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Атопический дерматит (АтД) — одно из наиболее распространенных воспалительных заболеваний кожи. Раннее лече-
ние АтД необходимо для предотвращения развития заболеваний атопической природы, таких как астма, аллергиче-
ский ринит и др. Топические глюкокортикоиды (ТГК) используются в качестве терапии первой линии, но их длительное 
применение представляет риск для здоровья пациента. Несмотря на быстрый клинический ответ при обострении 
кожного процесса, длительное применение ТГК в первой линии терапии сопровождается рядом нежелательных явле-
ний, включающих атрофию кожи, подавление гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой оси, телеангиэктазии и др. 
Все это ограничивает долгосрочное применение ТГК, особенно при лечении пациентов детского возраста и исполь-
зовании препарата в чувствительных зонах, таких как лицо и интертригинозные области. Из-за этих ограничений 
ТГК следует использовать только в течение короткого промежутка времени. Ограничения как по продолжительности 
лечения, так и по количеству применяемых препаратов делают ТГК неоптимальными для длительного лечения АтД. 
Пимекролимус (1% крем) является местным ингибитором кальциневрина, который показан для лечения АтД легкой 
и умеренной степени тяжести. Пимекролимус не вызывает выраженных побочных эффектов по сравнению с ТГК 
и хорошо переносится при длительном применении.
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Atopic dermatitis (AD) is one of the most common inflammatory skin diseases. Early management of AD is crucial for preventing the 
development of atopic disease such as asthma, allergic rhinitis, etc. Topical glucocorticoids (TGCs) are used as first-line therapy, 
however, their long-term use poses the risk for patient's health. Despite the rapid clinical response at skin process aggravation, 
long-term use of TGCs in first-line therapy is associated with various adverse events, including: skin atrophy, hypothalamic-pituitary-
adrenal axis suppression, telangiectasis, etc. All together it limits the long-term TGCs use, especially in management of pediatric 
patients and using such drugs in sensitive regions such as face and intertriginous areas. Due to these limitations TGCs should only be 
used for a short period of time. Thus, limitations in both treatment duration and number of drugs make TGCs non-optimal for long-term 
AD treatment. Pimecrolimus (1% cream) is a topical calcineurin inhibitor that is indicated for the treatment of mild to moderate AD. 
Pimecrolimus does not cause any significant side effects compared to TGCs and it is well tolerated for long-term administration.
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ВВЕДЕНИЕ
Атопический дерматит (АтД) — одно из самых рас-

пространенных кожных заболеваний, встречающееся 
у 15–25% детей и 7–10% взрослых [1, 2]. По оценкам 
ряда авторов, вероятность диагностирования АтД в тече-
ние жизни составляет от 3,0 до 17,7% [3].

Патофизиология АтД связана с реализацией слож-
ных взаимовлияний дисфункции эпидермального барье-
ра, изменений иммунного ответа, гиперчувствительности 
кожи и факторов окружающей среды [4]. Нарушение кож-
ного барьера вызывает повышенную трансэпидермаль-
ную потерю воды и шелушение кожи, увеличивает склон-
ность к присоединению кожных инфекций и способствует 
более глубокому проникновению раздражителей и аллер-
генов [5, 6]. Кроме того, генетические факторы также 
могут играть роль в патогенезе АтД: например, организм 
с мутациями в гене филаггрина подвергается воздействию 
триггерных факторов окружающей среды, что приводит 
к развитию АтД [7]. Это объясняет, почему АтД часто разви-
вается в семьях, и указывает на высокую коморбидность 
с другими «атопическими» состояниями. Дети с АтД имеют 
высокий риск развития «атопического марша» — воз-
никновения пищевой аллергии, аллергического ринита 
и бронхиальной астмы, что связано с общими патогене-
тическими механизмами, такими как гиперреактивность 
иммунной системы. Некоторые исследования показали, 
что эффективное лечение АтД может снизить риск разви-
тия других атопических заболеваний [8].

Терапия АтД должна начинаться как можно раньше, 
чтобы предотвратить патогенетические механизмы заболе-
вания, такие как потеря воды «изнутри наружу» (что приво-
дит к проявлениям ксероза, трещинам, выраженному зуду 
и боли) и проникновение аллергенов «снаружи внутрь» (что 
приводит к раздражению кожи и сенсибилизации) [9, 10]. 
Лечение также должно быть направлено на устранение 
основной иммунной дисфункции, что подразумевает предот-
вращение развития заболевания [11]. Согласно литератур-
ным данным, даже здоровая кожа без явных клинических 
проявлений АтД может демонстрировать признаки субкли-
нического воспаления. Лечение в таких случаях должно быть 
направлено на поддержание ремиссии заболевания [12].

Современные стандарты лечения АтД включают 
уход за кожей с использованием смягчающих средств 
и кратковременное реактивное применение топических 
глюкокортикоидов (ТГК) для лечения обострений забо-
левания [13, 14].

Одна из первых научных статей, в которой упомина-
ется использование гидрокортизона в терапии АтД, была 
опубликована в 1952 г., и с тех пор ТГК продолжают оста-
ваться основой лечения [15].

 Несмотря на доказанную за много лет высокую эффек-
тивность в лечении АтД, применение ТГК сопровождается 
длинным списком потенциальных побочных эффектов, 
таких как атрофия кожи, телеангиэктазии, подавление 
гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой оси и часто 
наблюдаемый синдром «отмены» при прекращении их 
приема [16]. Поэтому неудивительно, что многие паци-
енты обеспокоены использованием глюкокортикоидов 
в своем лечении. Независимо от того, как оцениваются 
риски, многие пациенты отвергают назначение ТГК для 
лечения АтД, даже при наличии большого количества дан-
ных, подтверждающих их эффективность [17].

Топические ингибиторы кальциневрина (ТИК) дей-
ствуют путем блокирования активности кальциневри-
на — фермента, который играет ключевую роль в актива-
ции тучных клеток и высвобождении провоспалительных 
цитокинов, таких как интерлейкин 2 (IL-2). К таким пре-

паратам относятся 0,03% такролимус, 0,1% такролимус 
либо 1,0% пимекролимус [18].

Пимекролимус 1% крем — это ТИК, который был при-
знан безопасной и лучшей альтернативой ТГК у детей 
в возрасте от 3 мес в терапии АтД [19]. Хотя группа пре-
паратов ТИК была одобрена в начале 2000-х гг., в 2005 г. 
было введено предупреждение о потенциальном риске 
развития злокачественных новообразований кожи при 
их применении. Однако прямая причинно-следственная 
связь не была установлена, и представлены существен-
ные доказательства в пользу безопасности и эффектив-
ности этого класса препаратов даже у младенцев [20].

Пимекролимус обладает высокой и избирательной 
противовоспалительной активностью в коже и гораз-
до меньшим потенциалом воздействия на местные 
и системные иммунные реакции. Он обладает клеточно-
избирательным действием, Т-клетки и тучные клетки 
являются его специфическими мишенями. Пимекролимус 
напрямую ингибирует дегрануляцию тучных клеток, что 
предотвращает высвобождение как предварительно 
сформированных, так и синтезированных de novo медиа-
торов (гистамин, цитокины и др.) и подавляет накопление 
тучных клеток путем индукции апоптоза [21].

ПРЕИМУЩЕСТВА ИСПОЛЬЗОВАНИЯ 
ПИМЕКРОЛИМУСА 1%
В сравнении с другими вариантами доступных пре-

паратов для лечения АтД пимекролимус 1% отличается 
по нескольким ключевым аспектам [22, 23].

Профиль безопасности

Пимекролимус 1% продемонстрировал благоприят-
ный профиль безопасности при длительном применении 
без признаков нарушения работы иммунной системы. 
Длительное использование ТГК может привести к атро-
фии кожи, в основном из-за подавления функции фибро-
бластов и снижения выработки коллагена [24]. В отли-
чие от этих препаратов, пимекролимус действует более 
избирательно и не вызывает атрофии кожи, так как не 
воздействует на фибробласты и не влияет на выработку 
коллагена в клинически значимых концентрациях [25]. 
Наоборот, противовоспалительный эффект, который ока-
зывает пимекролимус, может сопровождаться увеличе-
нием синтеза коллагена, что было отмечено в рандомизи-
рованном контролируемом 12-недельном исследовании, 
проведенном зарубежными коллегами [26].

Исследование показало потенциальную возможность 
восстановления, т.е. обратного развития атрофии кожи 
во время терапии без применения ТГК у пациентов, полу-
чавших пимекролимус.

Эффективность

Раннее применение пимекролимуса при первых при-
знаках или симптомах АтД может замедлить развитие 
обострений заболевания и увеличить интервал между 
ними как у пациентов с активной формой, так и у тех, 
у кого заболевание в стадии ремиссии [27, 28]. Было 
показано, что поддерживающая терапия пимекролиму-
сом безопасно и эффективно предотвращает обострения 
АтД [29]. 5-летнее исследование (PETITE study) с участи-
ем 2418 младенцев с АтД показало, что пимекролимус 
обладает такой же эффективностью в лечении АтД, что 
и ТГК низкой и средней активности [22]. В исследовании 
с участием 713 пациентов с АтД меньшему количеству 
пациентов, применявших пимекролимус, потребовалось 
использование ТГК в качестве терапии обострения кож-
ного процесса по сравнению с контролем (34,8% против 
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63,7%). Пимекролимус продемонстрировал устойчивую 
долгосрочную эффективность (12 мес) у младенцев, при 
этом большая доля пациентов (53,9%) достигла успеха 
в лечении (IGA 0 или 1) [30].

Снижение частоты кожных инфекций

Известно, что пациенты с АтД более подвержены при-
соединению бактериальных, грибковых и вирусных инфек-
ций кожи [31]. Вследствие нарушения функции эпидер-
мального барьера и снижения экспрессии антимикробных 
белков при обострении заболевания эпидермис с высокой 
скоростью колонизируется такими микроорганизмами, как 
Staphylococcus aureus, который является наиболее распро-
страненным бактериальным патогеном при этом заболева-
нии [32]. Лечение, сопровождающееся улучшением течения 
экземы, приводит к восстановлению разнообразия микро-
биома кожи [33]. Результаты клинического исследования 
показали, что у пациентов, применяющих пимекролимус 
в течение 12 мес, кожные инфекции встречались в два 
раза реже, чем у пациентов, получавших ТГК (15,4% про-
тив 29,7%) [34]. Это подтверждается данными наблюдения 
в реальной клинической практике, которое показало более 
низкую частоту бактериальных кожных инфекций (2,2%) 
у пациентов, получавших пимекролимус в течение 6 мес, 
по сравнению с зарегистрированной частотой бактериаль-
ных инфекций при АтД (около 40%) [35].

Стероидсберегающий эффект

Клинические исследования кратковременного и дли-
тельного прерывистого применения пимекролимуса 
у детей и взрослых сообщают о снижении потребно-
сти в использовании ТГК в периоды обострения АтД 
[27, 35]. Этот стероидсберегающий эффект иллюстри-
руется результатами исследования, в котором приняли 
участие 713 детей с АтД, получавших пимекролимус 
или ТГК при первых клинических признаках или симп-
томах обострения. В течение 12 мес 57,4% пациентов, 
получавших пимекролимус, не нуждались в терапии ТГК 
для контроля обострения заболевания по сравнению 
с 31,6% пациентов, нуждавшихся в их применении [36].

Применение в чувствительных зонах

На чувствительных участках кожи, таких как лицо 
(в том числе веки и периоральная область), шея, область 
гениталий, подмышечные впадины и паховые складки, 
использование ТГК может быть нецелесообразным из-за 
повышенного риска развития телеангиэктазий и более 
высокого системного воздействия, обусловленного тон-
ким эпидермальным барьером в этих зонах [37]. Кроме 
того, применение ТГК в периорбитальной области может 
привести к сужению сосудов и развитию глаукомы [38]. 
Эти опасения особенно актуальны в случае пациентов 
младшего возраста, для которых характерно вовлечение 
в патологический процесс чувствительных участков кожи, 
что повышает риск системного воздействия ТГК. Учитывая, 
что ТИК не вызывают атрофии кожи, эти препараты реко-
мендуется использовать в качестве терапии первой линии 
для лечения в указанных чувствительных областях [4]. 
Дополнительным преимуществом ТИК для лечения дерма-
тита век, которым страдают около 80% пациентов с АтД, 
является отсутствие повышенного риска развития ката-
ракты или глаукомы при их применении [26].

Улучшение качества жизни

Стойкий и интенсивный зуд является ключевым кли-
ническим симптомом АтД и может сигнализировать 
о начале обострения кожного процесса. Он способен 

вызывать бессонницу и стресс как у пациентов, так 
и у членов их семей [39]. Цитокин IL-31, продуцируемый 
Th2-лимфоцитами, идентифицирован как важный медиа-
тор зуда [40]. Интенсивный зуд, продолжающийся в тече-
ние дня, может усиливаться ночью, вызывая бессонницу 
более чем у 60% пациентов. Это, в свою очередь, может 
привести к повышенной утомляемости и снижению рабо-
тоспособности [41].

ТИК, которые избирательно подавляют активацию 
тучных и Т-клеток и выработку цитокинов, могут быть 
более эффективными в облегчении зуда по сравнению 
с другими противозудными методами лечения, такими 
как антигистаминные препараты [42]. 

Эффективное лечение АтД у младенцев пимекролиму-
сом положительно влияет как на качество жизни самих 
пациентов, так и на качество жизни их родителей [43].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
ТИК, действующие с минимальными системными эф -

фектами, могут обеспечить результативный контроль 
заболевания без опасений развития атрофии кожи, теле-
ангиэктазий, стрий, связанных с использованием ТГК. 
Использование крема пимекролимуса превосходит стан-
дартную схему лечения АтД с применением ТГК в умень-
шении числа обострений заболевания, уменьшении 
возникновения нежелательных явлений и уменьшении 
применения пациентами глюкокортикоидов. Среди всех 
используемых топических средств ТИК можно рассматри-
вать не как кандидата на замену всех других лекарствен-
ных средств, а скорее как высокоэффективное безопас-
ное средство для наиболее проблемных участков кожи, 
пораженных атопическим воспалением. Применение дер-
матологами в клинической практике крема пимекроли-
муса позволяет оптимизировать лечение больных с АтД.
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