормоны
Эстроген (17β-эстрадиол) и прогестерон взаимно ре-
гулируют синтез меланина. У меланоцитов отсутству-
ют рецепторы к эстрогену и прогестерону. Механизм 
действия половых  гормонов включает активацию 
мембранных рецепторов, сопряженных с G-белками. 
К таким рецепторам относятся рецепторы эстрогена, 
прогестина и adipoQ7, которые инициируют каскад 
внутриклеточных сигналов. Также эстрогены могут 
усиливать гиперпигментацию вследствие усиления 
васкуляризации, стимулируя таким образом секре-
цию эндотелина 1. Поскольку чувствительность кле-
ток к половым гормонам сильно различается, можно 
предположить, что последние ответственны за неко-
торые различия в восприимчивости к мелазме [19].

Терапия пациентов с мелазмой
Лекарственные препараты и биологически активные 
добавки в терапии мелазмы
Известно, что в очаге мелазмы нарушен баланс между 
окислителями и антиоксидантами (супероксиддис-
мутазой и глутатионпероксидазой), что напрямую 
коррелирует с показателем Melasma Area and Severity 
Index (MASI). Супероксиддисмутаза – важный энзим, 
являющийся клеточным антиоксидантом, катализи-
рует восстановление супероксидного анион-ради-
кала, уменьшает оксидативный стресс и активацию 

медиаторов воспаления, что обосновывает его при-
менение при мелазме [20].
Среди биоактивных медиаторов, выделяемых туч-
ными клетками, гистамин стимулирует меланогенез 
напрямую через H2-рецепторы в меланоцитах. При 
мелазме наблюдается повышенная экспрессия факто-
ра стволовых клеток, играющая роль в выживании, 
росте, миграции и активации тучных клеток. Гиста-
мин связывается с рецептором c-KIT, который вли-
яет на меланогенез и клеточный цикл меланоцитов. 
5-изоформа триптазы активирует ММП-1 и ММП-9, 
которые разрушают коллагены I и IV типов, что при-
водит к деградации внеклеточного матрикса (солнеч-
ному эластозу) и повреждению базальной мембраны. 
Тучные клетки также стимулируют пролиферацию 
сосудов, выделяя факторы роста эндотелия сосудов, 
bFGF и TGF-β, что свидетельствует о роли тучных 
клеток в  поддержании меланогенеза при мелазме. 
Кетотифен снижает высвобождение биоактивных 
медиаторов, таких как гистамин, лейкотриены и про-
теазы [21].
Ультрафиолетовое излучение играет ключевую роль 
в  патогенезе мелазмы. УФ-облучение стимулирует 
синтез активатора плазминогена и  повышает ак-
тивность плазмина в  кератиноцитах, способствуя 
высвобождению арахидоновой кислоты (АК) через 
фосфолипазу А2. Свободная АК стимулирует мела-
ногенез через свой метаболит – простагландин Е2. 
Помимо воздействия на меланоциты, плазмин играет 
важную роль в ангиогенезе. Транексамовая кислота 
(TXA) – ингибитор плазмина – подавляет ангиоге-
нез и  неоваскуляризацию, вызванные основным 
фактором роста фибробластов. TXA предотвраща-
ет вызванную ультрафиолетовым излучением пиг-
ментацию. Эффективность TXA при приеме внутрь 
была доказана в ходе нескольких экспериментальных 
исследований и исследований in vivo [22].
Топические средства для терапии мелазмы представ-
лены в табл. 1. 

Таблица 1. Топические препараты: мишени и механизмы, значимые для терапии мелазмы (по [23–33])

Активное вещество Основная мишень Механизм действия Дополнительные эффекты, 
важные при мелазме

Тиамидол TYR человека Высокоселективный конкурентный 
ингибитор тирозиназы

Высокая эффективность 
в отношении 
профилактики мелазмы

Меласил 2MNG 
(2-меркаптоникотиноилглицин)

Предшественники 
меланина

Дезактивирует прекурсоры меланина (DHI 
и DHICA)

Ингибирует синтез 
как эумеланина, 
так и феомеланина

Азелаиновая кислота (5–15%) TYR; метаболизм/ 
пролиферация 
активированных 
меланоцитов

Конкурентное ингибирование тирозиназы; 
влияние на митохондриальные ферменты 
и синтез ДНК в меланоцитах

Противовоспалительный 
и антиоксидантный эффекты 
(снижение ROS-поддержки 
меланогенеза)

Арбутин (4–5%) TYR Снижение активности TYR и клеточного 
меланогенеза 

Низкий риск побочных 
эффектов

Койевая кислота (5%) TYR (Cu2+ в активном 
центре)

Хелатирование меди в активном центре 
тирозиназы → конкурентное ингибирование 
ферментативной активности

Антиоксидантный 
компонент (в т.ч. через 
снижение металл-
катализируемых реакций)
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Фенилэтилрезорцинол (0,5%) TYR; регуляция MITF Снижение меланина и TYR-активности; 
снижение уровня MITF → вторичное 
подавление экспрессии меланогенез-генов

Антиоксидантный эффект

Ретиналь (0,1%) Дифференцировка 
кератиноцитов

Ускорение эпидермального обновления 
→ ускоренная элиминация меланина; 
снижение УФ-индуцированной тирозиназной 
активности

Улучшение барьера 
при правильной титрации; 
повышение проникновения 
сопутствующих активных 
веществ

Меланостатин-5 (пептид) MC1R/ 
α-MSH-сигналинг 

Функциональный антагонизм α-MSH-
зависимой активации → cAMP/PKA-
сигналинга → CREB/MITF → TYR/TRP-1/
DCT (путь «рецептор – MITF – ферменты»)

Может опосредованно 
снижать «реактивную» 
стимуляцию меланоцитов

Транексамовая кислота (3%) 
топическая

Плазминоген-
зависимые сигналы; 
сосудистые медиаторы

Антиплазминовый эффект → снижение 
медиаторов меланогенеза; антиангиогенные 
эффекты (VEGF-сигналинг)

Противовоспалительный/ 
ангиотропный эффект

Тиоктовая (α-липоевая) кислота 
(3%)

ROS Участвует в снижении оксидативно-
воспалительной стимуляции

Потенциальное уменьшение 
воспалительного процесса 
и сосудистого компонента

Глутатион (5%) ROS Антиоксидантная защита; влияние на TYR-
зависимые реакции через восстановительные 
механизмы

Против ROS-
индуцированного усиления 
меланогенеза

Фитиновая кислота (10%) Металлы (Fe3+/Cu2+); 
ROS-генерация

Хелатирование металлов, снижение 
металл-катализируемого образования ROS; 
опосредованное снижение активности 
тирозиназы и оксидативного стресса

Антиоксидантный эффект

Лактобионовая кислота (1%) Барьер/гидратация; 
металл-хелатирование

Мягкая эксфолиация; антиоксидантный 
эффект, частично через хелатирование 
металлов и снижение деградации 
экстрацеллюлярного матрикса

Снижение раздражения, 
поддержка барьера на фоне 
активной терапии

Тетрапептид-7 ИЛ-6-опосредованное 
воспаление

Снижение секреции ИЛ-6 и уменьшение 
воспалительного ответа; опосредованное 
снижение цитокиновой стимуляции 
меланоцитов

Противовоспалительный 
эффект

Трипептид меди (GHK-Cu) Фибробласты/
ECM-ремоделирование; 
TGF-β/интегрины

Стимуляция синтеза компонентов ECM, 
модуляция MMP/TIMP и активация 
регенераторных сигнальных путей 

Антиоксидантный/ 
цитопротективный эффект

Фотозащита Защита от УФ-
излучения и других 
активных спектров

Блокировка негативного действия излучения 
на клетки кожи

Профилактика активации 
меланогенеза

Примечание.  TYR – тирозиназа, DHI – 5,6-дигидроксииндол, DHICA – 5,6-дигидрооксииндол-2-карбоновая кислота, MITF – транскрипционный фактор, 
ECM – внеклеточный матрикс.

Продолжение таблицы 1

Таблица 2. Аппаратные технологии: мишени и механизмы, значимые для терапии мелазмы (по [34–40])

Метод Глубина/основной 
уровень воздействия

Ключевой механизм Дермальное ремоделирование 

Пикосекундный 
лазер 

Эпидермис + верхняя 
дерма 

Доминирование фотоакустического/фотомеханического 
эффекта над тепловым; при фракционных 
насадках/линзах формируются LIOB-вакуоли и 
микроповреждения → активируется репарация

Репарация после LIOB/
микроповреждений → 
перестройка дермального 
микроокружения 

Наносекундный 
Q-switched лазер 
(Nd: YAG 1064/532)

Эпидермис – дерма Наносекундный импульс → селективное воздействие на 
меланин (фототермолиз) + частично фотоакустика

Дермальное ремоделирование 
выражено незначительно 
вследствие теплового 
компонента

Неабляционный 
фракционный 
лазер (1550/1540 нм 
Er: Glass)

Дерма (МТЗ без 
абляции поверхности)

Формирование МТЗ коагуляции в дерме при 
сохраненном эпидермисе → контролируемая раневая 
реакция → неоколлагенез и ремоделирование ECM

Улучшение структуры дермы 
(коллаген/эластин, организация 
ECM), что снижает хронизацию/ 
рецидивирование пигментации

Обзор
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Аппаратные технологии при мелазме
Аппаратные методы, преимущественно фототера-
пия, доказали свою эффективность в лечении мелаз-
мы. В таблице 2 представлены основные аппаратные 
технологии с учетом их механизма действия [34–40].
Таким образом, терапия пациентов с мелазмой пред-
ставляет достаточно сложную задачу для практиче-
ских врачей. Наиболее перспективным направлением 
является использование комплексного подхода, ко-
торый включает системное воздействие, топическую 
терапию, аппаратные методы и обязательную фото-
защиту. В этом плане комбинированное применение 
TXA и аппаратных методов обоснованно с точки зре-
ния влияния на максимально возможные звенья па-
тогенеза мелазмы, включая пигментный, сосудистый 
и воспалительный компоненты, и с учетом необходи-
мости влияния на дермальные структуры.

Результаты собственного исследования
Цель настоящего проспективного исследования – ана-
лиз эффективности комплексного подхода к лечению 
мелазмы, основанного на сочетании ремоделирования 
дермы с помощью современных лазерных и радиоча-
стотных технологий, топической блокады меланогенеза, 
системного применения TXA и строгой фотозащиты. 
Критерии включения: подтвержденный диагноз ме-
лазмы; отсутствие противопоказаний к лазерной те-
рапии; отсутствие противопоказаний к системному 
приему TXA; отсутствие лечения другими метода-
ми в течение последних шести месяцев. Критерии 
невключения: беременность и  период лактации; 
дерматологические инфекции или воспалительные 
заболевания кожи; аутоиммунные или системные за-
болевания; непереносимость топических компонен-
тов или TXA; ранее проводившееся лечение мелазмы 
в течение последних шести месяцев. В исследование 
были включены 100 женщин с диагнозом «мелазма» 
в возрасте 35–48 лет.
Все пациенты дважды в  день наносили уходовые 
средства, содержащие следующие активные компо-
ненты: азелаиновая кислота (5–15%), арбутин (4–5%), 
койевая кислота (5%), тиоктовая (альфа-липоевая) 
кислота (3%), ретиналь (0,1%), фенилэтилрезорцинол 
(0,5%), меланостатин-5 (пептид), миндальная кисло-
та (10%), фитиновая кислота (10%), транексамовая 
кислота (3%),  глутатион (5%), лактобионовая кис-
лота (1%), гиалуронат натрия (1%), тетрапептид-7, 

трипептид меди. Пациентам назначали пероральный 
прием TXA в дозе 250 мг дважды в день. Перед на-
чалом терапии проводили лабораторный контроль 
для оценки свертывающей системы крови. Для ре-
моделирования дермы использовали лазерные или 
радиочастотные технологии: пикосекундный лазер 
755 нм – у 26 пациентов; тулиевый лазер 1927 нм – 
у  26 пациентов; игольчатый радиочастотный (RF) 
лифтинг  – у  28 пациентов. Процедуры проводили 
один раз в месяц, на курс два сеанса. Параметры про-
цедур подбирали индивидуально.
Эффективность терапии оценивали с использованием 
MASI (Melasma Area and Severity Index) и фотодокумен-
тирования по клиническому улучшению, с использо-
ванием шкалы 0–100% до начала лечения и через три 
месяца; наблюдение в отношении рецидива – через три 
и шесть месяцев после окончания терапии.
Статистический анализ. Данные представлены как 
средние значения (M) ± стандартное отклонение 
(SD). Для анализа использовали t-тест для зависимых 
и независимых выборок, ANOVA (analysis of variance) 
и корреляционный анализ. Различия считали стати-
стически значимыми при p < 0,05.
В исследование были включены 100 женщин, которые 
были случайным образом распределены в три группы: 
– первая – комплексная терапия (60 пациентов): топи-
ческие средства + системный прием TXA + аппаратные 
процедуры + фотозащита; 
– вторая – аппаратная терапия (20 пациентов) + фото-
защита; 
– третья – медикаментозная терапия (20 пациентов): 
топические средства + системный прием TXA + фото-
защита.
Оценка эффективности с  учетом динамики MASI 
выявила преимущества комплексной терапии: MASI 
снизился на  44–46% в  первой  группе и  в среднем 
на  25% во второй и  третьей  группах. Визуальная 
оценка (фотодокументирование) показала, что после 
комплексной терапии (первая группа) отличное или 
хорошее улучшение (разрешение элементов ≥ 50%) 
отмечалось у 81% пациентов, после аппаратной тера-
пии (вторая группа) улучшение на ≥ 50% отмечалось 
у 30% пациентов, после медикаментозной терапии 
улучшение на ≥ 50% наблюдалось у 40% пациентов. 
Частота рецидивов через шесть месяцев составила 
в первой группе – 8,3% пациентов, во второй груп-
пе – 25% пациентов, в третьей группе – 5% пациентов.

Тулиевый 
фракционный 
лазер 1927 нм

Эпидермис + 
поверхностная дерма

Фракционные микрозоны нагрева/коагуляции 
преимущественно в эпидермисе и верхней дерме 

Ремоделирование на уровне 
верхней дермы + улучшение 
эпидермально-дермального 
компонента

Игольчатый RF Дерма (при 
правильной глубине 
игл – минимизация 
эпидермального 
нагрева)

Микроиглы доставляют RF-энергию в дерму → точечная 
коагуляция и раневая репарация → неоколлагенез, 
ремоделирование ECM; потенциально влияет на 
сосудистый/воспалительный компонент через 
перестройку дермальных структур

Выраженное дермальное 
ремоделирование (коллаген/
эластин, архитектура дермы)

Примечание. LIOB – лазер, индуцированный оптический пробой, МТЗ – микротермальная зона.

Продолжение таблицы 2
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Таким образом, комплексная терапия обеспечила: на-
ибольшее снижение MASI, высокую частоту клиниче-
ского улучшения и низкий процент рецидива (рис. 1–3). 
Аппаратная терапия показала умеренный эффект: 
MASI снизился незначительно, удовлетворительного 
улучшения не наблюдалось у большинства пациентов, 
а частота рецидивов составила 25%. Медикаментозная 
терапия показала: умеренное снижение MASI; прием-
лемая эффективность наблюдалась у 40% пациентов, 
но частота обострений была минимальная (5%).
Следует отметить, что использование аппаратных 
технологий без топических и системных препаратов 
обеспечивает ограниченный эффект и высокую ве-
роятность рецидива. Медикаментозная терапия без 
аппаратов снижает количество рецидивов, но кли-
нический результат не достигает высокого уровня.

Безопасность и  переносимость терапии у  пациен-
тов, получающих аппаратные методы, была хорошей. 
В  15% случаев наблюдались эритема и  отек после 
процедуры, которые проходили самостоятельно в те-
чение 24–48 часов. Системные побочные эффекты 
TXA не наблюдались, лабораторные показатели свер-
тывающей системы крови оставались в норме.
Результаты настоящего исследования демонстрируют 
высокую эффективность комплексной терапии мелаз-
мы, включающей топические депигментирующие сред-
ства, системный прием TXA, фотозащиту и аппаратные 
методы, направленные на  ремоделирование дермы. 
Сравнение с результатами пациентов групп, получав-
ших только аппаратные процедуры или только меди-
каментозную терапию, подчеркивает необходимость 
комплексного подхода: аппаратная монотерапия обес-
печивает ограниченный эффект и высокую частоту ре-
цидивов, а медикаментозная терапия без аппаратного 
воздействия снижает число рецидивов, но не дает вы-
раженного клинического результата.
Эти данные согласуются с другими исследованиями, 
в которых отмечается, что мелазма имеет мультифактор-
ный патогенез, включающий не только гиперактивность 
меланоцитов, но и структурные и функциональные на-
рушения дермы: повреждение базальной мембраны, 
солнечный эластоз, сенесцентные фибробласты, микро-
воспаление и сосудистые изменения. Аппаратная или 
медикаментозная монотерапия не воздействуют на все 
патогенетические компоненты, что объясняет ограни-
ченность их эффективности и высокий риск рецидивов.
На основании обзора литературы и результатов соб-
ственного исследования в алгоритм ведения пациен-
тов с мелазмой рекомендовано включение:  
	■ топических депигментирующих препаратов, бло-

кирующих ключевые ферменты меланогенеза 
(тирозиназа), подавляющих активность MITF 
и  уменьшающих передачу меланина к  кератино-
цитам (азелаиновая кислота, арбутин, койевая 
кислота, тиамидол, тиоктовая кислота, ретиналь, 
пептиды и антиоксиданты); 

	■ системного приема TXA (дополнительно подавля-
ет меланогенез через ингибирование плазминовой 
активности и уменьшение сосудистой стимуляции 
меланоцитов);  

	■ аппаратных методов ремоделирования дермы 
(пикосекундный, тулиевый лазеры, игольчатый 
RF-лифтинг), воздействующих на дермальный слой 
и  способствующих уменьшению солнечного эла-
стоза, стимулированию фибробластов и нормали-
зации дермальной микроциркуляции, что, в свою 
очередь, обеспечивает снижение дермального 
воспаления и  уменьшение активности меланоци-
тов вследствие модификации дермального микро
окружения (с  учетом сопоставимой эффективно-
сти всех трех методов аппаратного воздействия 
существует возможность персонализированного 
подбора типа воздействия для каждого пациента); 

	■ фотозащиты, которая предотвращает дальнейшую 
стимуляцию меланогенеза и  снижает частоту ре-
цидивов.

Рис. 1. Пациентка Н. (диагноз «мелазма»): 
до и после (шесть месяцев) комплексного лечения 
(первая группа)

Рис. 2. Пациентка К. (диагноз «мелазма»): 
до и после (шесть месяцев) комплексного лечения 
(первая группа)

Рис. 3. Пациентка С. (диагноз «мелазма»): 
до и после (шесть месяцев) комплексного лечения 
(первая группа)
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В  целом комплексный подход к  терапии мелазмы 
обеспечивает патогенетическую направленность 
благодаря контролю над меланогенезом, воспалени-
ем и  микроциркуляторными процессами. Данные 
представленного исследования подтверждают, что 

комплексная терапия мелазмы является наиболее 
эффективной и безопасной стратегией, позволяю-
щей воздействовать на все ключевые патогенетиче-
ские механизмы заболевания с достижением долгов-
ременного клинического улучшения.  
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Melasma is an acquired skin hyperpigmentation caused by a multifactorial pathogenesis, including melanocyte 
hyperactivity, subclinical inflammation, and oxidative stress. Despite a wide range of topical and systemic 
treatments, recurrence rates remain high.
The aim of this study was to evaluate the effectiveness of a comprehensive approach to melasma treatment, 
focusing on the use of hardware technologies aimed at dermal remodeling, in combination with topical 
depigmenting agents, systemic tranexamic acid, and photoprotection.
Material and methods. To analyze existing approaches to melasma treatment, a systematic literature review 
was conducted using PubMed, Scopus, Web of Science, and RSCI databases. Publications published between 
2010 and 2025 on the pathogenesis, etiology, and efficacy of topical, systemic, and instrumental treatments 
for melasma were included. Search keywords included: melasma, hyperpigmentation, laser therapy, topical 
treatment, tranexamic acid, and dermal remodeling. A prospective study included 100 patients with melasma 
who underwent combination treatment with hardware-based therapies (picosecond, thulium, and nanosecond 
lasers, non-ablative fractional laser, and needle X-ray) in combination with topical medications, systemic 
tranexamic acid, and daily photoprotection. Efficacy was assessed using the MASI, photographic assessment, 
and recurrence data at 6 months.
Results. Literature data support the need for a comprehensive approach. In our sample, the combination 
of hardware-based therapies with topical and systemic therapy resulted in clinical improvement in 86% 
of patients, with an average MASI reduction of 45 ± 6%, while the recurrence rate at 6 months was observed 
in 8.6% of patients. The most pronounced effect was observed in patients receiving a combination of fractional 
non-ablative laser or needle X-ray with topical melanogenesis blockade and photoprotection.
Conclusion. Dermal remodeling using modern laser and radiofrequency technologies in combination with topical 
and systemic therapy is an effective strategy for melasma, reducing melanocyte activity, decreasing dermal 
inflammation, and reducing the risk of recurrence.
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tranexamic acid, photoprotection
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Иммуновоспалительные 
дерматозы: от проблем 
при ведении пациентов 
к задачам обучения 
дерматовенеролога

Тактика ведения пациентов с хроническими иммуновоспалительными дерматозами (ИВД) 
представляет значительную сложность. Группа этих пациентов многочисленна, дерматозы 
негативно влияют на качество жизни, трудоспособность, могут привести к инвалидизации 
и нередко трудно поддаются терапии. В обзоре сформулирован перечень проблем, возникающих 
при ведении пациентов с ИВД: отсутствие возможности длительного нефармакологического 
контроля заболевания; снижение качества жизни; недостаточная эффективность терапии; 
недостаточная осведомленность врачей о современных методах лечения; ошибки при назначении 
терапии; недооценка важности раннего назначения средств таргетной иммуносупрессивной 
терапии (особенно при рисках поражения опорно-двигательного аппарата, коморбидных 
заболеваниях); недооценка значения использования средств базисной терапии; ограниченная 
доступность и высокая стоимость терапии; нежелание назначать современную терапию 
вследствие стереотипности мышления; осложнения предшествующей терапии и необходимость 
ее коррекции; отсутствие единой системы наблюдения за пациентами; отсутствие 
преемственности в ведении пациента; объективные и субъективные сложности в организации 
работы смежных специалистов. Эти проблемы носят комплексный многоуровневый характер 
и требуют всестороннего анализа с точки зрения не только диагностики и терапии, 
но и организации медицинской помощи. Также нужны определенные изменения в системе 
последипломной подготовки врачей, которые позволят специалистам оказывать помощь более 
высокого уровня, что, несомненно, повлияет на эффективность терапии и качество жизни 
пациентов.

Ключевые слова: иммуновоспалительные дерматозы, проблемы ведения, медицинское образование
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Введение
Увеличение количества пациентов с иммуновоспа-
лительными дерматозами (ИВД) является серьез-
ной нагрузкой для современной системы здравоох-
ранения и требует поиска эффективных подходов 
к ведению таких больных [1]. Пациенты с ИВД – 
одна из наиболее сложных групп в практике вра-
ча-дерматовенеролога. Вследствие увеличиваю-
щейся доли среднетяжелых, тяжелых, торпидных 
к терапии, часто рецидивирующих и инвалидизи-
рующих форм заболеваний, оказывающих суще-
ственное негативное влияние на качество жизни 
больных [1], а также наличия у пациентов с ИВД 
коморбидных заболеваний распространенность 
этих дерматозов в популяции достаточно большая. 
Выявление и  анализ негативных факторов, как 
в области организации системы медицинской по-
мощи таким пациентам, так и  связанных с  про-
фессиональными и личностными особенностями 
врача, социально-психологическими качествами 
пациентов, позволяют определить основные точки 
приложения и характер первостепенных и прио-
ритетных мер по устранению имеющихся проблем 
в ведении пациентов с ИВД.
В  представленном исследовании проведен ком-
плексный анализ существующих объективных 
и  субъективных, не  до конца разрешенных про-
блем, устранение которых необходимо для оказа-
ния максимально эффективной помощи пациен-
там с ИВД.

Иммуновоспалительные дерматозы 
в практической деятельности 
дерматовенеролога
Иммуновоспалительные заболевания – это боль-
шая  группа патологических состояний, в  основе 
которых лежит нарушение иммунологической 
толерантности к  собственным тканям, ведущее 
к необратимым органным повреждениям [2]. Для 
этой группы больных характерно сочетание ауто-
воспалительных и аутоиммунных реакций, разви-
вающихся в результате генетически детерминиро-
ванных и индуцированных внешними триггерами 
дефектов активации врожденного и приобретен-
ного иммунного ответа. К  категории иммуново-
спалительных дерматозов относят, в  частности, 
псориаз, атопический дерматит, саркоидоз, диф-
фузные болезни соединительной ткани, васкули-
ты и  др. Распространенность ИВД в  популяции 
по  разным оценкам достигает 5–10% и  по неко-
торым нозологиям в  последние десятилетия от-
мечается ее рост, не объяснимый исключительно 
повышением качества диагностики, что с учетом 
существенного влияния на качество жизни опре-
деляет высокую значимость ИВД для обществен-
ного здоровья и  здравоохранения. В  настоящее 
время в  патогенезе многих ИВД отмечают влия-
ние нарушений со стороны эпителиальных барь-
еров, воздействий внешних триггеров/экспосом-
факторов, изменений микробиома, что в  итоге 

и приводит к стимуляции и поддержанию воспа-
ления [3, 4]. В новой номенклатуре аллергических 
заболеваний и  реакций  гиперчувствительности, 
предложенной M. Jutel и соавт. в 2023 г. [5], в раз-
деле «Индуцированные тканью механизмы» опи-
сан V (эпителиальный) тип развития воспаления, 
характеризующийся наличием дефектов эпители-
ального барьера и плотных межклеточных контак-
тов, приводящих под влиянием эпигенетических 
факторов к  устойчивым клеточным изменениям 
в тканях, высвобождению аларминов и медиато-
ров воспаления. Эти механизмы соответствуют 
современным представлениям о патогенезе ряда 
ИВД и, по нашему мнению, открывают перспекти-
вы формирования нового направления в терапии 
ИВД с помощью воздейcтвия на указанные звенья 
патогенеза и в целом на выраженность клиниче-
ских проявлений.
ИВД характеризуются хроническим течением 
с чередованием обострений и периодов ремиссии 
и вариабельностью симптоматики – от легких ма-
лосимптомных форм с  поражением только кож-
ных покровов до тяжелых, инвалидизирующих, 
при которых развиваются необратимые пораже-
ния внутренних органов, суставов, органа зрения, 
нервной и  других систем организма. Раннее вы-
явление системных поражений при ИВД крайне 
важно для выбора эффективной терапевтической 
тактики и улучшения прогноза. Несвоевременная 
диагностика и запоздалое назначение адекватной 
терапии способствуют инвалидизации, снижают 
качество и сокращают продолжительность жизни 
пациентов. Таким образом, расширение зна-
ний врачей об  особенностях ИВД, современных 
методах их диагностики, в  том числе на  ранних 
стадиях, обучение применению новых высокоэф-
фективных фармакологических средств и методов 
лечения больных являются насущной потребно-
стью и  должны являться неотъемлемой частью 
непрерывного образования врачей-дерматовене-
рологов.
Кроме того, у пациентов с ИВД в связи с возмож-
ной системной циркуляцией медиаторов воспа-
ления, ряда активированных иммунных клеток 
и развитием в других органах-мишенях иммуно-
воспалительного процесса часто выявляют целый 
спектр коморбидных состояний, затрудняющих 
лечение основного заболевания. Ведение таких 
больных предполагает междисциплинарные вза-
имодействия врачей, что требует повышения их 
информированности о  современных возможно-
стях терапии ИВД и изменениях в тактике веде-
ния пациентов согласно регулярным обновлениям 
федеральных клинических рекомендаций.
Успех лечения ИВД определяется многими объ-
ективными и субъективными факторами: прежде 
всего организацией оказания медицинской по-
мощи в конкретных регионах и учреждениях, до-
ступностью и стоимостью современных методов 
терапии, уровнем компетентности врачей, участ-
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вующих в ведении больных, поведенческими осо-
бенностями самих пациентов. Поэтому трудно-
сти, возникающие в процессе ведения пациентов 
с ИВД, могут формироваться как на организаци-
онном уровне (организация системы медицин-
ской помощи), так и на уровне врача и пациента 
и, соответственно, для их решения требуется ком-
плексный подход. Для понимания, как возможно 
улучшить существующую ситуацию с  ведением 
больных ИВД, в  представленном исследовании 
сделана попытка проанализировать, какие «боле-
вые точки» существуют на каждом из перечислен-
ных уровней.

Проблемы на уровне обеспечения лечебного 
процесса, организации системы медицинской 
помощи 
Ни для кого не секрет, что современные высокоэф-
фективные препараты для лечения больных ИВД 
имеют высокую стоимость и  не всегда доступ-
ны пациентам, тем более при необходимости их 
длительного применения. Многие дорогостоящие 
препараты пациенты имеют право получать бес-
платно при условии оформления федеральной/ре-
гиональной льготы, однако при этом зачастую воз-
никает проблема прохождения определенных 
бюрократических процедур, что не всегда под силу 
пациентам с тяжело протекающими, инвалидизи-
рующими ИВД.
Основными организационными проблемами ока-
зания медицинской помощи больным ИВД могут 
быть: отсутствие преемственности в ведении па-
циента в различных учреждениях и системы по-
этапной маршрутизации больных; отсутствие 
должного междисциплинарного взаимодействия 
специалистов при наличии сопутствующей па-
тологии и сложных клинических ситуаций; огра-
ничение возможности выполнения всего спектра 
необходимых лабораторных и инструментальных 
обследований; невозможность своевременного на-
значения пациентам генно-инженерных биологи-
ческих и небиологических таргетных препаратов 
ввиду их сравнительной недоступности в том или 
ином регионе.

Проблемы на уровне врача 
Несмотря на междисциплинарный характер про-
блемы ИВД, ключевая роль в ведении этих паци-
ентов принадлежит врачам-дерматовенерологам 
как амбулаторного, так и  стационарного звена. 
Именно на них возложена сложная задача по дол-
госрочному сопровождению пациентов, включа-
ющему не только выбор индивидуальной тактики 
терапии, но и обучение пациентов навыкам жизни 
с хроническим дерматозом, способствующим под-
держанию длительной ремиссии. 
К  сожалению, в  последнее время дерматовене-
рологи нередко совершают ошибки при ведении 
пациентов с ИВД. Часть врачей применяет уста-
ревшие схемы терапии, так как не  осведомлена 

о современных методиках и новых аспектах тера-
пии кожных заболеваний, не посещает тематиче-
ские конференции и  лекции, а  лишь формально 
проходит курсы повышения квалификации. Вы-
шеперечисленные проблемы относятся к последи-
пломной подготовке врачей и являются общими 
для многих специальностей. Отсутствие возмож-
ности, желания, времени для повышения уровня 
своей компетентности, а также профессиональное 
выгорание, к сожалению, актуальны в наше время. 
Часто сталкиваясь с неоправданным негативным 
отношением и неуважением со стороны пациен-
тов, длительно работая в условиях высокого эмо-
ционального напряжения, многие врачи утрачи-
вают чувство удовлетворения результатами своей 
профессиональной деятельности и  начинают 
рассматривать поток больных как своеобразный 
обезличенный конвейер, в результате чего теря-
ется интерес к  проблеме конкретного пациента. 
Нередко возникают ситуации, когда назначения 
врачей существенно отличаются от  актуальных 
клинических рекомендаций, и  это становится 
одной из  возможных причин невысокой эффек-
тивности проводимой терапии. Ввиду нехватки 
времени на ведение пациента и перегруженности 
оформлением медицинской документации неко-
торые врачи выбирают  готовый шаблон записи 
в медицинский документ и такие же шаблонные 
назначения. При этом упускаются из виду важные 
индивидуальные нюансы в клинической картине 
заболевания, а также наличие коморбидной сопут-
ствующей патологии, ограничивающей примене-
ние той или иной схемы терапии. В  такой ситу-
ации, как правило, превалирует желание внести 
в  медицинскую документацию запись, которая 
не  вызовет вопросов при контроле и  с которой 
«будет легче работать». 
В  то же время встречаются случаи, когда высо-
коквалифицированные дерматовенерологи, ос-
ведомленные обо всех современных методах ве-
дения пациентов с ИВД, не стремятся назначать 
современную высокоактивную терапию из-за 
существующего риска развития побочных эф-
фектов, что, как правило, требует расширения 
стандартного объема обследований, более актив-
ного диспансерного наблюдения  за пациентами 
и своевременной коррекции возникающих ослож-
нений. Если же системная терапия (иммуносу-
прессивная, моноклональными антителами, не-
биологическими таргетными препаратами) была 
назначена на этапе стационарного лечения, врачи 
амбулаторного звена не всегда хотят брать на себя 
ответственность за ведение пациентов после вы-
писки, направляя их опять под наблюдение к тем 
специалистам, которые назначили системное ле-
чение. В  процессе амбулаторного ведения паци-
ентов с  ИВД врачи должны четко отслеживать 
признаки недостаточной эффективности терапии: 
отсутствие клинического эффекта при примене-
нии терапии, отсутствие длительного контроля 
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над заболеванием, развитие регулярных обостре-
ний, побочные эффекты или непереносимость на-
значаемой терапии [6]. Таким образом, от  врача 
требуется не только наличие знаний о существую-
щих инновационных средствах и методах терапии 
ИВД, но и умение применять адекватные методы 
оценки тяжести заболевания и состояния больно-
го, а также обеспечить своевременный лаборатор-
ный и инструментальный контроль терапии и т.п. 
В условиях амбулаторной практики зачастую не-
желание врачей назначать таргетную иммуно-
супрессивную терапию связано и  с их недоста-
точными знаниями о  необходимом скрининге 
и мониторинге при лечении этими препаратами, 
что необходимо учитывать при разработке про-
грамм последипломной подготовки. 
Стоит также заострить внимание на  еще одном 
важном вопросе в  работе врача: особенностях 
эмоциональных взаимоотношений врача и паци-
ента, степени их психологической совместимости, 
способах налаживания и поддержания эффектив-
ного контакта «врач – пациент» для достижения 
оптимального результата терапии и  построения 
доверительных отношений, что обусловливает 
комплаентность пациентов лечению. Эти вопро-
сы, к сожалению, остаются практически за рамка-
ми как додипломной, так и последипломной под-
готовки врачей.
Важнейшей задачей последипломного обучения 
должно стать систематическое совершенствование 
компетенций врачей, информирование о резуль-
татах последних научных исследований, обновле-
ниях протоколов лечения и  стандартов ухода за 
больными. Необходимость регулярного участия 
в конференциях, семинарах и курсах повышения 
квалификации должна восприниматься как неотъ-
емлемый элемент врачебной профессии, способ-
ствующий эффективному взаимодействию между 
врачом и пациентом и обеспечивающий высокое 
качество медицинской помощи.

Проблемы на уровне пациента
В  настоящее время дерматовенерологи нередко 
сталкиваются с низкой приверженностью пациен-
тов к лечению, когда рекомендации врача не вы-
полняются либо выполняются не полностью или 
в  искаженном виде. Причин этому может быть 
множество: 
	■ нежелание пациента применять «вредные», 

по его мнению, препараты, например глюкокор-
тикостероиды, метотрексат, антибиотики, осо-
бенно когда речь идет о долгосрочной терапии; 

	■ замена рекомендованных средств на  более де-
шевые, которые посоветовал работник аптеки, 
знакомый, или на  те, что активно реклами
руются; 

	■ ожидание пациента получить быстрое и полное 
излечение (что сравнимо с поиском «волшебной 
таблетки»), в связи с чем врач с целью формиро-
вания реалистичных ожиданий у пациента дол-

жен проводить с ним целенаправленную работу 
по разъяснению патогенеза дерматоза, его хро-
нического течения и  необходимости длитель-
ной терпеливой работы по улучшению качества 
жизни;

	■ непонимание необходимости поддерживающей 
терапии, недопустимости самостоятельной мо-
дификации назначенного режима применения 
или рекомендованных доз препарата, обяза-
тельного систематического применения наруж-
ных средств для базисного ухода за кожей;

	■ усталость пациента от необходимости система-
тического применения лекарственных средств 
при хроническом течении заболевания или от-
сутствие самодисциплины. 

Все эти причины в большинстве случаев приводят 
к тому, что достижение и поддержание стойкой ре-
миссии ИВД становится труднодостижимым или 
невозможным.
Зачастую пренебрегая рекомендациями врача, па-
циент предъявляет жалобы на неэффективность 
терапии, высказывает недоверие к  профессио-
нализму лечащего его специалиста и  претензии 
ко всей системе организации медицинской помо-
щи. В подобной ситуации многие врачи, не желая 
конфликтовать с пациентами, вынуждены много-
кратно пересматривать свои назначения, которые, 
в свою очередь, вновь не выполняются пациентом, 
и таким образом замыкается порочный круг вза-
имного недовольства врача и  пациента. В  итоге 
низкая приверженность пациента к  терапии не-
гативно отражается на  состоянии его здоровья 
и влечет назначения еще более сложной и доро-
гостоящей терапии, нередко с меньшей результа-
тивностью.
Современной системной терапии, назначаемой 
по  поводу ИВД (иммуносупрессивная, терапия 
моноклональными антителами, небиологическая 
таргетная), к сожалению, могут сопутствовать не-
желательные явления и осложнения, получив ин-
формацию о которых многие пациенты укрепля-
ются в  своем скептическом настрое и  избегают 
подобных назначений. В  настоящее время явля-
ется распространенной практика поиска «второго 
мнения», «независимого мнения», «альтернатив-
ного подхода» к  терапии, когда пациенты кон-
сультируются параллельно или последовательно 
у  нескольких специалистов, сравнивая назначе-
ния каждого из них. В дальнейшем нередко такие 
пациенты сами выбирают себе ту схему лечения, 
которая, на их взгляд, является удобной, правиль-
ной, безопасной и оптимальной, что зачастую спо-
собствует лишь утяжелению течения заболевания. 
Достаточно часто также происходит навязывание 
личного субъективного мнения пациента и такое 
же слепое следование чужому опыту, и это, оче-
видно, связано с  отсутствием доверия пациента 
к своему лечащему врачу.
После внедрения в  практику дорогостоящей те-
рапии моноклональными антителами и небиоло-
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гической таргетной терапии врачи в своей работе 
стали сталкиваться с новым явлением – пациенты 
желают и  требуют назначения им «самой совре-
менной» терапии, независимо от того, имеются ли 
показания к такому лечению. 
В таких ситуациях от врача требуется проведение 
длительных разъяснений пациенту о  необходи-
мости персонифицированного подхода к ведению 
каждого клинического случая и четкого понима-
ния того факта, что в первую очередь сам пациент 
ответственен за течение заболевания и достиже-
ние стойкой ремиссии имеющегося у него заболе-
вания. Однако неоспоримая необходимость такой 
работы, требующей дополнительного времени, 
вступает в  противоречие с  ограниченными вре-
менными рамками, выделенными для приема па-
циента в амбулаторной сети.

Основные направления развития 
и совершенствования помощи пациентам с ИВД
Выявив и проанализировав основные трудности, 
с которыми чаще всего приходится сталкиваться 
в практике ведения пациентов с ИВД, необходимо 
сформулировать основные положения, которые 
позволят в лучшей/наибольшей степени преодо-
леть их.
Стратегия развития здравоохранения в  Россий-
ской Федерации на  период до 2030  г.  (далее  – 
Стратегия) предусматривает поиск подходов к ре-
шению таких важных задач, как формирование 
условий для увеличения доступности и качества 
медицинской помощи и профилактики заболева-
ний [7]. Стратегия является документом долгос-
рочного планирования, разработанным в  целях 
обеспечения национальной безопасности Россий-
ской Федерации в сфере охраны здоровья граждан, 
ее реализация позволит обеспечить рост ожидае-
мой продолжительности жизни жителей России, 
а  также продолжительности активной трудовой 
жизни, сокращение периодов временной нетрудо-
способности и улучшение качества жизни. Среди 
задач Стратегии важное место занимает контроль 
за наиболее значимыми хроническими заболева-
ниями (модели ведения пациентов, реализация 
индивидуальных планов ведения граждан с хро-
ническими заболеваниями, создание школ для па-
циентов) [1, 8].
В успехе лечения ИВД огромную роль играет здо-
ровьесберегающее поведение самого пациента, его 
приверженность строгому соблюдению рекомен-
даций врача. В  формировании приверженности 
пациента лечению играют роль две важные со-
ставляющие:
1. Роль врача-специалиста как ключевой фигуры, 
от  которой зависит точность информирования 
пациента. Коммуникативная компетентность 
врача особенно важна при терапии хронических 
заболеваний в связи с необходимостью длитель-
ной фармакотерапии, а также в большинстве слу-
чаев коррекции образа жизни и поведения паци-

ента [9]. По информации ВОЗ, в развитых странах 
отмечается низкая (около 50%) приверженность 
терапии среди пациентов с хроническими забо-
леваниями, а в развивающихся странах этот по-
казатель еще ниже [9]. Проблема несоблюдения 
режима лечения отражается и на системе здраво-
охранения в целом. Только высокая привержен-
ность терапии со стороны пациентов позволяет 
«снизить финансовые затраты за счет сокраще-
ния числа дополнительных медицинских услуг/
вмешательств: повторных визитов к  врачу, до-
полнительных обследований, повторных назначе-
ний лекарственных препаратов (если препараты 
предоставляются пациенту за счет средств  го-
сударственного бюджета), длительности и  ча-
стоты  госпитализаций (которые чаще всего не-
обходимы при осложнениях заболевания) и т.д. 
К  социальным и  экономическим последствиям 
низкой приверженности относятся удорожание 
медико-социальной помощи пациентам, допол-
нительное обеспечение пособиями по временной 
нетрудоспособности больного или членов семьи, 
несвоевременная утрата трудоспособности с по-
следующим недополучением доходов в казну го-
сударства» [9]. Несомненно, в  психологически 
комфортном формировании комплаенса клю-
чевую роль играет эффективная коммуникация 
пациента с врачом [10], формированию навыков 
и  приемов которой не  уделяется должного вре-
мени ни  на одном из  этапов подготовки врача. 
К  традиционным методам повышения привер-
женности лечению относят информирование 
пациента, убеждение его в  необходимости пра-
вильного применения назначенной медикамен-
тозной и  немедикаментозной терапии, а  также 
своевременный контроль за соблюдением реко-
мендаций. Однако подобные методы не всегда ра-
ботают, поскольку пациент зачастую не понимает 
«особенностей своего заболевания, не  осознает 
его тяжесть и последствия неправильного прие-
ма препаратов, не  понимает возможных ослож-
нений, не учитывает особенности собственного 
образа жизни. В  результате врач сталкивается 
с  ситуацией, когда назначенная в  соответствии 
с  имеющимися клиническими рекомендациями 
терапия не дает ожидаемого эффекта и у пациен-
та ухудшается состояние здоровья или качество 
жизни. Доверие больного медицинскому работ-
нику в немалой степени определяется особенно-
стями поведения врача на каждой консультации, 
в том числе доброжелательным тоном его голоса, 
правильно подобранными словами для поясне-
ний по течению заболевания, искренней заинте-
ресованностью и  сочувствием пациенту. В  ряде 
исследований по разным нозологиям продемон-
стрировано, что эмпатичное слушание, прояв-
ление сострадания к  больному положительно 
влияют на долгосрочную перспективу эффектив-
ных взаимоотношений «врач – пациент», а также 
на  сам процесс лечения ввиду повышения при-
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верженности». Следует отметить, что для дости-
жения высокого уровня понимания и  доверия 
с пациентом во время общения врачу рекоменду-
ется использовать простые, понятные обывателю 
выражения [9].
2. Доступность бесплатной высокоэффективной 
терапии – задача  государства, которая решается 
за счет средств государственного бюджета. Имен-
но поэтому за несоблюдение предписаний врача 
и  отсутствие комплаентности при приеме доро-
гостоящих препаратов система медицинского 
обеспечения должна быть вправе (но не всегда это 
возможно) отказать в получении льготы. Многие 
пациенты не понимают ценности бесплатной до-
рогостоящей высокоэффективной терапии. В ре-
альной практике сложилось устойчивое представ-
ление о  том, что  государство и  медики должны 
бесплатно предоставлять пациентам все необ-
ходимое для успешного лечения. Поэтому иног-
да, принимая во внимание психологию и мотивы 
пациента, необходимо донести до него, что такая 
бесплатная помощь доступна не каждому и ее сле-
дует ценить.
В  условиях реальной клинической практики все 
более остро встает вопрос об  обеспечении дли-
тельного наблюдения за больными с ИВД и пре-
емственности их ведения. Для преодоления этой 
проблемы на текущем этапе предлагается ком-
плекс мер, включающий интенсивное развитие 
единого электронного документооборота по всей 
стране. Главной целью всеобщего использования 
электронной документации является оптимиза-
ция работы сотрудников и быстрый доступ к не-
обходимым медицинским записям. Электронный 
документооборот в  медицинских организациях 
позволяет сократить время на заполнение меди-
цинских документов, увеличить производитель-
ность сотрудников и  сократить трудозатраты 
на бумажную работу, обмениваться документами 
с государственными контролирующими органами 
и  соответствовать требованиям законодательст-
ва [11]. 
Основными преимуществами единого электрон-
ного документооборота являются:
	■ возможность получения доступа к  медицин-

ской документации коллегами из  других меди-
цинских учреждений, что позволит не  только 
обеспечить второе мнение, но  и быстро пере-
дать историю болезни смежному специалисту, 
провести консилиум;

	■ подготовка высококвалифицированных врачей-
специалистов, которые будут обладать доста-
точными знаниями для продолжения терапии, 
начатой в  другом медицинском учреждении, 
и  готовностью продолжить терапию «чужого 
пациента»;

	■ исходя из  региональных особенностей, разра-
ботка и  утверждение регламентирующих доку-
ментов по маршрутизации пациентов с ИВД для 
обеспечения: преемственности и  непрерывно-

сти ведения больных, доступности выполнения 
своевременной диагностики и  эффективной 
терапии, снижения затрат на  дорогостоящие 
методы терапии, улучшения прогноза в  плане 
снижения показателей инвалидизации и  повы-
шения трудоспособности, повышения качества 
жизни пациентов при ИВД.

Недостаточная осведомленность некоторых вра-
чей о современных методах лечения, приводящая 
к ошибкам при назначении терапии, диктует не-
обходимость разработки и  проведения в  рамках 
последипломной подготовки врачей регулярно 
обновляющихся курсов по  ведению пациентов 
с ИВД. При этом важно уделять внимание освое-
нию врачом навыков общения с пациентом.
Функции контроля над последипломным обра-
зованием и  допуска врачей к  самостоятельной 
медицинской деятельности должны осуществ-
ляться медицинским сообществом. Однако 
профессиональное развитие медицинских специ-
алистов предполагает не менее значимые личные 
качества: внутренний самоконтроль и мотивацию 
к  обучению и  совершенствованию [12], так как 
качество функционирования системы здравоох-
ранения прямо зависит от уровня подготовки ме-
дицинских кадров. 
Если попытаться сформулировать хотя бы часть 
проблем в  ведении пациентов с  ИВД в  некоей 
структурированной форме, то список будет доста-
точно большим, но  не исчерпывающим все осо-
бенности этого вопроса:
	■ отсутствие возможности длительного нефарма-

кологического контроля заболевания;
	■ снижение качества жизни пациента;
	■ недостаточная эффективность терапии;
	■ недостаточная осведомленность врачей о совре-

менных средствах и методах лечения;
	■ ошибки врачей при назначении терапии;
	■ недооценка значения раннего назначения/ис-

пользования средств таргетной иммуносупрес-
сивной терапии (особенно при наличии рисков 
развития поражения опорно-двигательного ап-
парата, коморбидных заболеваниях);

	■ недооценка значения использования средств 
базисной терапии, особенно при распростра-
ненном поражении кожи;

	■ недоступность или ограниченная доступность 
терапии, высокая стоимость терапии;

	■ нежелание врачей назначать современную тера-
пию вследствие стереотипности мышления;

	■ осложнения / нежелательные явления предшест-
вующей терапии, необходимость их коррекции;

	■ отсутствие единой системы необходимого ди-
намического наблюдения за пациентами с ИВД;

	■ отсутствие преемственности в ведении пациен-
та в различных учреждениях;

	■ объективные и  субъективные сложности в  ор-
ганизации работы смежных специалистов.

На современном этапе одним из элементов, оказы-
вающих влияние на качество предоставления меди-
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цинских услуг в организациях сферы здравоохра-
нения, является «направление развития кадрового 
потенциала, которое должно включать повышение 
квалификации сотрудников и обновление их про-
фессиональных компетенций, совершенствование 
системы профессионального образования и тру-
довой мотивации» [13]. К сожалению, формиро-
вание умений и навыков клинического мышления 
нередко заканчивается для многих врачей на этапе 
подготовки в клинической ординатуре либо в пер-
вые годы деятельности, и в дальнейшем начина-
ются десятилетия рутинной работы, что и создает 
предпосылки для профессионального выгорания. 
Но  именно в  условиях непрерывного профес
сионального медицинского образования должным 
образом может оттачиваться стиль клинического 
мышления, проявляющийся в лучшем понимании 
и толковании этиологии, клиники и патогенеза за-
болеваний, в совершенствовании выбора терапев-
тической тактики, проведении поддерживающего 
лечения на этапах терапевтической ремиссии или 
рецидива болезни.
Ведение больных с хроническими заболеваниями, 
в частности с ИВД, подразумевает высокие эконо-
мические затраты на каждого пациента, связанные 
с назначением современной дорогостоящей высо-
коэффективной терапии. Рациональное и своев-
ременно раннее ее назначение, эффективное ис-
пользование  – важная, трудная, но  выполнимая 
задача как для каждого врача-специалиста при 
условии его хорошей подготовки и неравнодушия, 
так и для всей системы организации специализи-
рованной медицинской помощи, которая долж-
на стремиться не  только к  исполнению целевых 
показателей, а прежде всего быть ориентирована 
на  конкретного пациента, нуждающегося в  дол-
госрочном контроле заболевания и в повышении 
качества жизни. 

Заключение
Проблема ИВД остается одной из наиболее значи-
мых в  клинической практике «в  связи с  распро-
страненностью патологии во всех возрастных груп-
пах, частыми рецидивами, отсутствием стойкой 
ремиссии, высокой долей больных со  среднетя-
желым, тяжелым, торпидным течением, частым 
формированием инвалидизирующих форм, что 
оказывает негативное влияние на качество жизни 

пациентов» [14]. В  настоящее время благодаря 
постоянно обновляющимся знаниям о патогенезе 
этих заболеваний существует возможность приме-
нения патогенетически обоснованной таргетной 
(биологической и небиологической) терапии, что 
позволяет достигать стойкой клинической ремис-
сии и долгосрочного контроля заболевания, пре-
дотвращения инвалидизации, улучшения общего 
прогноза. Однако ведение пациентов с ИВД – дол-
госрочный процесс, предполагающий с  их сто-
роны как строгое соблюдение назначенной тера-
пии, так и, возможно, изменение образа жизни. 
Соблюдение пациентом предписаний лечащего 
врача – первостепенная задача, поскольку с тече-
нием времени наблюдается естественная тенден-
ция к снижению комплаентности. 
Важным аспектом профилактики частоты обо-
стрений и  развития осложнений хронических 
дерматозов является ранняя диагностика заболе-
ваний и своевременное взятие пациентов под ди-
спансерное наблюдение [15]. Совместная работа 
врачей-дерматовенерологов и  врачей смежных 
специальностей способствует выявлению комор-
бидной и  сопутствующей патологий, позволя-
ет разработать принципы междисциплинарного 
взаимодействия, направленного на  повышение 
эффективности лечения, качества оказания ме-
дицинской помощи и улучшение качества жизни. 
Многоуровневый подход в виде стандартизации 
комплекса диагностических, лечебно-профилак-
тических мероприятий, с одной стороны, и качест-
венное взаимодействие врача и пациента – с дру-
гой, будут являться залогом успешного результата 
терапии в целом.
Выявление особенностей и анализ медико-соци-
альных проблем пациентов с ИВД позволят сба-
лансировать и оптимизировать структуру оказа-
ния медицинской помощи, определить характер 
приоритетных мер по  улучшению и  укреплению 
здоровья и качества жизни пациентов по профилю 
«дерматовенерология».  
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Immunoinflammatory Dermatoses: from the Problems in Patient Management to the Tasks of Training 
a Dermatovenereologist
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The tactics of managing patients with chronic immune-inflammatory dermatoses (IID) is a considerable 
challenge. The group of these patients is large enough, and dermatoses negatively affect the quality 
of their life, working capacity, can lead to disability and are often difficult to treat. The authors 
formulate a list of problems arising in managing patients with IID: lack of the possibility of long-term 
non-pharmacological control of the disease; decreased quality of life of the patient; insufficient effectiveness 
of therapy; insufficient awareness of doctors about modern means and methods of treatment; errors 
of doctors when prescribing therapy; underestimation of the importance of early prescription/use of targeted 
immunosuppressive therapy (especially in the presence of risks of developing damage to the musculoskeletal 
system, comorbid diseases); underestimation of the importance of using basic therapy, especially 
in widespread skin lesions; unavailability or limited availability of therapy, high cost of therapy; reluctance 
of doctors to prescribe modern therapy due to stereotypical thinking; complications/adverse events 
of previous therapy, the need for their correction; lack of a unified system of necessary dynamic monitoring 
of patients with IID; lack of continuity in patient care in different institutions; objective and subjective 
difficulties in organizing the work of related specialists. The problems are complex and multi-leveled, 
requiring a comprehensive analysis not only in terms of diagnosis and treatment but also in terms of health 
care. Certain changes are needed in the system of postgraduate training of physicians, that will allow 
specialists to provide higher-level care, which will undoubtedly affect the effectiveness of therapy 
and the patients’ quality of life.

Keywords: immunoinflammatory dermatoses, management problems, medical education
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Клиническая практика

В последние годы биологические препараты продемонстрировали изменение траектории течения 
патологического процесса при псориазе. Согласно полученным данным современных исследований, 
подтверждается принцип более раннего применения таргетной терапии для улучшения результатов 
с достижением стойкой и, возможно, в будущем безмедикаментозной ремиссии. Терапевтические 
стратегии последних лет, направленные на достижение цели, с непрерывным мониторингом 
и своевременным вмешательством играют ключевую роль в оптимизации долгосрочных результатов. 
Ориентация клинической практики на своевременную правильную диагностику псориатического 
процесса, адекватное ведение пациента с дисциплинированным подходом до достижения цели терапии 
открывают многообещающие перспективы, кардинально меняя качество жизни пациентов с псориазом.
Ключевые слова: псориаз, раннее вмешательство, биологическая терапия, гуселькумаб, ингибитор ИЛ-23

Введение
Псориаз в настоящее время признан одним из наи-
более распространенных иммуноопосредованных 
заболеваний с преимущественным поражением кожи 
и опорно-двигательного аппарата [1]. Хроническое те-
чение и необходимость лечения на протяжении всей 
жизни, существенные экономические затраты, свя-
занные с псориазом, обусловливают необходимость 
понимания эпидемиологических и клинических осо-
бенностей данной категории пациентов  [2]. Прио-
ритетными задачами являются ранняя диагностика, 
быстрый доступ к высокоэффективным методам те-
рапии и дисциплинированное ведение пациентов до 
достижения цели, что может способствовать стойкой 
иммунологической ремиссии [3]. Для каких  групп 
пациентов с псориазом контроль заболевания может 
быть наиболее актуален? В первую очередь это моло-
дые пациенты репродуктивного возраста, поскольку 
псориаз может оказывать влияние не только на фер-
тильность и репродуктивное здоровье мужчин, но и 
на фертильность, течение беременности и общее ре-
продуктивное здоровье женщин [4]. Еще одна груп-
па  – пациенты с  коморбидными заболеваниями. 
Хронический воспалительный процесс при псориазе 
со временем распространяется не только на кожный 
покров, способствуя увеличению коморбидных состо-
яний (сердечно-сосудистые заболевания, ожирение, 
сахарный диабет, воспалительные заболевания ки-

шечника, увеиты, тревожность, депрессия), что имеет 
существенное значение при выборе своевременной 
и  безопасной тактики лечения с  учетом широкого 
спектра коморбидных патологий у пациентов с псори-
азом [5]. Снижение воспалительной активности при 
адекватной терапии может способствовать улучше-
нию общего состояния здоровья. 
К особой группе относятся пациенты с высоким ри-
ском развития псориатического артрита. Накапли-
ваются данные о потенциальных критических пери-
одах, на протяжении которых ранняя диагностика 
и  своевременное терапевтическое вмешательство 
меняют траекторию заболевания, предотвращая не-
благоприятные исходы псориаза и необратимые из-
менения со стороны опорно-двигательного аппарата. 
В настоящее время концепция «окна возможностей» 
становится приоритетной задачей при псориазе 
и псориатическом артрите [6].
Представленный клинический случай иллюстрирует 
опыт ведения молодой пациентки репродуктивного 
возраста с  тяжелым течением распространенного 
вульгарного псориаза, осложненного псориатиче-
ским артритом. Особое внимание уделено роли би-
ологической терапии в модификации заболевания.

Клинический случай
Пациентка, 32 года, с диагнозом «распространен-
ный бляшечный псориаз, тяжелое непрерывно 
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рецидивирующее течение» обратилась за консуль-
тацией по  поводу распространенных высыпаний, 
в том числе с вовлечением кожи лица, сопровожда-
ющихся выраженной болезненностью, зудом, нару-
шением сна, сниженным качеством жизни; больна 
на протяжении 22 лет. Впервые высыпания появи-
лись на коже волосистой части головы, туловища, 
верхних и нижних конечностей в возрасте 16 лет. 
Получала амбулаторное и  стационарное лечение 
дезинтоксикационными препаратами,  гепатопро-
текторами, топическими  глюкокортикостероида-
ми, ПУВА-терапию с  незначительным эффектом. 
В 2014 г. пациентка отметила ухудшение кожного 
процесса; она самостоятельно использовала наруж-
ные глюкокортикостероидные препараты (с незна-
чительным эффектом). Кожный процесс неуклонно 
прогрессировал. В 2015 г. получала лечение мето-
трексатом в  дозе 20 мг подкожно в  течение  года. 
В январе 2016 г. пациентка самостоятельно отмени-
ла метотрексат из-за плохой переносимости и не-
эффективности проводимой терапии, использовала 
топические  глюкокортикостероидные препараты 
(с незначительным эффектом). С апреля 2016 г. по-
лучала лечение ингибитором фактора некроза 
опухоли альфа (ФНО-α) адалимумабом в течение 
шести месяцев (с  кратковременным положитель-
ным эффектом), отменено из-за ускользания от-
вета. В марте 2017 г. в рамках клинического иссле-
дования был назначен ингибитор интерлейкина 
(ИЛ) 17А нетакимаб (с кратковременным положи-
тельным эффектом), отменен через шесть месяцев 
из-за ускользания эффекта. В 2018 г. в рамках кли-
нического исследования был назначен ингибитор 
ИЛ-17А бимекизумаб (с кратковременным положи-
тельным эффектом), отменен через 10 месяцев из-за 
ускользания ответа. Самостоятельно использовала 
топические  глюкокортикостероидные препараты 
(с  незначительным эффектом). Кожный процесс 
неуклонно прогрессировал. В  январе 2019  г.  был 
назначен ингибитор ИЛ-12/23 устекинумаб (с поло-
жительным эффектом), удалось достичь ремиссии 
псориатического процесса, пациентка продолжала 
терапию в  течение 1,5 года (с  сохранением отве-
та на проводимую терапию). В августе 2020  г. ле-
чение ингибитором ИЛ-12/23 было отменено, так 
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как пациентка сообщила, что планирует беремен-
ность. Пациентке были даны строгие рекомендации 
по срокам выведения препарата и последующей воз-
можности планирования беременности, также были 
даны рекомендации по использованию эмолентов 
как средств базового ухода. Системная и топическая 
терапия была отменена полностью. Через девять ме-
сяцев после отмены системной биологической те-
рапии у пациентки естественным путем наступила 
планируемая беременность, которая протекала без 
осложнений, на  протяжении всего периода бере-
менности псориатический процесс был в стадии ре-
миссии. Беременность благополучно и своевремен-
но завершилась естественным родоразрешением. 
Через семь дней после родов началось агрессивное 
обострение псориатического процесса с еще более 
тяжелым течением. 
Пациентка обратилась к дерматовенерологу. По ре-
зультатам осмотра: состояние удовлетворительное, 
сознание ясное, масса тела 66 кг, рост 164 см, индекс 
массы тела – 24,5. Кожный процесс носил распро-
страненный характер, захватывал кожу лица в обла-
сти лба, носа, щек, подбородка, височных, заушных 
зон, кожу шеи, волосистой части головы, туловища, 
верхних и  нижних конечностей. Поражение кожи 
было представлено псориатическими бляшками, ме-
стами сливающимися в очаги гиперемии ярко-крас-
ного цвета с выраженной инфильтрацией, шелуше-
нием на поверхности, наслоением чешуйко-корок; 
ногтевые пластинки кистей с единичными точечны-
ми вдавлениями, в области матрикса деформирова-
ны; ногтевые пластинки I пальцев стоп желтого цвета 
в области матрикса, незначительно деформированы 
(рис. 1, 2), значение Psoriasis Area and Severity Index 
(PASI) на момент обращения – 20,7 балла; Body Surface 
Area (BSA) – 27%; Static Physician Global Assessment 
(sPGA) – 3 балла, интенсивность зуда по визуальной 
аналоговой шкале (ВАШ) – 8 баллов, дерматологиче-
ский индекс качества жизни (Dermatology Life Quality 
Index, DLQI) – 30 баллов (рис. 3–7).
Лабораторные данные: общий клинический ана-
лиз крови:  гемоглобин  – 129  г/л, лейкоциты  – 
11,65  ×  109/л, скорость оседания эритроцитов 
(СОЭ) – 37 мм/ч; в биохимическом анализе крови: 
липидограмма – в пределах нормы, С-реактивный 

Рис. 1. Псориатическая ониходистрофия стоп: 
А – онихолизис, Б – онихолизис и лейконихии

Рис. 2. Псориатическая ониходистрофия кистей: 
А – онихолизис, Б – онихолизис

А АБ Б



Эффективная фармакотерапия. 20/2026
112

белок (СРБ) – 15,7 мг/л (< 5), аланинаминотрансфера-
за (АЛТ) – 19,3 Ед/л (1–42), аспартатаминотрансфе-
раза (АСТ) – 22,9 Ед/л (1–38), гамма-глютамилтранс-
пептидаза (ГГТП) – 26 Ед/л (1–38), ревматоидный 
фактор – 3,01 МЕ/мл, витамин 25(ОН)D – 19,21 нг/мл 
(20–30 – недостаток), HLA-B27 – не обнаружен, ти-
пирование HLA-Cw6  – обнаружен. Заключение 
магнитно-резонансной томографии (МРТ) пояс-
нично-крестцового отдела позвоночника: на серии 
МРТ-снимков крестца и  крестцово-подвздошных 
сочленений получены изображения в сагиттальной, 
аксиальной и корональной проекциях. Данные о на-
личии энтезитов, остеитов – не выявлено. Окружа-
ющая жировая клетчатка не изменена. Заключение: 
МРТ-признаки воспалительных изменений в обла-
сти крестцово-подвздошных сочленений.
Диагноз: «Распространенный вульгарный псориаз, 
прогрессирующая стадия, тяжелое течение. Псориа-
тический спондилит, HLA-B27-не ассоциированный, 
HLA-Cw6-ассоциированный, двусторонний сакрои-
леит I степени с внеаксиальными проявлениями (ар-
трит) высокой степени активности (BASDAI – 5,2), 
функциональный класс (ФК) 2». 

Рис. 6. Распространенный псориаз туловища, стадия обострения

Рис. 5. Псориаз волосистой части 
головы, стадия обострения

Рис. 7. Распространенный псориаз 
туловища, верхних конечностей, 
стадия обострения

Рис. 4. Псориаз волосистой части 
головы, лица, ушных раковин, шеи, 
стадия обострения

Рис. 3. Псориаз волосистой части 
головы, стадия обострения

Сопутствующие заболевания: дегенеративно-ди-
строфические заболевания позвоночника (ДДЗП), 
остеохондроз поясничного отдела позвоночника.
В связи с тяжестью процесса пациентке назначен 
системный биологический препарат – ингибитор 
ИЛ-23 гуселькумаб в дозе 100 мг в виде подкож-
ных инъекций на 0-й и 4-й неделях и далее один 
раз в восемь недель. Сопутствующая терапия: гель 
с  кальципотриолом и  бетаметазоном один раз 
в  день (14 дней), наружная терапия базовыми 
препаратами (липикар масло, липикар бальзам). 
После первой инъекции  гуселькумаба снижение: 
PASI – до 7,2; BSA – до 20%; sPGA – до 1 балла (лег-
кое); BASDAI – до 4,6; уменьшение интенсивности 
зуда  – до 4 баллов по  ВАШ; улучшение качества 
жизни пациента по DLQI – до 7 баллов (рис. 8, 9). 
Полное очищение кожных покровов было достиг-
нуто к восьмой неделе терапии: PASI – 100, DLQI – 
0/1, ВАШ – 0 (рис. 10, 11). 
Через год терапии: PASI – 100, чистая кожа. Лаборатор-
ные данные: общий клинический анализ крови: гемо-
глобин – 136 г/л, лейкоциты – 7,65 × 109/л, СОЭ – 13 мм/ч; 
в  биохимическом анализе крови: липидограмма  – 
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в пределах нормы, СРБ – 1,7 мг/л (< 5), АЛТ – 12,2 Ед/л 
(1–42), АСТ – 17,6 Ед/л (1–38), ГГТП – 17 Ед/л (1–38), 
ревматоидный фактор – 3,01 МЕ/мл, витамин 25(ОН)
D – 38,48 нг/мл (20–30), HLA-B27 – не обнаружен, ти-
пирование HLA-Cw6 – обнаружен. Заключение МРТ 
пояснично-крестцового отдела позвоночника: на серии 
МРТ-снимков крестца и крестцово-подвздошных со-
членений получены изображения в сагиттальной, ак-
сиальной и корональной проекциях. Суставные щели 
обоих крестцово-подвздошных сочленений имеют рав-
номерную ширину. Контуры суставных поверхностей 
сочленяющихся костей достаточно четкие, ровные. Дан-
ные о наличии энтезитов, остеитов – не выявлено. Окру-
жающая жировая клетчатка не изменена. Заключение: 
МРТ-признаков воспалительных изменений в области 
крестцово-подвздошных сочленений не выявлено. 
Диагноз: «Распространенный вульгарный псориаз, 
стадия ремиссии. 
Псориатический спондилит, HLA-B27-не ассоцииро-
ванный, HLA-Cw6-ассоциированный, двусторонний 

сакроилеит I степени, с внеаксиальными проявлени-
ями (артрит), низкой степени активности (BASDAI – 
1,2; DAPSA – 4,18; ASDAS – 1,56), ФК 2». 
Сопутствующие заболевания: ДДЗП, остеохондроз 
поясничного отдела позвоночника.
Пациентка продолжает получать инъекции ин-
гибитором ИЛ-23  гуселькумабом по  настоящее 
время (5-й год терапии), с сохранением суперответа 
(рис. 12). 

Обсуждение
Прогресс в  понимании механизмов, лежащих 
в основе распространенного хронического воспа-
лительного заболевания – псориаза, в сочетании 
с  увеличением новых одобренных методов лече-
ния и существующим терапевтическим портфелем 
предоставляют возможности для модификации 
заболевания как достижимой цели терапии [7]. 
Результаты недавних исследований подтверждают 
принцип раннего назначения эффективной тар-

Рис. 9. Псориаз волосистой части 
головы, стадия разрешения

Рис. 8. Распространенный псориаз, 
стадия разрешения

Рис. 10. Псориаз волосистой части 
головы, стадия ремиссии

Рис. 11. Распространенный псориаз, стадия ремиссии, 
«суперответ»

Рис. 12. Распространенный псориаз, стадия ремиссии, 
«чистая кожа»
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гетной терапии, что может улучшить результаты, 
включая контроль псориаза, достижение ремиссии 
и даже поддержание ремиссии без применения ле-
карственной терапии. В настоящее время наблюда-
ется тенденция к изменению подходов к лечению 
псориаза и псориатического артрита: от реактив-
ного к проактивному [8]. Ориентация клинической 
практики на раннее выявление псориаза и раннее 
определение псориатического артрита, прогноз 
прогрессирования псориаза и интеграцию терапев-
тических опций в алгоритмы лечения, основанные 
на масштабных доказательствах, – приоритетная 
задача современного здравоохранения [8].
Основная цель модификации заболевания – достиже-
ние длительной ремиссии без терапии. В качестве пер-
вичной конечной точки можно использовать полный 
контроль воспаления кожи, измеряемый с помощью 
PASI, в качестве вторичной конечной точки – влияние 
терапии на развитие коморбидных заболеваний путем 
предотвращения их возникновения или снижения про-
грессирования уже существующих [9]. Примерно у 30% 
больных псориазом различной активности и распро-
страненности может развиться псориатический артрит, 
при котором в патологический процесс могут быть во-
влечены как периферические суставы, так и аксиаль-
ные структуры и энтезы [10–12].
В последние годы было одобрено множество новых 
системных лекарственных препаратов для лечения 
псориаза и псориатического артрита. Согласно эпи-
демиологическим исследованиям, пик заболеваемо-
сти псориазом приходится на возраст от 20 до 29 лет 
[13], поэтому многие пациенты с  псориазом  – это 
женщины репродуктивного возраста, которым, в за-
висимости от степени тяжести заболевания, необхо-
дима системная терапия. Также молодые женщины 
с псориазом отмечают, что заболевание оказывает су-
щественное влияние на планирование семьи и выбор 
лекарственной терапии [14].
В представленном клиническом случае молодая па-
циентка репродуктивного возраста с  22 лет полу-
чала системную базисную противовоспалительную 
терапию, с переходом на системную биологическую 
терапию и последующей неоднократной сменой би-
ологических препаратов из-за ускользания ответа 
(ингибиторы ФНО-α, ингибиторы ИЛ-17А и  17F). 
В  результате назначенного лечения ингибитором 
ИЛ-12/23 устекинумабом (Стелара) прогрессирова-
ние псориатического процесса удалось сдержать – 
была достигнута стойкая медикаментозная ремиссия 
в течение 1,5  года и значимое улучшение качества 
жизни. Однако терапию по объективным причинам 
пришлось отменить (пациентка планировала бере-
менность). Существующая информация о влиянии 
беременности на  течение псориаза и  о влиянии 
псориатического процесса на беременность ограни-
ченна, несмотря на  высокую частоту заболевания 
в общей популяции, в том числе у женщин репро-
дуктивного возраста [15]. 
Согласно клиническим рекомендациям, системная 
терапия, в  том числе биологическая, должна быть 

временно прекращена перед зачатием (в зависимо-
сти от периода полувыведения и длительности био-
логической активности препарата), а также на весь 
период беременности и кормления грудью [16]. Эти 
принципы были соблюдены в описанном клиниче-
ском случае. С учетом анамнеза  и врач, и пациентка 
испытывали опасения относительно отмены тера-
пии, так как спрогнозировать дальнейшее течение 
псориаза в период беременности и, наоборот, влия-
ние беременности на развитие аутоиммунного забо-
левания не представлялось возможным. По данным 
когортных исследований, течение псориаза во время 
беременности улучшалось примерно у 60% женщин, 
сохранялось стабильным у 20% и ухудшалось также 
у 20% пациенток [17]. 
По опубликованным данным [18], беременность, 
как правило, не  оказывает негативного влияния 
на тяжесть и течение псориаза, что наблюдалось 
и в описанном нами клиническом случае, а количе-
ство пациенток с псориазом, у которых отмечалось 
улучшение во время беременности, втрое больше, 
чем пациенток с  ухудшением течения псориаза. 
Улучшение течения псориаза или сохранение без-
лекарственной ремиссии во время беременности 
происходит благодаря высокому уровню прогесте-
рона и эстрогенов, которые, подавляя иммунный 
ответ Т-клеток, снижают выработку цитокинов 
и хемокинов кератиноцитами, восстанавливая ба-
ланс окислительно-восстановительных процессов, 
и укрепляют кожный барьер [19, 20]. В то же время 
эстроген может ухудшать течение псориаза, сти-
мулируя пролиферацию кератиноцитов и способ-
ствуя ангиогенезу. Неоднозначная роль эстрогена 
в патогенезе псориаза может прояснить сосуще-
ствование двух противоположных влияний бере-
менности на  течение псориаза [20]. Сразу после 
родов примерно 65% женщин сообщали о  более 
тяжелом течении псориаза или псориатического 
артрита  [21]. В  ретроспективном исследовании 
G.A.  Vena и  соавт. продемонстрировали после-
родовое обострение у  87,7% женщин, особенно 
в течение четырех месяцев после родов, связанное 
с резким падением уровня эстрогенов и прогесте-
рона [22]. В представленном нами случае молние-
носное обострение псориаза случилось через семь 
дней после родов. J.E. Gudjonsson и соавт. в гене-
тическом исследовании показали, что из когорты 
в 1019 пациентов с псориазом у 654 (64,2%) паци-
ентов был положительный результат на HLA-Cw6 
[23], что было подтверждено и у нашей пациентки. 
Авторы подтвердили [23], что у пациентов с по-
ложительным результатом на HLA-Cw*0602 чаще 
имеют место более молодой возраст дебюта псо-
риаза (17,5 против 24,3 года, p < 0,0001), более вы-
сокая частота феномена Кебнера (p = 0,01) и более 
обширное поражение кожного покрова (p = 0,03), 
что наблюдалось в описанном нами клиническом 
случае. По данным авторов, у женщин с положи-
тельным результатом на  HLA-Cw*0602 чаще на-
блюдалась ремиссия во время беременности (p < 
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0,0001) [23], как и у нашей пациентки. Получен-
ные данные показывают, что генетический фактор 
на хромосоме 6 влияет на фенотип заболевания, 
и подчеркивают, что различия в клинических при-
знаках псориаза могут быть генетически обуслов-
лены [23].
Относительно выбора терапии после обострения 
псориатического процесса стоит отметить, что инги-
битор ИЛ-23p19 гуселькумаб (Тремфея) хорошо за-
рекомендовал себя при псориазе и псориатическом 
артрите: долгосрочные исследования DISCOVER-1 
и DISCOVER-2 подтвердили его устойчивую эффек-
тивность и благоприятную безопасность [24, 25], что 
подтверждает целесообразность назначения блока-
тора ИЛ-23 гуселькумаба в данной клинической си-
туации (особенно с учетом предыдущего опыта на-
значенных препаратов у нашей пациентки). Новые 
стратегии лечения псориаза на  протяжении всего 
континуума заболевания – от псориаза и очень ран-
них (субклинических) признаков псориатического 
артрита до установленного или рефрактерного псо-
риатического артрита – это обоснование быстрого 
терапевтического вмешательства с  применением 
новых биологических препаратов. Понимание тон-
костей иммунопатогенеза (ось ИЛ-23  – T-хелперы 
17 – ФНО-α) псориаза лежит в основе применения 
биологической терапии. Воздействие на цитокино-
вые цепи на ранних стадиях позволяет подавить си-
стемное воспаление и предотвратить необратимое 
повреждение суставов или энтезов [26, 27], меняя 
таким образом траекторию всего заболевания. В ис-
следовании GUIDE с гуселькумабом было показано, 
что пациенты, получавшие лечение на более ранних 
стадиях заболевания, быстрее достигали стабильно-
го контроля псориаза и дольше сохраняли ремиссию 
по сравнению с пациентами с более длительным ста-
жем болезни [28].
В представленном нами клиническом случае паци-
ентка с молодых лет страдала псориазом, трудно 
поддающимся контролю от назначаемой терапии, 
без коморбидной патологии, с  достаточно тяже-
лым течением псориатического процесса на коже, 
без вовлечения в  процесс опорно-двигательного 
аппарата. В  результате стремительного обостре-

ния после родов (семь дней) появились жалобы 
на начальные изменения ногтевых пластин кистей 
и стоп, что является предиктором развития псори-
атического артрита (рис. 1, 2), жалоб со стороны 
суставов пациентка не предъявляла. При обследо-
вании и консультации ревматолога был установлен 
псориатический артрит (псориатический спонди-
лит, HLA-B27-не ассоциированный, HLA-Cw6-ас-
социированный, двусторонний сакроилеит I сте-
пени, с внеаксиальными проявлениями (артрит), 
высокой степени активности (BASDAI – 5,2), ФК 
2). На фоне быстрого и своевременного назначе-
ния ингибитора ИЛ-23 гуселькумба (Тремфея) уже 
после первой инъекции удалось подавить мощный 
системный воспалительный процесс, а  через во-
семь недель терапии была достигнута стойкая ре-
миссия по кожному процессу – PASI 100, DLQI 0/1, 
шкала зуда 0 и стабилизация по псориатическому 
артриту. Через год терапии ингибитором ИЛ-23 гу-
селькумабом сохранялась стойкая ремиссия – «чи-
стая кожа» и  отсутствие жалоб и  клинических 
проявлений со стороны суставов (псориатический 
спондилит, HLA-B27-не ассоциированный, HLA-
Cw6-ассоциированный, двусторонний сакроилеит 
I степени с  внеаксиальными проявлениями (ар-
трит), низкой степени активности (BASDAI – 1,2)) 
и без МРТ-признаков воспалительных изменений 
в области крестцово-подвздошных сочленений.

Заключение 
Будущее терапии псориаза и  псориатического ар-
трита заключается не  в бесконечном расширении 
доступных препаратов, а  в их разумном и  рацио-
нальном использовании – в нужное время, для кон-
кретного пациента и для определенной цели. Ориен-
тиром для цели терапии является концепция «окна 
возможностей». Центральным звеном является стра-
тегия лечения до достижения цели. Сопутствующие 
заболевания, соображения безопасности и персони-
фицированный подход к каждому пациенту остаются 
критически важными в принятии терапевтических 
решений для получения оптимальных результатов.  
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Стандарты профилактики 
и терапии патологических рубцов

Патологические рубцы – это фибропролиферативные состояния, возникающие при нарушении 
заживления раневых дефектов. Патогенез образования рубцовых деформаций включает хроническое 
воспаление, дисрегуляцию TGF-β-сигналинга, избыточное отложение коллагена и механотрансдукцию. 
Современная тактика терапии этих состояний базируется на раннем начале профилактики, а также 
мультимодальном персонализированном подходе, включающем комбинирование консервативной 
и инвазивной инъекционной, аппаратной, хирургической коррекции рубцов. 
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Введение
Патологическое рубцевание представляет собой одну 
из наиболее сложных и распространенных проблем 
в клинической практике врача-дерматолога, затра-
гивающую миллионы пациентов по всему миру [1]. 
Такие фибропролиферативные расстройства возни-
кают вследствие нарушения процессов заживления 
ран и  характеризуются чрезмерным отложением 
внеклеточного матрикса, затяжным воспалением 
и  дисрегуляцией активности фибробластов [1, 2]. 
В рамках современной медицинской помощи важ-
ным аспектом является тот факт, что патологические 
рубцы вызывают не только функциональные нару-
шения, такие как ограничение подвижности, боль, 
зуд, чувство скованности, натяжения, дискомфорта, 
но и влекут за собой выраженное психосоциальное 
бремя для пациента, включающее тревогу, депрес-
сию, а также социальную стигматизацию, особенно 
в тех случаях, когда рубцы находятся на открытых 
участках тела [1, 3].
Эпидемиологические данные указывают на то, что 
патологические рубцы ежегодно диагностируются 
примерно у 100 млн человек, при этом у 11 млн из них 
развиваются келоиды [2]. Считается, что более чем 
у 70% выживших после ожоговых травм отмечаются 
смешанные гипертрофические рубцы. Келоиды же 
чаще всего встречаются у лиц африканского, испан-
ского или азиатского происхождения, что указывает 
на  генетическую предрасположенность и  этниче-
скую восприимчивость [1, 2]. Так, распространен-
ность келоидов среди людей с  пигментированной 
кожей оценивается в 4–16% [2]. Согласно статистике 

Минздрава России, общее количество первичных об-
ращений за медицинской помощью в медицинские 
организации, курирующие пострадавших с ожога-
ми и последствиями от них, за год составило более 
100 тысяч человек [4]. К факторам, способствующим 
развитию патологических рубцов, относят: меха-
ническое натяжение тканей в  месте повреждения, 
затяжной процесс ранозаживления,  генетическую 
предрасположенность, гормональные факторы (на-
пример, гиперэстрогению), а также такие состояния, 
как гипертоническая болезнь и беременность [2, 5–7].
Патологические рубцовые деформации имеют свои 
клинические различия:  гипертрофические рубцы 
остаются в пределах первоначального повреждения 
и со временем могут регрессировать, тогда как кело-
иды прорастают в окружающие ткани за пределы ис-
ходного повреждения, что является подтверждением 
агрессивного роста и высокой частоты возникнове-
ния рецидивов [1, 5].
В основе формирования гипертрофических и кело-
идных рубцов лежит сложное нарушение нормально-
го каскада процесса заживления ран, затрагивающее 
воспалительную, пролиферативную и ремоделиру-
ющую фазы репарации. В отличие от физиологиче-
ского процесса, при котором воспаление разреша-
ется в течение нескольких дней, при патологическом 
рубцевании наблюдается стойкая, хроническая вос-
палительная реакция с преобладанием макрофагов 
М2, тучных клеток и Т-хелперов второго типа, со-
здающих профибротическое микроокружение [1, 
3]. Ключевую роль в патогенезе играет трансформи-
рующий фактор роста бета (TGF-β), который через 



Дерматовенерология и дерматокосметология
119

Smad-зависимые и независимые пути стимулирует 
пролиферацию фибробластов, их дифференциров-
ку в миофибробласты, чрезмерный синтез коллагена 
I и III типов, фибронектина [1, 5, 6]. В тканях келоид-
ных рубцов также отмечается нарушение апоптоза 
фибробластов, что ведет к их персистенции и нео-
граниченному росту рубца за пределы объема пер-
воначального раневого дефекта. Дисбаланс между 
матриксными металлопротеиназами и  их ингиби-
торами приводит к замедленной деградации внекле-
точного матрикса [2]. Механическое натяжение тка-
ней (особенно в области грудины, плеч, мочек ушей) 
через механотрансдукцию активирует интегрин-FAK 
и YAP/TAZ-сигналинг, что дополнительно усиливает 
фиброгенез [1, 5, 6]. Генетическая предрасположен-
ность (например, ассоциация с HLA-аллелями, поли-
морфизмы в генах NEDD4 и рецептора витамина D) 
объясняет более высокую частоту возникновения ке-
лоидов у лиц африканского, азиатского и испанского 
происхождения [2, 5]. Понимание этих механизмов 
обосновывает терапевтические стратегии, направ-
ленные на подавление воспаления, снижение актив-
ности фибробластов, коррекцию коллагенового об-
мена и уменьшение механического стресса.
Несмотря на значительный прогресс в понимании 
патофизиологии рубцевания, современные терапев-
тические вмешательства, включая хирургическую, 
инъекционную и лазерную терапии, часто бывают 
ограничены высоким уровнем рецидивов и вариа-
бельной эффективностью. В этом контексте соблю-
дение стандартизированных подходов к своевремен-
ной профилактике и терапии патологических рубцов, 
а также применение комбинированных схем ведения 
имеют особую актуальность [1, 8–10].

Методы ведения пациентов с патологическими 
рубцами
Выбор оптимальной терапевтической стратегии при 
ведении пациентов с патологическими рубцовыми 
деформациями определяется комплексом факторов, 
включающих морфологию и давность существования 
рубцового поражения, анатомическую локализацию, 
проводимое предшествующее лечение, возраст и фо-
тотип кожи пациента, а также наличие генетической 
предрасположенности к избыточному рубцеванию. 
В связи с гетерогенностью клинических проявлений 
и отсутствием единого универсального метода тера-
пии, современный подход базируется на ступенча-
том, мультимодальном принципе: от неинвазивных 
методов профилактики и лечения (силиконовые гели 
и пластины, компрессионная терапия, массаж) к ин-
вазивным (инъекционные и  аппаратные методы, 
криотерапия) и при необходимости к хирургическо-
му иссечению с адъювантной лучевой терапией. Важ-
нейшим условием эффективности является раннее 
начало профилактических лечебных мероприятий 
в первые дни и недели после заживления раневого 
дефекта, что позволяет предотвратить и минимизи-
ровать стойкую патологическую фибропролифера-
цию [1, 11, 12]. 
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Консервативные методы терапии
Силиконовые покрытия, пластыри,  гели и  другие 
топические средства на основе силикона уже более 
30 лет остаются золотым стандартом консервативной 
терапии патологических рубцов. Их эффективность 
подтверждена многочисленными клиническими ис-
следованиями, а безопасность и удобство примене-
ния делают их терапией первого выбора у большин-
ства пациентов [1, 2, 11]. Терапевтическое действие 
силиконовых покрытий в отношении профилактики 
рубцов связывают преимущественно с  окклюзией 
и сохранением гидратации рогового слоя, что снижа-
ет трансэпидермальную потерю воды. Это позволяет 
снижать интенсивность хронического воспаления 
в тканях, а также модулировать активность керати-
ноцитов и фибробластов [1, 11]. Уменьшение избы-
точной продукции коллагена и нормализация соот-
ношения его типов ведут к клинически значимому 
уплощению рубца, осветлению пигментации и повы-
шению эластичности патологического фиброза [2].
По результатам метаанализа F. Wang и соавт. (2020), 
в рамках которого был проведен систематический 
обзор шести рандомизированных контролируемых 
исследований с участием 375 пациентов, было по-
казано, что применение топических гелей на осно-
ве силикона значительно эффективнее применения 
плацебо. У пациентов, проходивших лечение с помо-
щью силиконовых гелей, были отмечены значитель-
но более низкие показатели выраженности патоло-
гической пигментации, размера и плотности рубцов 
по Ванкуверской шкале через шесть и более месяцев 
после проведения оперативных вмешательств. При 
этом во всех группах сравнения значимых различий 
через три месяца терапии не наблюдалось, что ука-
зывает на необходимость длительного непрерывного 
применения силиконовых покрытий (не менее шести 
месяцев от момента повреждения) для оценки полно-
го эффекта проводимого лечения [11].
Силиконовые покрытия остаются рекомендованными 
средствами во всех современных международных кли-
нических рекомендациях ввиду благоприятного про-
филя безопасности, переносимости и  многолетнего 
опыта успешного использования [1, 3, 7, 12, 17–20].
Компрессионная терапия является широко исполь-
зуемым неинвазивным методом лечения патологи-
ческих рубцов, особенно постожоговых. Ее эффект 
обеспечивается благодаря устойчивому механиче-
скому давлению на  зону рубца, что позволяет ре-
гулировать процессы ремоделирования коллагена 
и уменьшения толщины ткани рубца [8]. Согласно 
последним данным, компрессию для уменьшения 
острого отека следует начинать уже через 48–72 часа 
после получения ожоговой травмы и продолжать до 
момента полного заживления и созревания рубца. 
Давление должно превышать 15 мм рт. ст., оптималь-
ное его значение – 20–30 мм рт. ст. Время ношения 
бандажа должно составлять более 16 часов в день [8]. 
Массаж области патологических рубцов и контрак-
тур является достаточно распространенным кон-
сервативным методом ведения. Отмечают, что сле-
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дует избегать агрессивного массажа в области рубца 
на ранних стадиях заживления раневых дефектов или 
при высокой активности процессов, происходящих 
в области рубца на этапах его формирования [8, 9]. 
Было показано, что массаж, наряду с упражнения-
ми на растяжку, широко применим в современной 
реабилитационной практике, однако доказательства 
его эффективности остаются ограниченными, а па-
раметры применения (сила, длительность, частота) 
вариабельны [10].

Инвазивные методы терапии
Внутриочаговые инъекции кортикостероидов счи-
таются стандартом лечения келоидных и гипертро-
фических рубцов. Самым назначаемым препаратом 
в международной практике является триамцинолона 
ацетонид. Концентрация триамцинолона обычно со-
ставляет 10–40 мг/мл, инъекции повторяют каждые 
4–6 недель до достижения стойкого эффекта. Часто-
та положительного ответа на терапию у пациентов 
составляет 50–100%, при этом распространенность 
рецидивов достигает 9–50% случаев [2, 12]. В  по-
следних изданиях отмечается, что стоит использо-
вать триамцинолона ацетонид в дозировке 40 мг/мл, 
при максимальной дозе 80 мг в месяц, с интервалом 
между инъекциями в 4 недели, при этом использо-
вать шприцы 1 мл с иглами 25–27 G. Описано, что 
признаком успешной инфильтрации ткани рубца 
служит его визуальное побледнение [12].
В  последние  годы все большее распространение 
в клинической практике получает внутриочаговое 
введение 5-фторурацила (5-ФУ), особенно при веде-
нии пациентов с рефрактерными к терапии келои-
дами. Результаты метаанализов подтверждают, что 
комбинация 5-ФУ с  триамцинолоном значитель-
но эффективнее монотерапии стероидами. Такое 
комплексное ведение обеспечивает более быстрый 
терапевтический эффект, в  частности уплощение 
патологического рубца, снижение его активности 
и меньшую частоту возникновения рецидивов впо-
следствии [2, 11]. Так, в одном из обзоров M.H.Tirgan 
и соавт. (2026) предлагают последовательное приме-
нение химиопрепаратов в тактике ведения рефрак-
терных келоидов: начинать терапию рекомендуется 
с  использования 5-ФУ, затем при резистентности 
использовать винкристин, а при отсутствии ответа 
на предыдущие инъекционные средства – доцетак-
сел. Авторы отмечают важность соблюдения без-
опасных доз: для винкристина  – не  более 20 мкг 
на инъекцию, для доцетаксела – до 400 мкг. Также 
в публикации имеется предостережение от исполь-
зования блеомицина из-за его высокого канцероген-
ного потенциала [12].
Ботулинический токсин типа А все чаще применяет-
ся в тактике ведения пациентов с патологическими 
рубцами благодаря его способности ингибировать 
TGF-β1-сигналинг и снижать механическое натяже-
ние в области фиброза. Так, в рандомизированном 
исследовании у детей с постожоговыми рубцовыми 
деформациями при его применении было показано 

значительное разрешение выраженности зуда, дис-
комфорта и боли в области поражения при улучше-
нии общей эластичности ткани рубца [12, 13].
Криотерапия остается эффективным методом лечения 
нодулярных и  малых келоидов. Различают контакт-
ную криотерапию и интралезиональную криотерапию. 
Было показано, что внутриочаговая криотерапия по-
зволяет добиться большего уменьшения объема (51–
63%). Также авторы отмечают высокие риски постпро-
цедурной гипопигментации в рамках использования 
методики, поскольку температура, необходимая для 
разрушения фибробластов (-30–(-35 °C)), значительно 
ниже, чем для разрушения меланоцитов (-4–(-7 °C)). 
Так, в рандомизированном исследовании применение 
интралезиональной криотерапии показало более вы-
раженные результаты при меньшей частоте развития 
диспигментаций, нежели при контактной спрей-крио-
терапии. Однако такое ведение было менее эффектив-
ным, чем хирургическое иссечение келоидов с последу-
ющей лучевой терапией [2, 12]. 
Лазерная терапия может эффективно использовать-
ся как в качестве монотерапии, так и в комбинации 
с другими методами. Было показано, что импульсные 
лазеры на красителях (PDL) эффективны для умень-
шения выраженности эритемы, а  фракционные 
(к  примеру, CO₂-лазеры)  – для улучшения тексту-
ры, уменьшения толщины и выраженности рельефа 
рубцов. При этом комбинирование методов, лазер-
ассоциированная доставка лекарственных веществ, 
применение топических стероидов с последующей 
окклюзией участка для улучшения пенетрации этих 
средств показали наиболее выраженные результаты 
на практике [2, 5, 14, 15]. 
Хирургическое иссечение является основополагающим 
подходом лечения крупных и рефрактерных патологи-
ческих рубцов. Тем не менее рецидивы рубцов после 
иссечения – частое ожидаемое явление, что особенно 
характерно при хирургической коррекции келоидных 
рубцов. Иссечение келоидов с  последующим после
операционным ведением, включающим профилактику, 
а также консервативную, инъекционную и лучевую те-
рапию, считается эффективным вариантом контроля 
рецидивирующих поражений [2, 3]. 
Успешное ведение пациентов с патологическими руб-
цами является многогранной клинической задачей, 
включающей своевременную профилактику и ран-
нее начало консервативной терапии с целью обеспе-
чения контроля процесса фиброзирования, а также 
интегративный мультимодальный подход с учетом 
индивидуальных особенностей пациента.

Клинический случай 1
Пациентка А., 4  года. На  момент первичной кон-
сультации 11.06.2025 г.: жалобы на формирующую-
ся рубцовую деформацию на коже лица в области 
основания носа, полученную вследствие травмы 
от 20.05.2025 г., субъективные ощущения в области 
поражения.
Кожный статус. На коже лица в области основания 
носа справа – формирующийся гипертрофический 

Клиническая практика



Дерматовенерология и дерматокосметология
121

рубец плотноэластической консистенции, розового 
цвета, размером 4 мм, с четкими границами, возвы-
шающийся по отношению к окружающей здоровой 
коже на 0,5 мм. Отмечаются выраженные субъектив-
ные ощущения в виде зуда. Оценка рубца по Ванку-
верской шкале (VSS) – 6 баллов. 
Клинический диагноз: «рубцовые состояния и фи-
броз кожи (L90.5)».
Динамика и исходы. Пациентке было назначено при-
менение топического средства на основе силикона 
(Кело-Коут) два раза в день на постоянной основе до 
одного года.
Через 14 дней от начала лечения наблюдалось умень-
шение интенсивности окраски, размягчение, вы-
равнивание рельефа рубцовой деформации, значи-
тельное уменьшение интенсивности субъективных 
ощущений. Оценка рубца по  Ванкуверской шкале 
(VSS)  – 3 балла. Достигнут выраженный положи-
тельный эффект. Пациентка продолжает применение 
топического средства на основе силикона на посто-
янной основе. 

Клинический случай 2
Пациентка Б., 55 лет. На момент первичной консуль-
тации 12.05.2025 г.: жалобы на послеоперационные 
рубцы на коже в заушных областях справа и слева 
вследствие ритидэктомии от 21.11.2024 г., субъектив-
ные ощущения в области поражения.
Кожный статус. На коже лица в заушных областях 
справа и слева с переходом на волосистую часть го-
ловы – линейные формирующиеся келоидные рубцы 
плотной консистенции, багрового цвета, размером 
7,5–8,0 см, с четкими границами, резко возвышаю-
щиеся по отношению к окружающей здоровой коже 
на  0,3 см. Отмечаются выраженные субъективные 
ощущения в виде зуда, боли, стягивания, натяжения 
в области поражения. Оценка рубца по Ванкувер-
ской шкале (VSS) – 9 баллов. 
Клинический диагноз: «гипертрофический рубец 
(L91.0)».
Динамика и исходы. Пациентке был назначен и про-
веден курс физиотерапевтического лечения, вклю-
чающий процедуры с  помощью монополярного 
радиочастотного аппарата CRET-терапии два раза 
в неделю № 12. Было назначено применение топиче-
ского средства на основе силикона (Кело-Коут) два 
раза в день на постоянной основе до одного года.
После проведенного лечения через шесть недель 
терапии наблюдалось уменьшение интенсивности 
окраски, размягчение, выравнивание рельефа рубцо-
вой деформации, значительное уменьшение интен-
сивности субъективных ощущений. Оценка рубца 
по Ванкуверской шкале (VSS) – 3 балла. Достигнут 
выраженный положительный эффект. Пациентка 
продолжает применение топического средства на ос-
нове силикона постоянно. 

Клинический случай 3
Пациентка Д., 26 лет. На момент первичной консуль-
тации 12.10.2025 г.: жалобы на формирующуюся руб-

Рис. 1. Пациентка А., 4 года, посттравматический 
рубец до (слева) и через 14 дней лечения (справа)

Рис. 2. Пациентка Б., 55 лет, послеоперационный рубец 
до (слева) и через шесть недель лечения (справа)

цовую деформацию на коже лица в области правой 
надбровной дуги, полученную вследствие травмы 
от 08.08.2025 г., субъективные ощущения в области 
поражения.
Кожный статус. На коже лица в области правой над-
бровной дуги  – линейный формирующийся рубец 
плотноэластической консистенции, размером 1 см, 
ярко-розового цвета, с четкими границами, резко за-
падающий по отношению к окружающей здоровой 
коже на 0,1 см. Отмечаются субъективные ощущения 
в виде стягивания. Оценка рубца по Ванкуверской 
шкале (VSS) – 6 баллов. 
Клинический диагноз: «рубцовые состояния и фи-
броз кожи (L90.5)».
Динамика и  исходы. Пациентке было назначено 
и  проведено лечение с  помощью диодного лазера 
с длиной волны 675 нм один раз в две недели № 3. 
Также пациентка применяла топическое средст-
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Рис. 3. Пациентка Д., 26 лет, посттравматический 
рубец до (слева) и через два месяца терапии (справа) 
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во на основе силикона (Кело-Коут) два раза в день 
в течение всего периода терапии. Через два месяца 
от начала лечения наблюдалось уменьшение интен-
сивности окраски, размягчение, выравнивание рель-
ефа рубцовой деформации, полное разрешение субъ-
ективных ощущений. Оценка рубца по Ванкуверской 
шкале (VSS) – 1 балл. Достигнут выраженный поло-
жительный эффект. 

Клинический случай 4
Пациентка Ш., 35 лет. На  момент первичной кон-
сультации 11.02.2025 г.: жалобы на формирующуюся 
рубцовую деформацию на коже передней брюшной 
стенки, полученную вследствие операции кесарева 
сечения от  17.06.2023  г., субъективные ощущения 
в области поражения.
Кожный статус. На коже передней брюшной стен-
ки  – линейный келоидный рубец плотной конси-
стенции, хрящевидной структуры, багрового цвета, 
размером 13 см, с четкими границами, возвышаю-
щийся по отношению к окружающей здоровой коже 
на  0,6  см. Отмечаются выраженные субъективные 
ощущения в виде зуда, боли, стягивания, натяжения 
в области поражения. Оценка рубца по Ванкувер-
ской шкале (VSS) – 11 баллов. 
Клинический диагноз: « рубцовые состояния и фи-
броз кожи (L90.5)».
Динамика и исходы. Пациентке был назначен и про-
веден курс лечения, включавший внутрикожные 
инъекции препарата на основе бетаметазона дипро-

пионата и  бетаметазона натрия фосфата один раз 
в три недели № 6. Также пациентке было назначено 
применение топического средства на основе силико-
на (Кело-Коут) два раза в день на постоянной основе 
до одного года. Через 10 месяцев от начала лечения 
наблюдалось разрешение келоидного рубца, умень-
шение интенсивности окраски, размягчение, вырав-
нивание рельефа кожи, оседание рубцовой деформа-
ции, полное разрешение субъективных ощущений. 
Оценка рубца по Ванкуверской шкале (VSS) – 1 балл. 
Достигнут выраженный положительный эффект. 

Клинический случай 5
Пациент Р., 11 лет. На момент первичной консульта-
ции 01.09.2025 г.: жалобы на открытый раневой де-
фект на коже тыльной поверхности левой руки, по-
лученный вследствие травмы.
Кожный статус. На  коже тыльной поверхности 
левой руки – рана веретенообразной формы длиной 
около 1 см с неровными краями. Жалобы на выра-
женное субъективное ощущение боли, ограничение 
подвижности кисти.
Клинический диагноз: «Открытая рана других частей 
запястья и кисти (S61.8). Рубцовые состояния и фи-
броз кожи (L90.5)».
Динамика и исходы. Пациенту было назначено при-
менение топического средства на основе комплекса 
сигнальных молекул и  секретома мезенхемальных 
стволовых клеток два раза в день 14 дней для опти-
мизации процесса ранозаживления. По достижении 
полной эпителизации очага было введено примене-
ние топического средства на основе силикона (Кело-
Коут) два раза в день в течение шести месяцев.
Через месяц от начала лечения наблюдалось полное 
разрешение раневого дефекта, образование здоро-
вого рубца по нормотрофическому типу. Достигнут 
выраженный положительный эффект через три ме-
сяца лечения. Пациент продолжает применение то-
пического средства на основе силикона постоянно. 

Выводы
На  основании полученных данных исследования 
были сформулированы следующие заключения:
1. Ведение пациентов с  патологическими рубцами 
представляет собой сложную многогранную задачу 
с необходимостью индивидуального подхода к паци-
енту, включая генетическую предрасположенность, 
тип кожи, локализацию и характеристики рубца.
2. Своевременно начатая профилактика образования 
патологических рубцов и раннее назначение консер-
вативных методов терапии (силиконовые гели и пла-
стины, компрессионная терапия, массаж) играют 
важную роль в купировании тяжести и контроле про-
цесса фиброзирования. При необходимости к ним 
подключаются инвазивные методики: внутриочаго-
вые инъекции кортикостероидов, 5-фторурацила, 
ботулинического токсина типа А, криотерапия, ла-
зерная коррекция (PDL, фракционные CO₂-лазеры) 
и  хирургическое иссечение рефрактерных рубцов 
с адъювантной лучевой терапией. 

Рис. 4. Пациентка Ш., 35 лет, постоперационный рубец 
до (сверху) и через 10 месяцев терапии (снизу) 

Рис. 5. Пациент Р., 11 лет, посттравматический 
раневой дефект до (слева), посттравматический 
рубец через один месяц (посередине) и через три месяца 
терапии (справа) 
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3. Современная стратегия ведения пациентов с руб-
цовыми деформациями включает интегративный, 
мультимодальный подход, применение комплексных 
методов терапии.
В рамках данной концепции особое место занимает гель 
Кело-Коут. Образуя на рубце защитную полупроницае-

мую пленку, он эффективно уменьшает зуд, гиперемию 
и гипертрофию, способствуя улучшению эстетического 
вида рубцов. Таким образом, интеграция Кело-Коута 
в комплексную терапию является обоснованным путем 
повышения функциональных и эстетических исходов 
у пациентов с рубцовыми деформациями.  
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Standards for the Prevention and Treatment of Pathological Scars
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Pathological scars are fibroproliferative conditions arising from impaired wound healing, whose 
pathogenesis involves chronic inflammation, dysregulation of TGF-β signaling, excessive collagen deposition, 
and mechanotransduction. Current therapy for these conditions is based on early initiation of prevention, 
a multimodal, personalized approach that includes conservative and invasive injection‑based, device‑based, 
and surgical treatments. 
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