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THE LECTURE HIGHLIGHTS THE MODERN APPROACHES TO THE THERAPY
FOR ATOPIC DERMATITIS AMONG CHILDREN AND ADULTS, AS WELL AS
REVIEWS THE PRINCIPLES OF THE EXTERNAL THERAPY PRESCRIPTION WITH
REGARDS TO THE LOCALIZATION OF THE RUSH ON THE PATIENT'S SKIN. THE
AUTHORS PRESENTS THE MOST IMPORTANT FINDINGS OF PIMECROLIMUS
CLINICAL TESTS, INCLUDING THE INFORMATION ON THE CREAM EFFICACY
AND TOLERANCE IF APPLIED TO THE SKIN ON THE FACE AND OTHER PARTS
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В СТАТЬЕ ПРЕДСТАВЛЕНЫ СОВРЕМЕННЫЕ ПОДХОДЫ К ТЕРАПИИ АТОПИЧЕСКОГО ДЕРМАТИТА У ДЕТЕЙ И ВЗРОСЛЫХ,
РАССМОТРЕНЫ ПРИНЦИПЫ НАЗНАЧЕНИЯ НАРУЖНОЙ ТЕРАПИИ С УЧЕТОМ ЛОКАЛИЗАЦИИ ВЫСЫПАНИЙ У ПАЦИЕНC
ТА. ПРИВЕДЕНЫ НАИБОЛЕЕ ВАЖНЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ КЛИНИЧЕСКИХ ИСПЫТАНИЙ КРЕМА ПИМЕКРОЛИМУСА, В ТОМ
ЧИСЛЕ СВЕДЕНИЯ ОБ ЭФФЕКТИВНОСТИ И ПЕРЕНОСИМОСТИ КРЕМА ПРИ НАНЕСЕНИИ НА ЛИЦО И ДРУГИЕ УЧАСТКИ
С ТОНКОЙ И ЧУВСТВИТЕЛЬНОЙ КОЖЕЙ. 
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: АТОПИЧЕСКИЙ ДЕРМАТИТ, ДЕТИ, ВЗРОСЛЫЕ, ТЕРАПИЯ, ПИМЕКРОЛИМУС.

Атопический дерматит (АтД) — хроническое заболевание, развивающееся у лиц
с генетической предрасположенностью к атопии, имеющее рецидивирующее
течение с определенной возрастной динамикой и характеризующееся зудом,
экзематозными и лихеноидными высыпаниями, сухостью кожи, повышенным
уровнем сывороточного иммуноглобулина класса Е и гиперчувствительностью к
аллергенным и неаллергенным факторам, провоцирующим обострение. КлиниC
ческие симптомы заболевания обусловлены аллергическим воспалением с инC
фильтрацией кожи Т лимфоцитами, эозинофилами и другими клетками.
Распространенность АтД среди детей и взрослых неуклонно возрастает. В разC
витых странах около 10–15% детей в возрасте до 5 лет страдают АтД. ЗаболеC
вание часто приводит к физической и эмоциональной дезадаптации пациента и
членов его семьи. 
Проявления АтД могут возникнуть в первые дни и недели жизни ребенка. Часто
АтД дебютирует после окончания грудного вскармливания и перевода ребенка
на питание молочной смесью, в возрасте 2–6 мес. В 50% случаев диагноз АтД
уже устанавливается к 1 году жизни [1]. 
Клинические проявления болезни изменяются с возрастом. «Младенческая»
фаза характеризуется клинической симптоматикой экземы. На фоне эритемы поC
являются папулы и пузырьки, которые вскрываются с образованием эрозий и
мокнутием кожи. На участках мокнутия образуются корки, процесс разрешается
через шелушение или возобновляется микровезикуляция с мокнутием. Типичная
для данного возраста локализация высыпаний: лицоCщеки и лоб, волосистая
часть головы, разгибательные поверхности голеней, бедер, предплечий. 
В возрасте 9–18 мес происходит трансформация детской экземы в нейродерC
мит. Поражение локализуется на лице (блефарит, хейлит, периоральная
область), шее, в локтевых и подколенных сгибах, на запястьях. Высыпания предC
ставлены папулами и бляшками, присутствуют вторичные элементы: шелушеC
ние, лихенификация, экскориации, трещины. Зуд интенсивный, нередко отмечаC
ются биопсирующие расчесы. Типичные признаки при АтД — складки
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Денье–Моргана (дополнительные складки кожи нижнего
века), блефарит, трещины кожи за ушами, экзема сосков
(односторонняя или двусторонняя). 
АтД начинается в первые месяцы жизни с минимальных
проявлений и с возрастом приобретает хроническое течеC
ние. Мнение о том, что проявления АтД, имеющиеся на перC
вом году жизни, бесследно исчезнут и не нуждаются в
активной терапии, в корне ошибочно. Лишь у 60% детей
проявления заболевания со временем полностью исчезаC
ют, у остальных рецидивы продолжаются в течение длительC
ного времени [1]. Своевременное начало лечения при миC
нимальных проявлениях АтД:
• обеспечивает обратную его трансформацию вплоть до

клинического выздоровления;
• предотвращает развитие тяжелых, непрерывно рецидиC

вирующих форм заболевания;
• предотвращает прогрессирование атопической болезC

ни в целом и формирование аллергического ринита и
бронхиальной астмы [2].

Комплекс лечебных мероприятий при АтД включает:
• индивидуальный подбор диеты, ограничение провоциC

рующих факторов: аллергенов домашней пыли, раздраC
жающих веществ;

• уход за кожей (специальные очищающие и увлажняюC
щие средства);

• топическую и системную фармакотерапию;
• просвещение больного и его семьи, включающее поняC

тие о воспалительном характере заболевания, расшифC
ровку причин обострений, обоснование терапии,
профилактику стероидофобии. 

Современные эффективные и безопасные средства для наC
ружной противовоспалительной терапии АтД — это топичеC
ские ингибиторы кальциневрина и топические глюкокортиC
костероиды (ТГКС).
Топические ингибиторы кальциневрина представлены в
России препаратом пимекролимусом (Элидел, зарегистриC
рован в России в 2002 г.), в форме 1% крема. Механизм
действия пимекролимуса — подавление транскрипции
цитокинов в Т лимфоцитах и других клетках участниках восC
паления путем обратимого ингибирования ключевого ферC
мента кальциневрина. Крем применяют 2 раза в день
после впитывания предварительно нанесенного увлажняC
ющего средства. 
ТГКС высокоэффективны и в течение многих лет считаются
стандартом топической терапии АтД. ТГКС наносят 1 раз в
день, после впитывания предварительно нанесенного увC
лажняющего крема. ТГКС в Европе подразделяются на
I–IV классы по силе противовоспалительного действия [3].
Возможные нежелательные эффекты ТГКС — в первую очеC
редь кожные: телеангиэктазии, гипопигментация, акне, гиC
пертрихоз, периоральный (розацеаподобный) дерматит,
striae distensae. ТГКС эффективно тормозят трансляцию
провоспалительных медиаторов (цитокинов, простагландиC
нов), но одновременно обратимо подавляют синтез коллаC
гена, вызывая истончение эпидермиса и дермы. Атрофия
кожи — наиболее частое нежелательное действие ТГКС,
развивающееся при длительном их применении. Кожа в
местах нанесения ТГКС истонченная, сухая, со сглаженным
рельефом и сниженной пигментацией.
Возможны и системные эффекты ТГКС: угнетение гипоталаC
моCгипофизарноCнадпочечниковой системы, задержка
роста, повышение риска развития глаукомы, катаракты.
Чрескожная абсорбция зависит от дозы и места нанесения
ТГКС, всасывание сильнее в себорейных участках (волосиC
стая часть головы, лицо, гениталии) или под повязками
(например, под подгузником). При равной абсорбции вероC
ятность нежелательных эффектов выше для препаратов
высокой активности.
При выборе топического препарата для пациента учитыC
вают:

1. Выраженность проявлений АтД. Выбирают препарат
ТГКС нужной активности либо пимекролимус, сопостаC
вимый по противовоспалительному действию с ТГКС
I класса. ТГКС характеризуются быстрым наступлением
клинического эффекта — уменьшения зуда и выраженC
ности высыпаний можно ожидать в первые дни от наC
чала курса. При применении пимекролимуса зуд и
морфологические проявления экземы достоверно
уменьшаются к 3–4Cму дню [4].

2. Возрастные ограничения. У детей рекомендуется приC
менять только ТГКС слабой и умеренной активности и
воздерживаться от назначения ТГКС, имеющих в струкC
туре молекулы 1 или более атомов фтора, изCза поC
вышенного риска местных нежелательных эффектов
и системной абсорбции. Пимекролимус (Элидел) в РосC
сии зарегистрирован для применения у детей 3 мес и
старше.

3. Площадь поражения. Общая площадь нанесения преC
парата ТГКС не должна превышать 20% поверхности
тела. Для пимекролимуса ограничений по площади
нанесения нет.

4. Характер течения АтД (продолжительность обостреC
ний и периодов ремиссии). Мометазона фуроат рекоC
мендуется применять не более 2 нед подряд, метилC
преднизолона ацепонат — не более 4 нед. Такие курсы
достаточны для полного купирования обострения АтД у
многих пациентов. Однако при АтД любой степени тяжеC
сти нередки случаи непрерывноCрецидивирующего
течения, при которых высыпания возобновляются в
первые же дни после отмены топического препарата.
Доказательные сведения о том, какая терапевтическая
тактика в отношении ТГКС в этих случаях безопасна, отC
сутствуют. Принято считать, что неоднократные курсы
ТГКС безопасны, если периоды ремиссии как минимум
равны по продолжительности периодам применения
ТГКС. Для пимекролимуса ограничений по длительности
применения нет.

5. Локализация высыпаний. Рекомендуется избегать
нанесения ТГКС на губы, в периорбитальной области, в
области волосистой части головы, шеи, подмышечных и
паховых складок. Если этого не избежать, продолжиC
тельность лечения на чувствительных участках ограниC
чивается несколькими днями. Пимекролимус применяC
ется на любых участках кожи.

В клинической практике приходится встречаться с неадекC
ватным применением ТГКС и грубыми нарушениями разумC
ных ограничений. Это случаи самолечения с длительным
(более 1 года подряд) нанесением ТГКС, использования
ТГКС высокой активности, фторированных соединений у деC
тей, а также применения для лечения периорального
дерматита ТГКС, когда они противопоказаны. У таких пациC
ентов развиваются побочные эффекты ТГКС, в первую очеC
редь атрофия кожи. У пациентов с непрерывно рецидивиC
рующим течением АтД не удается полностью купировать
обострение за 2–4 нед, а после отмены ТГКС быстро настуC
пает ухудшение, что вынуждает проводить топическую тераC
пию длительно.
С другой стороны, у значительной части пациентов с АтД
заболевание не лечится в связи с боязнью или полным
отрицанием стероидной терапии. ТГКС применяют лишь в
качестве средств резерва при наиболее выраженных обоC
стрениях. Как показало международное исследование каC
чества жизни пациентов с АтД (ISOLATE), 49% людей с АтД
(или родителей детей с АтД) сомневаются в безопасности
ТГКС и оттягивают начало их применения в среднем до 7Cго
дня обострения [5].
Применение топических противовоспалительных средств
на участках с тонкой или чувствительной кожей заслуживаC
ет особого обсуждения. С одной стороны, нанесение ТГКС
на эти участки нежелательно в связи с повышенным рисC
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ком местных побочных эффектов и системной абсорбции.
С другой стороны, лицо, области вокруг глаз и рта, за ушаC
ми, шея, области кожных складок и сгибов конечностей —
участки типичной локализации высыпаний АтД. Высыпания
на лице воспринимаются многими пациентами и окружаюC
щими людьми как косметический дефект, что причиняет
больному дополнительные страдания.
Характерные для АтД дисфункция кожного барьера и макC
роскопические повреждения кожи (расчесы, трещины, эроC
зии) способствуют повышенному всасыванию различных
веществ с поверхности кожи. И в норме, и при патологии
резорбционная способность кожи выше на участках с тонC
кой кожей.
Предосторожности при назначении топических препаратов
на участки тонкой кожи в полной мере относятся к детям, так
как у них вся кожа тонкая. Толщина эпидермиса у детей ранC
него возраста не превышает 0,15–0,25 мм (у взрослых —
0,25–0,36 мм). Средняя толщина всей кожи у детей первых
3 лет жизни составляет 1 мм, от 7 до 14 лет — 1,5–2 мм и
лишь к 20–25 годам достигает 3 мм. Роговой слой кожи тоC
нок (у новорожденного он представлен 2–3 рядами орогоC
вевших клеток). Базальная мембрана, разделяющая
эпидермис и дерму, слабо развита. Дерма имеет преимущеC
ственно клеточную структуру. Морфологическая неполноC
ценность эластических и коллагеновых волокон дермы отмеC
чается до 6 лет, а полное развитие волокон продолжается до
35 лет. Характерно богатое кровоснабжение кожи с больC
шим количеством поверхностно расположенных кровеносC
ных сосудов. В связи с перечисленными особенностями реC
зорбционная способность кожи ребенка повышена. 
Большее соотношение площади поверхности кожи к массе
тела у детей (например, у новорожденных — 704 см2/кг, у
5Cлетних детей — 456 см2/кг; для сравнения: у взрослых —
221 см2/кг) увеличивает степень системной абсорбции, есC
ли препаратом обрабатывается немалая доля поверхности
кожи ребенка. 
С учетом перечисленных анатомоCфизиологических осоC
бенностей кожи у детей, а также известных нежелательных
эффектов ТГКС, ограничивающих их применение на участC
ках тонкой кожи, рассмотрим опыт применения пимекролиC
муса на участках тонкой и чувствительной кожи, сведения о
системной абсорбции, а также местные нежелательные эфC
фекты.
В ряде исследований показано, что для лечения АтД с лоC
кализацией на лице и шее у детей в возрасте 3 мес и старC
ше и у взрослых пимекролимус более (!) эффективен, чем
традиционная схема, сочетающая ТГКС и увлажняющие
средства [6, 9]. При нанесении пимекролимуса ощущение
жжения возникало преимущественно на туловище (6,9%),
значительно реже — на лице (1,8%) и в складках кожи
(0,3%). При нанесении пимекролимуса на лицо случаев
раздражения кожи не отмечено [6].
WeiseCRiccardi et al. наблюдали 200 пациентов 12 лет и
старше с высыпаниями АтД на лице и (или) шее и непереноC
симостью ТГКС (выражены местные нежелательные эффекC
ты — розацеа, атрофия, телеангиэктазии, периоральный
дерматит, аллергические реакции) либо зависимостью от
них (ТГКС требовались более 4 дней в нед, длительно).
Отобранных по этим критериям пациентов перевели на
лечение пимекролимусом, ТГКС были отменены. Через
6 нед у 46,5% пациентов достигнуто очищение кожи лица,
отмечена выраженная положительная динамика в отношеC
нии блефарита. Полное отсутствие зуда или легкий зуд
отмечались в 69% случаев. У пациентов, у которых при
включении в исследование была атрофия кожи, в половине
случаев отмечено улучшение дерматоскопической картиC
ны, ухудшения не зарегистрировано [11]. Данное исследоC
вание с вовлечением значимой по объему выборки демонC
стрирует практический подход к ведению больных АтД с
признаками непереносимости ТГКС, или тех, кто изCза упорC

ного течения АтД не может отказаться от применения топиC
ческого препарата на сколькоCнибудь длительное время.
Пимекролимус по сравнению с ТГКС имеет большую молеC
кулярную массу и меньше подвержен чрескожной абсорбC
ции. При нанесении на поверхность кожи 1 г 1% крема, соC
держащего 10 000 мкг пимекролимуса, в роговом слое
оказывается 700 мкг, а в дерму проникает 2 мкг препарата
[12]. Однако небольшие количества пимекролимуса при наC
несении на кожу попадают в системный кровоток. Чтобы
правильно оценить эти количества, необходимо учитывать,
что токсичность пимекролимуса в отношении почек, поджеC
лудочной железы и лимфоидной ткани показана на животC
ных при пероральном приеме и концентрации в кроC
ви > 100 нг/мл [13]. При АтД пимекролимус показан только
для наружного применения, но есть опыт его перорального
применения у людей при псориазе. При суточной дозе 60 мг
концентрация пимекролимуса в крови в среднем составиC
ла 54 нг/мл, токсических эффектов не выявлено [14].
В фармакокинетических исследованиях у взрослых, больC
ных АтД, с большой площадью обработки кремом пимекроC
лимусом в 78% образцов крови концентрация его была
ниже порога выявления (0,5 нг/мл), а максимальная конC
центрация составила 1,4 нг/мл [15]. При наложении окклюC
зионной повязки на ночь на кисти рук, смазанные кремом
пимекролимусом, в 73,6% случаев концентрация его в кроC
ви была ниже порога определения (0,1 нг/мл), максимальC
ная концентрация составила 0,91 нг/мл [16].
В фармакокинетических исследованиях у детей от 3 мес до
14 лет, в том числе с тяжелым течением АтД и площадью обC
работки до 92% поверхности кожи, также выявлены крайне
низкие или неопределяемые уровни пимекролимуса в кроC
ви, но несколько выше, чем у взрослых (наивысший уроC
вень 2,6 нг/мл). При сравнении концентрации в начале и в
конце курса терапии (на 4Cй и 22Cй дни, а также, через
1 год) существенной разницы не выявлено, что свидетельC
ствует об отсутствии кумуляции препарата. Не выявлено
разницы в степени системной доступности пимекролимуса
для детей в возрасте 3–23 мес и старше 2 лет. У детей проC
слеживается зависимость концентрации пимекролимуса в
крови от площади его нанесения, но разница при площади
90 и 10% невелика — всего 0,4 нг/мл [12, 17–20].
Пимекролимус применяли при синдроме Нетертона, на
фоне глубоких дефектов кожного барьера; при площади
поражения до 99% поверхности тела, концентрация пимеC
кролимуса в крови на всем протяжении курса терапии не
превышала 2,4 нг/мл [12]. Синдром Нетертона — тяжелое,
редкое аутосомноCрецессивное заболевание, манифестируC
ет с рождения ребенка в форме эритродермии, локализоC
ванного или генерализованного врожденного ихтиоза.
Другие проявления синдрома — аномалии волос (trichor

rhexis invaginata — «волосCбамбук»), скрученные волосы, воC
лосы с изменчивым диаметром, алопеция, иммунодефицит,
гиперэозинофилия, гипериммуноглобулинемия Е, экзема,
аллергический ринит.
В ряде клинических исследований показано, что пимекроC
лимус обладает стероидсберегающим эффектом [21–24].
У детей первого года жизни с персистирующим АтД (количеC
ство дней с чистой кожей — 60–80 за год наблюдения) пиC
мекролимус был эффективен при каждом обострении, и поC
требность в применении ТГКС полностью отсутствовала в
течение года в 63% случаев легкого течения АтД и в 43%
случаев АтД средней степени тяжести [11]. 
Известны такие местные побочные эффекты пимекролимуC
са, как жжение кожи, гиперемия и раздражение в местах
нанесения крема. Частота местных побочных эффектов
оценивалась в ряде двойных слепых исследований в сравC
нении с такой при применении мазевой основы, не содерC
жащей пимекролимуса (табл.).
Для клинициста важно знать, что жжение и раздражение
кожи могут появиться в первые дни применения пимекроC
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лимуса, приблизительно у 1 пациента из 10. Эти явления
обычно слабо выражены и проходят самостоятельно, не
вынуждая прервать лечение [6–10].
Ни в одном из клинических испытаний пимекролимуса, в
том числе длительных, продолжительностью до 2 лет, не отC
мечено развития атрофии кожи [1].
Таким образом, пимекролимус не обладает клинически
значимыми местными нежелательными эффектами и хороC
шо переносится при нанесении крема на участки с тонкой и
чувствительной кожей, в том числе на лице. Препарат хаC
рактеризуется низкой системной абсорбцией, в том числе,
при нанесении на кожу у детей раннего возраста. ЭфC
фективное противовоспалительное средство Элидел
(Новартис Фарма, Германия) гармонично дополняет сущестC
вующие терапевтические возможности. В отличие от ТГКС
пимекролимус можно использовать на любых участках тела

в течение длительного времени, в том числе на участках с
тонкой и чувствительной кожей [1]. 
У больного АтД на различных участках кожи могут быть выC
сыпания разного характера и разной степени выраженносC
ти. У значительной части пациентов пимекролимус эффекC
тивен на всех участках высыпаний при каждом обострении
АтД. Если это не так, в терапии могут одновременно примеC
няться различные средства противовоспалительного дейC
ствия: Элидел может заменить ТГКС при легком и умеренC
ном течении АтД, в том числе на участках, где нанесение
ТГКС нежелательно (лицо, области вокруг глаз и рта, за
ушами, шея, области кожных складок и сгибов конечносC
тей). ТГКС применяются более короткими курсами на тех
участках, где проявления АтД носят тяжелый характер.
Такой подход к терапии позволяет оптимизировать роль
ТГКС и уменьшить риск развития нежелательных явлений.
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Источник

[6] 7,4 

жжение

[7]

[8]

Пациенты

Дети 3 мес–18 лет (n = 403)

Дети 1–17 лет (n = 267)

Дети 3–23 мес (n = 186)

10,4 
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2,1 
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–
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Таблица. Частота местных побочных эффектов (в %) в сравнении с мазевой основой, не содержащей пимекролимус

Пимекролимус 1%
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12,5 

1,6 
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–
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Мазевая основа


