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ПУВА-терапия в лечении больных атопическим дерматитом
© Чикин В.В.1*, Карамова А.Э.1, 2, Знаменская Л.Ф.1

1 Государственный научный центр дерматовенерологии и косметологии, Москва, Россия
2 Российская медицинская академия непрерывного профессионального образования, Москва, Россия

ПУВА-терапия (фотохимиотерапия) обладает противовоспалительным, иммуносупрессивным 
и антипролиферативным эффектами, что позволяет использовать ее для лечения больных хрони-
ческими воспалительными заболеваниями кожи, в том числе атопическим дерматитом. При этом 
обобщенные данные о результатах ПУВА-терапии больных атопическим дерматитом отсутствуют. 
В связи с этим проведена оценка эффективности и безопасности ПУВА-терапии больных атопиче-
ским дерматитом по данным научной литературы. Поиск литературы проводили с использованием 
ключевых слов «атопический дерматит» («atopic dermatitis», «atopic eczema»), «ПУВА-терапия» 
(«PUVA therapy»), «фотохимиотерапия» («photochemotherapy») в базах данных научных публикаций 
PubMed и РИНЦ. Проводили анализ применявшихся методик облучения, а также эффективности 
и безопасности ПУВА-терапии больных атопическим дерматитом. Обнаружено 14 публикаций, 
описывающих результаты 13 исследований, в которых оценивалась эффективность различных 
методов ПУВА-терапии больных атопическим дерматитом — фотохимиотерапии с внутренним при-
менением фотосенсибилизатора, фотохимиотерапии с его наружным применением и ПУВА-ванн. 
Во всех исследованиях показана эффективность ПУВА-терапии больных атопическим дерматитом. 
Тем не менее отмечены ограничения использования этого метода — возможность развития неже-
лательных явлений, вызванных ультрафиолетовым облучением и приемом фотосенсибилизатора, 
что требует тщательной оценки соотношения пользы и риска для пациента при назначении 
ПУВА-терапии больным атопическим дерматитом. Согласно имеющимся данным литературы, 
ПУВА-терапию следует назначать взрослым пациентам с тяжелым атопическим дерматитом, 
у которых была недостаточно эффективной иная терапия.

Ключевые слова: атопический дерматит; ПУВА-терапия; фотохимиотерапия

Конфликт интересов: авторы данной статьи подтвердили отсутствие конфликта интересов, о котором 
необходимо сообщить.

Источник финансирования: исследование проведено при финансовой поддержке (финансовом 
обеспечении) Минздрава России в рамках выполнения Государственного задания No 056-00002-23-00 
на 2023 г. и на плановый период 2024 и 2025 гг.

Для цитирования: Чикин В.В., Карамова А.Э., Знаменская Л.Ф. ПУВА-терапия в лечении больных 
атопическим дерматитом. Вестник дерматологии и венерологии. 2023;99(6):13–22. 
doi: https://doi.org/10.25208/vdv16093
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PUVA photochemotherapy for the patients with atopic dermatitis
© Vadim V. Chikin1*, Arfenya E. Karamova1, 2, Lyudmila F. Znamenskaya1

1 State Research Center of Dermatovenereology and Cosmetology, Moscow, Russia
2 Russian Medical Academy of Continuous Professional Education, Moscow, Russia

PUVA therapy (photochemotherapy) has anti-inflammatory, immunosuppressive and antiproliferative 
effects, which makes it possible to use it for the treatment of patients with chronic inflammatory skin 
diseases, including atopic dermatitis. At the same time, there are no summarized data on the results 
of PUVA therapy in patients with atopic dermatitis. In this regard, the effectiveness and safety of PUVA 
therapy in patients with atopic dermatitis was evaluated according to the scientific literature. Literature 
search was carried out using the keywords “atopic dermatitis” “PUVA therapy”, “photochemotherapy” 
in the databases of scientific publications PubMed and RSCI. The methods of irradiation used, as 
well as the effectiveness and safety of PUVA therapy in patients with atopic dermatitis were analyzed. 
14 publications were found describing the results of 13 studies that evaluated the effectiveness of various 
methods of PUVA therapy in patients with atopic dermatitis — photochemotherapy with peroral use of 
a photosensitizer, photochemotherapy with its topical use, and PUVA baths. All studies have shown the 
effectiveness of PUVA therapy in patients with atopic dermatitis. Nevertheless, the limitations of using this 
method are noted — the possibility of the development of adverse events caused by ultraviolet irradiation 
and taking a photosensitizer, which requires a careful assessment of the benefit-risk ratio for the patient 
when prescribing PUVA therapy to patients with atopic dermatitis. According to the available literature 
data, PUVA therapy should be prescribed to adult patients with severe atopic dermatitis who have had 
insufficiently effective other therapy.

Keywords: atopic dermatitis; PUVA therapy; photochemotherapy

Conflict of interest: аuthors declare that there are no obvious and potential conflicts of interest associated with the 
publication of this article.

Source of funding: the study was conducted with the financial support of the Ministry of Health of the Russian 
Federation within the framework of the State task No. 056-00002-23-00 for 2023 and for the planning period of 2024 
and 2025.

For citation: Chikin VV, Karamova AE, Znamenskaya LF. PUVA photochemotherapy for the patients with atopic 
dermatitis. Vestnik Dermatologii i Venerologii. 2023;99(6):13–22. doi: https://doi.org/10.25208/vdv16093

https://doi.org/10.25208/vdv16093
https://doi.org/10.25208/vdv16093


Vestnik Dermatologii i Venerologii. 2023;99(6):13–22
Вестник дерматологии и венерологии. 2023;99(6):13–22

Vol. 99, Iss. 6, 2023

 15ОБЗОР ЛИТЕРАТУРы / REVIEw

  Введение
Для фототерапии больных атопическим дермати-

том может использоваться ультрафиолетовое облуче-
ние кожи различных спектров. Один из методов ультра-
фиолетового облучения кожи — ПУВА-терапию — даже 
относят к наиболее эффективным методам лечения 
воспалительных дерматозов [1]. Сущность этого мето-
да состоит в использовании комбинации ультрафиоле-
тового облучения кожи лучами спектра А (УФА) длиной 
волны 320–400 нм и фотосенсибилизатора, что опреде-
ляет его название — фотохимиотерапия. УФА-излуче-
ние отличается от других областей ультрафиолетового 
излучения тем, что вследствие наибольших длин волн 
в спектре глубже проникает в кожу, достигая более глу-
боких слоев и структур дермы, даже несмотря на мень-
шую энергию по сравнению с ультрафиолетовыми луча-
ми области В [2].

Фотосенсибилизатор для проведения ПУВА-те- 
рапии может назначаться перорально, наружно 
или использоваться в форме раствора для ПУВА-ванн. 
Соответственно, различают фотохимиотерапию 
с внутренним применением фотосенсибилизатора, 
фотохимиотерапию с его наружным применением 
и ПУВА-ванны. В качестве фотосенсибилизаторов 
для ПУВА-терапии используют псоралены. К ним отно-
сят природные фототоксичные фурокумарины, которые 
синтезируются некоторыми растениями. В Российской 
Федерации в качестве фотосенсибилизатора для про-
ведения ПУВА-терапии применяется лекарственный 
препарат амми большой плодов фурокумарины, кото-
рый содержит комплекс веществ, обладающих фото-
сенсибилизирующим эффектом. В число фурокума-
ринов, содержащихся в плодах амми большой, входят 
5-метоксипсорален (5-метоксифуро-2′,3′:7,6-кумарин, 
бергаптен, маюдин), 8-метоксипорален (8-метоксифу-
ро-2′,3′:7,6-кумарин, ксантотоксин, аммоидин), 5,8-ди-
метоксифуро-2′,3′:7,6-кумарин (изопимпинеллин), мар-
мезин и прангенин [3, 4].

Псоралены липофильны и после всасывания в ки-
шечнике обратимо связываются с сывороточным аль-
бумином. После первого прохождения через печень 
они распределяются по всем органам. Псоралены бы-
стро проникают в клетки, где затем встраиваются меж-
ду парами оснований ДНК [5]. Однако сами по себе псо-
ралены не оказывают терапевтического эффекта, если 
не активированы УФА-излучением. Без воздействия 
УФА-излучения их связывание с ДНК и другими биомо-
лекулами кратковременно, они быстро метаболизиру-
ются в печени и выводятся с мочой и желчью [2]. 

Воздействие УФА-лучей на кожу приводит к тому, 
что псоралены образуют сильные ковалентные свя-
зи с парами пиримидиновых оснований, перекрестно 
связывая соседние нити ДНК, в результате чего об-
разуются циклоаддукты С4. Это приводит к актива-
ции сигнального пути р53, остановке клеточного цик-
ла и апоптозу кератиноцитов и лимфоцитов [2, 6–11]. 
При фотоактивации псораленов в клетках происходят 
и другие проапоптотические процессы, такие как депо-
ляризация митохондрий, высвобождение цитохрома C, 
накопление активных форм кислорода и активация ка-
спаз 3 и 9 [12]. Терапевтический эффект ПУВА-терапии 
связывают также с подавлением экспрессии моле-
кул эндотелиальной адгезии [13] и ингибированием 
воспалительного сигнального пути ИЛ-23/Th17 [14]. 
Имеются данные о механизмах терапевтического дей-

ствия ПУВА-терапии при атопическом дерматите. По-
казано, что она способствует уменьшению толщины 
эпидермиса, числа мононуклеарных и тучных клеток 
в дермальном инфильтрате и числа клеток Лангерганса 
в эпидермисе, а также увеличению водосвязывающей 
способности рогового слоя [15].

Тем самым ПУВА-терапия оказывает противовоспа-
лительное, иммуносупрессивное и антипролифератив-
ное действие, что обусловливает ее терапевтический 
эффект при хронических воспалительных заболевани-
ях кожи. E. Richard (2020) указывает, что ПУВА-терапию 
использовали для лечения более 30 заболеваний кожи, 
преимущественно для лечения пациентов с псориа-
зом [2]. При этом отсутствуют обобщенные данные 
о результатах ПУВА-терапии пациентов с другим часто 
встречающимся хроническим воспалительным заболе-
ванием кожи — атопическим дерматитом.

В связи с этим цель данного обзора — оценить 
эффективность и безопасность ПУВА-терапии боль-
ных атопическим дерматитом по данным научной ли-
тературы. Поиск публикаций проводили с использова-
нием ключевых слов «атопический дерматит» («atopic 
dermatitis», «atopic eczema»), «ПУВА-терапия» («PUVA 
therapy»), «фотохимиотерапия» («photochemotherapy») 
в базах данных научных публикаций PubMed и РИНЦ. 
В анализ литературы включались публикации, содержа-
щие информацию как о режиме терапии, так и достиг-
нутом терапевтическом эффекте. Проводился анализ 
использовавшихся методик облучения и результатов 
проведенного лечения — эффективности и безопаснос-
ти ПУВА-терапии больных атопическим дерматитом.

Всего было обнаружено 14 публикаций, описы-
вающих результаты 13 исследований, в которых оце-
нивалась эффективность ПУВА-терапии больных 
атопическим дерматитом [15–28]. Среди них было 
4 публикации, описывающие результаты сравнитель-
ных исследований [16, 22, 23, 28], и 10 публикаций, 
в которых представлены результаты несравнительных 
исследований [15, 17–21, 24–27]. В 9 публикациях были 
описаны результаты фотохимиотерапии с пероральным 
применением фотосенсибилизатора [16–24], в 3 — ре-
зультаты фотохимиотерапии с местным применением 
фотосенсибилизатора [15, 25, 26], еще в 2 — эффек-
тивность ПУВА-ванн в лечении больных атопическим 
дерматитом [27, 28].

Эффективность фотохимиотерапии с внутренним 
применением фотосенсибилизатора охарактеризована 
в 3 сравнительных и 6 несравнительных исследовани-
ях, в которые было включено 350 пациентов [16–24], 
среди них — 77 взрослых и 84 ребенка в возрасте 6 лет 
и старше, еще 189 пациентов было включено в ис-
следования без уточнения возрастной группы. В 6 ис-
следований включались пациенты только с тяжелым 
атопическим дерматитом [16, 18–22]. В качестве до-
полнительной характеристики тяжелого атопического 
дерматита указывали также наличие генерализован-
ных высыпаний или неэффективность ранее проводив-
шейся терапии [16, 18, 20]. Ю.С. Бутов и соавт. (2007) 
назначали ПУВА-терапию с внутренним применением 
фотосенсибилизатора пациентам с атопическим дер-
матитом средней и тяжелой степеней тяжести с упор-
ным, непрерывно-рецидивирующим течением на фоне 
традиционной противовоспалительной терапии [23]. 
E. Soppi и соавт. (1982) назначали ПУВА-терапию па-
циентам с легким и тяжелым атопическим дерматитом 
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[17]. Ю.К. Скрипкин и соавт. (1984) не указали степень 
тяжести поражения кожи у пациентов, которым прово-
дили ПУВА-терапию с внутренним применением фото-
сенсибилизатора [24].

Данные об эффективности фотохимиотерапии с на-
ружным применением фотосенсибилизатора в лечении 
больных атопическим дерматитом представлены в трех 
публикациях, подготовленных исследователями из од-
ного и того же медицинского центра в Японии. В каждой 
из них описаны результаты несравнительного исследо-
вания. В первой публикации представлены результаты 
наблюдения за 47 подростками и взрослыми, больными 
тяжелым атопическим дерматитом [25]. Позднее были 
опубликованы результаты наблюдения за 114 взрослы-
ми пациентами и пациентами детского возраста (13 лет 
и старше), из которых у 88% атопический дерматит был 
тяжелым [15, 26]. 

Эффективность ПУВА-ванн была оценена в двух 
исследованиях, одно из которых было сравнительным, 
а другое — несравнительным [27, 28]. В эти исследо-
вания было включено 47 пациентов с тяжелым атопи-
ческим дерматитом, среди которых — дети в возрасте 
12 лет и старше и взрослые.

При проведении ПУВА-терапии с внутренним при-
менением фотосенсибилизатора использовались раз-
личные принципы выбора начальной дозы облучения. 
Начальная доза могла назначаться с учетом мини-
мальной фототоксической дозы, составляя 70% от нее 
[16]. Тем не менее D. Atherton и соавт. (1988) обраща-
ли внимание на распространенное поражение кожи 
при тяжелом атопическом дерматите, что не позволяло 
определять минимальную фототоксическую дозу [20]. 
В связи с этим в каждом исследовании всем пациен-
там назначали фиксированную начальную дозу: в Ве-
ликобритании — 1 Дж/см2 [19, 20]; в Японии — 3 Дж/ см2 
[21]; в США — 1,5–3,5 Дж/см2 в зависимости от выра-
женности загара и наличия в анамнезе солнечных ожо-
гов [22]. Фиксированную начальную дозу облучения 
назначали также Ю.С. Бутов и соавт. (2007), однако ее 
величина зависела от использовавшегося фотосенси-
билизатора [23]. При использовании препарата амми 
большой плодов фурокумарины начальная доза состав-
ляла 1,0–1,7 Дж/см2 в зависимости от фототипа кожи, 
а при использовании 8-метоксипсоралена — 0,6 Дж/ см2 
[23]. Ю.К. Скрипкин и соавт. (1984) назначали началь-
ную дозу облучения в среднем 0,5 Дж/см2 [24]. В за-
висимости от фототипа кожи A. Morris и соавт. (2002) 
назначали начальную дозу облучения, составлявшую 
0,5–2,0 Дж/см2 [18]. В одной публикации принцип выбо-
ра начальной дозы облучения указан не был [17].

По-разному производили увеличение начальной 
дозы облучения при проведении процедур фотохи-
миотерапии с внутренним применением фотосенси-
билизатора. S. Tzaneva и соавт. (2002) учитывали по-
явление эритемы и при ее отсутствии дозу облучения 
поднимали на 20%, а при слабой эритеме — на 10% 
[16]. На 10–20% повышали дозу облучения A. Morris 
и соавт. (2002), однако не указывая на связь степени 
ее увеличения с наличием или выраженностью эрите-
мы [18]. Имеются указания на постепенное повыше-
ние дозы облучения через определенные промежутки 
времени до достижения определенной максимальной 
дозы, после чего продолжали курс терапии [19, 20]. 
Дозу облучения могли увеличивать на 0,5–2,0 Дж/см2 
не чаще 1 раза в неделю до максимальной разовой 

15 Дж/см2, после чего продолжать лечение до дости-
жения полного или почти полного регресса высыпаний 
[19, 20]. Повышение дозы облучения на 0,5 или 1 Дж/см2 
не чаще 1 раза в неделю до достижения максимальной 
разовой дозы 8 Дж/ см2 предусматривалось в исследо-
вании, проведенном в Японии [21]. w. Morison и соавт. 
(1978) с большей частотой — каждую процедуру — уве-
личивали дозу облучения на 0,5–1,0 Дж/ см2, указав, 
что тем самым обеспечивали отсутствие выраженной 
эритемы [22]. Увеличение дозы облучения каждую про-
цедуру также проводили Ю.С. Бутов и соавт. (2007): 
на 1,0–1,7 Дж/ см2 — при использовании аммифурина 
до достижения максимальной разовой дозы 6,8 Дж/см2 
и на 0,6 Дж/см2 — при использовании 8-метоксипсо-
ралена до достижения максимальной разовой дозы 
3,0–3,6 Дж/см2 [23]. Ю.К. Скрипкин и соавт. (1984) уве-
личивали дозу облучения на 0,5 Дж/см2 через каждые 
2 последующие процедуры до достижения максималь-
ной разовой дозы облучения 8–10 Дж/см2 [24]. E. Soppi 
и соавт. (1982) указали лишь, что дозу облучения повы-
шали постепенно [17].

Для проведения фотохимиотерапии с наружным 
применением фотосенсибилизатора начальная доза об-
лучения определялась как 50% от минимальной фото-
токсической дозы [15, 25, 26]. При этом начальная доза 
облучения составила в среднем 1,8 (0,4–5,1) Дж/ см2 
для больных, которым назначали лечение в условиях 
стационара, и 1,3 (0,4–4,0) Дж/см2 для больных, кото-
рым назначали лечение в амбулаторных условиях [25]. 
Было указано, что повышение дозы облучения при про-
ведении фотохимиотерапии с наружным применением 
фотосенсибилизатора осуществляли постепенно, пока 
не станет очевидным улучшение состояния пациента 
[25, 26].

Для проведения ПУВА-ванн начальную дозу опре-
деляли как 50% от минимальной фототоксической 
дозы, которая составила 1,1 (0,75–1,5) Дж/см2 в одном 
исследовании и 2 ± 1,4 Дж/см2 в другом [27, 28]. Соот-
ветственно, начальная доза облучения при проведении 
ПУВА-ванн составила 0,5 Дж/см2 и 1,0 ± 0,7 Дж/ см2. 
w. de Kort и H. van weelden (2000) повышали дозу 
облучения при проведении ПУВА-ванн по возможнос-
ти каждую процедуру на 25% до максимальной дозы 
12 Дж/см2 [27]. M. Der-Petrossian и соавт. (2000) при по-
вышении дозы облучения ориентировались на появле-
ние эритемы и фототип кожи пациента [28]. В случае 
отсутствия эритемы пациентам с I и II фототипами по-
вышали дозу облучения на 15%, пациентам с III фото-
типом — на 30%, однако при выявлении эритемы дозу 
не повышали, максимальной дозой облучения стала 
3,3 ± 1,7 Дж/см2 [28].

Для проведения ПУВА-терапии с внутренним при-
менением фотосенсибилизатора использовались 
различные препараты. 5-метоксипсорален назнача-
ли в дозе 1,2 мг/кг массы тела за 2 ч до процедуры 
УФА-облучения [16, 18, 19]. Также за 2 ч до процедуры 
назначали 8-метоксипсорален, обычно в дозе 0,6 мг/ кг, 
однако его назначали также в дозе 0,5–0,6 мг/ кг мас-
сы тела или 0,6–0,8 мг/кг [17–24]. Для проведения 
ПУВА-терапии использовался также препарат амми 
большой плодов фурокумарины, назначавшийся в дозе 
1,2 мг/кг массы тела за 3,0–3,5 ч до процедуры [23].

Для проведения фотохимиотерапии с наружным 
применением фотосенсибилизатора применяли 0,3% 
мазь 8-метоксипсоралена [15, 25, 26]. Мазь наносили 
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перед проведением процедур облучения на всю поверх-
ность тела [15, 26]. 

ПУВА-ванны проводили с использованием раствора 
8-метоксипсоралена. w. de Kort и H. van weelden (2000), 
использовавшие препарат в концентрации 0,5 мг/л, ука-
зали, что проводили процедуры в течение 10 мин [27]. 
M. Der-Petrossian и соавт. (2000) использовали препа-
рат в концентрации 1 мг/л водопроводной воды с тем-
пературой 38 °С [28].

Режимы фотохимиотерапии с внутренним примене-
нием фотосенсибилизатора были различными. Режим 
терапии с наиболее редким проведением процедур 
облучения подразумевал выполнение 2 процедур в не-
делю до наступления значительного улучшения или ре-
гресса [18–20]. В большинстве исследований оценива-
лась эффективность режима терапии с процедурами 
облучения, которые проводились 3 раза в неделю [17, 
19–23]. В режиме 3 процедур в неделю терапия прово-
дилась чаще всего, пока не наступал полный или почти 
полный регресс высыпаний, однако E. Soppi и соавт. 
(1982) в этом режиме проводили всего 13–26 про- 
цедур, а w. Morison и соавт. (1978) не указали длитель-
ность лечения [17, 19–23]. В режиме 3–4 раза в неделю 
выполняли процедуры ПУВА-терапии Ю.К. Скрипкин 
и соавт. (1984), указавшие, что в среднем проводили 
22–27 сеансов облучения [24]. В одном исследовании 
оценивалась эффективность ПУВА-терапии больных 
атопическим дерматитом, проводившейся в режиме 
5 облучений в неделю, но длительность курса терапии 
ограничивалась 3 неделями и, соответственно, прово-
дилось лишь 15 процедур [16].

Процедуры фотохимиотерапии с наружным при-
менением фотохимиотерапии проводили пациентам 
1 раз в неделю в амбулаторных условиях и ежеднев-
но — в условиях стационара [15, 25, 26].

При проведении ПУВА-ванн M. Der-Petrossian и со-
авт. (2000) планировали проведение процедур облу-
чения 3 раза в неделю в течение 6 недель, хотя всего 
было проведено 17,4 ± 1,4 процедуры за 40±2,8 дня [28]. 
В другом исследовании пациентам проводили 30 про-
цедур ПУВА-ванн в режиме 1–3 облучения в неделю, а по-
сле проведения в среднем 18,5 (9–28) процедуры всем 
пациентам процедуры выполняли 1 раз в неделю [27].

По-разному оценивалась выраженность терапев-
тического эффекта фотохимиотерапии с внутрен-
ним применением фотосенсибилизатора. Один 
из двух основных вариантов оценки эффективности 
ПУВА-терапии — оценка терапевтического эффекта 
или в выбранную точку времени после начала лечения, 
или после определенного числа проведенных процедур, 
что было использовано в пяти исследованиях [16, 17, 
21, 23, 24]. В трех из них для оценки эффективности 
лечения оценивали динамику индексов и шкал тяжести 
атопического дерматита (SCORAD, шкала Саппоро) 
[16, 21, 23]. В двух исследованиях проводили оценку 
распределения пациентов по достигнутому эффекту, 
для чего рассчитывали доли пациентов, достигших ре-
миссии, значительного улучшения или улучшения [17, 
24]. Вторым вариантом оценки эффективности ле-
чения была характеристика времени или числа про- 
цедур, потребовавшихся для достижения определенно-
го терапевтического эффекта — ремиссии или практи-
чески полной ремиссии [18–20, 22].

Для оценки эффективности фотохимиотерапии 
с наружным применением фотосенсибилизатора опре-

деляли число пациентов, достигших определенного 
терапевтического эффекта — ремиссии, превосходно-
го, хорошего или незначительного эффекта [15, 25, 26]. 
Кроме того, оценивали продолжительность достигну-
той ремиссии и уменьшение потребности в топических 
кортикостероидах. 

Эффективность ПУВА-ванн оценивалась по умень-
шению в процентах показателей исходной тяжести ато-
пического дерматита (индекс SASSAD, распространен-
ность поражения, тяжесть поражения, зуд, ночной сон) 
[27, 28]. M. Der-Petrossian и соавт. (2000) также оценива-
ли распределение пациентов по выраженности достиг-
нутого терапевтического эффекта [28].

Эффективность ПУВА-терапии с пероральным 
применением фотосенсибилизатора
Из 350 пациентов, которые были включены в иссле-

дования эффективности ПУВА-терапии с внутренним 
применением фотосенсибилизатора, закончили курс 
лечения 328 (93,7%) человек. Во всех исследовани-
ях была констатирована эффективность этого метода 
фототерапии в лечении больных атопическим дермати-
том (табл. 1). 

Значительной была вариабельность кумулятивных 
доз, полученных пациентами. В исследованиях, где 
оценивалась эффективность лечения в определен-
ный момент времени, кумулятивные дозы облучения, 
полученные пациентами, варьировали от 31,8 ± 6,6 и 
48,1 ± 21,8 Дж/см2 после 15 процедур в обоих случаях 
до 146 Дж/см2 в исследовании, где курс лечения не пре-
вышал 26 процедур [16, 17, 23]. При оценке динамики 
индексов степени тяжести атопического дерматита 
было обнаружено ее уменьшение на 51% после 12 про-
цедур, на 54,3 ± 25,7% — после 15 процедур и на 80% — 
после 24 процедур [16, 17]. Еще более быстрый и выра-
женный терапевтический эффект отметили Ю.С. Бутов 
и соавт. (2007), которые наблюдали уменьшение степе-
ни тяжести атопического дерматита после 10 процедур 
у взрослых на 77,6%, у детей — на 73% [23].

Два исследования, где оценивалось распределе-
ние пациентов по выраженности терапевтического 
эффекта фотохимиотерапии с внутренним применени-
ем фотосенсибилизатора, оказались сопоставимыми 
по числу пациентов, достигших клинической ремис-
сии, — 20,0% после 13–26 процедур с кумулятивной 
дозой 51–146 Дж/см2 и 30,0% после 22–27 процедур 
(без указания кумулятивной дозы) [17, 24]. Результа-
ты, полученные в обоих исследованиях, демонстриру-
ют преобладание пациентов, достигших значительного 
улучшения, хотя по данным E. Soppi и соавт. (1982) их 
число составляло 70,0%, а по данным Ю.К. Скрипкина 
и соавт. (1984) — 36,7% [17, 24]. Аналогичные данные 
получили Ю.С. Бутов и соавт. (2007), наблюдавшие 
после 15-й процедуры при средней кумулятивной дозе 
облучения 31,8 ± 6,6 Дж/см2 клиническое выздоровле-
ние или значительное улучшение у 82% взрослых и 69% 
детей [23].

При оценке терапевтического эффекта ПУВА-те-
рапии с внутренним применением фотосенсибилиза-
тора по числу процедур или времени, потребовавше-
муся для достижения полной или практически полной 
ремиссии, лишь в трех публикациях были указаны 
кумулятивные дозы облучения [18–20], причем в двух 
из трех кумулятивные дозы облучения достигали более 
высоких значений — 155 Дж/см2 (50–590) и 280 Дж/см2 
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Таблица 1. Результаты исследований эффективности фотохимиотерапии больных атопическим дерматитом с внутренним применением фотосенсибилизатора
Table 1. Results of studies of the effectiveness of photochemotherapy in patients with atopic dermatitis with peroral use of a photosensitizer

Число больных АД
Фотосенсибилизатор Режим терапии Кумулятивная 

доза, Дж/см2 Эффективность Ссылка
Включено Закончили курс

17 взрослых 
с тяжелым АД 16 5-метоксипсорален 

1,2 мг/кг
5 раз в неделю в течение 

3 недель, 15 процедур 48,1 ± 21,8 Уменьшение SCORAD 
на 54,3 ± 25,7% [16]

10 взрослых 
с легким или 
тяжелым АД

10 8-метоксипсорален 
0,6 мг/кг

3 раза в неделю, всего  
13–26 процедур 51–146

У большинства 
(70%) пациентов — 

значительное улучшение, 
у 2 (20%) пациентов — 

полная ремиссия, 
у 1 (10%) пациента — 
отсутствие эффекта

[17]

11 взрослых 
с тяжелым АД 11

8-метоксипсорален 
или 

5-метоксипсорален 

2 раза в неделю, 
24,7 (18–36) процедуры 
в среднем за 12 (10–18) 

недель

47–91
У всех пациентов — 

регресс или значительное 
улучшение

[18]

53 ребенка 
с тяжелым АД 39

8-метоксипсорален 
0,6 мг/кг или 

5-метоксипсорален 
1,2 мг/кг

2 или 3 раза в течение 
6– 28 недель 

(в среднем — 9 недель), 
в среднем 19 (12–84) 

процедур

280 (180–470)

Почти полный (> 90%) 
или полный регресс 

высыпаний у 39 (74%) 
завершивших курс 
лечения пациентов. 
Не завершили курс 

терапии 14 пациентов

[19]

15 детей 
с тяжелым АД 14 8-метоксипсорален 

0,6 мг/кг

2 или 3 раза в неделю. 
Время до регресса 

высыпаний — 
12–25 недель 

(медиана — 16 недель)

50–590 
(медиана — 

155) 

У 14 из 15 — полный или 
почти полный регресс 

высыпаний, у 9 из них — 
полная ремиссия

[20]

113 больных 
тяжелым АД 111 8-метоксипсорален 

0,5–0,6 мг/кг 3 раза в неделю

Через 
4 недели — 

51,2;
через 

8 недель — 
115,3

Через 4 недели степень 
тяжести уменьшилась 

на 51%, через 8 недель — 
на 80%

[21]

15 детей 
и взрослых 
с тяжелым АД

15 8-метоксипсорален 
0,6 мг/кг

3 раза в неделю, всего 
20–58 процедур Н/д Уменьшение тяжести 

на 99% [22]

55 больных 
АД средней 
и тяжелой 
степени

52

Аммифурин 
1,2 мг/кг массы 

тела или 
8-метоксипсорален 

по 0,6–0,8 мг/кг

3 раза в неделю 31,8 ± 6,6

К 10-й процедуре 
у взрослых уменьшение 

тяжести на 77,6%, 
у детей — на 73%.

После 15-й процедуры
ремиссия или 

значительное улучшение 
у 82% взрослых и 69% 

детей

[23]

61 больной 
нейродермитом 60 8-метоксипсорален 

0,6 мг/кг 
3–4 раза в неделю. 

В среднем 22–27 сеансов Н/д

Ремиссия — у 18 (30,0%) 
пациентов, значительное 

улучшение — у 22 (36,7%), 
улучшение — 

у 15 (25,0%), отсутствие 
эффективности — 

у 5 (8,3%) пациентов

[24]

Примечание. АД — атопический дерматит; Н/д — нет данных.

Note. AD — atopic dermatitis; N/d — no data available.

(180–470), чем при оценке терапевтического эффек-
та в фиксированный момент времени [19, 20]. Лишь 
по данным A. Morris и E. Saihan (2002) для достижения 
регресса высыпаний или значительного улучшения по-
требовалась кумулятивная доза 47–91 Дж/ см2, которая 

была получена за 24,7 (18–36) процедуры в среднем 
за 12 (10–18) недель [18]. Достижение почти полного 
(> 90%) или полного регресса высыпаний при облуче-
ниях в режиме 2 или 3 раза в неделю заняло 6–28 не-
дель (в среднем — 9 недель, медиана — 11 недель) 
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при кумулятивной дозе 280 Дж/ см2 (180–470) в сред-
нем за 19 (12–84 процедур) и 12–25 недель (медиа-
на — 16 недель) при кумулятивной дозе облучения 
155 Дж/ см2 (50–590) [19, 20]. Уменьшение тяжести ато-
пического дерматита на 99% наблюдалось после 20–
58 процедур ПУВА-терапии (кумулятивная доза не ука-
зана) [22].

Эффективность фотохимиотерапии с наружным 
применением фотосенсибилизаторов
Данные о пациентах, прекративших курс фото-

химиотерапии с наружным применением фотосен-
сибилизатора, отсутствуют [15, 26]. Полная ремис-
сия была достигнута у 69,6% пациентов, получавших 
ПУВА-терапию с наружным применением фотосенсиби-
лизаторов в условиях стационара, и у 41,7% пациентов, 
которым проводили лечение в амбулаторных условиях 
[25].

Выраженный терапевтический эффект фотохимио-
терапии с наружным применением фотосенсибилиза-
торов был отмечен у 81% пациентов в стационарных 
условиях и у 67% получавших лечение в амбулаторных 
условиях. При этом длительность ремиссии состави-
ла 6,1 месяца у получавших лечение в стационарных 
условиях и 2,4 месяца у пациентов, которым проводи-
ли терапию в амбулаторных условиях. Как хороший 
был расценен терапевтический эффект у 13% паци-
ентов, которым проводили лечение в условиях ста-
ционара, и у 13% пациентов, получавших лечение 
в амбулаторных условиях. Слабый терапевтический 
эффект наблюдался у 6% пациентов, получавших ле-
чение в стационарных условиях, и у 8% — в амбула-
торных условиях. Отсутствие эффекта наблюдалось 
только у 12% пациентов, которым проводили лечение 
в амбулаторных условиях [26]. Кроме того, было отме-
чено, что при проведении фотохимиотерапии с наруж-
ным применением фотосенсибилизаторов у пациентов 
уменьшилась потребность в топических кортикостерои-
дах с 32,6 ± 2,9 до 14,7 ± 2,1 г в неделю [15, 26].

Эффективность терапии больных атопическим 
дерматитом методом ПУВА-ванн
Курс ПУВА-ванн завершили 39 (83,0%) боль-

ных атопическим дерматитом из 47. Была отмечена 
терапевтическая эффективность ПУВА-ванн при ато-
пическом дерматите [27, 28]. В исследовании, в кото-
ром пациентам было проведено 17,4 ± 1,4 процедуры 
облучения в режиме 3 процедуры в неделю, а куму-
лятивная доза облучения составила 48,3 ± 8,7 Дж/см2, 
отмечено постепенное нарастание терапевтического 
эффекта во время курса терапии [28]. Через 2 недели 
лечения тяжесть атопического дерматита уменьшилась 
на 32,9%, через 4 недели — на 47,1%, через 6 недель — 
на 65,7%. Достижение полной ремиссии было отмечено 
у 20% пациентов, значительное улучшение — у 70%, 
улучшение — у 10% [28]. В другом исследовании, где 
оценивалась эффективность 30 процедур ПУВА-ванн, 
было обнаружено, что в результате проведенного курса 
лечения распространенность поражения кожи умень-
шилась на 75,2%, интенсивность зуда — на 74,0%, вы-
раженность нарушений сна — на 79,0% [27].

Поддерживающая терапия
В двух исследованиях эффективности ПУВА-те-

рапии с внутренним применением фотосенсибилизато-

ра предусматривалось проведение поддерживающей 
терапии. С этой целью A. Morris и E. Saihan (2002) по-
сле наступления значительного улучшения или полно-
го регресса высыпаний сокращали частоту облучения 
сначала до 1 раза в неделю, а затем постепенно умень-
шали ее каждые 4–6 недель до минимальной, необхо-
димой для контроля [18]. В результате проведения под-
держивающего курса ПУВА-терапии все включенные 
в исследование 11 пациентов с тяжелым атопическим 
дерматитом достигли удовлетворительного контроля 
заболевания. Отмечено, что 2 пациента, получившие 
в общей сложности соответственно 161 и 135 процедур 
облучения в режиме по 1 процедуре 2 раза в неделю, 
находились в состоянии ремиссии на протяжении 37 и 
49 месяцев, а остальные 9 пациентов получили в рам-
ках курса поддерживающей ПУВА-терапии с внутрен-
ним применением фотосенсибилизатора в среднем 
117 процедур (от 35 до 194) на протяжении в среднем 
50 месяцев (14–91) и продолжали ее получать в режиме 
1 процедура в среднем за 5 недель (4–8 недель). Эти 
пациенты продолжали регулярно применять смягчаю-
щие средства, время от времени — стероиды местного 
действия [18].

В другом исследовании после регресса высыпаний 
продолжали облучение с той же частотой (2 или 3 раза 
в неделю) обычно в течение 4–6 недель, но не менее 2 и 
не более 12 недель, а затем постепенно снижали часто-
ту облучений, проведя в общей сложности в среднем 
59 (31–176) процедур в среднем за 37 (19–129) недель 
со средней кумулятивной дозой 1118 (97–3870) Дж/ см2 
[19]. При этом в течение 1 года наблюдения у 69% паци-
ентов сохранялась ремиссия, а у 31% пациентов насту-
пило обострение, хотя у 21,9% оно было легким и тре-
бовало только наружной терапии [19].

Нежелательные явления
Наиболее часто у 350 включенных в исследования 

больных атопическим дерматитом регистрировались 
нежелательные явления ПУВА-терапии с внутренним 
применением фотосенсибилизаторов в виде ПУВА-вес-
нушек, появившихся у 20 (5,7%) человек [18, 19]. Пузыр-
ные высыпания на ладонях и подошвах были отмечены 
у 10 (2,9%) пациентов, легкая ладонно-подошвенная 
эритема — у 9 (2,6%) пациентов [16, 19]. Сообщалось 
также о развитии у 6 (1,7%) пациентов локализованной 
эритемы на облученных участках кожи [22]. У 8 (2,3%) 
пациентов отмечено развитие стрептостафилодермии 
или фолликулитов [16, 24]; у 5 (1,4%) пациентов — 
обострение атопического дерматита во время курса 
ПУВА-терапии [18]. Герпетические поражения кожи за-
регистрированы у 5 (1,4%) пациентов, причем у 2 (0,6%) 
пациентов — с поражением глаз [22]. У небольшого 
числа больных отмечалась тошнота, появление которой 
было связано с приемом фотосенсибилизатора [21, 22]. 
Подногтевые геморрагии возникли у 3 (0,9%) пациен-
тов [22]. По 2 (0,6%) пациента во время курса лечения 
отметили обострение бронхиальной астмы, усиление 
зуда и онихолизис [16, 18, 19]. У 2 (0,6%) пациентов 
отмечено развитие фототоксического дерматита, еще 
у 2 (0,6%) — усиление эритемы и зуда воспаленных 
участков кожи [23, 24]. В одной публикации данные 
о развитии нежелательных явлений не представлены 
[17].

22 (6,3%) пациента не завершили курс ПУВА-те-
рапии с внутренним применением фотосенсибилиза-
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тора. Причиной прекращения лечения в большинстве 
случаев были дискомфорт и непереносимость высокой 
температуры в кабине, что отметили 10 (2,9%) пациен-
тов [19, 20]. 6 пациентов прекратили лечение в связи 
с отсутствием терапевтического эффекта [16, 19, 21]. 
У 2 пациентов ПУВА-терапия была прекращена из-
за развития фототоксического дерматита, еще у 2 — 
вследствие усиления эритемы и зуда воспаленных 
участков кожи [23, 24]. Для двух пациентов причиной 
прекращения лечения стало большое расстояние от ме-
ста жительства до места проведения процедур [19].

Отмечено, что в начале курса ПУВА-терапии с на-
ружным применением фотосенсибилизатора у 8 (17,0%) 
из 47 пациентов отмечались случаи развития эритемы, 
не потребовавшие прекращения лечения [25]. О других 
нежелательных явлениях ПУВА-терапии с наружным 
применением фотосенсибилизатора не сообщалось.

При проведении ПУВА-ванн наиболее частым не-
желательным явлением было обострение атопическо-
го дерматита, отмеченное у 4 (8,5%) пациентов [27, 
28]. У 1 (2,1%) пациента отмечено появление эритемы 
на коже, подвергавшейся облучению [28]. 

Курс ПУВА-ванн не завершили 8 (17,0%) пациен-
тов, среди них были 4 (8,7%) пациента с развившимся 
обострением атопического дерматита и 1 (2,1%), у кото-
рого появилась эритема. Кроме того, 2 (4,3%) пациента 
прекратили курс ПУВА-ванн по неуказанным причинам, 
не связанным с проведением исследования, а 1 (2,1%) 
пациент — из-за использования топических кортикосте-
роидных препаратов, запрещенных протоколом иссле-
дования [28].

Обсуждение
Анализ данных литературы демонстрирует высокую 

эффективность различных вариантов ПУВА-терапии — 
и с внутренним применением фотосенсибилизатора, 
и с наружным его применением, и ПУВА-ванн — в ле-
чении больных атопическим дерматитом. Тем не ме-
нее различия дизайна исследований эффективности 
ПУВА-терапии при атопическом дерматите, в которых 
использовались различные режимы облучения с разны-
ми частотой и длительностью курса процедур облуче-
ния, с использованием разных фотосенсибилизаторов 
и оценкой эффективности с учетом различных исходов, 
делают затруднительным сравнение полученных в этих 
исследованиях результатов. 

В большинстве проведенных исследований оцени-
валась эффективность фотохимиотерапии с внутрен-
ним применением фотосенсибилизатора, при этом 
в исследования включались пациенты преимуществен-
но с тяжелым атопическим дерматитом. Ограничения 
по применению ПУВА-терапии для лечения больных 
атопическим дерматитом объясняются риском развития 
нежелательных явлений, в том числе в долгосрочной 
перспективе. A. wollenberg и соавт. (2018) указывают 
на необходимость учитывать риск развития злокаче-
ственных новообразований кожи при длительном воз-
действии ультрафиолетового излучения [29]. Для боль-
ных атопическим дерматитом это особенно важно, так 
как заболевание обычно начинается в детском воз-
расте. Даже принимая во внимание, что в Российской 
Федерации применение фотосенсибилизаторов и, сле-
довательно, проведение ПУВА-терапии противопоказа-
но детям, обычно пациентам с атопическим дерматитом 
такое лечение требуется начиная с молодого возраста. 

Другое существенное ограничение для использо-
вания фотохимиотерапии с внутренним применением 
фотосенсибилизатора для лечения больных атопиче-
ским дерматитом — возможность развития у них ассо-
циированной с атопией катаракты, наличие которой 
представляет противопоказание к назначению фото-
сенсибилизатора перорально. Показано, что с раз-
витием катаракты ассоциирован как легкий атопиче-
ский дерматит (отношение рисков — 1,44 [1,03–2,01]; 
p = 0,0343), так и тяжелый (отношение рисков — 1,81 
[1,29–2,54]; p = 0,0005) [30]. По имеющимся данным ча-
стота развития катаракты у пациентов с атопическим 
дерматитом составляет 5–38% [31, 32]. 

Фотосенсибилизатор накапливается в хруста-
лике, что способствует формированию катаракты. 
В связи с этим пациентам с атопическим дермати-
том для проведения фотохимиотерапии с внутренним 
применением фотосенсибилизатора необходима 
консультация врача-офтальмолога с целью выявления 
катаракты как противопоказания к проведению про-
цедуры. При проведении процедур фотохимиотерапии 
и после них необходима защита глаз от солнечного из-
лучения [2].

Наружное применение фотосенсибилизатора 
имеет преимущество в том, что позволяет избежать 
нежелательных явлений, развитие которых присуще 
ПУВА-терапии с внутренним применением фотосен-
сибилизатора, — тошноты и накопления фотосенсиби-
лизатора в хрусталике. Наружное применение также 
имеет меньшую продолжительность периода фото-
чувствительности, длящегося примерно 2 ч после при-
менения псоралена. Тем не менее частым осложнением 
местного применения фотосенсибилизатора для про-
цедур ПУВА-терапии считается развитие фототокси-
ческих реакций, которые могут сопровождаться по-
явлением буллезных высыпаний [2]. Фототоксические 
реакции, возникающие при ПУВА-терапии с наружным 
применением фотосенсибилизатора, как правило, бы-
вают вызваны непреднамеренным воздействием есте-
ственного солнечного света на кожные покровы после 
процедуры [33]. Возможное развитие фототоксиче-
ских реакций, считаясь существенным недостатком 
ПУВА-терапии с наружным применением фотосенси-
билизатора, ограничивает ее применение и обуслов-
ливает более редкое ее использование в качестве 
метода лечения [2]. После процедур ПУВА-терапии 
с наружным применением фотосенсибилизатора за-
щита глаз также необходима, так как присутствие ме-
токсалена в сыворотке крови определяется и после 
его наружного применения [34].

Заключение
Таким образом, применение ПУВА-терапии для ле-

чения больных атопическим дерматитом сопровожда-
ется и ограничивается высокой частотой развития 
нежелательных явлений. Кроме того, способность 
фотосенсибилизаторов, используемых для проведения 
ПУВА-терапии, накапливаться в хрусталике с учетом 
ассоциации атопического дерматита с развитием ка-
таракты обусловливает необходимость тщательного 
контроля состояния органа зрения врачом-офтальмоло-
гом перед началом каждого курса фотохимиотерапии. 
Имеющиеся данные демонстрируют, что ПУВА-терапия 
может применяться в лечении взрослых больных 
с тяжелым атопическим дерматитом при неэффек-
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тивности других методов терапии. Это соответствует 
мнению европейских экспертов, достигших полного 
согласия по позиции, изложенной в European guideline 
(EuroGuiDerm) on atopic eczema (2022): «Мы рекомен-
дуем использовать ПУВА-терапию только в том случае, 
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Патогенетическая терапия розацеа системными 
тетрациклинами 
© Самцов А.В.

Военно-медицинская академия имени С.М. Кирова, Санкт-Петербург, Россия

В статье приводятся современные данные о патофизиологии розацеа и диагностических критериях 
дерматоза. Излагаются исторические аспекты введения в терапию розацеа системных тетрацик-
линов. Подробно освещено влияние доксициклина и миноциклина на механизмы развития розацеа 
с учетом современных представлений о патогенезе заболевания. Отмечается преимущество мино-
циклина по сравнению с доксициклином, проявляющееся более выраженным противовоспалитель-
ным действием, а также более высокой антибактериальной эффективностью, что позволяет приме-
нять низкие дозировки миноциклина и тем самым снижать риск развития нежелательных явлений, 
особенно со стороны желудочно-кишечного тракта. Приводятся данные различных исследований, 
свидетельствующих о целесообразности назначения субантимикробных доз, а также результаты 
оценки эффективности и безопасности отечественного миноциклина — минолексина. Доказано, 
что эффективность тетрациклинов связана с патогенетическим воздействием на реакции вро-
жденного иммунитета, с выраженным противовоспалительным эффектом, особенно миноциклина, 
подавлением ряда микроорганизмов, которые, по-видимому, не являются ключевым звеном пато-
генеза розацеа, однако могут быть триггерным фактором и инициировать воспаление. Кроме того, 
миноциклин наиболее эффективно ингибирует активность металлопротеиназ и увеличивает гид-
ратацию эпидермиса.

Ключевые слова: розацеа; патофизиология; лечение; миноциклин; Минолексин®
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Pathogenetic therapy of  rosacea with systemic 
tetracyclines
© Alexey V. Samtsov 

Military Medical Academy named after S.M. Kirov, Saint Petersburg, Russia

The article presents modern data on the pathophysiology of rosacea and diagnostic criteria for dermatosis. 
The historical aspects of the introduction of systemic tetracyclines into the therapy of rosacea are outlined. 
The effect of doxycycline and minocycline on the mechanisms of rosacea development is covered in detail, 
taking into account modern ideas about the pathogenesis of the disease. At the same time, the advantage 
of minocycline, compared with doxycycline, is noted, which is manifested by a more pronounced anti-
inflammatory effect, as well as a higher antibacterial efficacy, which allows the use of low dosages of 
minocycline and thereby reduces the risk of adverse events, especially from the gastrointestinal tract. 
The data of various studies are presented, indicating the expediency of prescribing subantimicrobial doses, 
as well as the results of evaluating the effectiveness and safety of domestic minocycline — minoleksin. 
It has been proven that the effectiveness of tetracyclines is associated with a pathogenetic effect on innate 
immunity reactions, with a pronounced anti-inflammatory effect, especially minocycline, suppression of 
a number of microorganisms, which, apparently, are not a key link in the pathogenesis of rosacea but can 
be a trigger factor and initiate inflammation. In addition, minocycline most effectively inhibits the activity 
of metalloproteinases and increases epidermal hydration.
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  Актуальность
Тетрациклины в терапии розацеа применяются 

более полувека, тем не менее и в настоящее время 
они входят практически во все рекомендации, том чис-
ле и в отечественные, по лечению дерматоза, несмотря 
на то что каких-либо четких объяснений их эффектив-
ности до недавнего времени не было. Следует отме-
тить, что в последние два десятилетия принципиально 
изменились представления о патофизиологии розацеа, 
что вызвало необходимость оценки обоснованности па-
тогенетической терапии розацеа тетрациклинами.

Для поиска информации использовались: рефера-
тивная база PubMed на сайте www.pubmed.com; биб-
лиотеки http//www.rsl.ru, www.medline.ru, www.elibrary.ru. 
Были выбраны следующие ключевые слова для поиска: 
«розацеа», «патофизиология», «лечение», «rosacea», 
«pathophysiology», «treatment».

Современные представления 
о патофизиологии розацеа 
Роль врожденного иммунитета
На основе молекулярных исследований было уста-

новлено, что сосудистые и воспалительные проявления 
розацеа обусловлены нарушениями врожденных им-
мунных реакций [1, 2].

В настоящее время установлено, что дисфункция 
кателицидинов является одним из центральных звеньев 
патогенеза дерматоза. Кателицидины — семейство 
многофункциональных белков, обеспечивающих защи-
ту первой линии в коже против инфекционных агентов, 
влияя на местные воспалительные реакции и ангиоге-
нез путем непосредственного воздействия на эндоте-
лиоциты и иммунитет.

У людей выявлен лишь один ген кателицидина — 
LL-37. У больных розацеа в 10 раз повышен уровень 
кателицидинов в коже в области лица и в 10 тыс. раз — 
уровень протеаз, которые активируют кателицидины 
в роговом слое. Вследствие этого кателицидины инду-
цируют воспаление, повышают проницаемость сосудов, 
способствуют увеличению пролиферации эндотелиаль-
ных клеток и ангиогенезу, ведущих к развитию заболе-
вания [3–5].

У больных розацеа в коже повышена экспрессия 
TLR2, индуцирующих протеазы (калликреин 5), которые 
расщепляют LL-37 на провоспалительные фрагменты 
[6, 7].

Сосудистые изменения
Сосудистые изменения играют важную роль в па-

тогенезе розацеа, о чем свидетельствуют следующие 
данные: кровоток при розацеа выше по сравнению 
с нормальными показателями; установлено, что умень-
шение венозного кровотока от периферии (кожа лица) 
к центру (головной мозг) возникает в ответ на воздей-
ствие теплового фактора; доказана физиохимическая 
стимуляция ангиогенеза. Кроме того, у больных роза-
цеа отмечается перманентное расширение сосудов 
поверхностной сети кожи, а диаметр сосудов больше 
диаметра сосудов в нормальной коже и при себорейном 
дерматите [8].

Нейровоспаление и сосудистая гиперреактивность
Многие больные розацеа отмечают приливы, часто 

связанные с приемом острой пищи, алкоголя, резким 
повышением температуры окружающей среды [9]. Воз-

можной причиной этого выступает нейрогенное воспа-
ление, влияющее на тучные клетки. В коже больных 
розацеа кровеносные сосуды, чувствительные нервы 
и тучные клетки тесно взаимосвязаны между собой 
[10]. Триггеры приводят к дисрегуляции нейроиммун-
ных и нейрососудистых взаимодействий на начальных 
стадиях розацеа [11]. Инициация нейрогенного воспа-
ления приводит к продукции провоспалительных цито-
кинов и хемокинов, вызывающих вазодилатацию, отек 
и инфильтрацию дермы. Клиническим проявлением 
этих изменений являются транзиторная или стойкая 
эритемы [12, 13].

Микроорганизмы
Bacillus oleronius. N. Lacey и соавт. в 2007 г. вы-

делили бактерию B. oleronius из Demodex folliculorum 
на лице у больного папуло-пустулезной розацеа. В даль-
нейшем было доказано, что антигенные протеины бак-
терии стимулируют воспалительные реакции при этом 
подтипе pозацеа [14]. B. oleronius также может играть 
роль в развитии эритематотелеангиэктатического под-
типа розацеа [15].

Эпидермальный стафилококк. Эпидермальный 
стафилококк, по-видимому, в ряде случаев имеет зна-
чение в патогенезе папуло-пустулезного и глазного 
подтипов розацеа, что, возможно, связано с трансфор-
мацией в патогенный микроорганизм из-за повышения 
температуры лица вследствие расширения сосудов [16].

Chlamidophila pneumonia. Бактерия C. pneumonia — 
облигатный внутриклеточный патоген, который часто 
бывает причиной пневмонии и астмы. В единственном 
неконтролируемом исследовании 10 пациентов с роза-
цеа антиген C. pneumonia был выявлен у 40% больных 
в коже скуловой области, C. pneumonia — реактивные 
антитела — у 80% в сыворотке крови [17].

В настоящее время объяснений механизмов дисба-
ланса микробной популяции и механизмов иммуноре-
активности, ответственных за развитие розацеа, нет. 
Несомненно, существует определенное равновесие, 
основанное на взаимодействии кожи, микроорганиз-
мов, факторов окружающей среды. Микроорганизмы 
не являются ключевым звеном патогенеза розацеа, од-
нако могут быть триггерным фактором и инициировать 
воспаление [18].

Роль металлопротеиназ
Увеличение экспрессии металлопротеиназ в дерме 

приводит к формированию гранулем под воздействием 
хронической солнечной радиации [19].

Таким образом, в патогенезе розацеа играет 
большую роль провоспалительный каскад, в котором 
принимают участие демодекс, различные микробы, 
TLR2, кателицидин, возможно, другие антимикробные 
пептиды, а также протеазы и их ингибиторы [20].

При розацеа отмечается нарушение барьера кожи, 
что приводит к повышению рН, увеличению транс-
эпидермальной потери воды и снижению гидрата-
ции по сравнению с нормальной кожей. Эти измене-
ния по своей выраженности сопоставимы с таковыми 
при атопическом дерматите [21–23].

Клиническая картина
Экспертный комитет National Rosacea Society 

(NRS) в 2002 г. выделил четыре подтипа розацеа, 
которые могут сочетаться: 1) эритематотелеангиэк-

http://www.pubmed.com
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татический; 2) папуло-пустулезный; 3) фиматозный; 
4) глазной [24].

Новые критерии диагностики были предложены 
в 2017 г. Авторы выделили два диагностических фено-
типа — стойкую эритему лица и фимы, а также большие 
(папулы, пустулы, преходящая эритема, телеангиэкта-
зии, поражения глаз) и вторичные (жжение, отек, су-
хость, поражения глаз) фенотипы. При этом диагноз 
розацеа устанавливается при наличии одного диагно-
стического или двух больших фенотипов [25].

Эксперты Global ROSacea COnsensus (ROSCO) 
пришли к консенсусу о новом фенотипическом подхо-
де в классификации розацеа. Фенотип — это индиви-
дуальные проявления симптомов розацеа у пациента. 
Авторы выделили транзиторную эритему (приливы), 
стойкую эритему, телеангиэктазии, фимы, воспали-
тельные элементы (папулы, пустулы), офтальмологиче-
ские симптомы [26].

Лечение розацеа системными тетрациклинами
В 1970–1980-е годы появилось множество работ 

о лечении розацеа длительным применением тетрацик-
лина по различным схемам [27–30]. K. wereide сообщил 
о 74 больных розацеа, которые получали тетрациклин. 
Выраженный терапевтический эффект был отмечен 
у 82% больных через 4 недели, у 90% — через 8 недель. 
Автор считал, что все формы розацеа хорошо реаги-
руют на тетрациклин, который, однако, в этих случаях 
действует не за счет антибактериальных свойств [31]. 
J. Sneddon полагал, что продолжительный эффект до-
стигается в результате влияния препарата на капилля-
ры [32]. В этом плане представляет интерес сообщение 
w. Shelley, наблюдавшего больную с идиопатическими 
телеангиэктазиями стоп, у которой наступило значи-
тельное улучшение после трехмесячного приема тетра-
циклина [33].

Таким образом, большинство работ тех лет свиде-
тельствовало о высокой эффективности тетрациклинов 
при лечении розацеа, при этом авторы считали, что это 
не связано с антибактериальными свойствами антибио-
тиков, однако объяснений с точки зрения патогенетиче-
ского воздействия не было.

Хлортетрациклин — первый препарат из группы 
тетрациклинов, который был внедрен в клиническую 
практику в 1953 г., доксициклин — в 1966 г., мино-
циклин — в 1972 г. Mиноциклин и доксициклин, пред-
ставляющие собой полусинтетические производные 
тетрациклина второго поколения, превосходят по фар-
макодинамическим характеристикам предшественника 
[34]. Тетрациклины обладают как бактериостатическим 
действием, ингибируя синтез протеина путем связы-
вания 30S субъединицы бактериальной рибосомы, так 
и противовоспалительным. При этом оральные анти-
биотики, по мнению А. Zaenglein и соавт., первично дей-
ствуют на воспаление [35].

Противовоспалительные эффекты тетрациклинов 
включают ингибирование металлопротеиназ, бактери-
альных продуктов, вызывающих воспаление, и фосфо-
липазы А2. Кроме того, тетрациклины снижают уровень 
оксида азота, вызывающего вазодилатацию, подав-
ляют миграцию нейтрофилов и хемотаксис, образова-
ние гранулем и высвобождение провоспалительных 
цитокинов (таких как TNFα, IL-1β и IL-6), а также инги-
бируют активацию и пролиферацию иммунных клеток, 
апоптоз, обладают антиоксидантной способностью 

за счет снижения образования свободных радикалов 
и являются мощными поглотителями активных форм 
кислорода [36–40]. 

Миноциклин, кроме того, ингибирует активность 
металлопротеиназ, хелатируя двухвалентный ион цин-
ка, необходимый для их действия [35, 41].

Эти противовоспалительные и антиоксидантные 
свойства в сочетании с ингибированием коллагеназы 
имеют важное значение в терапии розацеа, при этом 
следует отметить, что миноциклин обладает более вы-
раженным противовоспалительным эффектом, чем 
доксициклин и липофилен [42].

В настоящее время в многочисленных клини-
ческих исследованиях доказано, что доксициклин 
и миноциклин эффективны при лечении папуло-пу-
стулезного подтипа розацеа. Кроме того, нашлось 
объяснение эффективности антибиотиков при эрите-
мато-телеангиэктатическом подтипе — они ингибиру-
ют протеазы [4, 43].

А. Rivero и G. whitfield также считают, что эффек-
тивность субантимикробных доз доксициклина и мино-
циклина при папуло-пустулезном подтипе розацеа объ-
ясняется в большей степени противовоспалительным 
действием, чем прямыми антимикробными механиз-
мами. Авторы подчеркивают, что риск развития рези-
стентности при назначении малых доз ниже по срав-
нению с более высокими дозами, и рекомендуют дозу 
миноциклина 50 мг [44].

Cравнительное исследование эффективности 
малых доз изотретинона (20 мг/нед) и 100 мг/день 
миноциклина при лечении больных розацеа легкой 
и средней степени тяжести свидетельствует о сход-
ной эффективности обоих препаратов — полное раз-
решение наблюдалось у 10,7% больных, получавших 
изотретиноин, и у 8,3% получавших миноциклин, ча-
стичное улучшение отмечено соответственно у 33,3 
и 28,6% больных [45]. 

В 2021 г. проведено многоцентровое, рандомизиро-
ванное, двойное, слепое контролируемое исследование 
(n = 205). Было выделено четыре группы больных па-
пуло-пустулезным подтипом розацеа. В первую группу 
вошли больные, получавшие миноциклин в дозе 40 мг 
1 раз/сут, во второй группе назначали миноциклин 20 мг 
1 раз/сут, в третьей — доксициклин 40 мг 1 раз/ сут, 
в четвертой — плацебо. В группе пациентов с розацеа, 
получавших миноциклин 40 мг, эффект был достигнут 
у 66% пациентов, в то время как при применении докси-
циклина — лишь у 33,3% [46].

В настоящее время в России существует единствен-
ный миноциклин — это препарат Минолексин® в дози-
ровке 50 и 100 мг.

C. Масюкова и соавт. при средней степени тяже-
сти папуло-пустулезного подтипа розацеа назнача-
ли Минолексин® по 50 мг 2 раза/сут и/или 100 мг од-
нократно на протяжении 4 недель, далее — по 50 мг 
1 раз/ сут 8–12 недель. При среднетяжелых формах 
препарат назначали по 100 мг 2 раза/сут 4 недели, да-
лее — по 100 мг 1 раз/сут 16 недель. Эффективность 
лечения оценивали с использованием дерматологи-
ческого индекса шкалы симптомов и дерматоскопии. 
В результате исследования авторы сделали следующее 
заключение: клиническая эффективность Минолекси-
на® в лечении средних и среднетяжелых форм розацеа 
составила 92,4%. Побочных эффектов и отказов от ле-
чения в процессе наблюдения за больными не было, 
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что позволяет сделать вывод о целесообразности при-
менения минолексина как препарата выбора в лечении 
средних и среднетяжелых папуло-пустулезных форм 
розацеа [47].

S. Raghallaigh и F. Powell установили, что лече-
ние системным миноциклином приводит к уменьше-
нию эритемы и увеличению гидратации эпидермиса, 
при этом pH кожи и уровень кожного сала не изменя-
ются [48].

Тетрациклины могут вызывать побочные эффек-
ты со стороны желудочно-кишечного тракта, которые, 
как правило, слабо выражены и являются преходящи-
ми. При приеме миноциклина могут возникать шум 
в ушах, головокружения, пигментации, однако послед-
ние встречаются при длительном лечении большими 
дозами и проходят самостоятельно при отмене препа-
рата [35]. 

Заключение
Тетрациклины, к которым относится Минолексин®, 

при лечении розацеа оказывают следующее патогене-
тическое действие:

 � нормализуют реакции врожденного иммунитета — 
снижают продукцию кателицидинов, уменьшая ак-
тивацию калликреина 5, ингибируют экспрессию 
TLR2;
 � оказывают выраженный противовоспалительный 
эффект и угнетают ангиогенез;
 � подавляют ряд микроорганизмов, которые, по-ви-
димому, не являются ключевым звеном патогенеза 
розацеа, однако могут быть триггерным фактором 
и инициировать воспаление;
 � наиболее эффективно ингибирует активность ме-
таллопротеиназ и увеличивает гидратацию эпи-
дермиса. 
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Эффективность живого эквивалента кожи в терапии 
врожденного буллезного эпидермолиза
© Карамова А.Э.1*, Кубанов А.А.1, Воротеляк Е.А.2, Роговая О.С.2, Чикин В.В.1, Нефедова М.А.1, Мончаковская Е.С.1

1 Государственный научный центр дерматовенерологии и косметологии, Москва, Россия
2 Институт биологии развития им. Н.К. Кольцова РАН, Москва, Россия

Обоснование. Врожденный буллезный эпидермолиз — группа наследственных заболеваний кожи, обу-
словленных мутациями в генах структурных белков эпидермиса и дермо-эпидермального соединения. 
Основным клиническим признаком врожденного буллезного эпидермолиза является образование пузырей 
и/ или эрозий на коже и слизистых оболочках в ответ на незначительную механическую травму. Использо-
вание эквивалентов кожи, содержащих   аллогенные клетки кожи человека, рассматривается качестве по-
тенциально эффективного патогенетического средства терапии, способного обеспечить заживление 
эрозивно-язвенных дефектов.
Цель исследования. Оценить эффективность и безопасность терапии больных врожденным буллезным 
эпидермолизом с применением живого эквивалента кожи.
Методы. В исследование было включено 7 больных (5 женщин и 2 мужчин) в возрасте от 20 до 55 лет 
с диагнозом «врожденный буллезный эпидермолиз» с различными клиническими подтипами заболевания: 
3 пациента — с рецессивным дистрофическим буллезным эпидермолизом средней тяжести; 2 пациента — 
с рецессивным дистрофическим буллезным эпидермолизом тяжелой степени; 1 пациент — с доминант-
ным дистрофическим буллезным эпидермолизом и 1 пациент — с пограничным врожденным буллезным 
эпидермолизом. Проведена трансплантация комбинированного аллогенного живого эквивалента кожи, со-
стоящего из гелевого матрикса на основе коллагена I типа в низкой концентрации (5 мг/мл) и содержащего 
аллогенные кератиноциты и фибробласты. Эквивалент кожи получен в лаборатории Института биологии 
развития им. Н.К. Кольцова РАН. Всего оценено 19 эрозивно-язвенных дефектов размерами от 0,4 до 
120 см2. Оценка клинической эффективности терапии проводилась на 14-й день. Оценивался уровень экс-
прессии коллагена методом иммунофлюоресцентного антигенного картирования. 
Результаты. На 14-й день 10 эрозий (53%) полностью эпителизировались, площадь 4 (21%) эрозий со-
кратилась более чем на 75%. В 1 (5%) случае наблюдалось уменьшение площади в диапазоне 25–75%, 
отсутствие положительного эффекта — в 4 (21%) случаях. Клиническая эффективность сопровождалась 
повышением экспрессии коллагена VII типа в сравнении с исходным уровнем.
Заключение. Полученные результаты продемонстрировали клиническую эффективность наружной 
терапии с применением живого эквивалента кожи, однако статистически значимых различий по сравнению 
с применением современных атравматичных неадгезивных перевязочных средств достигнуто не было. 

Ключевые слова: врожденный буллезный эпидермолиз; пограничный буллезный эпидермолиз; рецессивный 
дистрофический буллезный эпидермолиз; эрозии; заживление; наружная терапия
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Efficacy of  human living skin equivalent in the treatment 
of  inherited epidermolysis bullosa
© Arfenya E. Karamova1*, Alexey A. Kubanov1, Ekaterina A. Vorotelyak2, Olga S. Rogovaya2, Vadim V. Chikin1, Mariya A. Nefedova1, 
Ekaterina S. Monchakovskaya1

1 State Research Center of Dermatovenereology and Cosmetology, Moscow, Russia
2 N.K. Koltsov Institute of Developmental Biology, Russian Academy of Sciences, Moscow, Russia

Background. Inherited epidermolysis bullosa is a group of genetic skin disorders caused by mutations in 
genes encoding structural proteins of epidermis and dermo-epidermal junction. Clinical manifestations are 
characterized by spontaneous or trauma-induced skin and/or mucosal blistering, and extensive wounds.  
The use of tissue-engineered skin substitutes composed of allogeneic human skin cells is considered to be 
a perspective therapeutic approach in improving wound healing process.
Aims. To assess safety and efficacy of human skin equivalent in the treatment of inherited epidermolysis 
bullosa patients
Methods. 7 patients (5 female and 2 male subjects) from the age of 20 to 55 with inherited epidermolysis 
bullosa with different clinical subtypes were enrolled in the study: 3 patients with intermediate recessive 
dystrophic epidermolysis bullosa, 2 patients with severe recessive dystrophic epidermolysis bullosa, 
1 patient with dominant dystrophic epidermolysis bullosa and 1 patient with junctional epidermolysis 
bullosa. Transplantation of composite allogeneic living skin equivalent comprising allogeneic keratinocytes 
and fibroblasts in low concentration (5 mg/ml) embedded within a type I collagen gel matrix was performed. 
The living skin equivalent was developed at N.K. Koltsov Institute of Developmental Biology. 19 erosions 
and ulcers with a surface area between 0.4 and 120 cm2 were evaluated. At day 14 clinical assessment 
was performed. To assess level of expression immunofluorescence antigen mapping was used. 
Results. At day 14 complete erosion closure was achieved in 10 (53%) erosions. 4 (21%) erosions reduced 
in size > 75%. Size reduction between 25 and 75% was shown in a single (5%) case, no clinical efficacy 
was demonstrated in 4 (21%) cases. Collagen VII expression increased comparing to baseline level and 
accompanied clinical improvement. 
Conclusions. The obtained data showed clinical efficacy of topical treatment with living skin equivalent, 
although no statistically significant difference was seen between living skin equivalent and atraumatic non-
adhesive dressings.

Keywords: inherited epidermolysis bullosa; junctional epidermolysis bullosa; recessive dystrophic epidermolysis bullosa; 

erosions; healing; topical treatment
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  Обоснование
Врожденный буллезный эпидермолиз (БЭ) — фе-

нотипически и генетически гетерогенная группа гено-
дерматозов, обусловленная дефектом структурных 
белков зоны базальной мембраны кожи [1]. Известно 
более 1000 мутаций в 16 генах структурных белков 
кожи, способных приводить к развитию четырех основ-
ных клинических типов врожденного БЭ: простого БЭ, 
пограничного БЭ, дистрофического БЭ и синдрома 
Киндлер [2]. Объединяющим признаком различных ти-
пов врожденного БЭ является образование пузырей 
на коже и/или слизистых оболочках после незначи-
тельного механического воздействия [3]. Общая цель 
лечения врожденного БЭ — эпителизация эрозивно-яз-
венных поражений и предотвращение развития ослож-
нений [4]. 

Все существующие методы терапии врожденно-
го БЭ являются симптоматическими и включают при-
менение атравматичных неадгезивных перевязочных 
средств, обработку пузырей антисептиками, терапию, 
направленную на коррекцию осложнений [5]. В качестве 
потенциально эффективного патогенетического сред-
ства терапии, направленного на восстановление про-
дукции структурных белков эпидермиса и способного 
обеспечить заживление эрозивно-язвенных дефектов 
у больных врожденным БЭ, рассматриваются эквива-
ленты кожи, содержащие клетки кожи [6]. Структурная 
и функциональная поддержка клеток в эквиваленте 
кожи достигается применением различных природных 
и синтетических материалов. Эквивалент кожи пред-
ставляет собой тканеинженерную конструкцию, состо-
ящую из основы-носителя, коллагенового геля (аналога 
дермы), дермальных фибробластов и эпителиальных 
клеток на поверхности [7]. В зависимости от клеточной 
культуры тканеинженерные эквиваленты кожи класси-
фицируются на эпидермальные (содержащие керати-
ноциты), дермальные (фибробласты и кератиноциты) 
и комбинированные/полнослойные (фибробласты) [6].

Использование аллогенных клеток (кератиноцитов 
и фибробластов) имеет ряд преимуществ, в частности 
доступность для приготовления, отсутствие необходи-
мости биопсии кожи пациентов с врожденным БЭ, воз-
можность использования в случаях, когда аутологичные 
клетки недоступны. Необходимый для сборки якор-
ных фибрилл, число и структура которых изменяются 
при дистрофическом БЭ, коллаген VII типа синтезиру-
ется как кератиноцитами, так и фибробластами [8]. Раз-
работанный в Институте биологии развития РАН живой 
эквивалент кожи (ЖЭК), который содержит аллогенные 
стромальные и эпителиальные клетки, может быть эф-
фективен в терапии больных врожденным БЭ.

Цель исследования — оценить эффективность 
и безопасность терапии больных врожденным БЭ с при-
менением ЖЭК.

Методы 
Дизайн исследования
Проведено открытое, нерандомизированное, 

контролируемое исследование для оценки клиниче-
ской эффективности и безопасности терапии больных 
врожденным БЭ с применением ЖЭК. 

Критерии соответствия
В исследование включены пациенты в возрасте 

от 18 лет с различными клиническими подтипами 

врожденного БЭ. Диагноз был установлен клинически 
и подтвержден методом иммунофлюоресцентного ан-
тигенного картирования. В качестве контроля для про-
ведения исследования методом непрямой иммунофлю-
оресценции использовали биоптат кожи здорового 
человека. Всем пациентам проводили лабораторное 
обследование: общий анализ крови, биохимический 
анализ крови, общий анализ мочи. Получали биоптат 
кожи для проведения иммунофлюоресцентного ан-
тигенного картирования с использованием антител 
к кератинам 5-го и 14-го типов, α3-, β3- и γ2-цепям ла-
минина, α6- и β4-субъединицам интегрина, коллагену 
XVII и VII типов, плакофилину-1, десмоплакину, плекти-
ну и киндлину-1. 

Эквивалент кожи, содержащий аллогенные стро-
мальные и эпителиальные клетки, получен в лаборато-
рии ФГБУН Институт биологии развития им. Н.К. Коль-
цова РАН. Для получения ЖЭК готовили коллагеновый 
гель с использованием коллагена I типа, к которому 
последовательно добавляли смесь бикарбоната натрия 
(«ПанЭко», Россия) и 0,34N NaOH («Химмед», Россия) 
(1 часть : 1,9 части), L-глутамина (Invitrogen, США) и кон-
центрированной (×10) среды М199 («ПанЭко», Рос-
сия) (1 часть : 25 частей), HEPES (Sigma, США) и ФБС 
(HyClone, США) (1 часть : 5 частей). В культуральную 
посуду вносили необходимое количество коллагеново-
го геля, содержащего 150 тыс. фибробластов человека 
на 1 мл геля. После полимеризации на гель наслаивали 
культуральную среду, содержащую эпидермальные ке-
ратиноциты в концентрации 1 млн клеток на 1 мл среды, 
в объеме 20 мл (что составляет 250 тыс. кл./см). На 3-и 
сутки после формирования среду в чашке с ЖЭК меня-
ли на бессывороточную.

Условия проведения
Исследование проведено совместно ФГБУ «Го-

сударственный научный центр дерматовенерологии 
и косметологии» Минздрава России и ФГБУН Институт 
биологии развития им. Н.К. Кольцова РАН.

В условиях стерильной операционной (перевязоч-
ной) проводилась трансплантация ЖЭК из расчета 
1 см2 трансплантата на 1 см2 язвы на поверхность эро-
зий с розовым влажным дном, свободным от гнойных 
выделений, без признаков вторичного инфицирова-
ния и малигнизации, с четкими границами, размерами 
от 0,5 см в диаметре. Перед трансплантацией ЖЭК 
эрозии/язвы обрабатывались 0,9% раствором натрия 
хлорида. 

Трансплантация ЖЭК производилась при помощи 
двух стерильных пинцетов, которыми трансплантат 
переносился в область дефекта за края губки. Верхняя 
сторона ЖЭК ориентирована «вверх» от эрозии/язвы. 
В качестве первичной повязки поверх ЖЭК накла-
дывалась неадгезивная сетчатая повязка (Мепитель, 
Molnlycke Health Care, Швеция, или Бранолинд, Paul 
Hartmann AG, Германия, или Воскопран, Биотекфарм, 
РФ, Силикотюль и др.) с захватыванием не менее 
1–2 см непораженной кожи от краев раны.

При наложении сетчатой повязки в качестве вто-
ричной повязки применялась стерильная марлевая сал-
фетка, фиксируемая бинтом (Пеха-хафт / Пеха крепп, 
трубчатый бинт, марлевый бинт, Paul Hartmann AG, 
Германия). В течение не менее 4–5 дней после прове-
дения процедуры исследователем ежедневно прово-
дился осмотр пациента и регистрация симптомов забо-
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левания. После снятия вторичной повязки определяли 
состояние язвенного дефекта (без удаления первич-
ной повязки или после ее удаления). Повязку меняли 
при сильной экссудации, сильных неприятных субъек-
тивных ощущениях, а также в плановом порядке в за-
висимости от времени, предусмотренного инструкцией 
к первичной повязке. Первую перевязку осуществляли 
не ранее 4–5 суток после аппликации. 

Признаками присутствия трансплантата на язве 
считали:

 � наличие тонкой корки от серого до коричневого 
цвета, неплотно спаянной с подлежащими тканями;
 � наличие тонкого, нестратифицированного эпителия 
(по типу эпителия, наблюдаемого при краевой эпи-
телизации на самом краю дефекта кожи).

Признаками лизиса трансплантата считается его 
видимое отсутствие на ране, а также его разрыхление 
и приобретение жидкой консистенции. 

Исходы исследования
Заживление или уменьшение размеров эрозив-

но-язвенных дефектов. Изменение уровня экспрессии 
структурных белков кожи.

Анализ в подгруппах
Обследовано 7 больных с различными клинически-

ми подтипами: 3 пациента с рецессивным дистрофиче-
ским БЭ средней тяжести, 2 пациента с рецессивным 
дистрофическим БЭ тяжелой степени, 1 пациент с до-
минантным дистрофическим БЭ и 1 пациент с погра-
ничным БЭ. Для сравнительной оценки эффективности 
терапии на эрозии без признаков вторичного инфи-
цирования и малигнизации, на которые не проводили 
трансплантацию ЖЭК, накладывались неадгезивные 
атравматичные перевязочные средства.

Перевязочные средства накладывали на поверх-
ность эрозивно-язвенных дефектов. Предварительно 
перед наложением перевязочных средств поверхность 
эрозий обрабатывали раствором антисептиков и дезин-
фицирующих средств (0,01% раствор для местного при-
менения бензилдиметил[3-(миристоиламино)пропил]
аммоний хлорид моногидрат и 0,05% водный раствор 
хлоргексидина биглюконата). 

Наложение повязок осуществлялось по разме-
ру дефекта кожи с захватом 1,0–1,5 см окружающей 
кожи или в соответствии с инструкцией фирмы-произ-
водителя. Выбор перевязочного средства основывал-
ся на характеристиках эрозивно-язвенных дефектов 
кожи (размер, характер экссудата, характеристики дна 
эрозии/язвы и состояние краев и ткани, окружающей 
эрозию/язву). Принимались во внимание субъективные 
ощущения и индивидуальная переносимость пациен-
тов. Для терапии неинфицированных эрозий/язв ис-
пользовались сетчатые мазевые повязки, пропитанные 
вазелином, сетчатые силиконовые повязки, губчатые 
пористые силиконовые повязки, гидрогелевые повязки 
и сорбирующие повязки с пропиткой натуральным пче-
линым воском.

Частота перевязок определялась степенью и ско-
ростью пропитывания повязок экссудатом. Перевязки 
эрозий с незначительным и умеренным количеством 
экссудата проводились 1 раз в 2 дня, с обильным экс-
судатом — ежедневно. Во время каждой перевязки 
документально фиксировалось изменение площади, 
количества и характера экссудата эрозивно-язвенных 

дефектов. Регистрировали также изменения краев 
эрозий/язв и субъективных ощущений в области де-
фекта. 

Методы регистрации исходов
Клиническая оценка эффективности терапии проводи-

лась через 2 недели трансплантации ЖЭК в соответствии 
со следующими критериями: 

 � клиническое выздоровление — полное заживление 
эрозии/язвы;
 � значительное улучшение — уменьшение площади 
эрозии/язвы на 75% по сравнению с исходными 
данными, уменьшение количества экссудата, на-
личие грануляций, уменьшение воспалительных яв-
лений, снижение выраженности боли;
 � улучшение — уменьшение площади эрозии/язвы 
на менее 75%, но более 25% по сравнению с исход-
ными данными, уменьшение количества экссудата, 
наличие грануляций, уменьшение воспалительных 
явлений, снижение выраженности боли;
 � без изменений — уменьшение площади эрозии/ яз-
вы менее на 25% или отсутствие изменений по 
сравнению с исходными данными, незначительное 
уменьшение количества экссудата, отсутствие гра-
нуляций, незначительное уменьшение воспалитель-
ных явлений, незначительное снижение выражен-
ности боли;
 � ухудшение — увеличение площади и/или глубины 
эрозии/язвы и количества экссудата, выраженность 
воспалительных явлений и субъективных ощуще-
ний сохраняется на прежнем уровне или увеличи-
вается.

Проведено исследование биоптатов кожи методом 
иммунофлюоресцентного антигенного картирования 
с использованием антител к кератинам 5-го и 14-го ти-
пов, α3-, β3- и γ2-цепям ламинина, α6- и β4-субъедини-
цам интегрина, коллагену XVII и VII типов, плакофили-
ну-1, десмоплакину, плектину и киндлину-1. 

Уровень экспрессии оценивался методом иммуно-
флюоресцентного антигенного картирования в соответ-
ствии со следующими критериями:

 � восстановление экспрессии дефицитного белка — 
формирование сплошной или практически сплош-
ной линии свечения антител к дефицитному белку;
 � частичное восстановление экспрессии дефицитно-
го белка — тенденция к формированию линии све-
чения антител к дефицитному белку;
 � отсутствие эффекта — отсутствие тенденции 
к формированию линии в зоне дермо-эпидермаль-
ного соединения.

Этическая экспертиза
Все пациенты, включенные в исследование, подпи-

сали информированное добровольное согласие, форма 
которого прошла одобрение и была утверждена локаль-
ным этическим комитетом ФГБУ «ГНЦДК» Минздрава 
России (протокол № 1 от 29 января 2021 г.).

Статистический анализ
Данные представлены в виде абсолютных и относи-

тельных частот. Для сравнения клинической эффектив-
ности применения ЖЭК использовали таблицы сопря-
женности и критерий χ2 или точный критерий Фишера. 
Различия считали статистически значимыми при уров-
не p < 0,05.



Vestnik Dermatologii i Venerologii. 2023;99(6):29–36
Вестник дерматологии и венерологии. 2023;99(6):29–36

Vol. 99, Iss. 6, 2023

 33НАУЧНыЕ ИССЛЕДОВАНИЯ / ORIGINAL STUDIES

1 (5)

4 (21)
4 (21)

10 (53)

Уменьшение площади эрозий на 25–75%  
Уменьшение площади эрозий >75%  
Полная эпителизация на 14-е сутки

 Отсутствие динамики на 14-е сутки

 

Результаты
При клиническом обследовании у всех 7 больных 

врожденным БЭ выявлены множественные пузыри 
и эрозии на коже различной локализации. На слизи-
стой оболочке полости рта пузыри и эрозии имелись 
у больных среднетяжелым и тяжелым рецессивным 
дистрофическим БЭ и у больной среднетяжелым по-
граничным БЭ. 

У больных тяжелым рецессивным дистрофическим 
БЭ поражение кожи носило генерализованный характер. 
Кожа туловища, верхних и нижних конечностей пред-
ставлена очагами преимущественно рубцовой атрофии, 
на поверхности которых имелись множественные пу-
зыри с вялой покрышкой, геморрагическим, серозным 
и гнойным содержимым, и эрозивно-язвенные дефекты 
кожи, которые сливались друг с другом, образуя обшир-
ные очаги поражения (рис. 1). У больных среднетяжелым 
рецессивным дистрофическим БЭ клиническая картина 
была представлена эрозиями, преимущественно ло-
кализовавшимися в области очагов рубцовой атрофии 
на коже верхних и нижних конечностей. У пациента с до-
минантным дистрофическим БЭ на коже наблюдались 
эрозивные дефекты кожи преимущественно на коже 
плеч, предплечий и голеней. Эрозии располагались 
на видимо непораженных участках кожи. 

У больной пограничным БЭ 24 лет эрозии локали-
зовались исключительно на коже голеней. Единичные 
пузыри были обнаружены на коже в области разгиба-
тельной поверхности локтевых суставов. Эрозии с не-
значительным и умеренным гнойным отделяемым на-
блюдались на коже у всех больных.

Среди осложнений у больных среднетяжелым 
и тяжелым рецессивным дистрофическим БЭ выявлены 
псевдосиндактилии кистей и стоп, контрактуры суставов 
кистей, стоп, локтевых и коленных суставов, микросто-
мия, анкилоглоссия, заращение вестибулярных складок, 
анонихии и частичная адентия. Рубцовая атрофия воло-
систой части головы наблюдалась у 1 пациента с рецес-
сивным дистрофическим БЭ средней тяжести.

Трансплантации ЖЭК проведена на 19 эрозий 
с розовым влажным дном, свободным от гнойного 
отделяемого, с четкими границами, ровными краями, 
не возвышающимися над дном эрозий. Площадь эро-
зий варьировала от 0,4 до 120 см2. 5 (26,3%) эрозий 
из 19 были отнесены к группе длительно не заживаю-
щих, которые существовали на коже более 1 месяца 
и не зажившие в течение 1 месяца проводимой терапии 
с применением атравматичных неадгезивных перевя-
зочных средств.

Неадгезивные перевязочные средства применили 
на 20 эрозий, сопоставимых по характеристикам, с ис-
ходной площадью от 1 до 18 см2, 2 (10%) эрозии были 
длительно незаживающими.

Основные результаты исследования
В результате однократной трансплантации ком-

бинированного аллогенного ЖЭК к 14-му дню полная 
эпителизация достигнута в 10 случаях (53%), из кото-
рых 8 (80%) эрозий полностью эпителизировалось уже 
к 7-му дню. Более чем на 75% сократилась исходная 
площадь 4 (21%) эрозий. В аналогичной доле случа-
ев отмечено отсутствие положительной динамики, 
что обусловлено присоединением вторичной инфекции 
в области 3 (75%) эрозий без нарушения сроков зажив-
ления; 1 (25%) из эрозий изначально являлась длитель-
но незаживающей, что объясняет отсутствие динамики; 
в 1 случае (5%) наблюдалось уменьшение площади 
эрозий в диапазоне 25–75% (рис. 2). 

Рис. 1. Множественные эрозии в области очагов рубцовой атрофии на коже 
туловища у 20-летнего больного тяжелым рецессивным дистрофическим 
буллезным эпидермозом 
Fig. 1. Multiple erosions in the area of atrophic scarring on the trunk of a 20-year-
old patient with recessive dystrophic epidermolysis bullosa

Рис. 2. Распределение эрозивных дефектов кожи у больных врожденным 
буллезным эпидермолизом по выраженности уменьшения площади 
на 14-й день после трансплантации живого эквивалента кожи, n (%)  
Fig. 2. Reduction in erosion size in patients with epidermolysis bullosa at day 
14 after human living skin equivalent transplantation, n (%) 
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Рис. 5. Экспрессия коллагена VII типа в биоптате кожи 20-летнего больного тяжелым рецессивным дистрофическим буллезным эпидермолизом до и на 14-е сутки 
после трансплантации живого эквивалента кожи: а — до лечения в биоптате кожи свечение антител к коллагену VII типа представлено на границе между придатками 
кожи и дермой в виде прерывистой линии и единичных гранул (увеличение ×600); б — на 14-е сутки после трансплантации живого эквивалента кожи в биоптате свече-
ние антител к коллагену VII типа представлено в виде формирующейся сплошной линии вдоль дермо-эпидермальной границы (увеличение ×200)
Fig. 5. Expression of type VII collagen in skin biopsy material from 20-years-old patient with severe recessive dystrophic bullous epidermolysis before and in 14 days after living 
skin equivalent transplantation: а — before the treatment the fluorescence of anti-collagen VII antibodies is detected along the borderline between cutaneous appendages and 
dermal stroma and looks like broken line and single dots (magnification ×600); б — in 14 days after living skin equivalent transplantation the fluorescence of anti-collagen 
VII antibodies in the biopsy sample from the same person looks like forming solid line along dermal-epidermal junction (magnification ×200) 

а б

Рис. 3. Распределение эрозивных дефектов кожи у больных врожденным 
буллезным эпидермолизом по выраженности уменьшения площади 
на 14-й день после применения неадгезивных перевязочных средств, n (%)
Fig. 3. Reduction in erosion size in patients with epidermolysis bullosa at day 
14 after treatment with atraumatic non-adhesive dressings, n (%)

Рис. 4. Изменение экспрессии коллагена VII типа в биоптатах кожи 
на 14-й день после трансплантации живого эквивалента кожи, n (%)
Fig. 4. Type 7 collagen expression in skin specimen at day 14 after human living 
skin equivalent transplantation, n (%) 

На 14-е сутки после применения перевязочных 
средств отмечена полная эпителизация 6 (30%) эрозий. 
Сокращение площади 7 (35%) эрозий составило более 
75%. Доля сокращения площади в диапазоне 25–75% 
наблюдалась в 25% случаев. Отсутствие динамики 
в 10% случаев обусловлено исходной длительностью 
существования эрозий (рис. 3).

Различия в доле достижения полной эпителиза-
ции эрозий при применении ЖЭК (53%) и перевязоч-
ных средств (35%) не достигли уровня статистиче-
ской значимости, наблюдалась незначимая тенденция 
(p = 0,133; точный критерий Фишера).

По результатам иммунофлюоресцентного антиген-
ного картирования в 5 (26%) случаях после проведен-

ной терапии в биоптатах кожи больных наблюдалось 
формирование почти непрерывной полосы свечения 
коллагена VII типа, что расценивалось как повышение 
экспрессии (рис. 4). Сопоставление результатов имму-
нофлюоресцентного антигенного картирования и кли-
нической эффективности показало, что повышение 
экспрессии коллагена VII типа сопровождалось клини-
ческой эффективностью в виде сокращения площади 
либо полной эпителизации эрозий в 3 случаях из 5. 
В оставшихся 2 случаях повышение экспрессии возник-
ло при отсутствии клинического эффекта, что было свя-
зано с присоединением вторичной инфекции (рис. 5). 
Экспрессия коллагена VII типа в области дермо-эпидер-
мального соединения сохранилась на исходном уровне 
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в 3 (16%) случаях, несмотря на клинический эффект 
в виде полного заживления эрозий. В 11 (58%) случа-
ях после терапии иммунофлюоресцентное антигенное 
картирование не проводилось в связи с отказом паци-
ентов. 

Обсуждение
Методы и материалы, используемые для разра-

ботки тканеинженерных эквивалентов кожи, являются 
интенсивно развивающейся областью исследований. 
На небольших выборках (от 1 до 10) пациентов с про-
стым, пограничным и рецессивным дистрофическим 
БЭ проведены единичные наблюдательные исследова-
ния эффективности применения аллогенных комбини-
рованных эквивалентов, созданных на основе коммер-
чески доступных продуктов, не зарегистрированных 
в Российской Федерации. 

В настоящее время проводятся исследования с при-
менением аутологичных комбинированных тканеинже-
нерных эквивалентов кожи, которые наиболее близки 
по строению к человеческой коже. Результаты этих 
исследований могут позволить применять такие экви-
валенты у большого числа пациентов. Эффективность 
тканеинженерных эквивалентов кожи различается у па-
циентов с врожденным БЭ, что, вероятно, обусловлено 
молекулярной гетерогенностью его различных типов 
[6]. В случае рецессивного дистрофического БЭ ком-
бинированные/послойные эквиваленты, содержащие 
как фибробласты, так и кератиноциты, могут быть бо-
лее эффективными. 

Композитный продукт Apligraf® (Organogenesis, 
США) разработан как аллогенный трансплантат, со-
стоящий из эпидермального слоя неонатальных кера-
тиноцитов и подлежащего дермального слоя, который 
содержит неонатальные фибробласты, внедренные 
в гель, состоящий из бычьего коллагена I типа, и в Рос-
сийской Федерации не зарегистрирован. В проведен-
ных исследованиях у больных с различными типами 
врожденного БЭ (простой, пограничный и рецессивный 
дистрофический) зарегистрирован хороший терапев-
тический эффект в виде частичной эпителизации 44% 
хронических эрозивно-язвенных дефектов через 12 не-
дель после трансплантации и полная эпителизация — 
только у 2 (22%) из них через 18 недель [9, 10].

Отмечены частичная эпителизация на лице пациен-
та через 1 год и устранение подмышечной контрактуры 
после трех трансплантаций сетчатой формы эквивален-
та Apligraf [11]. Полнослойные эквиваленты наиболее 
эффективны у больных с рецессивным дистрофиче-
ским БЭ, несмотря на то, что клинические результаты 
продемонстрировали краткосрочный эффект.

Полученные в нашем исследовании результаты 
применения ЖЭК продемонстрировали клиническую 
эффективность, не достигшую, однако, уровня ста-
тистической значимости в сравнении с применением 
неадгезивных перевязочных средств (наблюдалась 
только незначимая тенденция, что связано с малым 
размером выборки). Необходимы дальнейшие исследо-
вания с увеличением числа пациентов.

В соответствии с п. 1 ст. 2 Федерального закона 
от 23 июня 2016 г. № 180-ФЗ «О биомедицинских кле-
точных продуктах» биомедицинский клеточный про-
дукт — это комплекс, состоящий из клеточной линии 
(клеточных линий) и вспомогательных веществ либо 
из клеточной линии (клеточных линий) и вспомога-
тельных веществ в сочетании с прошедшими государ-
ственную регистрацию лекарственными препаратами 
для медицинского применения, и/или фармацевтиче-
скими субстанциями, включенными в государственный 
реестр лекарственных средств, и/или медицинскими 
изделиями. Согласно проекту федерального зако-
на «О внесении изменений в статью 4 Федерально-
го закона “Об обращении лекарственных средств” 
и Федеральный закон “О биомедицинских клеточ-
ных продуктах”», вынесенному Правительством РФ 
на рассмотрение Государственной Думой Федераль-
ного Собрания РФ 1 февраля 2023 г., п. 62 ст. 4 Феде-
рального закона от 12 октября 2010 г. № 61-ФЗ «Об 
обращении лекарственных средств» дополняется сло-
вами «лекарственные препараты на основе соматиче-
ских клеток».

На данный момент в Российской Федерации не за-
регистрированы лекарственные препараты на основе 
соматических клеток для лечения эрозивных дефектов 
кожи, а имеющиеся в разработке представляют собой 
пленки с нанесенными на них клетками.

Заключение
Применение ЖЭК, содержащего аллогенные кера-

тиноциты и фибробласты, представляет собой перспек-
тивный метод терапии, который может способствовать 
восстановлению продукции структурных белков эпи-
дермиса и дермо-эпидермального соединения и ускоре-
нию эпителизации эрозивно-язвенных дефектов. Раз-
работка новой тканеинженерной конструкции на основе 
матрикса, который позволил бы инкорпорировать 
мезенхимные клетки в трехмерном пространстве 
и одновременно нанести эпителиальные клетки на его 
поверхность, обеспечивая при этом высокую жизне-
способность и функциональную активность обоих кле-
точных типов, позволит повысить клиническую эффек-
тивность терапии. 
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Effectiveness of  Combined (585 and 1064 nm) Laser Radiation 
for Treatment of  Basal Cell Skin Cancer
© R.R. Saytburkhanov*, X.I. Plakhova, I.N.Kondrakhina, А.A. Kubanov 

State Research Center of Dermatovenereology and Cosmetology, Moscow, Russia

Background: Basal cell skin cancer is the most common skin malignancy, and its incidence has been 
rapidly increasing throughout the world in recent decades.
Objectives: To investigate the effectiveness of combined sequential laser radiation (585 and 1064 nm) 
treatment of superficial and nodular forms of basal cell skin cancer using dermoscopic and confocal 
microscopic in vivo examination.
Materials and methods: The study included 30 patients with histologically confirmed basal cell skin cancer 
treated using a 585-nm pulsed dye laser and a 1064-nm long-pulse neodymium laser at Consultation and 
Diagnostic Center of State Research Center of Dermatovenereology and Cosmetology from 2020 to 2021.
Results: Among the patients with nodular carcinoma (n=15), 11 underwent 1 procedure, 3 patients 2 
procedures and 1 patient 3 procedures. Among the patients with superficial carcinoma (n=15), 2 patients 
underwent 2 procedures, and 13 patients 1 procedure. All included patients have now completed the 
treatment and are followed up every 6 months during 3 years. According to their dermoscopic and confocal 
microscopic results, there have been no evidence of continued growth or relapse in all patients. No side 
effects or adverse events have been recorded so far. 
Conclusions: The combined sequential laser radiation may be an effective treatment for basal cell skin 
cancer with low-risk of recurrence. The results of our study indicate that the tumor can be effectively 
removed without scarring and may be an alternative treatment option for those patient who want to avoid 
traditional surgical procedures. 

Keywords: basal cell skin cancer; pulsed dye laser; neodymium laser 
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Эффективность использования комбинации лазерного 
излучения с длиной волны 585 и 1064 нм в лечении пациентов 
с базальноклеточным раком кожи
© Сайтбурханов Р.Р.*, Плахова К.И., Кондрахина И.Н., Кубанов А.А.

Государственный научный центр дерматовенерологии и косметологии, Москва, Россия

Обоснование. Базальноклеточный рак кожи является наиболее распространенным злокачественным 
новообразованием кожи, и в последние десятилетия заболеваемость быстро растет во всем мире. 
Цель исследования. Изучить эффективность использования лазерного излучения с длиной волны 
585 нм и 1064 нм в последовательном (секвентальном) комбинированном режиме для лечения па-
циентов с поверхностной и нодулярной формами базальноклеточного рака кожи с помощью дерма-
тоскопического и конфокально-микроскопического прижизненного исследования.
Методы. В исследование включено 30 пациентов с гистологически подтвержденным базальнокле-
точным раком кожи, получавших лечение в условиях консультативно-диагностического центра 
ФГБУ «ГНЦДК» Минздрава России в период с 2020 по 2021 г., с применением импульсного лазера 
на красителе (длина волны — 585 нм) и длинноимпульсного неодимового лазера (длина волны — 
1064 нм). 
Результаты. В подгруппе пациентов с нодулярной формой базальноклеточного рака кожи (n = 15): 
у 11 пациентов длительность курса лечения составила — 1 процедуру, у 3 пациентов — 2 про- 
цедуры, у 1 пациента — 3 процедуры. В подгруппе пациентов с поверхностной формой базаль-
ноклеточного рака кожи (n = 15): у 2 пациентов курс лечения составил — 2 процедуры, у 13 па-
циентов — 1 процедуру. В настоящее время пациенты завершили лечение и находятся под 
наблюдением с визитами каждые 6 месяцев в течение 5 лет. По данным дерматоскопического 
и конфокально-микроскопического исследований данные за продолженный рост и рецидив у всех 
пациентов отсутствуют. Побочных эффектов и нежелательных явлений не зафиксировано.
Заключение. Использование комбинированного секвентального лазерного излучения с длиной 
волны 585 нм и 1064 нм является эффективным методом лечения пациентов с клиническими фор-
мами базальноклеточного рака кожи, имеющими низкий риск рецидива. Результаты исследования 
показывают, что клиническое удаление опухоли без рубцевания может быть достигнуто альтерна-
тивным вариантом лечения в случаях, когда традиционные хирургические подходы нежелательны 
или недоступны. 

Ключевые слова: базальноклеточный рак кожи; пульсирующий лазер на красителе; неодимовый лазер
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  Background
Basal cell skin cancer (BCSC) is the most common 

skin malignancy in the United States, Australia, and 
Central Europe. Its annual incidence worldwide has been 
increasing consistently by 3–10% [1], which poses a major 
challenge for public healthcare systems.

In 2022, the percentage of nonmelanoma skin tumors 
(including BCSC) in the structure of oncological diseases 
in Russian Federation was 10.8% at 298.9 cases per 
100 thousand inhabitants [2].

Compared to two other common clinical and 
histological types (nodular and sclerodermiform BCSC), 
superficial BCSC may occur at earlier ages, and it currently 
accounts for 31% of BCSC cases, with the percentage 
almost doubled in recent 20 years [3].

Surgical excision of the tumor followed by a pathology 
study and an excision radicality control is still considered 
the standard of care for BCSC.

However faster, safer, and more effective therapeutic 
options ensuring acceptable aesthetic outcomes are 
increasingly sought for, especially with the younger 
population being affected.

The list of nonsurgical options includes locally 
destructive techniques not requiring histological control 
(e.g., cryotherapy, laser vaporization, and photodynamic 
therapy), as well as local pharmacological treatment with 
imiquimod or 5-fluorouracil [4]. The disadvantages of both 
approaches are well known: destructive methods are 
often characterized with complicated wound healing and 
questionable aesthetic outcomes compared to surgical 
excision (especially in cases of multiple lesions), while local 
pharmacological treatment relies heavily on the patient’s 
ability to follow the prescribed regimen.

Vascular-specific selective laser destruction that 
employs radiation wavelengths of 578, 585-595, 1064 nm, 
and their combinations appears to be a viable alternative for 
the techniques above. The use of this approach in BCSC 
cases may be justified by the presence of the supporting 
vascular network macroscopically visible at the tumor 
surface. In addition to macroscopic vessels, tumor-feeding 
vessels are an integral part of the microvascular architecture 
of a tumor [5]. Microscopic studies in vivo confirmed that 
blood vessels in BCSC foci were significantly larger, than in 
those healthy skin [6].

The potential advantage of vascular-specific 
photothermal treatment compared to conventional 
destruction or excision techniques is preservation of the 
healthy tissue surrounding the tumor.

The technique is based around the concept of selective 
photothermolysis [7]. Selective heat damage inside the 
target lesion can be achieved, if we can ensure wavelength-
selective absorption, sufficient power, and pulse duration 
shorter than the target’s cooling time.

Vascular-specific selective lasers may selectively 
affect oxyhemoglobin and deoxyhemoglobin at various 
penetration depths depending on laser wavelength.

Pulsed dye laser (PDL) generating laser radiation with 
wavelengths of 585–595 nm, which is well absorbed by 
oxyhemoglobin in blood vessels with partial transformation 
into methemoglobin, is limited in its penetration depth 
to papillary dermis and used to treat port-wine stains, 
hemangiomas, and facial telangiectasia.

Long-pulse neodymium laser (Nd:YAG laser) 
generating laser radiation of 1064 nm well absorbed by 
deoxyhemoglobin and methemoglobin in blood vessels 

has a penetration depth of up to 8 mm below the skin 
surface and is used for coagulation treatment of venules, 
phlebectasia, and venous malformations.

There is a number of papers studying the use of 
585/595-nm laser radiation for treatment of various BCSC 
types that show the complete regression of 71-92% BCSC 
focal lesions after 4 laser therapy sessions at 2-week 
intervals. Treatment effectiveness depends on histological 
subtype of a tumor, and the best results are observed in 
superficial BCSC and for a treatment mode with stacked 
pulse setting [8–10].

Confocal microscopic in vivo study in our previous paper 
[11] showed the persistent vascular circulation in reticular 
dermis both in unchanged skin and around nodular BCSC 
lesions following 585-nm laser treatment, which is why this 
technique was only used in superficial BCSC cases.

A study of 1064-nm Nd:YAG continuous wave laser 
therapy in 36 BCSC cases showed the cure rate of 97.3% 
after 2–4 sessions with a single relapse observed in 5 
years post-treatment [12]. Moskalik et al. (2010) analyzed 
the outcomes of neodymium laser treatment in 2915 facial 
BCSC lesions and reported the relapse rate of 3.1% for 
primary basaliomas and 4.1% for recurrent basaliomas 
in over five years of follow-up [13], while the respective 
relapse rates in Markowitz et al. (2021) were 2% and 11.8% 
in 12 months of follow-up [14].

with these results, an assumption can be made that 
combined treatment with sequential PDL (585 nm) and 
Nd:YAG (1064 nm) laser pulses makes it possible to increase 
the effectiveness of tumor removal, while maintaining 
selectivity and minimizing the side-effects. In addition to 
higher penetration depth ensured by this approach, the 
transformation of oxyhemoglobin into methemoglobin after 
PDL pulses creates the second target chromophore for 
Nd:YAG laser. 1064-nm laser radiation is well absorbed 
by methemoglobin and penetrates deeper-seated vessels. 
This technique makes it possible attack the anomalous 
vascular network of BCSC lesions at two levels.

In this respect, the objective of the present study 
was to investigate the therapeutic effectiveness of 
combined sequential laser radiation (585 and 1064 nm) in 
patients with superficial and nodular types of BCSC, using 
dermoscopy and confocal microscopy in vivo.

To investigate the therapeutic effectiveness of the 
laser treatment in focal BCSC lesions, 30 patients with 15 
superficial and 15 nodular basaliomas were treated, and 
pathophysiological changes observed during treatment and 
post-treatment were assessed, using real-time dermoscopy 
and confocal laser scanning microscopy (CLSM).

Methods
The study included 30 patients with 30 histologically 

confirmed focal BCSC lesions, who received combined 
pulsed dye laser and long-pulse neodymium laser treatment 
at the facilities of Consultati and Diagnostic Center of 
the State Research Center of Dermatovenerology and 
Cosmetology from 2021 to 2022.

Dermoscopic examination, CLSM examination in vivo, 
and skin biopsy with subsequent pathological analysis were 
performed in patients with suspected BCSC. Skin biopsy 
samples were taken from the most pronounced focal lesions, 
including from the edges and the center of neoplasms.

with the diagnosis confirmed, the patients were 
informed about the proposed therapy, and their informed 
consent was requested.
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Inclusion criteria:
 � Age of 18 or above;
 � Availability of an informed consent form documenting 
that the patient was properly informed about all 
significant aspects of the study signed by the patient in 
person and citing the signature date;
 � The patient’s willingness and ability to comply with 
scheduled visits, treatment plans, laboratory tests, and 
other procedures relevant to the research;
 � Confirmed diagnosis of superficial or nodular BCSC 
with lesions not exceeding 20 mm in diameter for torso 
and extremities (excluding hands, feet, and periungual 
areas) and 10 mm for neck, scalp, forehead, and 
cheek.

Noninvasive verification of neoplasms using confocal 
microscopy was performed before skin biopsy, right 
after laser treatment sessions, 4 weeks after treatment 
completion under condition of complete re-epithelialization 
of the laser treatment site, 6 months post-treatment, and 
later, if prescribed due to clinical and dermoscopic signs of 
relapse during the 3-year follow-up.

Exclusion criteria: focal lesions exceeding 2 cm in 
diameter, infiltrative growth pattern of the tumor, and 
recurrent lesions.

Treatment technique in patients with basal cell skin cancer
The patients were divided into two groups based on the 

histological BCSC subtype (superficial or nodular).
The intended treatment for the patients included in the 

study was sequential high-intensity selective laser (585 and 
1064 nm) coagulation.

Sequential selective laser coagulation technique 
is based on simultaneous sequential use of radiation 
with short interpulse delay. The effect of 585-nm laser 
radiation on oxyhemoglobin is 60% coagulation and 40% 
methemoglobin transformation. Methemoglobin is 3–5 
times as effective in absorbing the energy of 1064-nm laser 
radiation, which allows reducing pulse energy density to 
make the procedure safer for the patient. Higher absorption 
and penetration depth improve the therapeutic effect.

The regimen included one to three sessions at 3-week 
intervals depending on the therapeutic effectiveness. 
The parameters were as follows: pulse energy density at 
585 nm was 8 J/cm2; pulse duration 3 ms; pulse energy 
density at 1064 nm was 60 J/cm2; pulse duration 10 ms; 
interpulse delay 250 ms; laser beam diameter 7 mm; 
pulse overlap rate 10%; dynamic cooling level 4; number 
of passes 2.

Effectiveness criteria for the parameters selected were 
as follows: visible purpura, darkening or grey pigmentation 
at the laser treatment site including at least 5 mm of healthy 
tissue around the tumor.

Laser treatment sessions were followed by repeated 
CLSM examinations in vivo of the focal lesions to check 
circulation persistence in tumor vessels. Additional session 
was performed if such blood circulation was observed.

Characteristics of patients included in the study
The studied sample included 30 patients with 

histologically confirmed BCSC, who received laser 
treatment at the Consultative and Diagnostic Center from 
2020 to 2022.

The study was approved by the Local Ethics Committee, 
certificate of approval no. 1 dated January 31, 2022.

The patients were under supervision for 12 to 24 
months (mean 20.2 months on average). Age and sex 
stratification was as follows: 9 males (30%) aged 53 to 
88 (mean 66) and 21 females (70%) aged 38 to 76 (mean 
63.8). The largest subgroups in the superficial BCSC group 
were the patients aged 60–70 and over 71 (7 (46%) 
patients to comprise 92% of the studied cohort). The largest 
subgroup in the nodular BCSC group included the patients 
aged 50–60 (7 (46%) patients). Skin phototype stratification 
was as follows: phototype I was 10 (30%); phototype II 
was 14 (46%); phototype III was 6 (24%).

Based on clinical, dermoscopic, and pathomorphological 
descriptions of focal lesions, the following distribution by 
clinical BCSC types was obtained: 15 (50%) superficial 
lesions (the most common type) and 15 (50%) nodular 
lesions. Lesions varied from 5 to 20 mm in diameter (the 
average of 8 mm), with the ones under 10 mm observed in 
12 (40%) cases being the most common and the ones over 
15 mm or under 5 mm observed in 4 (15%) cases each 
were the rarest.

The most common locations of focal lesions were back 
and chest in 12 (40%) and 7 (23%) cases respectively, 
the other areas affected were facial skin in 1 (3%) case, 
abdominal area in 3 (10%) cases, upper limb in 3 (10%) 
cases, and lower limb in 4 (14%) cases (Table 1).

Results
The total of 30 B C S C  patients were included in the 

study. Age and sex stratification was as follows: 9 males 
(30%) aged 53 to 88 (mean 66) and 21 females (70%) 
aged 38 to 76 (mean 63.8).

Skin phototype stratification was as follows: phototype I 
was 10 (30%); phototype II was 14 (46%); phototype III was 
6(24%).

The stratification in the nodular BCSC group (n = 15) 
was as follows: 6 males (40%) with the average age of 
65 and 9 females (60%) with the average age of 56. 
The regimen included one session in 11 patients, two in 
3 patients, and three in 1 patient. All patients have completed 
their treatment and attend routine visits every 6 months 
during the 5-year follow-up. According to dermoscopy and 
confocal microscopy findings, no evidence of continued 
growth or relapse was found in the patients. No side-effects 
and adverse events were observed as well (Fig.1).

The stratification in the superficial BCSC group (n = 15) 
was as follows: 12 females (80%) their mean age 69.6 
and 3 males (20%) their mean 67. The regimen included 
two sessions in 2 patients and one session in 13 patients. 
According to dermoscopy and confocal microscopy 
findings, no evidence of continued growth or relapse was 
found in the patients. No side-effects and adverse events 
were observed as well (Fig. 2).

Laser treatment turned out to have only temporary side-
effects. The immediate effect in the form of purpura was 
indicative of effectively selected laser radiation parameters 
and was observed in all sessions. Gradual reduction of the 
emerging erythema and purpura was observed, when the 
regimen included more than one session. The patients, 
who received the regimens of more than one session, 
developed temporary hyperpigmentation.

Discussion
The use of 585 and 1064-nm laser radiation shows 

promise as a BCSC therapy due to its ability to affect tumor 
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Table 1. Characteristics of lesions of examined patients (n = 30, abs.)
Таблица 1. Характеристика патологических очагов обследованных пациентов (n = 30, абс.)

Parameter
Value

abs %

Location

Face 1 3

Chest 7 23

Abdomen 3 10

Back 12 40

Upper limb 3 10

Lower limb 4 14

Size, mm

Under 5 4 15

Under 10 12 40

Under 15 10 30

>15 4 15

Histological type
Nodular 15 50

Superficial 15 50

ORIGINAL STUDIES / НАУЧНыЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

Fig. 1. Clinical and dermoscopic dynamics during the treatment of the nodular basal cell carcinoma: a, b – before treatment; c, d – immediately after the procedure; e – 1 month 
after treatment
Рис. 1. Динамика клинической и дерматоскопической картины при лечении нодулярной формы базальноклеточной карциномы в процессе лечения: a, b — до лечения; 
c, d — сразу после процедуры; e — через 1 месяц после лечения

а

c

e

b

d
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Fig. 2. Confocal microscopy of the lesion before treatment (top row), 1 month after treatment (bottom photo)
Рис. 2. Конфокальная микроскопия очага поражения до лечения (верхний ряд), через 1 месяц после лечения (нижнее фото)

ORIGINAL STUDIES / НАУЧНыЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

arteries. To date, most papers on therapeutic options for 
BCSC based on selective laser coagulation have focused 
on 585-nm PDL.

According to various authors, PDL therapy resulted 
in complete regression of 71 to 92% BCSC focal lesions 
after four sessions at 2-week intervals. Treatment 
effectiveness depended on histological subtype of the 
tumor, with higher effectiveness observed in superficial 
BCSC cases and in those treated with stacked pulse 
setting [8–11]. 585-nm laser radiation is well absorbed 
by hemoglobin and oxyhemoglobin, but the penetration 
depth is limited to reticular dermis, which makes it 
possible to effectively use this approach to attack 
superficial BCSC focal lesions.

1064-nm laser radiation is characterized by higher 
penetration depth (up to 8 mm), which makes it possible 
to use it in nodular BCSC focal lesions. The relapse rate in 
post-treatment BCSC patients during the 5-year follow-up 
was 3.1% for primary basaliomas and 4.1% for recurrent 
basaliomas [13], and the respective values in Markowitz 
(2021) were 2% and 11.8% during the 12-month follow-
up [14].

The use of combined sequential (585 and 1064 nm) 
laser radiation as a BCSC therapy was described by 
Jalian et al. (2013). The total of 10 patients with 13 BCSC 
focal lesions received up to 4 laser treatment sessions at 
2–4- week intervals. Almost half of all focal lesions showed 
full response to 4 sessions (n = 7/12; 58%). Given the size, 
75% of all tumors under 1 cm in diameter (n = 6/8) were fully 
responsive [15].

The present study showed the effectiveness of 100% 
primarily due to post-treatment confocal microscopy 
examinations in vivo making it possible to monitor the 
effectiveness of tumor vessel destruction and perform 
additional laser therapy sessions, if persistent capillary 
circulation is observed in the focal lesion. The present paper 
only cites the preliminary results of the study, because only 
24 months of the follow-up period have passed.

Conclusions
The combined sequential laser radiation is an effective 

treatment option for patients with clinical types of basal cell 
skin cancer characterized by low risk of recurrence. The 
results obtained show that the described alternative option 
can be used for clinical tumor removal without scarring, when 
the use of conventional surgical techniques is complicated.

Research limitations
Since the effectiveness of laser therapy was only 

studied in superficial and nodular BCSC subtypes, the 
effectiveness of the technique cannot be extrapolated to 
the aggressive (infiltrative and morpheaform) subtypes 
based on the results obtained.

In addition, BCSC focal lesions were restricted to small 
tumors only, which limits our potential for generalization, 
while the effectiveness of laser treatment in a wider diversity 
of tumors appears to be of great interest.

Finally, the follow-up period of at least 5 years is 
defined by the design of the study, and final conclusions on 
recurrence probability can only be made when it passes. 
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Анализ современного сексуального поведения и оценка знаний 
молодежи о ВИЧ-инфекции и ИППП
© Хрянин А.А.*, Шпикс Т.А., Русских М.В.

Новосибирский государственный медицинский университет, Новосибирcк, Россия 

Обоснование. За последние 30 лет заболеваемость ВИЧ-инфекцией среди молодежи в мире снизилась благодаря исполь-
зованию антиретровирусной терапии и доконтактной профилактике. Однако заболеваемость инфекциями, передаваемыми 
половым путем (ИППП), в этой популяции снижается значительно медленнее, чем заболеваемость ВИЧ-инфекцией. Вслед-
ствие этого современный анализ осведомленности молодежи о ВИЧ-инфекции и ИППП представляет особую важность для 
первичной профилактики этих инфекций.
Цель исследования. Оценить особенности полового поведения и информированность молодежи в отношении ИППП 
и ВИЧ-инфекции, а также изучить отношение и степень готовности к оказанию помощи ВИЧ-инфицированным пациентам 
среди студентов медицинского университета.
Методы. Для оценки уровня информированности по вопросам профилактики и рискованного полового поведения в отноше-
нии ИППП и ВИЧ-инфекции проведен социологический опрос путем анонимного анкетирования с подписанием доброволь-
ного информированного согласия. Среди респондентов использовалась анкета, состоящая из 23 вопросов, разработанная 
сотрудниками кафедры дерматовенерологии ПСПбГМУ им. акад. И.П. Павлова и Центра социологии девиантности и соци-
ального контроля Института социологии РАН, адаптированная авторами. Анкета состояла из двух частей: в первой содержа-
лись вопросы, характеризующие знания студентов о путях передачи ИППП/ВИЧ-инфекции и методах профилактики, вторая 
была посвящена вопросам рискованного сексуального поведения студентов. Также оценивалось отношение студентов 
к ВИЧ-положительным людям, для этого была использована адаптированная анкета, созданная на основе типового опросни-
ка ЮНЭЙДС (Объединенная программа Организации Объединенных Наций по ВИЧ/СПИД). Для выявления психологических 
особенностей студентов, которые могут оказывать влияние на поведение, склонность к риску, отношение к болезни, была 
применена методика оценки уровня коммуникативной толерантности В.В. Бойко. Анализ распределения ответов осуще-
ствлялся по всей совокупности опрошенных и представлен соответствующим объемом по каждой анкете. Статистический 
анализ проведен с использованием программ Microsoft Excel и SPSS. Оценивались критерий χ2 и независимый t-критерий 
Стьюдента. Статистическая значимость была установлена как р < 0,05. 
Результаты. Всего в исследовании, которое проводилось в 2022–2023 гг., приняли участие 565 студентов IV курса НГМУ: 
312 студентов лечебного, 172 — педиатрического, 18 — медико-профилактического и 63 студента стоматологического 
факультетов. Результаты исследования продемонстрировали, что использование Интернета среди молодежи как источника 
информирования о ИППП и ВИЧ-инфекции с каждым годом становится все более популярным. Половое поведение участву-
ющих в исследовании студентов характеризуется как рискованное. Установлено, что студенты медицинского университета 
(20,5%) испытывают страх заражения ВИЧ-инфекцией при оказании медицинской помощи ВИЧ-инфицированным пациен-
там. Уровень профессиональной коммуникативной толерантности будущих врачей оценивается как высокий.
Заключение. Низкий уровень информированности среди молодежи в отношении сексуального здоровья требует усиления 
уже существующих мероприятий по первичной профилактике ИППП и ВИЧ-инфекции, а также введения новых мер профи-
лактики в отношении этих инфекций, адаптированных к потребностям молодых людей. Выявленное в процессе опроса у сту-
дентов медицинского университета незнание правовых аспектов оказания помощи ВИЧ-инфицированным больным требует 
более детального изучения данных вопросов во время подготовки будущих врачей к профессиональной деятельности. 

Ключевые слова: половое поведение; студенты; ВИЧ-инфекция; инфекции, передаваемые половым путем; 
информированность; первичная профилактика; коммуникативная толерантность
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Analysis of  contemporary sexual behavior and assessment 
of  youth knowledge about HIV infection and STIs
© Aleksey A. Khryanin*, Tatiana A. Shpiks, Maria V. Russkikh

Novosibirsk State Medical University, Novosibirsk, Russia

Background. Globally, the incidence of HIV infection among young people has declined over the past 30 years due to the introduction 
of antiretroviral therapy and pre-exposure prophylaxis. However, the incidence of STIs in this population is declining at a much slower 
rate than HIV incidence. As a consequence, analyzing young people’s awareness of HIV and STIs is of particular importance for 
primary prevention.
Aims. To assess the specifics of sexual behavior and awareness among young people regarding STIs and HIV infection, as well as to 
study the attitude and degree of readiness to help HIV-infected patients among medical university students.
Methods. To assess the level of awareness on STI and HIV prevention and risky sexual behavior, a sociological survey was 
conducted through an anonymous questionnaire with the signing of voluntary anonymous consent. The respondents used a 
questionnaire consisting of 23 questions developed by the staff of the Department of Dermatology and Venereology of the Pavlov 
State Medical University, St. Petersburg. The Center for the Sociology of Deviancy and Social Control of the Institute of Sociology 
of the Russian Academy of Sciences, as adapted by the authors. The questionnaire consisted of two parts; the first part contained 
questions characterizing students’ knowledge of STI/HIV transmission routes and prevention methods. The second part of the 
questionnaire focused on students’ risky sexual behavior. Students’ attitudes towards HIV-positive people themselves were 
also assessed, using an adapted questionnaire based on the UNAIDS (Joint United Nations Programme on HIV/AIDS) model 
questionnaire. To identify the psychological features of the students, which may influence the behavior, the propensity to risk, the 
attitude towards the disease, the method of assessing the level of communicative tolerance of V.V. Boyko was used. The distribution 
of responses was analyzed for the entire population of respondents, a representative appropriate volume for each questionnaire. 
Statistical analysis was performed using Microsoft Excel and SPSS. The χ2 criterion and Student’s independent t-criterion were 
assessed. Statistical significance was set as p < 0.05.
Results. A total of 565 4th year NSMU students participated in the study which was conducted from 2022–2023: 312 people from the 
Faculty of Medicine, 172 people from the Faculty of Pediatrics, 18 people from the medical and preventive faculty, and 63 students 
from the Faculty of Dentistry. The results of the study demonstrated that the use of the Internet among young people as a source of 
information about STIs and HIV infection is becoming more popular year by year. The sexual behavior of the students participating 
in the study was characterized as risky. It was found that medical students (20.5%) experience fear of HIV infection when providing 
medical care to HIV-infected patients. The level of professional communicative tolerance of future physicians is assessed as high.
Conclusions. The low level of awareness among young people with regard to sexual health requires strengthening the 
implementation of existing activities on primary prevention of STIs and HIV infection, as well as the introduction of new preventive 
measures for these infections, adapted to the needs of young people.The ignorance of the legal aspects of providing care to HIV-
infected patients, which was revealed in the course of the survey among medical students, requires more detailed study of these 
issues during the preparation of future doctors for professional activities.

Keywords: sexual behavior; young people; HIV infection; sexually transmitted infections; awareness; primary prevention; 
communicative tolerance
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  Обоснование
По оценкам Всемирной организации здравоохра-

нения (ВОЗ) более 1 млн человек в возрасте 15–49 лет 
ежедневно заражаются инфекциями, передаваемыми 
половым путем (ИППП), что ставит под угрозу ре-
продуктивное здоровье молодежи и более взрослого 
населения [1, 2]. В настоящее время ИППП характе-
ризуются бессимптомностью или скрытым клиниче-
ским течением. Следствием скрытого течения ИППП 
являются такие тяжелые осложнения, как вторичное 
бесплодие, рак шейки матки, воспалительные заболе-
вания органов малого таза у женщин, эпидидимит, ор-
хит и простатит у мужчин [3–6]. Научные исследования 
свидетельствуют, что малосимптомное или бессимп-
томное течение ИППП наиболее часто встречается 
в молодом возрасте [7, 8].

Согласно данным ЮНЕЙДС, в 2021 г. Россия 
вошла в пятерку стран с самой высокой скоростью 
распространения ВИЧ-инфекции — на Российскую 
Федерацию пришлось 3,9% из 1,5 млн новых случаев 
заражения ВИЧ в мире [9]. Многочисленные исследо-
вания, связанные с изучением ИППП и ВИЧ-инфек-
ции, посвящены репродуктивному здоровью и риско-
ванному сексуальному поведению молодежи [10–12]. 
Анализ литературных источников свидетельствует, 
что именно молодежь является одной из наиболее 
уязвимых групп риска в отношении ИППП и ВИЧ-ин-
фекции [13–15].

В последнее время появляется все больше науч-
ных исследований, посвященных стигме и здоровью 
людей, живущих с ВИЧ-инфекцией (ЛЖВ), а также 
доступности ЛЖВ к медицинским и социальным услу-
гам в обществе [16, 17]. В этих исследованиях сооб-
щается о дискриминации в сфере здравоохранения 
по отношению к ЛЖВ, проявляющейся в отказе в ме-
дицинской помощи, нарушении конфиденциально-
сти, негативном отношении со стороны медицинских 
работников [18, 19]. Стигма и дискриминация в сту-
денческой среде остаются серьезным препятствием 
на профессиональном пути развития будущих врачей. 
Исследование, проведенное в Саудовской Аравии 
среди студентов стоматологического факультета, вы-
явило стигматизирующее отношение будущих врачей 
к пациентам с ВИЧ-инфекцией. Наиболее значимые 
предикторы дискриминации включали: страх слу-
чайного заражения, нежелание лечить этих пациен-
тов и опасения по поводу собственной безопасности 
[20]. Согласно российскому исследованию, которое 
проводилось среди 500 студентов-медиков одного 
из медицинских вузов РФ, установлено, что среди 
студентов-медиков в России преобладает предвзя-
тое отношение к ВИЧ-инфицированным пациентам 
и представителям маргинализованных подгрупп на-
селения [21].

Таким образом, исследовательский интерес к изу-
чению особенностей полового поведения и информиро-
ванности об ИППП/ВИЧ-инфекции, а также отношению 
будущих врачей к ВИЧ-инфицированным пациентам 
весьма обоснован. 

Цель исследования — оценить особенности по-
лового поведения и информированность молодежи 
в отношении ИППП и ВИЧ-инфекции, а также изучить 
отношение и степень готовности к оказанию помощи 
ВИЧ-инфицированным пациентам среди студентов ме-
дицинского университета.

Методы 
Дизайн исследования
Исследование проводилось в три этапа. Первый 

этап включал социологический опрос молодых людей 
по анкете, посвященной информированности об ИППП 
и ВИЧ-инфекции и особенностям полового поведения. 
На втором этапе для выявления психологических осо-
бенностей студентов, которые могут оказывать влияние 
на поведение, склонность к риску, отношение к болез-
ни, была применена методика оценки уровня коммуни-
кативной толерантности В.В. Бойко. На третьем этапе 
оценивалось отношение студентов к ЛЖВ, для этого 
была использована адаптированная анкета, созданная 
на основе типового опросника ЮНЭЙДС.

Критерии соответствия
Критерии включения респондентов: подписание 

информированного согласия на участие в социологиче-
ском опросе; возраст респондентов старше 15 лет; ре-
спонденты мужского и женского пола. 

Критерии исключения респондентов: непол-
ное/ неправильное заполнение анкеты; отказ респон-
дента от участия в социологическом опросе. 

Продолжительность исследования
Исследование проводилось в период с 2022 по 2023 г.

Исходы исследования
Основной исход исследования. Результаты про-

веденного исследования требуют совершенствования 
методов первичной профилактики ИППП и ВИЧ-инфек-
ции в соответствии с полученными современными тен-
денциями и предпочтениями по источникам информа-
ции у молодых людей. 

Методы статистического анализа данных. Ста-
тистический анализ проведен с использованием про-
грамм Microsoft Excel и SPSS. Оценивались критерий χ2 
и независимый t-критерий Стьюдента. Статистическая 
значимость была установлена как р < 0,05. 

Результаты 
Объекты (участники) исследования
Участниками настоящего исследования были сту-

денты-медики, обучающиеся в Новосибирском го-
сударственном медицинском университете (НГМУ), 
лечебного, педиатрического, стоматологического и ме-
дико-профилактического факультетов. 

Основные результаты исследования
Всего в исследовании принимало участие 565 сту-

дентов (табл. 1). Возрастной диапазон участников соста-
вил от 15 до 38 лет (средний возраст — 20,2 ± 2,1 года). 
Первое анкетирование «Знания и информирован-
ность студентов Новосибирска о ВИЧ-инфекции/ИППП 
и особенности их полового поведения» было посвяще-
но оценке информированности молодежи в отноше-
нии ВИЧ-инфекции/ИППП. На момент опроса половую 
жизнь начали 462 (81,7%) студента, средний возраст 
начала половой жизни составил 17,3 ± 1,6 года. Важно 
отметить, что 34,2% опрошенных вступали в первый по-
ловой контакт в возрасте 12–16 лет. Кроме того, юноши, 
в отличие от девушек, достоверно чаще вступали в пер-
вый половой контакт, будучи младше 17 лет (р < 0,01). 
Мотивы вступления в первый половой контакт у юно-
шей и девушек различались. Любовь являлась главной 
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причиной начала половой жизни у девушек (75,0%), 
тогда как у юношей основным мотивом было половое 
влечение (51,0%). 

Склонность к рискованному сексуальному пове-
дению прослеживается как у юношей, так и у деву-
шек. Однополые сексуальные контакты были у 7,0% 
опрошенных студентов. Кроме того, 12,4% студентов 
вступали в сексуальные отношения с малознакомы-
ми людьми, из них 4,6% — в состоянии алкогольно-
го/ наркотического опьянения. На наличие постоянного 
сексуального партнера указывали 65,0% опрошенных 
студентов. Следует отметить, что за последние 3 ме-
сяца (до анкетирования) 7,5% опрошенных респон-
дентов имели два половых партнера и более. Кроме 
того, респондентам, живущим половой жизнью на мо-
мент опроса, был задан вопрос относительно ранее 
перенесенных ИППП. В результате опроса удалось 
установить, что 3,6% студентов уже переносили одну 
из ИППП (сифилис, трихомониаз, гонорея, хламидиоз, 
урогенитальные заболевания, вызванные Mycoplasma 
genitlaium). При этом уровень информированности 
об ИППП/ВИЧ среди этих студентов не имел достовер-
ных различий.

Результаты опроса свидетельствуют, что боль-
шинство (87%) обучающихся студентов предпочитали 
получать информацию по вопросам половой жизни 
из сети Интернет, а также в ходе обсуждения вол-
нующих вопросов с друзьями (77,5%). При изучении 
знаний о путях передачи ВИЧ-инфекции (как одной 
из наиболее опасных ИППП) установлено, что подав-
ляющее большинство опрашиваемых студентов верно 
ответили на поставленные вопросы. 

Мнения студентов об использовании презерва-
тивов неоднозначны. С утверждением «мне не нра-
вится использовать презерватив» согласились 25,0% 
опрошенных студентов. Установлено, что 63,0% ре-
спондентов считают презерватив «надежной защитой 
от ВИЧ-инфекции/ИППП». Одним из ключевых был 
вопрос анкетирования, посвященный удовлетворенно-
сти пропагандой профилактики ВИЧ-инфекции/ ИППП 
в Новосибирске, так как эпидемиологическая об-
становка остается неблагоприятной. Установлено, 
что 59,3% опрошенных студентов считали недостаточ-
но освещенной проблему ВИЧ-инфекции в городе.

С целью выяснения отношения студентов меди-
цинского университета к ВИЧ-инфицированным па-
циентам был проведен социологический опрос в виде 
анонимного анкетирования. Для опроса была исполь-
зована адаптированная анкета, созданная на основе 
типового опросника ЮНЭЙДС. Результаты опроса сви-
детельствуют, что в своей практической деятельности 
18,0% студентов оказывали помощь больным с ВИЧ-
инфекцией, в то время как только 12,0% проходили 

курсы по оказанию помощи этому контингенту боль-
ных. В ходе проведенного анкетирования установлено, 
что основным источником информации о ВИЧ/СПИДе 
для студентов медицинского университета являлся Ин-
тернет. Данный вид получения информации выбрали 
большинство студентов — 77,0%. 

Анкета также включала вопросы, касающиеся 
этических убеждений учащихся в области здраво-
охранения, в отношении тестирования, раскрытия 
информации и условий оказания помощи пациентам 
с ВИЧ/СПИД. Большинство студентов (91,7%) считали, 
что тест на ВИЧ-инфекцию должен стать неотъемлемой 
частью любого врачебного приема. Однако важно отме-
тить, что 86,0% студентов были уверены, что при опре-
деленных обстоятельствах можно проводить этот тест 
без согласия пациента. Установлено, что 86,3% буду-
щих врачей считали, что медицинские карты пациентов 
с ВИЧ/СПИД должны иметь соответствующую мар-
кировку в целях оповещения сотрудников больницы 
о статусе пациента. Кроме того, половина (51,2%) опро-
шенных студентов поддержала утверждение о соответ-
ствующей маркировке палат и кроватей ВИЧ-инфици-
рованных пациентов. Почти треть (31,0%) респондентов 
отметили, что предпочли бы оказывать помощь челове-
ку без ВИЧ-инфекции, при этом 20,5% студентов указа-
ли, что испытывают страх заразиться от ВИЧ-инфици-
рованных пациентов.

С целью уточнения возможных причин дистанци-
рования студентов от ВИЧ-инфицированных пациентов 
и обнаружения других барьеров коммуникации между 
ними была проведена оценка уровня коммуникативной 
толерантности с помощью методики В.В. Бойко. Ме-
тодика диагностики коммуникативной толерантности, 
предложенная в 2003 г., позволяет определить, в ка-
кой степени человек в процессе делового или межлич-
ностного общения способен проявить терпимость 
к партнерам по общению. Тест В.В. Бойко содержит 
45 вопросов-утверждений, которые сгруппированы 
в 9 шкал. Респонденты должны были оценить, насколь-
ко данные утверждения верны по отношению к ним, ис-
пользуя баллы от 0 до 3. Чем больше набрано баллов, 
тем ниже степень толерантности. Максимальное коли-
чество баллов, которое можно набрать, ответив на все 
вопросы анкеты, — 135; максимальное количество бал-
лов за каждую из шкал — 15. Полученные результаты 
по всему опроснику и отдельным шкалам среди студен-
тов НГМУ представлены в табл. 2.

Установлено, что будущие врачи имеют средний 
уровень толерантности (44 балла). Самый высокий 
показатель интолерантности обнаружен у студентов 
лечебного факультета (46 баллов). Низкая степень то-
лерантности студентов была выявлена в шкалах, посвя-
щенных неприятию или непониманию индивидуально-

Таблица 1. Распределение респондентов по факультетам IV курса НГМУ 
Table 1. Distribution of respondents by departments of the 4th year of NSMU

Респонденты
Факультет

Итого, n (%)
Педиатрический Лечебный Медико-профилактический Стоматологический

Юноши 37 111 0 29 177 (31,3)

Девушки 135 201 18 34 388 (68,7)
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сти другого человека, категоричности в оценках других 
людей и стремлению «подогнать» партнера под себя 
и сделать его «удобным» в общении. При этом в шкале, 
посвященной отношению к дискомфортным состояни-
ям пациента (болезнь), была выявлена самая высокая 
степень толерантности среди других шкал. Из этого 
следует, что у будущих врачей может сформироваться 
неготовность принятия пациентов с ВИЧ-позитивным 
статусом.

Обсуждение 
Резюме основного результата исследования
Половое поведение участвовавших в исследова-

нии студентов характеризуется как рискованное. Уста-
новлено, что 20,5% студентов медицинского универ-
ситета испытывают страх заражения ВИЧ-инфекцией 
при оказании медицинской помощи ВИЧ-инфициро-
ванным пациентам. Уровень профессиональной ком-
муникативной толерантности будущих врачей оцени-
вается как высокий.

Обсуждение основного результата исследования
Анализ полученных данных в результате анкети-

рования 565 студентов медицинского университета 
в 2022–2023 гг. по вопросам профилактики и рискован-
ного полового поведения в отношении ВИЧ-инфекции 
и ИППП установил, что основным источником инфор-
мации о половом поведении среди всех респондентов 
является Интернет (87%). Для сравнения: исследо-

вание, проведенное авторами ранее, в 2016–2017 гг., 
среди 874 студентов НГМУ, подтверждает аналогичные 
результаты. В частности, основным источником инфор-
мации о половом поведении также является Интернет 
(76%), что свидетельствует о ежегодном росте популяр-
ности этого информационного источника среди моло-
дых людей [11].

Согласно исследованию, проведенному в Смолен-
ской области среди 1708 учащихся средних образова-
тельных учреждений, 62% опрашиваемых респондентов 
указывали на интернет-ресурсы в качестве основных 
источников информации об ИППП [22]. Многочислен-
ные зарубежные исследования также свидетельствуют 
об использовании Интернета как источника по вопро-
сам половой жизни, особенно среди молодежи [23–25].

Возраст начала половой жизни — важный фактор, 
определяющий инфицирование ИППП, в том числе 
ВИЧ-инфекцией [26]. В представленном исследова-
нии установлено, что средний возраст начала половой 
жизни — 17,3 ± 1,6 года. Аналогичные результаты 
представлены в исследовании, проведенном автора-
ми в 2016–2017 гг. среди 874 студентов НГМУ [11]. Со-
гласно проведенному в Екатеринбурге исследованию 
по изучению сексуального поведения современной 
молодежи выявлено, что средний возраст сексуаль-
ного дебюта среди опрошенных студентов составил 
15,6 года [27]. При анализе данных анкетирования сту-
дентов IV курса лечебного, педиатрического, стомато-
логического и медико-профилактического факульте-

Таблица 2. Средний балл по анкете В.В. Бойко среди студентов IV курса НГМУ
Table 2. Average score according to the questionnaire of V.V. Boyko among 4th year students of NSMU

Шкалa

Факультет
В среднем 

по каждой шкалеПедиатрический Лечебный Стоматологический Медико-
профилактический

1. Неприятие или непонимание 
индивидуальности человека 5,3 5,7 4,9 6,1 5,5

2. Использование себя в качестве эталона 
при оценках других 4,8 6,4 5,0 4,8 5,25

3. Категоричность или консерватизм 
в оценках людей 5,5 5,5 5,9 6,0 5,7

4. Неумение скрывать или сглаживать 
неприятные чувства 5,1 5,0 4,9 4,0 4,7

5. Стремление переделать, перевоспитать 
партнера по общению 4,5 4,7 4,0 3,7 4,2

6. Стремление подогнать других под себя 5,4 5,2 4,9 5,1 5,1

7. Неумение прощать другому ошибки 5,6 5,5 5,2 5,6 5,4

8. Нетерпимость к дискомфортным 
(болезнь, усталость, отсутствие 
настроения) состояниям партнера 
по общению

2,9 3,0 3,2 2,4 2,8

9. Неумение приспосабливаться к другим 
участникам общения 4,8 4,8 5,2 4,4 4,8

Среднее количество баллов по всей 
анкете 44 46 43 43 44
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тов НГМУ установлено, что будущие врачи обладают 
моральной зрелостью и отсутствием стереотипного 
мышления, что проявляется их позитивным отноше-
нием к ВИЧ-инфицированным и отсутствием осужде-
ния данной группы пациентов. Также опрос выявил 
нехватку знаний в правовых аспектах данной пробле-
мы, поскольку проведение теста на ВИЧ-инфекцию 
без согласия пациента, маркировка его карты и пала-
ты/койки, разглашение ВИЧ-статуса пациента без его 
согласия являются прямым нарушением прав человека 
на конфиденциальность. Выявленная в процессе опро-
са у студентов медицинского вуза тенденция избегать 
контакта с ВИЧ-инфицированными пациентами связа-
на не с безразличным или пренебрежительным отно-
шением к пациентам, а со страхом заражения. Страх 
заражения ВИЧ-инфекцией вызывает проблемы комму-
никации, студенты стараются избегать этих пациентов, 
что может привести к уклонению от исполнения своих 
обязанностей по отношению к пациентам. Этот страх 
уменьшается по мере получения и накопления знаний 
о ВИЧ-инфекции. Согласно российскому исследова-
нию, которое проводилось среди 500 студентов одного 
из медицинских вузов РФ, установлено, что у студен-
тов-медиков также преобладает предвзятое отношение 
к ВИЧ-инфицированным пациентам [21]. Более того, 
зарубежное исследование, проведенное среди студен-
тов-медиков в Малайзии, по оценке убеждений и отно-
шения к ЛЖВ также показало неоднозначные результа-
ты. Установлено, что у студентов-медиков в Малайзии 
преобладали негативные убеждения в отношении тести-
рования, конфиденциальности, раскрытия информации 
по отношению к ЛЖВ [28]. Не исключением стало ис-
следование, проведенное в Китае среди 434 студентов-
медиков, которое также показало дискриминирующее 
отношение к ВИЧ-инфицированным пациентам. Так, 
подавляющее большинство студентов продемонстри-
ровали позитивное отношение к поддержке пациентов 
с ВИЧ/СПИДом в консультировании, образовании, од-
нако более 25% отказались продвигать права пациен-
тов, а 22% считали, что такие пациенты должны быть 
изолированы от других пациентов [29].

Психологическое исследование по методике 
В.В. Бойко выявило достаточно высокую толерант-
ность респондентов, проявляемую ими в общении 
с собеседником. Установлено, что студенты проявляют 
терпимость к дискомфортным состояниям партнера 
по общению (болезнь, усталость, плохое настроение). 
Это качество может явиться хорошей основой для даль-
нейшей работы с молодежью с целью формирования 
здорового образа жизни. Однако обращает внимание 
выявленный недостаток в умении респондентов скры-
вать или сглаживать свои неприятные чувства, возни-

кающие при столкновении с некоммуникабельными 
качествами у половых партнеров, что может приводить 
к конфликтным ситуациям, поэтому эта психологиче-
ская черта в определенных случаях требует коррекции. 
Психологические особенности человека, несомнен-
но, влияют на его поведение в целом, на склонность 
к рискованному или осторожному, разумному пове-
дению, внимательное отношение к своему здоровью 
и здоровью окружающих или игнорирование инфор-
мации, которая могла бы предотвратить заражение 
ИППП и ВИЧ-инфекцией. Выявленные в результате 
анализа отдельных шкал в тесте Бойко проблемные 
зоны в коммуникативной толерантности студентов ме-
дицинского вуза (непринятие индивидуальности друго-
го человека, категоричность и консерватизм в оцен-
ках других людей) требуют определенной коррекции. 
Коммуникативную толерантность можно развивать 
в период обучения в вузе, что является как раз наибо-
лее благоприятным временем для саморазвития и лич-
ностного роста.

Заключение
В настоящем исследовании представлен анализ 

особенностей полового поведения и оценки знаний мо-
лодых людей в отношении ВИЧ-инфекции/ИППП. 

Полученные данные свидетельствуют о низком уров-
не знаний молодежи в отношении сексуального здоро-
вья, что в очередной раз доказывает необходимость 
проведения профилактических работ среди молодых 
людей с целью увеличения уровня информированности 
о ВИЧ-инфекции и других ИППП. Исследование комму-
никативной толерантности студентов выявило такие пси-
хологические особенности, проявляющиеся в общении, 
как категоричность в оценках других людей, стремление 
«подогнать» партнера под себя и сделать его «удоб-
ным» в общении. Эти особенности восприятия партнера 
по общению, достаточно типичные для данной возраст-
ной группы, вероятно, могли бы негативно отразиться  
на профессиональном общении будущих врачей с ВИЧ-
позитивными пациентами, однако этот «возрастной мак-
симализм» в общении  сглаживается благодаря наличию 
у опрошенных студентов высокого уровня эмпатии, со-
чувствия  к пациентам, пониманию их страданий. 

Выявленное в процессе опроса студентов меди-
цинского вуза незнание правовых аспектов оказа-
ния помощи ВИЧ-инфицированным больным требует 
во время подготовки будущих врачей к профессиональ-
ной деятельности обратить внимание на более деталь-
ное изучение законодательных актов РФ, касающихся 
прав ВИЧ-инфицированных, нормативно-правовых 
документов, регламентирующих оказание социальной 
и медицинской помощи этой категории пациентов. 
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Пойкилодермическая форма грибовидного микоза 
у пациентки молодого возраста с хорошим клиническим ответом 
на ультрафиолетовую терапию
© Бурцева Н.Ю.*, Мельникова Т.В., Монахов К.Н., Соколовский Е.В.

Первый Санкт-Петербургский государственный медицинский университет им. акад. И.П. Павлова, Санкт-Петербург, Россия

В статье представлено описание пойкилодермической формы грибовидного микоза у пациентки 
молодого возраста. На момент обращения кожное поражение существовало около 4 лет и медлен-
но прогрессировало. Выполнялась биопсия кожи с гистологическим исследованием, по результатам 
которого был установлен диагноз «склероатрофический лихен». В дальнейшем кожный процесс 
прогрессировал, появились высыпания, не характерные для склероатрофического лихена. Воз-
никло предположение о наличии у пациентки пойкилодермической формы грибовидного микоза. 
Диагноз был подтвержден после выполнения гистологического и иммуногистохимического исследо-
ваний биоптата кожи. Проведена общая узкополосная средневолновая ультрафиолетовая терапия 
с хорошим клиническим результатом.

Ключевые слова: пойкилодермическая форма грибовидного микоза; пойкилодермия; сосудистая атрофическая 
пойкилодермия; общая узкополосная средневолновая ультрафиолетовая терапия; клинический случай
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Poikilodermic form of  mycosis fungoides in a young patient 
with a good clinical response to UV therapy
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The article presents a description of the poikilodermic form of mycosis fungoides in a young patient. At the 
time of presentation, the skin lesion had existed for about 4 years and was slowly progressing. A skin 
biopsy was performed with histological examination, based on the results of which a diagnosis of lichen 
sclerosus was established. Subsequently, the skin process progressed, and rashes appeared that were not 
typical for lichen sclerosus. There was an assumption that the patient had a poikilodermic form of mycosis 
fungoides. The diagnosis was confirmed after performing histological and immunohistochemical studies 
of a skin biopsy. General narrow-band mid-wave ultraviolet therapy was performed with good clinical 
results. 

Keywords: poikiloderma form of mycosis fungoides; vascular atrophic poikiloderma; poikiloderma vasculare atrophicans; 
general narrow-band medium-wave ultraviolet therapy; clinical case
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  Актуальность
В обзоре литературы в 1890 г. Унна впервые исполь-

зовал термин «пестрый паракератоз» (parakeratosis 
variegata, PV) для обозначения лихеноидных сливаю-
щихся папул, образующих ретиформный паттерн, свя-
занный с эпидермальной атрофией [1]. Пойкилодер-
мия атрофическая сосудистая (рoikiloderma vasculare 
atrophicans, PVA) была позже описана Якоби в 1906 г.

Наличие у пациента поражения кожи в виде пойки-
лодермии может выступать проявлением отдельных ге-
нодерматозов, поражением кожи при болезнях соедини-
тельной ткани и вариантом грибовидного микоза [2, 3].

Большинством авторов в настоящее время пойкило-
дермия сосудистая атрофическая признается вариантом 
пойкилодермической формы грибовидного микоза [3–6]. 
В некоторых публикациях это заболевание классифици-
руют как один из вариантов бляшечного парапсориаза 
[7]. Пойкилодермический грибовидный микоз (пойкило-
дермия сосудистая атрофическая, пестрый парапсориаз, 
poikiloderma vasculare atrophicans, parapsoriasis variegata) 
представляет собой особую форму грибовидного микоза 
и вызывает поражение кожи в виде сочетания сетчатой 
пигментации, атрофии и телеангиэктазий. Грибовидный 
микоз — это наиболее часто встречающаяся первичная 
Т-клеточная лимфома, характеризующаяся медленным, 
постепенным прогрессированием пятен, бляшек и узлов 
и эпидермотропным (аднексотропным) инфильтратом 
из лимфоидных клеток преимущественно малых и сред-
них размеров с круглыми или церебриформными ядра-
ми и фенотипом эффекторных клеток памяти [8]. Тече-
ние пойкилодермической формы грибовидного микоза 
длительное, доброкачественное, с медленным прогрес-
сированием, чаще всего без трансформации в опухоле-
вую стадию [9]. В литературе приведены данные наблю-
дений за пациентами в течение более 20 лет [3, 4, 10, 
11], отдельные больные не получали терапию [3]. Описан 
случай CD30+ трансформации через 33 года от начала 
заболевания [12].

В представленных в публикациях случаях установ-
ление диагноза вызывало сложности [6].

Всем пациентам выполнялась биопсия кожи 
с гистологическим исследованием, иногда неоднократ-
но. При гистологическом исследовании определялся по-
лосовидный эпидермотропный инфильтрат. Выявлялись 
разные иммунофенотипы клеток инфильтратов: CD8+ [2, 
3, 13], CD4+ [4, 10]. В отдельных источниках указывалось 
на более доброкачественное течение грибовидного мико-
за при CD8+ типе клеток инфильтрата [14]. Исследование 
на наличие перестройки гена Т-клеточного рецептора 
(TCR) фрагмента кожи выполнялось с использованием 
метода полимеразной цепной реакции (ПЦР). В некото-
рых наблюдениях определялась моноклональная пере-
стройка [4, 6], а в ряде случаев выявлялась поликло-
нальность Т-клеток инфильтрата [3, 11]. Моноклональная 
перестройка гена Т-клеточного рецептора при грибовид-
ном микозе наблюдается не во всех случаях, в то же вре-
мя данная перестройка может определяться при хрони-
ческих дерматозах (псориазе, красном плоском лишае, 
склероатрофическом лихене и др.) [15, 16]. Таким об-
разом, определение перестройки гена Т-клеточного ре-
цептора не всегда информативно и имеет ограниченную 
доступность в обычных клинических условиях.

Основным методом диагностики остается оценка 
клинических проявлений и сопоставление их с гистоло-
гическими изменениями.

Описание случая 
Пациентка Б. 34 лет в октябре 2021 г. обратилась 

на амбулаторный прием в клинику дерматовенеро-
логии ПСПбГМУ им. акад. И.П. Павлова с жалобами 
на наличие высыпаний на коже туловища, существую-
щих в течение 4 лет, которые субъективно ее не бес-
покоили. Первые элементы появились в области мо-
лочных желез, постепенно стали появляться очаги 
на коже живота.

Пациентка неоднократно обращалась к дерма-
тологам, диагноз не был установлен, в качестве ре-
комендаций назначались средства базового ухода 
за кожей.

На момент осмотра в 2021 г. поражение кожи но-
сило распространенный характер в виде участков 
атрофии, гиперпигментации, телеангиэктазий, форми-
рующих сетчатый рисунок. Высыпания располагались 
на коже молочных желез, на боковых и передней по-
верхности живота (рис. 1, 2). Проводился дифферен-
циальный диагноз со склероатрофическим лихеном 
и пигментно-атрофической формой красного плоского 
лишая. 

Кроме того, у пациентки были проявления акне 
средней степени тяжести на коже лица, груди, спины 
в виде комедонов, папуло-пустулезных элементов. 
Видимые слизистые оболочки, придатки кожи не по-
ражены.

Из сопутствующей патологии обращала на себя 
внимание хроническая ревматическая болезнь сердца 
с поражением митрального и аортального клапанов. 
Больная наблюдается у ревматолога и кардиохирурга, 
получает курсы бициллинотерапии.

Рис. 1. Поражение кожи туловища в виде эритемы, телеангиоэктазий, 
пигментации, атрофии, формирующих сетчатый рисунок
Fig 1. Damage to the skin of the trunk in the form of erythema, telangiectasia, 
pigmentation, atrophy, forming a mesh pattern
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В октябре 2021 г. выполнена биопсия кожи. 
По результатам гистологического исследования 
от 02.11.2021 заключение: гиперкератоз, эпидермис 
со склонностью к атрофии, отек верхней части дер-
мы, сосуды расширены, в верхней части дермы диф-
фузно-очаговый лимфоцитарно-гистиоцитарный ин-
фильтрат, отдельные клетки инфильтрата проникают 
в эпидермис (рис. 3).

Учитывая клинические проявления, данные гисто-
логического исследования, был поставлен диагноз 
«склероатрофический лихен». В апреле 2022 г. назна-
чен гидроксихлорохин в дозировке 200 мг по 1 таблетке 
1 раз в день в течение месяца, наружная терапия — ин-
гибитор кальциневрина (0,1% мазь такролимус 2 раза 
в день 4 недели). На фоне лечения существенной поло-
жительной динамики получено не было. 

Пациентка находилась под динамическим наблю-
дением. В октябре 2022 г. при очередном осмотре 
на коже передней и боковой поверхности туловища вы-
явлены свежие элементы в виде плоских папул синюш-
но-красного цвета без четких границ, без шелушения, 
диаметром 5–7 мм (рис. 4). На коже молочных желез, 
на боковых и передней поверхности живота сохра-
нялись сетчатые очаги пойкилодермии. Заподозрен 
диагноз «грибовидный микоз» (пойкилодермическая 
форма) и рекомендована повторная биопсия кожи с ги-
стологическим исследованием. 

По результатам гистологического исследования 
от 24.11.2022 заключение: эпидермис неравномерный, 
с участками атрофии, в верхней части дермы диф-
фузно-очаговый лимфоцитарно-гистиоцитарный ин-
фильтрат со склонностью к полосовидности, клетки ин-
фильтрата проникают в эпидермис, формируя цепочки 
и скопления, определяются мелкие субэпидермальные 
щели. Обнаруженные изменения могут соответство-
вать лимфопролиферативному заболеванию, с учетом 
клинических проявлений — пойкилодермической фор-
ме грибовидного микоза (рис. 5, 6).

Рис 2. Высыпания на коже левой молочной железы
Fig 2. Lesions on the skin of left breast

Рис. 3. Гистологическое исследование от 02.11.2021 (окраска гематоксили-
ном и эозином; ×40). Гиперкератоз, эпидермис со склонностью к атрофии, 
отек верхней части дермы, сосуды расширены, в верхней части дермы 
диффузно-очаговый лимфоцитарно-гистиоцитарный инфильтрат, отдельные 
клетки инфильтрата проникают в эпидермис
Fig. 3. Histological examination dated 02.11.2021 (stained with hematoxylin and 
eosin; ×40). Hyperkeratosis, epidermis with a tendency to atrophy, edema of the 
upper dermis, dilated vessels, diffuse focal lymphocytic-histiocytic infiltrate in the 
upper dermis, individual cells of the infiltrate penetrate the epidermis

Рис. 4. Свежие элементы — папулы синюшно-красного цвета без четких 
границ, без шелушения
Fig 4. New elements — bluish-red papules without clear boundaries, without 
peeling

Выполнено иммуногистохимическое исследование. 
По результатам ИГХ-исследования от 23.12.2022: им-
мунофенотип клеток инфильтрата соответствует гри-
бовидному микозу (подавляющее большинство клеток 
инфильтрата имеют фенотип CD5+CD4+CD8–CD30–) 
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(рис. 7, 8). Индекс пролиферативной активности клеток 
инфильтрата (по Ki67) — около 5%. 

Установлен диагноз «грибовидный микоз, пойкило-
дермическая форма, стадия Ia». 

Больная госпитализирована в стационарное 
отделение клиники дерматовенерологии ПСПбГМУ 
им. акад. И.П. Павлова. Проведены дополнительные 
лабораторные и инструментальные исследования: 
по данным лабораторных исследований отклонений 
от нормы не выявлено, компьютерная томография ор-
ганов грудной клетки, брюшной полости, малого таза 
патологии не выявила. 

Пациентка обсуждена на заседании № 1057 
Санкт-Петербургского научного общества дермато-
венерологов им. В.М. Тарновского 31 января 2023 г.

Проведена общая узкополосная средневолновая 
ультрафиолетовая терапия (15 сеансов). Терапию пере-

Рис. 5. Гистологическое исследование от 24.11.2022 (окраска гематоксили-
ном и эозином; ×100). Эпидермис неравномерный, с участками атрофии, 
в верхней части дермы диффузно-очаговый лимфоцитарно-гистиоцитарный 
инфильтрат со склонностью к полосовидности, клетки инфильтрата прони-
кают в эпидермис, формируя цепочки и скопления, определяются мелкие 
субэпидермальные щели
Fig. 5. Histological study dated 24.11.2022 (stained with hematoxylin and eosin; 
×100). The epidermis is uneven with areas of atrophy, in the upper part of the 
dermis there is a diffuse-focal lymphocytic-histiocytic infiltrate with a tendency 
to banding, the cells of the infiltrate penetrate the epidermis, forming chains and 
clusters, and small subepidermal fissures are determined

Рис. 6. Гистологическое исследование от 24.11.2022 (окраска гематоксили-
ном и эозином; ×400). Клетки инфильтрата (атипичные лифоциты) проникают 
в эпидермис, формируя цепочки и скопления
Fig. 6. Histological examination dated 24.11.2022 (stained with hematoxylin 
and eosin; ×400). Infiltrate cells (atypical lymphocytes) penetrate the epidermis, 
forming chains and clusters

Рис. 7. Иммуногистохимическое исследование CD4
Fig. 7. CD4 immunohistochemistry

Рис. 8. Иммуногистохимическое исследование CD8
Fig. 8. CD8 immunohistochemistry

несла хорошо, побочных эффектов не отмечалось. 
На фоне проведенного лечения получена значительная 
положительная динамика с регрессом папулезных эле-
ментов и большей части телеангиоэктазий (рис. 9).

Обсуждение
Название «пойкилодермия сосудистая атрофи-

ческая» имеет историческое значение и подразуме-
вает высыпания в виде сочетания сетчатой пигмента-
ции, атрофии и телеангиэктазий и в настоящее время 
большинством авторов считается одним из проявлений 
пойкилодермической формы грибовидного микоза. 

Приобретенная пойкилодермия может наблюдаться 
при различных дерматозах. A. Nofal и соавт. [17] пред-
ставили алгоритмы дифференциальной диагностики 
и привели описание особенностей клинической карти-
ны. Очаги в виде сочетания атрофии, телеангиэктазий, 
пигментации описаны при боррелиозе, атопическом 
дерматите, хронической болезни «трансплантат про-
тив хозяина», красном плоском лишае, амилоидозе, 
заболеваниях соединительной ткани — красной вол-
чанке (системной и кожных форм), дерматомиозите, си-
стемной склеродермии. При длительном воздействии 
УФО-облучения развивается пойкилодермия Сиватта. 
Ятрогенными факторами, приводящими к появлению 
приобретенных пойкилодермий, являются использо-
вание глюкокортикостероидных препаратов, гидрок-
симочевины, а также рентгенотерапия, вызывающая 
развитие хронического лучевого дерматита. В отдель-
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ную группу авторами выделены пойкилодермическая 
форма грибовидного микоза, пойкилодермия сосуди-
стая атрофическая, пойкилодермический парапсориаз. 
По нашему мнению, последние две нозологии являются 
разными формами или стадиями пойкилодермической 
формы грибовидного микоза. В дифференциальной 
диагностике большое значение уделяется локализации 
высыпаний. Поражение кожи молочных желез, тулови-
ща характерно для пойкилодермической формы грибо-
видного микоза. В нашем случае мы проводили диффе-
ренциальную диагностику с красным плоским лишаем 
(пигментно-атрофической формой) и склероатрофиче-
ским лихеном. 

Учитывая клинические проявления и результат ги-
стологического исследования от 02.11.2021, пациентке 
поставлен диагноз «склероатрофический лихен». Осо-
бенностью случая явилось сочетание в клинической 
картине основного поражения кожи в виде сетчатых 
очагов пойкилодермии с отдельными папулезными эле-
ментами.

При повторной биопсии кожи с гистологическим 
и иммуногистохимическим исследованиями выявле-
ны характерные для грибовидного микоза изменения 
и установлен диагноз «грибовидный микоз, пойкило-
дермическая форма». 

В отечественной литературе приведены описания 
отдельных клинических случаев пойкилодермической 
формы грибовидного микоза [18, 19].

В 2020 г. R. Vasconcelos Berg и соавт. [20] пред-
ставили ретроспективное исследование, включающее 
53 пациента с пойкилодермической формой грибовид-
ного микоза, из них 14 случаев с распространенным 

поражением кожи, 22 случая локализованной формы 
и 17 пациентов, имевших сочетанное поражение в виде 
проявлений пойкилодермической и классической форм 
грибовидного микоза. Во всех группах преобладали 
женщины, средний возраст в группе с локализованным 
поражением кожи — 51 год. У наблюдаемой пациентки 
заболевание возникло в 30 лет, в значительно более 
молодом возрасте, чем средний возраст в приведенном 
наблюдении.

Из 22 пациентов у 5 определялась стадия Iа забо-
левания, у 16 — Iв, у 1 — IIв. У нашей пациентки также 
отмечается ранняя (Iа) стадия заболевания.

Большинство пациентов получали наружные глю-
кортикостероидные препараты, фототерапию. Нашей 
больной была проведена общая узкополосная сред-
неволновая ультрафиолетовая терапия с хорошим кли-
ническим ответом. 

В статье E. Rohmer и соавт. [21] описано 12 паци-
ентов с пойкилодермическим поражением кожи и уста-
новленным диагнозом грибовидного микоза. 10 паци-
ентам после пересмотра гистологических препаратов 
подтвержден диагноз пойкилодермической формы 
грибовидного микоза по критериям ISCL (≥ 4 баллов). 
В этом исследовании среди пациентов тоже преобла-
дали женщины, средний возраст на момент установле-
ния диагноза — 50,8 года (26–77 лет). Среднее время 
от появления симптомов до установления диагноза — 
20,5 года (от нескольких месяцев до 47 лет). В опи-
санном случае диагноз установлен относительно бы-
стро: через 5 лет от начала заболевания и через 1 год 
от момента обращения в клинику. По клиническим 
проявлениям пациенты были разделены на три группы: 
1) с ограниченными пятнистыми очагами пойкилодер-
мии; 2) с сочетанием таких очагов и классических про-
явлений грибовидного микоза; 3) с сетчатым пораже-
нием кожи, у которых отмечалось наличие папулезных 
элементов (4 человека), как у больной в описанном 
случае. Отмечается высокая частота поражения зоны 
молочных желез у пациенток женского пола (71,4%). 
Наиболее эффективным методом лечения оказалась 
фототерапия. В заключение авторами высказыва-
ется предположение о клинической гетерогенности 
пойкилодермической формы грибовидного микоза. 
Предлагается выделить отдельную нозологическую 
форму — parapsoriasis variegata, которая имеет особые 
клинические проявления и более доброкачественное 
течение, чем пойкилодермическия форма грибовидно-
го микоза с крупноочаговыми зонами пойкилодермии. 
Это предложение, по нашему мнению, имеет под собой 
определенное основание.

R.A. Abbott и соавт. [22] в свое ретроспективное 
исследование включили 49 пациентов с пойкилодер-
мической формой грибовидного микоза без сочетания 
с классическими проявлениями грибовидного микоза. 
Возраст пациентов на момент установления диагно-
за — от 15 до 81 года (средний возраст — 44 года). 
В этом исследовании, в отличие от приведенных ра-
нее, преобладали мужчины (1,6:1). Диагноз устанав-
ливался в среднем через 10 лет от момента появле-
ния высыпаний, что еще раз подтверждает сложность 
диагностики данной формы грибовидного микоза. 
При этом у большинства (88%) больных на момент 
установления диагноза определялась ранняя стадия 
заболевания, что свидетельствует о медленном, отно-
сительно доброкачественном в большинстве случаев 

Рис. 9. Регресс высыпаний спустя 4 месяца после проведенной терапии, фото 
от июня 2023 г.
Fig. 9. Regression of rashes 4 months after the therapy, photo from June 2023 
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течении заболевания. У 18% пациентов определялась 
ассоциация с лимфоматоидным папулезом. Гистоло-
гическая характеристика поражений кожи включала 
в себя эпидермотропный инфильтрат в сосочковом 
слое дермы с атипичными Т-клетками. По данным им-
муногистохимического исследования в большинстве 
случаев определялся CD4+ инфильтрат, в 15 случа-
ях из 40 клетки инфильтрата экспрессировали CD8, 
в 5 случаях из 40 инфильтрат был дважды негатив-
ным (CD4–CD8–). Проведенная терапия практиче-
ски не отличалась от описанных ранее наблюдений: 
местные глюкокортикостероидные препараты, фото-
терапия (УФБ-терапия, узкополосная УФ-терапия, 
ПУВА-терапия). Положительный ответ на фото-
терапию отмечен в большинстве случаев (80%). Та-
ким образом, высокоэффективным оказался метод 

фототерапии, что послужило причиной выбора нами 
данного метода лечения.

Заключение
Представлен клинический случай пойкилодермиче-

ской формы грибовидного микоза, вызвавший сложности 
в диагностике. Установление диагноза стало возможным 
благодаря динамическому наблюдению и проведению 
повторной биопсии кожи с гистологическим и иммуноги-
стохимическим исследованиями. Проведена общая уз-
кополосная средневолновая ультрафиолетовая терапия 
с хорошим клиническим эффектом. Положительный 
эффект сохраняется в течение нескольких месяцев, па-
циентка продолжает находиться под наблюдением дер-
матолога амбулаторного отделения клиники дерматове-
нерологии ПСПбГМУ им. акад. И.П. Павлова. 
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Пациент с тяжелым течением акне: перспективы терапии
© Трапезникова Т.В.1*, Летяева О.И.2, Зиганшин О.Р.2, Губина В.О.2
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2 Южно-Уральский государственный медицинский университет, Челябинск, Россия

Акне — это распространенное дерматологическое заболевание, пик которого приходится на 12–
25 лет. Особенность локализации воспалительных элементов на открытых участках кожного по-
крова, чаще всего на коже лица, приводит к психоэмоциональному дисбалансу и заметно снижает 
качество жизни пациентов. В 95% случаев исходом акне является формирование рубцов, лечение 
которых часто занимает долгие годы. При наличии воспалительных элементов лечение в первую 
очередь должно быть направлено на обеспечение долгосрочной ремиссии заболевания, в том чис-
ле с целью профилактики формирования новых рубцов. 
Целью настоящей работы является определение эффективности и безопасности лечения акне 
с применением системного изотретиноина. 
В статье представлены результаты использования системного изотретиноина Lidose при тяжелых 
формах акне, а также акне, резистентных к стандартным методам лечения, на основе клинических 
случаев. Доказано, что польза, получаемая от применения препарата, значительно выше воз-
можного риска побочных эффектов, особенно при наличии у пациента склонности к образованию 
рубцов. 
Клинически доказана высокая эффективность и безопасность изотретиноина для лечения как тя-
желых форм акне, так и акне средней степени тяжести. 
Применение изотретиноина в терапии акне является эффективным, безопасным методом лечения 
тяжелых и среднетяжелых форм акне и позволяет снизить риск появления рубцовых деформаций.

Ключевые слова: акне; изотретиноин Lidose; атрофические рубцы постакне
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A patient with severe acne: therapy perspectives
© Tatiana V. Trapeznikova1*, Оlga I. Letyaeva2, Oleg R. Ziganshin2, Valeria O. Gubina2

1 Clinic Linline, Chelyabinsk, Russia
2 South Ural State Medical University, Chelyabinsk, Russia

Acne is a common dermatological disease that peaks between 12 and 25. The tendency of inflammatory 
elements to appear on the skin, especially the face, leads to psycho-emotional imbalance and significantly 
reduces the patient’s quality of life. In 95% of cases, the outcome of acne is the formation of cicatricial 
deformities, the treatment of which often takes years. If inflammatory elements are present, treatment 
should be aimed at ensuring a long-term remission of the disease, including preventing the formation of 
new scars.
This work aims to determine the efficacy and safety of acne treatment using systemic isotretinoin.
The article presents the results of systemic isotretinoin use in severe forms of acne and acne that 
is resistant to standard treatments based on clinical cases. It was proved that the benefits obtained from 
isotretinoin usage are much more significant than the possible risk of side effects, especially if the patient’s 
skin tends to scar. The latest data on the etiology and pathogenesis of cicatricial deformities is presented. 
A review of modern techniques for the correction of post-acne cicatricial deformities was carried out. 
Isotretinoin is clinically proven to be highly effective and safety safe for both severe acne.
The use of isotretinoin to treat acne is effective and reduces the risk of scarring. 

Keywords: acne; isotretinoin; post-acne cicatricial deformities
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  Введение
Несмотря на большие достижения современной ме-

дицины, проблема терапии акне не теряет своей акту-
альности. 

За последние 10–15 лет был достигнут значитель-
ный прогресс в изучении патогенеза акне, созданы вы-
сокоэффективные препараты для лечения данной па-
тологии, однако по-прежнему возникают определенные 
трудности в ведении таких пациентов. 

Выбор метода терапии зависит от клинической 
формы и степени тяжести дерматоза: при легком тече-
нии заболевания рекомендованы топическая терапия, 
средства дерматокосметики [1–5]. Для терапии средних 
и тяжелых форм рекомендованы препараты системного 
действия — антибиотики, комбинированные ораль-
ные контрацептивы для женщин, системные ретинои-
ды, в редких случаях — системные кортикостероиды. 
На сегодняшний день международным медицинским 
сообществом системный изотретиноин (ИТ) признан 
наиболее эффективным средством терапии тяжелых 
форм акне [5–10]. Изотретиноин был синтезирован 
более 40 лет назад, и его механизм действия хорошо 
изучен. 13-цис-ретиноевая кислота, являясь актив-
ной формой препарата, связывается с ретиноидными 
рецепторами, что приводит к нормализации диффе-
ренцировки кератиноцитов, снижению продукции кож-
ного сала и, как следствие, к снижению колонизации 
Cutibacterium acnes [8, 10, 11]. Способность ИТ ингиби-
ровать провоспалительные цитокины доказана в иссле-
дованиях, что обеспечивает выраженный противовос-
палительный и иммуномодулирующий эффект [12–14]. 

Есть ряд пациентов и врачей, настроенных против 
использования системного ИТ, которые серьезно опа-
саются побочных эффектов со стороны центральной 
нервной системы, в частности депрессии. За многолет-
нюю практику использования препарата нам не дово-
дилось видеть пациентов, у которых ИТ в форме Lidose 
вызвал депрессию. В ряде отечественных и зарубеж-
ных исследований было показано, что пероральный 
ИТ вызывает выраженное улучшение акне, приводит 
к значительному снижению показателей депрессии 
и не связан с увеличением случаев депрессии или суи-
цидальных тенденций. Подтверждена безопасность ИТ 
в отношении психических расстройств как побочного 
эффекта у обычных пациентов с дерматозами, у лиц же 
с предрасположенностью к депрессивным состояниям 
требуются дополнительные обследования [4, 11–18].

Еще достаточно частая причина, из-за которой 
не назначается системный ИТ, — это возможные пора-
жения печени, в частности повышение уровня печеноч-
ных ферментов. Однако в ряде работ показано, что при-
ем ИТ приводит к снижению данных показателей даже 
у пациентов с изначально высоким уровнем билирубина 
(синдром Жильбера). Речь в данном исследовании идет 
об использовании препарата Акнекутан®, где было по-
казано, что его применение у пациентов, страдающих 
синдромом Жильбера, приводило к двукратному сни-
жению уровня общего билирубина в сыворотке крови 
относительно исходных значений, что является суще-
ственным аргументом при выборе данного препарата 
у пациентов с изначально высоким уровнем билируби-
на [20–22]. 

Единственным абсолютным противопоказани-
ем к терапии системным ИТ является беременность. 
Инструкция к Акнекутану® четко гласит, что период 

полувыведения основного метаболита ИТ составляет 
29 ч, а эндогенные концентрации ретиноидов в организ-
ме восстанавливаются через 14 дней после последнего 
приема препарата [23]. 

Соответственно, мнение о том, что нельзя плани-
ровать беременность в течение двух лет после отмены 
препарата, является заблуждением. И уж тем более, 
что ИТ может стать причиной бесплодия. Известно, 
что ИТ не влияет на сперматогенез и его прием не яв-
ляется противопоказанием в отношении репродуктив-
ной функции у мужчины [23]. 

Следует заметить, что большинство нежелатель-
ных явлений системного ИТ являются дозозависимыми 
и обратимыми. В связи с этим препарат Акнекутан® 
компании «ЯДРАН» (Хорватия) может выступать препа-
ратом выбора для лечения среднетяжелых и тяжелых 
форм акне у лиц старше 12 лет. Уникальная технология 
Lidose (SMB Laboratories S.A., Бельгия), которая исполь-
зуется при производстве данного препарата, позволяет 
снизить как суточную, так и курсовую дозу ИТ, что дает 
возможность минимизировать риск возникновения по-
бочных реакций с сохранением терапевтической эф-
фективности препарата.

Все возможные побочные реакции, такие как сухость 
губ, ретиноевый дерматит, могут быть легко устранены 
с использованием эмолентов [24]. Более того, при условии 
начала использования эмолентов одновременно с Акне-
кутаном® эти побочные эффекты могут быть предотвра-
щены или иметь минимальные проявления. Назначение 
изотретиноина начиная с минимально эффективной 
дозы с постепенным повышением также может помочь 
уменьшить частоту побочных реакций [5, 23].

Клиническая практика доказала эффективность 
и безопасность Акнекутана®. 

Заслуживает внимания клинический случай пяти-
летнего наблюдения пациентки с тяжелой формой акне. 

Клиническое наблюдение 
На прием обратилась пациентка 27 лет с жалобами 

на болезненные, «безобразные» высыпания на лице, 
спине. Больна с 14-летнего возраста, когда появились 
первые «черные точки». Многочисленные курсы лече-
ния наружными средствами давали временный эффект, 
рекомендаций по уходу никогда не получала. К 18 го-
дам ситуация усугубилась появлением значительного 
количества болезненных элементов, преимущественно 
в предменструальный период. Пациентка регулярно по-
сещала врачей. Обследование у гинеколога не выявило 
отклонений у нормы, в биохимических анализах крови 
патологии не выявлено. В течение последующих лет ак-
тивно использовались «чистки», топические антибакте-
риальные препараты, спиртовые растворы. На момент 
осмотра патологический процесс локализован на коже 
щек и подбородочной области, а также верхней поло-
вине спины. Представлен воспалительными папулами 
ярко-розового цвета до 0,4 см, узлами до 1,0 см, еди-
ничными кистами с флюктуацией до 1,5 см, многочис-
ленными пустулами 0,1–0,3 см (рис. 1).

Общий анализ крови, биохимические показатели —  
в пределах референсных значений, УЗИ органов мало-
го таза не выявило патологии. Вес пациентки — 68 кг.

В соответствии с Федеральными клиническими 
рекомендациями по ведению больных акне РОДВК 
от 2019–1920 гг. ИТ назначается из расчета 0,5 мг 
на 1 кг массы тела в сутки до достижения кумулятивной 
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дозы 120–150 мг/кг. Так как Акнекутан® имеет более 
высокую биологическую доступность, терапевтическая 
дозировка Акнекутана® составляет 0,4–0,8 мг/кг/сут, 
а курсовая доза — 100–120 мг/кг. Предполагаемая сум-
марная доза у нашей пациентки — 120 мг/кг, что соста-
вило 8160 мг. Учитывая, что начало терапии системным 
ИТ в первые недели дает обострение патологического 
процесса, стартовая доза была назначена из расчета 
0,4 мг/кг, что соответствовало 24 мг препарата Акнеку-
тан (16 мг + 8 мг) ежедневно в течение месяца. 

Пациентке был рекомендован уход за кожей, стик 
для губ с целью профилактики сухости. Мы подробно 
обсудили важность щадящего ухода за кожей, недопу-
стимость использования агрессивных косметологиче-

ских процедур. Также были разъяснены последствия 
наступления беременности в период лечения ИТ и взя-
то дополнительное информированное согласие.

На контрольном визите через месяц мы отметили 
появление сухости кожи, при этом количество элемен-
тов оставалось прежним, биохимические показате-
ли, общий анализ крови — в пределах референсных 
значений. Пациентка хорошо переносила препарат. 
Было принято решение об увеличении суточной дозы 
до 32 мг, что составляло 0,5 мг/кг массы тела. 

Дальнейшие визиты осуществлялись с частотой 
раз в три месяца (рис. 2).

После набора кумулятивной дозы (120 мг/кг массы 
тела) достигнуто полное разрешение морфологических 
элементов акне, лабораторные показатели — в пре-
делах референсных значений. Пациентке были даны 
рекомендации по уходу за кожей, назначена поддержи-
вающая топическая терапия препаратом азелаиновой 
кислоты. На контрольном визите через полгода сохра-
нялся достигнутый клинический эффект (рис. 3), одна-
ко рубцы постакне доставляли психологический дис-
комфорт, и пациентка была направлена к косметологу 
для коррекции имеющихся дефектов.

Обсуждение
Следует отметить, что у подавляющего числа па-

циентов терапия Акнекутаном® приводит к достаточно 
быстрому наступлению эффекта, что, несомненно, по-
ложительно влияет на приверженность пациента прово-
димому лечению.

Побочные реакции и переносимость препарата за-
висят от многих факторов. Это фототип кожи, суточ-
ная доза, приверженность к использованию дермато-
косметики, образ жизни, вредные привычки. Поэтому 
чрезвычайно важно корректировать лечение в каждом 
конкретном случае, но незыблемым остается набор 
суммарной дозы [5, 9].

Рис. 1. До лечения
Fig. 1. Before treatment

Рис. 2. После лечения СИ Акнекутан® в течение 4 месяцев 
Fig. 2. After treatment SI Aknecutan® during 4 months

Рис. 3. После лечения СИ Акнекутан® в течение 10 месяцев 
Fig. 3. After treatment SI Aknecutan® during 10 months
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Врач должен объяснить пациенту, что одним из ме-
ханизмов действия ИТ является истончение рогового 
слоя, поэтому во время лечения и в течение 6 месяцев 
после его окончания противопоказаны УФ-облучение, 
дермабразия, пилинги, лазерные процедуры. По этой 
же причине необходимо использовать фотозащитные 
средства с высоким SPF-фактором даже в зимнее 
время [23].

Основными показаниями к терапии ИТ при акне 
являются узловато-кистозные и конглобатные формы 
акне, высокий риск образования рубцов при средне-
тяжелых формах акне, сочетающихся с выраженными 
психоэмоциональными расстройствами по поводу за-
болевания [4–7].

По данным литературы, разрешение воспалитель-
ных элементов с образованием рубца в 3,4–6,8 раза 
встречается чаще при тяжелых формах заболевания, 

чем у пациентов с более легкими формами акне. Также 
выявлено, что рубцовые деформации образуются в 1,6–
2,8 раза чаще у пациентов, не получавших адекватной 
терапии в первые 3 года от начала заболевания [25, 26]. 
Очевидно, что вовремя назначенная терапия систем-
ным изотретиноином позволит избежать физических 
и психических страданий. 

Заключение
Изотретиноин является самым сильным и эффек-

тивным пероральным препаратом для лечения паци-
ентов с тяжелой формой акне, обеспечивая ремиссию 
89% и выше. Своевременное назначение адекватной 
терапии препаратом Акнекутан® позволяет достичь 
выраженного клинического эффекта, избежать ослож-
нений заболевания и улучшить качество жизни паци-
ентов. 
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Развитие идиопатической эруптивной макулярной пигментации 
у ребенка 11 лет
© Трофимов П.Н.*, Хайрутдинов В.Р., Белоусова И.Э., Федотова М.А.

Военно-медицинская академия им. С.М. Кирова, Санкт-Петербург, Россия

Случай развития идиопатической эруптивной макулярной пигментации у ребенка демонстрирует 
один из вариантов приобретенной гиперпигментации кожи неясной этиологии. У мальчика 11 лет 
в течение года развились высыпания в виде светло-коричневых пятен в области туловища и конеч-
ностей, которые появлялись на фоне нормальной кожи без установленного провоцирующего фак-
тора. Изначально процесс локализовался в локтевых сгибах и аксиллярных зонах, в дальнейшем 
произошло распространение высыпаний на кожу туловища, шеи и конечностей. При этом не было 
отмечено появления воспалительных изменений в основании элементов сыпи. Пациенту прове-
дено обследование на наличие заболеваний, которые могли лежать в основе кожных проявлений, 
а также выполнено гистологическое исследование с целью верификации диагноза. Установленный 
диагноз идиопатической эруптивной макулярной пигментации позволил выбрать выжидательную 
тактику в лечении пациента в связи с имеющимися литературными данными о саморазрешении 
данной патологии и неэффективности имеющихся вариантов лечения дерматоза.

Ключевые слова: идиопатическая эруптивная макулярная пигментация; приобретенная макулярная 
гиперпигментация неясной этиологии; пепельный дерматоз; стойкая дисхромическая эритема; клинический случай
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Development of  idiopathic eruptive macular pigmentation 
in an 11-year-old boy
© Pavel N. Trofimov*, Vladislav R. Khairutdinov, Irena E. Belousova, Maria A. Fedotova

S.M. Kirov Military Medical Academy, Saint Petersburg, Russia

A case of idiopathic eruptive macular pigmentation in a child demonstrates a variant of skin 
hyperpigmentation of uncertain etiology. we described an 11-year-old boy with light brown spots in the 
torso and limbs that developed against the background of normal skin without an established provoking 
factor. On examination, it was found that the disease had developed within one year. Initially, the 
process was localized to the elbow folds and axillary areas, but later the rash spread to the trunk, neck 
and extremities. No inflammatory changes were observed at the base of the rash elements. The patient 
was examined for the presence of diseases that could underlie the skin manifestations, and histological 
examination was performed to verify the diagnosis. The established diagnosis of idiopathic eruptive 
macular pigmentation made it possible to choose a wait-and-see approach in treating the patient, 
due to the available literature data on the self-resolution of this pathology and ineffectiveness of the 
availabledermatosis treatment options.

Keywords: idiopathic eruptive macular pigmentation; acquired macular pigmentation of uncertain etiology; ashy 

dermatosis; erythema dyschromicum perstans; case report
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  Актуальность 
Идиопатическая эруптивная макулярная пигмен-

тация (ИЭМП) — приобретенная гиперпигментация 
кожи неясной этиологии. Анализ научных публикаций 
за последние несколько лет показывает, что существу-
ет множество мнений об определении и классификации 
гиперпигментаций кожи, вызывающих, в свою очередь, 
трудности у практикующего врача в диагностике и ле-
чении данного дерматоза.

Изначально термин «идиопатическая эруптивная 
макулярная пигментация» был предложен Degos и со-
авт. в 1978 г. По мнению авторов, зарегистрирован-
ные ими случаи пигментного дерматоза отличались 
от известных ранее пепельного дерматоза и стойкой 
дисхромической эритемы [1]. Sanz de Galdeano и со-
авт. в 1996 г. определили диагностические критерии 
ИЭМП [2].

ИЭМП была отнесена к группе других пятнистых 
пигментаций, объединенных термином «приобретен-
ные макулярные гиперпигментации неясной этиоло-
гии», в соответствии с номенклатурой, установленной 
на 22-й Международной конференции «Пигментная 
клетка», состоявшейся в Сингапуре в 2014 г. [3]. В груп-
пу приобретенных макулярных гиперпигментаций неяс-
ной этиологии также были включены пепельный дер-
матоз, стойкая дисхромическая эритема, меланоз Риля 
и пигментная форма плоского лишая. За последние 
годы был опубликован ряд статей, анализирующих воз-
можную этиологию, патогенез и детали клинической 
картины макулярных пигментаций [4–6].

Описание случая 
Нами был консультирован мальчик 11 лет, родите-

ли которого предъявляли жалобы на наличие у ребенка 
распространенных высыпаний в области шеи, тулови-

ща и конечностей, не вызывающих никаких субъектив-
ных ощущений. 

Из анамнеза известно, что около 1 года назад 
на фоне полного благополучия на коже аксиллярных 
областей, шеи, в локтевых ямках появились высыпания 
в виде пятен светло-коричневой окраски, не сопрово-
ждающиеся субъективными ощущениями. В течение 
последующих 2 месяцев сыпь распространилась по все-
му телу, за исключением лица, волосистой части голо-
вы, ладоней и подошв. Слизистые оболочки полости 
рта и носа также были свободны от высыпаний. На пре-
дыдущих этапах лечения устанавливались диагнозы 
меланодермии, нарушения пигментации неуточненные, 
стойкой дисхромической эритемы. 

Результаты физикального, лабораторного 
и инструментального исследования
Патологический процесс носил распространенный 

характер и локализовался в области шеи, спины, груди, 
живота, преимущественно на сгибательных и внутрен-
них поверхностях плеч, предплечий, бедер, голеней, 
тыла кистей и стоп и был представлен множественными 
пятнами серовато-коричневой окраски неправильной 
формы диаметром от 0,5 до 3 см (рис. 1).

При видеодерматоскопии выявлена псевдорети-
кулярная пигментная сеть, представленная точками 
коричневой и серой окраски, образующими ломаные 
и кривые линии, формирующие сетчатые узоры (рис. 2).

Была выполнена диагностическая биопсия кожи. 
При гистологическом исследовании с окраской гема-
токсилином и эозином обнаруживалась пигментация 
базального слоя эпидермиса, в сосочковой части дер-
мы выявлены редкие периваскулярные лимфоцитар-
ные инфильтраты и значительное количество мелано-
фагов (рис. 3). 

Рис. 1. Множественные светло-коричневые пятна на коже боковой поверхности шеи (а), локтевого сгиба (б) и аксиллярной области (в)
Fig. 1. Multiple light brown spots on the skin of the lateral surface of the neck (а), of the elbow bend (б) and of the axillary area (в)

а б в
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Был выполнен широкий спектр исследований с ис-
пользованием лабораторных и инструментальных ме-
тодов.

Клинический и биохимический анализы крови (глю-
коза, общий билирубин, прямой билирубин, ЛДГ, АЛТ, 
ACT, ГГТ, общий белок, щелочная фосфатаза, моче-
вина, мочевая кислота, железо, С-реактивный белок, 
калий, натрий, хлор, триглицериды, общий холестерин, 
ЛПНП, ЛПОНП, коэффициент атерогенности, креати-
нин, АСЛ-О, фибриноген) — все показатели в пределах 
референтных значений. Исследование гормонального 
статуса (ТТГ, свободный Т4, кортизол, инсулин), анализ 
мочи были в пределах референтных значений. Анализ 
кала на я/гельминтов, простейшие, бактериологическое 

исследование кала на тифо-паратифозную и дизенте-
рийную группы, условно-патогенную микрофлору — 
патологии не выявил. УЗИ органов брюшной полости, 
надпочечников, щитовидной железы и рентгенография 
органов грудной клетки были в пределах возрастной 
нормы. 

Проведены консультации специалистов — аллерго-
лога-иммунолога, эндокринолога, оториноларинголога, 
стоматолога. 

Выявлены сопутствующие заболевания: бронхи-
альная астма (легкое персистирующее течение, период 
обострения), хронический компенсированный тонзил-
лит (вне обострения), кариес 16-го и 26-го зубов.

Диагноз ИЭМП был установлен с использовани-
ем следующих клинических и гистопатологических 
критериев: наличие множественных светло-серых 
и светло-коричневых пятен; характерная локализация 
высыпаний; отсутствие положительного симптома Да-
рье–Унны; гистопатологические изменения не проти-
воречат ИЭМП; отсутствуют сопутствующие заболе-
вания, связанные с развитием пигментации. В пользу 
установленного диагноза свидетельствовали данные 
анамнеза заболевания, согласно которым при появле-
нии высыпаний на коже вокруг них не формировались 
гиперемические пятна. В анамнезе отсутствовали све-
дения о приеме лекарственных препаратов, способных 
вызывать развитие пигментации кожи. Также у пациен-
та и его родственников ранее не было подобных пора-
жений кожи, аутоиммунных заболеваний или патологии 
щитовидной железы.

Обсуждение
На сегодняшний день в англоязычной литературе 

описано 55 случаев ИЭМП [7–12].
Клиническая картина ИЭМП представлена пятна-

ми светло-коричневого цвета округлой или овальной 
формы размером от 5 до 25 мм, которые формируют-
ся без предшествующей эритемы на фоне нормальной 
кожи и не сопровождаются субъективными симптома-

Рис. 2. Дерматоскопическая картина идиопатической эруптивной макулярной 
пигментации. Псевдоретикулярная пигментная сеть (точки коричневого/серо-
ватого цвета) в области пятна (видеодерматоскопия)
Fig. 2. Dermatoscopic picture of idiopathic eruptive macular pigmentation. 
Pseudoreticular pigmentary network (brown/grayish dots) in the area of the stain 
(video dermatoscopy)

Рис. 3. Гистологическое исследование биоптата кожи, окраска гематоксилином и эозином: а — умеренно выраженная пигментация базального слоя эпидермиса, 
редкий периваскулярный лимфоцитарный инфильтрат и меланофаги в дерме (×100); б — умеренно выраженная пигментация базального слоя эпидермиса, 
меланофаги в дерме (×200)
Fig. 3. Histological examination of a skin biopsy specimen stained with hematoxylin and eosin: а — mild perivascular lymphocytic infiltrate and melanophages in the dermis 
(×100); б — melanophages in the dermis (×200)

а б
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ми. Высыпания, как правило, локализуются на коже 
шеи, туловища и проксимальных отделов конечностей, 
однако описаны случаи локализации процесса в обла-
сти лица и дистальных отделов конечностей [7, 13, 14].

ИЭМП является доброкачественным меланозом, 
встречающимся у детей и подростков и разрешаю-
щимся самостоятельно в течение нескольких месяцев 
или лет. Имеется единичное сообщение о существова-
нии заболевания в течение длительного периода вре-
мени. S. Mehta и соавт. описали случай ИЭМП у женщи-
ны индийского происхождения, которая страдала этим 
заболеванием с периодами обострения и ремиссии 
21 год [7, 13]. 

Патогенез ИЭМП остается неясным. Эндокринные 
нарушения, воспаление или аутоиммунные реакции 
были предположены некоторыми авторами в качестве 
триггерных факторов развития ИЭМП [15].

Жители стран Азии и Египта, по-видимому, чаще 
страдают ИЭМП [16]. Этническая принадлежность и тип 
кожи по Фицпатрику могут рассматриваться как факто-
ры риска развития дерматоза [17]. 

Дифференциальный диагноз ИЭМП проводят 
с лекарственной сыпью, поствоспалительной пигмен-
тацией, мастоцитозом, пигментной формой красного 
плоского лихена и стойкой дисхромической эритемой, 
поскольку все эти заболевания проявляются многочис-

Таблица 1. Критерии постановки диагноза дерматоза из группы приобретенных макулярных гиперпигментаций неясной этиологии в соответствии с рекомендациями 
22-й Международной конференции «Пигментная клетка» [3]
Table 1. Criteria for the diagnosis of dermatosis from the group of acquired macular hyperpigmentation of uncertain etiology according to the recommendations of the 
22nd International Pigment Cell Conference [3]

Пепельный дерматоз (ПД) / стойкая дисхромическая эритема (СДЭ)

Характеризуются приобретенными большими гиперпигментированными пятнами (> 5 см).

Этиология неизвестна.

Обычно высыпания локализуются на коже туловища.

Клинические проявления ПД и СДЭ можно считать идентичными, за исключением наличия эритематозной каймы в активной стадии СДЭ.

Наличие меланофагов в дерме вызывает пепельно-серую пигментацию.

Интерфейс-дерматит может присутствовать, но не является обязательным признаком для диагностики этих состояний

Пигментная форма красного плоского лишая (ППЛ)

Приобретенные большие (> 5 см) и мелкие (0,5–5 см) пятна.

Пигментация неясной этиологии, с/без элементов сыпи, характерных для красного плоского лишая любой другой локализации, в настоящее 
время или в анамнезе (может не быть этиопатогенетически связанным с ним).

Наиболее частая область поражения — область головы и шеи, за ними следуют сгибательные поверхности конечностей.

Если гиперпигментация ограничена участками, на которых предшествовали типичные высыпные элементы плоского лишая или имеются 
видимые и пальпируемые высыпания плоского лишая, такие случаи должны быть расценены как красный плоский лишай с поствоспалительной 
гиперпигментацией, а не ППЛ.

Гистологические изменения могут быть сходны с ПД/СДЭ и представлены наличием кожных меланофагов с поверхностным дерматитом или без 
него на определенной стадии развития процесса

Идиопатическая эруптивная макулярная пигментация

Характеризуется бессимптомными несливающимися мелкими коричневыми пятнами (0,5–2 см) с локализацией в области шеи, проксимальных 
отделов конечностей и туловища.

Отсутствие предшествующего воспаления или воздействия лекарств в анамнезе.

Гистологические изменения характеризуются гиперпигментацией базального слоя эпидермиса и наличием дермальных меланофагов без 
видимых повреждений базального слоя или лихеноидного воспалительного инфильтрата.

Разрешается в течение нескольких месяцев или лет.

Заболевают преимущественно подростки и молодые люди

Меланоз Риля и пигментный контактный дерматит

Характеризуется многочисленными мелкими (размером в несколько миллиметров) или сетчатыми, приобретенными пигментными пятнами 
неясной этиологии.

Возникает на лице, шее и верхней части груди.

Если у пациентов возникли мелкосетчатые пигментные высыпания на лице и в области шеи как результат разрешения контактного 
аллергического дерматита, то поражение кожи может быть расценено как пигментный контактный дерматит
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ленными распространенными пигментными пятнами 
на туловище и в области проксимальных отделов ко-
нечностей [18, 19]. 

В нашем случае клинические проявления сви-
детельствуют в пользу диагноза ИЭМП. Отсутствие 
предшествующей эритемы и данных в анамнезе о при-
еме лекарственных препаратов обусловливает исклю-
чение клинического диагноза лекарственной сыпи 
или поствоспалительной пигментации. Отсутствие 
симптома Дарье–Унны и тучных клеток при гистоло-
гическом исследовании свидетельствует против ма-
стоцитоза. Стойкая дисхромическая эритема обычно 
проявляется в виде сероватых пятен с эритематозным 
воспалительным венчиком, для нее также характерны 
базальноклеточная гидропическая дегенерация и не-
держание пигмента в дерме, обнаруживаемые при ги-
стологическом исследовании. 

При гистологическом исследовании биоптата кожи 
с окраской гематоксилином и эозином был обнаружен 
эпидермальный гипермеланоз с повышенным содер-
жанием меланина в базальном слое эпидермиса и вос-
палительным инфильтратом и меланофагами в дерме. 
Тучные клетки не выявлены.

Дерматоскопическая картина для входящих в груп-
пу приобретенных макулярных гиперпигментаций неяс-
ной этиологии дерматозов практически не отличается 

и, как правило, представлена коричневыми или серыми 
точками, образующими сетчатый рисунок [20].

Диагностические критерии группы дерматозов — 
приобретенных макулярных гиперпигментаций неясной 
этиологии приведены в табл. 1. 

Лечение ИЭМП — сложная задача. Была отмече-
на неэффективность неодимового лазера на иттрий- 
алюминиевом гранате (1064 нм) и рубинового лазера 
с Q-переключением (694 нм) в лечении ИЭМП [7]. Топи-
ческие стероиды, гидрохинон и третиноин также мало-
эффективны в лечении дерматоза [14, 21]. 

В нашем случае мы рекомендовали динамическое 
наблюдение без назначения системной или местной 
терапии. 

Заключение
Поскольку гистологические изменения при ИЭМП 

не являются специфичными, данное заболевание ско-
рее выступает диагнозом исключения. 

Знание клинической картины, гистологических 
и других критериев ИЭМП практическими врачами мо-
жет быть важно с целью предупреждения излишнего об-
следования пациента и проведения нецелесообразного 
лечения в связи с его неэффективностью и спонтанной 
ремиссией дерматоза в течение нескольких месяцев 
или лет. 
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Гигантские шанкры перигенитальной локализации
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1 Кировский государственный медицинский университет, Киров, Россия
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3 Кировская городская больница № 2, поликлиника № 1, Киров, Россия

В статье представлены три клинических случая гигантских шанкров перигенитальной локализации. 
В первом случае пациент обратился к хирургу с жалобами на воспаление кожи полового члена, 
«язва» на животе, которая появилась за месяц до этого, его никак не беспокоила. Два следующих 
наблюдения выявлены как половые контакты. Интересным представляется, что все три случая 
кроме идентичной локализации первичного аффекта (кожа живота) объединяют между собой 
приятельские отношения и общий источник инфекции. Наличие распространенных специфических 
высыпаний (розеолезная сыпь без тенденции к группировке) на фоне остатков твердого шанкра 
подразумевает у пациента диагноз вторичного свежего сифилиса. Однако у всех описанных паци-
ентов также отмечались и клинические признаки, более характерные для злокачественного тече-
ния сифилиса, — раннее развитие распространенных папуло-пустулезных элементов и алопеции. 

Ключевые слова: клинический случай; вторичный сифилис; гигантский твердый шанкр; перигенитальная 
локализация 
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Giant chancres of  perigenital localization
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The article presents three clinical cases of giant chancres of perigenital localization. In the first case, 
the patient went to the surgeon with complaints of inflammation of the skin of the penis, the “ulcer” 
on the abdomen, which had appeared a month before, did not bother him at all. The next two observations 
were identified as sexual contacts. It is interesting that all three cases, in addition to the identical 
localization of the primary affect (skin of the abdomen), unite friendly relations and a common source 
of infection. The presence of widespread specific rashes (roseola without a tendency to group) against 
the background of remains of chancre implies a diagnosis of “lues secundaria recens” in the patient. 
However, all the described patients also had clinical signs that were more characteristic of the malignant 
course of syphilis — the early development of widespread papulopustular elements and alopecia.

Keywords: сlinical case; secondary syphilis; giant chancre; perigenital localization
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  Актуальность 
Клиническая картина сифилиса многообразна 

в своих проявлениях. Путь передачи сифилитиче-
ской инфекции преимущественно половой, таким 
образом, чаще первичные сифиломы локализуются 
на половых органах. Однако «входными воротами» 
для бледной трепонемы может служить любая микро-
травма кожи и слизистых оболочек. Соответственно, 
по локализации твердые шанкры можно разделить 
на генитальные, перигенитальные и экстрагениталь-
ные, что напрямую зависит от характера контакта 
с больным, а также от расположения и проявлений 
сифилиса у него [1–3]. На участках кожи с выражен-
ной подкожной жировой клетчаткой (живот, лобок, 
внутренняя поверхность бедер) нередко наблюдают-
ся так называемые гигантские шанкры — размером 
от 1,5–2,0 см и более [1, 4, 5].

Зачастую шанкры с локализацией на коже лоб-
ка являются «посткондомными»: многие пациенты 
ошибочно полагают, что использование средств ин-
дивидуальной защиты или обработка гениталий ан-
тисептиком после незащищенного полового контакта 
исключают возможность заражения венерическим 
заболеванием [2]. Местное лечение сифилитических 
сыпей неэффективно, поскольку инфекция носит ге-
нерализованный характер, а использование раздра-
жающих средств (спиртовых растворов антисептиков) 
зачастую приводит только к ухудшению клинической 
картины и развитию осложнений [1, 2].

Первый клинический случай
Описанный в первом клиническом наблюдении 

половой анамнез является общим для всех трех па-
циентов.

Пациент Р. 1972 г.р. (47 лет) был выявлен в Цен-
тральной районной больнице (ЦРБ) на приеме у вра-
ча-хирурга по месту жительства, к которому обратился 
по поводу воспаления кожи полового члена и невоз-
можности «открыть» головку. Проконсультирован вра-
чом-дерматовенерологом. 

Проведены серологические исследования 
от 05.04.2019: реакция микропреципитации (РМП) 4+ 
(резко положительная), титр — 1:32; иммунофермент-
ный анализ (ИФА) IgМ 4+. Направлен на стационарное 
лечение в венерологическое отделение Кировского об-
ластного клинического кожно-венерологического дис-
пансера (КОККВД) с диагнозом «вторичный сифилис 
кожи и слизистых».

Из анамнеза заболевания: при опросе больно-
го выяснено, что около месяца назад на коже живота 
появился язвенный дефект без субъективных ощуще-
ний. Примерно через неделю похожий дефект появил-
ся на половом члене, еще через неделю появилась 
отечность и болезненность крайней плоти, а затем — 
и явления фимоза. Самостоятельно в течение недели 
предпринимал попытки промывать крайнюю плоть вод-
ным раствором хлоргексидина. Обследовался ли ранее 
на сифилис, не помнит. 

Из анамнеза жизни: разведен, постоянной поло-
вой партнерши не имеет, отбывал наказание в местах 
лишения свободы 9 лет назад, в настоящее время — 
разнорабочий на лесопилке без официального трудо-
устройства, проживает с родным братом (клинический 
случай 2) и матерью в частном доме с печным отоп-
лением. 

Половой анамнез: незащищенный половой контакт 
в состоянии алкогольного опьянения в начале января 
2019 г. Отмечал праздник в компании родного брата, 
его приятеля (клинические случаи 2, 3) и одной жен-
щины, с которой были половые контакты у всех троих 
мужчин. Женщина 1992 г.р. (27 лет) выявлена и обсле-
дована дерматовенерологом в ЦРБ по месту житель-
ства, диагноз: А51.3 вторичный сифилис кожи и слизи-
стых оболочек; широкие кондиломы половых органов 
(РМП 4+ от 09.04.2019; ИФА IgМ 4+ от 09.04.2019). 
Направлена на дообследование и лечение в венеро-
логическое отделение КОККВД, на госпитализацию 
не явилась. Специфическое противосифилитическое 
лечение получила через 3 месяца в исправительной 
колонии, где отбывала наказание, дальнейшая ее 
судьба неизвестна.

Перенесенные заболевания: острые респиратор-
ные вирусные инфекции (ОРВИ), ветряная оспа. Ал-
лергические реакции, непереносимость лекарственных 
средств, вирус иммунодефицита человека (ВИЧ отри-
цателен от 05.04.2019), туберкулез, гепатиты А, В, С, 
гемотрансфузии, острые кишечные инфекции (ОКИ), 
малярию, корь, ранее перенесенные инфекции, переда-
ваемые половым путем (ИППП), отрицает. По данным 
флюорографии (ФЛГ) от 08.04.2019 легкие и сердце 
в норме. 

Вредные привычки: курит, злоупотребляет алкого-
лем. 

Объективное состояние на момент поступления: 
без особенностей.

Локальный статус на момент поступления в стаци-
онар: на волосистой части головы наблюдаются мелко- 
очаговая алопеция в височных и затылочной областях, 
эритематозные пятна, единичные папулы до 5 мм в диа-
метре (рис. 1); на коже туловища — обильная мелкая 
розеолезная сыпь без тенденции к группировке, еди-
ничные папулезные и папуло-пустулезные элементы 
застойного красного цвета (рис. 2); на коже живота — 
язвенный дефект округлой формы до 3 см диаметром 
в стадии эпителизации, в центре покрытый коркой. На-
ружные половые органы развиты правильно, мелкооча-
говая алопеция на коже лобка. Крайняя плоть гипере-
мирована, отечна, инфильтрирована, головка полового 
члена не открывается (фимоз). Умеренное серозно- 

Рис. 1. Мелкоочаговая алопеция, эритематозные пятна, единичные папулы

Fig. 1. Small-focal alopecia, erythematous spots, single papules
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гнойное отделяемое из препуциального пространства 
(рис. 3). Паховые лимфоузлы пальпаторно не увеличе-
ны, безболезненны, не спаяны друг с другом и окружа-
ющими тканями, кожа над ними не изменена. 

Обследование в стационаре 
Лабораторные исследования: 

 � общий анализ крови от 09.04.2019: лейкоцитоз 
(9,7×109/л); повышение СОЭ до 23 мм/ч, других па-
тологических изменений не выявлено; 
 � общий анализ мочи от 09.04.2019: лейкоциты — 
12–15 в п/зр; 

 � биохимический анализ крови: билирубин 
14,21 ммоль/л; АСТ — 41 Ед/л; АЛТ — 49 Ед/л; 
 � кал на яйца глист (я/г) от 09.04.2019: я/г не обнару-
жены; 
 � бактериоскопическое исследование клинического 
материала из уретры на N. Gonorrhoeae (окраска 
препарата по Граму) от 09.04.2019 — не обнаруже-
ны; лейкоциты — 10–15 в п/зр; обнаружены стреп-
то- и стафилококки; 
 � бактериоскопическое исследование нативного мате-
риала из уретры методом темнопольной микроско-
пии на Tr. Vaginalis от 09.04.2019: не обнаружены.

Серологическое обследование при поступлении: 
 � РМП 4+, титр — 1 32 от 09.04.2019; 
 � реакция иммунофлюоресценции (РИФ) от 
09.04.2019 — 4+; 
 � ИФА сумм от 09.04.2019 — 4+; ИФА IgG — обнару-
жены антитела к Tr. Pallidum от 09.04.2019; коэффи-
циент позитивности (КП) — 16,7; титр — 1:2560.

На основании клинических данных и лабораторных 
обследований установлен диагноз: А51.3 вторичный 
сифилис кожи и слизистых оболочек. Остатки твердого 
шанкра.

Назначено специфическое противосифилитиче-
ское лечение: натриевая соль бензилпенициллина 
по 1 000 000 Ед 6 раз в сутки в/м в течение 28 дней [6]. 
Через 2 ч после первого введения пенициллина отме-
чены повышение температуры тела до 38,0 °С, общее 
недомогание, появление новых розеолезных элементов 
на коже туловища.

Общая курсовая доза — 168 000 000 Ед бензилпе-
нициллина. Лечение перенес удовлетворительно. Полу-
чил полный курс специфического лечения [6]. 

При осмотре на момент выписки из стационара: со-
стояние удовлетворительное. Кожный покров свободен 
от специфических высыпаний, проявления сифилиса 
на коже полностью разрешились, на месте язвенного 
дефекта — атрофический рубец с гиперпигментацией. 
Сохраняются очаги алопеции на волосистой части голо-
вы и лобке.

При выписке рекомендован клинико-серологиче-
ский контроль у врача-дерматовенеролога по месту жи-
тельства [6].

Второй клинический случай
Пациент Р. 1980 г.р. (38 лет) был выявлен в ЦРБ 

как половой контакт. Проконсультирован врачом-дер-
матовенерологом. 

Проведены серологические исследования: РМП 4+, 
титр — 1:16 от 10.04.2019; ИФА IgМ — 4+ от 10.04.2019; 
направлен на стационарное лечение в венерологиче-
ское отделение КОККВД с диагнозом «вторичный си-
филис кожи и слизистых».

Из анамнеза заболевания: при опросе больного вы-
яснено, что в начале февраля на коже лобка появились 
«язвочки», болевых ощущений, зуда, жжения пациент 
не отмечал. Самостоятельно смазывал раствором брил-
лиантовой зелени и мазью с левомицетином — без эф-
фекта. В конце марта появились подобные высыпания 
на половом члене, а затем и сыпь на коже туловища. Со 
слов больного: последнее отрицательное обследование 
на сифилис — в декабре 2018 г. при прохождении меди-
цинского осмотра. 

Из анамнеза жизни: холост, постоянной половой 
партнерши не имеет, не работает, проживает с родным 

Рис. 3. Язвенный дефект на коже живота в стадии эпителизации, 
мелкоочаговая алопеция на коже лобка, фимоз 
Fig. 3. Ulcerative defect on the skin of the abdomen in the stage of epithelialization, 
small-focal alopecia on the skin of the pubis, phimosis

Рис. 2. Обильная мелкая розеолезная сыпь, единичные папулы на коже 
туловища

Fig. 2. Abundant small roseolous rash, single papules on the skin of the trunk
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братом (клинический случай 1) и матерью в частном 
доме с печным отоплением. 

Перенесенные заболевания: ОРВИ, ангина, грипп. 
Операции: аппендэктомия в 2001 г.
Ранее перенесенные ИППП: гонорея в 1999 г. 

во время прохождения срочной службы в армии. 
Аллергические реакции, непереносимость лекар-

ственных средств, ВИЧ (отрицательный от 10.04.2019), 
туберкулез, гепатиты А, В, С, гемотрансфузии, ОКИ, 
малярию, корь отрицает. По данным ФЛГ от 14.12.2018 
легкие и сердце в норме. 

Вредные привычки: курит, злоупотребляет алко-
голем. 

Объективное состояние на момент поступления: 
без особенностей.

Локальный статус на момент поступления 
в стационар: на волосистой части головы наблюдает-
ся смешанная алопеция в височных областях (рис. 4); 
на коже туловища — обильная мелкая розеолезная 
сыпь без тенденции к группировке, единичные папу-
ло-пустулезные элементы застойного красного цвета 
до 1 см диаметром наблюдаются на боковых областях 
туловища и разгибательных поверхностях верхних ко-
нечностей (рис. 5, 6). На коже живота наблюдаются два 
язвенных дефекта округлой формы до 3 и 5 см диа-
метром, слившиеся в один очаг. Края очага плотные, 
инфильтрированные, возвышаются над уровнем кожи, 
не подрыты. Дно дефекта покрыто грануляциями крас-
ного цвета с серозным отделяемым на поверхности 
(рис. 7). Наружные половые органы развиты правильно. 
На головке полового члена в области венечной бороз-
ды расположены эрозии ярко-красного цвета диамет-
ром до 5 мм (рис. 8). Паховые лимфоузлы увеличены 
до 2 см, плотноэластической консистенции, безболез-
ненны, не спаяны друг с другом и окружающими тканя-
ми, кожа над ними не изменена. 

Обследование в стационаре 
Лабораторные исследования: 

 � общий анализ крови от 11.04.2019: повышение 
СОЭ до 12 мм/ч, других патологических изменений 
не выявлено; 
 � общий анализ мочи от 11.04.2019: лейкоциты — 
10–12 в п/зр;
 � биохимический анализ крови: билирубин — 
11,03 ммоль/л; АСТ — 44 Ед/л; АЛТ — 42 Ед/л; 
 � кал на я/г от 11.04.2019: я/г не обнаружены;

Рис. 5. Обильная розеолезная сыпь и единичные папуло-пустулезные 
элементы на коже туловища

Fig. 5. Abundant roseolous rash and single papular-pustular elements on the skin 
of the trunk

Рис. 6. Единичные папуло-пустулезные элементы на коже разгибательных 
поверхностей верхних конечностей

Fig. 6. Single papular-pustular elements on the skin of the extensor surfaces of the 
upper limbs

Рис. 4. Смешанная алопеция в височной области

Fig. 4. Mixed alopecia in the temporal region
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 � бактериоскопическое исследование клинического 
материала из уретры на N. Gonorrhoeae (окраска 
препарата по Граму) от 11.04.2019: не обнаруже-
ны; лейкоциты — 10–12 в п/зр; 
 � бактериоскопическое исследование нативного 
материала из уретры методом темнопольной ми-
кроскопии на Tr. vaginalis от 11.04.2019: не обна-
ружены.

Серологическое обследование при поступле-
нии: 

 � РМП 4+, титр — 1:16 от 11.04.2019; 
 � РИФ от 11.04.2019: 4+;
 � ИФА сумм от 11.04.2019 — 4+; ИФА IgG — обнару-
жены антитела к Tr. pallidum от 11.04.2019; КП — 
17,2; титр — 1:2560.

На основании клинических данных и лабораторных 
обследований установлен диагноз: А51.3 вторичный 
сифилис кожи и слизистых оболочек. Остатки твердого 
шанкра.

Назначено специфическое противосифилитиче-
ское лечение: натриевая соль бензилпенициллина 
по 1 000 000 Ед 6 раз в сутки в/м в течение 28 дней [6]. 
Через 2 ч после первого введения пенициллина отме-
чены повышение температуры тела до 39,3 °С, общее 
недомогание, появление новых розеолезных элементов 
на коже туловища. Локально на язвенные дефекты на-
значены 3% раствор колларгола и 10% дерматоловая 
мазь дважды в день.

Общая курсовая доза — 168 000 000 Ед бензилпе-
нициллина. Лечение перенес удовлетворительно. Полу-
чил полный курс специфического лечения [6]. 

При осмотре на момент выписки из стационара: 
состояние удовлетворительное. Розеолезные вы-
сыпания на коже полностью разрешились, на месте 
папуло-пустулезных элементов наблюдаются пят-
на застойной гиперемии, местами — с шелушени-
ем на поверхности. В области язвенного дефекта 
на коже живота — рубцовая атрофия кожи с гипер-
пигментацией, эрозии на половых органах заэпители-
зировались. Сохраняются очаги алопеции на волоси-
стой части головы.

При выписке рекомендован клинико-серологиче-
ский контроль у врача-дерматовенеролога по месту жи-
тельства [6].

Третий клинический случай
Пациент П. 1987 г.р. (31 год) был выявлен в ЦРБ 

как половой контакт. Проконсультирован врачом-дер-
матовенерологом. 

Проведены серологические исследования: РМП 4+, 
титр — 1:64 от 10.04.2019; ИФА IgМ 4+ от 10.04.2019; 
направлен на стационарное лечение в венерологиче-
ское отделение КОККВД с диагнозом «вторичный си-
филис кожи и слизистых».

Из анамнеза заболевания: со слов больного безбо-
лезненная язва появилась 4 недели назад, в течение 
недели она стремительно увеличилась в размерах. 
С этого времени до момента осмотра несколько раз 
отмечал общее недомогание и боли в суставах, кото-
рые связывал с регулярным употреблением алкоголя 
и абстинентным синдромом. Через неделю после появ-
ления первого дефекта отметил появление высыпаний 
на коже головки полового члена, а спустя еще неделю 
появились высыпания на коже волосистой части головы 
и выпадение волос. Самостоятельно не лечился, анти-
биотики не принимал. На сифилис в течение последних 
двух лет не обследовался.

Из анамнеза жизни: не женат, постоянной половой 
партнерши не имеет, официально не трудоустроен, про-
живает с родителями в благоустроенном доме. 

Перенесенные заболевания: ОРВИ, ветряная оспа, 
закрытая черепно-мозговая травма (ЗЧМТ) легкой сте-
пени тяжести. Состоит на учете у психиатра (посещал 
коррекционную школу).

Аллергические реакции, непереносимость лекар-
ственных средств, ВИЧ (отрицательный от 10.04.2019), 
туберкулез, гепатиты А, В, С, гемотрансфузии, ОКИ, 
малярию, корь, ранее перенесенные ИППП — отрицает. 
По данным ФЛГ от 10.04.2019 легкие и сердце в норме. 

Вредные привычки: курит, злоупотребляет алкоголем. 
Объективное состояние на момент поступления: 

без особенностей.
Локальный статус на момент поступления в стаци-

онар: на волосистой части головы наблюдаются мел-
коочаговая алопеция, эритематозные пятна, папуло-пу-
стулезные элементы до 7 мм в диаметре, покрытые 
геморрагическими и гнойно-геморрагическими корками 
(рис. 9). На коже туловища — обильная мелкая блед-
но-розовая пятнистая сыпь без тенденции к группиров-

Рис. 7. Язвенные дефекты на коже живота

Fig. 7. Ulcerative defects on the skin of the abdomen

Рис. 8. Эрозивные высыпания на коже головки полового члена

Fig. 8. Erosive rashes on the skin of the glans penis
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ке. Также обнаружены единичные плоские папулы с кра-
евым шелушением (воротничок Биетта) на коже ладоней 
(рис. 10). При осмотре лица выявлена мелкоочаговая 
алопеция ресниц (симптом Пинкуса, рис. 11). На коже 
лобковой и надлобковой области наблюдается язвенный 
дефект овальной формы до 7 см размером. Края язвен-
ного дефекта инфильтрированы, несколько возвышают-
ся над уровнем кожи, не подрыты. Дно дефекта покрыто 
грануляциями насыщенно красного цвета, на поверхно-
сти которых наблюдается опалесцирующее отделяемое. 
Наружные половые органы развиты правильно. На коже 

головки и внутреннего листка крайней плоти — множе-
ственные эрозивные дефекты до 5 мм размером, тво-
рожистый налет, легко удаляемый шпателем (рис. 12). 
Паховые лимфоузлы пальпаторно не увеличены, безбо-
лезненны, не спаяны друг с другом и окружающими тка-
нями, кожа над ними не изменена. 

Обследование в стационаре
Лабораторные исследования: 

 � общий анализ крови от 11.04.2019: патологических 
изменений не выявлено; 

Рис. 9. Мелкоочаговая алопеция, эритематозные пятна, папуло-пустулезные 
элементы, геморрагические и гнойно-геморрагические корки

Fig. 9. Small-focal alopecia, erythematous spots, papular-pustular elements, 
hemorrhagic and purulent-hemorrhagic crusts

Рис. 10. Розеолезная сыпь на коже туловища, плоские папулы с краевым 
шелушением на ладонях

Fig. 10. Roseolous rash on the skin of the body, flat papules with marginal peeling 
on the palms

Рис. 12. Язвенный гигантский шанкр, эрозии и творожистый налет на коже 
головки полового члена

Fig. 12. Ulcerative chancre, erosion and cheesy plaque on the skin of the glans 
penis

Рис. 11. Мелкоочаговая алопеция ресниц (симптом Пинкуса)

Fig. 11. Small-focal alopecia of eyelashes (Pinkus sign) 
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 � общий анализ мочи от 11.04.2019: лейкоциты — 
10–15 в п/зр, обнаружена C. albicans; 
 � биохимический анализ крови: билирубин — 
12,48 ммоль/л; АСТ — 46 Ед/л; АЛТ — 53 Ед/л; 
 � кал на я/г от 11.04.2019: я/г не обнаружены; 
 � бактериоскопическое исследование клинического 
материала из уретры на N. Gonorrhoeae (окраска 
препарата по Граму) от 11.04.2019: не обнаружены; 
лейкоциты 10–12 в п/зр, обнаружена C. albicans; 
 � бактериоскопическое исследование нативного 
материала из уретры методом темнопольной ми-
кроскопии на Tr. vaginalis от 11.04.2019: не обна-
ружены. Обнаружена Tr. pallidum методом темно-
польной микроскопии отделяемого с язвы на коже 
лобка от 11.04.2019.

Серологическое обследование при поступлении: 
 � РМП 4+, титр — 1:64 от 11.04.2019; 
 � РИФ от 11.04.2019 — 4+; 
 � ИФА сумм от 11.04.2019 — 4+; КП — 17,0; титр — 
1:2560.

На основании клинических данных и лабораторных 
обследований установлен диагноз: А51.3 вторичный 
сифилис кожи и слизистых оболочек. Остатки твердого 
шанкра (обнаружена Tr. pallidum от 11.04.2019).

Назначено специфическое противосифилитиче-
ское лечение: натриевая соль бензилпенициллина 
по 1 000 000 Ед 6 раз в сутки в/м в течение 28 дней [6]. 
Через 2 ч после первого введения пенициллина отме-
чены повышение температуры тела до 38,2 °С, общее 
недомогание, тахикардия. Локально на язвенный де-
фект назначены 3% раствор колларгола и 10% дерма-
толовая мазь дважды в день.

Общая курсовая доза — 168 000 000 Ед бензилпе-
нициллина. Лечение перенес удовлетворительно. Полу-
чил полный курс специфического лечения [6]. 

При осмотре на момент выписки из стационара со-
стояние удовлетворительное. Кожный покров свободен 
от специфических высыпаний, проявления сифилиса 
на коже полностью разрешились, на месте язвенного 
дефекта — атрофический рубец. Сохраняются очаги 
алопеции на волосистой части головы.

При выписке рекомендован клинико-серологиче-
ский контроль у врача-дерматовенеролога по месту жи-
тельства [6]. 

Обсуждение
Описанный случай представляет интерес не толь-

ко для врачей-дерматовенерологов, но и для врачей 
иных специальностей в силу следующих факторов. 
Мы наблюдали идентичную клиническую картину 
во всех описанных случаях: гигантские шанкры пери-
генитальной локализации, которые сами по себе яв-
ляются редкостью, наличие одновременно остатков 
твердого шанкра и высыпаний, более характерных 
для рецидивного вторичного сифилиса (алопеция, 
узелковые, гнойничковые и язвенные элементы с тен-
денцией к некрозу). 

Согласно некоторым источникам, папуло-пусту-
лезный сифилид встречается в среднем у 2% боль-
ных вторичным сифилисом и чаще наблюдается 
у лиц с хроническими заболеваниями, алкоголизмом, 
наркоманией, неврологическими расстройствами, 
раннее развитие сифилитической алопеции также 
связано с интоксикацией — в таких случаях говорят 
о «злокачественном» течении инфекции (syphilis ma-
ligna) [1, 7]. В случае же сопутствующей ВИЧ-инфек-
ции вероятность злокачественного течения сифили-
са увеличивается до 7% и может являться первым 
клиническим проявлением скрытой ВИЧ-инфекции 
[8–12].

Женщина, ставшая источником заражения для всех 
трех описанных пациентов, зная о своем заболевании, 
проигнорировала возможность своевременного лече-
ния. В течение трех последующих месяцев еще шесте-
ро мужчин, получавших специфическое противосифи-
литическое лечение в стационаре КОККВД, указали ее 
как половой контакт.

Заключение
В случае сифилиса вероятность заражения и рас-

пространения инфекции напрямую зависит от пове-
денческих факторов: большое количество половых 
партнеров, перекрывающиеся сексуальные связи, упо-
требление алкоголя и других психоактивных веществ 
обусловливают ослабление контроля и пренебрежение 
мерами профилактики ИППП. Девиантное поведение 
и промискуитет способствуют распространению соци-
ально значимых инфекций, к числу которых относится 
и сифилис. 
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