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Резюме. Атопический дерматит (АтД) является самым ранним и частым проявлением реакции гиперчув-
ствительности организма на действие аллергенов окружающей среды. Часто проявляется в тяжелой форме, 
поражая кожу, может возникать в раннем грудном, детском возрасте. Заболевание обусловлено генетически и 
является хроническим. АтД – одно из самых распространенных кожных заболеваний (от 20 до 40% в структуре 
кожных заболеваний), встречающееся во всех странах у лиц обоих полов. Последние годы наблюдается прирост 
заболеваемости АтД во всем мире. Заболевание чаще встречается в высокоразвитых странах, в городах (реже в 
сельской местности) и при более высоком социально-экономическом статусе, что предполагает недостаточный 
контакт с инфекционными агентами.
АтД существенно снижает качество жизни детей, вызывая психологический дискомфорт и нарушая их социаль-
ную адаптацию. АтД у детей является фактором риска «атопического марша» – дальнейшего последовательного 
развития других аллергических заболеваний: аллергического ринита, поллиноза, аллергического конъюнктивита, 
бронхиальной астмы. При сниженной иммунной ответной реакции организма АтД у детей может осложняться 
присоединением вторичной инфекции (бактериальной, вирусной, грибковой). Такой высокий уровень заболе-
ваемости, дебют в раннем детском возрасте, зачастую непрерывно рецидивирующее течение патологического 
процесса, тенденция к увеличению устойчивых к традиционной терапии форм заболевания обосновывают 
важность изучения патогенеза АтД. Одна из главных ролей в патогенезе АтД принадлежит клеткам иммунной 
системы. В настоящей статье представлена и систематизирована основная информация об иммунопатогенезе АтД.
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ABSTRACT. Atopic dermatitis is one of the most common allergic diseases with severe course, which affects the skin. This 
disease is genetically determined and has a chronic course. Atopic dermatitis is also one of the commonest diseases (be-
tween 20% and 40% of all skin disorders) and affects patients of both sexes across the globe. Such high rate of morbidity, 
onset in early childhood, often continuous relapsing course and a trend toward gradual increase of tolerance to traditional 
therapies makes the issue of detalization of pathogenesis of atopic dermatitis particularly topical. Immune cells play one 
of the major roles in the pathogenesis of atopic dermatitis. This article will systematically review the main available to date 
information on participation immune cells in the pathogenesis of atopic dermatitis.
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Распространенность атопического дерматита

За последние десятилетия резко возросла заболе-
ваемость кожными болезнями среди детского насе-
ления. Аллергический дерматит (АтД) наблюдается 
у 15–20% всех детей в возрасте от 6 до 10 лет. Слабо 
выраженные признаки заболевания могут наблю-
даться в течение первых нескольких месяцев жизни, 
и почти у 60% пациентов заболевание проявляется к 
1-му году жизни. Остальная треть детей заболевает в 
возрасте от 1 года до 5 лет [1]. Возникновение АтД у 
детей обусловлено комплексным взаимодействием 
различных факторов окружающей среды и гене-
тической предрасположенности к аллергическим 
реакциям. АтД обычно возникает у детей с наслед-
ственной склонностью к развитию аллергических 
реакций. Доказано, что риск развития АтД у детей 
составляет 75–80% при наличии гиперчувствитель-
ности у обоих родителей и 40–50% – при атопии у 
одного из родителей [2]. С кожными заболеваниями 
приходится сталкиваться врачам всех клиниче-
ских специальностей. Необходимо учитывать, что 
кожные проявления нередко служат отражением 
изменений состояния важнейших органов и систем, 
патологии внутренних органов, центральной нерв-
ной, эндокринной, иммунной систем, нарушений 
адаптационных механизмов организма [3]. АтД – 
мультифакториальное воспалительное заболевание 
кожи, характеризующееся зудом, хроническим 
рецидивирующим течением и возрастными осо-
бенностями локализации и морфологии очагов 
поражения [4]. К более частому развитию АтД у 
детей приводит гипоксия плода, перенесенная 
во внутриутробном периоде или во время родов. 
В первые месяцы жизни ребенка симптомы АтД 
могут быть вызваны пищевой аллергией вследствие 
раннего перевода на искусственные смеси, непра-
вильного введения прикорма, перекармливания, 
имеющихся нарушений процесса пищеварения и 
частых инфекционно-вирусных заболеваний. АтД 
чаще возникает у детей с гастритом, энтероколитом, 
дисбактериозом, гельминтозами [5].

АтД – одно из наиболее распространенных 
заболеваний (от 20 до 40% в структуре кожных за-
болеваний), встречающееся во всех странах у лиц 
обоего пола. Заболеваемость АтД за последние 16 
лет возросла в 2,1 раза. Распространенность АтД 
среди детского населения составляет до 20%, среди 
взрослого населения – 1–3%. Согласно данным 
Федерального статистического наблюдения, в 2014 г. 
в Российской Федерации заболеваемость АтД соста-
вила 230,2 случая на 100 000 населения, а распро-
страненность – 443,3 случая на 100 000 населения. 
Среди детей в возрасте от 0 до 14 лет заболеваемость 
АтД составила 983,5 случая на 100 000 населения 
соответствующего возраста, а распространенность – 
1709,7 случая на 100 000 всего населения. Заболева-

емость АтД среди детей в возрасте от 15 до 17 лет в 
Российской Федерации составила 466,6 случая на 
100 000 и распространенность – 1148,3 случая на 
100 000 населения указанного возраста.

АтД развивается у 80% детей, оба родителя ко-
торых страдают этим заболеванием, и более чем у 
50% детей, когда болен только один родитель, при 
этом риск развития заболевания увеличивается в 
1,5 раза, если больна мать. У 20–43% детей с АтД 
в последующем развивается бронхиальная астма и 
вдвое чаще – аллергический ринит [6].

АтД в сочетании с аллергопатологией

В семьях, имеющих аллергический ринит или 
астму в анамнезе, почти у трети детей можно ожи-
дать развития кожных очагов АтД. Наоборот, у трети 
пациентов с АтД отмечается аллергический ринит 
или астма в личном анамнезе, а у двух третей – се-
мейный анамнез этих заболеваний. У половины 
детей с проявлениями дерматологического заболе-
вания в младенческом и детском возрасте впослед-
ствии развиваются аллергические респираторные 
симптомы [7].

Взаимосвязь АтД и психоэмоционального статуса 
пациента

Сильный зуд приводит к глубоким экскориациям 
на коже, которые кровоточат, мокнут и поражаются 
вторичной инфекцией. После заживления таких глу-
боких экскориаций остается рубцовая ткань. Хотя 
эмоциональный стресс не вызывает АтД, он часто 
ухудшает течение заболевания. Пациенты с АтД 
нередко реагируют на фрустрацию, беспокойство 
или другие стрессовые события усилением кожного 
зуда. В некоторых случаях расчесы становятся при-
вычным явлением. Также следует учитывать и роль 
психосоматических расстройств, обусловленных 
врожденными и приобретенными нарушениями 
нервной системы. Неврологические нарушения 
выявляются у 55–70% детей, страдающих АтД [8]. 
Пациентам, испытывающим влияние эмоциональ-
ных провоцирующих факторов и психологических 
проблем, осложняющих течение заболевания, 
рекомендуется консультация психолога. АтД от-
рицательно влияет на жизнь в семье и значительно 
снижает уровень качества жизни. У взрослого паци-
ента существуют ограничения в выборе профессии, 
трудности в психосоциальной адаптации, занятиях 
спортом, хобби, дружеских отношениях, выборе 
половых партнеров. Даже для очень маленьких де-
тей жизненный опыт сводится к постоянному зуду, 
стрессам и нарушениям сна. Дети подросткового 
возраста нередко плохо учатся из-за постоянного 
недосыпания, их социальная дезадаптация обу-
словлена низкой самооценкой и отсутствием уве-
ренности в себе. Для семьи больной ребенок – это 
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дополнительные расходы на лечение, ограничения 
в возможности устройства ребенка в детский сад, 
трудности в организации питания, семейного отдыха, 
устройства на работу матери, бытовые сложности, 
психологическое напряжение в семье. Релаксация, 
изменение привычного поведения и методы, ос-
нованные на биологической обратной связи, могут 
помочь пациентам с привычным зудом [9].

Такой высокий уровень заболеваемости, дебют 
в раннем детском возрасте, зачастую непрерыв-
но рецидивирующее течение патологического 
процесса, тенденция к увеличению устойчивых к 
традиционной терапии форм заболевания делают 
необходимым детальное изучение патогенеза АтД. 
Патогенез АтД не выяснен до конца. Предполо-
жительно инициатором воспалительного каскада 
являются несколько факторов [10].

Иммунопатогенез АтД

В патогенезе АтД определяющую роль играет 
наследственная детерминированность, приводящая 
к нарушению состояния кожного барьера, дефек-
там иммунной системы, гиперчувствительности к 
аллергенам и неспецифическим раздражителям, 
колонизации патогенными микроорганизмами, а 
также дисбалансу вегетативной нервной системы 
с повышением продукции медиаторов воспаления. 
Важную роль могут также играть дефекты барьерной 
функции. Такая предрасположенность ассоциирует-
ся с изменениями в содержании церамидов в рого-
вом слое и с нарушением созревания пластинчатых 
гранул, удерживающих в барьерном слое воду [11]. 
Эти предпосылки облегчают возникновение им-
мунологически опосредованного поражения кожи.

На фоне нейроэндокринных расстройств, пато-
логии калликреин-кининовой системы, нарушении 
продукции катехоламинов, изменении функции 
и синтеза защитных антител заметно изменяется 
функция Т-супрессоров. Эти клетки, регулируя 
функцию В-лимфоцитов, ингибируют гиперпро-
дукцию IgE. Антителам этого изотипа отводится 
ведущая роль в развитии АтД. Одновременное из-
менение активности Т- и В-лимфоцитов у больных 
АтД трактуется как изменение гомеостатического 
контроля на нескольких уровнях саморегуляции – 
молекулярном, клеточном, центральном [12].

Согласно Федеральным клиническим реко-
мендациям по дерматовенерологии 2015 г., в па-
тогенезе АтД важную роль играет наследственная 
детерминированность, приводящая к нарушению 
состояния кожного барьера, дефектам иммунной 
системы (стимуляция Th2-клеток с последующей 
гиперпродукцией IgE), гиперчувствительности к 
аллергенам и неспецифическим раздражителям, 
колонизации патогенными микроорганизмами, а 
также дисбалансу вегетативной нервной системы с 
повышением продукции медиаторов воспаления [6].

По мнению Р.М. Хаитова, патогенез АтД мно-
гокомпонентный, хотя главную роль в развитии 
заболевания играют иммунные нарушения. В ос-
нове лежит хроническое аллергическое воспаление 
кожи. Пусковой механизм иммунного ответа при 
АтД – взаимодействие аллергенов с антителами 
изотипа IgE, присутствующими на поверхности 
тучных клеток и базофилов. Помимо пищевых и 
аэроаллергенов, среди которых наибольшее значе-
ние имеют клещи домашней пыли, IgE-ответ могут 
инициировать суперантигены Staphylococcus aureus, 
а также грибы Malassezia и Candida spp. и аутоанти-
гены. Ведущий иммунопатологический механизм 
развития АтД состоит в двухфазном изменении 
соотношения лимфоцитов Th1/Th2. В острую фазу 
происходит активация Th2-клеток, приводящая к 
образованию большого количества антител изотипа 
IgE. Хроническая фаза заболевания характеризуется 
преобладанием Th1-ответа. Важную роль в разви-
тии АтД отводят дефекту врожденного иммунного 
ответа, в частности, нарушению функции эпи-
дермального барьера, синтеза противомикробных 
пептидов, а также миграции нейтрофилов. В раз-
витии хронического воспаления принимает участие 
IgE-аутореактивность, то есть IgE-ответ против 
белков собственных тканей [13].

По данным Загрешенко Д.С. и соавт., разнона-
правленный характер колебаний исследуемых цито-
кинов в бесклеточной фракции экссудатов «кожного 
окна» при АтД отражает вовлечение разных имму-
норегуляторных субпопуляций Т-лимфоцитов в 
патологический процесс. В целом поляризация Th2 
в сторону повышения функциональной активности 
в остром периоде и некоторое снижение в периоде 
ремиссии соответствует классическим представле-
ниям об иммунопатогенезе АтД. При этом субпо-
пуляции Tr1 (Трегуляторы1) с Th2 имеют схожие 
функции, а Th1 – c Th17 [14].

Воспаление кожи при АтД сопровождается 
локальной экспрессией провоспалительных цито-
кинов и хемокинов. Такие цитокины, как фактор 
некроза опухоли-альфа (ФНО-альфа) и интерлей-
кин-1 (ИЛ-1), высвобождаемые из резидентных 
клеток (кератиноцитов, тучных клеток, дендритных 
клеток), связывают рецепторы на сосудистом эндо-
телии и активируют клеточные сигнальные пути, 
что приводит к индукции молекул адгезии клеток 
сосудистого эндотелия. Эти явления инициируют 
процесс связывания, активации, адгезии к сосу-
дистому эндотелию, за которым следует экстраваза-
ция воспалительных клеток в кожу. Инфильтрация 
кожи воспалительными клетками обусловлена 
хемотаксическими агентами, которые поступают 
из участков травмы или инфекции [15].

При остром АтД наблюдается выработка цито-
кинов Т-хелперов 2-го типа (Th2), а именно ИЛ-4 и 
ИЛ-13, которые опосредуют переключение изотипа 
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иммуноглобулина на синтез IgE и стимулируют 
экспрессию молекул адгезии на эндотелиальных 
клетках. В отличие от этого ИЛ-5 участвует в раз-
витии и выживании эозинофилов и преобладает 
при хроническом АтД. Важная роль, которую ци-
токины Th2-профиля играют в воспалительном 
ответе кожи, подтверждается тем фактом, что у 
трансгенных мышей с врожденной избыточной 
экспрессией ИЛ-4 развиваются воспалительные 
зудящие кожные очаги, напоминающие АтД, что 
подтверждает критическую роль при этом заболева-
нии локальной экспрессии в коже цитокинов Th2. 
В сенсибилизированной к аллергену коже мышей 
с дефицитом ИЛ-5 эозинофилы не определяются, 
а толщина кожи оказывается уменьшенной. В то 
же время кожа мышей с дефицитом ИЛ-4 имеет 
нормальную толщину, но количество эозинофилов 
в ней снижено [16]. Сообщается, что повышенное 
производство при АтД колониестимулирующего 
фактора гранулоцитов и моноцитов тормозит апоп-
тоз моноцитов, способствуя таким образом перси-
стированию АтД. Поддержанию хронического АтД 
способствует также выработка цитокинов Th1-про-
филя – ИЛ-12 и ИЛ-18 и еще нескольких, связанных 
с ремоделированием ткани, в том числе ИЛ-11 и 
трансформирующего фактора роста-В1 [17].

Кожный хемокин, привлекающий Т-клетки, 
максимально активен при АтД и привлекает в кожу 
преимущественно экспрессирующие кожный лим-
фоцитарный антиген [cutaneous lymphocyte antigen 
(CLA)] Т-клетки, несущие хоуминговый рецептор 
CCR10. Хемокиновый рецептор CCR4 экспрес-
сирован на CLA+ Т-клетках кожи и может также 
связывать CCL17 на сосудистом эндотелии венул 
кожи. Избирательное привлечение Th2-клеток, 
экспрессирующих CCR4, опосредуется выделяемым 
макрофагами хемокином и регулируется активаци-
ей цитокина тимуса, причем содержание и того, и 
другого при АтД повышено. Тяжесть заболевания 
связана с объемом ткани тимуса и уровнями акти-
вируемого цитокина. Кроме того, цитокины, такие 
как фракталкин, индуцируемые интерфероном-γ 
(ИНФ-γ), белок-10 и монокин, интенсивно стиму-
лируются в кератиноцитах, что приводит к миграции 
клеток Th1 в эпидермис, в частности, при хрони-
ческом АтД. Усиленная экспрессия хемокинов СС, 
белка-4-хемоаттрактанта макрофагов и RANTES 
(хемокин, экспрессируемый и секретируемый нор-
мальными Т-клетками и регулируемый процессами 
активации) способствует инфильтрации макрофа-
гов, эозинофилов и Т-клеток как в острые, так и в 
хронические кожные очаги АтД [18].

Проникающие через эпидермис чужеродные 
антигены захватываются дендритными клетками, 
в том числе клетками Лангерганса эпидермиса, 
которые мигрируют в дренирующие лимфатиче-
ские узлы, представляют антигены и под влиянием 

синтезируемого эпидермиоцитами TSLP (тими-
ческий стромальный лимфопоэтин) синтезируют 
цитокины, направляющие дифференцировку 
CD4+T-лимфоцитов в сторону Th2. В острой стадии 
АтД в коже больных присутствуют главным образом 
Th2-клетки, синтезирующие ИЛ-4, ИЛ-13, ИЛ-31, 
и Th22, синтезирующие ИЛ-22, и в меньшей степе-
ни – Th17. ИЛ-4 и ИЛ-13 вызывают переключение 
синтеза IgM на IgE В-лимфоцитами, дополнительно 
стимулируют активацию Th2. ИЛ-31 индуцирует 
продукцию хемокинов CCL1, CCL17, CCL22, при-
влекающих в кожу новые клетки и способствующих 
дальнейшему развитию аллергического воспале-
ния [19]. При длительно текущем АтД поддержа-
ние хронического кожного воспаления связано с 
цитокинами не только Th2, но и синтезируемыми 
практически всеми клонами Т-хелперов, а также 
врожденными лимфоидными источниками ИЛ-5 и 
ИЛ-13 [20]. В этот период в коже повышены также 
уровни ИЛ-8, ИЛ-12, ИЛ-17, ИЛ-22, ИНФ-γ, ИЛ-3 
и колониестимулирующий фактор для гранулоцитов 
и моноцитов [21].

У детей, склонных к атопии, сразу после рожде-
ния не наблюдается усиление продукции цитокинов 
Th2, однако в дальнейшем, к 1–2 годам, происходит 
активация их синтеза, и такое повышение служит 
ранним прогностическим признаком развития 
клинических симптомов атопии в возрасте 2–6 лет. 
С другой стороны, аллерген-специфическая про-
дукция ИНФ-γ Т-лимфоцитами снижена у детей 
с атопией, и сниженные уровни ИНФ-γ у детей 
3-месячного возраста ассоциированы с более вы-
сокой частотой клинических проявлений атопии в 
годовалом возрасте. Дети с генетической предрас-
положенностью к аллергии имеют более низкие 
уровни продукции ИНФ-γ по сравнению с детьми из 
семей, где никто из родственников не болел аллер-
гическими заболеваниями. Обнаружение ИНФ-γ в 
пуповинной крови во время родов связано с низким 
уровнем развития атопии при наблюдении за этими 
детьми вплоть до 6-летнего возраста [22–24].

Пациенты с АтД, у которых с детства развивает-
ся аллергическая реакция на пищевые продукты, 
при рождении имеют своеобразный провоспали-
тельный статус, характеризующийся снижением 
количества Т-регуляторных (Трег)-лимфоцитов 
периферической крови и увеличение числа моноци-
тов, синтезирующих при стимуляции повышенные 
уровни провоспалительных цитокинов (ИЛ-1β, 
ИЛ-6, фактор некроза опухоли). Культивирование 
Трег-лимфоцитов этих детей в присутствии аутоло-
гичных моноцитов либо комбинаций цитокинов, но 
в отсутствие ИЛ-2 приводило к уменьшению уровня 
экспрессии специфического транскрипционного 
фактора FoxP3 и дифференцировке Трег в направ-
лении Тh2, синтезирующих ИЛ-4. Данный эффект 
не наблюдался у детей, не имевших аллергию [25].

77Russian Journal of Allergy 2020;17(2)

FoR pRActitioneRs  •  immunopathogenetic features of atopic dermatitis



В помощь практическому Врачу  •  иммунопатогенез атопического дерматита

В заключение необходимо напомнить следующее.
АтД – это воспалительное заболевание кожи хро-

нического рецидивирующего течения, возникающее 
в раннем детском возрасте вследствие повышенной 
чувствительности к пищевым и контактным аллер-
генам. Высокий уровень заболеваемости, дебют в 
раннем детском возрасте, зачастую непрерывно ре-
цидивирующее течение патологического процесса, 
тенденция к увеличению устойчивых к традицион-
ной терапии форм заболевания придают вопросам 
детализации патогенеза АтД особую актуальность.

Приведенные в статье факты убеждают, что осо-
бенности иммунного реагирования, приводящие к 
состоянию аллергической настроенности, переда-
ются по наследству и служат основой для развития 
аллергии. В патогенезе АтД важную роль играет 
наследственная детерминированность, приводящая 
к нарушению состояния кожного барьера, дефек-
там иммунной системы, гиперчувствительности к 
аллергенам и неспецифическим раздражителям, 
колонизации патогенными микроорганизмами, а 
также дисбалансу вегетативной нервной системы 
с повышением продукции медиаторов воспаления.

Встреча пациента, имеющего предрасположен-
ность к атопии, с потенциальными аллергенами 
вместе с бактериальными, вирусными патогенами 
и некоторыми гельминтами может оказывать про-
тективное влияние на дальнейшее развитие аллер-
гии. В этом отношении большое значение имеет и 
состав микробиоты, формируемый у ребенка после 
рождения и обеспечивающий иммунорегуляцию и 
состояние толерантности ко многим аллергенам.  
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