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Клинические исследования 

Новый подход к ведению пациентов 
с псориазом кожи и аксиальными 
поражениями: ранняя диагностика 
и ускоренная терапия

Актуальность исследования. Ранним проявлением псориатического артрита (ПсА) у пациентов 
с псориазом могут быть аксиальные (осевые) поражения. Поражения позвоночника встречаются у 25–
70% пациентов с уже диагностированным ПсА. Изменения позвоночника при ранних формах ПсА часто 
протекают клинически малосимптомно. Клиническими факторами риска аксиальных поражений 
являются тяжелые формы псориаза кожи, молодой возраст начала псориаза, тяжелый периферический 
артрит, дистрофия ногтей, рентгенологически поврежденные суставы, периостит, повышенные 
острофазовые реагенты, большая продолжительность заболевания, HLA-B27-позитивность. Новый 
подход в лечении псориаза подразумевает раннее назначение высокоэффективных препаратов, 
поэтому все чаще в согласительных документах делается акцент на раннюю диагностику, раннее 
эффективное лечение и лечение до достижения цели. 
Результаты исследования. В нашем исследовании распространенность аксиальных поражений 
у больных псориазом кожи, согласно критериям воспалительной боли ASAS, составила 36,1%. 
По данным ретроспективного анализа, ранними проявлениями аксиальных поражений у пациентов 
с псориазом кожи являются ноющая, тянущая боль в спине (37,2%) или шее (22,1%), а также чувство 
скованности в спине (46,3%) или шее (38,9%). По результатам МРТ, у 95,4% пациентов с псориазом 
кожи и воспалительной болью в спине (ВБС) выявлен активный сакроилеит. Выявлена значимая 
ассоциация между наличием ВБС и активным сакроилеитом (p < 0,001). На основании опросников 
выявления псориатического артрита (PEST, mPEST, SiPAS, ToPAS) нами был разработан возможный 
универсальный скрининг ранних проявлений псориатического артрита у пациентов с псориазом 
кожи с учетом аксиальных поражений. Клиническая часть исследования заключалась в назначении 
блокатора ИЛ-17 (нетакимаб) пациентам с псориазом и ранними проявлениями ПсА. В результате 
наблюдений не отмечено прогрессирования структурных повреждений на рентгенограмме шейного 
отдела позвоночника. Применение ингибитора ИЛ-17А приводило к снижению выраженности 
не только аксиальных проявлений заболевания, но также энтезита и дактилита. Все пациенты 
сообщили об уменьшении воспалительной боли в спине на 12, 24 и 52-й неделях со средним значением 
BASDAI 5,9 (SD = 2,3), 4,1 (SD = 1,3) и 2,7 (SD = 0,9) соответственно. 
Ключевые слова: псориаз, псориатический артрит, аксиальные (осевые) поражения, воспалительная 
боль в спине, генно-инженерная биологическая терапия, нетакимаб, ускоренная терапия
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Введение
Псориаз (ПсО)  – распространенное,  генетически 
детерминированное иммуновоспалительное забо-
левание, поражающее около 125 млн человек (1–2% 
населения) во всем мире [1]. В 2014 г. Всемирная ор-
ганизация здравоохранения назвала псориаз одним 
из серьезнейших неинфекционных заболеваний. Все 
чаще сообщается об  увеличении случаев торпид-
ных, резистентных к стандартной терапии, тяжелых 
форм псориаза, необратимых повреждений суставов, 
что приводит к значительному снижению качества 
жизни, инвалидизации [2, 3].
Поражение костно-суставной системы при псори-
азе приводит к  развитию псориатического артри-
та (ПсА). Распространенность ПсА в популяции за 
период 2011–2018  гг. увеличилась на  11%. Ранним 
проявлением ПсА у  пациентов с  псориазом могут 
быть аксиальные (осевые) поражения (АксП). Дан-
ных о распространенности аксиальных поражений 
у больных псориазом практически нет [4, 5]. Пораже-
ния позвоночника встречаются у 25–70% пациентов 
с уже диагностированным ПсА [5]. Изменения по-
звоночника при ранних формах ПсА часто протека-
ют клинически малосимптомно [6]. Около 20% паци-
ентов с ПсА не проявляют выраженных симптомов 
аксиальных поражений, а в 25% случаев вовсе не ис-
пытывают боли (латентное течение). Большинство 
пациентов с  ПсА и  АксП имеют предшествующий 
ПсО. Около 15% могут не  иметь поражения кожи 
на момент диагностирования поражений позвоноч-
ника [5].
Несвоевременность обнаружения признаков АксП 
приводит к более позднему назначению лечения, раз-
витию необратимых повреждений суставов, инвали-
дизации, ухудшению качества жизни больных [7]. 
При ПсА часто регистрируются случаи нетрудоспо-
собности – пациенты либо имеют сложности на ра-
боте, либо вынуждены не работать вовсе. При про-
ведении опроса по поводу возникших ограничений 
на работе у 107 пациентов с ПсА было выявлено, что 
производительность труда снизилась на 6,7%, более 
половины пациентов отметили выраженную утом-
ляемость. В реестре Corrona Psoriasis Registry также 
сообщали о значительном влиянии АксП на трудо-
способность и физическую активность [8]. Пациенты 
с АксП имели более высокий процент упущенного 
по болезни рабочего времени, сниженное качество 
выполняемой работы по сравнению с пациентами без 
аксиального вовлечения. Нетрудоспособность при 
АксП приводит к  снижению производительности 
труда и нагрузке на систему здравоохранения. Со-
гласно обзору, проведенному системой здравоохра-
нения США за четырехлетний период, хроническая 
боль в спине занимала одно из первых мест по ми-
нутам ежедневной потери производительности и го-
довым затратам на человека (1920 долл. США). В не-
давнем исследовании, проведенном в США, общая 
стоимость лечения для пациентов с болью в спине 
в течение 12 месяцев после диагностирования АксП 
составила 1,8 млрд долл. США.

Помимо необратимых изменений в  суставах, про-
грессирование ПсА повышает риск развития тяже-
лых депрессивных состояний, что еще раз подчерки-
вает необходимость точной идентификации и ранней 
диагностики боли в спине у таких пациентов. Кроме 
того, эффективная терапия может предотвратить 
сердечно-сосудистую смертность, главным образом 
инфаркт миокарда и  инсульт. Первые данные, по-
лученные в ретроспективных когортных исследова-
ниях, свидетельствуют о том, что соответствующая 
терапия может значительно снизить риск инфаркта 
миокарда [9].
Паттерны экспрессии  генов в  пораженной коже 
людей с псориазом значительно отличаются от пат-
тернов экспрессии в непораженной, клинически нор-
мальной коже. Разрешение эпидермальной реакции 
при псориазе после успешного системного лечения 
не сопровождается полным исчезновением воспале-
ния, что определяется экспрессией ключевых цито-
кинов и хемокинов [10, 11]. Данный феномен оста-
точной  геномной экспрессии был предварительно 
охарактеризован как «молекулярный рубец». Это 
может привести к  субклиническому воспалению, 
ответственному за ранний рецидив заболевания. 
Следовательно, эффективная стратегия лечения 
псориаза должна быть нацелена на эту дисфункцию 
и учитывать генетическую основу, которая сохраня-
ется, несмотря на  клинически эффективную тера-
пию.
В механизме развития и поддержания воспалитель-
ных реакций при псориазе участвуют различные 
популяции Т-лимфоцитов и провоспалительные ци-
токины [12, 13]. При первичном контакте антигена 
с  наивными Т-клетками возникает большое коли-
чество различных субпопуляций короткоживущих 
эффекторных клеток, часть из которых подвергается 
клеточной гибели, а часть выживших Т-клеток оста-
ется в организме и формирует иммунологическую 
память [14, 15]. Долгоживущие Т-клетки памяти 
во время вторичного воздействия антигена начи-
нают интенсивно пролиферировать, что приводит 
к формированию более сильного агрессивного им-
мунного ответа [16]. Сохранение Т-клеток памяти 
после дебюта псориаза объясняет его неизлечимость 
и  рецидивирующее течение [16–18]. Резидентные 
CD4+-Т-клетки продуцируют провоспалительные 
цитокины интерлейкин (ИЛ) 17 и ИЛ-22 и вовлека-
ют кератиноциты в каскад воспалительных реакций, 
а CD8+-клетки памяти усиливают воспаление в оча-
гах поражения, привлекая в кожу другие иммунные 
клетки [17, 19]. Кроме того, с увеличением длитель-
ности течения псориаза увеличивается и количество 
клеток памяти как у взрослых, так и у детей [20, 21]. 
Также имеется прямая зависимость со степенью тя-
жести кожного процесса – чем тяжелее течение псо-
риаза, тем больше клеток памяти формируется [16]. 
В исследованиях было показано, что количество эф-
фекторных и  терминально-дифференцированных 
эффекторных CD4+- и CD8+-клеток памяти зависит 
от типа терапии: наименьшее количество этих кле-
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ток выявлено после системной терапии [20]. Данные 
факты также подтверждают концепцию раннего на-
чала терапии для предотвращения прогрессирова-
ния заболевания.
Характеристика аксиальных поражений при ПсА 
остается плохо изученной, так как в  настоящее 
время проведено мало исследований данной пато-
логии, нет данных о распространенности АксП у па-
циентов с ПсО, не сформированы алгоритмы диаг-
ностики АксП при ПсА. Поздняя диагностика ПсА 
также ассоциируется с существенным ухудшением 
эффективности терапии. Лучшее распознавание 
воспалительной боли в спине (ВБС), АксП при ПсА 
на  доклинических стадиях может способствовать 
раннему началу лечения и предотвращению инвали-
дизации. Необходимо формирование междисципли-
нарных стандартизированных протоколов ведения 
таких пациентов. Таким образом, возрастает роль 
дерматовенерологов в выявлении данных поражений 
и своевременном направлении пациентов на ревма-
тологическое обследование [22–24].

Факторы риска аксиальных поражений при ПсА
АксП при ПсА, по данным литературы, проявляют-
ся в основном в возрасте 30–40 лет. Клиническими 
факторами риска аксиальных поражений являются 
тяжелые формы псориаза кожи, молодой возраст 
начала псориаза, тяжелый периферический артрит, 
дистрофия ногтей, рентгенологически поврежден-
ные суставы, периостит, повышенные острофа-
зовые реагенты, большая продолжительность 
заболевания, HLA-B27-позитивность. Согласно 
исследованиям, эрозии периферических суставов 
чаще встречались у пациентов с аксиальными по-
ражениями. Считается, что значимым фактором 
риска аксиальных поражений при ПсА является 
наличие HLA-B27. Однако пациенты с аксиальным 
поражением могут и не иметь данного генетиче-
ского маркера. Тем не менее распространенность 
осевых поражений у пациентов с HLA-B27 значи-
тельно выше, чем без HLA-B27. Так, HLA-B27 был 
предложен в качестве генетического маркера АксП 
при ПсА. В*08:01:01–С*07:01:01 и входящие в его 
состав аллели ассоциированы с  деформациями 
и сращениями суставов, асимметричным сакрои-
леитом и  дактилитом. HLA-B*08:01:01-C*07:01:01 
и HLA-B*37:01:01-C*06:02:01 также были связаны 
с  самой высокой оценкой предрасположенности 
к  тяжелому ПсА. Однако  ген HLA-B27 экспрес-
сируется у 8% населения в целом. Считается, что 
положительная реакция на HLA-B27 или отсутст-
вие положительной реакции на HLA-B27 не может 
рассматриваться как диагностический признак [5].

Предикторы аксиальных поражений при 
псориатическом артрите
Основным ранним признаком аксиальных пораже-
ний является ВБС. При целенаправленном опросе 
ВБС выявляется у 65% больных ПсА. ВБС предпо-
лагает воспаление крестцово-подвздошных сочлене-

ний (КПС) и нижней части позвоночника. Патогенез 
возникновения ВБС связан с действием различных 
медиаторов воспаления в осевых суставах и развити-
ем каскада провоспалительных изменений. Данный 
процесс приводит к реактивному циклу несбалан-
сированного ремоделирования костей, связанному 
с потерей костной массы, возможным сращением ко-
стей, что может привести к анкилозу КПС и образо-
ванию синдесмофитов в позвоночнике. ВБС нередко 
(в 60% случаев) носит преходящий, эпизодический 
характер. Данные факты являются причиной ее не-
достаточной диагностики. Кроме того, при хрони-
ческих болевых состояниях, в том числе при ПсА, 
боль возникает не только из-за множественных ме-
ханизмов, включающих центральную сенсибилиза-
цию, усиление нейрональных сигналов, что приводит 
к гиперчувствительности к боли. Следует учитывать, 
что у пациентов с ПсА также может возникать и ме-
ханическая боль в спине (МБС), связанная с трав-
мой и/или нарушением анатомической структуры 
в нижней части позвоночника. Важно дифференци-
ровать ВБС и МБС с целью назначения подходящего 
лечения. Боль в спине очень распространена среди 
населения в целом и является одной из наиболее рас-
пространенных причин обращения к врачу во всем 
мире. Примерно 80% людей испытывают ее в  той 
или иной форме хотя бы раз в жизни. ВБС при ак-
сиальных поражениях у пациентов с ПсА, как и боль 
в спине у населения в целом, может сильнее влиять 
на производительность труда, социальные и психи-
ческие аспекты, а также качество жизни, чем у паци-
ентов без АксП. Прогрессирование процесса приво-
дит к развитию структурных повреждений, включая 
рентгенологический сакроилеит, синдесмофиты 
и анкилозы [5].

Диагностика аксиальных поражений
Рентгенологические признаки аксиальных поражений 
при ПсА появляются спустя годы от начала заболева-
ния, поэтому отмечается несвоевременная диагности-
ка ранних проявлений спондилита или сакроилеита. 
Чаще всего пациенты обращаются к ревматологам, 
когда уже имеется выраженная клиническая картина 
и активный сакроилеит при МРТ [25]. Выделяют раз-
личные критерии выявления ВБС: критерии Калина, 
Берлина и  ASAS. Чаще всего используются крите-
рии ASAS, согласно которым боль в спине считает-
ся воспалительной, если у пациента с хронической 
болью длительностью более трех месяцев присутст-
вуют четыре из пяти следующих признаков: начало 
в  возрасте до 40 лет; постепенное начало; ночная 
боль (с улучшением после пробуждения); улучшение 
после физических упражнений; отсутствие улучше-
ния после отдыха. ВБС при целенаправленном опро-
се выявляется у 65% больных ПсА. Критерии ASAS 
для ВБС имеют чувствительность и специфичность 
77 и 91,7% соответственно. Кроме клинического ос-
мотра, существенная роль в диагностике аксиальных 
поражений должна принадлежать скрининговым 
опросникам и МРТ-визуализации [25, 26]. Однако 
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имеющиеся скрининговые опросники не позволяют 
комплексно оценивать все формы псориатического 
артрита с учетом их ранних проявлений и возможных 
аксиальных поражений. Ранее существующий и наи-
более часто используемый в РФ опросник для вы-
явления псориатического артрита mPEST включает 
в себя графическую схему, где пациенты могут отме-
чать область болезненных суставов [27]. В реальной 
клинической практике пациенты редко связывают 
боль в спине/шее именно с псориатическим процес-
сом без дополнительных уточняющих вопросов, по-
этому зачастую не делают отметок на графической 
схеме. Кроме того, для диагностики ПсА у больных 
псориазом кожи недостаточно использовать только 
mPEST по причине высокого процента случаев гипо- 
и гипердиагностики заболевания [28]. Другой опрос-
ник – SiPAS не включает в себя вопрос о наличии 
псориатического поражения ногтей, а ToPAS/ToPAS 2 
содержит большое количество вопросов и несколько 
сложнее для понимания пациентами и использова-
ния в реальной клинической практике [29–31]. Ре-
зультаты исследования CONTEST показали, что при 
сравнении опросников PEST, PASE и ToPAS различия 
в значимости между ними были незначительными. 
Следовательно, в рутинной практике врачей можно 
использовать любой из трех скрининговых опрос-
ников ПсА. Тем не менее в исследовании CONTEST 
отмечали высокие показатели ложноположительных 
результатов при использовании каждого опросника, 
что часто приводило к выявлению других заболева-
ний опорно-двигательного аппарата, особенно невос
палительного артрита. Несмотря на высокий уровень 
ложноположительных результатов, авторы все же 
рекомендуют использовать данные инструменты, 
чтобы не упускать из виду пациентов с ПсА и обес-
печить своевременное направление к ревматологу. 
Важно отметить, что, согласно результатам исследо-
вания CONTEST, случаи энтезиального и аксиаль-
ного поражения при ПсА трудно идентифицировать 
с помощью этих опросников, поэтому необходимы 
дальнейшие разработки универсальных опросников. 
Таким образом, окончательного и однозначного су-
ждения о наиболее подходящей скрининговой анкете 
до сих пор не найдено. Также необходима разработка 
новых скрининговых опросников, в которых учиты-
вался бы не только сам факт наличия боли в спине, 
но и ее характер.

Ускоренная терапия
В прошлом традиционная терапия псориатических 
поражений кожи и  суставов включала поэтапный 
подход, при котором только при неэффективности 
или непереносимости одного этапа терапии пере-
ходили к следующему. Однако с учетом патогенеза 
псориаза и  его иммуновоспалительной природы 
такой длительный поэтапный подход к  терапии 
может принести больше вреда, чем пользы. Новый 
подход в лечении псориаза подразумевает раннее на-
значение высокоэффективных препаратов, поэтому 
все чаще в согласительных документах делается ак-

цент на раннюю диагностику, раннее эффективное 
лечение и лечение до достижения цели [32, 33]. Уже 
имеются данные о том, что и при других иммуно
опосредованных воспалительных заболеваниях, 
таких как ревматоидный артрит, болезнь Крона, тар-
гетное лечение на ранних стадиях может обеспечить 
высокий уровень эффективности и переносимости, 
улучшить долгосрочные результаты лечения пациен-
тов (концепция «раннее вмешательство»), уменьшить 
последующее радиографическое повреждение суста-
вов, а также изменить течение и бремя болезни [34]. 
На  сегодняшний день исследований по  изучению 
раннего вмешательства все еще недостаточно, хотя 
была предложена возможность изменения течения 
болезни [35, 36]. Напротив, есть данные о задержке 
назначения системных и биологических препаратов 
при псориазе средней и тяжелой степени, которая 
превышает три года у 50% пациентов [37].
За последние двадцать лет стратегия «лечение до 
достижения цели» успешно снизила инвалидность 
у пациентов с РА [38]. В случае ПсА есть несколько 
причин для принятия аналогичной стратегии в его 
лечении, в первую очередь – эрозии или необратимое 
повреждение суставов возникают на ранних стадиях 
ПсА. В проспективном исследовании у 27% пациен-
тов рентгенографически были обнаружены эрозии 
в среднем через 10 месяцев после появления симпто-
мов, а через два года у 47% пациентов развилась хотя 
бы одна эрозия [39]. Задержка диагностики и позднее 
лечение ПсА связаны с неблагоприятными исходами, 
включая эрозии суставов, рентгенографические по-
вреждения суставов, мутилирующий артрит, сакро-
илеит и меньшую вероятность безмедикаментозной 
ремиссии [40, 41].

Результаты
Факторы риска, предикторы и клиническая 
характеристика аксиального поражения у пациентов 
с псориазом кожи
В нашем исследовании распространенность аксиаль-
ных поражений у больных псориазом кожи, согласно 
критериям воспалительной боли ASAS, составила 
36,1%. По данным ретроспективного анализа, ран-
ними проявлениями аксиальных поражений у паци-
ентов с псориазом кожи являются ноющая, тянущая 
боль в спине (37,2%) или шее (22,1%), а также чувство 
скованности в спине (46,3%) или шее (38,9%). По ре-
зультатам МРТ, у 95,4% пациентов с псориазом кожи 
и ВБС выявлен активный сакроилеит (АСИ).
При проведении сравнительного анализа критериев 
ASAS было выявлено:
■■ медиальное значение возраста дебюта псориаза 

кожи составило 26 лет в группе пациентов, кото-
рые удовлетворяли ASAS (29 лет в группе не удов-
летворявших ASAS);

■■ медиальное значение длительности псориаза кожи 
было выше в группе пациентов, которые удовлет-
воряли критериям ASAS (12 лет), чем в  группе 
пациентов, которые не удовлетворяли критериям 
ASAS (семь лет);
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■■ если пациент жаловался на боль в любых суставах, 
то шансы того, что такие пациенты будут удов-
летворять и  критериям ASAS по  воспалительной 
боли в спине, были выше в 31,209 раза по сравне-
нию с пациентами, которые не жаловались на боли 
в суставах;

■■ те пациенты, которые когда-либо отмечали при-
пухлость пальцев, статистически значимо чаще 
удовлетворяли критериям ASAS, чем те, кто 
не  отмечал подобных симптомов. Шансы нали-
чия припухлости пальцев в  группе пациентов, 
удовлетворяющих ASAS, были выше в  2,744 раза 
по сравнению с теми, кто не удовлетворял ASAS;

■■ пациенты с  болью в  шее статистически значи-
мо чаще удовлетворяли ASAS. Шансы наличия 
боли в шее в группе пациентов, удовлетворяющих 
ASAS, были выше в 6,456 раза по сравнению с па-
циентами, которые не удовлетворяли ASAS;

■■ пациенты с наличием скованности в шее статисти-
чески значимо чаще удовлетворяли ASAS. Шансы 
наличия скованности в  шее в  группе пациентов, 
удовлетворяющих критериям ASAS, были выше 
в 6,658 раза по сравнению с пациентами, которые 
не удовлетворяли ASAS;

■■ пациенты с болью в спине статистически значимо 
чаще удовлетворяли ASAS, чем пациенты без боли 
в спине. Сам факт наличия боли (без уточнения ее 
характера) статистически значимо повышал шан-
сы того, что такие пациенты будут удовлетворять 
критериям ASAS, в 13,725 раза;

■■ пациенты со скованностью в спине статистически 
значимо чаще удовлетворяли ASAS. Шансы нали-
чия скованности в спине в группе пациентов, ко-
торые удовлетворяли критериям ASAS, были выше 
в 10,407 раза по сравнению с теми, кто не удовлет-
ворял критериям ASAS;

■■ пациенты с  ноющей/тянущей/сковывающей/да-
вящей болью в  спине/шее, проходящей после 

разминки, зарядки, статистически значимо чаще 
удовлетворяли ASAS;

■■ пациенты, которые сообщали о боли в спине/шее 
в покое или в ночное время, статистически значи-
мо чаще удовлетворяли критериям ASAS при даль-
нейшей диагностике;

■■ при наличии боли в покое или ночью увеличива-
лись шансы того, что такие пациенты будут удов-
летворять критериям ASAS, в 132,385 и 10,517 раза 
соответственно по сравнению с теми, кто не имел 
боли в покое/ночью;

■■ медиальные значения показателя распространен-
ности кожного процесса BSA и  степени тяжести 
PASI у пациентов, удовлетворяющих ASAS, также 
были выше, что коррелировало с  тяжестью тече-
ния.

Кроме того, пациенты, удовлетворяющие критери-
ям ASAS, статистически значимо имели медиальное 
значение SiPAS = 2 (p < 0,001) и mPEST = 2 (p < 0,001), 
несмотря на то, что диагностическая точка вероятно-
сти наличия ПсА в обоих опросниках – три и более 
баллов.
При определении наличия поражения ногтей нам 
не удалось установить статистически значимых разли-
чий между пациентами, которые удовлетворяли и не 
удовлетворяли критериям ASAS (p = 0,280). Соответ-
ственно, по результатам нашего исследования, пора-
жение ногтей не может являться предиктором воспа-
лительной боли в спине и аксиальных поражений.
Несмотря на  то что возраст дебюта боли в  спине 
менее 40 лет является одним из факторов, используе-
мых в ASAS, следует отметить, что АксП развиваются 
у пациентов с ПсА и в более старшем (более 40 лет) 
возрасте и что не у всех пациентов с рентгенологиче-
скими изменениями могут быть симптомы.
В  ретроспективном исследовании с  применением 
множественного оппортунистического скрининга 
по изучению клинико-инструментальной характе-

Приложение 1. SAPsAD: скрининг аксиальных поражений как ранних проявлений псориатического артрита 
у пациентов с псориазом кожи

1. Отмечали Вы когда-нибудь опухание и болезненность пальца руки или ноги и/или другого 
сустава без видимой причины?

Да Нет

2. Бывает ли, что весь палец руки или ноги отекает настолько, что приобретает вид «сосиски»? Да Нет

3. Отмечали ли Вы боль и/или скованность в пояснице или шее в утреннее время, ночью, после 
покоя? 

Да Нет

Если да, то:
– была ли эта боль

– приносила ли облегчение разминка/зарядка/физические упражнения?

тянущая/ноющая?
резкая/простреливающая?

подчеркнуть

подчеркнуть

4. Бывает ли у Вас болезненность в области пятки? Да Нет

5. Отмечали ли Вы когда-нибудь на ногтях пальцев рук или ног какие-нибудь изменения (в виде 
точечных углублений либо неровности)? 

Да Нет

Клинические исследования 
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ристики аксиальных поражений у пациентов с псо-
риазом кожи независимо от возраста дебюта болей 
в  спине/шее (до 40 лет или старше) нами также 
были выявлены статистически значимые различия 
в группах пациентов. Поэтому мы не рекомендуем 
использовать возрастной критерий дебюта болей 
в  спине/шее в  качестве одного из  параметров при 
оценке критериев ASAS по  воспалительной боли 
в спине, а соответственно, по аксиальным пораже-
ниям у пациентов с псориазом.

Опросник для выявления ранних проявлений всех форм 
псориатического артрита SAPsAD
На  основании опросников выявления псориати-
ческого артрита (PEST, mPEST, SiPAS, ToPAS) нами 
был разработан возможный универсальный скри-
нинг ранних проявлений псориатического артрита 
у пациентов с псориазом кожи с учетом аксиальных 
поражений, который могли бы использовать в своей 
практике дерматовенерологи, ревматологи и врачи 
других специальностей, – Screening of Axial Psoriatic 
Arthritis among Dermatology patients (SAPsAD) (при-
ложение 1). Данный опросник включает в себя пять 
бинарных («да»/«нет») вопросов с дополнительным 
категориальным пунктом в вопросе 3 (характер боли, 
чем купируется боль) с учетом поражения ногтей, воз-
можных дактилитов, энтезитов, спондилита. Соглас-
но рекомендациям Scottish Intercollegiate Guidelines 
Networks (SIGN), подходящим инструментом скри-
нинга для клинических исследований с  большим 
объемом выборки является опросник, состоящий 
из пяти пунктов. Положительный ответ на каждый 
вопрос оценивали в один балл. В вопросе 3 при ука-
зании пациентом наличия боли в спине и ее резком/
простреливающем характере вопрос оценивали 
в ноль баллов, так как данный признак в большей 
степени указывает на механический характер боли 
в спине. Нами было опрошено 157 пациентов с псо-
риазом кожи. Все пациенты, заполнившие опросник 
SAPsAD, ответили на каждый вопрос, включая уточ-
няющие параметры, что свидетельствует о простоте 
его использования. Из всех опрошенных пациентов 
121 имел один балл из пяти возможных, 116 – два 
балла, 87 – три балла, 61– четыре балла, 17 – пять 
баллов. Из 157 пациентов 38,2% (n = 60) указывали 
на наличие боли в спине воспалительного характе-
ра (боль в покое или ночная; ноющий, тянущий ха-
рактер боли). Далее все 60 пациентов с подозрением 
на аксиальные поражения были направлены к ревма-
тологу для прохождения дообследования. С учетом 
того что возраст начала боли в спине у опрошенных 
пациентов был менее 40 лет, 88,3% (n = 53) из них 
удовлетворяли критериям воспалительной боли 
в спине ASAS. Из этих 53 пациентов 48 (88,7%) имели 
три и более баллов по опроснику SAPsAD. Следова-
тельно, за контрольную точку, при которой предпо-
лагалась высокая вероятность наличия ПсА, считали 
три и более баллов из пяти возможных по опроснику 
SAPsAD. Оценка три и более баллов являлась показа-
нием для направления к ревматологу.

У 50 из 53 пациентов, удовлетворяющих критериям 
воспалительной боли в спине ASAS, по результатам 
ревматологического обследования был установлен 
диагноз ПсА, согласно критериям CASPAR. Следует 
учитывать, что критерии псориатического артрита 
CASPAR не включают в себя данных по аксиальным 
поражениям.
С целью выявления признаков АСИ 43 пациентам 
с подозрением на ВБС была проведена МРТ КПС. 
По данным МРТ, у большинства пациентов (n = 41; 
95,4%) с  псориазом  гладкой кожи и  ВБС был вы-
явлен АСИ. Только у  2 (4,7%) пациентов с  псори-
азом гладкой кожи и ВБС отсутствовали признаки 
АСИ на  момент проведения МРТ. Таким образом, 
выявлена значимая ассоциация между наличием ВБС 
и АСИ (p < 0,001).
В настоящее время нет данных о распространен-
ности спондилита при ПсА у  пациентов с  псо-
риазом кожи и  воспалительной болью в  спине, 
удовлетворяющей критериям ASAS. Часть пациен-
тов с псориатическим спондилитом не соответст-
вуют критериям ASAS: не всегда есть воспалитель-
ная боль в спине, а дебют спондилита случается без 
поражения крестцово-подвздошных сочленений. 
Высокая первичная доля пациентов с ранними при-
знаками ПсА при использовании SAPsAD может 
объясняться использованием в нашем опроснике 
критериев ранних проявлений всех форм псори-
атического артрита (дактилиты, энтезиты, спон-
дилиты, периферические поражения, псориатиче-
ская ониходистрофия). Таким образом, опросник 
SAPsAD может быть полезным инструментом для 
быстрого и простого скрининга пациентов с псо-
риазом кожи с  учетом возможных проявлений 
аксиальных поражений. Исследование чувстви-
тельности и  специфичности опросника SAPsAD 
продолжается.

Характеристика аксиальных поражений 
при ПсА остается плохо изученной, так 
как в настоящее время проведено мало 
исследований данной патологии, нет данных 
о распространенности АксП у пациентов 
с ПсО, не сформированы алгоритмы 
диагностики АксП при ПсА. Поздняя 
диагностика ПсА также ассоциируется 
с существенным ухудшением эффективности 
терапии. Лучшее распознавание 
воспалительной боли в спине, АксП 
при ПсА на доклинических стадиях может 
способствовать раннему началу лечения 
и предотвращению инвалидизации

Клинические исследования 
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Ускоренное лечение пациентов с псориазом кожи: 
открытое проспективное неинтервенционное 
сравнительное многоцентровое исследование
Проведено открытое проспективное неинтервенци-
онное многоцентровое исследование, в которое был 
включен 21 пациент со среднетяжелым и тяжелым 
течением псориаза, у которых на приеме дерматове-
неролога была выявлена ВБС и в дальнейшем диаг-
ностированы ревматологом аксиальные поражения 
и  ПсА. В  качестве  генно-инженерных биологиче-
ских препаратов (ГИБП) использовали ингибиторы 
ИЛ-17А (нетакимаб) подкожно по причине их поло-
жительного влияния на спондилит, дактилиты, эн-
тезиты и важной роли в  структурных изменениях 
при ПсА.
Большинство пациентов, принимающих ингибито-
ры ИЛ-17А, отметили выраженную положительную 
динамику со стороны кожного процесса и суставов 
уже к концу четвертой недели терапии. К 12-й неде-
ле 15 (71,43%)  пациентов достигли уровня PASI 75, 
13 (61,91%)  – PASI 90, 9 (42,85%) – PASI 100. К 24-й не-
деле дельта PASI 75 отмечена у 18 (85,71%)  пациентов, 
у 14 (66,7%)  – PASI 90, у 11 (52,38%)  – PASI 100. К 52-й 
неделе 21 (100%)  пациентов достигли уровня PASI 75, 
19 (90,48%)  – PASI 90, 18 (85,71%)  – PASI 100. Помимо 
этого, у пациентов, имеющих на момент исследования 
псориатическое поражение ногтей, в  ходе терапии 
было отмечено снижение NAPSI в среднем на 21 балл 
к 24-й неделе и на 25 баллов к 52-й. Полное исчезнове-
ние симптомов (NAPSI 100) отмечалось у 15 (71,43%)  
пациентов. Также отмечалось выраженное улучшение 
качества жизни (согласно показателю DLQI < 5) уже 

к 12-й неделе терапии у 85,71% пациентов. К 24-й и 52-й 
неделям DLQI < 5 был у 90,48 и 95,24% пациентов со-
ответственно. При проведении МРТ крестцово-под-
вздошных сочленений в режиме STIR с подавлением 
жира не обнаружено признаков активного воспали-
тельного процесса. Кроме того, не отмечено прогрес-
сирования структурных повреждений на рентгено-
грамме шейного отдела позвоночника. Применение 
ингибиторов ИЛ-17А приводило к снижению выра-
женности не только аксиальных проявлений заболе-
вания, но также энтезита и дактилита. Все пациен-
ты сообщили об уменьшении воспалительной боли 
в спине на 12, 24 и 52-й неделях со средним значением 
BASDAI 5,9 (SD = 2,3), 4,1 (SD = 1,3) и 2,7 (SD = 0,9) 
соответственно. До терапии отмечалась высокая ак-
тивность заболевания со средним значением BASDAI 
6,6 (SD = 0,8). Установлено, что 19 (90,48%)  пациентов 
достигли ACR 20 к концу исследования (на 54-й не-
деле). В  промежуточной точке оценки результатов 
(на 12-й неделе) ACR 20 составила 66,7%. У всех па-
циентов на  момент начала терапии наблюдалась 
высокая активность заболевания, характеризуе-
мая средним значением DAPSA 26,84. Большинство 
пациентов (18 (85,71%)), получавших ингибиторы 
ИЛ-17А, достигли ремиссии по DAPSA или низкой 
активности заболевания по DAPSA через 24 недели те-
рапии. Среднее значение ASDAS перед лечением было 
3,5 (SD = 1,2). После терапии ингибиторами ИЛ-17А 
на 12, 24, 52-й неделях среднее значение ASDAS со-
ставляло 3,07 (0,9), 2,2 (1,0) и 2,3 (0,9) соответствен-
но. Установлено, что пациенты хорошо переносили 
ингибиторы ИЛ-17А при длительном применении. 
О значительных побочных эффектах не сообщалось. 
Наиболее частыми нежелательными явлениями, имев-
шими связь с терапией, были инфекции верхних дыха-
тельных путей и назофарингит.

Заключение
По  результатам проведенного ретроспективного 
исследования с учетом данных опросников, шкал 
и  диагностических критериев (ASAS), приведе-
ны данные о распространенности, а также клини-
ко-инструментальная характеристика аксиальных 
поражений у больных псориазом кожи. Определе-
ны факторы риска и предикторы развития псори-
атического артрита у пациентов с псориазом кожи 
на основании анализа клинических данных, шкалы 
и  специальных методов исследования. Авторами 
впервые предложен алгоритм ведения пациентов 
с  псориазом кожи и  аксиальными поражениями 
на основе данных имеющихся публикаций и с уче-
том результатов проведенного исследования, а также 
междисциплинарных стандартизированных про-
токолов ведения таких пациентов (приложение 2). 
Тем не менее необходимо проведение дальнейших 
крупномасштабных исследований, направленных 
на  поиск факторов риска, ранних предикторов 
и изучение эффективности и безопасности ранне-
го назначения ГИБП у пациентов с псориазом кожи 
и аксиальными поражениями.  

Пациенты с псориазом кожи

Факторы риска аксиальных поражений

Предикторы аксиальных поражений  
(воспалительная боль в спине)

SAPsAD

МРТ КПС в режиме STIR с подавлением жира

Ускоренная терапия аксиальных поражений

Дерматовенеролог Ревматолог

Клинические исследования 

Приложение 2. Алгоритм ведения пациентов с псориазом 
кожи и ранними проявлениями аксиальных поражений
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с псориазом. Медицинский алфавит. 2019; 1 (7): 25–28.

25.	 Логинова Е.Ю. Особенности поражения осевого скелета при раннем псориатическом артрите (исследование 
РЕМАРКА). Научно-практическая ревматология. 2016; 54 (S1): 15–19.

26.	 Gladman D.D. Inflammatory spinal disease in psoriatic arthritis: а report from the GRAPPA 2010 Annual Meeting. 
J. Rheumatol. 2012; 39 (2): 418–420.

27.	 Чамурлиева М.Н., Логинова Е.Ю., Коротаева Т.В. Поражение костно-суставного аппарата у больных псориазом 
по данным скринингового опросника PEST (Psoriasis Epydemiology Screening Tool) и ревматологического 
клинико-инструментального обследования. Научно-практическая ревматология. 2014; 52 (6): 636–642.

28.	 Чамурлиева М.Н., Логинова Е.Ю., Коротаева Т.В. Выявляемость периферических и аксиальных проявлений 
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Research relevance. An early manifestation of PsA in patients with psoriasis may be axial (axial) lesions. Spinal 
lesions occur in 25–70% of patients with already diagnosed PsA. Changes in the spine in early forms of PsA often 
occur clinically with few symptoms. Clinical risk factors for axial lesions are severe forms of skin psoriasis, young 
age of onset of psoriasis, severe peripheral arthritis, nail dystrophy, radiologically damaged joints, periostitis, 
elevated acute phase reagents, long duration of the disease, HLA-B27-positivity. The new approach in psoriasis 
treatment involves early prescription of highly effective drugs, therefore, there is an increasing emphasis 
in consensus documents on early diagnosis, early effective treatment and treatment to the goal. 
Research results. In our study, the prevalence of axial lesions in patients with skin psoriasis, according to the ASAS 
inflammatory pain criteria, was 36.1%. According to a retrospective analysis, early manifestations of axial lesions 
in patients with skin psoriasis are aching, pulling pain in the back (37.2%) or neck (22.1%), as well as a feeling 
of stiffness in the back (46.3%) or neck (38.9%). According to MRI results, active sacroiliitis was detected in 95.4% 
of patients with skin psoriasis and inflammatory back pain (IBS). a significant association was found between the 
presence of IHD and ASI (p < 0.001). Based on the psoriatic arthritis identification questionnaires (PEST, mPEST, 
SiPAS, ToPAS), we developed a possible universal screening for early manifestations of psoriatic arthritis in patients 
with skin psoriasis, taking into account axial lesions. The clinical part of the study consisted of prescribing an IL-17 
blocker (netakimab) to patients with psoriasis and early manifestations of PsA. As a result of observations, there 
was no progression of structural damage on the radiograph of the cervical spine. The use of an IL-17A inhibitor led 
to a decrease in the severity of not only the axial manifestations of the disease, but also enthesitis and dactylitis. 
All patients reported a reduction in inflammatory back pain at 12, 24 and 52 weeks with a mean BASDAI score 
of 5.9 (SD = 2.3), 4.1 (SD = 1.3) and 2.7 (SD = 0.9) respectively.

Key words: psoriasis, psoriatic arthritis, axial (axial) lesions, inflammatory back pain, genetically engineered 
biological therapy, netakimab, accelerated therapy
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Зуд и боль при доброкачественных 
новообразованиях кожи: 
особенности коморбидных 
соотношений

Зуд и боль не являются обязательными симптомами, но достаточно часто сопровождают доброкачественные 
новообразования кожи различного генеза. Коморбидные соотношения субъективных ощущений 
при доброкачественных новообразованиях кожи остаются недостаточно изученными. 
Цель – оценить  коморбидные соотношения при субъективных ощущениях (зуда, боли, покалывания 
или других) среди пациентов с различными доброкачественными новообразованиями кожи.
Материал и методы. В исследование включены 76 пациентов с доброкачественными новообразованиями кожи 
(23 мужчины и 53 женщины, средний возраст – 45,4 ± 15,3 года). Для оценки субъективных ощущений применяли 
специально составленный опросник и визуальную аналоговую шкалу оценки зуда. При подозрении на наличие 
сопутствующих психосоматических расстройств проводили клиническое психопатологическое исследование. 
Результаты. Из 76 пациентов на момент осмотра субъективные ощущения отмечали 13 (17,1%). 
Среди них на зуд жаловались 9 (11,8%) пациентов, в том числе с себорейными кератомами (n = 4, 5,3%), 
простыми меланоцитарными невусами (n = 2, 2,6%), рецидивными меланоцитарными невусами (n = 1, 1,3%), 
диспластическим невусом (n = 1, 1,3%). Один пациент с невусом Мейерсона отмечал зуд, боль и жжение (n = 1, 
1,3%). Только боль отмечали по одному пациенту с простыми меланоцитарными невусами (1,3%) и с невусом 
Дюперра (1,3%). Еще два пациента (2,6%) с простыми приобретенными меланоцитарными невусами 
сообщали о покалывании в области новообразований. Зуд был ассоциирован с ростом новообразования (n = 6), 
соматоформным расстройством (n = 2, 2,6%), сопутствующими обострениями крапивницы, воспалением 
фолликула в области невуса, ксерозом кожи, феноменом Мейерсона, травмой новообразования (по одному 
случаю, 1,3%). Психосоматические расстройства были представлены расстройствами невротического 
уровня (тревожно-нозогенной реакцией с соматизированным расстройством по типу соматоформного зуда 
и ипохондрической тревогой с соматоформной болью).
Заключение. В случае развития зуда и боли в новообразованиях, обычно протекающих без субъективных ощущений, 
в отсутствие объективных причин для зуда (коморбидные зудящие дерматозы, феномен Мейерсона, воспаление 
подлежащих структур фолликула, травма) частота психосоматических расстройств как возможной причины 
формирования телесных сенсаций существенна; следует исключать тревожные и соматоформные расстройства.
Ключевые слова: меланоцитарные невусы, себорейный кератоз, зуд, боль 
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Большинство новообразований кожи не  со-
провождаются какими-либо субъективными 
ощущениями, и появление зуда либо болезнен-

ности в  области ранее бессимптомного новообра-
зования часто и у пациентов, и у врачей вызывает 
подозрение на  развитие злокачественной опухоли 
кожи [1]. Действительно, в части случаев при росте 
злокачественной опухоли кожи возможно раннее по-
явление симптома зуда [2].
Однако симптом зуда может присутствовать также 
и у пациентов с доброкачественными новообразо-
ваниями кожи, такими как актинический кератоз, 
себорейный кератоз и др. Так, имеется ряд описаний 
случаев, в которых сообщается о зуде при доброкаче-
ственных новообразованиях кожи (табл. 1), традици-
онно не относимых к зудящим.
Интересно, что частота зуда при доброкачественных 
образованиях кожи, согласно некоторым исследова-
ниям, может превышать таковую при злокачествен-
ных опухолях. Так, в работе H.J. Lee [3] оценивали 
частоту и особенности зуда в области эпителиальных 
доброкачественных и злокачественных новообразо-
ваний, расположенных на коже лица. В это исследо-
вание были включены 327 пациентов с 327 новообра-
зованиями, расположенными на коже лица, которые 
были верифицированы гистологически и включали 
92 актинических кератоза, 71 себорейную кератому, 
124 базальноклеточных рака и 40 плоскоклеточных 
раков. Из 327 пациентов 80 (24,5%) сообщали о зуде 
в области новообразования, и при доброкачествен-
ных образованиях, в особенности протекающих с яв-
лениями воспаления, зуд встречался не реже и даже 
чаще, чем при злокачественных новообразованиях 
кожи (табл. 2). Также прослеживалась взаимосвязь 
между частотой развития зуда и локализацией ново-
образования на лице. Было показано, что зуд встре-
чался чаще всего в очагах, расположенных на щеке 
(42,5%), несколько реже в области носа (15%), виска 
(13,8%) и реже всего на коже лба (10%) и в периораль-
ной области (10%). Стоит отметить, что в этом ис-
следовании при злокачественных новообразованиях 
кожи степень инвазии опухоли не влияла на выра-
женность зуда [3].
Есть несколько объективных причин возникновения 
зуда в доброкачественных новообразованиях кожи. 
Часто зуд может быть обусловлен воспалительным 
процессом в окружающих опухоль тканях и секре-
цией пруритогенных цитокинов и нейромедиаторов, 
что характерно для меланоцитарных новообразова-
ний [23]. С одной стороны, меланоцитарные невусы 
при  гистологическом исследовании нередко окру-
жены воспалительным инфильтратом из  различ-
ных клеток, чаще всего лимфоцитов (в  основном 
CD4+ Т-клетки) и  гистиоцитов, которые в  разном 
количестве распределяются различным образом 
в прилежащих тканях. Природа такого инфильтра-
та не ясна, при выявлении обильного инфильтрата 
не исключается экзогенное раздражение или травма. 
Отдельно следует подчеркнуть, что в воспаленном 
невусе допустимо наличие атипичных клеток.

Таблица 1. Доброкачественные новообразования кожи, при которых описано 
наличие зуда
Группа 
новообразований кожи

Диагноз Ссылка

Меланоцитарные Гигантские врожденные 
меланоцитарные невусы

[4]

Невус Ота [5]
Невус Мейерсона [6]

Эпидермальные Эпидермальный невус [7]
Кератоакантомы [8, 9]
Акрохордоны [10]
Эпидермолитические акантомы [11, 12] 
Себорейный кератоз [13]
Доброкачественный лихеноидный кератоз [14]
Светлоклеточная акантома [15]

Из придатков кожи Порокератотический эккринный 
остиальный и дермальный протоковый невус 

[16]

Сирингомы [17–19]
Сосудистые Ангиокератома [20] 
Другие Кожный нейрофиброматоз [21]

Эруптивные ксантомы [22]

Таблица 2. Частота развития зуда при злокачественных 
и доброкачественных эпителиальных новообразованиях кожи лица, согласно 
данным исследования H.J. Lee [3]
Новообразования кожи Частота встречаемости зуда, %
Актинический кератоз 37
Себорейный кератоз 26,8
Базальноклеточная карцинома 14,5
Плоскоклеточный рак 26,8

С другой стороны, выделяют несколько самостоя-
тельных типов меланоцитарных невусов, сопровож
дающихся воспалительными изменениями различ-
ного характера, определяемыми клинически либо 
при гистологическом исследовании, – прежде всего 
невусы Дюперра, Мейерсона, Сэттона, Визнера [23].
Так, невус Дюперра характеризуется развитием вос-
паления в структурах придатков кожи, расположен-
ных под невусом, возможно, вследствие разрыва 
сальножелезистой кисты. Воспалительный инфиль-
трат при этом имеет  гранулематозный характер. 
Определяется смешанная воспалительная реакция, 
включающая гистиоциты, многоядерные гигантские 
клетки инородных тел, полиморфноядерные клетки, 
лимфоциты (преимущественно CD4+) и плазматиче-
ские клетки (обычно в большом количестве).
Невус Мейерсона клинически отличается присоеди-
нением к простому меланоцитарному невусу экзе-
матозного воспаления в виде эритематозного пятна 
со слабым шелушением и микровезикулами на по-
верхности. Развитие аналогичной воспалительной 
реакции вокруг других новообразований, кроме ме-
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ланоцитарных невусов (себорейных кератом, дерма-
тофибром, меланом, келоидных рубцов), называют 
феноменом Мейерсона. Гистологически при невусе 
Мейерсона определяются спонгиоз, везикулы и па-
ракератоз, сопровождающиеся интерстициальным 
воспалительным инфильтратом в верхних отделах 
дермы, состоящим в  основном из  CD4+ Т-клеток. 
Механизм развития такого воспаления не ясен, воз-
можно, оно является результатом аллергического 
контактного дерматита, развития реакции гиперчув-
ствительности или реакцией на инсоляцию.
Невус Сэттона также характеризуется плотным вос-
палительным инфильтратом с лимфоцитами в соот-
ношении CD4:CD8 от 1:1 до 1:3. Большинство этих 
CD8+ Т-клеток не экспрессируют цитотоксические 
маркеры.
Невус Визнера является дерматологическим сим-
птомом синдрома, проявляющегося развитием ме-
ланомы кожи или увеальной меланомы, рака почки, 
мезотелиомы и  других новообразований [24, 25]. 
Синдром вызван двуаллельной потерей или инакти-
вацией BAP1 в хромосоме 3p21,38, которая связыва-
ется с BRCA1 и функционально участвует в развитии 
ответа на повреждение ДНК. Невус Визнера при ги-
стологическом исследовании состоит из различных 
популяций атипичных меланоцитов, сгруппирован-
ных пластообразно или в  виде атипичных  гнезд, 
преобладают крупные эпителиоидные меланоциты. 
При иммуногистохимическом исследовании в невусе 
Визнера определяется отсутствие экспрессии BAP1, 
что позволяет отличить его от невуса Шпиц, в кото-
ром экспрессия белка сохранна. Также большинство 
невусов Визнера (до 88% случаев) имеют мутации 
в гене BRAF, что не характерно для невусов Шпиц. 
В большинстве случаев имеется умеренный лимфо-
цитарный инфильтрат.
Также значительное количество инфильтрирующих 
опухоль лимфоцитов характерно для BAP1-негатив-
ного атипичного невуса Шпиц и меланоцитарных не-
вусов с признаками регресса.
Стоит подчеркнуть, что доказана прямая пропорцио
нальная связь между увеличением выраженности 
воспаления и тяжестью зуда.
Другой причиной зуда новообразований может яв-
ляться активный рост опухоли, сопровождающийся 
раздражением расположенных в коже полимодаль-
ных С-волокон, отличающихся нечувствительностью 
к гистамину, но восприимчивых к механическим раз-
дражителям [3]. С-волокна передают сигнал в задние 
рога спинного мозга и далее по спиноталамическому 
тракту в кору головного мозга, где формируется ощу-
щение зуда [26, 27].
Вторым важным субъективным ощущением, разви-
вающимся в области новообразований кожи, явля-
ется боль. Боль может сопровождать рост злокаче-
ственных новообразований кожи [28]. При наиболее 
распространенных злокачественных опухолях кожи, 
к которым относятся базальноклеточный рак, пло-
скоклеточный рак и меланома, частота встречаемо-
сти боли составила 42,5, 19,9 и 3,7% соответствен-

но  [29]. Тем не менее для ранних этапов развития 
злокачественных опухолей кожи боль не характерна. 
А  для некоторых доброкачественных новообразо-
ваний боль является даже патогномоничным сим-
птомом, например для лейомиомы. Количество но-
вообразований, при которых описаны болезненные 
ощущения, постепенно увеличивается. В 2019 г. для 
запоминания 25 болезненных новообразований 
кожи был предложен акроним CALM HOG FLED 
PEN AND GETS BACK [30], что дословно переводит-
ся с английского языка как «спокойный кабан убе-
жал в загон и возвращается обратно» и объединяет 
следующие нозологии: кальциноз кожи, ангиоэндо-
телиома, лейомиома, метастазы, гидраденома, осте-
ома кожи, гломусная опухоль, фибромиксома, лейо-
миосаркома, эккринная ангиоматозная гамартома, 
болезнь Деркума (нейролипоматоз), пьезогенные па-
пулы стоп, эккринная спираденома, неврилеммома, 
ангиолипома, неврома, дерматофиброма, зернисто-
клеточная опухоль, эндометриома, тромб, рубец, го-
лубой пузырчатый невус, ангиома, хондродерматит 
узловатый завитковый, келоид.
В то же время большое количество работ посвящено 
изучению психосоматических аспектов зуда и боли 
у пациентов различного профиля. Показано, что хро-
нический зуд часто ассоциирован с сопутствующими 
тревогой и депрессией. При этом отмечается двусто-
ронняя связь между зудом и психическим расстрой-
ством: например, не только зуд способствует разви-
тию тревоги, но и сама тревога также потенцирует 
зуд, создавая замкнутый патологический цикл «зуд – 
тревога». Также немаловажную роль в восприятии 
зуда играют индивидуальные характеристики паци-
ента, включая особенности личности, менталитет, 
степень внушаемости [31]. Было показано, что паци-
енты с хроническим зудом подвержены более высо-
кому риску развития суицидальных мыслей [32].
Тем не менее соотношения субъективных ощущений 
при доброкачественных новообразованиях кожи 
с коморбидными расстройствами, в том числе пси-
хосоматического спектра, остаются недостаточно 
изученными.
Цель исследования – оценить этиологическую струк-
туру и  коморбидные соотношения субъективных 
ощущений (зуда, боли, покалывания или других) 
среди пациентов с доброкачественными новообра-
зованиями кожи.

Материал и методы
Проведено обсервационное многоцентровое одномо-
ментное сплошное неконтролируемое исследование. 
Критериями включения служили возраст старше 
18 лет, верификация доброкачественного новообра-
зования кожи дерматологом по данным клинической, 
дерматоскопической картины, по показаниям – при 
помощи гистологического исследования. Критерии 
невключения: возраст менее 18 лет; наличие тяжелых 
психических расстройств; неспособность заполнять 
опросник, предложенный в  рамках исследования. 
Критерии исключения: отказ пациента от гистоло-
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гической верификации диагноза при наличии кли-
нических и/или дерматоскопических показаний, 
а также гистологическая верификация злокачествен-
ного новообразования кожи при дополнительном 
обследовании.
С сентября 2021 г. по октябрь 2022 г. были включены 
в исследование 76 пациентов с доброкачественными 
новообразованиями кожи, в том числе 23 мужчины 
и 53 женщины, обратившихся к дерматовенероло-
гу Медицинского научно-образовательного центра 
МГУ им. М.В. Ломоносова, Института пластической 
хирургии и косметологии и Международного инсти-
тута психосоматического здоровья.
После подписания информированного доброволь-
ного согласия все пациенты прошли клиническое 
дерматологическое обследование, дерматоскопиче-
ское исследование, по показаниям для исключения 
злокачественной опухоли кожи проводилась эксци-
зионная биопсия с гистологической верификацией 
диагноза, для проведения которой пациентов на-
правляли к онкологу по месту регистрации. В конце 
консультации и  обследования дерматолог ставил 
диагноз, регистрировал сопутствующие заболева-
ния по  данным опроса и  предоставленной паци-
ентом медицинской документации, регистрировал 
информацию о длительности существования и ло-
кализации новообразования. Первичной конечной 
точкой служило развитие зуда у пациентов с добро-
качественными новообразованиями кожи, допол-
нительной конечной точкой – выявление психосо-
матических расстройств по данным клинического 
психиатрического обследования (проводимого при 
наличии показаний).
Для регистрации основных и дополнительных ис-
ходов использовали специально разработанную 
индивидуальную регистрационную карту пациен-
тов. Всем пациентам было предложено заполнить 
анонимный опросник, включающий паспортную 
часть (возраст, пол, образование, семейное поло-
жение, профессиональная занятость, вес, рост, 
наличие стрессовых событий за последние шесть 
месяцев, наличие суицидальных мыслей), блок для 
оценки зуда и других ощущений. Для регистрации 
наличия и характеристик субъективных ощущений 
применяли специально составленный опросник, 
включающий вопросы о наличии зуда и степени его 
выраженности по визуальной аналоговой и десяти-
балльной шкале, наличии боли, покалывания, жже-
ния или других ощущений.
При подозрении на наличие сопутствующих психо-
соматических расстройств и при согласии пациентов 
проводили клиническое психиатрическое обследо-
вание для выявления сопутствующих психических 
расстройств и  оценки их связи с  субъективными 
ощущениями в области новообразований кожи.
В работе использовали методы описательной стати-
стики, качественные признаки описывали с исполь-
зованием относительных показателей (проценты), 
с указанием абсолютных величин и доверительного 
интервала для доли.

Результаты
В структуре диагнозов преобладали доброкачествен-
ные меланоцитарные новообразования – 50 (66,7%) 
пациентов (95%-ный доверительный интервал (95% 
ДИ) 0,560–0,770), реже регистрировали эпителиаль-
ные новообразования – 22 (29,3%) пациента (95% ДИ 
0,190–0,400), и по 1 (1,3%) случаю (95% ДИ 0,012–0,039) 
составили соединительнотканные, сосудистые и но-
вообразования из придатков кожи (трихоэпителиомы 
в рамках синдрома Брука – Шпиглера) (табл. 3).
Среди сопутствующих заболеваний были зареги-
стрированы сердечно-сосудистые  заболевания 
(n = 4, в том числе артериальная гипертензия, атеро-
склероз), ревматологические (n = 1, ревматоидный 
артрит), другие (n = 8, в том числе миопия у четырех 
пациентов и по одному случаю бронхиальной астмы, 
крапивницы, мышечной дистонии, хронического га-
стрита в ремиссии). У пациента с крапивницей отме-
чалось совпадение эпизодов зуда новообразования 
с обострениями крапивницы в анамнезе.
Из 76 пациентов на момент осмотра субъективные 
ощущения отмечали 13 пациентов (17,1%; 95% ДИ 
0,130–0,3174).
Среди них на зуд жаловались 8 (10,5%) пациентов 
(95% ДИ 0,0543– 0,194), в том числе с простыми при-
обретенными меланоцитарными невусами – 2 (2,6%) 
(95% ДИ 0,010–0,060), рецидивными невусами  – 
1 (1,3%) (95% ДИ 0,012–0,039), диспластическим не-

Таблица 3. Характеристика спектра доброкачественных новообразований 
у пациентов исследуемой выборки (n = 76)
Группа 
новообразований

Диагноз Число 
пациентов

95% ДИ

n, абс. доля, %
Эпителиальные Себорейные 

кератомы
16 21,1 0,119−0,302

Акрохордоны 4 5,3 0,002−0,103
Вульгарные 
бородавки

1 1,3 -0,012−0,039

Соединительнотканные Дерматофиброма 1 1,3 -0,012−0,039
Сосудистые Гемангиома 1 1,3 -0,012−0,039
Меланоцитарные Диспластический 

меланоцитарный 
невус

2 2,6 -0,010−0,060

Невус Дюперра 1 1,3 -0,012−0,039
Галоневусы 1 1,3 -0,012−0,039
Простые 
приобретенные 
меланоцитарные 
невусы (не 
множественные)

37 48,7 0,370−0,600

Множественные 
простые 
приобретенные 
меланоцитарные 
невусы

9 11,8 0,050−0,190

Невус Мейерсона 1 1,3 -0,012−0,039
Рецидивный невус 1 1,3 -0,012−0,039

Из придатков кожи Трихоэпителиома 1 1,3 -0,012−0,039
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вусом кожи правого плеча – 1 (1,3%) (95% ДИ 0,012–
0,039), себорейными кератомами – 4 (5,3%) (95% ДИ 
0,0207–0,128), включая пациента с травмированной 
кератомой, который жаловался на  зуд и  боль,  – 
1 (1,3%) (95% ДИ 0,012–0,039).
Один (1,3%) пациент с невусом Мейерсона отмечал 
зуд, боль и жжение (95% ДИ 0,012–0,039).
Только боль отмечали 2 (2,6%) пациента (95% ДИ 
0,010–0,060): с простыми меланоцитарными невуса-

ми – 1 (1,3%) пациент (95% ДИ 0,012–0,039) и с неву-
сом Дюперра – 1 (1,3%) пациент (95% ДИ 0,012–0,039) 
(рис. 1).
Еще 2 (2,6%) пациента (95% ДИ 0,010–0,060) с про-
стыми приобретенными меланоцитарными невусами 
сообщали о покалывании в области новообразова-
ний. Потенциальные причины зуда и других субъек-
тивных ощущений, а также коморбидные расстрой-
ства обобщены в табл. 4.
Клиническое психопатологическое обследование 
прошли два пациента с меланоцитарными новообра-
зованиями кожи. Одна пациентка с зудом в области 
рецидивных невусов также предъявляла жалобы 
на нарушение сна и обнаруживала ипохондрическую 
тревогу по поводу возможного наличия меланомы 
(онкофобия). Вторая пациентка сообщала о болез-
ненности не только невусов, но и за их пределами – 
в  области старых рубцов, дерматофибромы, лим-
фатических узлов. Далее подробнее представлена 
психосоматическая природа этих ощущений.
Пациентка К., 44 года, обратилась с жалобами на зуд 
в области удаленного ранее невуса на коже правой 
носогубной складки и спины, плохой сон, страх воз-
можного наличия меланомы. Около года назад были 
удалены два новообразования кожи правой носо-
губной складки и спины без патоморфологическо-
го исследования. Спустя два месяца после удаления 
(на  фоне информирования в  средствах массовой 
информации и по телевидению о меланоме) у паци-
ентки появилась онкофобическая (тревожная) реак-
ция на отсутствие  гистологического исследования 
удаленных новообразований. Возник зуд в области 
рубцов, на фоне которого появились экскориации, 
корки, воспалительный компонент (рис. 1). Пациент
ка самостоятельно начала использовать крем бетаме-
тазона. При дерматоскопии окраска рубца ярко-ро-
зовая, появились сосуды, шелушение, прерывистая 
пигментная сеть, признаков озлокачествления нет.

Таблица 4. Субъективные ощущения в области новообразований и потенциальные причины в изучаемой выборке
Пациент №, 
пол

Диагноз Субъективные 
ощущения

Интенсивность 
ощущений 
по ВАШ, баллы

Потенциальная причина 
субъективных ощущений

1, ж Простые приобретенные меланоцитарные невусы Зуд 1 Обострения крапивницы
2, м Простые приобретенные меланоцитарные невусы Зуд 4 Рост образования
3, ж Рецидивные невусы Зуд 1 Соматоформное расстройство
4, м Невус Мейерсона Зуд, боль, 

жжение
6 Феномен Мейерсона

5, м Диспластический невус Зуд 3 Рост образования
6, ж Невус Дюперра Боль 5 Воспаление структур волосяного 

фолликула под невусом
7, ж Простые приобретенные меланоцитарные невусы Боль 4 Соматоформное расстройство
8, м Простой приобретенный меланоцитарный невус Покалывание 1 Ксероз кожи
9, ж Простой приобретенный меланоцитарный невус Покалывание 1 Рост образования
10, ж Себорейный кератоз Зуд 3 Рост образования
11, ж Себорейный кератоз Зуд 4 Рост образования
12, ж Себорейный кератоз, раздраженный Зуд, боль 2 Травма новообразования
13, ж Себорейный кератоз Зуд 2 Рост образования

Примечание. ВАШ – визуальная аналоговая шкала.

Рис. 1. Рецидивные невусы на коже правой носогубной складки (А) и коже 
спины справа (Б), при дерматоскопии определяется гомогенная светло-
коричневая пигментация по краю (В) и в центре (Г) рубца

А

В

Б

Г
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Психотерапевтом был подтвержден застревающий 
тип акцентуации характера (ананкастический лич-
ностный паттерн согласно МКБ-11), отмечено нали-
чие соматоформного зуда. Признаков депрессии при 
этом не выявлено. Диагноз: «тревожно-ипохондри-
ческая нозогенная реакция с соматизированным фе-
номеном по типу соматоформного зуда (соматизиро-
ванная тревога)» – код МКБ-10 F43.3 (расстройство 
адаптации/приспособительных реакций). Рекомен-
дована психотерапия.
Пациентка Н., 32 лет, обратилась с жалобами на бо-
лезненные ощущения в невусах и изменение их цвета 
и размера. Из анамнеза известно, что в 2012 г. после 
разрыва романтических отношений была отмечена па-
ническая атака с агорафобией, за которой последовало 
присоединение тревоги о здоровье (по типу онкофо-
бии) и возникновение различных псевдосоматических 
жалоб (головные боли, боли в суставах, боли в сердце, 
боли в лимфоузлах и невусах), причины которых при 
обследовании у неврологов, ревматологов, кардиоло-
гов установить не удалось. В результате пациентка на-
стояла на удалении множества новообразований кожи. 
Однако боли продолжали беспокоить, в  том числе 
в рубцах на месте удаленных невусов и в области дер-
матофибром. При осмотре определяются множествен-
ные округлые коричневые пятна диаметром до 2–3 мм 
от светло-коричневого до темно-коричневого цвета, 
равномерной окраски, с гладкой поверхностью (рис. 2). 
При дерматоскопическом исследовании меланоцитар-
ные образования с  сетчатой и  глобулярно-сетчатой 
структурой, в некоторых очагах визуализируется ати-
пичная пигментная сеть. Патоморфологическое иссле-
дование выявило диспластические невусы и сложные 
меланоцитарные невусы. Психиатром был выставлен 
диагноз недифференцированного соматоформного 
расстройства (код МКБ-10 F45.1) и отмечены следую-
щие особенности: псевдосоматические жалобы возни-
кли задолго до трансформации невуса и не ограничи-
ваются кожным покровом; все изменения образования 
на коже сопровождаются ипохондрической тревогой 
и ассоциированными с ней болевыми ощущениями 
по типу соматоформных/идиопатических алгий. Осо-
бенностью состояния является доверенная аутоагрес-
сия (настойчивые обращения к специалистам с целью 
удаления «доставляющих боль новообразований»), 
что указывает на сверхценный уровень ипохондриче-
ских идеаторных феноменов. Имеется семейная и про-
фессиональная дезадаптация. Пациентке рекомендо-
вано динамическое наблюдение у дерматовенеролога 
и лечение у психиатра.

Обсуждение
Субъективные ощущения при новообразованиях 
кожи отмечались в 17,1% случаев, чаще всего выявлял-
ся зуд  – у 9 (11,8%) пациентов, реже боль – у 2 (22,2%) 
пациентов и  покалывание  – у  2 (22,2%) пациентов. 
У части пациентов причиной субъективных ощуще-
ний в области новообразований служили сопутству-
ющие дерматологические расстройства (крапивница, 
ксероз, феномен Мейерсона) и объективный рост но-

вообразования. В двух случаях (22,2%) развитие субъ-
ективных ощущений (в одном случае зуда, в другом 
болезненности) имело психосоматическую природу 
и являлось симптомом соматоформного расстройства.
В настоящем исследовании показано, что в части слу-
чаев субъективные ощущения в области доброкачест-
венных новообразований кожи не имеют объектив-
но обоснованной соматической причины и связаны 
с ассоциированным психосоматическим расстройст-
вом. Случаи развития зуда и боли в области добро-
качественных новообразований кожи в настоящем 
исследовании были представлены расстройствами 
невротического круга и соответствовали критериям 
диагностики соматоформных расстройств, включаю-
щим формирование «псевдосоматических» симпто-
мов не только при полном отсутствии соматического 
заболевания, но и при наличии объективных сома-
тических изменений, которыми, однако, нельзя пол-
ностью объяснить характер и интенсивность субъек-
тивных ощущений пациента.
Аналогичные феномены были описаны, например, 
при атопическом дерматите, когда кожный органный 
невроз фактически накладывался на дерматологиче-
ское заболевание и характер и интенсивность ощу-
щений не могли быть объяснены кожным статусом 
и получили название амплифицированного зуда [34].
Также следует отметить клинические особенности, 
характерные для пациентов с субъективными ощу-
щениями психосоматического характера в области 
новообразований кожи, которые могут служить 
ориентиром при выявлении психосоматических рас-
стройств: возникновение субъективных ощущений 
не в солитарном очаге, а в ряде новообразований раз-
ной нозологической принадлежности или пораже-
ний кожи (например, рубцов) либо на неизмененной 
коже, сочетание с другими псевдосоматическими жа-
лобами (субъективные ощущения в других органах), 
изменчивая локализация субъективных ощущений 
и  их характеристик (чередование ощущений зуда, 
боли, покалывания), а также наличие преувеличен-
ной тревоги о здоровье. Возможны ипохондрические 
изменения с формированием избегающего и «прове-

Рис. 2. На коже бедер множественные рубцы 
и единичные невусы (А), при дерматоскопии имеющие 
доброкачественную (гомогенную) модель строения (Б)

А Б
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ряющего» поведения, с повторными обращениями 
к врачам, например, для исключения злокачествен-
ного характера зудящих новообразований кожи.
Настоящее исследование имеет определенные ограни-
чения, связанные с относительно небольшим разме-
ром выборки, отсутствием контрольной группы. По-
этому полученные результаты могут быть уточнены 
в будущих исследованиях на более крупных выборках, 
в сравнении с пациентами с другими заболеваниями 
или злокачественными новообразованиями кожи. 
Также следует подчеркнуть, что в выборке не оказа-
лось пациентов с системными заболеваниями, обычно 
ассоциированными с зудом (сахарный диабет, почеч-
ная недостаточность и другие), при которых, как пра-
вило, отмечается диффузный характер зуда. По-види-
мому, зуд отдельных новообразований, служивший 
критерием включения в настоящее исследование, для 
этих пациентов не характерен.

Заключение
В  литературе проблема субъективных ощущений 
в области новообразований кожи обсуждается пре-

имущественно в  контексте ассоциации ощущений 
со  злокачественным характером новообразования 
либо как случайная находка в рамках описания слу-
чаев. В то же время гиподиагностика психосоматиче-
ских расстройств, ассоциированных с субъективны-
ми ощущениями в области новообразований кожи, 
потенциально может способствовать проведению 
излишних эксцизионных биопсий, как, например, 
во втором представленном в настоящей статье случае.
В настоящей работе показано, что зуд в области но-
вообразований встречается достаточно часто (у каж-
дого пятого пациента с новообразованиями кожи) 
и в части случаев может быть объяснен объектив-
ными соматическими изменениями (ассоциация 
с зудящими дерматозами, ростом новообразования, 
ксерозом кожи, клиническими характеристиками 
новообразования  – наличием феномена Мейерсо-
на, воспалением подлежащего фолликула, травма-
тическим повреждением). Однако почти в каждом 
десятом случае ощущения (зуд или боль) имели 
психосоматическую природу и  были обусловлены 
сопутствующим соматоформным расстройством.  
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Neoplastic skin lesions are sometimes associated with itch and pain. The relationship between itch, pain and psychosomatic 
disorders has been proven. Psychosomatic relationships in benign skin lesions remain underinvestigated.
Aim – to evaluate the frequency, aethiology and association of subjective sensations (itch, pain, tingling or others) 
with psychosomatic disorders in patients with benign neoplastic skin lesions.
Material and methods. The study included 76 patients with benign neoplastic skin lesions (23 men and 53 women, 
mean age 45.4 ± 15.3 years). A specially designed questionnaire was used to assess subjective sensations. If associated 
psychosomatic disorders were suspected, a clinical psychiatric examination was performed.
Results. At the time of examination, subjective sensations were reported by 13 (17.1%) patients. Among them, 9 (11.8%) patients, 
complained of itch, including those with seborrheic keratoses (n = 4, 5.3%), simple melanocytic nevi (n = 2, 2.6%), recurrent nevi 
(n = 1, 1.3%), dysplastic nevus (n = 1, 1.3%). One patient with Meyerson nevus reported about itch, pain, and burning (n = 1, 
1.3%). Only pain was noted by patients with simple melanocytic nevi (n = 1, 1.3%;) and with Duperrat nevus (n = 1, 1.3%). 
Two more patients (2.6%) with simple acquired melanocytic nevi reported tingling in the area of the skin lesions.
Itch was associated with the growth of the lesion (n = 6), somatoform disorder (n = 2, 2.6%), concomitant exacerbations 
of urticaria, inflammation of the follicle under the nevus, xerosis of the skin, Meyerson phenomenon, trauma 
of the lesion (each in one case, 1.3%). Psychosomatic disorders presented as neurotic disorders (anxious-nosogenic 
reaction with somatization disorder with somatoform itch and hypochondriac anxiety with somatoform pain).
Conclusion. In patients with itching and painful benign skin neoplasms, which usually develop without subjective symptoms, if there 
is no objective reasons for itch (comorbid itchy dermatoses, Meyerson phenomenon, inflammation of the underlying follicle structures, 
trauma), psychosomatic disorders can often cause bodily sensations; anxiety and somatoform disorders should be excluded.

Key words: melanocytic nevi, seborrheic keratosis, pruritus, pain
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Опыт применения 
дюрантного кортикостероида 
при гипертрофических  
рубцах кожи

Терапия пациентов с гипертрофическими рубцами (ГР) представляет достаточно сложную задачу, 
а объем методов лечения напрямую зависит от длительности существования рубца, его размера 
и локализации. 
Материал и методы. Под наблюдением находился 31 пациент с ГР, среди них 18 (58,1%) 
женщин и 13 (41,9%) мужчин в возрасте от 21 до 56 лет. У всех пациентов длительность 
существования рубцов составила 6,2 ± 1,7 месяца и не превышала один год (свежие рубцы). 
В первую группу вошли 14 пациентов, которым проводили четыре процедуры внутриочагового 
введения глюкокортикостероидов (ГКС) (препарат Дипромета в дозе 2,0 мл/10 см2) с интервалом две 
недели; начиная с третьей инъекции после получения клинического эффекта дюрантный препарат 
Дипромета разводили 1:1 с анестетиком. Во вторую группу вошли 17 пациентов, которым проводили 
две процедуры пневмокинетической терапии с дюрантным ГКС (препарат Дипромета в дозе 2 мл/10 см2) 
с интервалом один месяц. 
Результаты. После проведения терапии снижение суммарного дерматологического индекса качества 
жизни в первой группе составило 35,3%, во второй группе – 49,6%, дерматологический индекс 
шкалы симптомов в первой группе снизился с 15,6 ± 1,9 до 6,4 ± 1,1 балла (p = 0,013) – на 58,9%, 
во второй группе – с 15,7 ± 1,4 до 5,5 ± 0,8 балла (p = 0,037) – на 64,9%. 
Заключение. Внутриочаговое введение дюрантного кортикостероида, содержащего бетаметазона 
дипропионат и бетаметазона натрия фосфат, при лечении гипертрофических рубцов является 
высокоэффективным и безопасным методом, при этом более значительный эффект был отмечен 
в группе с использованием технологии пневмокинетической доставки препарата.
Ключевые слова: гипертрофические рубцы, дюрантный кортикостероид, Дипромета, внутриочаговое 
введение, пневмокинетическая терапия
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Гипертрофические рубцы (ГР) – часто встре-
чающаяся патология в  дерматологической 
практике [1]. Эти патологические поражения 

клинически сложны для лечения и могут быть при-
чиной значительного снижения качества жизни 
пациентов [2]. ГР в основном наблюдаются у более 
молодых людей и  в этнических  группах с  более 
темными фототипами (афроамериканцы, азиаты 

и  латиноамериканцы) [3]. Так, по  оценкам ряда 
исследователей, 5–16% афроамериканцев и выход-
цев из Латинской Америки имеют патологические 
рубцы [4]. Дополнительный риск обусловлен отяго-
щенным анамнезом, присоединением вторичной 
инфекции при заживлении раны, воздействием 
триггерных факторов (ультрафиолет), сопутству-
ющей соматической патологией [5]. В  настоящее 
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время патогенез ГР до конца не изучен. Основные 
механизмы основаны на аберрантной реакции за-
живления раны вследствие внешних воздействий, 
что обусловлено нарушениями процесса ремоде-
лирования внеклеточного матрикса [6]. Возника-
ет чрезмерная воспалительная реакция, увеличи-
вается количество фибробластов, а их активность, 
в свою очередь, приводит к избыточному форми-
рованию внеклеточного матрикса. Активируются 
трансформирующий фактор роста β (TGF-β), осо-
бенно TGF-β1, TGF-β2, тромбоцитарного проис-
хождения фактор роста (PDGF), инсулиноподоб-
ный фактор роста (IGF-1), эпидермальный фактор 
роста (EGF) и сосудистый эндотелиальный фактор 
роста (VEGF), в  результате усиливаются образо-
вание капилляров, синтез коллагена первого типа 
и увеличивается общий объем рубца [3]. Эти ци-
токины являются не только фиброгенными факто-
рами роста, но и хемотаксическими агентами для 
эпителиальных клеток, эндотелиальных клеток, 
нейтрофилов, макрофагов, тучных клеток и  фи-
бробластов.
К первой линии лечения ГР относятся внутриочаго-
вые инъекции глюкокортикостероидов (ГКС), стеро-
идные ленты/пластыри или высокоактивные топиче-
ские стероиды (рис. 1).
Клиническая практика показывает, что внутриоча-
говые инъекции ГКС являются наиболее эффектив-
ным методом при применении стероидов [7]. В основе 
механизма действия ГКС лежат их противовоспали-
тельный и  антипролиферативный эффекты. Кроме 
того, стероидная терапия снижает синтез коллагена, 
продукцию  гликозаминогликанов, пролиферацию 
фибробластов, стимулирует дегенерацию коллагена 
и фибробластов [8]. Другим предполагаемым механиз-
мом является индукция вазоконстрикции, опосредо-
ванная связыванием топического стероида с классиче-
скими глюкокортикоидными рецепторами.

Эффективность инъекционного введения стерои-
дов при гипертрофических рубцах варьирует от 50 
до 100%, а риск рецидива составляет от 9 до 50% 
[9]. В  большинстве исследований описывается 
использование триамцинолона ацетонида (ТАЦ), 
который применяют отдельно, либо в  сочетании 
с другими препаратами, такими как 5-фторурацил 
(5-ФУ), верапамил, либо в комбинации с криоте-
рапией или хирургическими методами коррек-
ции. Концентрация ТАЦ для инъекций составляет 
от 10 до 40 мг/мл, но рекомендуемая концентрация 
ТАЦ при монотерапии составляет 40 мг/мл [10]. 
Инъекции проводят один-два раза в месяц. Вну-
триочаговые инъекции стероидов могут вызывать 
побочные эффекты, такие как атрофия кожи или 
телеангиоэктазии [11], однако двухкомпонентные 
ГКС, обладающие пролонгированным действием, 
имеют ряд преимуществ при внутриочаговом вве-
дении [12].
В  состав препарата Дипромета входят бетаме-
тазона дипропионат и  бетаметазона натрия 
фосфат. Бетаметазона натрия фосфат хоро-
шо растворим в воде и после введения быстро 
подвергается  гидролизу, что обеспечивает бы-
строе начало терапевтического действия. Бета-
метазона дипропионат медленно абсорбирует-
ся из  депо, метаболизируется постепенно, что 
обусловливает длительное действие препарата, 
и выводится в течение более чем 10 дней. Таким 
образом, препарат Дипромета благодаря двух-
компонентному составу характеризуется быст-
рым наступлением эффекта и его пролонгацией, 
что делает его препаратом выбора для внутри-
рубцового введения и позволяет использовать 
один раз в 10–14 дней.
При этом вопросы возможных сочетанных мето-
дов нуждаются в дальнейшем изучении, в част-
ности в  отношении методик введения препа-
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Рис. 1. Рекомендации по лечению патологических рубцов
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ратов, что может способствовать повышению 
эффективности и безопасности проводимого ле-
чения ГР.

Материал и методы
Под наблюдением в амбулаторных условиях находил-
ся 31 пациент с ГР. Среди больных было 18 (58,1%) 
женщин и 13 (41,9%) мужчин в возрасте от 21 до 56 лет. 
Средний возраст составил 35,8 ± 3,9 года. У всех па-
циентов длительность существования рубцов соста-
вила 6,2 ± 1,7 месяца и не превышала один год (све-
жие рубцы).
Клинически гипертрофические рубцы по конфигу-
рации и очертанию соответствовали предшествую-
щему раневому дефекту. Окраска свежего рубца была 
от розоватой до ярко-красной, интенсивность зави-
села от давности. Большинство пациентов отмечали 
появление субъективных ощущений в области рубца: 
зуда, жжения, покалывания. Консистенция рубца, 
как правило, была плотной. Все гипертрофические 
рубцы выступали над уровнем окружающей ткани 
и формировали очаги «плюс ткань».
В  зависимости от  метода терапии все пациенты 
были разделены на  две  группы. В  первую  группу 
вошли 14 пациентов с гипертрофическими рубцами, 
которым проводили четыре процедуры внутриоча-
гового введения ГКС (препарат Дипромета в  дозе 
2,0 мл/10 см2) с  интервалом две недели; начиная 
с третьей инъекции, после получения клинического 
эффекта, дюрантный препарат Дипромета разводили 
1:1 с анестетиком. Дипромета – это дюрантный кор-
тикостероид, содержащий бетаметазона дипропио-
нат и бетаметазона натрия фосфат, в суспензии для 
инъекций 7 мг/мл.

Во вторую группу вошли 17 пациентов с гипертро-
фическими рубцами, которым проводили две про-
цедуры пневмокинетической терапии с дюрантным 
ГКС (препарат Дипромета в дозе 2 мл/10 см2) с ин-
тервалом один месяц. Была использована технология 
пневмокинетической микроструйной needle-free до-
ставки препарата субдермально (аппарат AirGent 2.0, 
Израиль, регистрационный номер ФСЗ 2009/04454).
Всем больным проводили клинические методы об-
следования, включающие общий осмотр с оценкой 
локального статуса с учетом показателей дермато-
логического индекса шкалы симптомов (ДИШС) 
для оценки следующих показателей рубцовой де-
формации: размер, конфигурация, контур, рельеф 
поверхности, подвижность, консистенция, окраска, 
отражающих тяжесть клинических симптомов за-
болевания. Оценку каждого симптома производили 
по четырехбалльной системе: 0 – отсутствие при-
знака, 1  – слабо выражен, 2  – умеренно выражен 
и  3  балла  – сильно выражен. Расчет ДИШС осу-
ществляли простым суммированием баллов, мак-
симальное значение  – 27 баллов. Интерпретация 
ДИШС: до 10 баллов – легкое течение ГР, 20 баллов – 
средняя степень тяжести ГР, более 20 баллов – тяже-
лое течение ГР.
Гипертрофические рубцы в  значительной степе-
ни влияют на качество жизни пациентов, так как, 
во-первых, они имеют непривлекательный вид, 
а  во-вторых, субъективные ощущения в  обла-
сти рубца также беспокоят пациентов. Объектив-
ные инструментальные и клинические показатели 
не  всегда отражают ощущения самих пациентов, 
что может влиять в том числе и на эффективность 
лечения. С целью оценки психологического состоя-
ния пациентов был использован опросник ДИКЖ 
(Dermatology Life Quality Index – Finlay, 1994), ко-
торый включал 10 вопросов и  заполнялся непо-
средственно самими пациентами на приеме у врача. 
Каждый вопрос оценивали по трехбалльной шкале. 
Для подсчета индекса все баллы суммировали: ми-
нимальное значение – 0 баллов, максимальное зна-
чение – 30 баллов; чем больше значение показателя, 
тем сильнее выражено отрицательное воздействие 
на качество жизни пациентов.
Все показатели оценивали до терапии и через шесть 
месяцев от начала лечения.
Базы данных пациентов формировали с  помощью 
электронных таблиц Excel MS  Office Excel 2010 
(Microsoft, США). Статистическую обработку полу-
ченных данных проводили с использованием стати-
стической программы Statistica 10 (StatSoft Inc, США).

Результаты
В работе был проведен анализ влияния различных 
методов введения дюрантного ГКС (препарат Дипро-
мета) на показатели качества жизни пациентов с ГР 
(таблица). Согласно полученным данным, до лечения 
показатели ДИКЖ в целом по группам были сопоста-
вимы (p = 0,278; критерий Краскела – Уоллиса). После 
терапии сравнительный анализ показал, что в первой 

Динамика показателей ДИКЖ в зависимости от группы
Группа ДИКЖ, баллы Достоверность

до терапии после терапии
Me Q₁–Q₃ Me Q₁–Q₃

Первая 11,9 7,8–16,7 7,7 4,7–11,2 р < 0,001
Вторая 12,1 7,3–16,4 6,1 5,2–10,2 р < 0,001
Сравнение между 
группами

р = 0,278 pгруппа 1 – группа 2 
р < 0,038

–

Рис. 2. Динамика ДИКЖ у пациентов с гипертрофическими рубцами 
до и после терапии с применением препарата Дипромета
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и второй группах были установлены статистически 
значимые улучшения ДИКЖ (p < 0,001; критерий 
Уилкоксона). При анализе ДИКЖ после лечения 
между первой и  второй  группами были выявлены 
статистически лучшие результаты во второй группе 
(p = 0,038; U-критерий Манна – Уитни).
Снижение суммарного индекса ДИКЖ в первой груп-
пе составило 35,3%, во второй группе – 49,6% (рис. 2). 
У всех больных, включенных в исследование, были 
диагностированы гипертрофические рубцы средней 
степени тяжести (10 баллов < ДИШС < 20 баллов), 
что подтверждалось исходным значением ДИШС – 
15,6 ± 1,9 балла в первой группе и 15,7 ± 1,4 балла во 
второй группе.
По данным динамики составляющих ДИШС в пер-
вой и второй группах отмечалась выраженная по-
ложительная динамика в  отношении всех состав-
ляющих индекса (p < 0,001; критерий Уилкоксона) 
(рис. 3, 4). При анализе ДИШС после лечения между 
первой и второй группами были выявлены статисти-
чески лучшие результаты во второй группе (p = 0,038; 
U-критерий Манна – Уитни).
После терапии суммарный ДИШС в  первой  груп-
пе снизился с 15,6 ± 1,9 до 6,4 ± 1,1 балла (p = 0,013; 
U-критерий Манна – Уитни). Таким образом, сниже-
ние суммарного ДИШС после внутрирубцового вве-
дения препарата Дипромета составило 58,9%.
После терапии суммарный ДИШС во второй груп-
пе снизился с 15,7 ± 1,4 до 5,5 ± 0,8 балла (p = 0,037; 
U-критерий Манна – Уитни) (см. рис. 3, 4), при этом 
снижение суммарного ДИШС после внутрирубцово-
го введения препарата Дипромета с помощью пнев-
мокинетической методики составило 64,9%.
Следует отметить, что ни у одного пациента из пер-
вой и второй групп не отмечались какие-либо неже-
лательные явления, что свидетельствует о высокой 
безопасности изучаемых методов при условии со-
блюдения методологического подхода (внутрируб-
цовое введение ГКС) в терапии.
Таким образом, по данным динамики показателей 
ДИКЖ и ДИШС, внутриочаговое введение дюрант-
ного кортикостероида, содержащего бетаметазона 
дипропионат и  бетаметазона натрия фосфат, для 
лечения гипертрофических рубцов кожи оказалось 
эффективным, при этом больший эффект отмечен 
в группе с использованием технологии пневмокине-
тической доставки препарата.
На рис. 5 и 6 представлены клинические примеры 
применения препарата Дипромета.

Выводы
1.	Гипертрофические рубцы оказывают выраженное 
отрицательное влияние на качество жизни пациентов.
2.	Первой линией терапии гипертрофических рубцов 
являются кортикостероидные препараты.
3.	Дюрантный кортикостероидный препарат Дипро-
мета, содержащий бетаметазона дипропионат и бета-
метазона натрия фосфат, в суспензии для инъекций  
7 мг/мл может быть рекомендован для внутрирубцо-
вого введения при гипертрофических рубцах.

  Через шесть месяцев       До терапии

  Через шесть месяцев       До терапии

Рис. 3. Динамика показателей ДИШС до и после внутрирубцового введения 
препарата Дипромета у больных с гипертрофическими рубцами (первая группа)

Рис. 4. Динамика показателей ДИШС до и после пневмокинетической методики 
введения препарата Дипромета у больных с гипертрофическими рубцами 
(вторая группа)
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Рис. 5. Пациентка из первой группы до и после четырех процедур 
внутрирубцового введения препарата Дипромета
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Experience in the Use of Durant Corticosteroid in Hypertrophic Skin Scars   

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

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

Therapy of patients with hypertrophic scars is a rather difficult task, and the amount of treatment methods directly 
depends on the duration of the existence of the scar, its size and localization. 
Material and methods. 31 patients with GR were under observation. Among them, 18 (58.1%) women 
and 13 (41.9%) men aged 21 to 56 years. In all patients, the duration of scars was 6.2 ± 1.7 months and did 
not exceed 1 year (fresh scars). Group 1 included 14 patients who underwent 4 procedures of intralesional 
administration of GCS (Dipromet preparation at a dose of 2.0 ml/10 cm2), with a difference of 2 weeks, 
from 3 injections, after obtaining a clinical effect, Dipromet's Durant preparation was diluted 1:1 
with  an anesthetic. Group 2 included 17 patients who underwent 2 procedures of pneumokinetic therapy 
with durant corticosteroids (Dipromet at a dose of 2 ml/10 cm2) with an interval of 1 month. 
Results. After therapy, the decrease in the total DIQI index in group 1 was 35.3%, in group 2 – 49.6%. After therapy, the DISH 
index in group 1 decreased from 15.6 ± 1.9 points to 6.4 ± 1.1 points (p = 0.013), thus, the decrease was 58.9%. After therapy, 
the DISH index in group 2 decreased from 15.7 ± 1.4 points to 5.5 ± 0.8 points (p = 0.037), thus, the decrease was 64.9%. 
Conclusions. Intralesional administration of a durant corticosteroid containing betamethasone dipropionate 
and betamethasone sodium phosphate in hypertrophic scars is a highly effective and safe method, while a higher 
effect was noted in the group where the pneumokinetic drug delivery technology was used.

Key words: hypertrophic scars, durant corticosteroid, Diprometa, intralesional administration, pneumokinetic therapy

Рис. 6. Пациентка из второй группы до и после двух процедур с использованием 
технологии пневмокинетической доставки препарата Дипромета

4.	Эффективность после внутрирубцового введения 
препарата Дипромета у пациентов с гипертрофиче-
скими рубцами, по данным динамики суммарного 
ДИШС, составила 58,9%, после внутрирубцового 
введения с помощью пневмокинетической методи-
ки – 64,9%.
5.	Высокая эффективность внутрирубцового вве-
дения препарата Дипромета подтверждалась улуч-
шением качества жизни пациентов с  гипертрофи-
ческими рубцами: снижение суммарного ДИКЖ 
в первой группе составило 35,3%, во второй группе – 
49,6%.  

Конфликт интересов отсутствует.
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Влияние элиминационной диеты 
на качество жизни и пищевое поведение 
детей с тяжелой формой атопического 
дерматита и пищевой аллергией

Течение атопического дерматита, осложненного пищевой аллергией, а также соблюдение элиминационной 
диеты способны значительно ухудшить качество жизни больного и оказать влияние на его пищевое поведение. 
Цель исследования – оценить влияние элиминационной диеты на показатели качества жизни и пищевого 
поведения детей, страдающих тяжелой формой атопического дерматита и пищевой аллергией.
Материал и методы. В исследование были включены 82 ребенка, госпитализированных в отделение 
дерматологии с группой лазерной хирургии Национального медицинского исследовательского центра 
здоровья детей с сентября 2021 г. по май 2022 г., в возрасте от 4 до 13 лет 11 месяцев. У всех детей 
были определены антропометрические показатели физического развития, индекс влияния атопического 
дерматита на качество жизни, оценены параметры пищевого поведения, проведен биоимпедансный 
анализ состава тела и анализ химического состава рациона.
Результаты. Течение атопического дерматита оказывало очень сильное и сильное влияние на качество 
жизни – у 25,6 и 39,0% из обследованных детей соответственно. Наибольшее влияние на качество жизни 
оказывали зуд у 83,6% детей и нарушение сна у 86,6% детей. При оценке пищевого поведения отмечалось 
повышение показателей «склонность к эмоциональному недоеданию», «медленный прием пищи» 
и «желание пить» и понижение показателя «степень получения наслаждения от пищи». При анализе 
антропометрических показателей была установлена корреляция между BAZ, показателем качества жизни 
(r = -0,44; p = 0,01) и показателем «степень получения наслаждения от пищи» (r = 0,19; p = 0,01). Также 
была выявлена положительная корреляция между показателем качества жизни, продолжительностью 
заболевания (r = 0,57; p = 0,01) и числом исключенных из рациона групп продуктов (r = 0,51; p = 0,03). Была 
выявлена отрицательная корреляция между показателями качества жизни, «общая реакция на пищу» 
(r = -0,49; p = 0,04) и «степень получения наслаждения от пищи» (r = -0,57; p = 0,01).
Заключение. Элиминационная диета оказывает значительное влияние на качество жизни и пищевое поведение 
детей с тяжелой формой атопического дерматита и пищевой аллергией. Это говорит о том, что диета 
должна быть строго обоснована как по набору исключенных продуктов, так и по ее продолжительности.
Ключевые слова: дерматология, педиатрия, атопический дерматит, пищевая аллергия, элиминационная 
диета, качество жизни, пищевое поведение
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Введение
Атопический дерматит (АтД)  – мультифактор-
ное генетически детерминированное воспалитель-
ное заболевание кожи, характеризующееся хрони-
ческим рецидивирующим течением. Длительное 
течение данной патологии может увеличить ве-
роятность развития других атопических заболе-
ваний, приводя к  атопическому маршу. Одним 
из главных триггеров возникновения и ухудшения 
симптомов АтД, в  особенности у  детей раннего 
возраста, служит пищевая аллергия (ПА), основ-
ным методом лечения которой в настоящее время 
является элиминационная диета. В  зависимости 
от  провоцирующих антигенов из  рациона могут 
быть исключены многие продукты, в том числе мо-
локо и кисломолочные продукты, куриные яйца, 
рыба и морепродукты [1]. Данные продукты явля-
ются критически важными для развития ребенка 
из-за содержащихся в них макро- и микронутри-
ентов.
Различные факторы – зуд, ограничения, связанные 
с  болезнью и  ее лечением,  – способны оказывать 
влияние на психологическое состояние ребенка. Так, 
показано, что при среднетяжелой и тяжелой формах 
АтД качество жизни ребенка может быть ниже, чем 
при сахарном диабете, псориазе или бронхиальной 
астме [2]. В исследовании R.X. Foong и соавт. у детей 
с не-IgE-опосредованной ПА были худшие физиче-
ские показатели качества жизни, чем у детей с IgE-
опосредованной ПА, и более низкие эмоциональные 
функциональные оценки, чем у  детей с  функцио
нальными нарушениями желудочно-кишечного 
тракта. Есть работы, в  которых оценено влияние 
длительного соблюдения диеты детьми с АтД, – ка-
чество жизни в  целом снижалось больше у  детей 
с большим количеством симптомов и большим ко-
личеством исключенных из рациона продуктов [3]. 
Обращает на себя внимание более низкое качество 
жизни детей с аллергией к белкам коровьего моло-
ка по сравнению с детьми с ПА к другим продук-
там [2, 4]. В спектр изменений чаще всего входят 
апатия, повышенная возбудимость и субъективная 
усталость [5].
Также у детей, находящихся на длительной элими-
национной диете, в основном назначенной в ран-
нем возрасте, могут формироваться определенные 
особенности пищевого поведения. Известными 
проблемами являются формирование необычных 
пищевых и вкусовых предпочтений (например, лю-
бовь к горькому вкусу при длительной безмолочной 
диете в раннем возрасте) [6, 7] и пищевая неофо-
бия  – негативная реакция ребенка при введении 
новых продуктов (отказ от продуктов со сложной 
текстурой или требующих долгого пережевывания 
при исключении большого количества продуктов 
в раннем возрасте) [3, 8].
Цель исследования – изучение влияния элиминацион-
ной диеты на показатели качества жизни и пищевого 
поведения детей, страдающих тяжелой формой ато-
пического дерматита и пищевой аллергией.

Материал и методы
В исследование было включено 82 ребенка, госпита-
лизированных в отделение дерматологии с группой 
лазерной хирургии Национального медицинского 
исследовательского центра здоровья детей с сентя-
бря 2021 г. по май 2022 г. Критерии включения: воз-
раст от 4 до 13 лет 11 месяцев; диагностированный 
тяжелый атопический дерматит (индекс SCORAD 
выше 50).
В исследование не включались дети с неаллергиче-
скими сопутствующими заболеваниями, способны-
ми значительно повлиять на  нутритивный статус 
и пищевое поведение.
В ходе исследования были проанализированы дан-
ные историй болезни детей. При анализе были уч-
тены такие данные анамнеза, как возраст первых 
проявлений АтД, возраст установления диагноза, 
наличие сопутствующих атопических заболеваний, 
соблюдение элиминационной диеты (длительность, 
состав и строгость следования рекомендациям).
Для оценки качества жизни детей использовали 
опросник Children's Dermatology Life Quality Index 
(CDLQI) [9]. Для подсчета результатов в  опрос-
нике использовали балльную систему: очень силь-
но/не  смог пойти в  школу  – 3 балла; довольно 
сильно – 2 балла; совсем немного – 1 балл; никог-
да – 0 баллов. Для оценки влияния АтД на качество 
жизни ребенка использовали следующую балль-
ную систему: 0–1 балл – заболевание не оказывает 
влияния на жизнь ребенка; 2–6 баллов – оказывает 
слабое влияние; 7–12 баллов  – оказывает среднее 
влияние; 13–18 баллов – оказывает сильное влияние; 
19–30 баллов  – оказывает очень сильное влияние 
[10].
Для оценки пищевого поведения детей использо-
вали опросник Child Eating Behaviour Questionnaire 
(CEBQ) [11]. Опросник содержит 35 вопросов, по-
зволяющих оценить тот или иной параметр по шкале 
от 1 до 5 баллов с целью последующей оценки таких 
параметров, как food responsiveness (общая реакция 
на еду), emotional overeating (склонность к эмоцио-
нальному перееданию), enjoyment of  food (степень 
получения наслаждения от еды), desire to drink (же-
лание пить), satiety responsiveness (реакция на чувст-
во сытости), slowness in eating (склонность к замед-
ленному поглощению пищи), emotional undereating 
(склонность к эмоциональному недоеданию) и food 
fussiness (склонность к  ускоренному поглощению 
пищи).
Антропометрические показатели определяли с помо-
щью программы WHO AnthroPlus (WHO AnthroPlus 
for personal computers Manual, 2009; WHO Multicenter 
Growth Reference Study Group, 2006) [12]. Для уста-
новления нутритивного статуса определяли показа-
тели weight-for-age (вес по возрасту, WAZ), height-
for-age (рост по возрасту, HAZ) и BMI-for-age (индекс 
массы тела по возрасту, BAZ).
Оценку фактического питания по результатам ана-
лиза химического состава рациона проводили с по-
мощью программного обеспечения Nutrilogic [13] 
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анкетно-опросным методом со  сбором данных 
о  съеденной пище за последние три дня. Для рас-
чета рационов использовали данные о химическом 
составе и энергетической ценности продуктов пита-
ния [14, 15].
Оценку компонентного состава тела проводили с по-
мощью метода биоимпедансного анализа (БИА)  – 
метода функциональной диагностики, основанного 
на измерении электрической проводимости и опре-
делении электрического сопротивления различных 
тканей всего тела или каких-либо его частей в от-
дельности. Исследование проводили с  помощью 
биоимпедансного анализатора АВС-01 «Медасс» 
с предварительным измерением роста, массы тела, 
окружности талии и бедер ребенка [16]. При прове-
дении БИА определяли показатели тощей массы тела 

(ТМ), жировой массы тела (ЖМ), активной клеточ-
ной массы тела и ее процентной доли (АКМ и %АКМ 
соответственно), скелетно-мышечной массы (СКМ), 
удельного основного обмена (УОО), фазового угла 
(ФУ) и внеклеточной жидкости (ВКЖ).
Статистический анализ данных проводили при 
помощи программы IBM SPSS Statistics 26 (IBM 
SPSS Statistics for Windows, Version 26.0. Armonk, 
NY:IBM Corp.). Клинические данные представлены 
с  использованием медианы (Ме) и  квартилей 25% 
и 75% (Q25; Q75). Полученные выборки тестирова-
ли на  нормальность при помощи критерия Смир-
нова – Колмогорова. Для определения корреляции 
между выборками использовали критерий Спирмена 
и U-критерий Манна – Уитни. Для сравнения качест-
венных данных применяли метод хи-квадрат Пир-
сона, точный критерий Фишера. Результаты считали 
статистически значимыми при p < 0,05. Сила корре-
ляции считалась слабой при r = 0–0,299, средней – 
при r = 0,3–0,699, сильной – при r = 0,7–1,0.

Результаты
В обследованной группе было 82 ребенка в возрасте 
от 4 лет до 13 лет 11 месяцев (средний возраст соста-
вил 125 (89; 139) месяцев), из них 49 (59,8%) детей 
были мальчиками.
В результате анализа данных, полученных с помо-
щью опросника CDLQi, был определен показатель 
влияния на качество жизни (LQi, Life Quality index). 
В исследуемой группе течение АтД оказывало очень 
сильное влияние на жизнь 21 ребенка (25,6%), силь-
ное – на жизнь 32 (39,0%) детей. У 18 (22,0%) детей 
течение основного заболевания оказывало среднее 
влияние на  жизнь, у  11 (13,4%)  – слабое. Не  было 
детей, на  жизнь которых течение АтД не  оказы-
вало существенного влияния. При оценке степени 
влияния на качество жизни детей различных фак-
торов наибольшее снижение качества жизни (очень 
сильное и сильное влияние на жизнь) вызывали зуд 
(83,6% детей), чувство стыда и  огорчение в  связи 
с состоянием кожи (61,6%), нарушение сна (86,6%), 
процесс лечения заболевания (69,5% детей) (табл. 1).
При анализе антропометрических показателей ста-
тистически значимой корреляции между показате-
лем качества жизни и HAZ детей выявлено не было 
(p = 0,22). Была установлена средняя отрицательная 
корреляция между показателем LQi и BAZ (r = -0,44; 
p = 0,01), средняя положительная корреляция между 
продолжительностью заболевания и показателем LQi 
(r = 0,57; p = 0,01) (рис. 1).
Анализ данных, полученных с  помощью опросни-
ка CEBQ, показал, что для детей данной подгруппы 
было более характерно преобладание таких форм пи-
щевого поведения, как «склонность к эмоциональ-
ному недоеданию», «медленный прием пищи» и «же-
лание пить». Не было характерно повышение таких 
показателей, как «общая реакция на пищу», «реакция 
на чувство сытости», «склонность к ускоренному по-
глощению пищи» и  «склонность к  эмоционально-
му перееданию». Отмечалось снижение показателя 

Таблица 1. Анализ влияния течения АтД на различные аспекты жизни 
детей (n = 82), абс. (%)
Аспект жизни детей Степень влияния АтД

Очень 
сильное 

Сильное Слабое Отсутствует 

Беспокойство, связанное 
с зудом

25 (28,7) 45 (54,9) 10 (12,2) 2 (2,4)

Влияние состояния кожи 
на общее самочувствие

27 (32,9) 25 (28,7) 20 (24,4) 10 (12,2)

Взаимоотношения с другими 
людьми

7 (8,5) 28 (34,1) 31 (37,8) 16 (19,6)

Необходимость подбора 
специальной одежды

2 (2,4) 8 (9,8) 12 (14,6) 60 (73,1)

Ограничение досуга 
(развлечения)

17 (20,7) 11 (13,4) 25 (30,5) 29 (35,4)

Ограничение досуга 
(спорт и плавание)

30 (36,6) 0 (0) 0 (0) 52 (63,4)

Затруднение обучения 
в школе

7 (8,5) 17 (20,7) 5 (6,1) 53 (64,6)

Нарушение сна 41 (50,0) 30 (36,6) 3 (3,8) 7 (8,5)
Влияние процесса лечения 
на самочувствие

22 (26,8) 35 (42,7) 0 (0) 25 (30,5)
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Рис. 1. Корреляция между продолжительностью заболевания и показателем 
LQi (n = 82)
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«степень получения наслаждения от пищи» (табл. 2). 
Была выявлена средняя отрицательная корреляция 
между показателями LQi, «общая реакция на пищу» 
(r = -0,49; p = 0,04) и «степень получения наслажде-
ния от пищи» (r = -0,57; p = 0,01) (рис. 2, 3).
Также была установлена слабая положительная кор-
реляция между показателем «степень получения на-
слаждения от пищи» и BAZ (r = 0,19; p = 0,01), средняя 
отрицательная корреляция между продолжительно-
стью заболевания и показателем «степень получения 
наслаждения от пищи» (r = -0,57; p = 0,01) и средняя 
положительная – между продолжительностью забо-
левания и показателем «склонность к эмоционально-
му недоеданию» (r = 0,63; p = 0,01).
БИА был проведен у 64 (78,1%) детей. Сниженный по-
казатель ЖМ был определен у 14 (21,9%) детей, ТМ – 
у 17 (26,6%), АКМ и %АКМ – у 20 (31,3%) и 19 (29,7%) 
соответственно, СКМ  – у  9 (14,1%) детей, УОО  – 
у 16 (25,0%), ФУ – у 7 (11,0%), ВКЖ – у 30 (46,9%) 
детей. Показана средняя отрицательная корреляция 
между показателем LQi детей и ФУ (r = -0,50; p = 0,03) 
и средняя положительная корреляция между жела-
нием пить и ВКЖ (r = 0,56; p = 0,01).
При анализе особенностей рациона детей в иссле-
дуемой подгруппе была установлена средняя поло-
жительная корреляция между показателем LQi детей 
и числом исключенных из рациона групп продуктов 
(r = 0,51; p = 0,03) (рис. 2). Также была установлена 
слабая отрицательная корреляция между числом 
исключенных из рациона групп продуктов и показа-
телями «степень получения наслаждения от пищи» 
(r = -0,11; p = 0,04) и «общая реакция на пищу» (r = 
-0,21; p = 0,01) (рис. 4, 5).
Было установлено, что в  исследуемой  группе 56 
(68,3%) детей строго соблюдали назначенную элими-
национную диету. При этом у таких детей показатель 
LQi был значимо выше, чем у детей, не соблюдав-
ших диету (p = 0,02). Также у детей, строго соблю-
давших диету, показатели «общая реакция на пищу» 
и «степень получения наслаждения от пищи» были 
значимо ниже (p = 0,01 и p = 0,01 соответственно), 
а показатель «склонность к эмоциональному недо
еданию» – выше (p = 0,04).
Безмолочной диеты придерживались 29 (35,4%) 
детей, в этой подгруппе показатель LQi был значимо 
выше, чем у детей, получавших молоко и молочные 
продукты с рационом (p = 0,01). У детей на безмолоч-
ной диете также показатели «общая реакция на пищу» 
и «степень получения наслаждения от пищи» были 
значимо ниже (p = 0,01 и p = 0,01 соответственно), 
а показатель «желание пить» – выше (p = 0,03).
Анализ химического состава рациона был проведен 
у всех детей исследуемой группы. Установлена сла-
бая отрицательная корреляция между показателем 
LQi и количеством получаемых углеводов (r = -0,12; 
p = 0,02) (рис. 3), слабая отрицательная корреляция 
между показателем «склонность к замедленному по-
глощению пищи» и количеством получаемых углево-
дов (r = -0,18; p = 0,01) (рис. 6).

Таблица 2. Оценка различных аспектов пищевого поведения у детей и их 
корреляции с антропометрическими показателями (n = 82)
Показатель Среднее значение 

в подгруппе
Значимость 
корреляции 
с HAZ (p)

Значимость 
корреляции 
с BAZ (p)

Общая реакция на пищу 16 (14; 18) 0,19 0,38
Склонность 
к эмоциональному 
перееданию

8 (7; 11) 0,21 0,14

Склонность 
к эмоциональному 
недоеданию

18 (16; 20) 0,32 0,17

Степень получения 
наслаждения от пищи

7 (5; 9) 0,24 0,01

Желание пить 12 (11; 13) 0,34 0,27
Реакция на чувство сытости 16 (14; 18) 0,27 0,35
Склонность к замедленному 
поглощению пищи

17 (16; 18) 0,31 0,12

Склонность к ускоренному 
поглощению пищи

13 (12; 14) 0,29 0,23

Рис. 2. Корреляция между показателями LQi и «общая реакция на пищу» (n = 82)
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Обсуждение
Настоящее исследование показало, что преоблада-
ющими факторами течения АтД, влияющими на ка-
чество жизни страдающих им детей, являются зуд, 
нарушение сна, эмоциональный дискомфорт, свя-
занный с кожным процессом, и проводимое лечение. 
Также анализ показал, что на качество жизни влияет 
продолжительность заболевания. Опросник качества 
жизни LQi не включает вопросы, касающиеся непо-
средственно элиминационной диеты, однако сопо-
ставление результатов опросника с  клиническими 
данными, характером питания ребенка и результа-
тами опросника для оценки пищевого поведения по-
зволило получить новые данные о влиянии непосред-
ственно диеты. Показано, что влияние заболевания 
АтД на качество жизни выше у детей в зависимости 
от числа исключенных из питания продуктов.
Использование опросника CDLQi для оценки особен-
ностей пищевого поведения позволило установить, что 
для детей, страдающих АтД и ПА, были более харак-
терны эмоциональное недоедание и медленный прием 
пищи, а не снижение общего наслаждения от пищи. 
Была установлена слабая положительная корреляция 
между «степенью наслаждения от пищи» и BAZ (r = 0,19; 
p = 0,01), средняя отрицательная корреляция между 
продолжительностью заболевания, «степенью насла-
ждения от пищи» (r = -0,57; p = 0,01) и «склонностью 
к эмоциональному недоеданию» (r = -0,63; p = 0,01).
У  детей, строго соблюдавших назначенную диету, 
влияние заболевания на качество жизни – показа-
тель LQi – было значимо выше, чем у детей, нестрого 
соблюдавших диету (p = 0,02). Также у детей, стро-
го соблюдавших диету, показатели «общая реак-
ция на  пищу» и  «степень получения наслаждения 
от пищи» были значимо ниже (p = 0,01 и p = 0,01 со-
ответственно), а показатель «склонность к эмоцио-
нальному недоеданию» – выше (p = 0,04).
Важно подчеркнуть, что исключение из питания мо-
лочных продуктов оказывало существенное влияние 
на качество жизни и пищевое поведение детей – пока-
затель LQi был значимо выше у детей на безмолочной 
диете, чем у детей, получавших молоко и молочные 
продукты, что отмечали и другие исследователи [2, 4].
У детей на безмолочной диете значимо ниже оказа-
лись показатели «общая реакция на пищу» и «сте-
пень получения наслаждения от пищи», также обна-
ружено влияние на качество жизни недостаточного 
потребления углеводов с рационом.

Заключение
В настоящем исследовании показано влияние элими-
национной диеты на качество жизни и пищевое пове-
дение детей с тяжелым АтД. Это еще раз подчеркивает, 
что назначение диеты должно быть строго обоснова-
но и показано при наличии подтвержденной пищевой 
аллергии у ребенка [17]. Исключение определенных 
продуктов из рациона и длительность ограничений 
должны определяться врачом. При необходимости 
соблюдения диеты состав ее должен быть тщательно 
сбалансирован по всем нутриентам.  

Рис. 4. Корреляция между показателем «степень получения наслаждения 
от пищи» и числом исключенных из рациона групп продуктов (n = 92)
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Рис. 6. Корреляция между показателем «склонность к замедленному 
поглощению пищи» и количеством получаемых углеводов (n = 92)
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The course of atopic dermatitis complicated by food allergies, as well as the use of an elimination diet, can significantly worsen 
patient’s quality of life and affect his eating behavior.
Aim of the study was to assess indicators of the quality of life and eating behavior in children with severe atopic dermatitis and food allergies.
Material and methods. This study included 82 children of age 4–13 years 11 months, hospitalized in Dermatology 
with the Laser Surgery department in the National Medical Research Center of Children’s Health from September 2021 to May 
2022. Anthropometric indices, the index of the influence of atopic dermatitis on the quality of life, eating behavior parameters, 
bioimpedance analysis of body composition and analysis of the chemical composition of the diet were assessed in all children.
Results. The course of atopic dermatitis had a very strong and strong impact on the quality of life – in 25.6% and 39.0% 
of children, respectively. Itching in 83.6% of children and sleep disturbance in 86.6% of children had the greatest impact 
on the quality of life. When assessing the eating behavior, there was an increase in the indicators of "emotional undereating", 
"slowness in eating" and "desire to drink" and a decrease in the "enjoyment of food". When analyzing anthropometric 
indicators, a correlation was established between BAZ, an indicator of quality of life (r = -0.44, p = 0.01) and the indicator 
"enjoyment of food" (r = 0.19, p = 0.01). A positive correlation was also found between the quality of life index, disease duration 
(r = 0.57, p = 0.01) and the number of food groups excluded from the diet (r = 0.51, p = 0.03). A negative correlation was found 
between the indicators of quality of life, "food responsiveness" (r = -0.49, p = 0.04) and "enjoyment of food" (r = -0.57, p = 0.01).
Conclusion. Elimination diet has a significant impact on the quality of life and eating behavior of children with severe atopic dermatitis 
and food allergies. This suggests that the diet must be strictly justified both in terms of the set of excluded foods and in terms of its duration.

Key words: dermatology, pediatrics, atopic dermatitis, food allergy, elimination diet, quality of life, eating behavior
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Лазерные технологии  
и 1%-ный ивермектин 
в лечении пациентов с розацеа

Вследствие многообразия клинических проявлений розацеа необходим персонифицированный 
подход к терапии, включая уход за кожей, местное или системное медикаментозное лечение, 
физиотерапевтические и хирургические методы. Перспективным направлением является разработка 
комбинированных методов с применением лазерных технологий и противовоспалительного препарата 
ивермектин с целью повышения эффективности проводимой терапии. 
Материал и методы. Под нашим наблюдением находилось 116 пациентов с диагнозом розацеа 
с сочетанием эритематозно-телеангиэктатического подтипа и папуло-пустулезного подтипа: 
в основном женщины – 89 (76,7%) пациенток в возрасте от 31 до 57 лет и 27 (23,3%) мужчин 
в возрасте от 35 до 52 лет. В зависимости от метода терапии пациенты были разделены на группы: 
первая – интерстициальная лазерная коагуляция (ИЛК) (595 нм), вторая – ИЛК + ивермектин, 
третья – неодимовый лазер (Nd:YAG), четвертая – Nd:YAG + ивермектин. Эффективность оценивали 
с учетом динамики баллов визуально-аналоговой шкалы (ВАШ) и визиосканирования. 
Результаты. При сравнении первой и второй групп были получены следующие результаты: 
комбинированная терапия (ивермектин + ИЛК) показала большую эффективность по сравнению 
с монолазерной терапией (ИЛК) в отношении купирования эритемы, отека, воспалительных 
элементов (папулы, пустулы), а также субъективных жалоб (жжение, зуд, покалывание, 
гиперчувствительность кожи) и, как следствие, суммарный балл ВАШ во второй группе снизился 
на 96,4%, что было более значимо, чем в первой – 72,9%. При сравнении третьей и четвертой групп 
были получены следующие результаты: комбинированная терапия (ивермектин + Nd:YAG) показала 
большую эффективность по сравнению с монолазерной терапией (Nd:YAG) в отношении купирования 
эритемы, отека, воспалительных элементов (папулы, пустулы), а также субъективных жалоб 
(жжение, зуд, покалывание, гиперчувствительность кожи) и, как следствие, суммарный балл ВАШ 
в четвертой группе снизился на 95,1%, что было более значимо, чем в третьей группе – 79,9%.
Заключение. Комбинированное применение лазерной терапии и 1%-ного крема ивермектин более 
эффективно, чем монолазерная терапия, и позволяет более чем у 85% пациентов контролировать 
патологический процесс и достигать по дерматологическому индексу шкалы симптомов «чистой 
кожи» (0–1 балл).
Ключевые слова: розацеа, 1%-ный ивермектин, импульсный лазер на красителях, неодимовый лазер
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Розацеа представляет собой воспалительное 
заболевание с  центрафациальной локализа-
цией и  клиническими проявлениями в  виде 

транзиторной или стойкой эритемы, телеангиоэк-
тазий, папул, пустул, зачастую сопровождающееся 
ощущением жжения, зуда [1, 2]. Появление розацеа 
связано с  генетическими факторами, воспалением 
с вовлечением врожденной и адаптивной иммунной 
систем, сосудистой дисфункцией [3]. Исследование 
полногеномной ассоциации выявило как минимум 
два однонуклеотидных полиморфизма у европейцев 
с розацеа, которые могут предрасполагать к разви-
тию данного заболевания [4]. Иммунная дисрегуля-
ция также является важной составляющей патоге-
неза розацеа, так как при сопутствующей активации 
врожденной иммунной системы увеличивается уро-
вень противомикробных пептидов LL-37 [1, 5], что 
способствует синтезу провоспалительных цитоки-
нов, ангиогенезу и индуцированию хемотаксиса лей-
коцитов [6]. Активация TRP-рецепторов у пациентов 
с розацеа приводит к высвобождению медиаторов 
нейрогенного воспаления, таких как субстанция Р 
и кальцитонин. Эти вазорегуляторные нейропепти-
ды являются важными медиаторами, способными 
вызвать устойчивую эритему [5]. Триггерные фак-
торы разнообразны и присутствуют в повседневной 
жизни, включая солнечный свет, кофеин, алкоголь, 
острую пищу, эмоциональный стресс, физические 
упражнения и жару [1].
Общепринятая классификация включает выделение 
подтипов розацеа: эритематозно-телеангиэктатиче-
ский (ЭТПР), папуло-пустулезный (ПППР), фима-
тозный и офтальморозацеа. Как показывает практи-
ка, у большинства пациентов встречается сочетание 
подтипов, при этом степень их тяжести может варь-
ировать от легкой до тяжелой [1].
Многообразие клинических проявлений розацеа 
требует персонифицированного подхода к терапии 
и включает уход за кожей, местное или системное 
медикаментозное лечение, физиотерапевтиче-
ские и  хирургические методы [7–11]. Основными 
препаратами для топической терапии ПППР яв-
ляются ивермектин, метронидазол и  азелаиновая 
кислота, при этом первый обладает более высокой 
терапевтической и  профилактической эффектив-
ностью [12–15]. Системная терапия ПППР вклю-
чает антибиотики тетрациклинового ряда и низкие 
дозы системного изотретиноина. Поскольку в кли-
нической практике ПППР, как правило, протекает 
на фоне ЭТПР, крайне важным является возмож-
ность одновременного купирования и воспаления, 
и сосудистых изменений. В этом плане перспектив-
ным является комплекс, включающий ивермектин 
и лазерные технологии.
В последнее время широкое распространение полу-
чил импульсный лазер на красителе (PDL) для лече-
ния эритемы и телеангиоэктазий [16, 17]. PDL излу-
чает импульсную лазерную энергию на длинах волн 
585 или 595 нм, который поглощается оксигемогло-
бином, что приводит к снижению ангиогенеза и раз-

рушению существующих телеангиоэктазий  [18]. 
Многие исследования также продемонстрировали 
эффективность других фототехнологий, включая 
длинноимпульсный неодимовый лазер: иттрий-
алюминиевый гранат-лазер (Nd:YAG) [19]. Результа-
ты исследований по сравнительной эффективности 
данных лазеров носят противоречивый характер. 
Так, в одном исследовании показано преимущест-
во PDL перед Nd:YAG в  отношении купирования 
эритемы [20], в другом исследовании отмечена их 
сопоставимая эффективность [21, 22], в то же время 
в систематическом обзоре было выявлено, что PDL 
приводит к менее значимому улучшению в отноше-
нии купирования эритемы [23]. При этом отмеча-
ется, что для телеангиоэктазий большого калибра 
и глубоко расположенных Nd:YAG имеет преиму-
щества перед PDL [24]. Также Nd:YAG оказывает 
более значимый клинический эффект при лечении 
воспалительных поражений при розацеа [25]. Таким 
образом, на сегодняшний день из лазерных техно-
логий наиболее изученными и  подтвердившими 
свою эффективность являются импульсные лазеры 
на красителях и неодимовый лазер (1064 нм), однако 
исследования, посвященные их комбинированному 
с лекарственной терапией применению, носят еди-
ничный характер, что обусловливает актуальность 
данной темы. Поэтому изучение эффективности 
и безопасности комплексного использования топи-
ческого противовоспалительного препарата ивер-
мектин и лазерных технологий у пациентов с соче-
танием подтипов розацеа (ЭТПР + ПППР) является 
перспективным.

Материал и методы
Под нашим наблюдением находились 116 пациен-
тов с диагнозом розацеа с сочетанием эритематоз-
но-телеангиэктатического и  папуло-пустулезного 
подтипов. Среди пациентов преобладали женщи-
ны – 89 (76,7%) пациенток в возрасте от 31 до 57 лет 
и 27 (23,3%) мужчин в возрасте от 35 до 52 лет. Дли-
тельность заболевания варьировала от одного года 
до 16 лет и в среднем составила 7,2 ± 4,1 года. У всех 
пациентов диагностировался I или II фототип кожи 
по Фитцпатрику. В зависимости от терапии пациен-
ты были распределены на четыре группы (табл. 1).

Таблица 1. Распределение пациентов по группам исследования

Группа Метод терапии Методика

Первая,  
n = 28

ИЛК (595 нм) Четыре процедуры один раз в две недели

Вторая,  
n = 30

ИЛК (595 нм) +  
крем ивермектин 1%

Четыре процедуры один раз в две недели 
Ивермектин один раз в день

Третья,  
n = 31

Nd:YAG (1064 нм) Четыре процедуры один раз в четыре 
недели

Четвертая,  
n = 27

Nd:YAG (1063 нм) + 
крем ивер-мектин 1%

Четыре процедуры один раз в четыре 
недели 
Ивермектин один раз в день
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У  пациентов первой и  второй  групп использо-
вали лазер на  основе красителей (DYE) (ИЛК, 
595  нм, DEKA) с  импульсным режимом (Right 
Light TM) и следующими  параметрами воздейст-
вия: мощность – 90–110 Дж, плотность энергии – 
10–15 Дж/см², длительность импульса  – 3–8 мс, 
размер пятна – 2–5 мм. Параметры для купирова-
ния эритемы: осуществляется один проход, размер 
пятна – 2–3 мм, длительность импульса – 5–8 мс, 
мощность  – 90 Дж. Для телеангиоэктазий пара-
метры варьировали в  зависимости от  диаметра 
сосудов и глубины залегания: для более глубоких 
и  с  большим диаметром выбирали режим: мощ-
ность 90–110 Дж, длительность импульса – 3–5 мс, 
диаметр пятна – 2–3 см². Воздействие проводили 
без перекрытия полей облучения.
У  пациентов третьей и  четвертой  групп проводи-
ли фототерапию неодимовым (1064 нм) лазерным 
излучением (патентованная технология Genesis) 
в субмиллисекундном режиме излучения со следу-
ющими параметрами лазеротерапии: плотность по-
тока лазерного излучения – 13 Дж/см2; длительность 
импульса – 0,3 мс; частота подачи импульса – 10 Гц; 

количество импульсов – до 10 000 импульсов на всю 
площадь кожи лица, количество проходов – 3–5.
Пациенты второй и четвертой групп получали те-
рапию: крем Солантра® (ивермектин 1%) один раз 
в сутки на ночь и специализированную дерматокос-
метику Cetaphil®.
Оценку эффективности комбинированного метода 
лечения проводили с помощью визуальной аналого-
вой шкалы (ВАШ) с учетом основных объективных 
и субъективных симптомов подтипов розацеа (эри-
тема, папулы, пустулы, телеангиоэктазии, «симптом 
вспыхивания», жжение, зуд, покалывание, гиперчув-
ствительность кожи) по  пятибалльной шкале,  где 
0 баллов – признак отсутствует, 5 баллов – сильно 
выражен. Также подсчитывали суммарный балл 
ВАШ и определяли динамику по сравнению с исход-
ным показателем. В работе проводили 3D-модели-
рование для визуализации сосудов микроциркуля-
торного русла (наполнение кровотока) в реальном 
времени для определения динамики (под действием, 
например, лазеротерапии) сосудистого компонен-
та (эритема стойкая, телеангиоэктазии). Для этого 
использовали цифровой аппарат 3D LIFEVIZ MINI 
Quantificare с 3D system. Визиосканирование прово-
дили до курса терапии и после. Контрольная точка 
«после терапии» была определена на 16-й неделе.
Базы данных пациентов формировали с  помощью 
электронных таблиц Excel MS  Office Excel 2010 
(Microsoft, США). Статистическую обработку полу-
ченных данных проводили с использованием стати-
стической программы Statistica 10 (StatSoft Inc, США).
Результаты
В результате комплексной терапии у всех пациентов 
отмечалась выраженная положительная динамика 
в отношении всех клинических симптомов розацеа. 
В работе сравнивали результаты с показателями до те-
рапии и между группами исходя из выбора лазерной 
технологии и комплексного применения с 1%-ным 
кремом ивермектина: первая и вторая группы, третья 
и четвертая группы.
При сравнении первой и второй групп были полу-
чены следующие результаты: комбинированная те-
рапия (ивермектин + ИЛК, вторая группа) показала 
большую эффективность по  сравнению с  монола-
зерной терапией (ИЛК) в отношении купирования 
эритемы, отека, воспалительных элементов (папулы, 
пустулы), а также субъективных жалоб (жжение, зуд, 
покалывание, гиперчувствительность кожи) и, как 
следствие, суммарный индекс ВАШ во второй груп-
пе снизился на 96,4%, что было более значимо, чем 
в первой группе – 72,9% (табл. 2).
Также в  работе оценивали количество пациентов 
с  полностью «чистой кожей» (достижение ВАШ 
0–1 балл): в первой группе (n = 28) данного резуль-
тата удалось добиться у 67,9% больных, во второй 
(n = 30) – у 86,7% (табл. 2).
При сравнении третьей и четвертой групп были по-
лучены следующие результаты: комбинированная 
терапия (ивермектин + Nd:YAG, четвертая группа) 
показала большую эффективность по  сравнению 

Таблица 2. Динамика индекса ВАШ (баллы) до и после терапии 
с использованием ИЛК и комбинации 1%-ного крема ивермектина и ИЛК

Клинический признак Первая группа 
до лечения/после лечения

Вторая группа до 
лечения/после лечения

Эритема 3,76 ± 0,52/0,94 ± 0,32*,** 4,01 ± 0,17/0,05 ± 0,02*,**

Динамика -74,9% -98,7%

Папулы 3,22 ± 1,06/1,18 ± 0,24*,** 3,41 ± 1,15/0*, **

Динамика -63,4% -100%

Пустулы 3,54 ± 1,71/1,04 ± 0,31*,** 3,87 ± 1,39/0*, **

Динамика -70,6% -100%

Телеангиоэктазии 2,88 ± 0,63/0,53 ± 0,12* 2,91 ± 0,52/0,59 ± 0,08*

Динамика -81,6% -79,7%

Отек 2,69 ± 0,45/0,85 ± 0,23*,** 3,04 ± 0,37/0,05 ± 0,07*,** 

Динамика -68,4% -98,4%

Жжение, зуд, 
покалывание, 
гиперчувствительность 
кожи

2,92 ± 0,68/0,56 ± 0,07* 2,88 ± 0,39/0,04 ± 0,11*,**

Динамика -80,8% -98,6%

Суммарный индекс 
ДИШС

19,01 ± 1,08/5,16 ± 
1,53*,**

20,12 ± 1,26/0,73 ± 
1,27*,**

Динамика -72,9% -96,4%

Количество пациентов 
с достижением ВАШ 0–1

67,9% 86,7%

	 *	 Сравнение с показателем до лечения при р < 0,01. 
	**	 Сравнение с показателем между групп при р < 0,01.
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с монолазерной терапией (Nd:YAG) в отношении ку-
пирования эритемы, отека, воспалительных элемен-
тов (папулы, пустулы), а также субъективных жалоб 
(жжение, зуд, покалывание, гиперчувствительность 
кожи) и, как следствие, суммарный балл ВАШ в чет-
вертой группе снизился на 95,1%, что было более зна-
чимо, чем в третьей группе – 79,9% (табл. 3).
Количество пациентов с полностью «чистой кожей» 
(ВАШ 0–1 балл) составило в третьей группе (n = 31) 
70,9% больных, в четвертой группе (n = 27) – 85,1% 
(табл. 3).
Следует отметить, что ни один пациент не прервал 
лечение, что свидетельствует о благоприятном про-
филе безопасности как монолазерной терапии, так 
и комплексных методов лечения.
Эти данные были подтверждены результатами визи-
осканирования (рис. 1–4).
Обсуждение
Тактика ведения пациентов с розацеа базируется 
на  трех основных постулатах: информирование 
и образование пациента, уход за кожей, терапия 
с  использованием лекарственных препаратов 
и физиотерапевтических процедур.  Обучение па-
циентов уходу за кожей и лечение лежат в основе 
эффективного контроля над заболеванием и  на-
правлены на улучшение качества жизни пациентов 
с розацеа. Всем больным рекомендуется избегать 
триггерных факторов, а также использовать спе-
циализированную дерматокосметику на постоян-
ной основе, в том числе фотозащитные средства. 
Выбор метода терапии зависит от  клинической 
картины и  предпочтений пациента, важным во-
просом является поддерживающее лечение. Среди 
топических препаратов преимуществом обладает 
крем ивермектин, который, по данным различных 
исследований, превосходит по эффективности ме-
тронидазол [14] и азелаиновую кислоту [13]. Паци-
енты, у которых диагностируется тяжелая степень 
розацеа (ЭТПР, ПППР и  их сочетание), должны 
получать системную терапию (антибиотики, изо-
третиноин). Лазерные процедуры (ИЛК, Nd:YAG) 
высокоэффективны в отношении сосудистых изме-
нений (эритема, телеангиоэктазии) [1, 9, 11, 16, 17], 
в  то же время в  доступной литературе имеются 
лишь единичные публикации по изучению эффек-
тивности комплексного применения ивермектина 
и фототехнологий. Так, в исследовании с участием 
30 пациентов с ПППР, которые были распределе-
ны на две группы, проводилась монотерапия PDL 
585 нм и PDL 585 нм плюс 1%-ный крем ивермек-
тин. Все пациенты получили четыре лазерные про-
цедуры с интервалом четыре недели. Более высокая 
эффективность была отмечена в группе комбини-
рованной терапии, при этом безопасность была 
сопоставимой, в связи с чем авторы сделали вывод 
о  возможности комбинированного применения 
1%-ного крема ивермектин и импульсного лазера 
[26]. Данных по комбинированному применению 
неодимового лазера и 1%-ного крема ивермектин 
в доступной литературе нет.

Таблица 3. Динамика индекса ВАШ (баллы) до и после терапии с использованием 
неодимового лазера и комбинации 1%-ного крема ивермектина и неодимового лазера
Клинический признак Третья группа 

до лечения/после лечения
Четвертая группа 
до лечения/после лечения

Эритема 3,39 ± 0,47/0,74 ± 0,29*,** 3,64 ± 0,22/0,04 ± 0,01*,**
Динамика -78,2% -98,9%
Папулы 3,07 ± 1,18/0,66 ± 0,05*,** 3,28 ± 1,03/0*, **
Динамика -78,5% -100%
Пустулы 3,14 ± 1,07/0,32 ± 0,04*,** 3,65 ± 1,17/0*, **
Динамика -89,8% -100%
Телеангиоэктазии 2,25 ± 0,39/0,64 ± 0,08* 2,37 ± 0,48/0,61 ± 0,11*
Динамика -71,6% -74,3%
Отек 3,09 ± 0,63/0,77 ± 0,31*,** 3,12 ± 0,41/0,03 ± 0,01*,** 
Динамика -75,1% -99,0%
Жжение, зуд, покалывание, 
гиперчувствительность 
кожи

3,18 ± 0,51/0,79 ± 0,06*,** 3,49 ± 0,42/0,28 ± 0,04*,**

Динамика -75,2% -91,9%
Суммарный индекс 
ДИШС

18,12 ± 1,17/3,65 ± 
0,82*,**

19,45 ± 1,34/0,96 ± 
0,45*,**

Динамика -79,9% -95,1%
Количество пациентов 
с достижением ВАШ 0–1

70,9% 85,1%

	 *	 Сравнение с показателем до лечения при р < 0,01. 
	**	 Сравнение с показателем между групп при р < 0,01.

Рис. 1. Данные визиосканирования у пациентки первой группы до и после 
применения импульсного лазера на красителе (595 нм)

Рис. 2. Данные визиосканирования у пациентки второй группы до и после 
комплексного применения импульсного лазера на красителе (595 нм) и 1%-
ного крема ивермектина
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Результаты данного наблюдательного исследова-
ния подтвердили, что лазерные процедуры (ИЛК, 
Nd:YAG) высокоэффективны в отношении сосуди-
стых изменений (эритема, телеангиоэктазии), в то 
же время выявлено, что их комбинация с 1%-ным 
ивермектином позволяет достичь полного купиро-
вания и воспалительных элементов. Следует отме-
тить, что количество пациентов с «полным контр-
олем» над заболеванием (ДИШС 0–1 балла) было 
достоверно значимо больше в группах комплексной 
терапии – 86,7 и 85,1% против 67,9 и 70,9% соответ-
ственно.

Выводы
1.	Комплексное использование ИЛК (595 нм) 
и  1%-ного ивермектина обеспечивает высокую 
эффективность («чистая кожа») у 86,7% пациен-
тов. Комбинированный метод показан пациентам 
с папуло-пустулезным подтипом розацеа и соче-
танием ЭТПР и ПППР. Метод безопасен, что под-
тверждается отсутствием нежелательных явле-
ний.
2.	Комплексное использование Nd:YAG лазера 
(1064 нм) и  1%-ного ивермектина обеспечивает 
высокую эффективность («чистая кожа») у 85,1% 
пациентов. Комбинированный метод показан па-
циентам с папуло-пустулезным подтипом розацеа 
и  сочетанием ЭТПР и  ПППР. Метод безопасен, 
что подтверждается отсутствием нежелательных 
явлений.  

Конфликт интересов отсутствует.

Рис. 3. Данные визиосканирования у пациентки третьей группы до и после 
применения неодимового лазера (1064 нм)

Рис. 4. Данные визиосканирования у пациентки четвертой группы до и после 
комплексного применения неодимового лазера (1064 нм) и 1%-ного крема 
ивермектина
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Laser Technologies and 1% Ivermectin in the Treatment of Patients with Rosacea   

L.S. Kruglova, PhD, Prof.¹, Yu.I. Matushevskaya, PhD²
1 Central State Medical Academy of Department of Presidential Affairs, Moscow
2 Lyubertsy Dermatovenerologic Dispensary, Moscow Region, Lyubertsy 

Contact person: Yulia I. Matushevskaya, yuliya-matushevskaya@yandex.ru 

The variety of clinical manifestations of rosacea requires a personalized approach to therapy and includes 
skin care, local or systemic drug treatment, physiotherapy and surgical methods. A promising direction 
is the development of combined methods, including laser technologies and the anti-inflammatory drug ivermectin, 
in order to increase the effectiveness of the therapy. 
Material and methods. We observed 116 patients diagnosed with rosacea with a combination 
of erythematous-telangiectatic subtype and papulo-pustular subtype. Among the patients, women predominated 
– 89 (76.7%) patients aged 31 to 57 years and 27 (23.3%) men aged 35 to 52 years. Depending on the method of 
therapy, the patients were divided into groups: 1 – ILC (595 nm), 2 – ILC + ivermectin, 3 – Nd:YAG, 4 – Nd:YAG 
+ ivermectin. Efficiency was evaluated taking into account the dynamics of the VAS and visioscanning. 
Results. When comparing groups 1 and 2, the following results were obtained: combination therapy (ivermectin 
+ ILC) showed greater efficiency compared to monolaser therapy (ILC) in terms of relief of erythema, edema, 
inflammatory elements (papules, pustules), as well as subjective complaints (burning , itching, tingling, skin 
hypersensitivity) and, as a result, the total VAS in group 2 decreased by 96.4%, which was more significant than in 
group 1 – 72.9%. When comparing groups 3 and 4, the following results were obtained: combination therapy 
(ivermectin + Nd:YAG) showed greater efficacy compared to monolaser therapy (Nd:YAG) in terms of relief 
of erythema, edema, inflammatory elements (papules, pustules), as well as subjective complaints (burning, itching, 
tingling, skin hypersensitivity) and, as a result, the total VAS in group 4 decreased by 95.1%, which was more 
significant than in group 3 – 79.9%. 
Conclusions. The combined use of laser therapy and 1% ivermectin cream is more effective than monolaser 
therapy and allows more than 85% of patients to control the pathological process and achieve "clear skin" 
(DISS 0–1 points).

Key words: rosacea, 1% ivermectin, pulsed dye laser, neodymium laser
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Клинические исследования 

Сравнение эффективности 
неаблятивного фракционного 
фототермолиза и интерференции 
лазерного лечения с интенсивным 
импульсным светом для лечения 
инволюционных изменений кожи лица

В статье представлены результаты сравнительного исследования эффективности неаблятивного 
фракционного фототермолиза и интерференции лазерного лечения с интенсивным импульсным 
светом в терапии возрастных изменений кожи лица. Процесс старения кожи характеризуется 
дегенеративными изменениями внеклеточного матрикса, фрагментацией коллагеновых волокон дермы, 
снижением активности фибробластов и миофибробластов, повышением количества матриксных 
металлопротеиназ, что в значительной степени изменяет нормальную организацию дермы и снижает 
способность к регенерации. Проведено лечение 220 пациентов в возрасте 35–49 лет. На основании 
проводимой терапии были сформированы две группы пациентов: первая состояла из 105 пациентов, 
которым провели три процедуры неаблятивного эрбиевого фракционного фототермолиза (1565 нм) 
с интервалом  один месяц; вторая – из 115 человек, протокол терапии обеих групп включал в себя 
интерференцию интенсивного импульсного света (с использованием светофильтров 640 и 560 нм) 
и неаблятивного фракционного лазерного воздействия также в три процедуры с месячным интервалом 
между сеансами. Пациенты обеих групп были дополнительно разделены на три подгруппы на основании 
доминирующего морфотипа старения. Изучены эхо-характеристики дермы до и после терапии 
на аппарате DubСutis 22-75, TPM (Германия), оценено влияние интервенций на психоэмоциональный 
статус с помощью индекса САН. Полученные данные свидетельствуют о том, что интерференция 
светового и лазерного лечения превосходит по эффективности увеличения толщины и уплотнения 
дермы монотерапию неаблятивным фракционным лазером при всех морфотипах старения. 
Интерференция методик значимо улучшает качество жизни пациентов. Наиболее выраженные 
результаты изменения кожи были отмечены при мелкоморщинистом и смешанном морфотипах 
старения.
Ключевые слова: фракционный неаблятивный фототермолиз, интенсивный импульсный свет, 
плотность дермы, инволютивные изменения кожи
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Клинические исследования 

Коррекция инволюционных изменений кожи 
представляет собой актуальную проблему здра-

воохранения в  связи с  увеличивающейся средней 
продолжительностью жизни населения [1]. Лазер-
ные и световые технологии занимают особую нишу 
в арсенале средств терапии возрастных изменений, 
поскольку самые современные из  них сопряжены 
с  минимальным количеством побочных явлений 
и выраженной эффективностью проводимых про-
цедур [2–4]. Более того, активно развиваются про-
токолы лечения, включающие в  себя комбинацию 
нескольких методов, что зачастую ассоциировано 
с улучшением клинического эффекта [5–7].
Процесс старения кожи характеризуется дегенератив-
ными изменениями внеклеточного матрикса, фраг-
ментацией коллагеновых волокон дермы, снижением 
активности фибробластов и миофибробластов, повы-
шением количества матриксных металлопротеиназ 
(ММП), что в значительной степени изменяет нор-
мальную организацию дермы и снижает способность 
к регенерации [8]. Толщина дермы в норме может ко-
лебаться от 300 мкм на веках до 4 мм на спине. Она со-
стоит из двух различимых слоев: папиллярной дермы, 
образованной фибробластами, иммунными клетка-
ми с рыхлыми эластиновыми волокнами и коллаге-
ном типов I и III, и сетчатой дермы, представленной 
в основном плотно упакованными пучками коллагена 
типа I. Стареющая кожа характеризуется исчезнове-
нием дермальных сосочков, уплощением дермаль-
но-эпидермального соединения и, следовательно, 
уменьшением площади контакта между эпидермисом 
и дермой [9]. Кроме того, снижается содержание кол-
лагена типов IV и VII, основных компонентов заяко-
ривающих эпидермис к дерме комплексов [10].
Известно множество молекулярных событий, про-
ливающих свет на механизмы процессов истончения 
дермы в стареющей коже. Так, активаторный белок 1, 
активирующийся в ответ на ультрафиолет (УФ)-ин-
дуцированное повышение молекул c-Jun и c-Fos, ин-
гибирует экспрессию коллагена и увеличивает экс-
прессию ММП [11]. Делеция 4977-й пары оснований 
в митохондриальной ДНК повсеместно встречается 
в стареющей коже, что существенно нарушает работу 
дыхательной цепи. Индукция этой делеции УФ-луча-
ми в фибробластах сочетается со снижением погло-
щения кислорода и содержания АТФ и с увеличением 
ММП-1, в то время как тканевые ингибиторы ММП 
не увеличиваются [12]. Считается, что этот дисба-
ланс играет важную роль в фотостарении кожи.
Исследования in vivo показали, что экстракт табач-
ного дыма изменяет выработку коллагена и увели-
чивает выработку тропоэластина и ММП, а также 
способствует эластозу дермы [13]. Эпигенетический 
анализ различных этнических  групп в  отношении 
их подверженности курению показал, что этниче-
ские различия в  метилировании ДНК могут дать 
представление о молекулярных путях, участвующих 
в заболеваниях, вызванных курением [14, 15]. Повы-
шенное образование морщин у курильщиков, по-ви-
димому, может иметь эпигенетическую природу.

Еще одним важнейшим механизмом, задействован-
ным в процессе старения, является гликирование. 
В дополнение к повреждению коллагена диета с вы-
соким содержанием сахара может способствовать 
образованию продуктов гликирования, тем самым 
деактивируя естественные антиоксидантные фер-
менты. Было замечено, что активность протеасом-
ных ферментов снижается после их гликирования, 
а это, в свою очередь, тормозит разрушение аномаль-
ных белков [16]. Известен и тот факт, что у людей, 
страдающих диабетом, часто проявляются ранние 
признаки старения кожи и плохое заживление ран 
на коже.
С тех пор как в 2004 г. была введена концепция 
фракционного фототермолиза, этот метод ис-
пользовался для лечения целого спектра дерма-
тологических заболеваний, включая морщины 
и фотостарение кожи, пойкилодермию, послеопе-
рационные рубцы и рубцы пост-акне [1, 17]. Ме-
тоды неаблятивного омоложения кожи доказали 
свою эффективность в уменьшении выраженно-
сти морщин и завоевали популярность благодаря 
относительно короткому времени реабилитации 
и низкому риску побочных эффектов [18]. Преды-
дущие исследования показали, что неаблятивный 
фракционный фототермолиз эрбиевым лазером 
с  длиной волны 1565  нм может способствовать 
синтезу эластина и  коллагена I, III и  VII типов, 
а также процессам ремоделирования [19]. Через 
нагревание воды неаблятивный фракционный 
лазер вызывает образование небольших стол-
биков термических повреждений кожи, которые 
известны как микротермические зоны (МТЗ). 
В  работе профессора Мэнштейна было показа-
но участие передвижения образовавшихся после 
термического воздействия микроэпидермальных 
некротических обломков (MEND) в роговой слой 
эпидермиса и  их последующее отшелушивание 
в процессах репарации [20]. Быстрый процесс за-
живления возможен благодаря окружающей МТЗ 
«необработанной» коже [21].
Принцип, благодаря которому интенсивный им-
пульсный свет вызывает разглаживание морщин, 
сужение расширенных пор, повышение тургора 
и эластичности кожи, остается дискутабельным [7]. 
Дермальные дендритные клетки, вероятно, являются 
биологической мишенью интенсивного импульсного 
света в контексте фотоомоложения, о чем свидетель-
ствует экспрессия этими клетками белка теплового 
шока hsp70 и  проколлагена 1 в  качестве маркеров 
активации [22]. Активация дермальных дендритных 
клеток может быть основным событием, которое 
в конечном итоге приводит к синтезу коллагена дер-
мальными фибробластами.
Цель исследования – сравнение эффективности неа-
блятивного фракционного фототермолиза эрбиевым 
лазером (1565 нм) в монотерапии и интерференции 
неаблятивного фракционного эрбиевого лазера с ин-
тенсивным импульсным светом для лечения инволю-
ционных изменений кожи лица.
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Материал и методы
В исследовании приняли участие 220 пациентов (воз-
растной диапазон от 35 до 49 лет) с признаками инво-
люционных изменений кожи лица. Работа выполнена 
в дизайне открытого проспективного рандомизиро-
ванного исследования.
Пациентов разделяли на три группы на основании 
доминирующего морфотипа старения. Группа Д 
(77 пациентов) включала деформационный морфо-
тип, группа М (77 пациентов) представлена мелко-
морщинистым морфотипом и группа С (66 пациен-
тов) – смешанным морфотипом старения кожи.
На основании проводимой терапии в каждой груп-
пе были сформированы две подгруппы пациентов. 
В первой подгруппе пациентов провели три проце-
дуры неаблятивного эрбиевого фракционного фо-
тотермолиза (1565 нм) с интервалом один месяц; во 
второй подгруппе протокол терапии включал в себя 
интерференцию интенсивного импульсного света 
(с  использованием светофильтров 640 и  560 нм) 
и неаблятивного фракционного лазерного воздейст-
вия также в три процедуры с месячным интервалом 
между сеансами.
Спустя шесть месяцев после третьей процедуры па-
циентам было выполнено ультразвуковое (УЗ) иссле-
дование кожи с помощью аппарата DubСutis 22-75, 
TPM (Германия). У  отобранных для исследования 
пациентов оценивали толщину дермы (H дермы) 
и  коэффициент ультразвуковой плотности дермы 
(КУПД) – параметры, напрямую характеризующие 
выраженность клинического эффекта терапии ин-
волюционных изменений: утолщение и уплотнение 
дермы соответственно.
Для оценки психоэмоционального статуса пациентов 
до и после получения процедур был использован ин-
декс САН, который объективно отражает самочувст-

вие, активность и настроение пациентов в динамике. 
Расчет производили как среднее арифметическое 
упомянутых параметров.

Результаты
Как в группе пациентов, получавших монотерапию 
эрбиевым лазером, так и в группе пациентов, под-
вергавшихся интерферентному лечению, зафиксиро-
вано статистически значимое утолщение и уплотне-
ние дермы спустя шесть месяцев после проведенного 
курса лечения (табл. 1–3).
На рисунках 1 и 2 представлены примеры УЗИ кожи 
лица у пациентов группы Д до и после лечения не
аблятивным фракционным фототермолизом и ин-
терференцией методик соответственно.
Результаты в группе интерференции светового и ла-
зерного лечения превзошли таковые группы моно-
терапии лазером для всех морфотипов старения 
(рис. 3). Так, толщина дермы и КУПД увеличились 
на 6 и 5,9% у пациентов с деформационным мор-
фотипом старения, на  8,5 и  8,6% в  группе мелко-
морщинистого морфотипа и на 10,3 и 7,9% в группе 
пациентов со смешанным типом инволюционных 
изменений после неаблятивного фракционного 
фототермолиза. Интерференция интенсивного им-
пульсного света и  неаблятивного лазера привела 
к увеличению толщины дермы и КУПД на 9,9 и 11,3% 
в группе пациентов с деформационным типом ста-
рения, на 12 и 11,8% у пациентов с мелкоморщини-
стым типом и на 12,7 и 9,1% для смешанного мор-
фотипа.
Эффективнее всего в  контексте ремоделирования 
дермы как монотерапия неаблятивным лазером, так 
и  интерференция светового и  лазерного лечения 
оказались для подгрупп пациентов с мелкоморщи-
нистым и смешанным морфотипами старения.

Таблица 1. Динамика изменений УЗ-параметров дермы пациентов в группе Д
Показатель Подгруппа 1 (n = 37) Подгруппа 2 (n = 40)

до лечения после лечения до лечения после лечения
H дермы, мкм 1429,261 ± 0,2 1515,392 ± 0,12* 1479,444 ± 0,57 1625,235 ± 0,56*
КУПД, % 1,253 ± 0,13 1,327 ± 0,24* 1,181 ± 0,26 1,314 ± 0,23*

* р < 0,01.

Таблица 2. Динамика изменений УЗ-параметров дермы пациентов в группе М
Показатель Подгруппа 1 (n = 35) Подгруппа 2 (n = 42)

до лечения после лечения до лечения после лечения
H дермы, мкм 1325,037 ± 0,25 1437,216 ± 0,33* 1294,231 ± 0,27 1448,991 ± 0,81*
КУПД, % 1,043 ± 0,22 1,133 ± 0,31* 1,101 ± 0,16 1,231 ± 0,33*

* р < 0,01.

Таблица 3. Динамика изменений УЗ-параметров дермы пациентов в группе С
Показатель Подгруппа 1 (n = 33) Подгруппа 2 (n = 33)

до лечения после лечения до лечения после лечения
H дермы, мкм 1351,322 ± 0,33 1490,574 ± 0,16* 1297,238 ± 0,35 1461,502 ± 0,34*
КУПД, % 1,184 ± 0,23 1,277 ± 0,25* 1,187 ± 0,24 1,295 ± 0,31*

* р < 0,01.
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Статистически значимое улучшение психоэмоциональ-
ного статуса на основании среднего показателя индекса 
САН наблюдалось у пациентов всех морфотипов ста-
рения после применения интерференции светового 
и лазерного лечения, а также у пациентов с мелкомор-
щинистым морфотипом старения после неаблятивного 
фракционного фототермолиза (табл. 4).

Обсуждение
Несмотря на то что комбинированные методы лече-
ния инволюционных изменений кожи набирают по-
пулярность, они не стандартизированы относительно 
порядка проведения процедур, применяемых параме-
тров, интервала между сеансами терапии и особенно-
стей послепроцедурного ведения пациентов.

Эффективность интенсивного импульсного света, 
прежде всего, была продемонстрирована для коррек-
ции сосудистых и пигментных поражений, при этом 
отмечаются и положительные результаты в контексте 
ремоделирования дермы, что было подтверждено ги-
стологическими результатами [23]. Сравнения эффек-
тивности интенсивного импульсного света и неабля-
тивного фракционного фототермолиза в коррекции 
инволюционных изменений описаны в научной лите-
ратуре. Так, недавно была показана большая результа-
тивность неаблятивного фракционного фототермоли-
за в терапии периорбитальных морщин по сравнению 
с интенсивным импульсным светом [24].
Опубликовано ограниченное число работ по изучению 
комбинированного применения интенсивного импульс-

Рис. 1. УЗИ кожи лица пациента из группы Д до (А) и спустя шесть месяцев после трех процедур неаблятивного 
фракционного фототермолиза (Б)

Рис. 2. УЗИ кожи лица пациента из группы Д до (А) и спустя шесть месяцев после трех процедур интерференции (Б)

А

А

Б

Б

Рис. 3. Сравнительная характеристика изменений показателей дермы после воздействия неаблятивным лазером 
и интерференции светового и лазерного лечения у пациентов с различными морфотипами старения
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ного света и неаблятивного фракционного фототермо-
лиза [7, 25–27]. C. Kearney и соавт. указали на преиму-
щество комбинации интенсивного импульсного света 
и неаблятивного фототермолиза в коррекции возраст-
ных изменений кожи лица по сравнению с монотерапи-
ей [25], что согласуется с результатами нашего исследо-
вания. Однако мы опирались не на экспертную оценку 
фотографий лиц пациентов до и после интервенций, 
а на более объективизированную методику УЗИ кожи 
с определением толщины и плотности дермы до и после 
лечения, что прицельно характеризует значимость до-
бавления интенсивного импульсного света для ремоде-
лирования коллагена. В проспективном исследовании 
воздействия интенсивного импульсного света, импульс-
ного света ближнего инфракрасного диапазона и фрак-
ционного лазера для фотолечения кожи у 113 азиатских 
пациентов L. Tao и соавт. описали выраженный клини-
ческий эффект комбинированной терапии при конт
рольных визитах через один и три месяца, с уровнями 
переносимости, сходными с пациентами, получавшими 
монотерапию [26]. Комбинация упомянутых методик 
в лечебном протоколе оказалась безопасной и приве-
ла к синергичному и длительному эффекту в отноше-

нии различных проявлений фотостарения кожи также 
и в работе J.M. Knight и соавт. [27].
В  представленном исследовании интерференция 
светового и  лазерного лечения превзошла по  эф-
фективности увеличения толщины и  уплотнения 
дермы монотерапию неаблятивным фракционным 
лазером при всех морфотипах старения. Интерфе-
ренция методик значимо улучшала качество жизни 
пациентов, что доказывается приростом средних 
значений индекса САН, комплексно оценивающим 
психоэмоциональное состояние. Наиболее выражен-
ные результаты изменения эхо-характеристик кожи 
были отмечены при мелкоморщинистом и смешан-
ном морфотипах старения.

Заключение
Добавление в протокол лечения интенсивного им-
пульсного света к неаблятивному фракционному фо-
тотермолизу приводит к увеличению эффективности 
ремоделирования дермы у пациентов с инволюцион-
ными изменениями кожи лица. Наиболее выражен-
ные результаты наблюдаются при мелкоморщини-
стом и смешанном морфотипах старения.  

Таблица 4. Параметры индекса САН (среднего показателя) у пациентов с инволютивными признаками кожи 
в зависимости от получаемой терапии (M ± m, баллы)
Подгруппа Группа Д Группа М Группа С

до лечения после лечения до лечения после лечения до лечения после лечения
1 3,63 ± 0,03 3,82 ± 0,04 3,34 ± 0,06 3,97 ± 0,03* 3,66 ± 0,09 3,81 ± 0,03
2 3,45 ± 0,12 4,47 ± 0,07* 3,57 ± 0,09 4,9 ± 0,03* 3,39 ± 0,15 4,73 ± 0,04*

* р < 0,05.
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Comparison of the Impact of a Highly Selective Laser with Inconsistent Scanning and the Interference
of Laser Treatment with Intense Pulsed Light on the Ultrasound Parameters of the Dermis 
in Various Aging Morphotypes   
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The article presents the results of a comparative study of the effectiveness of non-ablative fractional photothermolysis 
and combination of laser treatment with intense pulsed light in the treatment of age-related changes in facial 
skin. The skin aging process is characterized by degenerative changes in the extracellular matrix, fragmentation 
of the collagen fibers of the dermis, a decrease in the activity of fibroblasts and myofibroblasts, an increase 
in the number of matrix metalloproteinases, which significantly changes the normal organization of the dermis 
and reduces the ability to regenerate. Totally, 220 patients aged 35–49 years were treated. Based on the conducted 
therapy, 2 groups of patients were formed. The first group consisted of 105 patients who underwent 3 sessions 
of non-ablative erbium fractional photothermolysis (1565 nm) with an interval of 1 month; the second group consisted 
of 115 people whose therapy protocol included the combination of intense pulsed light (using 640 and 560 nm light 
filters) and non-ablative fractional laser exposure also in 3 procedures with a monthly interval between sessions. 
The patients in the groups were further divided into 3 subgroups based on the dominant aging morphotype. The echo 
characteristics of the dermis before and after therapy on the DubСutis 22–75 device, TPM (Germany) were studied, 
the effect of interventions on the psycho-emotional status was assessed using the SAN index. The data obtained 
indicate that the combination of light and laser treatment is superior in terms of the effectiveness of increasing 
the thickness and compaction of the dermis monotherapy with a non-ablative fractional laser in all aging morphotypes. 
The interference of techniques significantly improves the quality of life of patients. The most pronounced results of skin 
changes were noted in fine-wrinkled and mixed aging morphotypes.

Key words: fractional non-ablative photothermolysis, intense pulsed light, dermal density, involutive skin changes
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Иммунологическая эффективность 
вакцинации от ветряной оспы 
детей с врожденным буллезным 
эпидермолизом

У детей с тяжелым течением врожденного буллезного эпидермолиза (ВБЭ) нередко бывают существенные 
отклонения гематологических и биохимических показателей, что усугубляет широкое применение 
медицинских отводов от вакцинации у данной категории пациентов.
Цель исследования – оценить статистическую зависимость между показателями гемоглобина, альбумина, 
скорости оседания эритроцитов (СОЭ), С-реактивного белка (СРБ) и уровнем защитных антител 
у пациентов с врожденным буллезным эпидермолизом, прошедших иммунизацию от ветряной оспы.
Материал и методы. В ходе исследования у пациентов с врожденным буллезным эпидермолизом, прошедших 
вакцинацию от ветряной оспы, проведена оценка ряда показателей клинического и биохимического анализов 
крови (гемоглобин, альбумин, СОЭ, СРБ). В дальнейшем проведен анализ корреляционных зависимостей между 
этими показателями и уровнем сформировавшихся защитных антител к вирусу ветряной оспы.
Результаты. Среди 49 пациентов с ВБЭ, включенных в исследование, анемия различной степени выраженности 
выявлена у 42,3%, превышение СОЭ – у 38,5%, гипоальбуминемия – у 44% и превышение уровня СРБ – у 28,9%. 
Корреляционный анализ между перечисленными лабораторными показателями и уровнем антител к вирусу 
ветряной оспы у пациентов, прошедших вакцинацию, не показал статистически значимых зависимостей. 
Заключение. Такие отклонения показателей крови, как снижение уровней гемоглобина и альбумина, повышение 
показателей СОЭ и СРБ, регистрируемые у пациентов с ВБЭ, не влияют на появление и уровень антител к вирусу 
ветряной оспы после вакцинации и не должны являться противопоказанием для вакцинопрофилактики детей с ВБЭ. 
Ключевые слова: дети, врожденный буллезный эпидермолиз, анемия, маркеры воспаления, иммунизация, 
ветряная оспа
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Введение
Врожденный буллезный эпидермолиз (ВБЭ), харак-
теризуясь хроническим течением кожного процесса, 
в  ряде случаев отличается наличием полиорганных 
осложнений и отклонением ряда гематологических по-
казателей [1, 2]. Нарушения, связанные с вовлечением 
в патологический процесс слизистой оболочки различ-
ных отделов пищеварительного тракта, приводят к раз-
витию органических и функциональных расстройств, 
а также изменению процессов всасывания и, как след-
ствие, гипоальбуминемии, снижению уровня феррити-

на, железа разной степени выраженности у пациентов 
с ВБЭ [3–5].  Железодефицитная анемия, имеющая по-
лиэтиологический характер, является распространен-
ным и трудно корригируемым состоянием при ВБЭ [6].
Тяжелые формы ВБЭ с обширными персистирующи-
ми эрозивными дефектами зачастую сопровожда-
ются высокими показателями маркеров воспаления, 
такими как скорость оседания эритроцитов (СОЭ) 
и уровень С-реактивного белка (СРБ) [1].
Возникающие вследствие перечисленных нарушений 
хроническая гипоксия, белковый дефицит способствуют 

Клинические исследования 



Дерматовенерология и дерматокосметология
49

неуклонному формированию иммунопатий, что, в свою 
очередь, увеличивает риск присоединения инфекцион-
ных болезней и септических осложнений у пациентов 
с врожденным буллезным эпидермолизом [7–10].
Одним из наиболее опасных инфекционных заболе-
ваний для пациентов с ВБЭ является ветряная оспа, 
поскольку возбудитель, обладающий тропностью 
к эпителию кожи и слизистых оболочек, способст-
вует отслоению эпидермиса и обусловливает форми-
рование характерных полостных элементов [11, 12]. 
Эти патоморфологические изменения, а также сим-
птомы интоксикации утяжеляют течение ВБЭ [13].
Особенности кожного патологического процесса 
и, нередко, наличие полиорганных осложнений об-
уславливают необходимость своевременной вакци-
нопрофилактики как наиболее предпочтительной 
тактики снижения риска инфекционных осложнений 
у данной категории больных [14, 15].
Однако орфанный характер дерматоза, недостаточ-
ный опыт курации у специалистов данной категории 
больных, зачастую тяжелое поражение кожного по-
крова, а также значимые отклонения ряда лабора-
торных показателей способствуют формированию 
пролонгированных медицинских отводов от вакци-
нации у пациентов с ВБЭ [16].

Материал и методы
Проведено проспективное когортное исследование 
в период с января 2022 г. по февраль 2023 г. Работа 
выполнена на базе отделения дерматологии с груп-
пой лазерной хирургии ФГАУ «Национальный меди-
цинский исследовательский центр здоровья детей» 
Минздрава России.
В исследование включено 49 детей с подтвержден-
ным диагнозом врожденного буллезного эпидер-
молиза в возрасте от 2 лет 7 месяцев до 17 лет 7 ме-
сяцев. Всем детям предварительно была проведена 
двукратная вакцинация от ветряной оспы с интерва-
лом между введениями первой и второй доз вакцины 
не менее шести недель.
В процессе исследования оценивали показатели кли-
нического анализа крови – гемоглобин и скорость 
оседания эритроцитов. Для определения биохими-
ческих показателей – уровней альбумина, СРБ – ис-
пользовали аппаратуру UniCel DxC 800 Synchron 
Clinical Systems (Beckman Coulter, США).
Концентрацию IgG к VZV в сыворотке крови опре-
деляли методом иммуноферментного анализа с по-
мощью набора Liaison VZV IgG, где нижний порог 
чувствительности теста равен 150 мМЕ/мл.

Результаты
В  ходе работы проведен анализ ряда клинических 
и биохимических показателей крови пациентов с ВБЭ, 
направленных на  вакцинацию от  ветряной оспы. 
Согласно полученным результатам, наиболее часто 
встречались анемия, гипоальбуминемия, превышение 
СОЭ и уровня СРБ (рис. 1). При этом анемия наблюда-
лась более чем у половины пациентов и показатели ге-
моглобина варьировали в пределах 75–110 г/л (диапа-

зон нормальных значений – 115–140 г/л), снижение 
альбумина – 22,8–37 г/л (при норме 38–54 г/л), превы-
шение показателей СОЭ – в пределах 29–117 мм/ч (при 
норме 2–10 мм/ч); СРБ – 20,7–119,3 мг/л (< 5 мг/л).
Впоследствии для обнаружения возможной связи 
между уровнем сформировавшихся после вакцина-
ции антител к вирусу ветряной оспы и рядом клини-
ческих и биохимических показателей крови выпол-
нен анализ корреляционных зависимостей.
Статистический анализ показал отсутствие корре-
ляции между уровнями IgG к  VZV и  гемоглобина 
(p = 0,835) (рис. 2).
Не  обнаружено корреляции между уровнями IgG 
к VZV и СОЭ (p = 0,711) (рис. 3).
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Повышение уровня СРБ

Превышение СОЭ

Снижение уровня альбумина

Снижение уровня гемоглобина

Рис. 1. Соотношение пациентов, имеющих отклонения в лабораторных 
показателях крови

Рис. 2. Соотношение между уровнями IgG к VZV и гемоглобина

Рис. 3. Соотношение между уровнями IgG к VZV и СОЭ
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Также статистической корреляционной связи не вы-
явлено между уровнями IgG к  VZV и  альбумина 
(p = 0,858) и не обнаружено корреляции между уров-
нем IgG к VZV и СРБ (p = 0,95) (рис. 4, 5).

Обсуждение
По результатам проведенного обследования получе-
на лабораторная характеристика пациентов с ВБЭ, 
свидетельствующая о наличии существенных откло-
нений клинических гематологических и биохимиче-
ских показателей сыворотки крови у данной катего-
рии больных. Выявленные в обследованной группе 
пациентов анемия, гипоальбуминемия, а также на-
личие маркеров воспаления часто сопутствуют тя-
желому течению дерматоза и являются факторами, 
предрасполагающими к формированию вторичного 
иммунодефицитного состояния, которое отличается 
персистирующим течением.

Выполненный впоследствии статистический анализ 
корреляционных соотношений между некоторыми 
лабораторными показателями (гемоглобин, аль-
бумин, СОЭ и СРБ) и уровнем сформировавшихся 
защитных антител у пациентов с ВБЭ, прошедших 
иммунизацию от ветряной оспы, демонстрирует от-
сутствие зависимостей между этими показателями.
Таким образом, появление и уровень антител к виру-
су ветряной оспы в ответ на вакцинацию у пациен-
тов с ВБЭ не зависят от имеющихся у них отклонений 
ряда гематологических показателей и, соответственно, 
изменения этих показателей не могут являться пово-
дом для отвода от вакцинации против ветряной оспы.

Заключение
Анализ литературы на тему совершенствования мето-
дов лечения пациентов с ВБЭ свидетельствует о много-
численных исследованиях, направленных на разработку 
инновационных направлений в  этой области  – кле-
точной и генно-заместительной терапии [17, 18].  Од-
нако на современном этапе эти подходы пока далеки 
от  практического применения, поэтому в  арсенале 
курирующих специалистов наиболее доступным про-
должает оставаться правильный уход за пациентами 
с ВБЭ, направленный на профилактику инфекционных 
угроз у этой тяжелой категории больных [1, 19].
Одним из направлений оптимизации курации детей 
с ВБЭ должна явиться их своевременная иммуниза-
ция от вакциноуправляемых инфекций, но орфанный 
характер дерматоза, отсутствие четких рекомендаций 
в  отношении вакцинопрофилактики способствуют 
формированию настороженного отношения у дерма-
тологов и педиатров, а также широкой выдаче меди-
цинских отводов от иммунизации таким пациентам.
Результаты проведенного исследования подтвержда-
ют наличие существенных отклонений в уровнях ге-
моглобина и  альбумина, СОЭ и  СРБ у  пациентов 
с ВБЭ, но также свидетельствуют об отсутствии кор-
реляционных зависимостей между уровнем антител 
к вирусу ветряной оспы и перечисленными лабора-
торными показателями.
Таким образом, анемия, гипоальбуминемия, высо-
кие уровни маркеров воспаления не являются про-
тивопоказанием к иммунизации и не влияют на ее 
эффективность и, соответственно, отклонение этих 
лабораторных показателей не должно являться про-
тивопоказанием к вакцинации детей с ВБЭ от ветря-
ной оспы.  
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Рис. 4. Соотношение между уровнями IgG к VZV и альбумина
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Рис. 5. Соотношение между уровнями IgG к VZV и СРБ

1009080706050403020100

5000
4500
4000
3500
3000
2500
2000
1500
1000

500
0

Ig
G

, к
Ел

/л

СРБ, мг/л

R2 = 0,0036



Дерматовенерология и дерматокосметология
51

Клинические исследования 

Immunological Efficacy of Vaccination Against Chickenpox in Children with Congenital Epidermolysis Bullosa   

E.I. Pilgui
National Medical Research Center for Children's Health, Moscow
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In children with a severe course of congenital epidermolysis bullosa (CEB), there are often significant deviations 
in hematological and biochemical parameters, which exacerbates the widespread use of medical taps from vaccination 
in this category of patients.
The aim of the study was to evaluate the statistical relationship between hemoglobin, albumin, erythrocyte 
sedimentation rate (ESR), C–reactive protein (CRP) and the level of protective antibodies in patients with congenital 
epidermolysis bullosa who were immunized against chickenpox.
Material and methods. In the course of the study, a number of indicators of clinical and biochemical blood tests 
(hemoglobin, albumin, erythrocyte sedimentation rate, C-reactive protein) were evaluated in patients with congenital 
epidermolysis bullosa who were vaccinated against chickenpox. In the future, the analysis of correlations between these 
indicators and the level of formed protective antibodies to chickenpox virus was carried out.
Results. Among 49 patients with CEB included in the study, anemia of varying severity was detected in 42.3%, excess 
ESR – in 38.5%, hypoalbuminemia – in 44% and excess CRP – in 28.9%. 
Correlation analysis between the listed laboratory parameters and the level of antibodies to chickenpox virus 
in vaccinated patients did not show statistically significant dependencies. 
Conclusion. Such deviations in blood parameters as a decrease in hemoglobin and albumin levels, an increase in ESR 
and CRP, recorded in patients with CEB, do not affect the appearance and level of antibodies to chickenpox virus 
after vaccination and should not be a contraindication for vaccination of children with CEB. 

Key words: children, congenital epidermolysis bullosa, anemia, markers of inflammation, immunization, chickenpox
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Результаты анализа 
гистологического исследования 
материала в месте имплантирования 
нитей в отдаленный период 
наблюдений (часть 2)

Имплантация нитей – одна из самых востребованных процедур в эстетической медицине. 
Терапевтический эффект после процедуры проявляется в кратчайшие сроки и носит стойкий характер. 
Материал и методы. В работе проводилось патоморфологическое изучение материала, взятого 
при помощи биопсии в местах имплантирования нитей и окружающих тканях (отступ 1 см) (Nano 
spring, Exellence Visage, Exellence Visage HA) в сроки 12 месяцев после процедуры. Из готовых парафиновых 
блоков изготавливали парафиновые срезы толщиной 5–7 мкм и окрашивали гематоксилином – 
эозином, по методу Вейгерта – Ван Гизона, сириусом красным (Sirius Red). С использованием 
микроскопа с цифровой фотонасадкой Sony разрешением 12 мегапикселей из каждого гистологического 
препарата было получено по пять фотографий. В общей сложности исследованию подверглись 
2906 микрофотографий. 
Результаты. При исследовании данных образцов выявлено преобладание коллагена типа I как 
в коже, так и подкожно-жировой клетчатке в местах имплантирования нитей спустя 12 месяцев 
после процедуры. Было выявлено, что они также окружены единичными коллагеновыми волокнами, 
но имеют более выраженную клеточную реакцию. При этом нити на небольшом удалении (10–50 мкм) 
окружены значительным количеством лейкоцитов, макрофагов, эозинофилов, встречаются участки 
с перифокальным гранулематозным воспалением.
Заключение. Данные исследования показали, что после имплантации запускаются трофические 
процессы в тканях, стимулируется синтез коллагена.
Ключевые слова: имплантированные нити, гистологическое исследование, коллагеновые волокна, 
эластические волокна, отдаленные результаты
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Нитевой лифтинг лица относится к  ми-
нимально инвазивным методикам ан-
тивозрастной терапии, которая доста-

точно широко используется в  клинической 
практике, так как эта процедура проста, обла-

дает коротким реабилитационным периодом 
и  низкими рисками осложнений [1]. Техноло-
гия заключается в установлении специальных 
нитей под кожей, которые в дальнейшем фор-
мируют каркас, подтягивающий и армирующий 
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мягкие ткани [2, 3]. Клинический эффект после 
введения нитей достигается вследствие их ре-
позиционирования. Нити, введенные в мягкие 
ткани лица, стимулируют пролиферацию фи-
бробластов и экспрессию трансформирующего 
фактора роста бета (TGF-β), что, в  свою оче-
редь, способствует синтезу нового коллагена 
[4]. В  зависимости от материала нити и меха-
низма действия Д.А. Груздев и  соавт. предло-
жили классифицировать их на  лифтинговые, 
армирующие и биостимулирующие [5]. Однако 
многие вопросы, касающиеся изменений в тка-
нях как в  местах введения нитей, так и  близ-
лежащих, нуждаются в  дальнейших исследо-
ваниях в  связи с  проблемами долгосрочного 
сохранения эффекта и  безопасности методи-
ки [6].

Материал и методы
В  работе проводили патоморфологическое из-
учение материала, взятого при помощи биопсии 
в  местах имплантирования нитей (Nano spring, 
Exellence Visage, Exellence Visage HA, Exellence 
Visage HA RF) в срок одного года.
Из готовых парафиновых блоков изготавливали 
парафиновые срезы толщиной 5–7 мкм и окра-
шивали  гематоксилином  – эозином, по  мето-
ду Вейгерта  – Ван Гизона, сириусом красным 
(Sirius Red). С  использованием микроскопа 
с  цифровой фотонасадкой Sony разрешением 
12 мегапикселей из каждого гистологического 
препарата было получено по пять фотографий. 
В общей сложности исследованию подверглись 
2906 микрофотографий. На микрофотографиях 
с использованием программ ImageView, Image 
Tool v.2.00, GistMorph проводили оценку сле-
дующих параметров: воспалительной реакции, 
клеточного состава, коллагеновых и эластиче-
ских волокон, а также процентного соотноше-
ния различных типов коллагена. При помощи 
программного пакета Statistica 7 (StatSoft Inc, 
США) производили базовые статистические 
расчеты.

Результаты
При исследовании  гистологических стекол, 
окрашенных  гематоксилином и  эозином, 
в участках, находящихся на удалении от им-
плантированной нити, патологических из-
менений клеточного состава в  коже и  под-
кожно-жировой клетчатке выявлено не было 
(рис.  1). Была визуализирована нить, распо-
лагающаяся в подкожно-жировой клетчатке. 
Данная нить была окружена пучками сфор-
мированных коллагеновых волокон, кнаружи 
от  соединительнотканной капсулы клеточ-
ная реакция отсутствовала. Внутри капсулы 
(в непосредственной близости с нитью) была 
выявлена слабовыраженная клеточная реак-
ция (лейкоциты, макрофаги). Сама нить фраг-

Рис. 1. Гистологические материалы, окрашенные гематоксилином и эозином 
в участках имплантированной нити: А, В – кожа, увеличение ×100; Б, Г – 
подкожно-жировая клетчатка, увеличение ×100; Д, Ж – кожа, увеличение 
×200; Е, З – подкожно-жировая клетчатка, увеличение ×200
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Имплантация нитей – одна из самых востребованных 
процедур в эстетической медицине. Терапевтический эффект 
после процедуры проявляется в кратчайшие сроки и носит 
стойкий характер. При исследовании данных образцов 
выявлено преобладание коллагена типа I как в коже, 
так и подкожно-жировой клетчатке в местах 
имплантирования нитей спустя 12 месяцев после процедуры
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Процентное соотношение типов коллагена (от общего количества коллагена)

Тип коллагена Min, % Max, % Среднее значение, %

Кожа

I 62,3 84,8 76,3

III 5,6 17,9 10,44

Подкожно-жировая клетчатка

I 12,8 30,3 23,42

III 32,9 37,3 34,76

Рис. 2. Гистологические материалы, окрашенные по методу Вейгерта – Ван-Гизона в участках имплантированной нити: А, В – кожа, 
увеличение ×100; Б, Г – подкожно-жировая клетчатка, увеличение ×100; Д, Ж – кожа, увеличение ×200; Е, З – подкожно-жировая 
клетчатка, увеличение ×200
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Рис. 3. Гистологические материалы, окраска сириусом красным в поляризованном свете в участках имплантированной нити: А, В – 
кожа, увеличение ×100; Б, Г – подкожно-жировая клетчатка, увеличение ×100; Д, Ж – кожа, увеличение ×200; Е, З – подкожно-жировая 
клетчатка, увеличение ×200

ментирована, отдельные фрагменты оплетены 
коллагеновыми волокнами и фибробластами 
с небольшим количеством клеток лейкоцитар-
ного ряда. Кровеносное русло в дерме имело 
«рыхлое» расположение (но по количеству их 
больше в  отличие от  ранее описанного слу-
чая), диаметр кровеносных сосудов в среднем 
составил 60,26 мкм (min  – 13,15 мкм, max  – 
133,74 мкм). Кровеносное русло в  подкож-
но-жировой клетчатке имело более плотное 
расположение и  средний диаметр кровенос-
ных сосудов 57,53 мкм (min – 25,05 мкм, max – 
79,75 мкм).
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The Results of the Analysis of Histological Examination of the Material at the Site of Implantation 
of Threads in the Long-term Observation Period (Part 2)   

D.N. Serov, PhD
Center for Medical Cosmetology "Estetika Group", Khimki

Contact person: Dmitry N. Serov, dserov@esthetica-group.ru 

Thread implantation is one of the most demanded procedures in aesthetic medicine. The therapeutic effect 
after the procedure is manifested in the shortest possible time and is persistent. Material and methods. In the 
work, a pathomorphological study of the material taken with the help of a biopsy in the places of implantation 
of threads and surrounding tissues (indentation 1 cm) (Nano spring, Excellence Visage, Excellence Visage 
HA) was carried out 12 months after the procedure. Paraffin sections 5–7 μm thick were made from ready-
made paraffin blocks and stained with: hematoxylin – eosin; according to the Weigert – Van Gieson method; 
Sirius Red color. Using a microscope with a Sony digital photo attachment, with a resolution of 12 megapixels, 
five photographs were obtained from each histological preparation. A total of 2,906 photomicrographs were 
examined. 
Results. In the study of these samples, the predominance of type I collagen was revealed both in the 
skin and subcutaneous fat at the sites of thread implantation within 12 months. It was found that they 
are also surrounded by single collagen fibers, but have a more pronounced cellular response. At the 
same time, the threads are surrounded by a significant number of leukocytes, macrophages, eosinophils, 
at a small distance from the thread (10–50 microns), there are areas with perifocal granulomatous 
inflammation. 
Conclusion. These studies have shown that after implantation, trophic processes in tissues are triggered, collagen 
synthesis is stimulated.

Key words: implanted threads, histological examination, collagen fibers, elastic fibers, long-term results

При исследовании  гистологических стекол, окра-
шенных по методу Вейгерта – Ван Гизона, было вы-
явлено наличие эластических волокон как в толще 
дермы, так и в соединительнотканных прослойках 
подкожно-жировой клетчатки (рис. 2). Причем эла-
стические волокна в подкожно-жировой клетчатке 
представлены единичными волокнами, эластиче-
ские волокна по  всей дерме распределены равно-
мерно. Относительная площадь эластических воло-
кон в дерме составила в среднем 14,52% (min – 8,8%, 
max – 18,6%). Относительная площадь эластических 
волокон в подкожно-жировой клетчатке составила 
в среднем 2,02% (min – 1,1%, max – 2,6%).
При исследовании гистологических стекол, окра-
шенных сириусом красным (Sirius Red), выявлено 
исходное процентное соотношение коллагеновых 

волокон типов I и  III (рис. 3). При исследовании 
данных  гистологических стекол в  поляризован-
ном свете коллаген типа I подсвечивается красным 
спектром света, коллаген типа III – зеленым спек-
тром.
Результаты спектрального исследования с подсчетом 
пикселей красного цвета (тип I) и пикселей зеленого 
цвета (тип III) отображены в таблице.

Заключение
При исследовании было выявлено преобладание 
коллагена типа I в  коже, а  в подкожно-жировой 
клетчатке преобладал коллаген типа III в  местах 
имплантирования нитей (Nano spring, Exellence 
Visage, Exellence Visage HA) спустя 12 месяцев после 
процедуры.  

Клинические исследования 
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Патогенез и лечение псориаза 
волосистой части головы – 
факты, гипотезы, перспективы

Волосистая часть головы (ВЧГ) является одной из часто встречающихся локализаций псориатических 
высыпаний более чем у 70% больных псориазом. Высыпания на ВЧГ характеризуются устойчивостью 
к терапии и значимо нарушают качество жизни пациентов. На сегодняшний день накоплен ряд 
данных, касающихся особенностей патогенеза псориаза ВЧГ, обсуждается связь заболевания 
с морфофункциональными особенностями кожи скальпа, изменениями микробиома ВЧГ, предлагаются 
подходы к терапии. В обзоре приведены сведения, полученные в ходе исследований в этом направлении, 
обсуждаются их значение для клинической практики и перспективы дальнейших исследований. 
Приведены данные о лечении псориаза ВЧГ с использованием средств адъювантной терапии.
Ключевые слова: псориаз, волосистая часть головы, волосы в анагене, микробиом, лечение, 
дерматокосметика
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Псориаз – системное иммуноассоциированное 
заболевание мультифакториальной природы, 
которое является одним из наиболее распро-

страненных дерматозов и поражает до 3% населения 
Земли [1]. Патогенез этого заболевания сложен и до 
конца не изучен. Считают, что при псориазе форми-
руется сложная многоуровневая цитокиновая сеть, 
обеспечивающая инициацию и  поддержание вос-
паления, а также формирование спектра коморбид-
ностей. При этом ключевыми молекулами считают 
цитокины семейства интерлейкина (ИЛ) 17, а  их 
основными клетками-мишенями  – кератиноциты. 
Эффектами ИЛ-17 является индукция секреции ке-
ратиноцитами хемокинов, привлекающих нейтро-
фильные  гранулоциты, Th17, Th22 и  миелоидные 
дендритные клетки, а также целого спектра цитоки-
нов, в том числе ИЛ-36 и ИЛ-17C, которые усиливают 
воспаление, ИЛ-20, с которым ассоциированы псо-
риазиформные изменения эпидермиса [2].

Волосистая часть  головы (ВЧГ) является часто 
встречающейся локализацией заболевания, она 
вовлекается в разной степени у 45–79% пациентов 
с  псориазом [3]. Высыпания на  ВЧГ могут быть 
первым и/или единственным симптомом дермато-
за у 25% больных псориазом. Высыпания на коже 
скальпа часто сочетаются с  вовлечением ушных 
раковин, заушной области, кожи лица и  отлича-
ются выраженной вариабельностью клинических 
проявлений по  распространенности поражений, 
степени выраженности инфильтрации и шелуше-
ния, характера течения [4]. По некоторым данным, 
псориаз ВЧГ является предиктором псориатическо-
го артрита, риск вовлечения опорно-двигательного 
аппарата (HR, от англ. hazard ratio, или отношение 
рисков) у пациентов с поражением ВЧГ составляет 
3,89 (95%-ный доверительный интервал (95% ДИ) 
2,18–6,94) [5]. По  мнению других авторов, такой 
связи между поражением ВЧГ и артритом при псо-
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риазе нет, более того, не обнаруживается зависи-
мость между тяжестью поражения кожи ВЧГ и ар-
трита, а также эффективностью лечения последнего 
[6]. В то же время большинство специалистов ука-
зывают на выраженную резистентность псориаза 
ВЧГ к лечению и низкую приверженность пациен-
тов терапии [3, 7]. Это обусловлено рядом факто-
ров, включая отсутствие видимого эффекта лече-
ния, недостаток времени для нанесения препарата 
и физические сложности их использования на ВЧГ, 
распределение препаратов по  волосам, площадь 
которых существенно превышает площадь кожи 
скальпа, косметическую неприемлемость форм для 
наружного применения [8]. Поэтому некоторые 
авторы считают псориаз ВЧГ с  поражением 30% 
и более поверхности кожи ВЧГ наиболее резистент-
ным к терапии по сравнению с бляшечным псори-
азом любой другой локализации [4, 9]. Несмотря 
на  ограниченность процесса при изолированном 
псориатическом поражении ВЧГ, у пациентов зна-
чительно снижается качество жизни, заболевание 
влияет на социальную активность больных и может 
служить причиной тревожно-депрессивных рас-
стройств [8].
Таким образом, псориаз ВЧГ представляет собой 
существенную медико-социальную проблему. На се-
годняшний день накоплен ряд данных, касающихся 
особенностей патогенеза псориаза ВЧГ, обсуждается 
связь заболевания с морфофункциональными осо-
бенностями кожи скальпа, изменения микробиома 
ВЧГ, предлагаются подходы к терапии. В обзоре при-
ведены сведения, полученные в ходе исследований 
в этом направлении, обсуждаются их значение для 
клинической практики и перспективы дальнейших 
исследований.

Псориаз ВЧГ – особенности патогенеза 
и новые гипотезы
Обсуждая патогенез псориаза ВЧГ, необходимо 
учитывать морфофункциональные особенности 
кожи скальпа. Кожа ВЧГ человека имеет целый ряд 
особенностей по сравнению с кожей других участ-
ков тела, в  том числе высокую плотность волос  – 
от 200 до 600 на см2, с каждым из которых связано до 
пяти сальных желез, многочисленные, до 300 на см2, 
потовые железы, активную васкуляризацию и  ин-
нервацию [10]. Этими особенностями обусловлены 
функциональные характеристики кожи скальпа, на-
пример, пот способствует равномерному распреде-
лению кожного сала по коже ВЧГ, что обеспечивает 
ее эластичность и вносит вклад в защиту от потери 
воды, а в сочетании с высоким уровнем васкуляриза-
ции – терморегуляцию.
Предполагается, что морфофункциональные осо-
бенности кожи ВЧГ могут быть в числе факторов, 
которые определяют высокую частоту поражения 
кожи скальпа при псориазе [11]. Одной из  самых 
значимых особенностей кожи этой зоны является 
высокая плотность волос, более 90% которых нахо-
дятся в стадии анагена [12]. В 1988 г. R. Paus и соавт. 

впервые предположили наличие связи между воспа-
лением при псориазе и цитокиновой сетью, секре-
тируемой волосами в фазе анагена, предложив гипо-
тезу об общих механизмах «включения» воспаления 
и роста волос [13]. Наличие такой связи косвенно 
подтверждается рядом клинических фактов, напри-
мер корреляцией между зоной роста волос и зоной 
псориатического поражения с формированием «псо-
риатической короны» [14]. Кроме того, у пациентов 
с  андрогенетической алопецией псориаз возника-
ет преимущественно на участках ВЧГ, где сохранен 
рост волос [11], а у больных с гнездной алопецией 
и псориазом высыпания могут разрешаться в участ-
ках выпадения волос – так называемый Ренбек-фе-
номен [15]. Спустя два десятилетия эта концепция 
снова привлекла внимание исследователей, авторы 
предложили для описания такой связи гипотезу о на-
личии функциональной оси «волосяной фолликул – 
псориаз» [16]. При этом предлагается рассмотреть 
две рабочие модели для описания общих сигналь-
ных путей, которые дополняют друг друга. Соглас-
но первой из них, эпителиоциты волосяных фолли-
кулов в терминальных стадиях анагена генерируют 
молекулярные сигналы, которые могут иницииро-
вать/поддерживать воспаление при псориазе. Вторая 
предполагает, что факторы, выступающие в качестве 
триггеров для псориаза (лекарства, травмы и т.д.), 
могут индуцировать и прогрессирование алопеций, 
и наоборот, агенты, подавляющие воспаление при 
псориазе, в ряде случаев могут стимулировать рост 
волос. Значимость и жизнеспособность данной ги-
потезы предстоит еще доказать, однако современные 
молекулярные исследования дают основания считать, 
что на ВЧГ воспаление при псориазе имеет целый ряд 
особенностей. Так, J. Ruano и соавт. в ходе сравни-
тельного комплексного исследования (гистологиче-
ского, иммуногистохимического, с количественной 
полимеразной цепной реакцией в реальном времени 
и оценкой экспрессии генов с помощью микрочипов) 
образцов кожи пациентов с псориазом кожи тулови-
ща, ВЧГ и без высыпаний продемонстрировали, что 
транскриптом кожи при псориазе ВЧГ отличается 
повышенной модуляцией нескольких наборов генов, 
особенно генов, индуцируемых интерфероном-гам-
ма [17]. Результатом этих особенностей экспрес-
сии генов является более значимая активация клю-
чевого сигнального пути заболевания, включающего 
фактор некроза опухолей-альфа, ИЛ-17 и ИЛ-22. В то 
же время в высыпаниях на коже скальпа была в боль-
шей степени по сравнению с высыпаниями на глад-
кой коже снижена экспрессия  генов, вовлеченных 
в  дифференцировку кератиноцитов и  регуляцию 
процессов, опосредованных дендритными клетками. 
Другие авторы также констатировали более актив-
ную секрецию в  псориатических бляшках на  коже 
скальпа хемокина CCL20, а  также более высокое 
содержание в клетках антимикробного пептида ли-
поколина-2 и его матричной РНК вследствие иден-
тичности иммунных механизмов псориаза на разных 
участках кожного покрова [18].
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Таким образом, данные литературы свидетельству-
ют о том, что морфофункциональные особенности 
ВЧГ, ее иммунного барьера, цитокинового профи-
ля могут оказывать влияние на частоту и характер 
поражения ВЧГ при псориазе. Спектр этих влия-
ний и их эффекты на течение дерматоза, эффектив-
ность его терапии требуют уточнения. Дальнейшие 
исследования в  этом направлении могут внести 
вклад и в разработку методов терапии заболева-
ния.

Псориаз ВЧГ и микробиом кожи – есть ли связь
Состав и вклад микробного сообщества (бактерий, 
вирусов и грибов), совокупности его метаболитов 
и генов в поддержание нормальной жизнедеятель-
ности кожи и патогенез дерматозов активно изуча-
ются в последние годы [19]. Тесное взаимодействие 
между микроорганизмами, эпителиальными и им-
мунными клетками кожи создает предпосылки 
для участия микробиоты в реализации иммунной 
и барьерной функций кожи [20, 21], противоопу-
холевой защиты [21] и защиты от патогенов. В ис-
следованиях микробных сообществ кожи человека 
с помощью методов секвенирования установлено, 
что их состав прежде всего определяется морфо-
функциональными особенностями кожи различ-
ных частей тела [19]. При этом ВЧГ с характерной 
высокой плотностью сальных и  потовых желез 
относится к  так называемым себорейным зонам, 
а ее микробиота отличается доминированием ли-
пофильной флоры, в  том числе Propionibacterium 
species и Malassezia species [10].
Роль микробиоты кожи в  патогенезе псориаза 
в  целом и  псориаза ВЧГ в  частности стала пред-
метом изучения недавно. Тем не менее результаты 
первых исследований свидетельствуют о том, что 
микробиота кожи, пораженной псориазом, от-
личается от  таковой на  непораженных участках 
или у  здоровых лиц [22]. Например, относитель-
ное и абсолютное число стрептококков выше [23]. 
H.W. Chang и соавт., в свою очередь, обнаружили 
на коже у больных Staphylococcus aureus, который, 
по их мнению, приводит к поляризации Th17-кле-
ток, ключевых участников патогенеза заболевания 
[24]. Кроме того, предполагается, что изменения 
в  составе микробиоты могут стимулировать сиг-
нальные пути, опосредованные ИЛ-1, и таким обра-
зом участвовать в поддержании воспаления [25].
Что касается участия микробиома в  патогене-
зе псориаза ВЧГ, то данные, касающиеся этого 
аспекта, немногочисленны и  зачастую проти-
воречивы. Так, J.Y. Choi и  соавт. [26] и  L. Drago 
и соавт.  [27] обнаружили преобладание при псо-
риазе ВЧГ Proteobacteria и  Bacteroidetes, Z. Gao 
и соавт. [23] и A. Fahlen и соавт. [28] – доминиро-
вание Firmicutes, а M. Assarsson и соавт. [29], напро-
тив, отмечают сниженное содержание Firmicutes, 
особенно после курса узкополосной фототерапии. 
Расходятся и представления о разнообразии ми-
кробного сообщества у пациентов с поражением 

ВЧГ при псориазе. Так, одни авторы обнаруживают 
прямую зависимость между тяжестью поражения 
ВЧГ и разнообразием микробиоты [23, 26], кото-
рое увеличивается при тяжелом течении заболе-
вания. Другие, напротив, отмечают уменьшение 
разнообразия микроорганизмов при псориазе ВЧГ 
по сравнению с другими дерматозами аналогичной 
локализации [29]. Эти расхождения могут быть об-
условлены различиями в методах отбора образцов, 
особенностями выборки популяции обследуемых, 
предшествующей терапией заболевания и указы-
вают на необходимость дальнейших исследований 
в этом направлении.
Особенностью микробиоты при псориазе ВЧГ явля-
ется сниженное содержание Propionibacterium [30], 
доминирующих в составе микробиоты кожи скаль-
па у здоровых лиц и играющих существенную роль 
в  защите от  патогенов посредством продукции 
короткоцепочечных жирных кислот и  тиопепти-
дов. На  этом фоне отмечается увеличение числа 
условно-патогенной и  патогенной флоры, в  том 
числе Pseudomonas aeruginosa, участие в патогенезе 
псориаза которой обсуждается в последние годы 
[24, 26]. Эти микроорганизмы отличаются высокой 
вирулентностью и устойчивостью к антимикроб-
ным препаратам [31]. В нескольких исследованиях 
продемонстрировано, что численность колоний 
Pseudomonas aeruginosa коррелирует с  тяжестью 
псориаза, снижаясь на  фоне терапии [26, 29], 
и  может быть одним из  индукторов экспрессии 
антимикробного пептида β-дефенсина, экспрессия 
которого в коже и содержание в крови существенно 
повышены у больных псориазом [32]. В настоящее 
время активно обсуждается участие антимикроб-
ных пептидов в патогенезе псориаза [33] и пред-
полагается, что β-дефенсин играет важную роль 
в  поддержании активности Th17/22, ключевых 
участников патогенеза псориаза [34]. Стоит отме-
тить, что салициловая кислота, часто используемая 
для наружной терапии псориаза в виде мазей или 
в составе шампуня [35], не только оказывает кера-
толитическое действие, но и благотворно влияет 
на микробиоту кожи, в том числе подавляя рост 
Pseudomonas aeruginosa [36].
Таким образом, в ходе первых исследований осо-
бенностей микробиома кожи ВЧГ у больных псо-
риазом получены противоречивые результаты. Тем 
не менее представляется, что разнообразие микро-
организмов при псориазе ВЧГ изменяется, форми-
руется дисбаланс микробного сообщества с умень-
шением представителей нормальной флоры, что 
может вносить вклад в  патогенез заболевания. 
Дальнейшие исследования в  этом направлении 
позволят не только получить новые данные о ме-
ханизмах развития псориаза ВЧГ или расширить 
представления о лечебных эффектах, традицион-
но используемых для лечения дерматоза средств, 
но и создадут предпосылки для разработки новых, 
в том числе направленных на коррекцию микро-
биоты кожи.
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Псориаз ВЧГ – направления терапии
Лечение псориаза ВЧГ представляет сложности и тре-
бует комплексного подхода с использованием наруж-
ной терапии, в том числе дерматокосметики, а при 
необходимости – системного лечения [3, 4, 7, 9, 37]. 
Препаратами выбора при ограниченном псориа-
зе ВЧГ являются препараты кальципотриола, в том 
числе в формах, содержащих фиксированную ком-
бинацию кальципотриола и  бетаметазона (табли-
ца) [38]. Эти средства рекомендуются как на этапе 
достижения контроля над заболеванием, так и  на 
этапе поддерживающей терапии с меньшей кратно-
стью применения.
При неэффективности наружной терапии рассматри-
вается вопрос о назначении метотрексата или ген-
но-инженерных биологических препаратов. Среди 
последних наибольшую эффективность при псори-
азе ВЧГ демонстрируют бродалумаб, секукинумаб 
и иксекизумаб [40]. Причем особенностью эффек-
тов бродалумаба и иксекизумаба является быстрое 
(в течение двух недель) развитие ответа. Гуселькумаб 
превосходил по эффективности адалимумаб, а ик-
секизумаб – этанерцепт. Для апремиласта показана 
долгосрочная эффективность. Помимо разрешения 
высыпаний лечение с применением данной группы 

препаратов сопровождается улучшением качества 
жизни больных.
Все виды медикаментозного лечения псориаза ВЧГ 
рекомендуют проводить в  комплексе с  терапией 
сопровождения, в том числе в виде шампуней [41]. 
Применение шампуней, содержащих традицион-
но используемые в дерматологии кератолитические 
средства [39], сопровождается более значимым кли-
ническим улучшением – уменьшением выраженно-
сти шелушения, эритемы, а также повышением каче-
ства жизни больных [41].
В ходе недавно проведенного одноцентрового рандо-
мизированного двойного слепого контролируемого 
основой исследования эффективности шампуня, со-
держащего 2%-ную салициловую кислоту, 5%-ную мо-
чевину и 1%-ный глицерин (DERCOS PSOlution, Vichy 
Laboratoires, France), продемонстрировано, что на фоне 
его применения на протяжении 30 дней происходят зна-
чимые изменения индекса тяжести псориаза ВЧГ – PSSI 
(на 69% по сравнению с исходным уровнем, p < 0,001) 
и IGA (с 2,5 ± 0,5 до 1,4 ± 1,3; p < 0,001) [42]. Кроме того, 
у пациентов отмечена положительная динамика субъ-
ективных симптомов, связанных с  псориазом ВЧГ. 
Показатели ирритации снизились на 33,8% (p < 0,001) 
к 30-му дню применения шампуня DERCOS PSOlution 

Наружная терапия псориаза ВЧГ – спектр и особенности эффектов (по [38, 39] с модификациями)

Группа препаратов Активные ингредиенты Комментарии

Кератолитические 
средства

Мочевина, салициловая кислота, 
альфагидроксикислоты, молочная 
кислота

■■ Препараты первого выбора в качестве терапии 
сопровождения 

■■ Кератолитические и противовоспалительные 
эффекты

■■ Повышают биодоступность медикаментозных 
средств для наружного применения 

■■ Повышают приверженность к лечению, 
удовлетворенность лечением

Растительные 
экстракты

Mahonia aquifolium, Baphicacanthus 
cusia, Centella asiatica, Mangifera 
indica L, Salix spp., Curcuma longa и др., 
а также их комбинации

■■ В составе терапии сопровождения
■■ Активные молекулы с противовоспалительными, 

антиоксидантными и другими эффектами
■■ Повышение эффекта медикаментозных препаратов
■■ Повышение комплаенса и приверженности лечению

Медикаментозные 
препараты для 
наружного 
применения

Топические кортикостероиды ■■ Применяются широко, особенно у пациентов 
с косметически значимой локализацией высыпаний 

■■ Используются в виде монотерапии и в комбинации 
с другими средствами 

■■ Риск атрофии кожи и других нежелательных явлений
■■ Рандомизированных контролируемых исследований 

мало, они отличаются гетерогенностью

Топические ингибиторы 
кальциневрина

■■ Применяются широко, но off-label
■■ Стероид-сберегающий эффект
■■ Нежелательные явления в виде ирритации 

и активации пиококковой флоры 
■■ Рандомизированных контролируемых исследований 

мало, они отличаются гетерогенностью

Топический кальципотриол ■■ Применяются широко
■■ В виде монотерапии и в составе комбинированной 

терапии препараты первой линии прим бляшечном 
псориазе кожи и ВЧГ

■■ Высокий профиль безопасности
■■ Доказанная эффективность при псориазе ВЧГ

Обзор



Эффективная фармакотерапия. 19/2023
60

Литература

1.	 Griffiths C.E.M., Armstrong A.W., Gudjonsson J.E., Barker J.N.W.N. Psoriasis. Lancet. 2021; 397 (10281): 1301–1315.
2.	 Ghoreschi K., Balato A., Enerbäck C., Sabat R. Therapeutics targeting the IL-23 and IL-17 pathway in psoriasis. Lancet. 2021; 

397 (10275): 754–766.
3.	 Круглова Л.С., Жукова О.В. Псориаз волосистой части головы: современные методы терапии и возможность 

длительного контроля над заболеванием. Клиническая дерматология и венерология. 2014; 12 (1): 86–93.
4.	 Ortonne J., Chimenti S., Luger T., et al. Scalp psoriasis: European consensus on grading and treatment algorithm. J. Eur. 

Acad. Dermatol. Venereol. 2009; 23 (12): 1435–1444.
5.	 Wilson F.C., Icen M., Crowson C.S., et al. Incidence and clinical predictors of psoriatic arthritis in patients with psoriasis: 

a population-based study. Arthritis Rheum. 2009; 61 (2): 233–229.
6.	 Vlam K., Mallbris L., Szumski A., Jones H. Limited association between scalp psoriasis and psoriatic arthritis severity 

and treatment response. Clin. Exp. Rheumatol. 2017; 35 (1): 141–144.
7.	 Перламутров Ю.Н., Ольховская К.Б. Рациональная наружная терапия псориаза волосистой части головы. Вестник 

дерматологии и венерологии. 2013; 89 (4): 91–94.
8.	 Svendsen M.T., Feldman S.R., Möller S., et al. Long-term improvement of psoriasis patients' adherence to topical drugs: 

testing a patient-supporting intervention delivered by healthcare professionals. Trials. 2021; 22 (1): 742.
9.	 Van de Kerkhof P.C., de Hoop D., de Korte J., Kuipers M.V. Scalp psoriasis, clinical presentations and therapeutic 

management. Dermatology. 1998; 197 (4): 326–334. Erratum in: Dermatology. 1999;198 (2): 222.
10.	 Rukwied R. Physiologie der Kopfhaut (Physiology of the scalp). Hautarzt. 2017; 68 (6): 431–436.
11.	 Wassef C., Lombardi A., Rao B.K. Presence of psoriasis in areas of balding in patients with both androgenic alopecia 

and scalp psoriasis. Psoriasis Forum. 2012; 18a (4): 214–216.
12.	 Горячкина В.Л., Иванова М.Ю., Цомарюва Д.А. и др. Физиология волосяных фолликулов. Российский журнал 

кожных и венерических болезней. 2015; 18 (3): 51–54.
13.	 Paus R., Link R.E. The psoriatic epidermal lesion and anagen hair growth may share the same "switch-on" mechanism. Yale 

J. Biol. Med. 1988; 61 (5): 467–476.
14.	 Sawan S., Descamps V. Scalp psoriasis: a paradigm of "switch-on" mechanism to anagen hair growth? Arch. Dermatol. 2008; 

144 (8): 1064–1066.
15.	 Ovcharenko Y., Serbina I., Zlotogorski A., Ramot Y. Renbök phenomenon in an alopecia areata patient with psoriasis. Int. 

J. Trichology. 2013; 5 (4): 194–195.
16.	 Suzuki T., Ito T., Gilhar A., et al. The hair follicle-psoriasis axis: shared regulatory mechanisms and therapeutic targets. Exp. 

Dermatol. 2022; 31 (3): 266–279.
17.	 Ruano J., Suárez-Fariñas M., Shemer A., et al. Molecular and cellular profiling of scalp psoriasis reveals differences 

and similarities compared to skin psoriasis. PLoS One. 2016; 11 (2): e0148450.
18.	 Gáspár K., Jenei A., Khasawneh A., et al. Comparison of immune and barrier characteristics in scalp and skin psoriasis. Acta 

Derm. Venereol. 2020; 100 (14): adv00203.
19.	 Byrd A.L., Belkaid Y., Segre J.A. The human skin microbiome. Nat. Rev. Microbiol. 2018; 16 (3): 143–155.
20.	 Boxberger M., Cenizo V., Cassir N., La Scola B. Challenges in exploring and manipulating the human skin microbiome. 

Microbiome. 2021; 9 (1): 125.
21.	 Nakatsuji T., Cheng J.Y., Gallo R.L. Mechanisms for control of skin immune function by the microbiome. Curr. Opin. 

Immunol. 2021; 72: 324–330.
22.	 Alekseyenko A.V., Perez-Perez G.I., De Souza A., et al. Community differentiation of the cutaneous microbiota in psoriasis. 

Microbiome. 2013; 1: 31.

(Vichy  Laboratoires, France). Более 90,9% участников, 
использовавших шампунь DERCOS PSOlution (Vichy 
Laboratoires, France), были удовлетворены лечением. 
Более того, все испытуемые, применявшие активный 
шампунь, заявили о своем желании продолжить его 
использование. Авторы публикации считают, что шам-
пунь DERCOS PSOlution (Vichy Laboratoires, France) 
может быть рекомендован пациентам в качестве сред-
ства поддерживающей терапии для профилактики обо-
стрения после успешного медикаментозного лечения 
и  может широко использоваться для лечения легких 
форм псориаза ВЧГ. Хорошая переносимость шампуня 
DERCOS PSOlution (Vichy Laboratoires, France) вносит 
вклад в улучшение приверженности терапии сопровож
дения и способствует продлению ремиссии [42].

Таким образом, комплексный подход к лечению 
псориаза ВЧГ с использованием по показаниям 
средств для наружной или системной терапии, 
а также терапии сопровождения приводит к вы-
раженному эффекту. В перспективе представля-
ется важным оценить эффекты используемых 
препаратов, в  том числе средств дерматокос-
метики, на  состав микробиоты кожи ВЧГ, рост 
волос и секрецию волосяными фолликулами ци-
токинов. Полученные данные расширят знания 
об эффектах традиционно используемых в дер-
матологии средств для лечения заболевания, 
а также создадут предпосылки для их комбини-
рованного и/или персонифицированного приме-
нения.  
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The scalp is one of the favorite localizations for psoriasis and affects more than 70% of patients. Scalp rashes are 
resistant to therapy and significantly interfere with patients' quality of life. To date, a number of data have been 
accumulated concerning the peculiarities of the pathogenesis of HFG psoriasis, the relationship of the disease 
with the morphofunctional features of the scalp skin, changes in the HFG microbiome, and therapy approaches 
have been suggested. The review presents findings from research in this area, discusses their role for clinical practice 
and the prospects for further research. Data on the treatment of HFG psoriasis with the use of adjuvant therapy are also 
presented.
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Особенности выбора 
генно-инженерных биологических 
препаратов для лечения псориаза

Генно-инженерные биологические препараты (ГИБП) на сегодняшний день признаются наиболее 
перспективными средствами в лечении различных форм псориаза, главной целью которого 
является достижение стойкой ремиссии. Однако выбор терапии системными таргетными 
препаратами в практической дерматовенерологии происходит эмпирическим путем на основе 
особенностей течения заболевания, личного клинического опыт врача, предшествующей когда-либо 
эффективной/неэффективной терапии, а также доступности медикаментов. Такой подход 
не позволяет однозначно добиться доказательного улучшения состояния пациента. Таким образом, 
выбор различных системных препаратов не всегда может определяться только оценкой степени 
тяжести и сопутствующей патологией, что актуализирует поиск новых методологических подходов 
к выбору биологической терапии. В представленном научном обзоре приведены современные данные 
клинических исследований по применению различных видов ГИБП.
Ключевые слова: генно-инженерные биологические препараты, псориаз, эффективность терапии
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Введение
На сегодняшний день существуют разнообразные вари-
анты трактовки определения псориаза. Говоря о псори-
азе как собирательном понятии, можно сказать, что он 
представляет собой часто встречающееся хроническое 
иммуновоспалительное заболевание кожи. Данные систе-
матического обзора демонстрируют распространенность 
псориаза в общей популяции 1,92% в странах Западной 
Европы, 1,83% – в странах Центральной Европы и 1,50% – 
в Северной Америке [1]. В Российской Федерации заре-
гистрировано более 360 тыс. пациентов с  псориазом. 
Последние несколько лет распространенность данного 
заболевания продолжает неуклонно расти. К 2019 г. этот 
показатель достиг 247,2 на 100 тыс. населения, однако ре-
альные цифры свидетельствуют о том, что этот показа-
тель несколько занижен [2, 3].
Наряду с этим псориаз по сути является хроническим 
воспалительным иммуноопосредованным заболеванием, 
характеризующимся повышенной скоростью деления ке-
ратиноцитов и нарушением их дифференцировки [4].
Известно, что в  развитии данного дерматоза важную 
роль играют нарушения функций различных систем ор-
ганизма, а  также  генетическая предрасположенность. 
Факторами риска могут выступать психоэмоциональные 
воздействия, инфекции, алкоголизм, прием некоторых 

лекарственных препаратов. Также имеется информация 
о 10 генах (PSORS), наличие которых предрасполагает 
к развитию данного заболевания и усугубляет его тече-
ние  [5]. Увеличение распространенности псориаза ха-
рактеризуется повышением частоты случаев торпидных 
форм, резистентных к традиционной терапии, а также 
увеличением доли тяжелого псориаза, приводящего к зна-
чительному снижению качества жизни и ассоциации с ко-
морбидной патологией [6].

Изучение истории развития учения о патогенезе псориаза
В данное время активно изучается взаимосвязь системно-
го воспаления при псориазе и коморбидности. В начале 
80-х гг. прошлого столетия псориаз рассматривали лишь 
как дерматоз, характеризующийся избыточной пролифе-
рацией кератиноцитов [7].
В последующем было доказано влияние иммуносупрес-
сии на динамику псориаза, что позволило рассматривать 
данное заболевание как системное иммуноопосредован-
ное. В дальнейшем была открыта ключевая роль Th17-
лимфоцитов, интерлейкин (ИЛ) 23 – сигнального пути 
и ИЛ-17A в патогенезе псориаза и псориатического ар-
трита, что обусловило возникновение воспалительного 
процесса, управляемого цитокинами [8]. Так, современ-
ная модель псориаза учитывает генетическую составляю-
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щую, которая при воздействии триггерных факторов ре-
ализуется типичными кожными проявлениями, при этом 
возможны наличие различных генотипических вариан-
тов псориаза и ассоциация с коморбидной патологией. 
При псориазе отмечается активация генов, кодирующих 
рецептор ИЛ-23 (ИЛ-23R), ИЛ-12 (ИЛ-12R), кластер генов 
ИЛ-4 – ИЛ-13, белок 313 (ZNF313), CDKAL1, PTPN 22, 
TNFAIP3 и ERAP1 [9].
В  спектре механизмов иммунопатогенеза заболева-
ния особого внимания заслуживает патологическая 
активация Th17-типа иммунного ответа, связанная 
с  дисбалансом синтеза цитокинов, формирующих ось 
ИЛ-23/ИЛ-17 [10–12].
ИЛ-23 относится к семейству ИЛ-12-цитокинов, включа-
ющему (наряду с ИЛ-12 и ИЛ-23) ИЛ-27, ИЛ-35 и ИЛ-39, 
и играет ключевую роль в дифференцировке и пролифе-
рации Th17-клеток. Несмотря принадлежность к одному 
семейству цитокинов, ИЛ-12 и ИЛ-23 играют различную 
роль в регуляции иммунного ответа. ИЛ-12 стимулирует 
поляризацию антиген-активированных наивных CD4+, 
CD8+ Т-клеток и  покоящихся Т-клеток памяти в  на-
правлении Th1-иммунного ответа, характеризующегося 
синтезом интерферона (ИФН) γ, а  ИЛ-23 индуцирует 
и поддерживает Th17-тип иммунного ответа. Имеется 
предположение, что оси ИЛ-17/ИЛ-23 принадлежит более 
важная роль в развитии аутоиммунной патологии, чем 
оси ИЛ-12/ИФН-γ [13, 14].
Семейство ИЛ-17 – это маркерные цитокины, отражаю-
щие активацию оси ИЛ-23/ИЛ-17. К ним относятся шесть 
цитокинов: ИЛ-17А, ИЛ-17В, ИЛ-17С, ИЛ-17D, ИЛ-17Е 
(ИЛ-25) и ИЛ-17F [15, 16].
Наиболее мощной провоспалительной активностью обла-
дает ИЛ-17А, а также ИЛ-17F. ИЛ-17В, ИЛ-17С и ИЛ-17D 
также классифицируются как провоспалительные цито-
кины, а ИЛ-17Е (еще известный как ИЛ-25), напротив, 
участвует в генерации Th2-клеток и ингибирует актива-
цию Th17-клеток [17, 18].

Особенности клинической картины псориаза
Различные клинические формы распространения псори-
аза охватывают большую часть мирового населения, что 
подтверждается официальной статистикой. Псориазом 
во всем мире страдает более 125 млн человек [19–21]. Бля-
шечный псориаз является наиболее распространенной 
его клинической формой. Для нее характерно наличие 
резко отграниченных эритематозных бляшек с серебри-
сто-белым мелкопластинчатым шелушением на поверх-
ности. Частота встречаемости данной формы псориаза 
составляет около 90% случаев [22].
Для оценки степени тяжести и выраженности клини-
ческих проявлений псориаза чаще всего применяют ва-
лидированные индексы BSA (Body Surface Area) и PASI 
(Psoriasis Area Severity Index), значение которых также 
позволяет оценить эффект от проводимой терапии [23].
Проявления псориаза могут в значительной мере варьи-
ровать по морфологии и степени тяжести, при этом лег-
кие формы заболевания могут ограничиваться несколь-
кими локальными повреждениями на  коже пациента, 
а тяжелые (около 30% случаев) сопровождаются пораже-
нием значительной части поверхности тела. Встречают-

ся также тяжелые, резистентные к терапии, атипичные 
формы заболевания, значимо влияющие на  качество 
жизни пациентов (пустулезная и экссудативная формы, 
псориатическая эритродермия и др.), что в ряде случаев 
приводит к инвалидизации больного (около 1% пациен-
тов с псориазом) [24–26].
В зависимости от клинической картины и расположения 
пустул можно выделить генерализованные и локализо-
ванные варианты пустулезного псориаза [27, 28].
Иммуноопосредованные воспалительные реакции, свя-
занные с псориазом, не ограничены только кожей и часто 
сопровождаются поражением суставов (псориатический 
артрит (ПсА)), которое встречается почти у 40% больных 
с  псориатическим поражением кожи [29]. Данные со-
стояния обуславливают растущее число сопутствующих 
коморбидных состояний, включая кардиоваскулярные 
заболевания, инсульт, метаболический синдром, хрони-
ческие заболевания почек, заболевания органов ЖКТ, аф-
фективные расстройства и злокачественные новообразо-
вания [30].
Среди клинических маркеров артрита особая роль от-
ведена поражению ногтевых пластин – псориатической 
ониходистрофии, которая наблюдается у 40–68% паци-
ентов с бляшечной формой псориаза и у 50–80% больных 
ПсА [31].
Данные проведенных исследований указывают на то, что 
поражение ногтей при ПсА является предиктором разви-
тия не только периферического артрита, но и аксиально-
го поражения. Эти результаты сопоставимы с данными 
регистра CORRONA, в котором отмечено, что у паци-
ентов, имевших аксиальное поражение, выявлено более 
тяжелое поражение ногтевых пластин. Согласно данным 
Общероссийского регистра больных ПсА, пациентам 
с псориазом ногтей чаще, чем в группе больных без они-
ходистрофии, был установлен диагноз «псориатический 
спондилит» [32, 33].

Особенности терапии псориаза
На сегодняшний день ни один из предлагаемых методов 
терапии не позволяет достичь полного излечения боль-
ных псориазом.
Кроме этого, в зависимости от формы поражения (с пре-
имущественно кожным и/или суставным синдромом) 
бывает сложно определиться с конкретным препаратом 
для терапии. Действие наружных, а тем более систем-
ных препаратов трудно прогнозировать. Лекарствен-
ные препараты одной фармакотерапевтической группы 
могут вызывать разрешение клинической симптоматики 
у одних пациентов и быть неэффективными у других [34].
В настоящее время нет единой тактики оптимального лече-
ния пациента. Выбор терапии системными таргетными пре-
паратами происходит эмпирическим путем на основе лично-
го опыта врача, предшествующей когда-либо эффективной/
неэффективной терапии, а также доступности медикамен-
тов. Такой подход не позволяет добиться доказательного 
улучшения состояния пациента. Отсутствие эффекта от те-
рапии генно-инженерными биологическими препаратами 
(ГИБП) наблюдалось при лечении этанерцептом в 22–28%, 
адалимумабом – в 10–20%, инфликсимабом – в 14–20%, усте-
кинумабом – в 3–7% случаев. Таким образом, выбор различ-
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ных системных препаратов не всегда может определяться 
только оценкой тяжести высыпаний и сопутствующей па-
тологией, что актуализирует поиск новых методологических 
подходов к выбору биологической терапии [35].
Результаты клинических исследований показывают, что ле-
чение больных псориазом ГИБП не позволяет добиться пол-
ного и стойкого разрешения высыпаний у всех пациентов. 
Это сказывается на снижении качества жизни таких боль-
ных, что дает толчок к разработке новых подходов к таргет-
ной терапии. Данные исследования позволят доказательно 
осуществлять выбор препарата, основанного на клинико-
морфологических особенностях организма [36, 37].
С появлением новых классов ГИБП сформировалась кон-
цепция «лечения до достижения цели», в соответствии 
с которой отмечается важность достижения чистой или 
почти чистой кожи как цели терапии псориаза, так как ис-
следования показали, что достижение чистой или почти 
чистой кожи (PASI 90, 100) коррелирует с более высоки-
ми показателями качества жизни. Концепция сводится 
к длительному назначению высокоэффективных и без-
опасных средств (методов) терапии, имеющих высокий 
уровень доказательности в медицине (A, B) [38].
Среди всех ГИБП наиболее изучен гуселькумаб. Кроме 
этого, он является первым препаратом для лечения псо-
риаза средней и тяжелой степени, который имеет направ-
ленное действие на субъединицу p19 ИЛ-23 и является 
первым препаратом этого класса, разрешенным к приме-
нению при ПсА. При лечении гуселькумабом эффектив-
ность терапии у пациентов с псориазом ассоциировалась 
со  снижением концентрации ИЛ-17А, ИЛ-17F, ИЛ-22 
и ИЛ-21, в то время как обострение после отмены тера-
пии – с увеличением концентрации этих цитокинов [39].
Исследования VOYAGE у пациентов с бляшечным псо-
риазом средней и  тяжелой степени [40, 41] выявили, 
что гуселькумаб обладает большей эффективностью при 
сходных нежелательных явлениях при дозировке 100 мг 
каждые восемь недель по сравнению с адалимумабом. 
В объединенных исследованиях VOYAGE 1 и VOYAGE 2 
была продемонстрирована одинаковая эффективность ле-
чения легких пациентов гуселькумабом и адалимумабом.
В двойном слепом рандомизированном исследовании 
III фазы NAVIGATE оценивали эффективность гусель-
кумаба у  пациентов с  псориазом средней и  тяжелой 
степени, которые адекватно не ответили на терапию 
устекинумабом (ингибитором ИЛ-12/23). К 16-й неделе 
терапии по результатам исследования гуселькумаб был 
более эффективным [42].
В исследовании ECLIPSE у пациентов с бляшечным псо-
риазом средней и тяжелой степени долгосрочная эффек-
тивность лечения гуселькумабом была выше, чем секуки-
нумабом [43].
В  рандомизированном двойном слепом исследовании 
фазы IV IXORA-R иксекизумаб, ингибитор ИЛ-17, срав-
нивали с гуселькумабом у пациентов со средним и тяже-
лым псориазом, в результате чего было доказано, что ик-
секизумаб более эффективен, чем гуселькумаб, на первой 
неделе лечения, а к 24-й неделе эффективность лечения 
имела схожие показатели [44].
При сравнении различных ГИБП необходимо учитывать 
безопасность их применения. Среди нежелательных яв-

лений в фазу I можно выделить зуд, фолликулит, назофа-
рингит и эритему в месте инъекции [45]. Исследования 
фазы II позволили выявить возникающие инфекционные 
процессы и сердечно-сосудистые осложнения [46]. Дан-
ные побочные эффекты сохраняются к началу фазы III.
Исследования фазы III препаратов гуселькумаб, адалиму-
маб, секукинумаб, иксекизумаб выявили также сопостави-
мую частоту вышеуказанных побочных эффектов [40, 41].
В клинической практике одним из основных показателей 
эффективности применения ГИБП является «выживае-
мость» терапии. Применение гуселькумаба обеспечивает 
длительный и стойкий эффект. Так, достижение PASI 90 
и PASI 100 на первом, втором, третьем и четвертом годах 
терапии составляет 80,6; 83,3; 84,0; 84,3 и 49,7; 51,8; 51,8; 
57,1% соответственно [47].
В отношении других препаратов тоже был проведен ряд 
исследований. В сентябре 2020 г. препарат нетакимаб был 
одобрен Минздравом России для лечения бляшечного 
псориаза и активного псориатического артрита у взрослых 
пациентов. Исследования рисанкизумаба фазы III при псо-
риазе, болезни Крона и псориатическом артрите продолжа-
ются [48]. Рисанкизумаб показан для лечения бляшечного 
псориаза среднетяжелой и тяжелой степени у взрослых 
пациентов, а также в качестве монотерапии или в комби-
нации с базисными противовоспалительными препарата-
ми для лечения активного ПсА у взрослых пациентов [49]. 
Опубликован ряд работ, доказывающих высокую эффек-
тивность нетакимаба в отношении псориатической они-
ходистрофии на примере серии клинических случаев [50].
В Японии для терапии генерализованного пустулезного 
псориаза у взрослых пациентов одобрены секукинумаб, 
иксекизумаб, гуселькумаб и бродалумаб [51].

Заключение
Современные тенденции назначения препаратов дикту-
ют требования по внедрению в клиническую практику 
доказательной медицины. Назначение ГИБП у пациен-
тов с конкретным кожным и/или суставным синдромами 
должно базироваться на значительной выборке пациен-
тов с определенной нозологией и формой тяжести забо-
левания. Имеющиеся на сегодняшний день исследования 
демонстрируют лишь эффективность применения каж-
дого из препаратов с целью улучшения их коммерческих 
свойств на рынке относительно друг друга. Следователь-
но, дальнейшие исследования должны быть направлены 
на упрощение работы врача-дерматовенеролога с целью 
стойкого клинического улучшения состояния здоровья 
конкретной нозологии и формы тяжести. Препаратом вы-
бора у конкретного пациента должен являться тот, кото-
рый способен оказывать действие на максимальное число 
клинических доменов с учетом предпочтений доктора, 
предыдущей/сопутствующей терапии, а также долгосроч-
ной перспективы на улучшение качества жизни и выжи-
ваемость. По причине сходства побочных эффектов раз-
личных ГИБП в отношении каждого из них должна быть 
определена длительность терапии, при которой появилась 
возможность минимизировать побочные эффекты и до-
биться стойкой эффективности проводимой терапии.  

Работа выполнена без спонсорской поддержки.
Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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Genetically engineered biological drugs (GEBPs) are currently recognized as the most promising means in the treatment 
of various forms of psoriasis, the main goal of which is to achieve stable remission. However, the choice of therapy 
with systemic targeted drugs in practical dermatovenereology is empirical, based on the characteristics of the course 
of the disease, the doctor's personal clinical experience, previous ever effective/ineffective therapy, and the availability 
of medicines. This approach does not allow unequivocally to achieve evidence-based improvement in the patient's 
condition. Thus, the choice of various systemic drugs cannot always be determined only by the assessment of the severity 
and comorbidity, which actualizes the search for new methodological approaches to the choice of biological therapy. This 
scientific review presents current data from clinical studies on the use of various types of GEBA.
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Комбинированное применение 
ботулинотерапии и фототерапии 
в лечении больных розацеа

Проведен обзор литературы, кратко описаны основные современные лечебные методики, механизм 
действия ботулинического токсина, представлены результаты и обсуждение комбинированного 
применения ботулинотерапии и фототерапии в различных исследованиях.
Цель – анализ особенностей комбинированного применения ботулинотерапии и фототерапии 
в лечении больных розацеа. Поиск по ключевым словам был проведен в базах данных Science Direct, 
Cochrane Library, eLIBRARY, PubMed. Ботулинотерапия и фототерапия влияют прежде всего 
на сосудистый компонент розацеа. В целом результаты большинства работ показали потенциал 
комбинированного применения ботулинотерапии и фототерапии в лечении больных розацеа, 
однако практически все они были проведены на небольших выборках и без контрольных групп. 
Поэтому необходимы дополнительные исследования, в том числе экономической эффективности, 
для определения эффективных и рентабельных методов лечения пациентов с розацеа. 
Заключение. Фототерапия и инъекции ботулотоксина показали себя как эффективные методы 
лечения различных сосудистых проявлений розацеа, таких как гиперемия, эритема и телеангиэктазии. 
Комбинированное применение ботулинотерапии и фототерапии является перспективным 
при розацеа, однако требуются более масштабные рандомизированные плацебо-контролируемые 
исследования для определения эффективных и рентабельных методов лечения пациентов с розацеа.
Ключевые слова: комбинированная терапия, ботулинотерапия, фототерапия, розацеа, обзор
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Введение
Розацеа – это хроническое воспалительное заболе-
вание кожи, преимущественно поражающее цент-
ральную область лица (щеки, подбородок, нос и лоб) 
и глаза, характеризующееся гиперемией, непреходя-
щей эритемой, папулами, пустулами, телеангиэкта-
зиями и фиматозными изменениями [1]. Вторичные 
проявления, такие как зуд, жжение или покалывание, 
также часто наблюдаются у больных розацеа [2–4].
Фиматозные изменения встречаются нечасто, пре-
имущественно в  области носа (ринофима) и  чаще 
у мужчин [5], гиперемия и эритема часто являются 
первыми признаками заболевания в более молодом 
возрасте, а телеангиэктазии составляют первые очаги 
розацеа в более старшем возрасте [2]. Более чем у по-
ловины пациентов с розацеа наблюдаются глазные 
симптомы, включая сухость, ощущение инородного 

тела, светобоязнь, конъюнктивит, блефарит и в ред-
ких случаях кератит, который может стать причиной 
снижения зрения [1].

Этиология и патогенез розацеа
Розацеа обычно наблюдается у пациентов в возрасте 
от 30 до 50 лет [1]. В систематическом обзоре L. Gether 
и соавт. (2018) [6] глобальную распространенность 
розацеа оценивали в  5,5% взрослого населения. 
Кроме того, L. Gether и соавт. было обнаружено, что 
мужчины и женщины страдают в равной степени, 
в отличие от данных предыдущих исследований [7, 8], 
в которых выявлена бÓльшая распространенность 
данной патологии среди женщин. Также необходи-
мо отметить, что розацеа чаще наблюдается у людей 
со светлой кожей (I и II фототипы по классификации 
Фитцпатрика) [9]. Однако мы полагаем, что у людей 
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с более темным фототипом розацеа, вероятно, часто 
не диагностируется, поскольку эритема и телеанги-
эктазии трудно различимы.
Розацеа может привести к смущению, низкой само-
оценке, беспокойству, депрессии и  стигматизации 
пациентов, что оказывает неблагоприятное влия-
ние на качество жизни, социальное и психологиче-
ское благополучие [10, 11]. В недавних исследовани-
ях [12–14] также сообщалось о возможных связях 
розацеа с повышенным риском желудочно-кишеч-
ных, сердечно-сосудистых, неврологических, ауто-
иммунных и психических расстройств.
Патогенез розацеа многофакторный и до сих пор до 
конца не изучен, но считается, что модель заболевания 
включает влияние генетических, иммунологических 
факторов, факторов внешней среды и вазомоторных 
нарушений [15, 16]. Роль микроорганизмов, таких как 
Staphylococcus epidermidis или Demodex folliculorum, 
также активно изучается. К факторам, усугубляющим 
течение болезни, относят стресс, УФ-излучение, ал-
коголь, прием некоторых лекарственных препаратов.
В  2002  г.  Американское национальное сообщество 
по проблеме розацеа представило предварительную 
систему диагностики и классификации заболевания. 
Розацеа была классифицирована на  следующие че-
тыре подтипа: эритематозно-телеангиэктатическая, 
папуло-пустулезная, фиматозная и глазная [17]. Впо-
следствии эту систему широко использовали для диаг-
ностики, классификации и лечения розацеа клиници-
сты и исследователи. Недостатками данной системы 
были включение признаков с низкой прогностической 
ценностью (эритема, папулы/пустулы, телеангиэкта-
зии) и исключение ринофимы с высокой прогностиче-
ской ценностью. Кроме того, недостатки заключались 
в  объединении нескольких признаков в  отдельные 
категории, которые неточно отражали проявления 
у пациентов и в рамках которых было невозможно 
оценить относительную распространенность каждого 
симптома. Это способствовало некоторой путанице 
в эпидемиологических и клинических исследованиях 
из-за невозможности точно оценить ключевые особен-
ности, представляющие интерес. Поэтому глобальная 
комиссия Rosacea Consensus (ROSCO) в 2017 г. пред-
ложила схему, основанную на характеристиках паци-
ентов, которая охватывала разнообразие клинических 
проявлений. Таким образом, был рекомендован фено-
типический подход для диагностики и классификации 
розацеа [7]. Обновление диагностического подхода 
к розацеа с акцентом на индивидуальные особенности 
привело к прогрессу в понимании патофизиологии 
и подходов к лечению. Тем не менее лечение розацеа 
остается сложной задачей для дерматологов, особенно 
в случаях рефрактерности.
Таким образом, по-прежнему существует потреб-
ность в более эффективных методах лечения, в том 
числе комбинированных. Особый интерес в послед-
ние годы представляет применение ботулинотерапии 
и фототерапии у пациентов с розацеа ввиду их вы-
сокой эффективности и незначительных побочных 
эффектов.

Результаты и обсуждение
На  сегодняшний день обучение пациентов, уста-
новление режима ухода за кожей, фармакотерапия 
местными и пероральными препаратами, лазерная 
и фототерапия составляют основу лечения розацеа, 
причем терапию необходимо подбирать индивиду-
ально с применением разных ее методов.
В недавних публикациях были описаны возможности 
сочетания фармакотерапии пероральными препара-
тами с местной терапией [18], лазерной/фототерапии 
с местной терапией [19] и различные комбинации 
местной терапии [20]. При этом имеется лишь огра-
ниченное число исследований комбинированного 
применения ботулинотерапии и фототерапии в ле-
чении больных розацеа.
Прежде чем перейти к  рассмотрению возмож-
ностей комбинированного применения ботули-
нотерапии и фототерапии, отметим, что в целом 
применение ботулинотерапии при розацеа недо-
статочно изучено. Так, в настоящее время точный 
механизм действия ботулинического токсина при 
лечении розацеа остается неясным. Он заключа-
ется в  ингибировании высвобождения ацетил-
холина из  пресинаптических пузырьков нерв-
но-мышечного синапса. Кроме того, он способен 
модулировать другие нейропептиды, в том числе 
субстанцию  Р,  CGRP (пептид, родственный  гену 
кальцитонина) и  вазоактивный интестинальный 
пептид. Ключевыми медиаторами вазодилатации 
и гиперемии являются ацетилхолин и вазоактив-
ный интестинальный пептид, следовательно, инги-
бирование их высвобождения кажется разумным 
механизмом, объясняющим действие ботулоток-
сина при розацеа.
J.E. Choi и соавт. [21] показано, что ботулотоксины 
А и В ингибируют индуцированную дегрануляцию 
тучных клеток как человека, так и мыши. Результа-
ты этого исследования показали, что инъекции бо-
тулинического токсина А  значительно уменьшали 
вызванную пептидом LL-37 эритему кожи у мышей, 
дегрануляцию тучных клеток и  экспрессию мРНК 
биомаркеров розацеа. Это свидетельствует о том, что 
ботулинический токсин может уменьшать воспале-
ние кожи путем прямого ингибирования дегрануля-
ции тучных клеток, что, в свою очередь, способству-
ет уменьшению эритемы.
В  10 исследованиях [22–31] при применении бо-
тулотоксина были достигнуты удовлетворительные 
терапевтические эффекты как с точки зрения дер-
матологов, так и  пациентов. Побочные эффекты, 
упомянутые в этих статьях, были легкими и прохо-
дили самостоятельно. Так, в исследовании J.Y. Park 
и соавт. [25] паралич лицевых мышц был зарегистри-
рован у трех пациентов и разрешился без какого-ли-
бо специального лечения.
В  работе R. Yang и  соавт. инъекции ботулотокси-
на А показали себя как эффективный метод лечения 
рефрактерной розацеа. Через месяц после инъекции 
ботулотоксина А у 16 пациентов было отмечено зна-
чительное уменьшение эритемы и гиперемии [31].
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Стоит отметить, что ни в одной из вышеуказанных 
статей не  было более 25 испытуемых. Некоторые 
из них представляли собой просто отчеты о случаях 
без контрольной группы [29, 24].
В  двойном слепом плацебо-контролируемом ис-
следовании 24 участника были рандомизированы 
на  группы вмешательства и  контроля и  получили 
внутрикожные инъекции ботулинического токсина 
и физиологического раствора в обе щеки соответст-
венно [30]. В группе, получавшей инъекции ботуло-
токсина, наблюдались значительное снижение индек-
са эритемы и улучшение эластичности кожи. В отчете 
J. Bharti и соавт. также показано, что внутрикожные 
инъекции ботулинического токсина способствовали 
значительному уменьшению эритемы, отека, телеан-
гиэктазий и гиперемии [29].
В исследовании F. Al-Niaimi и соавт. 20 пациентов 
с розацеа получали комбинированную терапию им-
пульсным лазером на  красителе и  внутрикожным 
ботулиническим токсином [28]. Наблюдался синер-
гетический эффект от  комбинированной терапии: 
индекс эритемы, измеренный с помощью 3D-камеры, 
снижался, а баллы по шкале эритемы и гиперемии 
уменьшались.
Однако в  проспективном рандомизированном 
двойном слепом исследовании J.G. Khoury и соавт. 
применение ботулотоксина не  привело к  значи-
тельному уменьшению эритемы [32]. В исследова-
нии приняли участие 15 женщин. Все пациенты по-
лучали стандартную IPL-терапию (Intensive Pulse 
Light  – интенсивный импульсный свет) и  были 
случайным образом распределены для восьми 
внутрикожных инъекций ботулотоксина (BOTOX 
Cosmetic, Allergan) по 0,1 мл в одну щеку (общая 
доза 8 ЕД) и восьми инъекций физиологического 
раствора в контралатеральную щеку. Мелкие мор-
щины и  тонкие линии, эритема,  гиперпигмента-
ция, видимый размер пор, текстура кожи и общий 
внешний вид оценивали в течение восьми недель. 
В результате на четвертой неделе у большинства 
пациентов было отмечено уменьшение морщин 
при использовании IPL с  ботулотоксином, чем 
IPL с физиологическим раствором, – 93 в сравне-
нии с  29% (p = 0,003). Дополнительное введение 
ботулотоксина также способствовало снижению 
степени эритемы, при этом статистическая значи-
мость не была достигнута. Другие показатели эф-
фективности доказали сопоставимые улучшения 
при обоих режимах.
Отметим, что интенсивный импульсный свет эф-
фективен как в качестве монотерапии, так и в соче-
тании с другими методами лечения эритематозно-
телеангиэктатической и  фиматозной розацеа. Его 
роль в лечении приливов, телеангиэктазий и перси-
стирующей эритемы была успешно продемонстри-
рована на протяжении многих лет. При IPL-терапии 
производится некогерентный пучок света с длиной 
волны от 500 до 1200 нм. Клиническая эффектив-
ность устройства может быть улучшена благодаря 
использованию более длинных волн, которые про-

никают глубже в ткани. Охлаждение кожи может 
быть достигнуто вследствие разделения энергии 
на два или три импульса с разной задержкой им-
пульса.
M.C. Angermeier сообщил о 75–100%-ном очищении 
кожи после четырех сеансов IPL с минимальными 
побочными эффектами у 200 пациентов с розацеа, 
первичными телеангиэктазиями, гемангиомами лица 
и nevus flammeus (винными пятнами) [33]. Сниже-
ние кровотока на 30%, уменьшение эритемы на 21% 
и  уменьшение площади телеангиэктазий на  29% 
произошло у  четырех пациентов в  исследовании 
N.S. Sadick и R. Weiss [34]. Пациенты получали IPL-те-
рапию розацеа с  трехнедельными интервалами за 
пять сеансов. В аналогичном исследовании с участи-
ем 32 пациентов у 83% пациентов наблюдалось умень-
шение покраснения, у 75% уменьшилось покраснение 
и улучшилась текстура кожи, а у 64% уменьшилось 
количество акнеформных поражений после 1–7 се-
ансов IPL-терапии [35].
Отметим, что терапия интенсивным импульсным 
светом, как правило, рекомендуется для лечения 
эритемы и  главным образом телеангиэктазий. 
При этом не  наблюдалось существенной разни-
цы ни в индексе меланина, ни в индексе эритемы 
между короткоимпульсной терапией IPL и терапи-
ей импульсным лазером на красителе для лечения 
розацеа при использовании той же энергии и им-
пульса [36].
Два исследования [37, 38] также показали, что фо-
тодинамическая терапия с  5-аминолевулиновой 
кислотой является эффективным и безопасным ме-
тодом лечения эритематозно-телеангиэктатической 
или папуло-пустулезной розацеа, однако размер вы-
борки в этих исследованиях был небольшим, всего 
17 и 20 пациентов соответственно.
Недавно Y. Tong и  соавт. (2022) попытались оце-
нить эффективность и безопасность ботулотокси-
на в  сочетании с  широкополосным светом (BBL, 
BroadBand Light) при лечении эритемы и приливов, 
связанных с розацеа [39]. В исследовании приняли 
участие 22 пациента с  эритематозно-телеангиэк-
татической розацеа. Пациенты обеих  групп были 
случайным образом разделены на  исследуемую 
и  контрольную  группы и  трижды подвергались 
вмешательствам. Во время первого этапа лечения 
пациенты экспериментальной группы получали ле-
чение BBL и внутрикожную инъекцию ботулоток-
сина, а контрольной – BBL и внутрикожную инъек-
цию физиологического раствора. Во время второго 
и третьего этапов лечения пациенты обеих групп 
получали одинаковую терапию BBL. В эксперимен-
тальной группе было отмечено улучшение гидрата-
ции кожи наряду с уменьшением гиперемии, эрите-
мы, трансэпидермальной потери воды и секреции 
кожного сала по  сравнению с  контрольной  груп-
пой. Был сделан вывод, что инъекции ботулотокси-
на в сочетании с BBL более эффективны в лечении 
эритемы и  гиперемии, связанных с  розацеа, чем 
сам BBL.

Обзор
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Таким образом, как ботулинотерапия, так и фото-
терапия влияют прежде всего на сосудистый ком-
понент розацеа. Остается открытым вопрос: ком-
бинировать или не комбинировать данные методы 
лечения? В целом большинство исследований по-
казало потенциал комбинированного применения 
ботулинотерапии и фототерапии в лечении боль-
ных розацеа. Однако, как было отмечено ранее, 
в основном данные исследования проведены на не-
больших выборках и без контрольной группы. По-
этому необходимы дополнительные исследования, 
в том числе исследования экономической эффек-
тивности, для определения эффективных и рента-
бельных методов лечения пациентов с розацеа.

Выводы
1.	Розацеа – это распространенное хроническое вос-
палительное заболевание кожи центральной части 

лица. Этиология и  патофизиология розацеа плохо 
изучены.
2.	На  сегодняшний день уход за кожей, защита 
от солнца, лазерная терапия и фототерапия, местные 
и пероральные препараты являются основными ме-
тодами лечения для пациентов с розацеа.
3.	Фототерапия и инъекции ботулотоксина показали 
себя как эффективные методы лечения различных 
сосудистых проявлений розацеа, таких как гипере
мия, эритема и телеангиэктазии.
4.	Комбинированное применение ботулинотерапии 
и фототерапии является перспективным при роза-
цеа, однако требуются более масштабные рандоми-
зированные плацебо-контролируемые исследования 
для определения эффективных и рентабельных мето-
дов лечения пациентов с розацеа.  

Авторы заявляют об отсутствии конфликта 
интересов.
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Combined Botulinum Therapy and Phototherapy for Rosacea    

A.L. Rodina
Central State Medical Academy of Department of Presidential Affairs, Moscow 

Contact person: Alexandra L. Rodina,  al.rodina@bk.ru 

A review of the literature was carried out, modern therapeutic methods are widely used, the mechanism of action of botulinum 
toxin, the results and discussions of the combined use of boinotherapy and phototherapy in various studies are presented.
Purpose – is to analyze the features of the combined use of botulinum therapy and phototherapy in the treatment 
of rosacea patients. A search was conducted among scientific papers in the databases Science Direct, Cochrane Library, 
eLibrary, PubMed by keywords.
Botulinum therapy and phototherapy primarily affect the vascular component of rosacea. In general, most studies 
have shown the potential of the combined use of botulinum therapy and phototherapy in the treatment of rosacea 
patients. However, for the most part all studies were conducted on small samples and without a control group. Therefore, 
additional studies, including cost-effectiveness studies, are needed to determine effective and cost-effective methods 
of treating patients with rosacea.
Conclusion. Phototherapy and botulinum toxin injections have proven to be effective methods of treating various 
vascular manifestations of rosacea, such as hyperemia, erythema and telangiectasia. The combined use of botulinum 
therapy and phototherapy is promising for rosacea, however, larger-scale randomized placebo-controlled studies are 
required to determine effective and cost-effective methods of treating patients with rosacea.
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Современные представления 
о патогенезе меланодермий

Статья носит обзорный характер и содержит актуальную информацию о современных данных патогенеза 
меланодермий. Было установлено, что помимо классических факторов, вызывающих меланодермию, 
включая генетический фон, женские половые гормоны, лекарственные препараты, UV-излучение, 
воздействие IR- и VL-лучей вызывает пигментацию. VL влияет на формирование гиперпигментации, 
особенно у лиц фототипа III и выше. Кроме того, это способствует образованию активных форм 
кислорода (АФК), эритемы и повреждению ДНК в результате продукции АФК, что, в свою очередь, играет 
важную роль в патогенезе фотодерматозов, включая солнечную крапивницу, хронический актинический 
дерматит, фототоксические и фотоаллергические кожные реакции и порфирии. В дополнение к VL, IR, 
по-видимому, запускает меланогенез вследствие активации эндотелинового рецептора B и митоген-
активируемой протеинкиназы, киназы, регулируемой внеклеточным сигналом.
Ключевые слова: гиперпигментация, патогенез, UV-излучение, VL-излучение, IR-излучение
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Введение
Гиперпигментация является распространенной дер-
матологической патологией, которая может оказы-
вать существенное отрицательное влияние на каче-
ство жизни [1]. Гиперпигментация определяется как 
потемнение естественного цвета кожи из-за увели-
чения отложения меланина (гипермеланоз) в  эпи-
дермисе или дерме, увеличения хромофоров не-
меланинового происхождения (гиперхромия) или 
отложения эндогенного или экзогенного пигмента, 
такого как гемосидерин, железо или тяжелые метал-
лы [2].
Цвет кожи человека в основном определяется двумя 
видами меланина: эумеланином и  феомеланином. 
Другими важными факторами, определяющими 
цвет кожи, являются число содержащихся в  ней 
кровеносных капилляров, хромофоры, такие как 
каротиноиды, и содержание коллагена в дерме [3]. 
Меланоциты, расположенные в эпидермальном ба-
зальном слое, производят меланин путем биосинтеза 
в органоидах, называемых меланосомами, которые 
транспортируют меланин через дендритные отрост-
ки от меланоцитов к окружающим кератиноцитам. 
Каждый меланоцит взаимодействует с  более чем 
36 кератиноцитами и образует мелано-эпидермаль-
ную единицу [1].

Гипермеланоз эпидермиса вызывается увеличением 
меланина в базальных и супрабазальных слоях кожи. 
Гипермеланоз может быть обусловлен различными 
механизмами, такими как нарушение синтеза, пере-
нос меланина из эпидермиса в дерму и его скопление 
в меланофагах (пигментное недержание) и часто на-
блюдается при воздействии солнечного излучения, 
воспалительных заболеваниях кожи, поражающих 
базальный и/или дермо-эпидермальный слой [4]. 
Другая причина – отложение эндогенного и экзоген-
ного пигмента (гемосидерин или железо), местное 
или системное воздействие тяжелых металлов (се-
ребро, золото, ртуть). Металлы могут стимулиро-
вать меланогенез, как это наблюдается у больных ге-
мохроматозом [5, 6].

Лекарственная гиперпигментация
Гиперпигментация, вызванная лекарствами, со-
ставляет от  10 до 20% случаев приобретенной  ги-
перпигментации [6]. Лекарственно-индуциро-
ванная  гиперпигментация топографически чаще 
наблюдается в  областях, подверженных воздейст-
вию солнца, но может включать и слизистую обо-
лочку [7]. Некоторые клинические характеристики 
могут свидетельствовать о конкретных лекарствах – 
так, жгутиковая гиперпигментация обнаруживается 
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при приеме цитостатических препаратов [8]. Цвет 
не является специфичным для гиперпигментации, 
вызванной лекарственными препаратами. Однако 
лекарственно-индуцированная  гиперпигментация 
часто бывает пурпурной, с такими цветовыми тона-
ми, как красно-желтый (клофазимин) [9], грифель-
но-серый или сине-серый (психотропный препарат 
амиодарон или металлы) [10].

Меланодермия
К наиболее часто встречающимся нарушениям ги-
перпигментации относятся меланодермия и  пост-
воспалительная гиперпигментация (ПВГП). Наибо-
лее частой формой меланодермии является мелазма, 
которая характеризуется симметричными гиперпиг-
ментированными пятнами на лице. Эта проблема за-
трагивает миллионы людей во всем мире, особенно 
в Латинской Америке и Южной Азии, где в основ-
ном наблюдается у  молодых женщин с  фототипа-
ми III, IV и V.
Классические факторы, способствующие развитию 
меланодермии, включают генетическую предраспо-
ложенность, гормональные факторы, такие как жен-
ские половые гормоны, использование противозача-
точных средств и других лекарственных препаратов, 
и воздействие UV-излучения (UV – ультрафиолето-
вое излучение) [11]. Совсем недавно было высказано 
предположение, что видимый свет (VL) и васкуляри-
зация, вызванная инфракрасным светом (IR), играют 
важную роль в развитии меланодермии [12–14].
Поствоспалительная гиперпигментация в основном 
наблюдается после разрешения воспалительного про-
цесса (пиодермии, акне и т.д.), травм, хирургических 
вмешательств или эстетических процедур, особенно 
после абляционных лазеров, фотодинамической те-
рапии и интенсивного импульсного света [1, 6].

Солнце и гиперпигментация
Солнечный свет состоит из UV-излучения в диапа-
зоне от 100 до 400 нм, видимого света (VL) в диапа-
зоне от 400 до 780 нм и инфракрасного излучения 
(IR) в диапазоне от 700 до 2500 нм [15]. Ультрафио-
летовый свет составляет всего 10% всей солнечной 
энергии, которая достигает Земли. Из-за своей высо-
кой энергии и длины волны он обладает самым вред-
ным воздействием на организм при взаимодействии 
с кожей, а также является главным фактором, прово-
цирующим пигментацию через многокомпонентный 
клеточный каскад [16], который, в свою очередь, иг-
рает роль при мелазме и ПВГП.
Пигментация, которую следует дифференцировать 
от  замедленного загара (DT), представляет собой 
двухфазный ответ. Немедленное отложение пигмен-
та (IPD) происходит почти сразу после воздействия 
UVA  – основного фактора, но  также и  видимого 
света [16]. IPD сопровождается стойкой пигмента-
цией (PPD), с пиком в течение двух часов, продол-
жительностью до 24 часов или дольше. И наоборот, 
DT происходит между тремя и пятью днями после 
воздействия UV вследствие нового синтеза мелани-

на. Пигментация может сохраняться в течение не-
скольких недель и даже месяцев [17]. UV-облучение 
вызывает формирование этих фаз из-за окисления 
меланина и, возможно, пространственного перера-
спределения меланосом [18].
Синтез меланина представляет собой сложный про-
цесс. C. Esser и соавт. [19] сообщили, что арилуглево-
дородный рецептор (AHR), активируемый лигандом 
фактора транскрипции, и химические вещества, ко-
торые образуются в коже из триптофана после воз-
действия солнечного света, особенно UV-излучения, 
играют важную роль в формировании гиперпигмен-
тации. AHR, как было показано, участвует в пато-
физиологии кожи, включая регуляцию пигментации 
кожи, фотоканцерогенез и воспаление [20].
Главный путь формирования пигментации, инду-
цированной как UV-, так и видимым светом, – это 
секреция фактора стволовых клеток (SCF), лиганда 
для тирозинкиназного рецептора (c-kit), что приво-
дит к нисходящим эффектам на пролиферацию мела-
ноцитов [21]. Недавнее исследование показало повы-
шенную экспрессию SCF в дерме и c-kit в эпидермисе 
в очагах меланодермии [21]. Это дополнительно под-
держивается повышенным уровнем мРНК-генов, ас-
социированных с меланогенезом [22]. В других ис-
следованиях обнаружен повышенный уровень генов, 
связанных с передачей сигналов Wnt, что примеча-
тельно, поскольку Wnt был связан с пролиферацией 
стволовых клеток меланоцитов [23]. Кроме того, эн-
дотелиальный сосудистый фактор роста (VEGF) [24] 
повышен при меланодермии, что может быть одним 
из  механизмов повышения активности меланоци-
тов [25]. Изучение экспрессии генов и белков пока-
зало подавление генов, связанных с метаболизмом 
липидов, что может свидетельствовать о нарушении 
барьерной функции при меланодермии [22].
Известно также, что семейная история  – важный 
фактор риска развития меланодермии. В ряде иссле-
дований сообщается, что 55–64% пациентов с мела-
нодермией имеют положительный семейный анамнез 
[26]. Полногеномные исследования не  проводили, 
но  есть данные изучения ассоциированных  генов, 
которые позволяют предположить, что гены, ответ-
ственные за пигментацию, включают пигментные, 
воспалительные, гормональные и, возможно, сосу-
дистые реакции [27, 28].
В исследовании «случай – контроль» показано, что 
меланодермия связана с повышенным числом ленти-
го и невусов [29].
Солнечное излучение играет важную роль в  фор-
мировании  гиперпигментации [30]. На  видимый 
свет приходится около 40% излучения, исходящего 
от солнца. По сравнению с другими длинами волн 
VL меньше блокируется при пересечении земной ат-
мосферы [15]. Еще в 1984 г. Коллиас и Бакер описа-
ли влияние VL и ближнего IR-излучения на процес-
сы меланогенеза. VL-излучение вызывает эритему, 
пигментацию, при этом повреждение обусловлено 
активными формами кислорода (АФК) и непрямое 
повреждение ДНК происходит через АФК, также 
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данные механизмы значимы в патогенезе фотодерма-
тозов, таких как солнечная крапивница, хронический 
актинический дерматоз, фототоксическая и фотоал-
лергическая реакции и порфирии [31]. Ряд других пу-
бликаций подтвердил влияние VL на процессы фор-
мирования пигментации [31, 12]. В то же время одно 
исследование показало, что VL не влияет на мелано-
генез у лиц с фототипом II, но вызывает повышенный 
меланогенез у людей с фототипами III или выше [31]. 
Авторы наблюдали формирование очагов гиперпиг-
ментации после облучения в дозе не менее 40 Дж/
см2 (15 минут пребывания на солнце в ясный летний 
день) при фототипах III или выше. При этом авторы 
отметили, что помимо дозы облучения на формиро-
вание гиперпигментации влияют энергия видимого 
света, излучаемого солнцем, атмосферные условия, 
такие как погода, облачность и загрязнение воздуха.
Второе исследование, проведенное в  2014  г., под-
твердило, что высокоэнергетические VL (сине-фи-
олетовый спектр видимого света) с  длиной волн 
400–450 нм с дозой 43,8 Дж/см2 соответствует воз-
действию солнца на  протяжении полутора часов 
летом и  вызывает пигментацию при фототипах 
кожи III и IV, в то время как красный свет не влиял 
или почти не влиял на пигментацию [14]. Авторами 
были сделаны выводы, что VL вносит ощутимый 
вклад в патогенез гиперпигментации, фотодермато-
зов, фотостарения, а также повышает риск развития 
рака кожи. Поэтому фотозащитные средства должны 
содержать фильтры и от данного вида излучения.
Большинство классических солнцезащитных средств, 
содержащих диоксид титана, оксид цинка или органи-
ческие (химические) фильтры, в первую очередь разра-
ботаны для защиты от UV-излучения и не защищают 
от VL [32]. Солнцезащитные кремы, содержащие оксид 
железа, эффективно защищают от UV-излучения и VL 
[33], что было подтверждено пилотным исследованием 
20 различных солнцезащитных кремов с солнцезащит-
ным фактором (SPF) от 25 до 100 и с разным составом 
UV-фильтров, содержащих или не содержащих оксид 
железа. Наблюдалась корреляция (р < 0,05) между не-
прозрачностью солнцезащитного крема и коэффици-
ентом поглощения/отражения в VL в диапазоне от HEV, 
в то время как не было корреляции между SPF и погло-
щением/отражением в HEV [34].
VL также играет важную роль в развитии мелано-
дермии. Защиту и  профилактику меланодермии, 
вызванной данным спектром, оценивали в  двух 
рандомизированных двойных слепых контроли-
руемых клинических исследованиях. В  одном ис-
следовании пациенты применяли  гидрохинон 
4% и/или солнцезащитный крем с SPF 50, защищаю-
щий только от УФ-излучения, или SPF 50 с защитой 
от VL- и UV-излучения [35]. В другом исследовании 
оценивали частоту рецидивов меланодермии после 
использования солнцезащитного крема, содержаще-
го оксид железа, по сравнению с классическим солн
цезащитным кремом [36]. Оба исследования пока-
зали, что солнцезащитный крем, содержащий оксид 
железа, значительно эффективнее в лечении и про-

филактике рецидивов меланодермии, чем классиче-
ские солнцезащитные кремы.
Инфракрасный свет (IR) можно разделить на  три 
разных диапазона:
■■ IR-А – ближний инфракрасный (760–1440 нм);
■■ IR-В – средний инфракрасный (1440–3000 нм);
■■ IR-C – дальний инфракрасный (3000–10 000 нм).

IR-A проникает глубже всего в кожу и через процесс, 
называемый «ретроградным митохондриальным сиг-
нальным путем», индуцирует окислительный стресс, 
который стимулирует синтез матриксных металло-
протеиназ (ММП) и связанную с этим деградацию 
коллагена [37, 38].
Важным фактором в формировании меланодермии 
является сосудистый компонент [37]. Было показа-
но, что эндотелиальные клетки способствуют фор-
мированию пигментации вследствие активации ре-
цептора эндотелина B [38]. Поскольку IR-излучение 
является источником тепла, оно способно индуци-
ровать меланогенез через активацию рецептора эн-
дотелина B и митоген-активируемые протеинкина-
зы, киназы, регулируемые внеклеточными сигналами 
(ERK)1/2 и p38, а значит, может индуцировать мела-
нодермию [39]. Однако эта гипотеза все еще нуждает-
ся в подтверждении дальнейшими исследованиями.
На сегодняшний день не существует фильтра, защи-
щающего от IR-излучения [40]. Однако было показа-
но, что ряд антиоксидантов защищают in vitro про-
тив индукции ММП под действием IR. Тем не менее 
пока неясно, как антиоксиданты, такие как вита-
мин С и полифенолы, могут уменьшить влияние IR 
на пигментацию [37].
Этиология меланодермии многофакторна, при этом 
UV-излучение является ведущим триггерным и пато-
генетическим фактором [41]. Считается, что ультра-
фиолетовый свет индуцирует активные формы кисло-
рода, оксида азота и способствует меланогенезу [42]. 
Также было обнаружено, что у пациентов с меланодер-
мией отмечаются более высокие маркеры оксидатив-
ного стресса по сравнению со здоровыми доброволь-
цами [43]. В последнее время активно изучается роль 
видимого и инфракрасного света в индуцировании 
пигментации. В исследованиях [31, 44–45] было пока-
зало, что устойчивая пигментация от воздействия ви-
димого света более выражена, чем после воздействия 
UV-излучения, при темных фототипах кожи.

Заключение
Установлено, что помимо классических факторов, 
вызывающих меланодермию (генетический фон, 
женские половые гормоны, лекарственные препара-
ты, UV-излучение), воздействие IR и VL вызывает 
пигментацию. VL влияет на формирование гипер-
пигментации, особенно у лиц фототипа III и выше. 
Кроме того, это вызывает образование АФК, эритему 
и повреждение ДНК в результате продукции АФК, 
что играет важную роль в патогенезе фотодермато-
зов, включая солнечную крапивницу, хронический 
актинический дерматит, фототоксические и фотоал-
лергические кожные реакции и порфирии [45, 46]. 
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В  дополнение к  VL, по-видимому, IR стимулирует 
меланогенез вследствие активации эндотелинового 
рецептора B и митоген-активируемой протеинкина-
зы, киназы, регулируемой внеклеточным сигналом.
Для людей из групп риска адекватная фотозащита 
кожи от чрезмерного воздействия солнечных лучей 
с помощью одежды не всегда  возможна, например, 
для определенных областей, таких как лицо, шея 
и кисти. Следовательно, для них необходима защита 
с помощью применения солнцезащитных кремов.
Для защиты от  гиперпигментации и  меланодермии, 
вызванных VL, солнцезащитные кремы, содержащие 

также оксиды железа, более эффективны, чем те, ко-
торые его не содержат. Дальнейшая разработка новых 
фильтров UV-VL может обеспечить еще более эффек-
тивное поглощение энергии в спектре видимого света 
без отражения и необходимости добавления пигментов.
К сожалению, на сегодняшний день нет фильтров, 
защищающих от инфракрасного излучения. Антиок-
сиданты могут обеспечить дополнительную защиту 
против повреждений, вызванных VL и IR, но их кли-
ническая эффективность нуждается в дальнейших 
исследованиях.  
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The article is of a review nature and contains up-to-date information on modern data on the pathogenesis 
of melasma. It is noted that in addition to the classical factors that cause melasma, including genetic background, 
female sex hormones, drugs, UV radiation, exposure to IR and VL rays has been found to cause pigmentation. 
VL affects the formation of hyperpigmentation, especially in individuals of phototype III and above. In addition, 
it causes ROS formation, erythema, and DNA damage as a result of ROS production, which play an important 
role in the pathogenesis of photodermatoses, including solar urticaria, chronic actinic dermatitis, phototoxic 
and photoallergic skin reactions, and porphyrias. In addition to VL, IR appears to trigger melanogenesis through 
activation of the endothelin B receptor and mitogen-activated protein kinase, an extracellular signal-regulated kinase.

Key words: hyperpigmentation, pathogenesis, UV radiation, VL radiation, IR radiation
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Опыт применения гуселькумаба 
при псориазе и коморбидной депрессии

Психические расстройства при псориазе стали предметом активного изучения последние годы. 
Распространенность коморбидной депрессии среди больных псориазом довольно высока, в случаях более тяжелого 
псориаза еще выше. Ранее считалось, что за эту ассоциацию в первую очередь ответственны стигматизирующие 
переживания. Однако в настоящее время накапливаются данные о том, что перекрывающиеся биологические 
механизмы способствуют тесной связи псориаза и депрессии. Повышенные уровни провоспалительных цитокинов 
присутствуют при псориазе и депрессии. Это указывает на то, что воспаление может представлять собой 
патофизиологическую связь между обоими заболеваниями. Важно отметить, что у больных псориазом не всегда 
очевидны депрессивные проявления, в то время как они многое определяют в прогнозе, течении заболевания 
и в выборе терапии. Лечение системными биологическими препаратами направлено на устранение клинических 
проявлений, но также они могут играть важную роль в снижении сопутствующих депрессивных симптомов 
у пациентов с псориазом. Представлен клинический случай пациента с тяжелым течением псориаза и коморбидной 
депрессией, на фоне которой пациент отказывался от проведения терапии. В ходе наблюдения за пациентом были 
использованы шкалы-опросники для диагностики депрессии. В статье обсуждается влияние депрессии на течение 
псориаза и выбор эффективной терапии. Представлено описание наблюдения пациента с тяжелым течением 
псориаза, коморбидной депрессией и эффективность гуселькумаба (ингибитора ИЛ-23) в данном вопросе.
Ключевые слова: псориаз, депрессия, гуселькумаб, ингибитор ИЛ-23, биологическая терапия, эффективность
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Псориаз – хроническое воспалительное иммуно-
опосредованное заболевание с  ярко выражен-
ной  генетической предрасположенностью [1], 

которое тесно связано с сопутствующими психическими 
заболеваниями, такими как депрессия и тревожные рас-
стройства [2, 3]. Распространенность псориаза во всем 
мире составляет около 2%, но варьирует в зависимости 
от региона, с более низкими показателями в азиатской 
и некоторых африканских популяциях и до 11% в евро-
пеоидной и скандинавской популяциях [4–7]. У 30% па-
циентов развиваются патологические изменения опорно-
двигательного аппарата [8]. Помимо поражения суставов, 
для дерматоза характерны целый ряд коморбидностей, 
в том числе метаболический синдром, сердечно-сосуди-
стые заболевания [9], сахарный диабет, неалкогольная 
жировая дистрофия печени, ожирение, воспалительные 
заболевания кишечника [10–12]. Психические расстрой-
ства при псориазе стали предметом активного изучения 
последние годы.
Депрессия является частым сопутствующим заболева-
нием псориаза [13]. Скрининг пациентов с псориазом, 

обращающихся за помощью в дерматологические кли-
ники, показал, что уровень распространенности клини-
ческой депрессии составляет примерно 12–13% по кодам 
Международной классификации болезней (МКБ) [14, 15]. 
Однако в зависимости от методологии скрининга де-
прессивные симптомы обнаруживаются у 28–55% па-
циентов с псориазом [15, 16]. Тревожные расстройства 
преобладают у 7–48% больных псориазом [16, 17]. Стало 
очевидным, что одним из факторов, способствующих их 
формированию, является общность звеньев патогене-
за дерматоза и коморбидных психических расстройств, 
особенно депрессии [17, 18]. Цитокиновая гипотеза под-
тверждает эту связь. Многие исследования показали, что 
уровни некоторых цитокинов, участвующих в патогене-
зе псориаза, прежде всего интерлейкина (ИЛ) 6, в плаз-
ме и центральной нервной системе (ЦНС) повышены 
и могут способствовать развитию психических заболе-
ваний. У больных псориазом хроническое и системное 
воспаление, опосредованное цитокинами, может инду-
цировать биохимические и физиологические изменения 
в ЦНС, ведущие к депрессии. Однако природа этого ме-
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ханизма не до конца изучена [18]. У пациентов с псориа-
зом вероятность развития депрессии в 1,5 раза выше, чем 
у пациентов без псориаза (отношение шансов 1,57; 95%-
ный доверительный интервал (95% ДИ) 1,40–1,76). У па-
циентов с псориазом суицидальные мысли встречаются 
в два раза чаще, чем у остальных людей, – 17,3 и 8,2% 
соответственно (p < 0,001). Кроме того, среди пациен-
тов, страдающих псориазом, по сравнению с остальны-
ми выше показатель самоубийств [17, 18]. У пациентов 
с псориазом по сравнению с общей популяцией наблю-
дается более высокая частота сексуальной дисфункции: 
53,7 и 17,5% соответственно (p < 0,001). У пациентов 
с псориазом и депрессией уровень сексуальной дисфунк-
ции оказывается выше, чем у пациентов с псориазом, 
но без депрессии [18].
Важно отметить, что у больных псориазом не всегда оче-
видны депрессивные проявления, в то время как их нали-
чие во многом определяет прогноз, течение заболевания 
и выбор терапии. Для диагностики и наблюдения за раз-
витием депрессивных расстройств у больного псориазом 
в динамике и их регрессом на фоне проводимой терапии 
нами были использованы шкалы и опросники, рассмо-
тренные в настоящей статье.
Госпитальная шкала тревоги и депрессии (Hospital Anxi-
ety and Depression Scale, HADS) разработана A.S. Zigmond 
и R.P. Snaith в 1983 г., относится к опросникам для само-
заполнения, предназначена для выявления клинически 
значимой тревоги и депрессии у амбулаторных пациен-
тов. Для интерпретации необходимо суммировать баллы 
по каждой подшкале (Д и Т) в отдельности: 0–7 баллов – 
норма (отсутствие достоверно выраженных симптомов 
тревоги и депрессии), 8–10 баллов – субклинически вы-
раженная тревога/депрессия, 11 баллов и выше – клини-
чески выраженная тревога/депрессия [19].
Шкала депрессии Гамильтона (Hamilton Rating Scalefor De-
pression, HDRS) используется для количественной оценки 
состояния пациентов с депрессивными расстройствами 
до, во время и после лечения (в динамике). Применяется 
и в клинических испытаниях и является стандартом для 
определения эффективности медикаментозных средств 
в лечении депрессивных расстройств. Суммарный балл 
высчитывают по 17 первым пунктам, четыре последних 
пункта шкалы (с 18 по 21) используются для оценки до-
полнительных симптомов депрессии и определения под-
типов депрессивного расстройства. Чем выше балл, тем 
тяжелее депрессивное расстройство [20].
Шкала Монтгомери  – Асберга (Montgomery  – Asberg 
Depression Rating Scale, MADRS) основана на шкале оцен-
ки психопатологии – стандартной скрининговой шкале 
для общего выявления основных типов психопатологи-
ческих расстройств. В шкале выделены 17 пунктов, ассо-
циированных с расстройствами депрессивного спектра, 
которые были валидизированы на конвергентную и дис
криминативную значимость, в результате чего отобра-
ли 10 наиболее чувствительных утверждений. Данные 
10 вопросов оцениваются от 0 до 6 баллов. Чем тяжелее 
состояние пациента, тем больший балл ему присваива-
ется. Общая оценка тяжести депрессивных расстройств 
по шкале варьирует от 0 до 60 баллов и снижается при 
улучшении состояния [21].

Опросник депрессии Бека (Beck's Depression Inventory, BDI) 
включает 21 категорию симптомов и жалоб. Каждая ка-
тегория состоит из четырех-пяти утверждений, соответ-
ствующих специфическим проявлениям депрессии. Эти 
утверждения ранжированы по мере увеличения удель-
ного вклада симптома в общую степень тяжести депрес-
сии. В зависимости от степени выраженности симптома 
каждому пункту присвоены значения от 0 до 3 баллов. 
Показатель по каждой категории рассчитывается следую-
щим образом: каждый пункт шкалы оценивается от 0 до 
3 баллов в соответствии с нарастанием тяжести симпто-
ма. Суммарный балл варьирует от 0 до 62 и снижается 
по мере улучшения состояния [22].
Опросник о состоянии здоровья пациента (The Patient 
Health Questionnaire, PHQ-9) в популяционной группе 
используется в качестве инструмента скрининга и диаг-
ностики расстройств психического здоровья, депрессии, 
тревоги, злоупотребления алкоголем, нарушения пище-
вого поведения, соматоформных расстройств. Состоит 
из девяти пунктов с вариацией из четырех возможных 
ответов на каждый пункт. Каждый ответ оценивается 
от 0 до 3 баллов, на основе которых определяется вы-
раженность депрессии. Если пациент набирает мини-
мальное количество баллов (0–4), то депрессия является 
минимально выраженной, если максимум (20–27) – де-
прессия крайне тяжелая. PHQ существует на более чем 
20 языках. Как исходная анкета о состоянии здоровья 
пациента, так и более поздние варианты являются обще-
доступными; для использования или копирования мер 
не требуется никаких сборов или разрешений [23, 24].
Колумбийская суицидальная шкала (Columbia Suicide Se-
verity Rating Scale, C-SSRS) – клиническая шкала, применя-
емая для оценки тяжести суицида и суицидального риска. 
Создана коллективом авторов: K. Posner, M.A. Oquendo, 
M. Gould, B. Stanley и M. Davies в 2007 г. Шкала состоит 
из четырех модулей: суицидальные идеи, интенсивность 
суицидальных идей, суицидальное поведение, реаль-
ная/потенциальная опасность суицидальных попыток. 
Оценка тяжести суицидальных идей 3 балла и выше сви-
детельствует о серьезном риске суицида. Оценка 5 бал-
лов, а также любые выявленные суицидальные действия 
означают наличие крайне высокого риска и абсолютной 
необходимости ургентных терапевтических меропри-
ятий и госпитализации. Раздел «интенсивность суици-
дальных идей» позволяет более точно оценить тяжесть 
состояния, а также спрогнозировать его динамику. Здесь 
очень важны пункты, отражающие способность контр-
оля, наличие сдерживающих факторов и оснований для 
совершения суицида. Безусловным достоинством шкалы 
является возможность ретроспективной оценки преж-
них эпизодов, связанных с повышенным риском суицида. 
Это очень важно с практической точки зрения, поскольку 
дает дополнительную возможность моделировать разви-
тие актуальной ситуации у больного. Но, пожалуй, самое 
важное практическое значение Колумбийской шкалы за-
ключается в том, что она, по сути, является своеобразной 
дорожной картой для обследования и оценки суицидаль-
ного пациента [25].
Известно, что лечение среднетяжелых и тяжелых форм 
псориаза требует назначения системной генно-инженер-
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ной биологической терапии. Однако данных об эффектах 
тех или иных системных биологических препаратов, при-
меняемых при псориазе и коморбидной депрессии, недо-
статочно. Было обнаружено, что психические показатели 
SF-36 улучшились после лечения устекинумабом  [26] 
и бродалумабом по сравнению с плацебо (исследование 
фазы II) [27] и секукинумабом по сравнению с эфирами 
фумаровой кислоты (исследование PRIME) [28]. Клини-
ческие исследования псориаза, посвященные изучению 
различных терапевтических средств, показали улучше-
ние течения депрессии при противовоспалительной тера-
пии [29–33]. Однако данные в этой области относительно 
скудны, так как лишь немногие опорные исследования 
на сегодняшний день использовали психометрические 
шкалы для оценки качества жизни в целом и депрессив-
ных симптомов в частности.
Представляем пациента с тяжелым течением псориаза, 
сопутствующей тяжелой депрессией и успешным приме-
нением ингибитора ИЛ-23 без назначения антидепрес-
сантов.

Клинический случай
Пациент 46 лет с диагнозом «распространенный бля-
шечный псориаз, тяжелое непрерывно-рецидивирующее 
течение» обратился на консультацию с жалобами на рас-
пространенные высыпания, в том числе с поражением 
кожи лица, ушных раковин, заушных областей, кистей – 
так называемых косметически значимых локализаций, 
сопровождающиеся выраженным зудом, подавленно-
стью, сниженным настроением, нарушение сна.
Болен с 2001 г. на протяжении 22 лет. Впервые высыпа-
ния на коже волосистой части головы, туловища, верх-
них и нижних конечностей отметил в возрасте 24 лет. 
Получал амбулаторное и стационарное лечение дезин-
токсикационными препаратами,  гепатопротекторами, 
топическими глюкокортикостероидами, ПУВА-терапию 
с незначительным эффектом. В 2015 г. диагностирован 
псориатический артрит. Лечение не назначалось. Само-
стоятельно использовал наружные глюкокортикостеро-
идные препараты, с незначительным эффектом. Кожный 
процесс неуклонно прогрессировал. С 2017 г. пациент 
неоднократно был госпитализирован, получал лечение 
дезинтоксикационными препаратами, ПУВА-терапию, 

наружное лечение, с незначительным эффектом. В связи 
с неэффективностью проводимого лечения, появлением 
депрессивной симптоматики пациент самостоятельно 
отказался от получения медицинской помощи и прове-
дения какой-либо терапии. На фоне усугубления психи-
ческого состояния, нарастания симптомов депрессии, 
прогрессирования псориатического процесса пациент 
бросил работу, перестал общаться с близкими, изоли-
ровался от семьи. В феврале 2020 г. по настоянию жены 
обратился на прием в кожно-венерологический диспан-
сер (КВД) № 10, где было рекомендовано системное ле-
чение биологическими препаратами. Из-за боязни по-
бочных эффектов, неэффективности предшествующей 
терапии пациент от лечения отказался. Через 10 дней 
был госпитализирован в городской КВД, где ему был на-
значен метотрексат в дозе 20 мг в неделю – три инъекции, 
далее в дозе 15 мг в неделю, который получал на протя-
жении трех месяцев, с незначительным эффектом. Из-за 
плохой переносимости пациент самостоятельно отменил 
терапию метотрексатом, далее лечение не проводил.
В марте 2020 г. отметил рецидив высыпаний, которые 
постепенно распространялись на протяжении полугода. 
Помимо поражения туловища и конечностей, папулы 
и бляшки впервые возникли на коже лица, в связи с чем 
пациент самостоятельно использовал топический бета-
метазон в комбинации с салициловой кислотой, топи-
ческие ингибиторы кальциневрина, с незначительным 
эффектом.
При обращении к дерматовенерологу отмечено удовлет-
ворительное состояние, сознание ясное, фон настрое-
ния снижен, речь замедленная, мимика печальная, про-
говаривает идеи малоценности, мышление замедленное 
по темпу, память, интеллект без нарушений, внимание 
ослаблено, критика к  состоянию достаточная, масса 
тела 102,7 кг, рост 180 см, окружность талии 124 см, 
индекс массы тела 31. Кожный процесс носил распро-
страненный характер, захватывал кожу лица в области 
лба, височных, заушных областей, шеи, волосистой 
части головы, туловища, разгибательных поверхностей 
верхних и нижних конечностей. Поражение кожи было 
представлено псориатическими бляшками ярко-крас-
ного цвета с выраженной инфильтрацией, шелушением 
на поверхности (рис. 1). PASI (Psoriasis Areaand Severity 

Рис. 1. Пациент с тяжелым течением псориаза и коморбидной депрессией до лечения гуселькумабом:  
А – лицо; Б – туловище; В – нижние конечности

А Б В
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Index) на момент обращения составил 32,4 балла, BSA 
(Body Surfase Area) – 40%, sPGA (Static Physician Global 
Assessment) – 4 балла, интенсивность зуда по визуаль-
ной аналоговой шкале (ВАШ) – 8/10 баллов, дерматоло-
гический индекс качества жизни (DLQI) – 30 баллов. Для 
диагностики депрессии использовали диагностические 
шкалы депрессии: госпитальная шкала тревоги и де-
прессии (HADS) – 10/17 – субклинически выраженная 
депрессия/клинически выраженная тревога; шкала де-
прессии Гамильтона (HDRS) – 28 баллов – депрессивное 
расстройство тяжелой степени; шкала депрессии Монт
гомери – Асберга (MADRS) – 30 баллов – умеренный 
депрессивный эпизод; шкала депрессии Бека (BDI) – 
32 балла – явно выраженная депрессивная симптомати-
ка, не исключена эндогенность; PHQ-9 – опросник здо-
ровья пациента – 21 балл – крайне тяжелая депрессия; 
Колумбийская суицидальная шкала (C-SSRS) – неин-
формативна/неприменима (пациент отказался отвечать 
на вопросы анкеты). Лабораторные данные: общий кли-
нический анализ крови – в пределах нормы, в биохими-
ческом анализе крови: общий холестерин – 7,2 ммоль/л 
(5,2), триглицериды – 3,19 (1,7) ммоль/л, липопротеины 
низкой плотности (ЛПНП) – 4,54 ммоль/л (< 3,37), ко-
эффициент атерогенности – 4,92 ммоль/л (< 4), С-реак-
тивный белок (СРБ) – 29,6 (< 5), аланинаминотрансфе-
раза (АЛТ) – 71 ед/л (1–42), аспартатаминотрансфераза 
(АСТ) – 50 ед/л (1–38), гамма-глютамилтранспептидаза 
(ГГТП) – 120 ед/л (1–38).
В связи с тяжестью процесса пациенту назначен ингиби-
тор ИЛ-23 гуселькумаб по стандартной схеме. К четвер-

той неделе лечения отмечено значительное уменьшение 
интенсивности зуда – до 2 баллов по ВАШ, снижение 
PASI до 10,2, BSA – до 20%, sPGA – до 2 баллов (легкое), 
улучшение качества жизни пациента по DLQI – 7 баллов. 
Полное очищение кожных покровов было достигнуто 
к восьмой неделе терапии (рис. 2). Лабораторные данные: 
общий клинический анализ крови – в пределах нормы, 
в биохимическом анализе крови: общий холестерин – 
5,1  ммоль/л (5,2), триглицериды  – 1,71 (1,7) ммоль/л, 
ЛПНП – 2,89 ммоль/л (< 3,37), коэффициент атерогенно-
сти – 3,74 ммоль/л (< 4), СРБ – 4,7, АЛТ – 28 ед/л (1–42), 
АСТ – 31 ед/л (1–38), ГГТП – 37 ед/л (1–38).
Пациент получает лечение гуселькумабом по настоящее 
время. Достигнута полная ремиссия кожного процесса, 
PASI – 100%. Отмечается отсутствие симптомов депрес-
сии по шкалам: госпитальная шкала тревоги и депрес-
сии (HADS) – 5/7 – отсутствие достоверно выражен-
ных симптомов тревоги и депрессии; шкала депрессии 
Гамильтона (HDRS) – 7 баллов – норма; шкала депрес-
сии Монтгомери – Асберга (MADRS) – 15 баллов – от-
сутствие депрессивного эпизода; шкала депрессии Бека 
(BDI) – 9 баллов – отсутствие депрессивных симптомов; 
PHQ-9 – опросник здоровья пациента – 3 балла – мини-
мальная депрессия; Колумбийская суицидальная шкала 
(C-SSRS) – неинформативна/неприменима (пациент от-
казался отвечать на вопросы анкеты).
На фоне лечения гуселькумабом симптомы депрессии 
к восьмой неделе терапии отсутствовали по всем диаг-
ностическим шкалам без назначения системных антиде-
прессантов.

Рис. 2. Пациент с тяжелым течением псориаза и коморбидной депрессией (восьмая неделя терапии гуселькумабом): 
А – вид сзади; Б – вид сбоку

А Б



Эффективная фармакотерапия. 19/2023
86

Клиническая практика

Обсуждение
Психические заболевания при псориазе, одном из наи-
более распространенных дерматозов, в последние годы 
наблюдаются часто. Так, A. Armstrongetal в крупней-
шем исследовании (Clear About Psoriasis), включившем 
8338 пациентов со среднетяжелым и тяжелым псориа-
зом из 31 страны мира, получили следующие данные: 
38% больных псориазом страдают психическими забо-
леваниями, ассоциированными с псориазом, 25% имеют 
тревожные нарушения, 24% – депрессию, 16% избегают 
общества [34]. В данном исследовании оценивали удов-
летворенность лечением: 56% были удовлетворены, 24% 
были не уверены и 20% были недовольны. Была очевид-
на корреляция между удовлетворенностью лечением 
и наличием чистой/почти чистой кожи. Большинство 
пациентов не знали, что чистая/почти чистая кожа – ре-
алистичная цель лечения: 56% не согласились с утвер-
ждением, что в будущем можно добиться чистой/почти 
чистой кожи. Также пациентов, которые уже достигли 
чистой/почти чистой кожи с помощью текущего лече-
ния, попросили ретроспективно сообщить, считали ли 
они, что цель лечения достижима, до фактического ее 
достижения: 53% не верили, что чистая/почти чистая 
кожа возможна, пока не испытали это на себе. Среди 
пациентов, которые сами сообщили о  чистой/почти 
чистой коже, почти три четверти начали текущую эф-
фективную терапию в течение более чем одного года 
после постановки диагноза, а 28% назначали текущую 
терапию в течение более чем пяти лет после постановки 
диагноза [34], что наблюдалось у представленного нами 
пациента.
Чтобы проследить подход к  воспалению, возможно, 
стоит изучить псориатический артрит [35]. Пациенты 
с псориазом и псориатическим артритом характери-
зуются дополнительной физической инвалидностью, 
и в среднем показатели коморбидной депрессии у них 
значительно выше [36], чем у пациентов без этого забо-
левания (p = 0,002), что наблюдалось у представленного 
нами пациента. Это согласуется с мнением о том, что пе-
риферические воспалительные процессы представляют 
собой основной связующий механизм между псориазом 
и депрессией. Аргумент о том, что наложение псориа-
за и депрессии связано с системным воспалением, ле-
жащим в основе обоих состояний, подразумевает, что 
по мере того, как психические симптомы и симптомы 
псориаза улучшаются на фоне терапии, уменьшается 
и  воспалительная нагрузка. В  некоторых исследова-
ниях изучали развитие воспалительных маркеров при 
биологической терапии псориаза. Одним из маркеров, 
который неоднократно оценивали и уровень которого 
снижался в ходе лечения, является СРБ [37, 38]. Пока-
затель СРБ у представленного пациента был 29,66 мг/л 
до назначения гуселькумаба, на восьмой неделе терапии 
снизился до 4,7 мг/л.
Важным симптомом псориаза является зуд. Степень 
его выраженности у пациентов с псориазом корре-
лирует с тяжестью депрессии (p = 0,034). У представ-
ленного нами пациента интенсивность зуда по ВАШ 
составляла 8/10 баллов, что подтверждает данные ис-
следований [38].

Другие коморбидные заболевания при псориазе могут 
служить неблагоприятным прогностическим фактором 
развития депрессии. Возможным кандидатом может 
быть ожирение, поскольку оно является фактором риска 
возникновения псориаза, усугубляет существующий 
псориаз [39, 40] и само по себе связано с системным вос-
палением [41], а также с депрессией [42]. Ожирение ха-
рактеризуется высоким уровнем ключевых цитокинов 
патогенеза псориаза – ИЛ-17 и ИЛ-23 [43, 44] и являет-
ся негативным предиктором эффективности терапии 
псориаза [45]. В ходе анализа данных, полученных при 
наблюдении за 19 372 пациентами с различными имму-
ноопосредованными воспалительными заболеваниями, 
включая псориаз и псориатический артрит, установлено, 
что вероятность неэффективности терапии у пациентов 
с ожирением достигает 60% (относительный риск 1,60; 
ДИ 95% 1,39–1,83) [46]. У представленного нами пациен-
та диагностировано ожирение первой степени (индекс 
массы тела 31), что, в свою очередь, усугубило течение 
и псориаза, и депрессии. Однако ответ на проводимую 
терапию ингибитором ИЛ-23 гуселькумабом был доста-
точно высоким.
Клинические исследования псориаза, посвященные из-
учению различных терапевтических средств, показали 
улучшение течения депрессии при системной противо-
воспалительной терапии. Однако данные в этой области 
относительно скудны, так как лишь в немногих опор-
ных исследованиях на сегодняшний день использовали 
психометрические шкалы для оценки качества жизни 
в целом и депрессивных симптомов в частности [47, 48]. 
Исследования с использованием дерматологического ин-
декса качества жизни (DLQI) последовательно показали, 
что системная терапия, особенно биологическими аген-
тами, в целом превосходит плацебо в улучшении каче-
ства жизни, связанного с кожей. Эти данные свидетель-
ствуют об улучшении психологического самочувствия 
на фоне терапии; однако у одной трети пациентов с по-
ложительным результатом скрининга на депрессию или 
тревогу были обнаружены невысокие баллы по DLQI, что 
иллюстрирует недостаточность DLQI как единственного 
инструмента скрининга [48].
Одним из распространенных инструментов для оценки 
симптомов тревоги и депрессии в клиническом контек-
сте является госпитальная шкала тревоги и депрессии 
(HADS). Эту шкалу использовали, например, в иссле-
дованиях PHOENIX, AMAGINE-1 [49], VOYAGE [50], 
в которых сообщалось о значительном улучшении сим-
птомов тревоги и депрессии на фоне лечения устекину-
мабом, бродалумабом и гуселькумабом соответственно 
по сравнению с группами плацебо. Еще одним хорошо 
известным методом оценки депрессивных симптомов 
является шкала депрессии Бека (BDI). Эту шкалу исполь-
зовали в двух более ранних исследованиях по оценке 
эффективности этанерцепта [51, 52] и отмечали улучше-
ние показателей BDI в течение курса лечения [53]. Кроме 
того, противовоспалительное лечение продемонстриро-
вало антидепрессивный эффект у пациентов с воспали-
тельными заболеваниями. В нашей работе мы расширили 
перечень инструментов для оценки симптомов депрес-
сии, используя шесть шкал опросников депрессии. В ре-
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зультате по всем депрессивным шкалам зафиксированы 
максимальные показатели депрессии, за исключением 
Колумбийской суицидальной шкалы (C-SSRS), которая 
оказалась в нашем случае неинформативна/непримени-
ма, так как пациент отказался отвечать на вопросы ан-
кеты.
Стоит отметить, что широкий скрининг пациентов 
с  псориазом на  наличие психических расстройств 
и проблем с психическим здоровьем в целом еще не по-
лучил должного развития [54]. Одной из причин, пре-
пятствующих скринингу пациентов с псориазом на со-
путствующие психологические расстройства, может 
быть то, что направление к психиатру часто затруднено 
и связано с длительным ожиданием; следовательно, не-
которые дерматологи могут не узнать, что их пациенты 
нуждаются в психологической помощи. Другим факто-
ром, объясняющим отсутствие скрининга в клиниче-
ской практике, может быть отсутствие установленного 
инструмента скрининга для оценки сопутствующих 
психических заболеваний, который последовательно 
рекомендуется. Инструментом для дерматологической 
практики, рекомендованным, по  крайней мере, Не-
мецкой национальной конференцией по здравоохра-
нению при псориазе, является тест с двумя вопросами 
(PHQ-2) [55–57]. Если пациенты отвечают «да» на оба 
вопроса, показано направление к лечащему врачу или, 
предпочтительно, к психиатру или психотерапевту для 
клинического выявления формальных диагностических 
критериев. Однако, насколько нам известно, этот ин-
струмент скрининга не использовали ни в одном из ис-
следований лечения.
При назначении системной биологической терапии дер-
матолог должен учитывать, что назначать блокаторы 
рецепторов ИЛ-17 и низкомолекулярного апремиласта 
пациентам с депрессией и/или суицидальными мыслями 
(в анамнезе) требуется с осторожностью [58].
В  представленном клиническом случае у  пациента 
на фоне применения системной биологической терапии 
ингибитором ИЛ-23 (гуселькумабом) отмечено полное 

разрешение высыпаний и отсутствие депрессивной сим-
птоматики. Выбор препарата из группы ингибиторов 
ИЛ-23 в данном случае был обусловлен ранее полученны-
ми данными по эффективности применения гуселькума-
ба у больных псориазом. Улучшение показателей по всем 
депрессивным шкалам, используемым в исследовании, 
у пациента было ассоциировано с разрешением псори-
атических высыпаний на коже лица, туловища и конеч-
ностей.

Заключение
Представленный клинический случай подтверждает 
высокую эффективность (достижение стойкой ремис-
сии) и безопасность применения гуселькумаба, что су-
щественно меняет качество жизни в положительную 
сторону. Важно отметить, что у больных псориазом 
не  всегда очевидны депрессивные проявления, в  то 
время как многие из них осознают прогноз, течение 
заболевания и выбор терапии. Тревожно-депрессив-
ные расстройства усугубляют тяжесть течения псо-
риаза, степень социальной и трудовой дезадаптации 
пациента. Будущие исследования должны будут спо-
собствовать консенсусу по конкретным инструментам 
скрининга для обеспечения сопоставимости между 
исследованиями и клинической практикой. Установле-
ние комплексного скрининга на психическую комор-
бидность необходимо в дерматологической практике. 
С учетом такого большого количества сопутствующих 
психических заболеваний интегративное ведение па-
циентов с псориазом в дерматологической практике 
имеет важное значение. Препарат гуселькумаб (инги-
битор ИЛ-23) показал высокую эффективность при тя-
желом течении псориаза с сопутствующей депрессией 
с достижением полного очищения от псориатического 
процесса к восьмой неделе терапии и полного устране-
ния симптомов депрессии без дополнительного назна-
чения антидепрессантов.  
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Mental disorders in psoriasis have become the subject of active study in recent years. The prevalence of comorbid depression 
among patients with psoriasis is quite high, in cases of more severe psoriasis even higher. It was previously believed 
that stigmatizing experiences were primarily responsible for this association. However, evidence is now accumulating 
that overlapping biological mechanisms contribute to the close association between psoriasis and depression. Elevated 
levels of pro-inflammatory cytokines are present in psoriasis and depression, indicating that inflammation may represent 
a pathophysiological link between both diseases. It is important to note that in patients with psoriasis, depressive 
manifestations are not always obvious, while they determine a lot in the prognosis, course of the disease, and in the choice 
of therapy. Treatment with systemic biologics is aimed at reversing the clinical manifestations, but they may also play 
an important role in reducing concomitant depressive symptoms in patients with psoriasis. We present a patient with severe 
psoriasis and comorbid depression, against which the patient refused therapy. In the course of monitoring the patient, 
questionnaire scales were used to diagnose depression. In the article, we discuss the impact of depression on the course 
of psoriasis and the choice of effective therapy. A description of the observation of a patient with severe psoriasis, comorbid 
depression and the effectiveness of guselcumab (an IL-23 inhibitor) in this matter is presented.
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Оральный мукозит как осложнение 
противоопухолевой терапии: современные 
представления о патогенезе, профилактике 
и подходах к лечению 

Оральный мукозит (ОМ) является осложнением противоопухолевого лечения, возникает на фоне 
традиционной и таргетной химиотерапии в 20–40% случаев, при аллогенной трансплантации 
гемопоэтических стволовых клеток (алло-ТГСК) развивается у более чем 80% пациентов и у 90–99% 
пациентов, получающих лучевую терапию при онкологических заболеваниях головы и шеи. Применение 
ТГСК значительно расширилось в последние годы, вместе с этим увеличились определенные риски, 
связанные с побочными эффектами высокодозной химиотерапии при кондиционировании перед 
алло-ТГСК. Успехи в понимании патогенетических основ развития поражения слизистых оболочек 
открыли новые терапевтические возможности в лечении мукозитов полости рта. Представленный 
клинический случай успешного комбинированного лечения ОМ у пациентки с острым миелоидным 
лейкозом, развившимся на фоне проведения противоопухолевой химиотерапии и алло-ТГСК. 
Предполагается взаимосвязь возникновения ОМ с ранее выполненными инъекциями дермального 
филлера и развитием аутоиммунного воспалительного синдрома, вызванного адъювантами (АSIA).
Ключевые слова: оральный мукозит, токсичность противоопухолевой терапии, аллогенная 
трансплантация гемопоэтических стволовых клеток, осложнение контурной пластики филлерами, 
аутоиммунный воспалительный синдром, вызванный адъювантами, АSIA
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Введение
В  последнее время появляются новые препараты 
и  терапевтические подходы в  противоопухолевом 
лечении, расширяются показания для высокоэф-
фективных методов, одним из  которых является 
трансплантация гемопоэтических стволовых клеток 
(ТГСК). Аллогенная ТГСК (алло-ТГСК) все чаще 
применяется у пациентов с онкогематологическими 
заболеваниями, некоторыми солидными опухолями 
и аутоиммунными заболеваниями [1]. Как форма им-
мунотерапии, алло-ТГСК способствует достижению 
длительной ремиссии заболевания, но применение 
данного метода терапии ограничено высокой веро-
ятностью развития тяжелых осложнений, обуслов-
ленных токсичностью высокодозной химиотерапии, 
инфекционными осложнениями и реакцией «транс-
плантат против хозяина» (РТПХ).

Оральный мукозит (ОМ) является осложнением 
противоопухолевого лечения, возникает на  фоне 
традиционной и таргетной химиотерапии в 20–40% 
случаев, при аллогенной ТГСК развивается у более 
чем 80% пациентов и у 90–99% пациентов, получаю-
щих лучевую терапию при онкологических заболева-
ниях головы и шеи [2–5].
ОМ чаще всего возникает на ранних сроках после 
алло-ТГСК [6, 7] и развивается в результате прямо-
го действия цитостатических препаратов на  мно-
гослойный эпителий слизистой оболочки полости 
рта. Также это осложнение обусловлено нарушением 
функции иммунной системы и  снижением слюно-
отделения. Нарушение регенерации поврежденных 
клеток эпителия приводит к  образованию эрозий 
и язв полости рта, которые могут стать входными 
воротами для вирусных, грибковых и бактериальных 
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инфекций [6, 8]. Железодефицитная и В12-дефицит-
ная анемии усугубляют тяжесть мукозита [9].
Определенные трудности в дифференциальной диаг-
ностике существуют между ОМ, возникшим на фоне 
химиотерапии, и ОМ при РТПХ, которая является 
распространенным осложнением у пациентов после 
алло-ТГСК. В то время как РТПХ имеет аутоиммун-
ную природу возникновения и, помимо слизистых 
полости рта, поражает различные системы органов, 
ОМ на фоне химиотерапии имеет ограниченную ло-
кализацию клинических проявлений. Частота и тя-
жесть РТПХ варьируются в зависимости от степени 
несовпадения основных антигенов гистосовмести-
мости донора и  хозяина, возраста донора и  реци-
пиента, а  также режима предтрансплантационной 
подготовки [1]. Интенсивность и вид противоопухо-
левого лечения определяют тяжесть проявления му-
козита. Существует взаимосвязь между различными 
режимами кондиционирования (предтранспланта-
ционной химиотерапевтической подготовки) перед 
алло-ТГСК и тяжестью ОМ. Использование миело-
аблативного режима кондиционирования приводит 
к наиболее высокой вероятности возникновения по-
ражения слизистой ротовой полости [10].
Кроме того, известно, что у ряда генетически предрас
положенных пациентов, выполнявших когда-либо 
инъекции филлером с гиалуроновой кислотой, на-
блюдаются усиленная сенсибилизация к компонентам 
в составе филлера и возникновение специфической им-
мунологической памяти. В этом случае противоопухо-
левая терапия может являться пусковым механизмом 
в провокации локального воспалительного процесса 
и, как следствие, развития ОМ [11].

Патогенез
ОМ, возникающий на  фоне химиотерапии, пред-
ставляет собой процесс, включающий возникно-
вение местных воспалительных реакций, усиление 
клеточного апоптоза и нарушение регенеративного 
потенциала клеток слизистого и подслизистого слоя 
полости рта. Сложную патогенетическую модель 
развития ОМ можно представить в виде пяти после-
довательных стадий, включающих фазу инициации 
(или первичного повреждения), ответ на первичное 
повреждение, передачу сигнала, изъязвление и за-
живление [12, 13].
Инициация. Повреждение слизистой начинает-
ся сразу после прямого действия высокодозной 
химиотерапии на  структуры ДНК. Это приводит 
к клеточной гибели базальных эпителиоцитов и кле-
ток подслизистого слоя. Вскоре после введения цито-
токсических агентов, которые вызывают первичное 
повреждение тканей, опосредованное повышенным 
внутриклеточным уровнем активных форм кислоро-
да (АФК), происходит образование свободных кис-
лородных радикалов, которые повреждают соедини-
тельную ткань и стимулируют макрофаги [13, 15].
Ответ на первичное повреждение. Происходит акти-
вация ядерного фактора транскрипции (NF-kB), под 
воздействием которого возникает нарушение регуля-

ции генов, отвечающих за синтез провоспалительных 
цитокинов и апоптоз. Начинается активация таких 
провоспалительных цитокинов, как фактор некроза 
опухоли альфа (ФНО-α), интерлейкин-6 (ИЛ-6), ИЛ-
1-бета (ИЛ-1β), а также циклооксигеназы-2 (ЦОГ-2), 
индуцируемой NO-синтазой и супероксиддисмута-
зой, которые способствуют продолжительному по-
вреждению слизистой оболочки [13]. В исследовании 
F. Paris и соавт. имеются данные, что уровни ФНО-α, 
ИЛ-6, ИЛ-1β повышаются именно в подслизистом 
слое еще до первых морфологических и клинических 
проявлений мукозита и, как следствие, повреждение, 
апоптоз фибробластов, эндотелиальных клеток раз-
виваются гораздо раньше гибели эпителиоцитов [14].
Передача сигнала. Повышение концентрации про-
воспалительных цитокинов, особенно ФНО-α, 
дополнительно активирует NF-kB, который уве-
личивает выработку макрофагов, что приводит к по-
рочному кругу механизма ОМ и продолжительной 
тканевой гибели с последующим изъязвлением эпи-
телия полости рта в течение нескольких дней после 
окончания противоопухолевой терапии [13].
Изъязвление. Самая болезненная стадия для пациента. 
Язвы покрыты фибриновой псевдомембраной, кото-
рая является благоприятной средой для присоединения 
вторичной инфекции. Бактерии полости рта колонизиру-
ют клеточные стенки и активируют воспалительные клет-
ки, такие как макрофаги, тучные клетки и нейтрофилы, 
которые способствуют апоптозу и повреждению тканей, 
усугубляя клиническую картину мукозита [12, 13].
Заживление. Как правило, заживление язв происхо-
дит спустя две-три недели после окончания хими-
отерапии. Внеклеточный матрикс и  подслизистые 
мезенхимальные клетки взаимодействуют с  вро-
жденными иммунными клетками, чтобы иницииро-
вать процесс заживления путем активации пролифе-
рации и дифференцировки эпителиальных клеток. 
Также считается, что фибробласты и сосуды эндо-
телия синтезируют ЦОГ-2, которая стимулирует ан-
гиогенез и помогает восстановлению подслизистого 
слоя. Кроме того, восстановление местного микро-
биома полости рта может играть важную роль при 
регенерации слизистой оболочки у пациентов с ОМ, 
вызванным химиотерапией [13].

Клинические проявления орального мукозита
К наиболее частым клиническим проявлениям от-
носятся воспалительные изменения в виде эритемы 
с  изъязвлениями и  атрофией слизистой оболочки 
полости рта, лихеноидные реакции, боль, нарушение 
вкуса и гипофункция слюнных желез. Гипосаливация 
приводит к кариесу зубов и кандидозным суперин-
фекциям, а склероатрофические проявления могут 
затруднять открывание рта [15]. При более тяжелых 
степенях появляются одиночные или сливающиеся 
язвы, оголенные или покрытые фибриновой пленкой. 
Самым тяжелым проявлением ОМ считается обшир-
ный некроз слизистых с высоким риском развития 
сепсиса и вероятным летальным исходом. На фоне 
клинических проявлений пациенты испытывают 
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значительные трудности в поддержании привычного 
режима питания, что приводит к потере веса и ухуд-
шению нутритивного статуса [10, 16, 17]. Степень вы-
раженности нежелательных явлений ОМ оценивают 
в  соответствии с  критериями токсичности шкалы 
NCI CTCAE ver 5.0 и критериями Всемирной органи-
зации здравоохранения (ВОЗ) (табл. 1) [18–20].

Факторы риска
Оценка факторов риска является важным аспектом 
предупреждения развития ОМ. Оцениваются вид 
и интенсивность проводимой химиотерапии, дозы 
химиопрепаратов, способ их введения, а также осо-
бенности пациента: пожилой возраст, пол (чаще 
у женщин), наличие сопутствующей патологии, са-
нация ротовой полости. Оценивается также  гене-
тический полиморфизм, от которого зависит ответ 
на  химиотерапию. Например, метаболизм мето-
трексата связан с  ферментом метилентетрагидро-
фолатредуктазой (MTHFR), имеющим два варианта 
полиморфизма. Сообщается, что при проведении 
профилактики РТПХ после алло-ТГСК метотрекса-
том у пациентов с хроническим миелолейкозом по-
вышается риск развития мукозита при наличии ва-
рианта ТТ гена MTHFR [21].
Немаловажным аспектом служит соблюдение  гра-
мотной  гигиены полости рта пациентом, так как 
микробиом ротовой полости может стимулировать 
воспалительную реакцию, которая усугубляет тече-
ние ОМ. Курящим пациентам рекомендован полный 
отказ от курения, так как никотиновое воздействие 
увеличивает риск развития мукозита при раке головы 
и шеи, а также при алло-ТГСК. Случаи простого гер-
песа в анамнезе у пациента, а также носительство ви-
руса папилломы человека увеличивают риск развития 
ОМ после комбинации химиотерапевтического лече-
ния и лучевой терапии [22]. Кандидозная инфекция 
может быть прогностическим фактором возникнове-
ния раннего и тяжелого мукозита после лучевой те-

рапии у пациентов с раком головы и шеи. Грибы рода 
Candida – сапрофиты полости рта, которые могут стать 
патогенными при местном или системном воздейст-
вии на слизистые оболочки (антибиотикотерапия). 
Кроме того, изменения в структуре слоя слизистой, 
вызванные мукозитом, часто позволяют бактериям 
и грибам проникать в поврежденные ткани и вызы-
вать инфекции, увеличивая риск развития инфекци-
онных процессов в полости рта [12, 23].

Диагностика
Прежде чем приступать к тактике выбора лечения 
пациентов с  ОМ, необходимо провести комплекс-
ное визуальное обследование слизистой ротовой 
полости, оценить наличие, распространенность 
воспалительных и изъязвленных областей, а также 
дать объективную оценку болевому синдрому. 
В сложных случаях рекомендовано провести биоп-
сию слизистой оболочки для дальнейшего гистопа-
тологического и иммунофлуоресцентного анализа, 
а также провести микробиологическое исследование 
с целью выявления инфекционных агентов [12, 20]. 
При междисциплинарном подходе с участием таких 
специалистов, как гематологи, дерматологи, стома-
тологи, лор-врачи, удается добиться наилучшего эф-
фекта в лечении.

Лечение и профилактика орального мукозита
Успехи в понимании патогенетических основ разви-
тия поражения слизистых оболочек открыли новые 
терапевтические возможности в лечении мукозитов 
полости рта. Наиболее часто цитируемым в насто-
ящее время практическим руководством по  про-
филактике и  лечению ОМ являются клинические 
рекомендации, разработанные Международной ас-
социацией специалистов в области сопроводитель-
ной терапии злокачественных новообразований, 
Международным сообществом онкологии полости 
рта (MASCC/ISOO) и Национальной комплексной 

Таблица 1. Степени тяжести орального мукозита

Степень 
тяжести

Клинические проявления

NCI-CTCAE ver 5.0 ВОЗ

клиническая функциональная

I Эритема и болезненность слизистой Бессимптомное течение или легкие проявления. 
Вмешательство не требуется

Болезненность, гиперемия 
слизистой

II Бляшки и безболезненные изъязвления Умеренный воспалительный процесс, небольшая 
болезненность. Показана щадящая диета

Наличие язв, но возможно 
принимать твердую пищу

III Сливающиеся изъязвления 
или псевдомембранозные поражения кожи; 
небольшие кровотечения при повреждениях

Сильная боль, пероральное питание затруднено. 
Показано жидкое питание

Возможно принимать 
только жидкую пищу

IV Некроз тканей Значительные кровотечения; жизнеугрожающее 
состояние, показана срочная медицинская 
помощь

Питание невозможно

V Летальный исход Летальный исход –

Клиническая практика



Дерматовенерология и дерматокосметология
95

онкологической сетью (NCCN) (табл.  2). Бóльшая 
часть этих рекомендаций основана на предыдущем 
опыте и недавних научных данных и посвящена про-
филактике и лечению ОМ. Профилактика и лечение 
включают в  себя несколько ключевых принципов: 
щадящее питание, купирование болевого синдрома, 
деконтаминация флоры ротовой полости, профилак-
тика гипосаливации, противовоспалительные и ра-
нозаживляющие мероприятия [12, 20].
При I степени тяжести, когда ОМ проявляется лишь 
слабо выраженной эритемой и небольшой болезнен-
ностью, рекомендовано скорректировать питание до 
щадящего. Уменьшение и прекращение основной им-
муносупрессивной терапии не требуются. С целью 
подавления повышенной кислотности рекомендова-
ны ингибиторы протонной помпы или антагонисты 
Н2-рецепторов перорально. Для местного приме-
нения используются топические глюкокортикосте-
роиды (тГКС) среднего класса активности один раз 
в  день семь  – десять дней, раствор дексаметазона 
0,5 мг/мл, 5 мл три раза в день в течение четырех не-
дель или флуоцинонид 0,05% гель два-три раза в день 
семь – десять дней. При наличии в ротовой полости 
боли легкой степени рекомендуется полоскание рта 
мягкими растворами, не содержащими спирт (фи-
зиологическими растворами бикарбоната натрия 
1% и хлорида натрия 0,9%, раствором перекиси водо-
рода 3%, раствором бензидамина 0,6% четыре – шесть 
раз в день). При их недостаточной эффективности 
добавляют местные анестетики (например, раствор 
лидокаина 2% или раствор морфина 0,2%) [24].

При II степени тяжести клинических проявлений ре-
комендовано использование только мягких и жидких 
продуктов в рационе. При необходимости допускает-
ся уменьшение дозы иммуносупрессивной терапии. 
Для местного применения используются тГКС средне-
го (III) и высокого (IV) класса активности (гель с кло-
бетазолом 0,05%) один-два раза в день семь – десять 
дней, раствор будесонида для ингаляций 0,5 мг/мл два 
раза в день на слизистые ротовой полости, не вдыхая. 
Топические ГКС возможно комбинировать с мазью, 
содержащей такролимус 0,1%, при поражении  губ 
или использовать самостоятельно. Также рекомендо-
ван раствор преднизолона или метилпреднизолона 
в/в или в/м 0,5–1 мг/кг/сут до уменьшения клиниче-
ских проявлений до I степени тяжести ОМ и затем 
продолжение курса еще три недели [12, 20].
При III и IV степени тяжести необходимо переводить 
пациентов на парентеральное питание. Доза иммуно-
супрессивной терапии уменьшается до минимальной 
или вовсе отменяется до появления положительной 
динамики в лечении ОМ. Лечение этой категории па-
циентов проводится исключительно в стационарных 
условиях. Местно применяются тГКС только высо-
кого (IV) класса активности. Рекомендован раствор 
преднизолона или метилпреднизолона в/в или в/м 
1–2 мг/кг/сут до уменьшения клинических проявле-
ний до I–II степени тяжести ОМ и затем продолже-
ние курса еще три недели [12, 20, 22].
К профилактическим мерам прежде всего относится 
регулярное и своевременное посещение стоматолога 
и обучение пациентов правильному уходу за ротовой 

Таблица 2. Лечение орального мукозита по рекомендациям МASCC, NCCN

Степень тяжести Тактика лечения Необходимость 
уменьшения/прекращения 
иммуносупрессивной терапии 

I ■■ Назначение щадящей диеты
■■ Ингибиторы протонной помпы или антагонисты Н2-рецепторов перорально 
■■ тГКС среднего (III) класса активности один раз в день семь – десять дней
■■ Раствор дексаметазона 0,5 мг/мл, 5 мл три раза в день в течение четырех недель 

или флуоцинонид 0,05% гель два-три раза в день семь – десять дней
■■ Полоскание рта растворами бикарбоната натрия 1%, хлорида натрия 0,9%, 

перекиси водорода, бензидамина 0,6% четыре – шесть раз в день
■■ Раствор лидокаина 2% или раствор морфина 0,2%

Отсутствует

II ■■ Щадящая диета с преобладанием мягких и жидких продуктов
■■ тГКС среднего и высокого класса активности (гель с 0,05% клобетазолом) один-

два раза в день, семь – десять дней, раствор будесонида для ингаляций 0,5 мг/мл 
два раза в день, не вдыхая

■■ Мазь с такролимусом 0,1% при поражении губ
■■ Раствор преднизолона или метилпреднизолона в/в или в/м 0,5–1 мг/кг/сут 

до уменьшения клинических проявлений до I степени тяжести  и затем 
продолжение курса еще три недели

При необходимости 
допускается уменьшение дозы 
иммуносупрессивной терапии

III, IV ■■ Только парентеральное питание
■■ тГКС высокого (IV) класса активности
■■ Раствор преднизолона или метилпреднизолона в/в или в/м 1–2 мг/кг/сут 

до уменьшения клинических проявлений до I–II степени тяжести и затем 
продолжение курса еще три недели

Уменьшение дозы до 
минимальной или отмена 
терапии до появления 
положительной динамики 
в лечении

Примечание. Всем рекомендациям присвоен уровень доказательности 2А.
Вне зависимости от степени тяжести ОМ всем пациентам рекомендованы визуальное обследование слизистой ротовой полости, оценка распространенности 
воспалительных и изъязвленных областей, болевого синдрома. Рекомендована биопсия слизистой оболочки, а также микробиологическое исследование 
с целью выявления культуры Candida и ПЦР-исследование на наличие HSV-1/2.

Клиническая практика
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полостью: ежедневная гигиена полости рта, включа-
ющая чистку зубов мягкой щеткой и зубной нитью, 
полоскание рта физиологическим раствором, стериль-
ной водой или бикарбонатом натрия, а также увлажне-
ние и смазывание (нанесение увлажняющих средств) 
поверхности слизистой оболочки полости рта [12].
Ксеростомия, или сухость полости рта, и  гипоса-
ливация  – частые симптомы орального мукозита. 
Специфического лечения не существует, пациентам 
рекомендовано чаще пить воду мелкими глотками 
и полоскать полость рта растворами, не содержащи-
ми спирт, четыре – восемь раз в день [12, 23].
В настоящее время есть данные об эффективности 
внутривенных инфузий фактора роста кератиноци-
тов-1 (палифермин) для профилактики и лечения ОМ. 
Также он входит в рекомендации при химиотерапии 
некоторых солидных опухолей (рак головы и шеи, рак 
толстой кишки). Этот препарат способен увеличивать 
толщину эпителия, стимулировать выработку ИЛ-13, 
блокировать ангиогенез и апоптоз [25].
Рекомендована профилактическая криотерапия, во 
время которой пациент рассасывает кубики льда 
во рту одновременно с введением химиопрепарата. 
В этом случае воздействие вводимого цитостатика 
на слизистую полости рта уменьшается за счет спаз-
ма сосудов ротовой полости при ее охлаждении. 
Лед следует начинать рассасывать за пять минут до 
начала введения химиопрепаратов. Продолжитель-
ность криотерапии  обычно составляет не  более 
30 минут [12].
Фотобиомодуляция рекомендуется пациентам, по-
лучающим химиолучевую терапию по поводу опухо-
лей головы/шеи, а также перенесшим ТГСК. Сообща-
ется, что применение высокоинтенсивного лазерного 
излучения помогает профилактировать проявление 
ОМ у  некоторых  групп пациентов [4]. Сочетание 
низкоуровневой лазерной терапии (длина волны 
633–685 или 780–830 нм) с  местными кортикосте-
роидами обеспечивает некоторое немедленное об-
легчение боли и может способствовать заживлению 
язв. Установлены рекомендуемые протоколы интра-
оральной фотобиомодуляционной терапии для про-
филактики орального мукозита (табл. 3) [12].
Отдельное внимание уделяется режиму питания па-
циентов. Болевой синдром является наиболее важ-
ным клиническим проявлением орального мукозита 

и значительно нарушает процесс питания, ухудшая 
качество жизни пациентов. Рекомендуется специали-
зированная щадящая диета с уменьшением потребле-
ния простых углеводов (преимущественно сахарозы 
и фруктозы), так как возникает высокий риск воз-
никновения кариеса на фоне сниженного слюноотде-
ления. Избыточное потребление сахара также может 
вызвать гипергликемию (особенно у пациентов с са-
харным диабетом или получающих ГКС) – состояние, 
которое нарушает иммунную функцию и увеличива-
ет выработку провоспалительных цитокинов. Диета 
должна состоять из жидкой или полужидкой пищи 
и отвечать следующим требованиям: полноценность 
химического состава и суточной калорийности, на-
личие в рационе блюд с мягкой консистенцией, теп
лых, прошедших термическую обработку, отсутствие 
раздражающих продуктов (кислые, горькие, соленые 
продукты и блюда, кислые фрукты и ягоды, цитрусо-
вые), агрессивные механически (леденцы, семечки, 
сухари, сушки) и  термически продукты, предпоч-
тение тушеных, вареных, протертых блюд, пюре-
образных мясных и  овощных блюд (мясо на  пару, 
запеканки, суфле, пудинги, супы с минимальным ко-
личеством соли и т.д.) [25].
При тяжелой степени мукозита III–IV стадий па-
циентов переводят на  полное парентеральное пи-
тание. Калорийность рациона должна составлять 
25–30 ккал/кг массы тела в  сутки, доза белка  – 
1,0–1,5 г/кг массы тела в сутки. Необходимо воспол-
нение суточной потребности в витаминах и микро-
элементах. Предпочтительнее использовать готовые 
смеси, обогащенные белком и  омега-3 жирными 
кислотами. Их использование достоверно снижает 
частоту инфекционных осложнений в послеопераци-
онном периоде [12, 26].
Дополнительно стоит обозначить нерекомендован-
ные методы лечения ОМ. Ошибочно самым рас-
пространенным препаратом при первых признаках 
мукозита считается хлоргексидин. При местном при-
менении производные хлоргексидина ковалентно 
связываются с белками кожи или слизистой оболоч-
ки и дают стойкий антимикробный эффект, однако 
в высоких концентрациях и при частом применении 
молекула хлоргексидина способна повреждать эпите-
лиальные клетки слизистой оболочки, особенно у па-
циентов, проходящих химиотерапевтическое лече-

Таблица 3. Рекомендуемые протоколы фотобиомодуляционной терапии для профилактики орального мукозита
Противоопухолевое 
лечение

Длина 
волны, 
нм

Плотность 
мощности, 
мВт/cм2

Время на 
каждый 
участок, с

Плотность 
энергии, 
Дж/см2

Размер 
участка, 
см2

Количество 
участков

Длительность

Трансплантация 
гемопоэтических 
стволовых клеток

632,8 31,25 40 1,0 0,8 18 Начиная с первого дня прекращения 
кондиционирования в течение пяти дней

650 1000* 2 2,0 0,04 54–70 С первого дня кондиционирования 
до второго дня после завершения 
трансплантации (7–13 дней)

Лучевая терапия 632,8 24 125 3,0 1,00 12 В течение всего курса лучевой терапии
Лучевая терапия + 
химиотерапия

660 417* 10 4,2 0,24 72 В течение всего курса лучевой терапии
660 625* 10 6,2 0,24 69 В течение всего курса лучевой терапии

* Потенциальный термический эффект; врачам рекомендовано обращать внимание на специфические параметры.
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ние, а также после алло-ТГСК [24, 27]. По последним 
рекомендациям MASCC/ISOO, в группу препаратов, 
не рекомендованных для лечения ОМ, относят глута-
мин при парентеральном введении, гранулоцитарно-
макрофагальный колониестимулирующий фактор 
(ГМ-КСФ), сукральфат, а также различные антими-
кробные пластинки ввиду отсутствия исследований, 
подтверждающих эффективность данных препара-
тов при ОМ. Также не рекомендованы препараты, 
содержащие цинк, по причине высокой вероятности 
развития аллергических реакций [12].

Клинический случай
Пациентка 44 лет, из  анамнеза известно, что 
в  2019  г.  были выполнены инъекции внутридер-
мального филлера на основе гиалуроновой кислоты 
по контору губ и в носогубные складки. Однако спу-
стя восемь месяцев произошла поздняя воспалитель-
ная реакция в виде отека, боли и эритемы в местах 
введения филлера, в связи с чем произведена фер-
ментативная резорбция препаратом гиалуронидаза 
в дозе 1500–3000 МЕ однократно. В мае 2021 г. уста-
новлен диагноз «острый миелоидный лейкоз с коэкс-
прессией CD7». Суммарно было проведено девять 
курсов терапии гипометилирующими агентами в со-
четании с венетоклаксом.
В  мае 2022  г.  после кондиционирования в  режиме 
пониженной интенсивности была выполнена алло-
ТГСК от полностью совместимого родственного до-
нора. С целью профилактики РТПХ была проведена 
комбинированная иммуносупрессивная терапия: 
циклофосфамид 50 мг/кг/сут на третий и четвертый 
дни после алло-ТГСК, циклоспорин, микофенолата 
мофетил.
На 18-й день после алло-ТГСК на фоне появления 
тенденции к  восстановлению числа лейкоцитов 
(600 клеток/мкл) было отмечено развитие мукози-
та I–II степени (рис.  1), инфекции мягких тканей 
лица. Мукозит сопровождался болевыми ощуще-
ниями в полости рта и появлением множественных 
эрозий, отеком губ. В посевах со слизистой ротовой 
полости рта микроорганизмов не обнаружено. Па-
циентке была проведена эмпирическая противоми-
кробная терапия, однако на этом фоне отек лица на-
растал (рис. 2).
Нельзя было исключить вирусное поражение слизи-
стой ротовой полости, в связи с чем была проведена 
противовирусная терапия ацикловиром в дозе 15 мг/
кг/сут.
На  фоне проводимой антибиотикотерапии сохра-
нялась клиника выраженного мукозита III–IV с бо-
левым синдромом, сливающимися болезненными 
изъязвлениями, небольшими кровотечениями и суб-
фебрильной температурой (рис. 3 А, Б).
По  данным УЗИ мягких тканей лица, отмечался 
отек губ (преимущественно нижней), а также в цен-
тральной части нижней губы гипоэхогенный слой 
толщиной от 2 до 8 мм с утолщением к левому углу 
рта, что диагностически соответствует небиодегра-
дированным фрагментам филлера (рис. 4).

Рис. 1. Начальные проявления мукозита I–II степени

Рис. 2. Нарастание клиники мукозита I–II степени

Рис. 3. Прогрессирование клиники мукозита до III–IV степени: А – отек 
тканей губ, псевдомембранозные поражения; Б – изъязвление и некротизация 
слизистой оболочки

Далее были проведены разные схемы антибиотической, 
противовирусной и противомикробной терапии, вклю-
чавшие тедизолид, микафунгин, ганцикловир, цефта-
ролина фосфамид, без убедительного эффекта.
Помимо системной противомикробной терапии 
была проведена интенсивная местная терапия ораль-
ного мукозита: полоскание слизистых полости рта 
раствором бензидамина, а  также раствором пере-
киси водорода 1%; выполнены аппликации мази, 
содержащей гидрокортизон, натамицин, неомицин, 
а также аппликации крема, содержащего сульфати-
азол серебра.
С учетом отсутствия существенного эффекта про-
водимой противомикробной терапии были прове-

А Б
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Спустя четыре месяца после алло-ТГСК сохранялась 
незначительное нарушение чувствительности  губ, 
а также их небольшая асимметрия. Спустя еще два 
месяца пациентка жалоб не предъявляла и продол-
жила амбулаторное наблюдение (рис. 7).

Обсуждение
На сегодняшний день осложнение в виде ОМ у паци-
ентов после алло-ТГСК занимает лидирующую пози-
цию. Для лечения может потребоваться использова-
ние как местной, так и системной терапии в течение 
нескольких недель или даже месяцев. В настоящее 
время системная антибиотикотерапия и местная те-
рапия топическими ГКС являются наиболее распро-
страненными методами лечения.
Вопрос, затрагивающий связь между ранее введен-
ным филлером на  основе  гиалуроновой кислоты 
и  последующим осложнением мукозита, локали-
зованным в  местах инъекций, остается откры-
тым. Считается, что биодеградируемые филлеры 
распадаются естественным путем в сроки от трех 
месяцев до двух лет, однако в ряде исследований 
показано, что гиалуроновый наполнитель гистоло-
гически можно обнаружить в дерме или подкож-
но-жировой клетчатке даже спустя 10 лет после 
имплантации [28]. В  нашем клиническом случае 
демонстрируется УЗИ мягких тканей лица, на ко-
тором отчетливо прослеживаются остатки ранее 
введенного филлера. У  генетически предраспо-
ложенных пациентов биологические материалы 
могут провоцировать реакции гиперчувствитель-
ности замедленного типа, соответствующие син-
дрому ASIA (autoimmune/inflammatory syndrome 
induced by adjuvants). Увеличение риска его воз-
никновения происходит при наличии таких факто-
ров, как местная травма, инфекция, инъекция фил-
леров [30]. С учетом того что после имплантации 
филлера у пациентки произошла отдаленная вос-
палительная реакция, можно предположить воз-
никновение этого синдрома. ASIA – аутоиммунный 
воспалительный синдром, вызванный адъюванта-
ми, в большинстве случаев возникает после 12 ме-
сяцев от момента введения филлера. Повышенная 
сенсибилизация к примесям в составе препарата 
спровоцировала миграцию и инфильтрацию тка-
ней макрофагами и цитотоксическими лимфоци-
тами, постепенное прогрессирование на  регио-
нарном уровне вызвало клинические проявления 
аутоиммунного воспаления [11, 30]. Также низко-
молекулярная гиалуроновая кислота может высту-
пать в  роли DAMP (damage-associated molecular 
patterns – молекулярный фрагмент, ассоциируемый 
с повреждениями) и стимулировать TLR-2 и TLR-4, 
которые способны провоцировать синтез провос
палительных цитокинов [31].
T.S. Decates и соавт. (2021) обнаружили статистиче-
ски значимую корреляцию между наличием комби-
нации локусов HLA-B*08 и DRB1*03 и воспалением 
при использовании филлеров на  основании  гиа-
луроновой кислоты (частота нежелательных явле-

Рис. 4. На УЗИ мягких тканей лица (область губ) в части нижней губы 
визуализируется гипоэхогенный слой толщиной от 2 до 8 мм с утолщением 
к левому углу рта

Рис. 5. Постепенный регресс клиники мукозита: А – уменьшение отека 
тканей губ; Б – восстановление тканей слизистой оболочки

А Б

Рис. 6. Регресс клиники мукозита, уменьшение отечности губ и лица

дены ПЦР и  микробиологическое исследование, 
по результатам которых репликации герпесвирусов 
и роста микроорганизмов не было выявлено.
Нарастал отек мягких тканей лица, сохранялась фе-
брильная лихорадка, был назначен меропенем с по-
следующим добавлением амикацина, на фоне чего был 
достигнут эффект в виде нормализации температуры, 
уменьшения отека мягких тканей лица, постепенного 
регресса мукозита (рис. 5 А, Б).
На  фоне положительной динамики начата посте-
пенная деэскалация противомикробной терапии, 
и  к  55-му дню после алло-ТГСК была полностью 
отменена. Дальнейшая положительная динамика 
сохранилась: уменьшилась отечность нижней губы, 
клиника мукозита полностью регрессировала, посте-
пенно восстановилась чувствительность губ и исчез-
ла болезненность при пальпации (рис. 6).
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ний у таких пациентов была почти в четыре раза 
больше). Планируется, что в  будущем субтипи-
рование локусов HLA обеспечит дополнительные 
возможности для предварительного выявления 
лиц, подверженных риску развития отсроченных 
нежелательных явлений. Авторы рекомендуют воз-
держаться от введения филлеров пациентам с этой 
специфической комбинацией локусов  генов HLA 
(B*08 и DRB1*03) [32].
Предполагается, что небольшое число антигенспеци-
фических Т-лимфоцитов может оставаться в местах 
прежней сенсибилизации продолжительный пери-
од и являться субстратом специфической иммуно-
логической памяти [30]. В то же время препараты, 
которые применяются для лечения злокачествен-
ных опухолей,  – противоопухолевые, цитотокси-
ческие, биологические и  иммунотерапевтические 
агенты – обладают антипролиферативной активно-
стью и, в свою очередь, могут послужить триггерами 
в провокации повторного иммунного ответа за счет 
стойкой иммунодепрессии.

Заключение
Ввиду распространенности онкологических забо-
леваний и широкого распространения современ-
ных противоопухолевых методов лечения про-
блема ОМ становится все более актуальной. ОМ 
является основной причиной потери качества 
жизни у пациентов в течение длительного времени. 
Достижения последних лет в  понимании патоге-
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Oral Mucositis as an Adverse Event of Antitumor Therapy: Modern Concepts on Pathogenesis, Prevention 
and Approaches to Treatment   

E.A. Shatokhina, PhD, Prof.1, 2, 3, N.S. Logacheva1, Z.V. Konova, PhD2, L.A. Kuzmina, PhD2
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Oral mucositis (OM) is an adverse event of anticancer treatment, occurs with conventional and targeted chemotherapy 
in 20–40% of cases, with allogeneic hematopoietic stem cell transplantation (allo-HSCT) develops in more than 80% 
of patients and in 90–99% of patients receiving radiation therapy for oncological diseases of the head and neck. The use 
of HSCT has expanded significantly in recent years, along with certain risks associated with the side effects of high-dose 
chemotherapy in conditioning prior to allo-HSCT. Advances in understanding the pathogenetic basis for the development 
of mucosal lesions have opened up new therapeutic possibilities in the treatment of oral mucositis. The presented clinical 
case of successful combined treatment of OM in a patient with acute myeloid leukemia, which developed during antitumor 
chemotherapy and allo-HSCT. It is assumed that the occurrence of OM is associated with previous dermal filler injections 
and the development of Autoimmune/Inflammatory Syndrome Induced by Adjuvants (ASIA).

Key words: oral mucositis, toxicity of anticancer therapy, allogeneic transplantation of hematopoietic stem cells, 
complication of contour plastics with fillers, autoimmune inflammatory syndrome caused by adjuvants, ASIA
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Часто встречаемые 
зудящие дерматозы: 
причины и терапия

Кожный зуд является частым симптомом многих кожных заболеваний и может быть вызван 
различными факторами: механическими, химическими и др. Гистамин играет определенную роль 
при многих дерматозах, имеющих в своем патогенезе аллергические факторы, и является основным 
медиатором зуда. Наиболее часто встречающееся в повседневной дерматовенерологической практике 
заболевание – контактный дерматит, который в зависимости от механизма, лежащего в его основе, 
бывает двух типов: ирритантный и аллергический – и имеет разнообразный спектр клинических 
проявлений, сопровождаемых довольно интенсивным зудом. К зудящим дерматозам с аллергическим 
компонентом также относится и нумулярная экзема. Во всем мире для терапии подобных дерматозов 
применяются антигистаминные препараты, в частности, хорошо зарекомендовал себя биластин, 
относящийся к неседативным препаратам второго поколения. Данное лекарственное средство не 
влияет на когнитивные функции, показывает хорошую переносимость и эффективность в терапии 
кожного зуда, вызванного различными причинами, и может быть рекомендован к применению во многих 
возрастных группах. 
Ключевые слова: зуд, аллергический дерматит, контактный дерматит, нумулярная экзема, 
биластин
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Причинами кожного зуда могут быть экзе-
матозный дерматит, крапивница, пищевая 
аллергия, укусы насекомых, чесотка и  пр. 

Большинство пожилых людей имеют патологически 
сухую кожу, ксероз, а также другие дерматологиче-
ские состояния, вызывающие хронический зуд [1].
При этих заболеваниях зуд может быть вызван не-
посредственно механическими раздражителями, 
термическими или химическими агентами. Однако 
он может возникать непосредственно вследствие 
стимулированной дегрануляции мастоцитов и уси-
ленного высвобождения гистамина [2]. Большинст-
во систем медиаторов и рецепторов, участвующих 
в патогенезе зуда, также участвуют в нейротранс-

миссии боли [3]. Гистамин является наиболее часто 
упоминаемым и важным медиатором. Он высвобо-
ждается из мастоцитов или кератиноцитов и игра-
ет важную роль при многих дерматозах,  главным 
образом вызванных аллергическими факторами. 
Гистамин является одним из наиболее важных ме-
диаторов зуда, но  не единственным, играющим 
значительную роль. Многие рецепторы гистамина 
были идентифицированы при зуде, такие как H1, H2 
и H3, а также недавно обнаруженный рецептор H4 
[4].
Наиболее часто встречаемым зудящим дерматозом 
является контактный дерматит, который возника-
ет в результате реакции кожи на внешние факторы, 
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вызывающие воспаление. В зависимости от прово-
цирующего фактора описаны два типа этого дер-
матоза – ирритантный контактный дерматит и ал-
лергический контактный дерматит: ирритантный 
чаще всего возникает в результате кожной реакции 
на  токсическое вещество, воздействующее непо-
средственно на кожу, аллергический – в результате 
повышенной чувствительности к токсическим ве-
ществам, обычно опосредованной Т-лимфоцитами. 
Кожные поражения возникают после многократно-
го воздействия на кожу раздражающего вещества 
[5]. При этом типе реакции доза провоцирующего 
фактора не играет существенной роли, но важно, 
что реакция распространяется за пределы участка, 
подвергшегося воздействию аллергена, в отличие 
от ирритантного контактного дерматита, при кото-
ром поражение кожи возникает только в месте воз-
действия раздражителя (рис. 1).
Существует два типа ирритантного контактного 
дерматита  – острый и  хронический. Острый ир-
ритантный контактный дерматит встречается 
у людей, подвергающихся воздействию раздражи-
теля в течение достаточно длительного времени. 
Роговой слой создает непосредственную защиту 
от  вредных веществ. Защитный потенциал зави-
сит от его толщины и наличия кожных придатков. 
Наиболее подвержены этому дерматиту лицо, по-
ловые органы и интертригинозные зоны. К основ-
ным факторам, провоцирующим острую реакцию, 
относятся щелочи, кислоты, органические раство-
рители, моющие средства, УФ-излучение, иони-
зирующее излучение, фототоксические факторы, 
некоторые пищевые продукты (спаржа,  горчи-
ца), растения и  животные (агава, актиния и  др.) 
[6]. Клиническая картина вариабельна и зависит 
от провоцирующего фактора, но всегда наблюда-
ются эритемы различной степени выраженности 
с пузырями, кровоточивостью, уртикарными вол-
дырями и эрозиями, сопровождающиеся кожным 
зудом. При хроническом ирритантном контактном 
дерматите основным этиологическим фактором 
является повторяющееся воздействие мягких раз-
дражителей. Это приводит к нарушениям липид-
ного слоя кожи, что, в свою очередь, способствует 
развитию таких симптомов, как лихенификация, 
растрескивание и шелушение. Могут развиваться 
и более острые реакции с образованием высыпа-
ний, отеков и корок. Эти реакции чаще всего вызы-
ваются детергентами, химическими веществами, 
физическими факторами и выделениями, включая 
пот и слюну [6]. Зуд является частым симптомом, 
связанным с этими дерматозами. Постоянное рас-
чесывание приводит к  обострению клинических 
симптомов и вторичному инфицированию или ли-
хенификации. Введение соответствующих средств 
местного и перорального лечения уменьшает сим-
птомы воспаления и выраженность зуда.
Аллергический контактный дерматит встречается 
примерно у  15% населения. Поражения формиру-
ются в результате реакции, вызванной аллергеном, 

Рис. 1. Ирритантный дерматит

и острый тип является наиболее распространенным, 
хотя сообщалось также о  хронических реакциях. 
Предрасполагающими факторами могут являть-
ся уже существующие аллергические заболевания, 
а также повреждения кожи, делающие ее проница-
емыми для возможных аллергенов. Иммунный ме-
ханизм контактной реакции детально исследован. 
На первом этапе (фаза индукции) антиген сталкива-
ется с Т-лимфоцитам в регионарных лимфатических 
узлах и в этом процессе участвуют клетки Лангер-
ганса. Сенсибилизированные клетки возвращаются 
в кожу. Повторное воздействие минимальной дозы 
аллергена приводит к возникновению реакции ги-
перчувствительности. Рецепторы Т-хелперов иден-
тифицируют специфический антиген, затем высвобо-
ждаются цитокины, в основном интерлейкины (ИЛ) 
2, 4, 6 и 8, которые активируют другие воспалитель-
ные клетки [4]. В зависимости от потребностей могут 
использоваться стандартные и расширенные наборы 
для тестирования на аллергены. Клинические про-

Рис. 2. Аллергический дерматит

Клиническая практика



Эффективная фармакотерапия. 19/2023
104

явления аллергического контактного дерматита раз-
нообразны и зависят от вида аллергена, вызвавшего 
реакцию, времени воздействия и поверхности, на ко-
торой развиваются кожные поражения. Наиболее 
часто симптомы развиваются в течение 24–48 часов 
и включают поражения эритематозного и эксфоли-
ативного характера, экскориации, лихенификацию, 
стойкий зуд и  воспаление (рис.  2). Обнаружение 
причинного фактора этой реакции и устранение от-
ветственного аллергена очень важны, иначе лечение 
не будет успешным. Зуд при этих дерматозах являет-
ся очень частым симптомом, носит стойкий характер 
и не поддается лечению доступными методами. Из-за 
постоянного расчесывания пораженных кожных по-
кровов развивается хроническое воспаление.
Другим зудящим дерматозом является нумулярная эк-
зема, часто обнаруживаемая у пожилых пациентов. Это 
заболевание может рассматриваться как форма атопи-
ческого дерматита с поздним началом [7–8]. Нумуляр-
ная экзема возникает полиэтиологически и характери-
зуется монетовидными, резко отграниченными, иногда 
отечными очагами с папуловезикулами (рис. 3). Степень 
зуда варьируется в зависимости от пораженного участка 
и степени чувствительности пациента. Сильное расчесы-
вание или растирание для устранения зуда без надлежа-
щего лечения причинных заболеваний может привести 
к повреждению кожи, например царапинам, ссадинам, 
эритеме, лихенификации, язвам и пигментации кожи.
Причиной развития нумулярной экземы могут стать 
различные факторы, такие как ксероз, сенсибилизация 
контактной аллергии, реакция на аэроаллергены окру-
жающей среды, стафилококковая колонизация, исполь-
зование раздражающего и подсушивающего мыла, ча-

стое купание в горячей воде, низкая влажность воздуха, 
травмы кожи (феномен Кебнера), воздействие грубых 
тканей одежды, реакция на имплантат груди и некото-
рые лекарства (противовирусные препараты, интерфе-
рон, изотретиноин, ретиноиды, рибавирин и соедине-
ния золота) [9]. Хронический венозный застой также 
может быть предрасполагающим фактором к развитию 
дерматозов на коже нижних конечностей [10].
В случаях, когда в патогенезе зудящего дерматоза 
присутствует аллергический компонент, терапию 
следует начинать с антигистаминных препаратов. 
Одним из неседативных антигистаминных препа-
ратов второго поколения, используемых в клиниче-
ской практике во всем мире, является биластин. На 
территории РФ биластин представлен в дозировке 
20 мг по 10 и 30 таблеток в упаковке.
Клиническое фармакологическое исследование с  ис-
пользованием позитронно-эмиссионной томографии 
показало, что однократный прием внутрь биластина 
в дозе 20 мг не воздействовал на H1-рецепторы голов-
ного мозга [11]. Кроме того, биластин в терапевтиче-
ских и сверхтерапевтических дозах (20 и 100 мг один раз 
в день соответственно) не вызывал каких-либо клини-
чески значимых изменений интервала QT с поправкой 
на удлинение частоты сердечных сокращений на элек-
трокардиограмме [12]. У  пациентов с  почечной дис-
функцией не требуется коррекции дозы биластина [13].
По данным японского многоцентрового исследова-
ния, долгосрочное применение биластина в дозе 20 
мг у пациентов с хронической спонтанной крапив-
ницей или зудом, связанным с кожными заболева-
ниями, безопасно и эффективно. Так, за 52 недели 
исследования нежелательные явления, связанные 
с биластином, отмечены только у 2,5% пациентов. 
Значительное снижение интенсивности зуда отме-
чалось на второй неделе применения препарата [14]. 
Стоит отметить, что биластин хорошо переносится 
пожилыми пациентами. Частота нежелательных яв-
лений аналогична таковой для плацебо  [15].
Биластин имеет быстрое начало действия и сохра-
няет длительный эффект [16]. Было показано, что 
он имеет длительное время пребывания на H1-ре-
цепторе, что приводит к длительному антагонизму 
к рецептору, при этом антагонизм на 60–70% про-
является через 24 часа после приема препарата [17]. 
Биластин быстро всасывается после приема внутрь, 
достигая максимальной концентрации в  плазме 
через 1–1,5 часа [16], что позволяет применять его 
при острых проявлениях аллергических дерматозов.
Кожные аллергические реакции могут возникать 
у  людей в  разные периоды жизни по  различным 
причинам. Самый неприятный симптом таких 
реакций – зуд, значительно снижающий качество 
жизни пациентов. Такие препараты, как биластин, 
не влияющие на когнитивные функции, могут при-
меняться у довольно широкого круга пациентов. 
Многочисленные исследования показывают его 
хорошую переносимость и эффективность в раз-
ных возрастных группах, особенно у лиц пожилого 
и старческого возраста, которые чаще других воз-

Рис. 3. Нумулярная экзема
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Common Itchy Dermatoses: Causes and Therapy   

Z.A. Nevozinskaya1, PhD, D.R. Mildzikhova2, I.M. Korsunskaya, PhD, Prof.2

1 Moscow Scientific and Practical Center for Dermatovenereology and Cosmetology
2 Center for Theoretical Problems of Physical and Chemical Pharmacology, Moscow

Contact person: Irina Markovna Korsunskaya, marykor@bk.ru 

Skin itching is a frequent symptom of many skin diseases and can be caused by various factors: mechanical, chemical, 
etc. Histamine plays a certain role in many dermatoses that have allergic factors in their pathogenesis and is the main 
mediator of itching. The most common disease in everyday dermatovenereological practice is contact dermatitis, 
which, depending on the underlying mechanism, can be of two types: irritant and allergic and has a diverse range 
of clinical manifestations accompanied by quite intense itching. Itchy dermatoses with an allergic component 
also include numular eczema. Antihistamines are used all over the world for the treatment of such dermatoses, 
in particular, bilastin, which belongs to non-sedative drugs of the second generation, has proven itself well. This 
drug does not affect cognitive functions, showing good tolerance and effectiveness in the treatment of itching caused 
by various causes, and can be recommended for use in many age groups. 

Key words: itching, allergic dermatitis, contact dermatitis, numular eczema, bilastin

растных категорий страдают от  зудящих дерма
тозов. Не ожидается клинически значимых лекар-
ственных взимодействий.

Отсутствует необходимость в коррекции дозы 
у пожилых пациентов, пациентов с нарушением 
функции почек или печени [18].  
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Ботулинотерапия 
в лечении 
гипертрофических 
рубцов 

В статье рассмотрены патофизиология, триггерные факторы развития гипертрофических рубцов, 
особенности ботулинотерапии при этом заболевании, представлены клинические примеры применения 
ботулинотерапии в лечении гипертрофических рубцов. 
Цель – рассмотреть патогенез гипертрофических рубцов, исследовать механизм ботулинического 
токсина в терапии гипертрофических рубцов. 
Результаты клинических примеров показывают, что внутриочаговые инъекции ботулотоксина 
безопасны и эффективны и в комбинации с другими методами лечения приводят к уменьшению 
субъективных ощущений и выраженности рубцов. 
Заключение. Ботулинотерапия в комбинации с другими методами является альтернативным 
методом лечения гипертрофических рубцов. При лечении ботулотоксином отмечается улучшение 
внешнего вида рубцов как по субъективным, так и по объективным оценкам.   
Ключевые слова: рубцы, ботулинотерапия, ботулинический токсин
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Одной из актуальных проблем современной 
эстетической медицины являются рубцы – 
вторичные морфологические элементы, 

формирующиеся в виде компенсаторной реакции 
после нарушения целостности поверхности кожи 
в результате травмы или глубокого воспалитель-
ного процесса. 
По  структуре рубцы классифицируются сле-
дующим образом: атрофические рубцы «минус 
ткань» – обычно очень тонкие, напоминающие 
папиросную бумагу и  имеющие складчатую 
прозрачную поверхность, сквозь которую прос-
вечивают сосуды; нормотрофические – тонкие, 
бледные, не  выступающие над поверхностью 
кожи, не растущие;  гипертрофические и кело-
идные «плюс ткань» – плотные, выступающие 

над уровнем окружающей кожи образования 
с умеренно или слабо бугристой блестящей по-
верхностью, иногда покрытые шелушащимся 
эпидермисом.
Рубцовые деформации существенно снижают каче-
ство жизни и могут приводить к анатомо-функцио
нальным нарушениям и развитию нервно-психиче-
ских расстройств.

Патогенез развития гипертрофических рубцов 
Патогенез рубцевания основан на трех фазах за-
живления ран:
1)	воспаления (сосудистые реакции, экссудация, 

отек, инфильтрация, выпадение фибрина с  ог-
раничением зоны повреждения  – четыре-пять 
суток);
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2)	регенерации и пролиферации В (продукция кол-
лагена, новообразование сосудов, развитие гра-
нуляционной ткани – с первых суток до двух – 
четырех недель); 

3)	эпителизации и  реорганизации (начинается од-
новременно со второй стадией и длится до года).

Гипертрофические рубцы формируются в  ре-
зультате аномально высокого уровня трансэпи-
дермальной потери воды, что стимулирует повы-
шенную выработку цитокинов кератиноцитами. 
Цитокины, в  свою очередь, активируют синтез 
дермальных фибробластов и  чрезмерную выра-
ботку коллагена, в результате образуются рубцы 
«плюс ткань».

Факторы развития гипертрофических рубцов
Механизмы образования  гипертрофических 
рубцов до конца не  изучены, однако многие 
исследования показали, что воспаление участ-
вует в модулировании синтеза коллагена, а ин-
тенсивность воспаления положительно кор-
релирует с окончательными размерами рубца. 
В патогенезе воспаления участвуют клетки, ме-
диаторы воспаления и общие сигнальные пути. 
Как клетки ткани кожи, так и иммунные клетки 
снабжены рецепторами распознавания для об-
наружения молекулярных паттернов, связан-
ных с патогенами, и молекулярных паттернов, 
связанных с  повреждением. Основными клет-
ками, участвующими в  воспалении, являются 
макрофаги, Т-лимфоциты, нейтрофилы, тучные 
клетки. 
Макрофаги подвергаются M1- (классической) или 
M2- (альтернативной) активации. Избыток макро-
фагов, активированных по М2-пути, коррелирует 
с аномальным образованием рубца, что способст-
вует превращению фибробластов в миофибробла-
сты, секретируя трансформирующий фактор роста 
бета (TGF-β) и тромбоцитарный фактор роста CC 
(PDGF-CC), оба из которых влияют на отложение 
коллагена и образование рубцов. 
Т-лимфоциты играют сложную роль в формиро-
вании рубцов из-за разнообразия и разнонаправ-
ленности их подтипов. Многие модели фиброза 
основаны на отложении ретикулярного фибрина 
вследствие того, что интерлейкин (ИЛ) 4 и ИЛ-13, 
секретируемые клетками Th2, способствуют син-
тезу и метаболизму коллагена.
Влияние на  формирование рубцов нейтрофилов 
изучается, но в некоторых исследованиях доказа-
но, что структуры NET, которые синтезируются 
нейтрофилами, способствуют экспрессии факто-
ров роста соединительной ткани и коллагеновых 
волокон.
Во многих случаях цитокины/хемокины являют-
ся важными медиаторами воспалительных клеток 
для выполнения своей роли. На ранних стадиях 
заживления ран воспалительные факторы, такие 
как ИЛ-6, ИЛ-8, ИЛ-18, хемокиноподобный фак-
тор 1, простагландин, продуцируемый циклоокси-

геназой, обычно проявляют провоспалительную 
активность и организованы для активации защит-
ных механизмов. Напротив, цитокины с  проти-
вовоспалительным эффектом (например, ИЛ-10) 
преобладают на  поздних стадиях, способствуя 
пролиферации и ремоделированию клеток тканей. 
Дисбаланс цитокинов на любом этапе заживления 
раны может привести к аберрантному образова-
нию рубца.
При связывании со своими родственными лиган-
дами рецепторы цитокинов изменяют свою кон-
фигурацию и запускают сигнальные пути, такие 
как ядерный фактор каппа B, STAT3, фокальная 
киназа адгезии. Таким образом, воспаление игра-
ет ключевую роль в образовании гипертрофиче-
ских рубцов. 
В последние годы было доказано, что нейрогенное 
воспаление (NI) способствует образованию гипер-
трофических рубцов. NI относится к воспалитель-
ному процессу вследствие острого повреждения, 
характеризующегося высвобождением нейропеп-
тидов, особенно субстанции P (SP), из сенсорных 
нервов. В процессе заживления рубца механиче-
ская сила, создаваемая сокращением раны, может 
стимулировать механочувствительные ноцицеп-
торы на  сенсорных волокнах, чтобы вызвать се-
крецию SP и  пептида, связанного с  геном каль-
цитонина (CGRP), из окончаний периферических 
нервов, тем самым повышая экспрессию TGF-β 
и NGF в различных клетках, включая фибробласты 
кожи. Сверхэкспрессия TGF-β в  рубцовой ткани 
индуцирует экспрессию α-SMA, что способствует 
сокращению раны миофибробластами, поэтому 
периферические нервные окончания секретируют 
больше SP и CGRP с формированием непрерывной 
микросреды обратной связи для локального вос-
паления.

Ботулинический токсин типа А (БТ-А) – 
наиболее широко используемый препарат 
в эстетической медицине. Считается, 
что препарат блокирует пресинаптическое 
высвобождение ацетилхолина вследствие 
протеолитического расщепления белка 
семейства SNARE SNAP-25. Однако в последние 
годы исследования показали, что БТ-А также 
может блокировать передачу сигналов 
нехолинергических нейротрансмиттеров 
и подавлять поглощение трофических 
молекул, необходимых для синтеза SP и CGRP, 
что приводит к ингибированию нейрогенного 
воспаления
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Рис. 1. Результат лечения пациентки А., 45 лет, БТ-А: А – до терапии; Б – после терапии
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Рис. 2. Результат лечения пациентки Б., 38 лет, БТ-А: А – до терапии; Б – после терапии

Лечение гипертрофических рубцов 
Современные способы лечения гипертрофических 
рубцов можно разделить на  оперативные мето-
ды – иссечение и консервативные – использование 
силиконовых  гелей и  пластин, ферментных пре-
паратов, топическая терапия, аппаратные и инъ-
екционные методики, в том числе внутриочаговое 
введение  глюкокортикостероидов, Лонгидазы. 
На  данный момент для достижения наилучшего 
эффекта используют различные комбинации этих 
методов.
Ботулинотерапия гипертрофических рубцов – 
введение с помощью микроинъекций препара-
тов на основе нейротоксина белковой природы 
(ботулотоксина), блокирующих нервно-мышеч-
ную передачу. Протеиновый комплекс, получае-
мый из бактерий Clostridium botulinum, состоит 
из  нейротоксина типа А  и некоторых других 
белков. В  физиологических условиях данный 

комплекс распадается и  высвобождается чи-
стый нейротоксин. Введенный в  подкожные 
мышцы или даже подкожно ботулинический 
токсин обеспечивает эффект пролонгирован-
ной миорелаксации, вследствие чего происхо-
дит расслабление чрезмерного натяжения тка-
ней.
Ботулинический токсин типа А (БТ-А) – наиболее 
широко используемый препарат в  эстетической 
медицине. Считается, что препарат блокирует 
пресинаптическое высвобождение ацетилхолина 
вследствие протеолитического расщепления белка 
семейства SNARE SNAP-25. Однако в  послед-
ние годы исследования показали, что БТ-А также 
может блокировать передачу сигналов нехолинер-
гических нейротрансмиттеров и подавлять погло-
щение трофических молекул, необходимых для 
синтеза SP и CGRP, что приводит к ингибирова-
нию NI.

Клиническая практика
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Botulinum Therapy in the Treatment of Hypertrophic Scars    

E.D. Verbovaya
Central State Medical Academy of Department of Presidential Affairs, Moscow 

Contact person: Elena D. Verbovaya, verbovaya.lena@gmail.com 

The article discusses the pathophysiology, trigger factors for the development of hypertrophic scars, features of botulinum 
therapy in this disease, presents clinical examples of the use of botulinum therapy in the treatment of hypertrophic scars.
Purpose – to consider the pathogenesis of hypertrophic scars, to investigate the mechanism of botulinum toxin in the treatment 
of hypertrophic scars.
The results of clinical examples show that intralesional injections of botulinum toxin are safe and effective and, in combination 
with other methods of treatment, lead to a decrease in subjective sensations and the severity of scarring.
Conclusions. Botulinum therapy in combination with other methods is an alternative method for the treatment of hypertrophic 
scars. When treated with botulinum toxin, there is an improvement not only in the appearance of scars, both according 
to subjective and objective assessments.                    

Key words: scars, botulinum therapy, botulinum toxin

Методика введения ботулотоксина 
Ботулотоксин вводится вокруг рубца и непосред-
ственно в ткани с формированием внутрикожных 
и подкожных папул. Токсин разводится в соотно-
шении 1:1. Препарат вводится в пораженную об-
ласть с интервалом 0,3–1 см через шприц калибра 
30 объемом 1 мл. Количество точек введения зави-
сит от размера рубца. Введение повторяют с перио-
дичностью один раз в два – четыре месяца. 

Клинический пример 1
Пациентка А., 45 лет, послеоперационный рубец 
более пяти лет. Субъективно: зуд в области рубца, 
болезненность при касании, эстетический дефект. 
Объективно: по Ванкуверской шкале оценки руб-
цов (VSS) – 8 баллов.
Пациентке был введен ботулотоксин по вышеука-
занной методике. Через две недели был использован 
VBeam-лазер. Субъективно – полное исчезновение 
зуда и  чувствительности в  зоне рубца. Отмечена 
положительная динамика в виде изменения внеш-
него вида: цвет рубца стал светлее, при пальпации – 
мягче и податливее, по VSS – 6 баллов (рис. 1 А, Б).

Клинический пример 2
Пациентка Б., 38 лет, послеоперационный рубец 
более трех лет. Субъективно: эстетический дефект. 
Объективно: по VSS – 6 баллов; по шкале оценки 
рубцов Стоуни Брук (SBSES) – 2 балла.
После введения ботулотоксина по  вышеуказан-
ной схеме рубец стал мягче и  меньше по  высоте 
(рис. 2 А, Б).

Выводы
1.	Введение БТ-А является эффективным способом 
лечения гипертрофических рубцов в комбинации 
с другими методами. 
2.	При лечении БТ-А  отмечается улучшение 
не только внешнего вида рубцов, но и субъектив-
ных ощущений пациента.
3.	Необходимы дальнейшие исследования для 
определения наиболее эффективных протоколов 
лечения с использованием внутриочаговых инъ-
екций БТ-А  у  пациентов с  гипертрофическими 
рубцами.  

Авторы заявляют об отсутствии 
конфликта интересов.
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12 мая 2023 г. в рамках Юбилейной научно-практической конференции с международным участием 
«Рахмановским чтениям 40 лет» состоялся междисциплинарный симпозиум «Измените свое отношение 
к акне и розацеа! Вектор “кожа – желудочно-кишечный тракт”», посвященный актуальным вопросам 
диагностики и лечения широко распространенных и социально значимых дерматозов – акне и розацеа. 
Ведущие российские эксперты в области дерматологии и гастроэнтерологии с разных точек зрения 
рассмотрели ключевые вопросы патогенеза, диагностики, дифференциальной диагностики и клинической 
картины этих заболеваний, обменялись научно-практическим опытом, современными концепциями 
и клиническими рекомендациями в лечении пациентов с акне и розацеа. 

Профессор, д.м.н. Е.А. Аравийская Профессор, д.м.н. М.А. Шевяков

Член-корр. РАН, 
профессор, д.м.н. 

О.Ю. Олисова

Акне. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный анализ 
и рекомендации практикующим врачам

Измените свое отношение к акне и розацеа! 
Вектор «кожа – желудочно-кишечный тракт»

Открыва я симпозиу м, 
п редседател ь и мо-
дератор, заведу ющая 

кафедрой кожных и венериче-
ских болезней им. В.А. Рахма-
нова Первого Московского го-
сударственного медицинского 
университета им. И.М. Сече-
нова (Сеченовского универ-
ситета), член-корреспондент 
РАН, д.м.н., профессор Ольга 
Юрьевна ОЛИСОВА отмети-
ла значимость междисципли-
нарного подхода к ведению 

пациентов с акне и розацеа, 
которые являются хрониче-
скими заболеваниями по те-
чению, многогранными по 
клинической картине и требу-
ющими от врача-дерматолога 
максимального внимания при 
их лечении. Ольга Юрьевна 
побла годарила сл у шателей 
за участие в данном междис-
циплинарном симпози у ме, 
а  также пожелала им успеш-
ной и плодотворной работы 
в ходе конференции.

В ходе междисциплинарной 
дискуссии врач-дерматолог, 
д.м.н., профессор кафедры 

дерматовенерологии Санкт-Пе-
тербургского  государственного 
медицинского университета им. 
академика И.П. Павлова, консуль-
тирующий профессор Института 
красоты «Галактика», член Меж-
дународного экспертного комитета 
по лечению акне Елена Александ-
ровна АРАВИЙСКАЯ и  врач-га-
строэнтеролог, д.м.н., профессор 
кафедры клинической микологии, 
иммунологии и аллергологии Се-
веро-Западного государственного 
медицинского университета им. 
И.И. Мечникова Михаил Алек-
сандрович ШЕВЯКОВ обсудили 
современные методы диагностики 
и лечения акне.
Как отметила профессор Е.А. Ара-
вийская, несмотря на  большой 
опыт по  лечению акне, в  клини-
ческой практике при ведении 
конкретных пациентов нередко 

возникают сложные вопросы 
и возможные заблуждения, каса-
ющиеся диагностики дерматоза, 
выбора терапии, роли дермато-
косметики.

Акне  – хроническое воспали-
тельное заболевание, проявляю-
щееся открытыми и  закрытыми 
комедонами и воспалительными 
поражениями кожи в виде папул, 
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пуст ул, узлов. Диагноз акне 
устанавливается на  основании 
жалоб, анамнеза и объективных 
клинических проявлений. Ос-
новным критерием постановки 
диагноза акне является наличие 
открытых и закрытых комедонов 
(рис. 1)1, 2.
Клиническая картина акне у взрос
лых и  подростков различается 
по  расположению очагов пора-
жения на лице. У взрослых пора-
жена U-зона (щеки, область кожи 
вокруг рта и  нижняя часть под-
бородка), а у подростков – Т-зона 
(лоб, нос, верхняя часть подбо-
родка). Однако в последние годы 
в  ряде работ были пересмотре-
ны классические представления 
о  локализации акне у  взрослых. 
По  данным исследований, лока-
лизация акне у  взрослых может 
быть аналогичной наблюдаемой 
при подростковых акне. Оцен-
ка частоты распределения акне 
на лице у взрослых женщин, об-
ращающихся в дерматологическое 
отделение, показала, что толь-
ко у  11,2% акне локализовались 
в  нижней трети лица. У  18,4% 
женщин акне вообще отсутство-
вали в нижней трети лица3.
Кроме того, в  исследованиях 
последних лет получены новые 
данные о патогенезе акне. Уста-
новлено, что продукция кожно-
го сала индуцируется в резуль-
тате активации ряда известных 
и новых рецепторов к дигидро-
тестостерону, гистамину, лепти-
ну, инсулиноподобному факто-
ру роста (ИПФР). Обнаружено, 
что усиление секреции кожного 
сала происходит при активации 
нейромодуляторных стресс-ре-
цепторов – субстанции Р, кор-
тикотропин-рилизинг-гормо-
на. По  мнению ряда авторов, 
кожа – это нейроэндокринный 
орган, обладающий определен-
ными функциями4.

Докладчик подчеркнула, что сов-
ременные представления о  па-
тогенетических факторах разви-
тия акне обусловливают участие 
в  ведении пациентов специали-
стов смежных дисциплин, в  том 
числе гастроэнтерологов.
Профессор М.А. Шевяков с точки 
зрения гастроэнтеролога рассмо-
трел различные факторы риска, 
способствующие развитию акне. 
Он отметил, что особенности 
питания, функциональные рас-
стройства и некоторые заболева-
ния желудочно-кишечного трак-
та (ЖКТ) играют важную роль 
в развитии кожных заболеваний. 
Так, доказано, что «западная» 
диета способствует заболеванию 
акне. В  качестве продуктов «за-
падной» диеты рассматривают 
сочетание углеводов с  жирами 
животного происхождения: белая 
мука, сахар, белый рис,  карто-
фель, кукуруза и  красное мясо, 
мясная продукция, молоко, сли-
вочное масло. Подобный рацион 
питания приводит к формирова-
нию билиарно-панкреатической 
недостаточности и, как следст-
вие, дефициту жирорастворимых 
витаминов и липидов, необходи-

мых для гидролипидной мантии 
здоровой кожи. Функциональное 
билиарное расстройство (ФБР) 
и  заболевания печени, протека-
ющие с нарушением энтерогепа-
тической циркуляции и холеста-
зом, усиливают зуд и воспаление 
любой этиологии.
В  работе турецких исследовате-
лей было изучено влияние пер-
сональных, семейных факторов 
и  факторов окружающей среды 
на  развитие акне в  средиземно-
морских и  восточных районах 
Турции. В  многоцентровом ис-
следовании приняли участие 3826 
пациентов с акне и 759 пациентов 
контрольной  группы. Показано, 
что тяжесть течения акне была 
более выраженной у  пациентов 
с семейным анамнезом акне. Наи
более частым пусковым факто-
ром заболевания был психоло-
гический стресс (рис.  2). Кроме 
того, исследователи обнаружили 
положительную корреляцию acne 
vulgaris с потреблением шокола-
да, хлеба, зеленого чая, молока, 
белого сахара, спелых бананов, 
мороженого, яблок, апельсинов 
и  красного мяса. Статистически 
значимая взаимосвязь выявлена 

Рис. 1. Презентация «Акне. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.А. Аравийская

1 Strauss J.S., Krowchuk D.P., Leyden J.J., et al. Guidelines of care for acne vulgaris management. J. Am. Acad. Dermatol. 2007; 56 (4): 651–663.
2 Самцов А.В., Аравийская Е.Р. Акне и розацеа. М.: Фармтек, 2021.
3 Dréno B., Thiboutot D., Layton A.M., et al. Large-scale international study enhances understanding of an emerging acne population: adult 
females. J. Eur. Acad. Dermatol. Venereol. 2015; 29 (6): 1096–1106.
4 Zouboulis C.C. Sebaceous gland receptors. Dermatoendocrinol. 2009; 1 (2): 77–80.
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при сравнении степени тяжести 
акне и таких диетических факто-
ров, как шоколад, молоко и семе-
на подсолнечника5.
В  другом исследовании, выпол-
ненном в  Малайзии, была опре-
делена связь акне с употреблени-
ем сладостей, картофеля, чипсов, 
орехов, йогурта, мороженого, га-
зированных напитков. Авторами 
был сделан вывод, что употребле-
ние молока и шоколада может иг-
рать определенную роль в разви-
тии акне6.

По словам профессора Е.А. Аравий-
ской, важное значение при ведении 
пациента с акне имеет правильный 
диагностический алгоритм. Соглас-
но современным клиническим ре-
комендациям Российского общества 
дерматовенерологов и косметологов 
(2020 г.), диагноз акне устанавлива-
ется на основании клинической кар-
тины. В  большинстве случаев для 
постановки диагноза акне проведе-
ние дополнительных лабораторных 
исследований (микроскопия, посев 
содержимого пустул) не требуется7.

В  клинической практике необхо-
димо учитывать аспекты диффе-
ренциальной диагностики акне. 
Дифференциальная диагностика 
акне чаще всего проводится с роза-
цеа, гранулематозной розацеа и пе-
риоральным дерматитом. Крите-
рием постановки диагноза розацеа 
является стойкая центрофациаль-
ная эритема, в отличие от комедо-
нов при акне. Для розацеа харак-
терны отсутствие гиперпродукции 
кожного сала, наличие менее болез-
ненных папуло-пустулезных эле-
ментов по  сравнению с  акне. Гра-
нулематозная розацеа отличается 
резистентностью к  проводимому 
лечению и характеризуется наличи-
ем одинаковых по размеру элемен-
тов красновато-коричневого или 
слегка желтоватого оттенка. При пе-
риоральном дерматите выявляют-
ся мелкие папулы, папуловезикулы, 
не болезненные при пальпации. Па-
циенты предъявляют жалобы на зуд 
и  жжение в  пораженной области. 
К развитию периорального дерма-
тита могут приводить непереноси-
мость увлажняющих косметических 
средств, длительное применение то-
пических  глюкокортикостероидов 
(ГКС) (рис. 3).
Далее профессор Е.А. Аравийская 
на  примере клинических случа-
ев прокомментировала подходы 
к дифференциальной диагностике 
акне. У пациентки с выраженной 
микрогенией после многоэтап-
ной пластики нижней челюсти 
в  послеоперационном периоде 
наблюдались такие симптомы, как 
покраснение кожи лица, папуло-
пустулезные элементы и гипопиг-
ментированные участки. Несмотря 
на схожесть симптомов с розацеа, 
у  пациентки диагностированы 
акне в  легкой форме, вызванные 
систематическим использованием 
средств для умывания, содержа-
щих кислоты, применением скра-

5 Karadağ A.S., Balta İ., Saricaoğlu H., et al. The effect of personal, familial, and environmental characteristics on acne vulgaris: a prospective, 
multicenter, case controlled study. G. Ital. Dermatol. Venereol. 2019; 154 (2): 177–185.
6 Suppiah T.S.S., Sundram T.K.M., Tan E.S.S., et al. Acne vulgaris and its association with dietary intake: a Malaysian perspective. Asia Pac. 
J. Clin. Nutr. 2018; 27 (5): 1141–1145.
7 Клинические рекомендации. Акне вульгарные. Российское общество дерматовенерологов и косметологов, 2020 г. https://www.rodv.ru/
klinicheskie-rekomendacii/

Рис. 2. Презентация «Акне. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор М.А. Шевяков

Рис. 3. Презентация «Акне. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.А. Аравийская
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бов. На коже лица были выявлены 
открытые и  закрытые комедоны, 
что указывает на наличие акне.
У другого пациента, врача, работа-
ющего в «красной зоне» больницы 
в период пандемии COVID-19, после 
длительного ношения маски на коже 
лица в  области подбородка в  зоне 
роста бороды наблюдались папулез-
ные элементы, некоторые с гнойным 
отделяемым. Пациенту назначили 
лечение пиодермии с использовани-
ем топического антибиотика. Одна-
ко на фоне лечения было отмечено 
ухудшение состояния кожи, образо-
вание новых высыпаний. Было вы-
сказано предположение о наличии 
у пациента инфильтративно-нагнои-
тельной формы дерматомикоза, вы-
зываемой грибами рода Trichophyton 
rubrum. С учетом поражения воло-
сяных фолликулов пациенту была 
назначена топическая и  системная 
антимикотическая терапия, которая 
привела к излечению.
В  продолжение темы диагности-
ки акне профессор М.А. Шевяков 
отметил, что при наблюдении па-
циентов с  акне необходимо об-
ращать внимание на  целый ряд 
лабораторных и  клинических 
данных. Одним из  информатив-
ных биохимических показателей 
крови является уровень адипо-
нектина. Адипонектин –  гормон, 
который синтезируется и  секре-
тируется белой жировой тканью, 
преимущественно адипоцитами 
висцеральной зоны. Концентра-
ция адипонектина в плазме крови 
имеет четкую отрицательную 
корреляцию с  индексом атеро-
генности, уровнем триглицери-
дов, аполипопротеина В (Апо-В), 
а также положительную корреля-
цию с  липопротеидами высокой 
плотности. Этот белок регулирует 
энергетический гомеостаз и ока-
зывает противовоспалительный 
и антиатерогенный эффекты. Уро-
вень адипонектина снижается при 
ожирении, при этом повышаются 
уровни лептина, резистина и про-

воспалительного цитокина – фак-
тора некроза опухоли альфа8.
Турецкие исследователи изучили 
возможные ассоциации между гли-
кемическим индексом,  гликеми-
ческой нагрузкой, потреблением 
молока, резистентностью к  инсу-
лину и  уровнями адипонектина 
в  патогенезе акне. Установлено, 
что гликемический индекс и уров-
ни  гликемической нагрузки были 
существенно выше, а уровни ади-
понектина в сыворотке крови были 
значительно ниже у  пациентов 
с acne vulgaris, чем у здоровых па-
циентов контрольной группы. Была 
обнаружена обратная корреляция 
между концентрацией адипонек-
тина в сыворотке и гликемическим 
индексом. Таким образом, диета 

с  высоким  гликемическим индек-
сом положительно ассоциирова-
лась с акне. Дефицит адипонектина 
может быть патогенетическим ко-
фактором, способствующим забо-
леванию акне (рис. 4)8.
Продукты с  высоким  гликемиче-
ским индексом, такие как сахар, 
изделия из  белой муки, белый 
рис, быстро всасываются, что при-
водит к быстрому повышению уров-
ня глюкозы в сыворотке крови и по-
вышает уровень инсулина и ИПФР. 
Инсулин и  ИПФР увеличивают 
производство кожного сала, стиму-
лируют синтез андрогенов корой 
надпочечников, а также увеличива-
ют биодоступность андрогенов. Эти 
процессы играют определенную 
роль в патогенезе акне (рис. 5)9.

Рис. 4. Презентация «Акне. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор М.А. Шевяков

Рис. 5. Презентация «Акне. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор М.А. Шевяков

8 Cerman A.A., Aktaş E., Altunay İ.K. et.al. Dietary glycemic factors, insulin resistance and adiponectin levels in acne vulgaris. J. Am. Acad. Dermatol. 2016; 75 (1): 155-162.
9 Smith R.N., Mann N.J., Braue A., et al. The effect of a high-protein, low glycemic-load diet versus a conventional, high glycemic-load diet on biochemical 
parameters associated with acne vulgaris: a randomized, investigator-masked, controlled trial. J. Am. Acad. Dermatol. 2007; 57 (2): 247–256.
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«Западный» рацион питания ха-
рактеризуется высоким содержа-
нием не  только продуктов с  вы-
соким  гликемическим индексом, 
но и молока и молочных продук-
тов. При этом молоко, произве-
денное в  западных странах, воз-
можно, содержит гормоны роста, 
анаболические стероиды и значи-
тельное количество легких углево-
дов. Однако давно известно, что 
заболеваемость акне практически 
отсутствует в некоторых группах 
населения, например, в  Папуа  – 
Новой Гвинее и Парагвае. В этих 
странах традиционно отсутствует 
молоко в рационе10.
По  мнению  гастроэнтеролога, 
одним из  негативных факторов, 
влияющих на  состояние кожи, 
является нарушение эмульгации 
жиров на фоне измененного тока 
желчи. Как известно, желчь иг-
рает важную роль в  пищеваре-
нии. Соответственно, нарушение 
всасывания эссенциальных фос-
фолипидов, жирорастворимых 
витаминов, необходимых для 
формирования качественной гид
ролипидной мантии кожи, приво-
дит к развитию различных забо-
леваний кожи, в  частности акне. 
Функциональные билиарные рас-

стройства – нарушения функции 
желчевыводящей системы, сопро-
вождающиеся такими клиниче-
скими признаками, как система-
тическая горечь во рту, «горькая» 
изжога, неприятный запах изо рта, 
непереносимость жирного и  жа-
реного, вздутие живота, светлый 
разнооформленный стул. В  ана-
лизе кала на копрограмму у паци-
ентов с ФБР обнаруживаются ней-
тральный жир и жирные кислоты, 
что характерно для нарушенного 
желчеотделения (рис. 6)11.
Кроме того, накопленные данные 
исследований свидетельствуют 
о том, что у пациентов с акне сни-
жен уровень витамина D. По дан-
ным систематического обзора, 
уровни витамина D в  сыворотке 
крови у  пациентов с  акне были 
более низкими по  сравнению 
с контролем. Полученные резуль-
таты указывают на то, что дефи-
цит витамина D почти в полтора 
раза чаще встречается у пациен-
тов с акне, чем у здоровых лиц12.
Таким образом, у пациентов с ФБР 
акне может протекать тяжелее.
Профессор М.А. Шевяков поде-
лился с дерматологами практиче-
скими советами, которые могут 
помочь в диагностическом поиске 

при ведении пациентов с  акне. 
Простым способом определения 
наличия ФБР у  больных с  жало-
бами на проблемы с кожей явля-
ется визуальный осмотр языка 
и склер глаз пациента. Как прави-
ло, язык пациентов с ФБР обложен 
тотальным специфическим «желч-
ным» налетом желто-зеленого 
цвета. При осмотре слизистой 
оболочки глаз у пациентов с ФБР 
отмечается ангулярная субикте-
ричность склер – периферия сли-
зистой глаза окрашена в желтый 
цвет. Также признаком нарушений 
желчеотделения может являть-
ся обесцвечивание кала, поэтому 
при осмотре необходимо уточнить 
у пациента, бывает ли у него свет-
лый стул.
Поскольку причинами билиарной 
дисфункции у  пациентов с  акне 
могут быть не только «западная» 
диета, но  и стресс, аномалии 
желчного пузыря, паразитарные 
инвазии, для подтверждения ди-
агноза могут потребоваться до-
полнительные инструментальные 
и  лабораторные исследования. 
Следует помнить, что успешное 
лечение кожного заболевания за-
висит от своевременного выявле-
ния и терапии паразитарной инва-
зии кишечника.
По  словам докладчика, диагно-
стика заболеваний пищеваритель-
ного тракта, сопровождающихся 
холестазом, тоже является зада-
чей  гастроэнтеролога, который 
консультирует пациента по  на-
правлению коллеги-дерматолога. 
Неалкогольная жировая болезнь 
печени (НАЖБП, или неалкоголь-
ный стеатогепатит) – хроническое 
заболевание печени метаболиче-
ского генеза, характеризующееся 
изменением ткани паренхимы пе-
чени вследствие заполнения гепа-
тоцитов жиром. Прогрессирова-
ние НАЖБП приводит к развитию 
стеатоза, неалкогольного стеатоге-

Рис. 6. Презентация «Акне. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор М.А. Шевяков

10 Bronsnick T., Murzaku E.C., Rao B.K. Diet in dermatology: Part I. Atopic dermatitis, acne, and nonmelanoma skin cancer. J. Am. Acad. 
Dermatol. 2014; 71 (6): 1039.e1–1039.e12.
11 EASL Clinical Practice Guidelines: management of cholestatic liver diseases. J. Hepatol. 2009; 51 (2): 237–267.
12 Wang M., Zhou Y., Yan Y. Vitamin D status and efficacy of vitamin D supplementation in acne patients: a systematic review and meta-analysis. 
J. Cosmet. Dermatol. 2021; 20 (12): 3802–3807.
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патита и цирроза печени. На фоне 
различных заболеваний ЖКТ, 
в  том числе патологий печени, 
желчного пузыря и  его прото-
ков, верхних отделов тонкого ки-
шечника, у  больных развивается 
холестаз. Клинические симпто-
мы холестаза включают следую-
щие: кожный зуд, желтушность, 
иктеричность склер, слабость, 
темный цвет мочи и  обесцвечи-
вание кала. Диагностика холе-
стаза заключается в определении 
уровня щелочной фосфатазы, 
прямого билирубина, гамма-глю-
тамилтранспептидазы. К  позд-
ним последствиям холестаза от-
носят стеаторею, коагулопатии, 
«печеночную остеодистрофию», 
ухудшение состояния кожного 
покрова, сопровождающееся пер-
вичными и вторичными высыпа-
ниями (проблемную кожу)11.
Практикующим врачам необходи-
мо иметь в виду, что индекс массы 
тела – важный элемент скрининга 
на метаболический синдром и сте-
атогепатит.
Далее профессор Е.А. Аравийская 
остановилась на наиболее распро-
страненных в клинической прак
тике вопросах выбора терапии 
у пациентов с акне. Она подчерк-
нула, что врачам следует руко-
водствоваться международными 
и  российскими клиническими 
рекомендациями (рис. 7), в соот-
ветствии с  которыми достойное 
место в  лечении акне отведено 
ретиноидам, в частности топиче-
ским. В ряде научных публикаций 
было доказано, что топические ре-
тиноиды действуют на  микроко-
медоны, обладают дозозависимым 
действием, оказывают влияние 
на врожденный иммунитет и под-
держивают ремиссию заболева-
ния. На  сегодняшний день ком-
бинация топического ретиноида 
адапалена и  бензоила пероксида 
(БПО), согласно рекомендациям 

Глобального альянса по ведению 
пациентов с акне (2018), считает-
ся первой линией в лечении боль-
шинства воспалительных/комедо-
нальных акне (рис. 8)13.
Кроме того, накоплены данные 
об  эффективности ретиноидов 
в отношении активации генов, из-
меняющих процессы кератиниза-
ции фолликулов, пролиферацию 
клеток и  воспаление. Все выше-
перечисленные эффекты ретино-
идов вывели их на основное место 
в терапии акне13, 14.

Елена Александровна напомнила 
слушателям, что микрокомедоны – 
наиболее ранние формирования, 
которые являются предшествен-
никами воспалительных элемен-
тов акне15. Сегодня среди препа-
ратов, доказанно воздействующих 
на  микрокомедоны, можно от-
метить топические и  системные 
ретиноиды, ципротерона ацетат 
и  др. В  связи с  этим экспертом 
был дан практический совет: то-
пические ретиноиды необходимо 
наносить на все зоны поражения, 

Рис. 7. Презентация «Акне. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.А. Аравийская

Рис. 8. Презентация «Акне. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.А. Аравийская

13 Thiboutot D.M., Dréno B., Abanmi A., et al. Practical management of acne for clinicians: an international consensus from the Global Alliance 
to Improve Outcomes in Acne. J. Am. Acad. Dermatol. 2018; 78 (2 Suppl 1): S1–S23.
14 Khalil S., Bardawil T., Stephan C., et al. Retinoids: a journey from the molecular structures and mechanisms of action to clinical uses 
in dermatology and adverse effects. J. Dermatolog. Treat. 2017; 28 (8): 684–696.
15 Zouboulis C.C. Is acne vulgaris a genuine inflammatory disease? Dermatology. 2001; 203 (4): 277–279.

Сателлитный симпозиум компании ООО «ГАЛДЕРМА» 



Эффективная фармакотерапия. 19/2023
116

Медицинский форум

а  не только точечно на  видимые 
воспалительные элементы. При-
чиной неэффективности лечения 
в  большинстве случаев является 
отсутствие должного воздействия 
на  микрокомедоны. Кроме того, 
при назначении лечения необхо-
димо учитывать роль андрогенов 
в патогенезе акне16, 17.

Углубленные международные 
исследования последних лет не-
опровержимо доказывают, что 
акне  – первично-воспалитель-
ный дерматоз. Установлено, что 
воспаление может предшест-
вовать образованию комедо-
нов18. При этом, согласно дан-
ным иммуногистохимических 

исследований, воспалительные 
элементы акне возникают в 54% 
случаев из  комедонов, в  12%  – 
на фоне эритематозных пятен и в 
6% случаев  – в  области рубцов, 
в  особенности у  тех пациентов, 
которые не получали адекватной 
терапии18.
По  данным других исследований, 
пальмитиновая кислота является 
ключевым индуктором воспаления 
при акне. Показано, что пальмити-
новая кислота в культуре себоцитов 
обладает выраженным провоспа-
лительным эффектом. У  человека 
уровень пальмитиновой кислоты 
в плазме увеличивается при употре-
блении в пищу большого количества 
жиров19.
Для лечения акне в  настоящее 
время используются комбина-
ции топических препаратов, воз-
действующих на разные звенья 
патогенеза. Фиксированная ком-
бинация адапалена 0,1% и БПО 
2,5% (Эффезел®) характеризует-
ся синергетическим эффектом 
и  действует на  все патогенети-
ческие факторы развития акне20. 
По данным широкомасштабных 
международных клинических 
исследований с  участием 1670 
пациентов с акне, препарат Эф-
фезел® обеспечивает видимое 
снижение числа воспалитель-
ных и  невоспалительных эле-
ментов акне уже на первой неде-
ле терапии. Комбинированный 
препарат, согласно данным тех 
же исследований, за счет си-
нергизма действующих веществ 
обеспечивает более раннее нача-
ло действия при благоприятном 
профиле безопасности при ле-
чении акне по сравнению с мо-
нотерапией адапаленом и  БПO 
(рис. 9)21.

Рис. 9. Презентация «Акне. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.А. Аравийская

Рис. 10. Презентация «Акне. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.А. Аравийская

16 Thiboutot D., Gollnick H., Bettoli V., et al. New insights into the management of acne: an update from the Global Alliance to Improve 
Outcomes in Acne group. J. Am. Acad. Dermatol. 2009; 60 (5 Suppl): S1–S50.
17 Gollnick H.P., Bettoli V., Lambert J., et al. Consensus-based practical and dailyguide for the treatment of acne patients. J. Eur. Acad. Dermatol.
Venereol. 2016; 30 (9):1480–1490.
18 Weiss J.S. Messages from molecules: deciphering the code. J. Drugs Dermatol. 2013; 12 (6): s70–s72.
19 Jung Y.-R., Shin J.-M., Kim C.-H., et al. Activation of NLRP3 inflammasome by palmitic acid in human sebocytes. Ann. Dermatol. 2021; 33 (6): 541–548.
20 Инструкция по медицинскому применению препарата Эффезел® , рег. уд. № ЛП-000738.
21 Gollnick H.P., Draelos Z., Glenn M.J., et al. Adapalene-benzoyl peroxide, a unique fixed-dose combination topical gel for the treatment of acne 
vulgaris: a transatlantic, randomized, double-blind, controlled study in 1670 patients. Br. J. Dermatol. 2009; 161 (5): 1180–1189.
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Как известно, Cutibacterium 
acnes рассматривается как один 
из  патогенетических факторов 
возникновения акне. Результа-
ты многочисленных исследова-
ний подтвердили, что комбина-
ция адапалена 0,1% и БПО 2,5% 
эффективно (в 88–97% случаев) 
подавляет рост антибиотикоре-
зистентных штаммов C. acnes. 
Комбинированный препарат 
Эффезел®  – препарат выбора 
при лечении акне у  пациентов 
с  резистентными штаммами 
C. acnes, позволяющий также 
минимизировать риск  разви-
тия резистентности в  будущем 
(рис. 10)22.
Профессор Е.А. Аравийская под-
черкнула, что начинать лечение 
пациентов с  акне легкого и  сред-
нетяжелого течения рекомендует-
ся с наружной терапии, поскольку 
топические препараты обладают 
более благоприятным профилем 
безопасности по  сравнению с  си-
стемной терапией. В  2018  г.  был 
опубликован обзор, доступный 
в  международной медицинской 
базе Кокрановская библиотека 
(Cochrane Database), в котором про-
анализировали результаты 31 ран-
домизированного клинического 
исследования (РКИ) с  участием 
3836 пациентов с  акне от  легких 
до очень тяжелых, чтобы ответить 
на вопрос, есть ли преимущество 
системного изотретиноина перед 
традиционными методами наруж-
ной терапии при легком и средне-
тяжелом течении акне. Вывод про-
звучал так: «Недостаточно данных 
из РКИ, поэтому ответа на вопрос 
в настоящее время нет»23.
Метаанализ трех международ-
ных многоцентровых клиниче-
ских исследований с  участием 

3853 пациентов показал, что 
применение комбинированного 
топического препарата Эффезел® 
у  пациентов со  среднетяжелым 
течением акне и высоким исход-
ным количеством воспалитель-
ных элементов сопровождалось 
наибольшим эффектом от лече-
ния. Таким образом, можно сде-
лать вывод, что эффективность 
препарата Эффезел® усиливается 
с увеличением количества воспа-
лительных элементов акне на ис-
ходном уровне (рис. 11)24.
Как отметила докладчик, резуль-
таты клинических исследований 
подтверждаются наблюдениями 
в  реальной практике. Исполь-
зование фиксированной ком-
бинации адапалена 0,1% и  БПО 
2,5% у  пациентов со  среднетя-
желым течением акне, сопрово-
ждающихся большим объемом 

воспалительных элементов, ха-
рактеризовалось значительным 
сокращением воспалительных 
элементов, хорошей переносимо-
стью и профилем безопасности.
В метаанализе данных трех мно-
гоцентровых рандомизирован-
ных клинических исследований 
показано, что комбинированный 
препарат Эффезел® показал оди-
наковые результаты по  эффек-
тивности, безопасности и  пере-
носимости при лечении акне как 
у взрослых женщин, так и у деву-
шек-подростков25.
Профессор Е.А. Аравийская 
отметила, что, согласно дан-
ным ряда международных пу-
бликаций, не  только тяжелое, 
но  и  среднетяжелое и  даже лег-
кое течение акне может заканчи-
ваться рубцовыми изменения-
ми (рис. 12)26, 27. К факторам риска 

22 Leyden J.J., Preston N., Osborn C., Gottschalk R.W. In-vivo effectiveness of adapalene 0.1%/benzoyl peroxide 2.5% gel on antibiotic-sensitive 
and resistant Propionibacterium acnes. J. Clin. Aesthet. Dermatol. 2011; 4 (5): 22–26.
23 Costa C.S., Bagatin E., Martimbianco A.L.C., et al. Oral isotretinoin for acne. Cochrane Database Syst. Rev. 2018; 11: CD009435.
24 Feldman S.R., Tan J., Poulin Y., et al. The efficacy of adapalene-benzoyl peroxide combination increases with number of acne lesions. J. Am. 
Acad. Dermatol. 2011; 64 (6): 1085–1091.
25 Gold L.S., Baldwin H., Rueda M.J., et al. Adapalene-benzoyl peroxide gel is efficacious and safe in adult female acne, with a profile comparable 
to that seen in teen-aged females. J. Clin. Aesthet. Dermatol. 2016; 9 (7): 23–29.
26 Tan J., Tang J., Gupta A.K., et al. Development and validation of a Scale for Acne Scar Severity (SCAR-S) of the face and trunk. J. Cutan. Med. Surg. 2010; 14: 156–160.
27 Layton A.M., Henderson C.A., Cunliffe W.J., et al. A clinical evaluation of acne scarring and its incidence. Clin. Exper. Dermatol. 1994; 19: 303–308.

Рис. 11. Презентация «Акне. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.А. Аравийская
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образования рубцов относятся 
наследственность, длительность 
заболевания до начала лекарст-
венной терапии, манипуляции 
с очаговыми поражениями, в том 
числе самоэкскориация, небреж-
ная экстракция элементов акне 
косметологом и др.28

Накопленные данные подтвержда-
ют необходимость раннего начала 
патогенетически и  клинически 
обусловленной терапии акне для 
профилактики формирования 
рубцов (рис. 13)28.
По  данным международных 
клинических исследований, 

Рис. 12. Презентация «Акне. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.А. Аравийская

Рис. 13. Презентация «Акне. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.А. Аравийская

длительное (6 месяцев) приме-
нение фиксированной комби-
нации адапалена 0,1% с  БПО 
2,5% после окончания основно-
го курса лечения акне приво-
дит к снижению риска развития 
новых атрофических рубцов 
и выраженности уже имеющих-
ся рубцовых изменений у паци-
ентов с акне29.
В  клинических рекомендациях 
РОДВК для профилактики форми-
рования поcт-акне рубцов пациен-
там показано применение комби-
нированного препарата адапален 
0,1% + БПО 2,5% в  форме  геля 
один раз в сутки в течение шести 
месяцев (рис. 14)7.
Елена Александровна поре-
комендовала слушателям при 
обострении акне на  фоне ин-
вазивных косметологических 
процедур в  качестве препарата 
«скорой помощи» применять 
БПО в  форме  геля 2,5% и  5% 
(препарат Базирон® АС). Как 
известно, БПО оказывает вы-
раженное противомикробное 
действие на  C. acnes, обладает 
кератолитическим эффектом 
и подавляет продукцию кожно-
го сала. Гель с  БПО 2,5% и  5% 
можно применять при ранних 
проявлениях папуло-пустулез-
ных акне (легко-средняя степень 
тяжести, небольшое количест-
во воспалительных элементов) 
у  подростков с  12 лет и  взрос
лых. Препарат Базирон® АС со-
здан на  инновационной  гидро-
гелевой основе  – кополимера 
метакриловой кислоты (acrylates 
copolymer – АС). Технология АС 
обеспечивает всасывание из-
бытка кожного сала с  поверх-
ности кожи, а  глицерин, также 
входящий в состав препарата, – 
смягчение и  увлажнение кожи 
(рис. 15)7, 13, 30, 31.

28 Tan J., Thiboutot D., Gollnick H., et al. Development of an atrophic acne scar risk assessment tool. J. Eur. Acad. Dermatol. Venereol. 2017; 
31 (9): 1547–1554.
29 Dreno B., Tan J., Rivier M., et al. Adapalene 0.1%/benzoyl peroxide 2.5% gel reduces the risk of atrophic scar formation in moderate 
inflammatory acne: a split-face randomized controlled trial. J. Eur. Acad. Dermatol. Venereol. 2017; 31 (4): 737–742.
30 Инструкция по применению лекарственного препарата Базирон® АС, гель для наружного применения, 2,5 %, 5 %, рег. уд.  
№ П N014057/01.
31 Самгин М.А., Монахов С.А. Базирон® АС 5% гель в терапии акне. Вестник дерматологии и венерологии. 2003; 4.
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Профессор, д.м.н. 
Е.С. Снарская

Розацеа. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам

32 Клинические рекомендации. Розацеа. Российское общество дерматовенерологов и косметологов, 2020 г.  https://www.rodv.ru/
klinicheskie-rekomendacii/

В продолжение темы междис-
циплинарного подхода 
к лечению дерматозов врач-

дерматолог, д.м.н., профессор ка-
федры кожных и  венерических 
болезней им. В.А. Рахманова Пер-
вого Московского  государствен-
ного медицинского университета 
им. И.М. Сеченова (Сеченовского 
университета) Елена Сергеевна 
СНАРСКАЯ и  врач-гастроэнте-

ролог, профессор М.А. Шевяков 
рассмотрели особенности класси-
фикации, клинического течения, 
диагностики и лечения розацеа.
Как отметила профессор Е.С. Снар-
ская в начале своего выступления, 
розацеа – хронический воспалитель-
ный дерматоз, характеризующийся 
поражением кожи лица в виде эри-
темы и папуло-пустулезных элемен-
тов, фим и поражения глаз32. Роза-

Рис. 14. Презентация «Акне. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.А. Аравийская

Рис. 15. Презентация «Акне. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.А. Аравийская

По итогам выступлений эксперты 
представили практические реко-
мендации по лечению акне с точки 
зрения дерматолога и гастроэнте-
ролога.
Так, профессор М.А. Шевя-
ков подчеркнул, что пациентам 
с  акне следует придерживаться 
рекомендаций по  ограничению 
в  рационе питания молока, шо-
колада и других продуктов с вы-
соким  гликемическим индек-
сом. Осмотр слизистой языка, 
склер  глаз, корректный сбор 
анамнеза, результаты ультразву-
кового исследования ЖКТ и био-
химического исследования крови 
могут облегчить раннюю диагно-
стику заболеваний желчевыводя-
щих путей и печени, объясняю-
щих тяжелое течение акне.
В заключение своего выступления 
профессор Е.А. Аравийская еще 
раз подчеркнула, что акне – хро-
нический воспалительный дер-
матоз. К  препаратам выбора для 
лечения акне прежде всего отно-
сят топические ретиноиды и БПО. 
Комбинация адапалена и  БПО 
является первой линией в  лече-
нии большинства воспалитель-
ных/комедональных акне. В схему 
комплексного лечения акне не-
обходимо включать применение 
дерматокосметических средств, 
направленных на  специализиро-
ванные очищение, защиту и  ув-
лажнение кожи.
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цеа встречается у лиц обоего пола 
в возрасте 30–50 лет (чаще у жен-
щин), имеющих определенную ге-
нетическую предрасположенность 
к  транзиторному покраснению 
кожи лица вследствие расширения 
сосудов, реже  – шеи и  зоны де-
кольте. Данному дерматозу больше 
подвержены лица первого и второ-
го (североевропейского) фототипа 
(так называемые «приливы кель-
тов»), однако заболевание может 
встречаться при любом фототипе 
кожи. В странах Европы заболевае-
мость розацеа в среднем составляет 
1,5–10%, в России, по данным иссле-
дования RISE, – 5%33, 34.
На  сегодняшний день, согласно 
руководству по  критериям диаг-
ностики розацеа, разработанному 
международной  группой экспер-
тов в 2002 г., а также клиническим 
рекомендациям по  диагностике 
и лечению розацеа РОДВК 2020 г., 
выделяют четыре основных подти-
па (субтипа) розацеа, соответствую-
щих эритематозной, папуло-пусту-
лезной, гипертрофической стадиям 
и офтальморозацеа в прежних клас-
сификациях, и один вариант – гра-
нулематозную розацеа. Подтипы 
розацеа: подтип I – эритемато-теле-
ангиэктатический; подтип II – папу-
ло-пустулезный; подтип III – фима-
тозный; подтип IV – глазной32, 33.
Елена Сергеевна отметила, что 
в  клинической практике часто 
встречаются случаи сочетания раз-
личных симптомов, что означает на-
личие более чем одного подтипа ро-
зацеа у одного пациента (рис. 16)35.
Согласно руководству по критери-
ям диагностики розацеа, разрабо-
танному международной группой 
экспертов, к  основным клиниче-
ским критериям розацеа относят 
транзиторную эритему, стойкую 
эритему, телеангиэктазии, папулы 

и пустулы. Наличие одного и более 
основных критериев свидетельст-
вует о  розацеа. Диагноз розацеа 
подтверждают один или несколько 
дополнительных критериев, таких 
как симптомы жжения, покалыва-
ния, отек лица, сухость кожи, вос-
палительные бляшки, «глазные» 
симптомы, фиматозные измене-
ния. Для диагностики заболевания 
необходимо наличие как минимум 
двух критериев33.
Профессор Е.С. Снарская акцен-
тировала внимание аудитории, что 
при диагностике розацеа, как пра-
вило, нет необходимости в проведе-
нии дополнительных лабораторных 
исследований. Согласно современ-
ным рекомендациям РОДВК, не ре-
комендуется применять микроско-
пию с целью обнаружения Demodex 
и проводить посев содержимого пу-
стул. В ряде случаев рекомендуется 
консультация врача-офтальмолога 
с  целью уточнения диагноза при 
офтальморозацеа. Также пациен-
там может понадобиться консуль-
тация врача-гастроэнтеролога для 

уточнения объема и характера до-
полнительного обследования. Ин-
струментальные диагностические 
исследования при розацеа не при-
меняются32.
Профессор М.А. Шевяков рассмо-
трел подходы к диагностике роза-
цеа с точки зрения гастроэнтеро-
лога. Он отметил, что у пациентов 
с розацеа часто встречаются сопут-
ствующие патологии ЖКТ, особен-
но хронические воспалительные 
заболевания кишечника. По  дан-
ным крупномасштабного исследо-
вания с участием 49 475 пациентов, 
розацеа ассоциируется с  опреде-
ленными заболеваниями ЖКТ, 
в  частности болезнью Крона, яз-
венным колитом, целиакией и ин-
фекцией Helicobacter pylori36.
В  ряде эпидемиологических ис-
следований и  экспериментальных 
работ показана прямая связь роза-
цеа с инфекцией H. pylori. В систе-
матическом обзоре 27 исследова-
ний установлена четкая ассоциация 
инфекции H. pylori с  розацеа. Ре-
зультаты исследований свидетель-

33 Wilkin J., Dahl M., Detmar M., et al. Standard classification of rosacea: Report of the National Rosacea Society Expert Committee on the 
Classification and Staging of Rosacea. J. Am. Acad. Dermatol. 2002; 46 (4): 584–587.
34 Tan J., Schöfer H., Araviiskaia E., et al. Prevalence of rosacea in the general population of Germany and Russia – the RISE study. J. Eur. Acad. 
Dermatol. Venereol. 2016; 30 (3): 428–434.
35 Del Rosso J.Q. Advances in Understanding and Managing Rosacea: Part 2 The Central Role, Evaluation, and Medical Management of Diffuse 
and Persistent Facial Erythema of Rosacea J. Clin. Aesthet. Dermatol. 2012; 5 (3): 26–36.
36 Egeberg A., Weinstock L.B., Thyssen E.P., et al. Rosacea and gastrointestinal disorders: a population-based cohort study. Br. J. Dermatol. 2017; 
176 (1): 100–106.

Рис. 16. Презентация «Розацеа. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.С. Снарская
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Рис. 17. Презентация «Розацеа. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор М.А. Шевяков

Рис. 18. Презентация «Розацеа. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.С. Снарская

37 Yang X. Relationship between Helicobacter pylori and rosacea: review and discussion. BMC Infect. Dis. 2018; 18 (1): 318.
38 Бакулина Н.В., Симаненков В.И., Бакулин И.Г., Ильчишина Т.А. Распространенность хеликобактерной инфекции среди врачей. 
Экспериментальная и клиническая гастроэнтерология. 2017; 148 (12): 20–24.
39 Круглова Л.С., Стенько А.Г., Грязева Н.В. и др. Акне и розацеа. Клинические проявления, диагностика и лечение. Под ред. 
Л.С. Кругловой. М.: ГЭОТАР-Медиа, 2021. 208 с.
40 Warshaw E.M., Wohlhuter R.J., Liu A., et al. Results of a randomized, double-blind, vehicle-controlled efficacy trial of pimecrolimus cream 1% 
for the treatment of moderate to severe facial seborrheic dermatitis. J. Am. Acad. Dermatol. 2007; 57: 257–264.

ствуют о  том, что H. pylori может 
стимулировать иммунную систему 
продуцировать большое количест-
во провоспалительных медиаторов, 
ведущих к возникновению и усиле-
нию воспаления при розацеа. Поэ-
тому эффект от эрадикации H. pylori 
в  ряде случаев может быть даже 
лучше, чем традиционное лечение 
розацеа (рис. 17)37.
Инфекция H. pylori является одной 
из  наиболее распространенных 
в мире. При исследовании распро-
страненности H. pylori с использо-
ванием 13С-уреазного дыхательного 
теста было показано, что в Санкт-

Петербурге среди пациентов, при-
шедших на прием, 42% были инфи-
цированы. Среди врачей частота 
инфицированности H. pylori была 
значительно выше – 58%38.
По мнению профессора М.А. Ше-
вякова, с учетом многофакторного 
характера патогенеза розацеа при 
необходимости дерматологи могут 
рекомендовать пациентам с роза-
цеа обследование на H. pylori, при 
положительном результате боль-
ным показана антихеликобактер-
ная терапия.
Профессор Е.С. Снарская продол-
жила дискуссию, акцентировав 

внимание на проблеме дифферен-
циальной диагностики розацеа, со-
провождая свой доклад слайдами 
с фотографиями пациентов, имею-
щих тот или иной дерматоз. Диффе-
ренциальная диагностика розацеа 
прежде всего проводится с  акне, 
болезнями соединительной ткани 
(дерматомиозит, дискоидная крас-
ная волчанка (ДКВ)), периоральным 
или стероидным дерматитом, себо-
рейным дерматитом, контактным 
дерматитом (фотодерматит) и дру-
гими дерматозами (рис. 18)33.
В  клинической практике встре-
чаются определенные сложности 
в дифференциальной диагностике 
розацеа от  акне. Следует учиты-
вать, что в отличие от акне розацеа 
характеризуется центрофациаль-
ной локализацией высыпаний, су-
хостью и чувствительностью кожи, 
наличием телеангиэктазий, эрите-
мы, папул и пустул. При этом ма-
нифестирует розацеа, как правило, 
у пациентов в возрасте 30–40 лет 
и старше, а вульгарные акне – это 
чаще всего заболевание подростко-
вого и юношеского возраста39.
Себорейный дерматит наблюда-
ется чаще у  лиц мужского пола, 
локализуется на  волосистой 
части головы, коже лица (в обла-
сти надпереносья, бровей, назо-
лабиальных складок, щек), ушей, 
верхней части туловища (в обла-
сти грудины и между лопатками). 
В отличие от розацеа эритема при 
себорейном дерматите имеет крас-
ный цвет с желтоватым оттенком. 
Кроме того, себорейный дерматит 
отличается выраженным сезон-
ным течением: улучшение состоя-
ния наблюдается в летний период. 
У  пациентов с  себорейным дер-
матитом часто выявляется сопут-
ствующая патология, в том числе 
заболевания ЖКТ, неврозы, де-
прессии, ВИЧ-инфекция40.
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Розацеа следует дифференциро-
вать от  периорального (розацеа-
подобного), или стероидного, дер-
матита. Прежде всего его отличает 
периоральная (иногда периорби-
тальная) локализация. Данный 
вид дерматоза характеризуется 
полусферическими мелкими па-
пулами, папуло-везикулами, редко 
папуло-пустулами на  диффузно-
воспалительном эритематозном 
фоне. Наибольшее значение при 
проведении дифференциальной 
диагностики имеет анамнез па-
циента с  симптомами дерматоза. 
В  частности, необходимо уточ-
нить у пациента, использует ли он 
топические ГКС и косметические 
средства. В большинстве случаев 
развитие розацеаподобного дер-
матита связано с длительным при-
менением топических ГКС.
Общими симптомами розацеа 
и розацеаподобного стероидного 
дерматита являются стойкая эри-
тема и  телеангиэктазии, чувство 
жжения и покалывания в очагах, 
повышенная чувствительность 
к ультрафиолетовому излучению. 
Основными отличиями розацеа-
подобного стероидного дермати-
та от  розацеа считаются четкая 
связь с применением топических 
ГКС, которую пациенты не осоз-
нают, и ребаунд-эффект (от англ. 
rebound  – рикошет), при кото-
ром при отмене топических ГКС 
ухудшается состояние кожного 
покрова.
В  свою очередь полиморфный 
фотодерматоз имеет четкую 
связь между воздействием сол-
нечного облучения и появлением 
эффлоресценций на коже. После 
пребывания на солнце у пациен-
тов с полиморфным фотодерма-
тозом возникают зуд, жжение, 
покалывание и появляются эри-
тематозно-папуло-везикулезные 
высыпания и экскориации. При 
этом отсутствуют фолликуляр-
ный  гиперкератоз и  рубцовая 
атрофия.
В некоторых случаях розацеа диф-
ференцируют от дерматомиозита. 

Это заболевание сопровождается 
симптомом Готтрона, при кото-
ром появляются красные, розо-
вые, иногда шелушащиеся узелки 
и бляшки на коже в области раз-
гибательной поверхности суста-
вов, чаще всего межфаланговых, 
пястно-фаланговых, локтевых 
и  коленных. При дерматомио-
зите наблюдается  гелиотропная 
сыпь – лиловые или красные вы-
сыпания на верхних веках и про-
странстве между верхним веком 
и  бровью, часто в  сочетании 
с отеком вокруг глаз. Сыпь может 
располагаться как на  коже лица, 
так и  груди, шеи, верхней части 
спины, живота, ягодиц, на  бед
рах и голенях. Часто у пациентов 
с дерматомиозитом на коже разви-
ваются изменения по типу ветки 
дерева (древовидное ливедо) бор-
дово-синюшного цвета в области 
плечевого пояса и проксимальных 
отделов конечностей. Пациентам 
с подозрением на дерматомиозит 
проводят дополнительные иссле-
дования, в том числе тесты на мы-
шечные энзимы, электромиогра-
фию, биопсию мышц и др.
При постановке диагноза роза-
цеа следует исключить признаки 
дискоидной красной волчанки. 
Кардинальными признаками ДКВ 
считаются эритема, телеангиэк-
тазии, участки  гипер- и  депиг-
ментации, фолликулярный  ги-
перкератоз, рубцовая атрофия. 
Эритема представляет собой 

розово-красные шелушащиеся 
бляшки на лице (в форме бабоч-
ки),  груди, спине, по краям оча-
гов. Фолликулярный  гиперкера-
тоз характеризуется наличием 
на  бляшках мелких асбестовых 
чешуек, при снятии которых об-
наруживаются остроконечные 
шипики (симптом «дамского каб
лучка»). В очагах ДКВ образуют-
ся три зоны рубцовой атрофии: 
в  центре  – рубцовая атрофия, 
инфильтративно-гиперкератоти-
ческая и эритематозная – по пе-
риферии.
Далее о заболеваниях ЖКТ, ассо-
циированных с течением розацеа, 
подробно рассказал профессор 
М.А. Шевяков. Он напомнил слу-
шателям, что у  пациентов с  бо-
лезнью Крона, неспецифическим 
язвенным колитом, целиакией, 
синдромом раздраженного кишеч-
ника риск формирования розацеа 
достоверно выше по  сравнению 
с  лицами без заболеваний ЖКТ. 
Накопленные данные демонстри-
руют устойчивую ассоциацию раз-
вития дерматозов, протекающих 
на фоне патологии ЖКТ, с повы-
шенной кишечной проницаемо-
стью. В  ряде исследований рас-
сматривается роль повышенной 
кишечной проницаемости тон-
кой кишки в  патогенезе розацеа 
(рис. 19)41.
По  данным литературного обзо-
ра, целиакия достоверно повыша-
ет вероятность развития кожных 

41 Searle T., Ali F.R., Carolides S., Al-Niaimi F. Rosacea and the gastrointestinal system. Aust. J. Dermatol. 2020; 61 (4): 307–311.

Рис. 19. Презентация «Розацеа. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор М.А. Шевяков

Сателлитный симпозиум компании ООО «ГАЛДЕРМА» 
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Рис. 20. Презентация «Розацеа. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор М.А. Шевяков

Рис. 21. Презентация «Розацеа. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.С. Снарская

42 Rodrigo L., Beteta-Gorriti V., Alvarez N., et al. Cutaneous and mucosal manifestations associated with celiac disease. Nutrients. 2018; 10 (7): 
800.
43 Lindfors K., Lin J., Lee H.S. et. al. Metagenomics of the faecal virome indicate a cumulative effect of enterovirus and gluten amount on the risk 
of coeliac disease autoimmunity in genetically at risk children: the TEDDY study. Gut. 2020; 69 (8): 1416–1422.
44 Ford A.C., Vandvik P.O. Irritable bowel syndrome. BMJ Clin. Evid. 2010; 0410.

заболеваний, таких как розацеа, 
крапивница, атопический дерма-
тит, псориаз42.
Целиакия – аутоиммунное забо-
левание, которое возникает у ге-
нетически предрасположенных 
людей с  генотипом HLA DQ2 
и  DQ8 и  характеризуется атро-
фией ворсинок и инфильтрацией 
эпителия тонкой кишки лимфо-
цитами. Глютен, присутствующий 
в рационе, вызывает аутоиммун-
ный ответ, направленный про-
тив тканевой трансглутамина-

зы. Поэтому выявление антител 
к  трансглутаминазе указывает 
на  наличие целиакии. При со-
блюдении безглютеновой диеты 
у пациентов с целиакией наблю-
даются улучшение самочувствия, 
нормализация серологических 
тестов (рис. 20)42, 43.
Лактазная недостаточность (ин-
толерантность лактозы)  – часто 
встречающаяся патология тонкой 
кишки, для которой характер-
ны гастроинтестинальные симпто-
мы (тошнота, метеоризм, диарея, 

абдоминальный дискомфорт), по-
являющиеся после употребления 
молочных продуктов. Это резуль-
тат недостатка фермента лактазы, 
синтезируемого тонкой кишкой 
и расщепляющей молочный сахар 
до простых сахаров  –  глюкозы 
и  галактозы. На  фоне лактазной 
недостаточности развивается низ-
коинтенсивное воспаление тонкой 
кишки, приводящее к кожным за-
болеваниям.
Синдром раздраженного кишеч-
ника является наиболее частой 
причиной обращения пациентов 
к  гастроэнтерологу. Это распро-
страненное хроническое функцио
нальное расстройство ЖКТ, при 
котором пациент испытывает боль 
в животе с обязательной ассоциа-
цией с  кишечной дисфункцией, 
проявляющейся диареей, запором 
или их чередованием44.
По  словам докладчика, выявле-
ние у  пациентов с  розацеа при-
знаков вышеперечисленных 
патологий ЖКТ является показа-
нием для направления их на кон-
сультацию к  гастроэнтерологу 
для дальнейшего наблюдения 
и лечения.
Далее профессор Е.С. Снарская 
рассказала аудитории, на  какие 
российские и  международные 
клинические рекомендации сле-
дует ориентироваться врачам 
при выборе методов лечения ро-
зацеа. Высокий уровень доказа-
тельности имеют рекомендации, 
разработанные Глобальным кон-
сенсусом по  диагностике и  ле-
чению розацеа (Global Rosacea 
COnsensus – ROSCO) в 2016 г. По 
мнению экспертов ROSCO, ле-
карственные препараты для ле-
чения розацеа следует подби-
рать пациенту индивидуально 
с учетом клинической картины. 
При сочетании нескольких кли-
нических проявлений заболева-
ния терапия должна включать 
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более одного препарата, а также 
ежедневный уход за кожей лица, 
физиотерапевтические процеду-
ры45, 46.
Важными условиями комплекс-
ного подхода для всех пациентов 
с  розацеа являются исключение 
или уменьшение влияния триг-
герных факторов, ежедневный 
уход за кожей с  использованием 
солнцезащитных средств с  SPF 
30+, очищающих и увлажняющих 
дерматокосметических средств, 
специально разработанных для 
чувствительной кожи пациентов 
с розацеа45, 46.
В  рекомендациях ROSCO отме-
чено, что выбор терапевтическо-
го подхода к  лечению пациентов 
с розацеа зависит от клинической 
картины и подтипа заболевания. 
Препаратом выбора в  лечении 
стойкой эритемы при розацеа на-
зван бримонидин, при выявлении 
воспалительных папул и пустул – 
ивермектин (рис. 21)46.
Основным документом в  РФ, 
на  который необходимо ори-
ентироваться врачам в  клини-
ческой практике при ведении 
пациентов с розацеа, являются 
российские клинические реко-
мендации, разработанные экс-
пертами РОДВК (2020). В  дан-
ных рекомендациях отмечено, 
что наружное лечение являет-
ся предпочтительным для всех 
подтипов розацеа, за исключе-
нием  гипертрофического, при 
котором наиболее эффективны-
ми оказываются хирургическое 
лечение и  системные ретинои-
ды32.
Пациентам с розацеа рекоменду-
ется применение наружной тера-
пии 1%-ным кремом ивермектин. 
Крем наносят на кожу лица один 
раз в  сутки вечером ежедневно 
на протяжении всего курса лече-
ния папуло-пустулезного подти-

па розацеа – до четырех месяцев. 
При необходимости курс можно 
повторить (рис. 22)32.
Для лечения стойкой эритемы 
лица при розацеа применяют 
бримонидина тартрат в  форме 
0,5%-ного  геля. Препарат нано-
сят тонким слоем на  кожу лица 
один раз в сутки утром. Эффект 
от лечения развивается уже через 
30 минут после применения пре-
парата, достигает максимума 
через три – шесть часов и длится 

до 12 часов. Бримонидина тартрат 
в  форме  геля эффективен при 
длительной терапии пациентов. 
Одновременная комбинирован-
ная наружная терапия ивермек-
тином один раз в  сутки на  ночь 
и  бримонидина тартратом один 
раз в  сутки утром у  пациентов 
со  среднетяжелым и  тяжелым 
течением папуло-пустулезной 
розацеа позволяет достичь оп-
тимального результата лечения 
(рис. 23)32, 47, 48.

45 Tan J., Almeida L.M., Bewley A., et al. Updating the diagnosis, classification and assessment of rosacea: recommendations from the global 
ROSacea COnsensus (ROSCO) panel. Br. J. Dermatol. 2017; 176 (2): 431–438.
46 Schaller M., Almeida L.M.C., Bewley A., et al. Rosacea treatment update: recommendations from the global ROSacea COnsensus (ROSCO) 
panel. Br. J. Dermatol. 2017; 176 (2): 465–471.
47 Инструкция по медицинскому применению препарата Мирвазо® Дерм, рег. уд. № ЛП-003563.
48 Инструкция по медицинскому применению препарата Солантра, рег. уд. № ЛП-003692.

Рис. 22. Презентация «Розацеа. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.С. Снарская

Рис. 23. Презентация «Розацеа. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.С. Снарская

Сателлитный симпозиум компании ООО «ГАЛДЕРМА» 
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Рис. 24. Презентация «Розацеа. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.С. Снарская

Рис. 25. Презентация «Розацеа. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.С. Снарская

Рис. 26. Презентация «Розацеа. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор Е.С. Снарская

49 Taieb A., Ortonne J.P., Ruzicka T., et al. Superiority of ivermectin 1% cream over metronidazole 0,75% cream in treating inflammatory lesions 
of rosacea: a randomized, investigator-blinded trial. Br. J. Dermatol. 2015; 172 (4): 1103–1110.

В  ряде широкомасштабных 
международных исследований 
были получены убедительные 
доказательства эффективности 
ивермектина в  лечении розацеа 
(рис.  24). Так, в  16-недельном 
прямом сравнительном исследо-
вании III фазы ATTRACT оце-
нивали эффективность и  без-
опасность применения 1%-ного 
ивермектина в форме крема один 
раз в сутки в сравнении с кремом 
метронидазола 0,75% два раза 
в  сутки у  962 пациентов с  уме-
ренной и тяжелой папуло-пусту-
лезной розацеа. Анализ данных 
исследования показал достовер-
ное преимущество в отношении 
показателей эффективности 
и  безопасности ивермектина 
в лечении розацеа по сравнению 
с метронидазолом. Доказано, что 
на  фоне лечения ивермектином 
у пациентов с розацеа отмечено 
значимое уменьшение количе-
ства воспалительных элементов 
начиная с  3-й недели терапии 
(рис.  25). После 16 недель тера-
пии на  60% больше пациентов 
достигли оценки «чистая кожа» 
по  Шкале общей оценки иссле-
дователя IGA (Investigator Global 
Assessment scale, от  0 (чистая 
кожа) до 4 баллов (тяжелая сте-
пень розацеа)) при лечении кре-
мом ивермектина по сравнению 
с метронидазолом (рис. 26). Па-
циенты на  фоне лечения ивер-
мектином отмечали значимое по-
вышение качества жизни и были 
удовлетворены лечением49.
На  сегодняшний день в  рос-
сийской дерматологической 
практике для лечения воспали-
тельных поражений кожи при 
розацеа (папуло-пустулезная 
форма) у  взрослых пациентов 
применяется препарат Солан-
тра® в форме крема, в состав ко-
торого входит 1%-ный ивермек-
тин. Препарат используют один 
раз в  сутки ежедневно вечером 
на протяжении всего курса лече-
ния  – до четырех месяцев. При 
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50 Weiss E., Katta R. Diet and rosacea: the role of dietary change in the management of rosacea, Dermatol. Pract. Concept. 2017; 7 (4): 31–37.

Рис. 27. Презентация «Розацеа. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор М.А. Шевяков

Рис. 28. Презентация «Розацеа. Диалог дерматолога и гастроэнтеролога – экспертный 
анализ и рекомендации практикующим врачам», д.м.н., профессор М.А. Шевяков

необходимости курс лечения 
можно повторить48.
Далее профессор М.А. Шевя-
ков с  точки зрения  гастроэн-
теролога акцентировал вни-
мание на  ключевых позициях 
диагностики и  лечения роза-
цеа. Он подчеркнул роль нор-
мальной кишечной микроф-
лоры в  поддержании здоровья 
кожи. Своевременное выявле-
ние и коррекция интестиналь-
ного дисбиоза с  применением 
современных энтеросептиков, 
пробиотиков и  пребиотиков  – 
важная составляющая терапев-
тического подхода к  ведению 
пациентов с  розацеа. В  завер-
шение своего выст упления 

докладчик еще раз подчерк-
нул, что пребиотическая диета 
может быть полезна для па-
циентов с  розацеа, тогда как 
воспалительный очаг в  ЖКТ 
и синдром повышенной кишеч-
ной проницаемости усиливают 
симптомы розацеа (рис. 27)50.
Подводя итоги доклада со своей 
стороны, профессор Е.С. Снар-
ская представила ряд клиниче-
ских случаев применения ивер-
мектина (Солантра®) в  терапии 
пациентов с  папуло-пустулез-
ным подтипом розацеа. Так, у па-
циентки с  папуло-пустулезным 
подтипом розацеа средней степе-
ни тяжести (IGA = 3) использо-
вание крема Солантра® один раз 

в  сутки вечером в  течение трех 
месяцев и дерматокосметических 
средств ежедневно для очищения 
и увлажнения кожи лица приве-
ло к полному регрессу воспали-
тельных элементов (IGA = 0 (чи-
стая кожа)) (рис. 28).
В другом случае у пациента с па-
пуло-пустулезным подтипом ро-
зацеа тяжелого течения (IGA = 4) 
применение системно миноци-
клина 100 мг в  сутки в  течение 
месяца и  наружно крема Со-
лантра® один раз в  сутки вече-
ром в  течение четырех месяцев 
и дерматокосметических средств 
ежедневно для очищения и  ув-
лажнения кожи лица также при-
вело к  полному регрессу воспа-
лительных элементов (IGA = 0 
(чистая кожа)).
Пациентке с  папуло-пустулез-
ным подтипом розацеа с  вы-
раженной эритемой (среднетя-
желое течение  – IGA = 3) была 
назначена комплексная терапия: 
системно  – миноциклин 100 мг 
в сутки в течение месяца, наруж-
но  –  гель Мирвазо® Дерм (бри-
монидин 0,5%) один раз в сутки 
утром и  крем Солантра® один 
раз в  сутки на  ночь ежеднев-
но в  течение четырех месяцев, 
а  также дерматокосметические 
средства ежедневно для очище-
ния и  увлажнения кожи лица. 
После четырех месяцев терапии 
у пациентки улучшилось состо-
яние кожи до показателя IGA = 0 
(чистая кожа).
В  завершение симпозиума спи-
керы пришли к выводу, что при 
ведении пациентов с акне и ро-
зацеа необходим междисципли-
нарный подход, основанный 
на эффективном сотрудничестве 
врачей разных специальностей, 
в  частности дерматолога и  га-
строэнтеролога. Комплексный 
подход к диагностике и лечению 
акне и розацеа позволит сущест-
венно расширить возможности 
терапии этих заболеваний и по-
высить качество жизни пациен-
тов.  
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Лечение акне остается одной из актуальных проблем современной дерматологии. На сателлитном 
симпозиуме компании «ЯДРАН», который состоялся в рамках Научно-практической конференции 
с международным участием «Рахмановским чтениям 40 лет» 12 мая 2023 г., ведущие эксперты в области 
дерматологии обсудили основные подходы к лечению пациентов с акне, рассмотрели эффективность 
и безопасность современных фармакологических методов терапии.

Инновации и стандарты в терапии акне

Современные исследования и перспективы в терапии акне

Как отметил д.м.н., профес-
сор кафедры дерматовене-
рологии и  косметологии 

Центральной государственной ме-
дицинской академии Управления 
делами Президента РФ,  главный 
научный сотрудник Медицинско-
го научно-образовательного цент-
ра Московского государственного 
университета им. М.В. Ломоносова 
Андрей Николаевич ЛЬВОВ, в по-
следние годы представления об акне 
претерпели существенные измене-
ния. Современные исследования 
значительно расширили данные 
о патогенезе акне. Парадигма о том, 
что акне является следствием мор-
фофункциональных изменений 
в  области фолликула, сменилась 
представлением об акне как о муль-
тифакториальном заболевании, 
в  формировании которого основ-
ная роль принадлежит повышенной 
продукции кожного сала, генетиче-
ским факторам и  перманентному 
воспалению.
Согласно новой концепции патоге-
неза акне, чрезмерная продукция 
сала снижает концентрацию ли-
нолевой кислоты на  поверхности 
кожи и приводит к нарушению ее 
барьерной функции. Эти процессы 

способствуют увеличению продук-
ции интерлейкина (ИЛ) 1-альфа, 
который играет одну из ключевых 
ролей на  ранних стадиях образо-
вания акне. Полученные данные 
свидетельствуют, что нарушения 
барьерной функции кожи при-
водят также к  повышению уров-
ня CD4+ Т-клеток, макрофагов 
и  других медиаторов воспаления.  
По мере развития воспаления ак-
тивность Propionibacterium acnes 
стимулирует продукцию ИЛ-1-бе-
та кератиноцитами и макрофагами 
и  вызывает дополнительную про-
дукцию провоспалительных цито-
кинов себоцитами.
Профессор А.Н. Львов отметил, что 
эволюция воспалительных элемен-
тов может завершаться формиро-
ванием постакне, в частности обра-
зованием рубцов. Предпосылками 
развития постакне являются нали-
чие постакне в семейном анамнезе, 
неправильное лечение и механиче-
ское воздействие (частое выдавли-
вание «угрей», травматизация вос-
палительных элементов акне).
Сегодня с  учетом степени тяже-
сти клинических проявлений за-
болевания выделяют следующие 
формы акне: комедональная, папу-
ло-пустулезная легкой и средней 
степени тяжести, тяжелая папуло-
пустулезная, узловатая умерен-
ной степени тяжести, узловатая 
тяжелой степени, конглобатная 
(крайне тяжелая). Кроме того, для 
упрощения оценки эффективно-
сти терапии акне введены понятия 
«чистой» и «почти чистой кожи», 
определяемые по  шкале общей 
тяжести IGA (Investigator’s Global 
Assessment scale).

Среди различных клинических раз-
новидностей тяжелых и крайне тя-
желых акне встречаются атипичные 
формы, такие как инверсные акне, 
рецидивирующий гидраденит, не-
кротизирующие акне, бодибилдинг-
акне, абсцедирующий и подрываю-
щий фолликулит и перифолликулит 
волосистой части головы Гоффмана. 
Причем термин «инверсные акне» 
в ряде случаев включает в себя «ак-
не-триаду» и  «акне-тетраду», по-
скольку данный симптомокомплекс 
может сочетать в себе одновремен-
но абсцедирующий и  подрываю-
щий фолликулит, перифолликулит 
волосистой части головы Гоффмана, 
подкожный парапроктит и др.
Для лечения акне в  настоящее 
время используются разные классы 
топических препаратов как в виде 
монотерапии, так и в виде комби-
нированной терапии. В ряде случаев 
топические препараты применяют 
совместно с системными.
Согласно европейским и  россий-
ским клиническим рекомендациям 
по лечению акне 2018–2020 гг., для 
лечения акне легкой и средней сте-
пени тяжести наиболее высоким 
уровнем доказательности обладают 
фиксированные комбинации ада-
пален + бензоила пероксид (БПО) 
и  БПО + клиндамицин. Изотре-
тиноин применяется для борьбы 
с тяжелыми формами заболевания, 
устойчивыми к стандартным мето-
дам лечения: тяжелой папуло-пу-
стулезной, среднетяжелой узлова-
той, конглобатной.
По  словам докладчика, в  течение 
последних лет алгоритм лечения 
акне в сущности не претерпел осо-
бенных изменений. В  реальной 

Профессор, д.м.н. 
А.Н. Львов
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клинической практике пациентов 
с  акне продолжают лечить с  при-
менением пероральных антибио-
тиков, изолированных топических 
ретиноидов, БПО, а  системный 
изотретиноин применяют при акне 
тяжелой и крайне тяжелой степени1. 
Основным отличием современного 
подхода к лечению акне от прежне-
го является уменьшение назначений 
антибактериальной терапии. Дейст-
вительно, в прежние годы количест-
во применяемых антибиотиков у па-
циентов с  акне, как пероральных, 
так и  местных, было более значи-
тельным, что привело к распростра-
нению антибиотикорезистентности. 
При этом часто антибактериальные 
препараты назначали не  столько 
в качестве антимикробной терапии, 
сколько с противовоспалительной 
целью. В  многочисленных иссле-
дованиях продолжалось изучение 
противовоспалительных свойств 
антибиотиков при акне, а  также 
взаимосвязи между колонизацией 
кожи устойчивыми к антибиотикам 
пропионибактериями и результата-
ми лечения2.
Полученные данные послужили 
основанием для разработки новых 
комбинированных препаратов для 
лечения акне широкого спектра 
действия. На  сегодняшний день 
высокоэффективным методом те-
рапии папуло-пустулезного акне 
от  умеренной до средней степени 
тяжести считается фиксированная 
комбинация БПО + клиндамицин 
(Зеркалин Интенсив), выпускаемая 
в форме геля для наружного приме-
нения.
Благодаря своим компонентам 
фиксированная комбинация обла-
дает двойным антибактериаль-
ным и  противовоспалительным 
эффектом: клиндамицин оказы-
вает антибактериальное, про-
тивовоспалительное действие 
и  антикомедогенный эффект, 

БПО  – кератолитическое действие 
и антибактериальный эффект. Зер-
калин Интенсив является эффек-
тивным, безопасным вариантом 
лечения акне легкой и средней сте-
пени тяжести. Его можно назначать 
в  качестве монотерапии, а  также 
на старте лечения с последующим 
назначением топических ретинои-
дов или фиксированных комбина-
ций БПО + адапален.
В исследовании сравнивали фикси-
рованные комбинации БПО + клин-
дамицин и  адапален + БПО у  па-
циентов с  акне легкой и  средней 
степени тяжести. Показано, что 
терапевтический эффект от обеих 
фиксированных комбинаций со-
поставим, но  в  группе больных, 
получающих лечение гелем БПО + 
клиндамицин, достигается в более 
короткие сроки в сравнении с ком-
бинацией адапален + БПО при луч-
шей переносимости лечения3.
Профессор подчеркнул, что новая 
концепция патогенеза акне с  по-
ниманием перманентности воспа-
ления открывает перспективу для 
внедрения новых методов лечения. 
Перспективным направлением 
в этой области является поиск ан-
тибактериальных средств с  выра-
женным противовоспалительным 
действием. В настоящее время для 
лечения акне разрабатываются 
и проходят клинические испытания 
топические антибиотики нового 
поколения, в частности из группы 
фторхинолонов (нодифлоксацин), 
тетрациклинов (миноциклин). 
Впервые представлены две лекарст-
венные формы препарата миноци-
клин для наружного применения: 
4% пена и 1% гель. Также изучается 
эффективность новой пероральной 
формы тетрациклина – препарата 
серациклин для лечения акне, обла-
дающего противовоспалительной 
активностью и минимальным спек-
тром побочных эффектов.

Перспективной  группой препара-
тов для лечения акне являются се-
бостатики. Данные исследований 
последних лет свидетельствуют, что 
себостатическим и противовоспа-
лительным эффектами обладают 
не  только ретиноиды. Продолжа-
ются исследования эффективности 
в  лечении акне легкой и  средней 
тяжести новых топических препа-
ратов, таких как антагонисты ме-
ланокортин-5-рецепторов (МС5R), 
кортексолон-17-альфа пропионат, 
оксид азота, дапсон. Противоле-
прозный препарат из группы суль-
фонов дапсон в форме геля уже ис-
пользуется в клинической практике.
Экспериментальные исследования 
антагониста МС5R в  форме  геля 
показали выраженное снижение се-
креции кожного сала спустя четыре 
недели применения, уменьшение 
количества как воспалительных, 
так и  невоспалительных элемен-
тов. В ходе исследований отмечена 
хорошая переносимость препарата. 
В  настоящее время исследования 
эффективности антагониста МС5R 
продолжаются.
Кортексолон-17-альфа пропионат 
в  форме крема является местным 
ингибитором андрогенных рецеп-
торов и  уже зарекомендовал себя 
как эффективное и безопасное сред-
ство в лечении акне, пока только за 
рубежом.
Интерес вызывают исследования 
ингибитора стеароил-КоА-десату-
разы (XPF005) в форме геля. В рам-
ках исследований доказано, что он 
способен существенно влиять на ка-
чественный и количественный со-
став липидов кожного сала.
Олумакостат  гласаретил  – малая 
молекула, представляющая собой 
пролекарство. По  данным иссле-
дований, олумакостат  гласаретил 
в  форме  геля обладает разнона-
правленным спектром действия, 
оказывает противовоспалительный 

1 Gollnick H., Cunliffe W., Berson D., et al. Management of acne: a report from a Global Alliance to improve outcomes in acne. J. Am. Acad. 
Dermatol. 2003; 49 (1): 1–37.
2 Eady A.E., Cove J.H., Layton A.M. Is antibiotic resistance in cutaneous propionibacteria clinically relevant?: implications of resistance for acne 
patients and prescribers. Am. J. Clin. Dermatol. 2003; 4 (12): 813–831.
3 Zouboulis C.C., Fischer T.C., Wohlrab J., et al. Study of the efficacy, tolerability, and safety of 2 fixed-dose combination gels in the management 
of acne vulgaris. Cutis. 2009; 84 (4): 223–229.
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эффект вследствие влияния на про-
дукцию цитокинов.
Также внимание современных ис-
следователей привлекает роль ок-
сида азота в лечении акне. Получе-
ны доказательства антимикробной 
и  противовоспалительной актив-
ности оксида азота при акне. Оксид 
азота воздействует на P. acnes, ока-
зывая бактерицидный эффект, 
и уменьшает воспаление вследствие 
подавления высвобождения про-
воспалительных агентов, таких как 
ИЛ-1-бета, ИЛ-17 и др. Получены 
данные, что препарат имеет хоро-
шую переносимость, а также при-
водит к  уменьшению выработки 
кожного сала и, предположительно, 
уменьшению гиперпигментации.
Топические ретиноиды заслуженно 
считаются стандартом местной те-
рапии акне. Продолжаются актив-
ные исследования в  области при-
менения ретиноидов последнего 
поколения в комплексной терапии 
акне. К  топическим ретиноидам 
четвертого поколения относят три-
фаротен – первый селективный аго-
нист RAR-γ (retinoic acid receptors 
gamma  – рецептора ретиноевой 
кислоты гамма). В настоящее время 
в ряде исследований продолжается 
оценка эффективности и безопас-
ности наружной формы нового 
ретиноида трифаротена в лечении 
среднетяжелых акне, в  том числе 
у  подростков. Кроме того, свое
образный ренессанс переживает 
достаточно хорошо известный по-
лиароматический ретиноид тре-
тьего поколения тазаротен, кото-
рый применяется в лекарственной 
форме в виде пены для лечения акне 
и псориаза за рубежом.
Как отметил профессор А.Н. Львов, 
среди дальнейших перспектив 
в лечении акне можно назвать ис-
пользование модифицированного 
диаллилдисульфида оксида в  со-
четании с  пирфенидоном  – анти-
фибротическим лекарственным 
средством. Такая комбинация пре-
паратов может быть эффективным 
средством в  лечении пациентов, 
страдающих акне средней и  тя-
желой степени, особенно склон-
ных к  рубцеванию. Кроме того, 

противомикробную активность 
в отношении грамположительных 
и  грамотрицательных бактерий 
продемонстрировал пентогидро-
хлорид омиганана  – частичный 
антимикробный пептид в местной 
форме, производное кателицидина.
Одним из современных направле-
ний лечения акне является вакци-
нация. В экспериментальных иссле-
дованиях были выявлены антитела 
к токсичному провоспалительному 
белку CAMP, продуцируемому бак-
териями P. аcnes. Введение антител 
к фактору CAMP в клетки кожных 
биоптатов пациентов, страдающих 
акне, привело к снижению провос
палительных цитокинов. Исследо-
вания в этом направлении продол-
жаются.
Большое внимание специалистов 
в  области дерматологии и  косме-
тологии уделяется вопросам ми-
кробиома кожи. В  связи с  этим 
интерес представляют разработки 
топических пробиотиков, целью 
которых является восстановление 
нормобиоценоза кожи при акне.
В последние годы проводится изуче-
ние эффективности и безопасности 
средств таргетной и биологической 
терапии акне, в том числе гевоки
зумаба, зилеутона, инфликсимаба, 
адалимумаба и др.
К новым препаратам и методикам 
лечения акне относят блокаторы 
каннабиноидных рецепторов, ток-
син ботулизма типа А, фитоэкстрак-
ты, а также криотерапию. Каннаби-
ноидные рецепторы регулируют 
экспрессию ключевых генов, участ-
вующих в синтезе липидов. Имеются 
сведения, что блокада определенных 
подтипов каннабиноидных рецепто-
ров способствует купированию зуда 
и снижению выраженности воспа-
ления. В свою очередь, ботулоток-
син типа А способен уменьшать се-
крецию кожного сала. Криолиполиз 
также направлен на  уменьшение 
метаболической активности саль-
ной железы и снижение продукции 
кожного сала. Ряд препаратов расти-
тельного происхождения обладает 
доказанным антибактериальным 
и  себорегулирующим действием. 
Местное применение фитоэкстрак-

тов в  лечении акне и  постакне 
обеспечивает мягкое воздействие 
на проблемную кожу и способству-
ет уменьшению количества воспа-
лительных элементов.
Изотретиноин  – один из  наибо-
лее эффективных препаратов для 
лечения пациентов с  тяжелыми 
формами акне, давно применяется 
в  клинической практике. Сегодня 
на российском фармацевтическом 
рынке представлен системный 
изотретиноин, произведенный 
по технологии LIDOSE® – препарат 
Акнекутан®. Благодаря инноваци-
онной форме выпуска биодоступ-
ность изотретиноина увеличилась 
на 20%. Высокая усвояемость пре-
парата в  желудочно-кишечном 
тракте позволяет снизить суточные 
и  курсовые дозы изотретиноина 
на 20% с полным сохранением тера-
певтической эффективности. Кроме 
того, биодоступность Акнекутана 
меньше зависит от  приема пищи, 
чем у обычной формы изотретино-
ина. При условии приема без пищи 
Акнекутан усваивается на  70%, 
а препараты обычной формы изо-
третиноина – только на 37%. Таким 
образом, большая эффективность 
лечения и  меньшая зависимость 
от приема пищи обеспечивают хо-
рошую приверженность пациента 
к лечению.
Рекомендованный диапазон суточ-
ных доз Акнекутана составляет 0,4–
0,8 мг/кг, курсовых – 100–120 мг/кг. 
Лечение препаратом Акнекутан сле-
дует назначать на длительный срок. 
Средний курс лечения препара-
том – от четырех до девяти месяцев, 
в зависимости от суточной дозы.
Далее профессор рассмотрел ряд 
клинических примеров применения 
препарата Акнекутан у пациентов 
с акне различной степени тяжести. 
Акнекутан продемонстрировал вы-
сокую эффективность и  быстрое 
достижение клинически значимого 
результата у пациентов с акне сред-
ней и тяжелой степени, в том числе 
молниеносными акне. Применение 
Акнекутана в дозе 16 мг/сут у паци-
ента с экскориированными угрями 
характеризовалось выраженным 
терапевтическим эффектом, хоро-

Юбилейная научно-практическая конференция с международным 
участием «Рахмановским чтениям 40 лет» 
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шей переносимостью и повышени-
ем качества жизни больного. Таким 
образом, низкие дозы системного 
изотретиноина можно применять 
в  составе комплексной терапии 
у пациентов с экскориированными 
угрями, с  декальвирующим фол-

ликулитом, некоторыми формами 
розацеа, акне с выраженными явле-
ниями себореи, а также папуло-пу-
стулезными акне при условии пси-
хологического настроя пациентов. 
В заключение докладчик подчерк-
нул, что индивидуальная суточная 

доза препарата определяется в за-
висимости от массы тела пациента, 
тяжести акне, наличия сопутству-
ющих заболеваний. При тяжелых 
и среднетяжелых формах акне необ-
ходимо использовать стандартные 
дозы Акнекутана.

Современные возможности топической терапии акне

Профессор, д.м.н. 
О.Ю. Олисова

Продолжила симпозиум 
член-корреспондент РАН, 
заслуженный врач РФ, заве-

дующая кафедрой кожных и венери-
ческих болезней им. В.А. Рахманова 
Первого Московского  государст-
венного медицинского универси-
тета им. И.М. Сеченова, д.м.н., про-
фессор Ольга Юрьевна ОЛИСОВА 
сообщением о  современных воз-
можностях топической терапии 
акне. Она отметила, что акне – один 
из наиболее распространенных дер-
матозов. По данным эпидемиологи-
ческих исследований, акне встре-
чается у 85% подростков. Мировая 
распространенность акне состав-
ляет 90% и более, приблизительно 
у  40% пациентов с  акне наблюда-
ется формирование рубцов. Акне 
оказывает крайне негативное вли-
яние на жизнь человека и являет-
ся глобальной медико-социальной 
проблемой. Влияние акне на жизнь 
пациентов преобладает в  странах 
с более высоким уровнем доходов 
населения4.
Расширить представления о  ме-
ханизмах формирования акне по-
зволили результаты исследований 
последних лет. Установлены  ге-
нетические ассоциации, лежащие 
в основе развития акне. Так, непо-
средственное участие в  развитии 
заболевания принимают 5-аль-
фа-редуктаза-1, 21-гидроксилаза,  
андрогеновый рецептор, сомато-
тропная линия, рецепторы, акти-
вирующие пролиферацию перок-
сисом, рецептор меланокортина, 
матриксные металлопротеиназы. 

В основе воспалительной реакции 
в патогенезе акне лежат активация 
иммунного ответа и выработка про-
воспалительных цитокинов, таких 
как фактор некроза опухоли (ФНО) 
альфа, ИЛ-1-альфа, а  также тoлл-
подобных рецепторов. Получен-
ные данные позволяют определить 
новые лекарственные мишени для 
лечения акне5.
Согласно традиционным представ-
лениям, в  основе патогенеза акне 
лежат четыре фактора: избыточ-
ный фолликулярный гиперкератоз, 
увеличение продукции и  измене-
ние состава кожного сала, высво-
бождение медиаторов воспаления 
в коже и микробная колонизация 
Cutibacterium acnes. Предполагается, 
что при акне воспаление предшест-
вует всем остальным звеньям пато-
генеза, однако накопленные данные 
позволяют сделать вывод, что в па-
тогенезе акне большую роль играет 
модификация микробиома, прежде 
всего потеря разнообразия фило-
типов. Колонизация кожи C. acnes 
приводит к  образованию комедо-
нов и  воспалительных элементов, 
усугубляя течение акне.
При обсуждении вопросов пато-
генеза акне нельзя забывать о фак-
торах вирулентности C. acnes, пре-
жде всего о способности к адгезии 
бактерии к  эпителию волосяного 
фолликула. C. acnes вырабатывает 
белки фибронектин и липогликан, 
которые входят в состав клеточной 
стенки и  способствуют прилипа-
нию бактерии к эпителию волося-
ного фолликула. Также к факторам 

вирулентности C. acnes относят спо-
собность образовывать биоплен-
ку – конгломерат микроорганизмов 
в  полости волосяного фолликула, 
погруженных в  выделяемый ими 
внеклеточный матрикс, состоящий 
из  биополимеров, полисахаридов 
и белков, что обеспечивает защиту 
от антибиотиков.
Клинические проявления акне 
и  тяжесть заболевания являют-
ся критериями выбора терапии. 
В соответствии с рекомендациями 
по степени тяжести акне выделяют 
легкую, среднюю и  тяжелую сте-
пень.
По  словам докладчика, наиболее 
эффективным способом лечения 
тяжелых форм акне является сис-
темное назначение изотретиноина. 
В  реальной практике выбор тера-
пии у  пациентов с  легкой и  сред-
ней степенью тяжести акне не так 
однозначен и иногда представляет 
непростую задачу.
По данным статистики, наружное 
лечение акне применяют 53% боль-
ных, системную терапию – 5%, соче-
танное лечение – 25%. Без лечения 

4 Vos T., Flaxman A.D., Naghavi M., et al. Years lived with disability (YLDs) for 1160 sequelae of 289 diseases and injuries 1990–2010: 
a systematic analysis for the Global Burden of Disease Study 2010. Lancet. 2012; 380 (9859): 2163–2196.
5 Common J.E.A., Barker J.N., van Steensel M.A.M. What does acne genetics teach us about disease pathogenesis? Br. J. Dermatol. 2019; 181 (4): 
665–676.
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остаются 15,5% пациентов с  акне. 
Лечебную косметику применяют 
54–70% пациентов с акне. При на-
значении лечения пациентам с акне 
87% дерматологов комбинируют 
медикаментозную терапию с лечеб-
ной косметикой. В реальной клини-
ческой практике многие пациенты 
с  акне остаются без лечения или 
не удовлетворены лечением.
На сегодняшний день в арсенале дер-
матологов для лечения акне легкой 
и средней степени тяжести представ-
лены фиксированные комбинации 
препаратов для наружного примене-
ния с доказанной эффективностью 
и  безопасностью. Использование 
в  лечении акне комбинированных 
препаратов с фиксированной дозой 
способствует не только эффективно-
му снижению клинической тяжести 
заболевания, но и повышению каче-
ства жизни и приверженности к ле-
чению больных.
Согласно Европейским клиниче-
ским рекомендациям по  лечению 
акне (2016), комбинированный 
препарат, в состав которого входят 
БПО + клиндамицин, имеет макси-
мально высокий уровень профессио
нальных рекомендаций при акне лег-
кой и средней степени тяжести.
Препарат Зеркалин Интенсив – сов-
ременный комбинированный пре-
парат в  форме  геля с  доказанной 
эффективностью при акне – вклю-
чает в свой состав два действующих 
компонента: 5% БПО и 1% клинда-
мицин. Благодаря своему составу 
Зеркалин Интенсив объединяет 
механизмы противоугревого дей-
ствия клиндамицина и БПО. Клин-
дамицин оказывает не  только ан-
тибактериальное, но и выраженное 
противовоспалительное действие 
и антикомедогенный эффект. В мно-
гочисленных исследованиях нако-
плены данные, подтверждающие 
выраженное противовоспалитель-
ное действие клиндамицина. Уста-
новлено, что клиндамицин напря-
мую уменьшает воспаление путем 
снижения выработки основных 

компонентов воспалительного от-
вета: ИЛ-1-бета, ИЛ-6, интерферо-
на-гамма, ФНО-альфа, а также гра-
нулоцитарно-макрофагального 
колониестимулирующего фактора, 
который стимулирует продукцию 
большого количества макрофагов6. 
В  свою очередь, БПО оказывает 
кератолитическое действие и анти-
бактериальный эффект. Важным 
свойством БПО является снижение 
риска развития устойчивости ми-
кроорганизмов к антибиотикам.
Профессор О.Ю. Олисова отметила, 
что последние годы в связи со стре-
мительным ростом антибиотикоре-
зистентности в мире роль антибио
тиков в лечении акне изменилась. 
В соответствии с рекомендациями 
Глобального альянса по акне (2018), 
системные и топические антибио-
тики нельзя использовать в качест-
ве монотерапии при акне.
Проблема антибиотикорезистент-
ности усугубляется вследствие сле-
дующих факторов:
■■ неконтролируемое назначение 

антибиотиков врачами;
■■ несоблюдение курсов терапии 

пациентами;
■■ передача пациентами с акне анти-

биотикорезистентных штаммов 
своему ближайшему окружению.

Кроме того, негативным фактором, 
влияющим на формирование анти-
биотикорезистентности, является 
неселективность антибиотиков, ко-
торые действуют не только на пато-
генные бактерии, но и на всю ми-
крофлору человека.
В  связи с  вышеизложенным при-
менение в схеме терапии акне то-
пического препарата Зеркалин Ин-
тенсив, в  состав которого входят 
БПО и клиндамицин, способствует 
снижению количества резистент-
ных к  клиндамицину микроорга-
низмов С. acnes. Доказано, что БПО 
обладает неспецифическим бакте-
рицидным механизмом действия, 
образуя активные формы кислоро-
да, которые препятствуют появле-
нию резистентных к клиндамицину 

микроорганизмов. Таким образом, 
Зеркалин Интенсив не только обес-
печивает эффективное выздоровле-
ние пациентов с акне, но и способ-
ствует снижению риска развития 
бактериальной резистентности.
Эффективность и  безопасность 
фиксированной комбинации БПО 
+ клиндамицин доказаны в  мно-
гочисленных клинических иссле-
дованиях. В  многоцентровом ран-
домизированном проспективном 
12-недельном исследовании срав-
нивали эффект от терапии комби-
нацией БПО 5% + клиндамицин 
1% (Зеркалин Интенсив) с  моно-
терапией адапаленом 0,1% у 69 па-
циентов с  акне легкой и  средней 
степени тяжести. Пациентов раз-
делили на две группы: 31 пациенту 
первой группы была назначена те-
рапия гелем БПО с клиндамицином, 
38 пациентам второй группы – гелем 
адапален. Результаты исследования 
показали, что на фоне применения 
фиксированной комбинации БПО 
5% + клиндамицин 1% (Зеркалин 
Интенсив) уже после двух недель 
лечения наблюдалось более быстрое 
уменьшение числа воспалительных 
элементов по сравнению с группой 
монотерапии адапаленом: с 31,6 до 
9,3 и с 26,6 до 14,8 соответственно. 
Через 12 недель лечения у пациен-
тов первой группы на фоне приме-
нения фиксированной комбинации 
Зеркалин Интенсив удалось достичь 
практически чистой кожи (3,2 воспа-
лительных элемента) по сравнению 
с пациентами второй группы, приме-
нявшими гель адапален (9,7 воспали-
тельных элемента)7. В другом иссле-
довании оценивали эффективность 
и  безопасность фиксированной 
комбинации БПО + клиндамицин 
(Зеркалин Интенсив) по сравнению 
с  комбинацией БПО + адапален. 
Анализ данных продемонстрировал 
схожую эффективность обеих ком-
бинаций препаратов, при более бы-
стром достижении результатов тера-
пии и лучшем профиле безопасности 
комбинации БПО + клиндамицин3.

6 Del Rosso J.Q., Schmidt N.F. A review of the anti-inflammatory properties of clindamycin in the treatment of acne vulgaris. Cutis. 2010; 85 (1): 15–24.
7 Ko H.C., Song M., Seo S.H., et al. Prospective, open-label, comparative study of clindamycin 1%/benzoyl peroxide 5% gel with adapalene 0.1% 
gel in Asian acne patients: efficacy and tolerability. J. Eur. Acad. Dermatol. Venereol. 2009; 23 (3): 245–250.
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Таким образом, топический препа-
рат Зеркалин Интенсив представ-
ляет собой наиболее эффективную 
фиксированную комбинацию ком-
понентов. В исследованиях показа-
но, что комбинация БПО + клин-
дамицин отличается более высокой 
эффективностью в сравнении с од-
нокомпонентными препаратами 
для терапии акне; достоверно сни-
жает риск появления как воспали-
тельных, так и  невоспалительных 
элементов сыпи уже со второй неде-
ли применения. При этом препарат 
Зеркалин Интенсив характеризует-
ся хорошей переносимостью и обес-
печивает высокую приверженность 
к терапии пациентов с акне8.
В состав препарата Зеркалин Ин-
тенсив входят дополнительные 
компоненты глицерол (хумиктант) 
и диметикон (силиконовый поли-
мер), которые способствуют повы-
шению увлажнения кожи, защите 
кожи от  сухости и  раздражения. 
Дополнительные компоненты для 
увлажнения кожи обеспечивают 

хорошую переносимость терапии 
препаратом Зеркалин Интенсив 
и  приверженность больных к  ле-
чению даже в течение длительного 
времени.
К  основным преимуществам  геля 
Зеркалин Интенсив можно отнести 
следующие:
■■ является современным комбини-

рованным препаратом для мест-
ной терапии акне;

■■ уменьшает риск развития бакте-
риальной резистентности;

■■ обладает подтвержденной эф-
фективностью уже на второй не-
деле применения;

■■ рекомендован для терапии лег-
ких и средних форм акне, особен-
но с преобладанием воспалитель-
ных элементов сыпи;

■■ обладает хорошим профилем пе-
реносимости;

■■ содержит в своем составе допол-
нительные компоненты для ув-
лажнения кожи;

■■ произведен по стандартам серти-
фиката GMP.

8 Leyden J.J., Hickman J.G., Jarratt M.T., et al. Тhe efficacy and safety of a combination benzoyl peroxide/clindamycin topical gel compared with 
benzoyl peroxide alone and a benzoyl peroxide/erythromycin combination product. J. Cutan. Med. Surg. 2001; 51 (1): 37–42.

Зеркалин Интенсив рекомендован 
к  применению для лечения воспа-
лительных акне у  женщин, плани-
рующих беременность. Зеркалин 
Интенсив (25 мг) применяется один 
раз в сутки. Гель наносится тонким 
слоем на всю пораженную область 
сухой и чистой кожи. Длительность 
курса лечения составляет в среднем 
от двух до пяти недель, одной упаков-
ки препарата хватает на 1–1,5 месяца 
применения. Препарат Зеркалин 
Интенсив отпускается по  рецепту 
и разрешен к применению с 12 лет.
В завершение своего выступления 
профессор О.Ю. Олисова привела 
несколько клинических примеров 
из  практики, свидетельствующих 
об эффективности препарата Зер-
калин Интенсив в  лечении акне 
легкой и  средней степени тяже-
сти. На фоне лечения препаратом 
Зеркалин у пациентов в короткие 
сроки удавалось достичь показа-
телей чистой/почти чистой кожи. 
Пациенты отмечали высокую удов-
летворенность лечением.

Лечение акне изотретиноином:  
нестандартные ситуации и практические решения

Профессор, д.м.н. 
М.М. Тлиш

Практическому применению 
изотретиноина в  лечении 
акне посвятила свой доклад 

заведующая кафедрой дерматовене-
рологии Кубанского  государствен-
ного медицинского университета, 
д.м.н., профессор Марина Моссовна 
ТЛИШ. Она напомнила, что систем-
ный изотретиноин в лечении угревой 
болезни применяется с 1984 г. Сегод-
ня изотретиноин включен в совре-
менные отечественные и междуна-
родные рекомендации в  качестве 
препарата первой линии терапии 
тяжелых и резистентных форм акне.
В 2010 г. на российский рынок вышел 
препарат Акнекутан – изотретино-
ин, произведенный по  технологии 
LIDOSE. Кроме изотретиноина, 
в  состав препарата входят допол-
нительные компоненты: Гелюцир® 
(смесь эфиров стеариновой кисло-

ты полиэтиленоксида и глицерина), 
очищенное соевое масло и Спан 80® 
(сорбитан олеат – смешанные эфиры 
олеиновой кислоты и сорбита). Жи-
рорастворимые вещества в составе 
препарата Акнекутан способствуют 
увеличению процента растворенной 
фракции изотретиноина на  13,5% 
и,  соответственно, усвояемости 
действующего вещества в желудоч-
но-кишечном тракте. Технология 
LIDOSE позволила увеличить био-
доступность изотретиноина на 20%, 
снизить разовую и курсовую дози-
ровку изотретиноина на 20% при со-
хранении терапевтической эффек-
тивности препарата.
На сегодняшний день во всем мире 
накоплен большой опыт практиче-
ского применения изотретиноина 
для лечения акне. В  основном его 
назначают пациентам с  тяжелыми 

формами акне или акне, не подда-
ющимися другим видам терапии. 
Профессор М.М. Тлиш поделилась 
опытом использования препарата 
Акнекутан в  реальной клиниче-
ской практике у пациентов с тяже-
лыми и  резистентными формами 
акне. В  качестве первого примера 
она рассмотрела случай пациентки 
с акне, в анамнезе которой два года 
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безуспешной терапии системны-
ми и  наружными антибиотиками, 
топическими ретиноидами. После 
обследования назначена терапия 
Акнекутаном. Уже через месяц от на-
чала терапии у  больной отмечено 
уменьшение общего количества вы-
сыпаний. После окончания лечения 
наблюдалось клиническое выздо-
ровление.
В практике дерматолога встречают-
ся пациенты с выраженными психо-
эмоциональными расстройствами 
на  фоне экскориированных акне 
и неоднократных предшествующих 
хирургических вскрытий нагноив-
шихся элементов, склонностью к за-
живлению с образованием рубцов. 
Назначение таким пациентам сис-
темного изотретиноина позволяет 
достичь выраженного терапевтиче-
ского эффекта, способствует повы-
шению качества жизни больных.
Несмотря на широкое применение 
изотретиноина, актуальными оста-
ются вопросы выбора оптимальной 
дозы препарата. Терапевтическая 
эффективность Акнекутана и  его 
побочное действие зависят от дозы 
и  варьируют у  разных пациентов. 
Поэтому важным условием при на-
значении Акнекутана является со-
блюдение тактики индивидуального 
подбора доз в ходе лечения. Стар-
товая суточная доза Акнекутана 
составляет 0,4 мг/кг с постепенным 
увеличением до максимально пере-
носимой дозы.
По словам докладчика, иногда в ре-
альной практике возникают особые 
клинические ситуации в  лечении 
пациентов с  наиболее тяжелыми 
формами акне, такими как фуль-
минантные акне, подрывающий 
фолликулит Гоффмана, триада 
акне, включающая конглобатные 
акне, гнойный гидраденит и декаль-
вирующий фолликулит.

Согласно современным рекоменда-
циям по лечению акне и на основе 
практического опыта ведения паци-
ентов, больным с тяжелым течением 
акне назначают преднизолон 0,5 мг/кг 
в сутки в течение 10 дней до начала 
регресса высыпаний. После этого па-
циентам показано применение Акне-
кутана в дозе 8 или 16 мг через сутки. 
При этом следует помнить, что дозу 
изотретиноина увеличивают посте-
пенно, а дозу глюкокортикостероида 
так же медленно снижают9.
Опубликованы данные, подтвер-
ждающие, что повышение общей 
кумулятивной дозы изотретиноина 
до 220 мг/кг значительно снижает 
риск  рецидива без значительного 
увеличения побочных эффектов 
у пациентов с тяжелыми или рези-
стентными к лечению формами акне. 
Применение низких доз изотретино-
ина (0,2–0,3 мг/кг в сутки) допустимо 
у пациентов с папуло-пустулезными 
акне средней степени тяжести и не-
эффективно при тяжелых формах 
акне10.
Большинство клинических испы-
таний изотретиноина проводится 
с  участием пациентов в  возрасте 
12 лет и старше. Поэтому на данный 
момент недостаточно доказательств 
безопасности и  эффективности 
терапии изотретиноином у  детей 
младше 12 лет. Однако в  опубли-
кованном в  2022  г.  исследовании 
получены новые данные о влиянии 
терапии изотретиноином в  ран-
нем детстве на рецидив акне. Изо-
третиноин применялся у  90 детей 
в возрасте 9–18 лет с акне на лице 
легкой, средней и тяжелой степени, 
с последующим наблюдением после 
терапии в течение восьми лет. По-
казано, что большое количество 
комедонов или воспалительных эле-
ментов у детей до пубертата связано 
с последующим развитием тяжелой 

формы акне, частыми рецидивами, 
особенно в женской группе. Сделан 
вывод, что раннее и краткосрочное 
применение изотретиноина может 
снижать риск возникновения акне 
в  будущем. Раннее лечение может 
свести к минимуму негативное воз-
действие акне на  качество жизни 
пациентов11.
По данным докладчика, у пациентов 
в  возрасте 14–15 лет, страдающих 
среднетяжелыми и тяжелыми фор-
мами акне, применение Акнекутана 
в  течение девяти месяцев привело 
к клиническому улучшению и в  по-
следующем  – выздоровлению. Ре-
зультаты применения препарата 
Акнекутан указывают на  высокий 
уровень его эффективности и пере-
носимости у подростков12.
Еще одной нестандартной ситуаци-
ей, с которой сталкиваются практи-
кующие врачи, является медленный 
ответ на терапию изотретиноином. 
У некоторых пациентов сохраняется 
значительная активность акне спу-
стя шесть месяцев терапии изотре-
тиноином.
Медленный ответ на терапию изо-
третиноином в  ряде случаев на-
блюдается у пациенток с микроаде-
номой  гипофиза, пролактиномой, 
синдромом поликистозных яич-
ников. Пациенток с  подозрением 
на  микроаденому  гипофиза необ-
ходимо направить на магнитно-ре-
зонансную томографию  головного 
мозга, консультацию эндокринолога. 
После верификации диагноза и на-
значения терапии эндокринологом 
рекомендуется продолжить лечение 
Акнекутаном.
Наличие у пациента стойких папу-
ло-пустулезных акне может также 
замедлять терапевтический ответ 
на лечение изотретиноином. В таких 
случаях медленный ответ на  тера-
пию не  является показанием для 

9 Greywal T., Zaenglein A.L., Baldwin H.E., et al. Evidence-based recommendations for the management of acne fulminans and its variants. 
J. Am. Acad. Dermatol. 2017; 77 (1): 109–117.
10 Landis M.N. Optimizing isotretinoin treatment of acne: update on current recommendations for monitoring, dosing, safety, adverse effects, 
compliance, and outcomes. Am. J. Clin. Dermatol. 2020; 21 (3): 411–419.
11 Brzezinski P., Wollina U., Smigielski J., Borowska K. The use of isotretinoin in acne therapy in early childhood and its effect on the occurrence 
of acne symptoms later in life. Eight-year follow-up. Postepy Dermatol. Alergol. 2022; 39 (4): 682–687.
12 Тлиш М.М., Елистратова А.С., Глузмин М.И. Практические аспекты применения изотретиноина в лечении акне у подростков. 
Вестник дерматологии и венерологии. 2013; 4: 85–90.
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13 Kridin K., Ludwig R.J. Isotretinoin and the risk of psychiatric disturbances: a global study shedding new light on a debatable story. J. Am. Acad. 
Dermatol. 2023; 88 (2): 388–394.
14 Bettoli V., Guerra-Tapia A., Herane M.I., Piquero-Martín J. Challenges and solutions in oral isotretinoin in acne: reflections on 35 years 
of experience. Clin. Cosmet. Investig. Dermatol. 2019; 12: 943–951.

отмены препарата. У  пациентов 
со стойкими папуло-пустулезными 
акне необходимо продолжить назна-
ченную терапию. Клинический опыт 
показывает, что через 12 месяцев 
лечения Акнекутаном у пациентов 
со стойкими папуло-пустулезными 
акне наступает улучшение или пол-
ное клиническое выздоровление.
Кроме того, медленный ответ на те-
рапию может наблюдаться у больных 
с закрытыми комедонами, особенно 
макрокомедонами. По  словам про-
фессора, спустя 18 месяцев терапии 
Акнекутаном у пациента с закрыты-
ми комедонами отмечена выраженная 
положительная динамика в отноше-
нии уменьшения объема высыпаний, 
клиническое улучшение акне.
При медленном ответе на терапию 
изотретиноином следует помнить, 
что большинство пациентов с  за-
крытыми комедонами в  конечном 
итоге удовлетворительно реагируют 
на лечение, но для этого может по-
требоваться 18–24 месяца терапии. 
Важно при этом помнить, что по-
вышение суточной дозы Акнекута-
на у таких больных редко приносит 
пользу. Поэтому и врачу, и пациенту 
в ходе терапии нужно проявить тер-
пение и настойчивость.
В случае отсутствия ответа пациен-
тов с акне на терапию изотретинои-
ном необходимо уточнить правиль-
ность поставленного диагноза. Так, 
акне следует дифференцировать 
от мелкоузелкового саркоидоза, пло-
ских бородавок, патомимии, психо-
генных экскориаций.
Следует отметить, что изотретиноин 
необходимо с  осторожностью на-
значать пациентам с сопутствующей 
патологией. Изотретиноин противо-
показан больным с печеночной недо-
статочностью, повышением уровня 
трансаминаз в три раза и более, вы-
раженной  гиперлипидемией (уро-
вень триглицеридов выше 800 мг/дл 
или 9 ммоль/л), гипервитаминозом А.
На  фоне приема изотретиноина 
в редких случаях могут наблюдаться 

изменения в лабораторных анализах, 
в частности транзиторное повыше-
ние уровня трансаминаз и холесте-
рина. По некоторым данным, суще-
ствует небольшая часть пациентов 
с акне, у которых при приеме изотре-
тиноина может развиваться депрес-
сия. Однако роль изотретиноина 
в развитии психических нарушений 
и депрессии остается недоказанной, 
поэтому следует взвешивать риски 
и преимущества в каждом конкрет-
ном случае13.
По словам профессора М.М. Тлиш, 
иногда длительное применение изо-
третиноина вызывает побочные 
кожные явления. У пациентов разви-
ваются хейлит, сухость кожи и сли-
зистых оболочек. У некоторых паци-
ентов наблюдается первоначальное 
ухудшение течения акне в  первый 
месяц лечения, чаще всего связан-
ное со слишком высокой дозой изо-
третиноина для данного пациента. 
В таких случаях показаны уменьше-
ние дозы препарата и уход за кожей. 
В большинстве случаев данные по-
бочные эффекты от лечения изотре-
тиноином не являются поводом для 
отмены препарата14.
При ведении пациентов с акне следу-
ет учитывать факторы, которые спо-
собствуют развитию рецидива после 
терапии изотретиноином: раннюю 
отмену системной терапии на фоне 
сохраняющихся симптомов акне, на-
личие большого числа макрокомедо-
нов и/или локализацию высыпаний 
на туловище, чрезмерную себорею 
после прекращения терапии, дебют 
акне в возрасте до 14 лет или после 
25 лет, наличие синдрома поликис-
тозных яичников, семейный анам-
нез, курение.
Профилактика и коррекция побоч-
ных эффектов изотретиноина на-
правлены на  снижение риска обо-
стрения кожного процесса на фоне 
системной терапии. При обострении 
пациентам можно назначать топиче-
ские антибактериальные и противо-
воспалительные средства, например 

препарат Зеркалин (1%  спиртовой 
раствор клиндамицина). Он обла-
дает двойным механизмом проти-
вовоспалительного действия, анти-
комедогенным эффектом. Благодаря 
спиртовой основе Зеркалин отли-
чается  глубоким проникновением 
в кожу, дополнительным антисепти-
ческим эффектом.
Кроме того, важным условием успеха 
терапии пациентов с акне является 
применение эмолентов с самого на-
чала лечения изотретиноином. Крем 
Перфэктоин  – современное и  эф-
фективное негормональное средство 
против сухости кожи. В состав крема 
Перфэктоин входят Эктоин-гидро-
комплекс и Липооптимум-комплекс 
природного происхождения, кото-
рые восстанавливают оптимальный 
уровень увлажнения, водно-липид-
ный баланс и барьерную функцию 
кожи. Применение крема Перфэк-
тоин в  комплексной терапии акне 
позволяет предотвратить возмож-
ные побочные эффекты системной 
терапии, повысить приверженность 
пациентов к лечению и терапевтиче-
скую эффективность лечения.
Подводя итог, профессор М.М. Тлиш 
подчеркнула, что изотретиноин 
на сегодняшний день является наи
более патогенетически обоснован-
ным средством для лечения сред-
нетяжелых и  тяжелых форм акне. 
Своевременное, обоснованное 
и грамотное применение препарата 
Акнекутан в терапии акне позволя-
ет получить хороший клинический 
эффект, минимизировать риск  об-
разования рубцов и  значительно 
улучшить качество жизни пациента. 
В подавляющем большинстве случа-
ев препарат переносится хорошо.
Лечение акне должно основывать-
ся на  доказательных принципах 
и  данных реальной клинической 
практики. Назначение препаратов 
с доказанной эффективностью в от-
ношении акне позволяет добиться 
стойкого эффекта и повысить при-
верженность пациентов лечению.  
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Защита от ультрафиолетовых лучей является значимой проблемой 
современной дерматологии и косметологии. Особенностям фототипов кожи 
и фотостарения, а также рациональному выбору фотозащитного средства 
в соответствии с фототипом, возрастом и фотостарением было посвящено 
выступление д.м.н., профессора кафедры дерматологии и венерических 
болезней Первого Московского государственного медицинского университета 
им. И.М. Сеченова Николая Георгиевича КОЧЕРГИНА. Особый акцент был 
сделан на эффективности и переносимости нового фотопротективного 
средства Барьесан 100. Выступление профессора Н.Г. Кочергина состоялось 
при поддержке Дерматологических Лабораторий Урьяж в рамках 
Юбилейной научно-практической конференции с международным участием 
«Рахмановским чтениям 40 лет» (Москва, 12 мая 2023 г.). 

Современные фотопротективные препараты:  
кому рекомендовать и как выбрать?

Наиболее существенным 
фактором, индуцирую-
щим рак кожи, меланому, 

фотостарение и ряд пигментных 
нарушений, является ультрафи-
олетовое (УФ) излучение. Ос-
новной спектр УФ-излучения 
представлен коротковолновыми 
лучами С  (UVC), средневолно-
выми лучами В  (UVB) и  длин-
новолновыми лучами А (UVA). 
Наиболее агрессивные лучи 
С,  как и  космические,  гамма-
рентгеновские, не  проникают 
через озоновый слой атмосфе-
ры. Лучи  А  и  в  меньшей сте-
пени лучи В, проходя сквозь 
озоновый слой, достигают по-
верхности Земли. Считается, 
что именно они максимально 
повреждают кожу.
В 1975 г. Томас Фицпатрик (Tomas 
Fitzpatrick) предложил классифи-
кацию фототипов кожи, включа-
ющую шесть типов.
Тип I (кельтский) представлен 
очень светлой кожей розовато-
бежевого или молочно-белого 
оттенка с большим количеством 
веснушчатых образований. Как 
правило, люди этого типа имеют 
светлые рыжеватые волосы, голу-
бые или светло-серые глаза. Обла-
дателям кожи кельтского типа 
не  рекомендуется подвергать ее 
действию солнечных лучей – за-

гореть чаще всего не удается, а ве-
роятность получения солнечных 
ожогов очень высока. Люди этого 
типа особенно нуждаются в  эф-
фективной фотозащите.
Тип II (нордический) характе-
ризуется светлой кожей, иногда 
присутствуют веснушки. Цвет 
волос колеблется от  светло-
русых до светло-каштановых, 
цвет глаз – голубого, серого или 
зеленоватого оттенка. Предста-
вителям такого типа случается 
иногда слегка загореть, но чаще 
всего их кожа просто обгорает, 
поэтому им необходима фото-
протекция.
Тип III (темный европейский) 
имеет смугловатую кожу или 
цвета слоновой кости, практи-
чески без веснушек. Цвет  глаз – 
светло-карий, волос  – от  темно-
русого блондина до светлого либо 
темного шатена. Кожа данного 
фототипа легко загорает и  по-
крывается равномерным загаром. 
Тем не менее следует осторожно 
контактировать с  солнцем и  ис-
пользовать фотопротективные 
средства, поскольку возможно 
обгорание.
Тип IV (средиземноморский) 
представлен довольно тем-
ным, смуглым оттенком кожи. 
Цвет глаз – темный (черный или 
карий), цвет волос  – темно-ко-

ричневый или черный. Кожа тако-
го типа легко поддается загару, он 
быстро схватывается и  держит-
ся довольно длительное время. 
Такая кожа никогда не обгорает, 
но пренебрегать фотозащитными 
средствами не  стоит, поскольку 
в  противном случае это может 
привести к  преждевременному 
старению кожи.
Никогда не обгорает кожа у людей 
с типом V (азиатский), имеющих 
темно-коричневую кожу с желто-
ватым оттенком, и типом VI (аф-
риканский) с очень черной, исси-
ня-черной кожей.
Сегодня превентивная роль фото-
протекции в  отношении многих 
заболеваний и «внешнего» старе-
ния кожи у специалистов не вы-
зывает сомнения.
Наиболее чувствительными 
к  УФ-облучению являются дети 
и  подростки, что обусловлено 
физиологическими особенностя-
ми организма (снижена защит-
ная функция кожи, ограничены 
возможности терморегуляции, 
повышена функция сальных 
желез). При этом половину дозы 
всех УФ-лучей они получают до 
20-летнего возраста. Инсоляция 
в  детстве способствует появле-
нию невусов, которые считаются 
фактором риска развития мела-
номы.
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1 Moysan A., et al. Assessment of protective anti-oxidant properties of Uriage Thermal Water. Study on human skin fibroblasts in culture. Poster 
WCD-Paris 2002.
2 Joly F., Branka J.-E. Thermal water from uriage-les-bains exerts DNA protection, induction of catalase activity and claudin-6 expression on UV 
irradiated human skin in addition to its own antioxidant properties. JCDSA. 2014; 4: 99–106.
3 Joly F., Branka J.-E., Darnis E. Telomere protective effects of a cyanobacteria phycocyanin against blue light and UV irradiations: a skin 
anti-aging and photo-protective agent. JCDSA. 2019; 9: 336–345.

Различают универсальное ста-
рение кожи и  фотостарение. 
Универсальное старение есть не-
избежное изменение (угасание) 
кожи, непосредственно связанное 
с течением времени. Фотостаре-
ние наслаивается на естественное 
старение в результате неизбежной 
хронической инсоляции. Прояв-
лениями старения кожи являются 
ксероз, эластоз, истончение кожи, 
снижение потоотделения. Более 
80% лиц старше 70 лет имеют 
кожные болезни.
Ксероз, или сухость кожи любой 
природы, считается наиболее 
частым проявлением старения. 
Клинически ксероз проявляется 
в  виде шершавой,  грубой, иног-
да шелушащейся кожи, зачастую 
имеющей блеклый вид. Ксерозы 
являются причиной дискомфорта 
и часто сопровождаются зудом.
Выделяют физиологический, 
ятрогенный и  патологический 
ксероз. Но для всех ксерозов ха-
рактерными проявлениями яв-
ляются нарушение кератиниза-
ции в  виде утолщения рогового 
слоя, возможного паракератоза, 
а  также более или менее значи-
тельные нарушения  гидратации 
в  виде снижения концентрации 
воды в  клетках рогового слоя, 
увеличения неощутимой потери 
воды, дефицита  гидролипидной 
пленки.
Безусловно, пациентам с  гипер-
чувствительностью к  УФ-лучам 
с  очень светлой кожей, актини-
ческим кератозом и карциномой, 
идиопатическим фотодермато-
зом, фототоксичностью и  фото-
сенсибилизацией,  генетически 
обусловленными фотодерматоза-
ми и заболеваниями, необходим 
очень высокий уровень фотоза-
щиты.
Два века назад во французской 
деревушке Урьяж-ле-Бен был 

открыт термальный центр, по-
лучивший аналогичное назва-
ние. Термальная вода Урьяж – 
это природная изотоническая 
вода с  наиболее сбалансиро-
ванным содержанием мине-
ральных солей и олигоэлемен-
тов. Она увлажняет, смягчает, 
оказывает противовоспали-
тельное и заживляющее дейст-
вие, укрепляет кожный барьер, 
способствует восстановлению 
и сохранению целостности ги-
дролипидной пленки.
Термальная вода Урьяж  входит 
в  состав дермато-косметических 
продуктов, разработанных Дер-
матологическими Лабораториями 
Урьяж, в том числе солнцезащит-
ной гаммы для взрослых и детей 
Барьесан (Bariesun).
Особого внимания заслуживает 
новое фотопротективное средство 
Урьяж Барьесан 100 Эмульсия SPF 50+ 
для экстремальной защиты – это 
оптимальное решение для лиц 
с гиперчувствительной кожей, ко-
торым необходима максимальная 
защита от  воздействия УФ-лу-
чей. Важно, что этот продукт без 
ароматизаторов рекомендован 
к применению у детей с четырех 
лет и взрослых и благодаря сво-
ему уникальному составу обес-
печивает коже тройную защиту: 
надежную фотозащиту, защиту 
от  свободных радикалов и  кле-
точную защиту1–3. УФ-фильтры 
обеспечивают защиту от  длин-
ных и коротких UVA- и UVB-лу-
чей, а запатентованный комплекс 
PVP + Poliquaternium оптими-
зирует фотозащиту, ограничи-
вая проникновение химических 
фильтров, удерживая их на по-
верхности кожи. Термальная 
вода Урьяж не только увлажняет 
и  успокаивает, но  и в  синергии 
с витаминами С и Е осуществляет 
антиоксидантную защиту, предо-

твращает образование свободных 
радикалов. В основе Барьесан 100 
эмульсии SPF 50+ для экстре-
мальной защиты  – новый патент 
TELOMERES PROTECT, разра-
ботанный Дерматологическими 
Лабораториями Урьяж, который 
ограничивает образование ко-
ротких теломеров, способствуя 
уменьшению повреждения клеток 
и старения кожи, акваспонжины 
защищают кожу от потери влаги. 
Клинические данные подтвер-
ждают хорошую переносимость 
данного средства и  соответствие 
требованиям пациентов.
В исследовании была продемон-
стрирована ее высокая эффек-
тивность у  пациентов с  пигмент-
ной ксеродермией. Применение 
Барьесан 100 эмульсии SPF 50+ 
способствовало уменьшению су-
хости кожи и  среднего размера 
пигментированных пятен, по-
тери пигмента при пигментных 
нарушениях, характеризовалось 
отсутствием изменений при ак-
тиническом кератозе, новых 
предраковых и злокачественных 
поражений.
Использование Барьесан 100 
эмульсии SPF 50+ обусловливает 
повышение комплаентности па-
циентов. По данным клиническо-
го исследования, 100% его участ-
ников отметили, что эмульсия 
легко наносится и не имеет лип-
кости, 95% оценили ее приятную 
текстуру, 91% – отсутствие после 
нанесения белых следов, 86% – ее 
некомедогенность, 82%  – сухой 
финиш.
Средство выпускается во фла-
коне-помпе без доступа воздуха 
50 мл и показано к применению 
детям с четырех лет и взрослым 
с  непереносимостью солнца, за-
болеваниями кожи, чувствитель-
ными к УФ-лучам, и с очень свет-
лым фототипом кожи.  
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