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Аннотация
Персистирующие высыпания в области головы и шеи у пациентов с атопическим дерматитом, нередко возникающие на 
фоне начала терапии дупилумабом, представляют собой сложную клиническую задачу вследствие недостаточно изучен-
ных причин и  механизмов развития, а  также отсутствия унифицированных подходов к  терапии. С учетом локализации 
в косметически и функционально значимых зонах кожного покрова (лицо, заушная область, шея, верхняя часть туловища) 
данная форма атопического дерматита связана со значительной стигматизацией и снижением качества жизни пациента. 
Рефрактерный вариант течения атопического дерматита с  поражением лица и  шеи может в  целом описывать отдель-
ную подгруппу пациентов, имеющих дополнительные патофизиологические детерминанты и  особенности дисрегуляции 
иммунного ответа, требующие особого внимания. Статья содержит современные сведения, касающиеся этиопатогенеза 
этого состояния и тактики ведения пациентов с разбором клинических случаев из собственной практики. Значимость про-
блемы обусловлена как ее высокой распространенностью, так и риском возможного прекращения таргетной терапии, что 
делает особенно важными своевременное распознавание и корректное лечение для предотвращения его нецелесообраз-
ной отмены. Для оптимизации этого процесса и  разработки персонифицированной стратегии ведения пациентов нами 
сформирован алгоритм принятия решений, отвечающий на основные вопросы, возникающие у специалиста при встрече 
с данной группой пациентов.

Ключевые слова: атопический дерматит; дупилумаб; пиритион цинка; Malassezia; ингибитор янус-киназы.

Как цитировать: Иванов Р.А., Мурашкин Н.Н., Ерешко О.А., Павлова Е.С., Епишев Р.В. Атопический дерматит с преиму-
щественным поражением области головы и шеи: современные патогенетические аспекты и терапевтические стратегии // 
Российский аллергологический журнал. 2025. Т. 22, № 3. С. 287–303. DOI: https://doi.org/10.36691/RJA17033

Рукопись получена: 30.06.2025    Рукопись одобрена: 01.08.2025    Опубликована online: 06.08.2025

Статья доступна по лицензии CC BY-NC-ND 4.0 International 

https://doi.org/10.36691/RJA17033
https://doi.org/10.36691/RJA17033
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/deed.ru


REVIEWS  Russian Journal of Allergy   |    Vol. 22 (3) 2025

288

DOI: https://doi.org/10.36691/RJA17033

Head and neck atopic dermatitis: current 
pathogenetic aspects and therapeutic approaches
Roman A. Ivanov1, Nikolay N. Murashkin1–3, Oksana A. Ereshko1, Ekaterina S. Pavlova1, Roman V. Epishev1

1 National Medical Research Center of Children’s Health, Moscow, Russia;
2 The First Sechenov Moscow State Medical University (Sechenov University), Moscow, Russia;
3 Central State Medical Academy, Moscow, Russia

Abstract
Persistent rashes in the head and neck area in patients with atopic dermatitis, particularly those developing after the initiation of 
dupilumab therapy, represent a complex clinical challenge due to the poorly understood causes and mechanisms of development, 
as well as the lack of standardized therapeutic approaches. Given the localization in cosmetically and functionally important 
areas of the skin (face, periauricular region, neck, upper torso), this form of atopic dermatitis is associated with significant 
stigmatization and a decrease in the patient’s quality of life. The refractory course of atopic dermatitis involving the face and 
neck may represent a distinct subgroup of patients with additional pathophysiological determinants and unique features of 
immune dysregulation that require special consideration. This article presents current insights into the etiopathogenesis of 
this condition and management strategies, including a review of clinical cases from our own practice. The relevance of the 
issue is underscored by its high prevalence and the potential risk of discontinuing targeted therapy, emphasizing the need for 
timely identification and appropriate management to avoid unnecessary treatment interruption. To optimize care and develop 
a personalized patient management strategy, we have proposed a decision-making algorithm that addresses the key questions 
clinicians may encounter when managing this specific patient group.
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Введение
Атопический дерматит (АтД) с  преимущественным по-

ражением области головы и шеи (дерматит головы и шеи) 
является отдельной, трудно поддающейся лечению формой 
заболевания, затрагивающей в основном себорейные зоны, 
иногда периорбитальную область и сопровождающейся вы-
раженным зудом. Этот вариант АтД встречается приблизи-
тельно у  36 % взрослых и  у 79 % пациентов детского, осо-
бенно подросткового, возраста, в  том числе получающих 
современную таргетную терапию по основному заболева-
нию [1, 2]. С учетом локализации в косметически и функцио
нально значимых зонах кожного покрова (лицо, заушная 
область, шея, верхняя часть туловища), а  также сложной 
курации данная форма АтД связана со значительной стиг-
матизацией и  снижением качества жизни, требующих от 
специалиста своевременной и  адекватной оптимизации 
лечения [3].

В данном обзоре мы рассмотрим ключевые причины 
и  современные механизмы патофизиологии указанной 
формы АтД, а  также обсудим основные терапевтические 
стратегии.

Основные патомеханизмы
Персистирующее воспалительное поражение в области 

головы и шеи у пациентов с АтД может быть вызвано не-
сколькими основными причинами: нарушением колониза-
ции кожи себорейных зон условно-патогенными и коммен-
сальными грибковыми микроорганизмами, в основном рода 
Malassezia, с  формированием последующей сенсибилиза-
ции как к антигенам грибкового патогена, так и к структу-
рам собственных тканей вследствие перекрестных свойств 
некоторых белков в ряде случаев; непосредственным воз-
действием на кожу сенсибилизированного пациента аэро-
аллергенов; развитием стероид-индуцированного дерма-
тита на фоне применения топических или ингаляционных 
стероидов при сопутствующей бронхиальной астме, а также 
на фоне биологической терапии препаратом дупилумаб [4]. 
У небольшой части пациентов наличие персистирующих вы-
сыпаний в области головы и шеи может быть результатом 
воздействия нескольких причин одновременно [5].

Детальное изучение патологических взаимодействий, 
происходящих под влиянием указанных факторов, пред-
ставляет большой интерес, связанный прежде всего с по-
иском и  определением наиболее эффективных рычагов 
воздействия, позволяющих добиться полного регресса 
высыпаний. Интересно, что рассматриваемый нами реф-
рактерный вариант течения АтД с поражением лица и шеи 
может в  целом описывать отдельную подгруппу пациен-
тов, имеющих дополнительные патофизиологические де-
терминанты и особенности дисрегуляции иммунного отве-
та, требующих, в свою очередь, индивидуального подхода. 

Однако для лучшего понимания и  выбора оптимальной 
терапевтической тактики для каждого пациента следует 
вначале ознакомиться с  наиболее доказанными патофи-
зиологическими механизмами, лежащими в основе этого 
состояния.

Нарушение микробиома кожи
Изменение микробиома кожи при АтД является одной 

из важных и признанных составляющих патогенеза болез-
ни, однако чаще всего рассматриваются вклад и  влияние 
нарушения видового разнообразия бактериальной флоры: 
гиперколонизация Staphylococcus aureus наряду со сни-
жением численности комменсальных видов стафилококка 
(в частности, S. epidermidis), связанных с развитием и под-
держанием воспалительного процесса, тогда как влияние 
грибковой флоры кожи только начинает активно изучаться 
[6, 7]. Появляется все больше доказательств, особенно в от-
ношении Malassezia spp., указывающих на ключевую роль 
грибковой условно-патогенной флоры не только в развитии 
обострения АтД, но и в формировании устойчивого к терапии 
характерного паттерна высыпаний в области головы и шеи.

Несмотря на ограниченное число исследований, посвя-
щенных данному вопросу, известно, что в основе стойкого 
воспалительного процесса при АтД головы и  шеи лежит 
специфическое взаимодействие Malassezia spp. с  иммун-
ной системой кожи (рис. 1), которое наиболее активно про-
исходит у  лиц с  генетической восприимчивостью к  дрож- 
жевым грибам за счет полиморфизма генов интерлей
кина (IL) 10 (819/592C/T) и интерферона γ (874A/T) [8].

Первоначальное увеличение колонизации кожи дрож-
жевыми грибами рода Malassezia происходит в результате 
структурно-функциональной дисфункции эпидермального 
барьера и  протекающего T2-воспалительного процесса, 
лежащих в  основе АтД. При этом Malassezia spp. акти-
вируют врожденные и  адаптивные иммунные реакции 
посредством выделения своих продуктов жизнедеятель-
ности (метаболиты и  антигены Mala s 11, Mala s 13, яв-
ляющиеся потенциальными аллергенами для пациентов 
с  АтД), которые способствуют формированию сенсиби-
лизации к  ним организма хозяина c развитием комби-
нированной гиперчувствительности I и  IV типов, участию 
Th2- и  Th17-имунных реакций, усугубляющих симптомы 
основного заболевания, в  том числе через иммунный от-
вет, опосредованный иммуноглобулином (Ig) E. Более того, 
определена роль белка M. globosa (MGL_1304) и его гомо-
логов из M. sympodialis (Mala s 8) и M. restricta (Mala r 8), 
проявляющих различную активность в отношении тучных 
клеток и их медиаторов — гистамина и триптазы, прово-
цирующих зуд и воспаление в себорейных зонах кожного 
покрова при АтД, что указывает на их непосредственное 
участие в  патогенезе варианта АтД с  преимуществен-
ным вовлечением головы и шеи [9]. Не менее интересны 
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данные наблюдений, указывающие на то, что антигены 
Malassezia spp. также обнаруживаются в  поте, где они 
выступают в  качестве дополнительного провоцирующего 
фактора для развития обострения заболевания в условиях 
повышенного потоотделения [10].

Кроме того, у  части пациентов с  АтД сенсибилизация 
к  антигенам Malassezia spp. вызывает аутореактивность 
Т-клеток к  собственным белкам посредством феномена 
молекулярной мимикрии, что приводит к  стойкому вос-
палению восприимчивых областей кожного покрова, под-
держанию системного воспалительного процесса и  риску 
развития аутоиммунных заболеваний [11, 12]. В основе пере-
численных аберрантных реакций иммунного ответа лежит 
прежде всего дефектный кожный барьер, способствующий 
проникновению в  эпидермис потенциальных аллергенов 
и  дрожжевых клеток Malassezia, где они распознаются 
Toll-подобным рецептором 2 на поверхности дендритных 
клеток и  кератиноцитов, что инициирует высвобождение 
ряда провоспалительных цитокинов, а  также способству-
ет распознаванию антигенов Malassezia и их последующей 

презентации наивным Т-клеткам. Последние в регионарных 
лимфатических узлах трансформируются в  эффекторные 
Т-лимфоциты и Т-клетки памяти, запрограммированные на 
распознавание антигенов Malassezia; происходит развитие 
сенсибилизации, в том числе и к аутоантигенам, что приво-
дит к  активации уже развившегося T2-иммунного ответа. 
Проблема возникновения аутореактивности заключается 
в том, что праймированные к антигенам Malassezia Т-клетки 
могут перекрестно реагировать между грибковой (Mala s 11)  
и  человеческой марганец-зависимой супероксиддисмута-
зой за счет высокой степени идентичности данных анти-
генных детерминант.

В дополнение к  этому возможно перекрестное реаги-
рование между белком Mala s 13, который представляет 
собой грибковый тиоредоксин, с  очень похожим на него 
человеческим гомологом, что также будет поддерживать 
воспалительный процесс в  себорейных зонах [13, 14]. Для 
справки отметим, что тиоредоксины являются представи-
телями присутствующих во всех организмах (от археев до 
человека) семейств небольших белков, которые участвуют 

Рис. 1. Современные концепции развития атопического дерматита с преимущественным вовлечением головы и шеи в результате гипер-
колонизации Malassezia spp. (адаптировано на основании данных источника [3] с помощью онлайн-ресурса BioRender).
Примечание. IL — интерлейкин; Ig — иммуноглобулин.

Fig. 1. Modern concepts of the head and neck atopic dermatitis development due to Malassezia spp. skin hypercolonization (adapted based on data 
from source [3] using the online tool BioRender).
Note. IL — interleukin; Ig — immunoglobulin.
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в  межклеточной коммуникации и  многих важных биоло-
гических процессах, включая определение окислительно-
восстановительного потенциала и регуляцию функции ряда 
иммунных клеток [15].

Установлено, что взаимодействие Malassezia spp. с им-
муноцитами кожи опосредует как гуморальный, так и кле-
точно-опосредованный иммунный ответ и  способствует не 
только появлению новых поражений, но и  усугубляет ра-
нее существовавшее воспаление кожи при АтД. Известно, 
что сенсибилизация организма к  Malassezia sympodialis 
(Mala s 6, Mala s 11) коррелирует с  тяжестью заболева-
ния: у  пациентов с  тяжелой формой АтД в  36 % случаев 
регистрируется очень высокий уровень специфических IgE 
к Malassezia sympodialis (Mala s 11). Интересно, что сенси-
билизация к Malassezia sympodialis (Mala s 6) значительно 
чаще наблюдается у больных АтД, страдающих аллергиче-
ским ринитом [16]. Колонизация кожи дрожжевыми гриба-
ми приводит к увеличению количества выделяемых в ходе 
жизнедеятельности M. sympodialis, M. globosa, M. furfur или 
M. restricta внеклеточных везикул, обогащенных гидрола-
зами и другими каталитическими белками, необходимыми 
для расщепления липидов кожного сала, являющегося ос-
новным питательным субстратом, способствующим размно-
жению Malassezia spp. [17]. Под действием протеаз проис-
ходят дальнейшая деградация кожного барьера, снижение 
экспрессии ключевых структурных белков и церамидов, по-
вышение вирулентности грибковых микроорганизмов, об-
легчение колонизации кожи, проникновение в кожу аллер-
генов, включая аэроаллергены окружающей среды, Mala s 1 
и Mala s 5–13, и самих дрожжевых грибов. Все это приводит 
к  модуляции иммунных реакций в  сторону Т2-иммунного 
ответа, что замыкает порочный круг патогенеза АтД с пре-
имущественным поражением кожи головы и  шеи [3, 18].

Однако есть еще одна механистическая теория, объ-
ясняющая формирование персистирующих экзематозных 
высыпаний на коже в  области головы и  шеи, колонизи-
рованной Malassezia spp. В ее основе лежит активация 
воспалительной оси IL-23/Th17. В рамках этой точки зре-
ния антигены Malassezia spp. способствуют высвобожде-
нию провоспалительного цитокина IL-23 нейтрофилами 
или моноцитами, что приводит к последующей активации 
Th17-клеток и врожденных лимфоидных клеток, впослед-
ствии секретирующих IL-17, связанный с развитием не толь-
ко экзематозных, но и псориазиформных высыпаний, а так-
же с нарушением регуляции противогрибкового ответа [19].

Все еще отсутствует окончательное понимание того, 
насколько сильное влияние эти механизмы оказывают на 
возникновение кожных проявлений АтД преимущественно 
в области головы и шеи у каждого индивидуума. Вероятнее 
всего, более правильным будет рассматривать эти 2 тео-
рии как единое целое патологического процесса, поскольку 
в основе АтД лежит значительная иммунная дисрегуляция, 
затрагивающая как Th2-, так и Th17-иммунный ответ [20].

Воздействие аллергенов  
окружающей среды
Наличие у  пациента с  АтД сенсибилизации к  различ-

ным аэроаллергенам, таким как пыльца, перхоть жи-
вотных, клещи домашней пыли, плесневые грибы, часто 
связано с более тяжелым течением заболевания с преоб-
ладанием высыпаний на открытых участках кожного по-
крова, включая кисти рук, голову и шею [21]. Как правило, 
наряду с  кожными проявлениями у  таких пациентов от-
мечается высокий уровень общего и  специфического IgE 
к основным аэроаллергенам, имеются симптомы круглого-
дичного или сезонного аллергического риноконъюнктиви-
та и бронхиальной астмы [22]. Данный сценарий наиболее 
характерен для пациентов, имеющих значительные нару-
шения барьерной функции кожи, связанные в  том числе 
с повышенным риском транскутанного проникновения вы-
сокомолекулярных аллергенов в кожу, например в случае 
наличия патогенных вариантов гена филаггрина [23]. Не 
менее важным шагом является исключение аллергиче-
ского контактного дерматита. С учетом рассматриваемых 
нами локализаций особое внимание следует уделить ис-
пользуемому парфюму (цитрусовые парфюмерные мас-
ла), элементам одежды, очкам и ювелирным украшениям 
(сплавы, содержащие сульфат никеля, или изделия с ни-
келированием металла), уходовым средствам (ланолин, 
консерванты, ароматизаторы, неочищенные растительные 
экстракты) и  декоративной косметике, включая помады, 
тушь для ресниц, тональные основы, влажные салфетки, 
шампуни (метилизотиазолинон, кокамидопропилбетаин, 
децилглюкозид, диметиламинопропиламин и амидоамин), 
краскам для волос; реже источник аллергена носит про-
фессиональный характер или связан с типом интерьерной 
краски и  проживанием или периодическим посещением 
окрашенной комнаты или дома [22, 24].

Терапия ингибитором интерлейкина 4/13
Все чаще можно увидеть данные клинических случа-

ев, связанных с  возникновением дерматита лица и  шеи, 
ассоциированного с терапией дупилумабом, получившего 
разные названия: парадоксальная эритема головы и шеи, 
персистирующий дерматит лица и шеи. Данное проявле-
ние регистрируется, как правило, у лиц взрослого и под-
росткового возраста через 2–3 мес после начала биологи-
ческой терапии, реже требуется более длительное время 
(до 9–10 мес) получения препарата [25]. По разным оценкам, 
состояние затрагивает от 4 до 43,8 % пациентов взрослого  
и детского возраста, получающих ингибитор IL-4/IL-13 [26]. 
Подобные изменения кожи могут возникать de novo на 
фоне продолжающегося лечения дупилумабом, также 
вызывать ухудшение ранее имевшихся проявлений АтД 
с поражением преимущественно головы и шеи, что расце-
нивается как 50 % ухудшение индекса площади и тяжести 



REVIEWS  Russian Journal of Allergy   |    Vol. 22 (3) 2025

292

экземы (EASI) данных локализаций по причине грибковой 
гиперколонизации кожи липофильными дрожжевыми гри-
бами рода Malassezia [3].

Примечательно, что у большинства пациентов с установ-
ленной парадоксальной эритемой головы и шеи, вызванной 
приемом дупилумаба, уровень sIgE к Malassezia в сыворот-
ке значительно выше, чем у тех, у кого эти проявления не 
развиваются, даже несмотря на отсутствие значительной 
разницы показателя общего IgE в сыворотке крови [27]. Од-
ним из потенциальных объяснений этого феномена являет-
ся предположение о  сдвиге в  сторону противогрибкового 
Th17/Th22-воспалительного ответа. Считается, что блокиро-
вание ключевых цитокинов Т2-воспаления IL-4 и IL-13, под-
держивающих гомеостаз между хозяином и колонизацией 
кожи Malassezia spp., у  части пациентов может вызвать 
иммунный дисбаланс с  превалированием и  гиперактива-
цией путей, ответственных за противогрибковую защиту 
организма, которая будет реагировать на представителей 
комменсальной грибковой флоры, включая дрожжевые 
грибы рода Malassezia, являющиеся наиболее высоко 
представленными в  микобиоме кожи человека [28]. Под-
тверждением сверхактивации Th17/Th22-иммунного ответа 
против Malassezia у  пациентов с  АтД служат увеличение 
количества специфичных Th17-клеток, в том числе относя-
щихся к фенотипу тканевых резидентных Т-клеток памяти, 
обнаружение высокого числа Th22-клеток и активации ке-
ратиноцитов с повышением регуляции рецептора IL-22 [29]. 
Другие малоизученные теории с небольшой доказательной 
базой включают сосудистую реакцию и размножение кле-
ща Demodex в ответ на поляризацию Th1- и Th17-иммунного 
ответа — обычно как проявление/усугубление имеющейся 
розацеа [4].

В исключительных случаях новые высыпания в  об-
ласти головы и  шеи на фоне лечения дупилумабом могут 
быть следствием потребления крепких спиртных напитков; 
в  этих случаях изменения кожи лица и  шеи отмечаются 
непосредственно после приема очередной дозы алкоголя 
(через 3–5 мин), при этом высыпания спонтанно само-
стоятельно разрешаются в  течение следующих 20–30 мин 
независимо от последующего продолжения или прекраще-
ния приема алкоголя [30–32]. Интересна закономерность, 
заключающаяся в  том, что чем больше последовательных 
дней пациент употреблял алкоголь, тем менее тяжелыми 
и  менее частыми были проявления. Возможным объяс-
нением такой специфической реакции выступает модули-
рование дупилумабом процессов образования ферментов 
цитохрома P450 (CYP450). Несмотря на то что за метабо-
лизм этанола в  организме в  основном отвечает алкоголь-
дегидрогеназа (ALDH2), не относящаяся к  системе цито- 
хрома P450, часть этанола (примерно 10 %) метаболизируется  
с  участием фермента CYP2E1 семейства цитохрома P450. 
CYP2E1 играет ключевую роль в  расщеплении этанола до 
ацетальдегида. Вероятнее всего, дупилумаб влияет на 

действие этого фермента, что в  конечном счете вызывает 
накопление ацетальдегида и приводит к покраснению лица 
[30]. Однако у пациентов с подобными проявлениями в со-
четании с приливами жара можно заподозрить дермальную 
вазодилатацию кожи, возникающую в  результате прямого 
влияния этанола и  его метаболитов на центры регуляции 
сосудистого тонуса или опосредованно за счет влияния на 
функцию определенных гормонов (например, ангиотензина, 
вазопрессина и катехоламинов) [32].

Другим перспективным предположением является рас-
смотрение персистирующего дерматита лица и  шеи, ассо-
циированного с  дупилумабом, в  качестве высыпаний псо-
риазиформного происхождения, включая случаи de novo 
и усугубление уже имевшихся, но неправильно расцененных 
высыпаний по причине стертой клинической картины. Такой 
вариант развития событий может быть особенно актуаль-
ным для лиц, имеющих картину течения АтД по типу ПсЭма 
(пересечение между АтД и псориазом) и/или отягощенный 
семейный анамнез по псориазу, поскольку эти предрасполо-
женные индивидуумы более склонны к развитию иммунно-
го дисбаланса в сторону Th1/Th17-звена на фоне выключе-
ния Th2-ответа, при этом дрожжевые грибы рода Malassezia 
также могут играть далеко не последнюю роль [33].

Развитие псориазиформных  
поражений кожи
Развитие картины псориазиформных высыпаний у боль-

ных АтД, предрасположенных к  развитию псориаза, осо-
бенно на фоне генно-инженерной биологической терапии, 
является хоть и редкой, но возможной траекторией течения 
заболевания; при этом может произойти как развитие псо-
риаза de novo, так и рецидив/ухудшение ранее не установ-
ленного заболевания. Локализация и  спектр проявлений 
псориазиформных поражений могут быть любыми, но, как 
правило, преимущественно вовлекаются область головы 
и шеи, разгибательные поверхности конечностей, кисти рук, 
стопы; нередко они сосуществуют с экзематозными высы-
паниями, что значительно видоизменяет общую клиниче-
скую картину и приводит к диагностическим ошибкам [34].

Описанное явление в  современной научной литерату-
ре носит название ПсЭма  — состояние перекрытия, при 
котором клинические, гистологические, молекулярные 
и биологические аспекты наряду с ответом на проводимую 
терапию характерны как для псориаза, так и АтД/экземы; 
иначе говоря, характеристики 2 заболеваний совпадают 
и  пересекаются между собой [35, 36]. В результате су-
ществует часть пациентов, у  которых провести различие 
между псориазом и  АтД клинически, а  иногда и  с  помо-
щью патоморфологического исследования является крайне 
сложной задачей. Одно из возможных объяснений форми-
рования ПсЭма — переключение с Th2- на Th1-иммунный 
ответ, которое характерно для хронического течения АтД 
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(так называемая конверсия болезни, наблюдающаяся 
у  подростков и  взрослых) и  усугубляется при использо-
вании таргетных препаратов. При этом дрожжевые грибы 
рода Malassezia способствуют развитию как высыпаний 
АтД, так и  псориазиформных поражений по ранее опи-
санным механизмам [37].

Длительное использование 
глюкокортикостероидов
К картине стероид-индуцированного дерматита (дерма-

тит отмены), который в основном представлен периоральным 
дерматитом или стероид-индуцированной розацеа, часто 
приводит длительное использование в неадекватном режи-
ме и  количестве топических глюкокортикостероидов (тГКС) 
высокой и  очень высокой активности с  их последующей 
быстрой, чаще одномоментной, отменой. Подобные прояв-
ления также часто встречаются у пациентов, нуждающихся 
в постоянном использовании ингаляционных глюкокортико-
стероидов (ГКС) в связи с плохо контролируемым течением 
бронхиальной астмы. Поражения кожи представлены эрите-
мой, папуло-пустулами, иногда телеангиоэктазиями и атро-
фией, локализуются в периоральной, периорбитальной обла-
стях, носогубных складках, а также могут распространяться 
на кожу подбородка и  щек, сопровождаются шелушением 
кожи, чувством жжения, реже зудом [38]. Формирование 
картины дерматита отмены при хроническом воздействии 
тГКС обусловлено множеством факторов: развитием эпи-
дермальной атрофии, дегенерацией дермальной структуры, 
образованием новых кровеносных сосудов и  нарушением 
сосудистого тонуса (вазодилатация за счет накопленного на 
фоне использования тГКС оксида азота), а также высвобож-
дением ряда провоспалительных цитокинов и активизацией 
условно-патогенной флоры, в частности дрожжевых грибов 
рода Malassezia, в результате снижения активности местного 
иммунного ответа и дисфункции сальных желез [39].

Современные подходы к лечению
Широко известно, что в качестве 1-й линии топической 

терапии АтД и  ряда воспалительных патологий кожи вы-
ступают тГКС, демонстрирующие высокую клиническую 
эффективность и  быстрое достижение необходимого те-
рапевтического результата [40]. Однако, когда мы говорим 
о  лечении АтД в  контексте персистирующих поражений, 
затрагивающих чувствительные локализации, к  которым 
относятся область головы (лицо, заушная область) и  шеи, 
терапевтическая тактика должна включать топические 
средства, обладающие не только высокой эффективностью, 
но и благоприятным долгосрочным профилем безопасности.

Чувствительные или деликатные зоны лица и шеи (а так-
же складок, сгибов, половых органов) являются таковыми 
по причине ряда характерных анатомических особенностей, 
которые включают меньшую толщину кожи в  сравнении 

с  другими участками кожного покрова, наличие богатой 
сети кровоснабжения и  иннервации. Вместе с  тем данные 
зоны более подвержены абсорбции наносимых в их преде-
лах химических веществ, что значительно повышает риск 
развития местных нежелательных явлений, таких как атро-
фия, эритема, телеангиоэктазии, акнеформные высыпания 
при неадекватном использовании тГКС высокой и  очень 
высокой активности [41]. Для сравнения: доля общей аб-
сорбированной дозы наружных лекарственных веществ со 
всей площади поверхности тела для области век составляет 
приблизительно 30 %, для области лица и шеи — в среднем 
7 %, тогда как в области туловища и предплечий это значе-
ние достигает 1–2 % [42].

Перечисленные свойства требуют обеспечения более 
мягких и  щадящих подходов к  терапии воспалительных 
дерматозов чувствительных локализаций. Наиболее предпо-
чтительным является использование средств, характеризу-
ющихся минимальной системной абсорбцией, что позволит 
осуществить безопасное использование в течение длитель-
ного времени, требуемого для активной и  поддерживаю-
щей терапии персистирующего дерматита в области головы 
и шеи. Кроме того, исходя из описанных механизмов и все-
возможных причин появления рассматриваемого в  статье 
состояния, становится ясно, что без индивидуализирован-
ного подхода с  назначением персональных рекомендаций 
и топических средств, обладающих комбинированным дей-
ствием, а иногда и системных препаратов, добиться стойкой 
положительной динамики будет невозможно (рис. 2).

Воздействие на грибковую флору является основопо-
лагающим направлением в  лечении как АтД с  преимуще-
ственным поражением головы и  шеи, так и  персистирую-
щего дерматита данных локализаций, ассоциированного 
с  терапией дупилумабом. Согласно европейским рекомен-
дациям следует рекомендовать местную противогрибковую 
терапию (тербинафин, кетоконазол, клотримазол в  форме 
крема 1–2 раза в  день в  течение 4–6 нед или до полного 
регресса проявлений), которую можно использовать одно-
временно с нанесением топических ингибиторов кальцинев-
рина (такролимус, пимекролимус), оказывающих синергети-
ческое действие с противогрибковыми препаратами против 
Malassezia [43]. При выраженном воспалении и чувстве зуда 
можно использовать вместо топических ингибиторов каль-
циневрина тГКС высокой активности в  форме крема в  ре-
жиме 1–2 раза в день, однако их нанесение должно быть 
ограничено по времени, чтобы избежать развития нежела-
тельных явлений. В случае не поддающихся местному лече-
нию высыпаний или тяжелых проявлений в области головы 
и шеи может потребоваться назначение системной противо-
грибковой терапии, которая может проводиться в сочетании 
с  указанными ранее топическими препаратами: итракона-
зол — 100–400 мг/сут в течение 1–4 нед в зависимости от 
клинического эффекта; кетоконазол — 200 мг/сут в течение 
1–4 нед; флуконазол — 150–200 мг/нед в течение 2–4 нед 
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(также может быть назначен в режиме 200 мг/сут в течение 
7 последовательных дней 1 раз в  месяц в  течение 2 мес); 
тербинафин — 250 мг/сут в  течение 1 мес с постепенным 
снижением дозы до 5-го месяца терапии [44–46].

Для большинства пациентов с тяжелыми проявлениями 
дерматита лица и шеи необходимо проводить лечение как 
минимум на протяжении 4 нед, после которых можно будет 
определить эффективность вмешательства и при необходи-
мости скорректировать его [26, 44]. Например, у  пациента 
с парадоксальной эритемой головы и шеи, вызванной тера-
пией дупилумабом, при достижении клинически значимой 
положительной динамики на фоне итраконазола можно 
продолжить прием минимальной терапевтической дозы 
противогрибкового препарата (100 мг каждый день, через 
день или дважды в  неделю) в  течение более длительного 
периода для поддержания достигнутого эффекта на фоне 
дальнейшего получения пациентом биологического лечения 
[46]. При отсутствии улучшения клинической картины более 
рациональным решением будет провести смену таргетной 
терапии с  дупилумаба на ингибитор янус-киназы (JAK)  — 
упадацитиниб, барицитиниб или аброцитиниб, при этом на-
ружную и/или системную противогрибковую терапию следу-
ет продолжить до полного регресса проявлений [47].

Гораздо более предпочтительным и  удобным для па
циента является назначение местных средств с  проти
вовоспалительными, противозудными и  антимикробными 
свойствами, позволяющих достичь значительного улучше-
ния кожного патологического процесса за короткий срок. 
Подобное всестороннее действие оказывают комбиниро-
ванные тГКС, содержащие антибактериальный и  противо-
грибковый компоненты, однако их применение должно быть 
ограничено по продолжительности и  составлять не более 
10–14 дней. Их использование подходит для купирования 
выраженных острых проявлений дерматита головы и шеи, 
но не для последующей длительной поддерживающей те-
рапии, которая направлена на снижение риска развития 
рецидива, поскольку дрожжевые грибы рода Malassezia, 
являясь типичными представителями нормального микро-
биома кожи человека, не исчезают после проведенного ле-
чения, что подчеркивает важность последующего контроля 
и поддержания их численности.

На основании сказанного одним из оптимальных те-
рапевтических направлений, демонстрирующих высокую 
эффективность при лечении различных воспалительных 
дерматозов, включая АтД и  состояния, ассоциирован-
ные с  колонизацией кожи дрожжевыми грибами рода 
Malassezia, выступает назначение препаратов активирован-
ного пиритиона цинка (АПЦ) (Скин-кап), разрешенных для 
использования с 1 года жизни и представленных на рынке 
многообразными формами выпуска, такими как крем, аэро-
золь, шампунь и  косметическое средство в  виде геля для 
душа, которые можно с  легкостью подобрать для каждой 
клинической ситуации [48]. Средства, содержащие АПЦ, 

являются негормональными, обладают высоким профилем 
безопасности наряду с тройным механизмом действия, по-
зволяющим не только оказать выраженное противомикроб-
ное, противовоспалительное и противозудное действие, но 
и обеспечить дополнительное увлажнение кожи благодаря 
имеющимся в  составе крема глицерину, эфиру сахарозы 
и жирных кислот кокосового масла [49].

В основе антимикробного действия АПЦ лежат вза
имодействие с  фосфолипидами мембран микробных кле-
ток и  нарушение их целостности за счет деполяризации 
мембраны, а  также резкое снижение синтеза АТФ и  по-
глощения микроорганизмами энергетических субстратов, 
крайне необходимых для нормального функционирования 
и  жизни. Не менее важным механизмом является повы-
шение внутриклеточного уровня цинка, которое приводит 
к  развитию окислительного стресса и  гибели микроорга-
низмов. Вместе с  этим происходят нарушение процессов 
трансмембранного переноса и связывание ионов металлов 
внутри микробной клетки за счет хелатируюшей способ-
ности АПЦ, вследствие чего нарушаются функции многих 
ключевых для нормальной жизнедеятельности ферментов 
и  клеточных структур, в  том числе наблюдаются подавле-
ние активности клеточного дыхания, ингибирование роста 
и  снижение синтеза липидов; последнее особенно ак-
туально для дрожжевых грибов рода Malassezia [50, 51].

Противовоспалительные свойства АПЦ во многом свя-
заны с его противомикробным действием, но также опос-
редованы стабилизацией клеточных мембран путем норма-
лизации активности ряда мембраносвязанных ферментов 
и  уменьшением выработки медиаторов воспаления кера-
тиноцитами и  иммунными клетками в  коже человека [52]. 
За счет снижения активности воспалительного процесса 
и  уменьшения колонизации кожи грибами и  бактериями 
АПЦ опосредует значительный противозудный эффект, до-
полняющийся ингибированием высвобождения из тучных 
клеток провоцирующего зуд кожи гистамина [53].

Кроме того, назначение препаратов АПЦ облегчает 
схему лечения пациентов, не требуя дополнительного ис-
пользования других местных средств, что позволяет под-
держивать высокую приверженность к  лечению, а  значит, 
и увеличить вероятность достижения стабильной и продол-
жительной ремиссии. При персистирующем дерматите лица 
и  шеи крем с  АПЦ будет использоваться в  режиме 2  раза 
в день в течение 2–4 нед; при остаточной эритеме, инфиль-
трации и лихенификации кожи продолжительность исполь-
зования может быть увеличена [54]. В качестве средств 
поддерживающей терапии, а  также компонента активного 
лечения могут быть рекомендованы шампунь и  гель для 
душа, содержащие АПЦ: их применение в начале лечения 
носит ежедневный однократный характер, который затем 
сменяется использованием в  режиме 2–3 раза в  неделю 
в течение длительного времени.
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Псориазиформные высыпания  
у больных атопическим дерматитом
Тактика ведения пациентов с установленными псориази-

формными высыпаниями на фоне АтД имеет определенные 
особенности, поскольку наружная терапия должна эффек-
тивно действовать на все имеющиеся проявления (как АтД, 
так и псориаза), а назначаемое системное лечение не долж-
но еще больше нарушать и без того имеющийся иммунный 
дисбаланс. Не менее важным аспектом является более 
тщательный мониторинг состояния здоровья, требующий 
обследовать пациента на наличие псориатического артрита, 
сопутствующей аллергопатологии, а также исключить пер-
вые признаки воспалительных заболеваний кишечника — 
так называемые тревожные знаки: частые эпизоды боли 
в животе, диарея, стул с примесью крови, тенезмы.

Предпочтительным вариантом наружного лечения так-
же выступают препараты АПЦ, обладающие антипроли-
феративным действием, необходимым для эффективного 
разрешения псориазиформных поражений кожи [52, 53]. 
В основе антипролиферативных свойств АПЦ лежит селек-
тивная активация апоптоза патологических кератиноци-
тов за счет высвобождения митохондриального цитохро- 
ма  С, повышенной экспрессии проапоптогенных факторов 
и  инициации оксидативного стресса, тогда как нормально 
функционирующие клетки не подвергаются отрицательному  
влиянию цинка пиритиона [52]. Крем АПЦ следует наносит на 
имеющиеся высыпания в режиме 2 раза в день до полного  
регресса, после чего он может применяться в качестве под-
держивающей терапии 2–3 раза в неделю в  течение дли-
тельного времени. Такого же режима следует придержи-
ваться при использовании аэрозоля в случае возникновения 
высыпаний на волосистой части головы, дополняя активную 
терапию использованием шампуня с АПЦ [54].

Если на фоне описанной наружной терапии достигнут 
контроль над патологическим процессом, то терапия ду-
пилумабом может быть продолжена. В противном случае 
таргетную терапию следует скорректировать, исходя из кли-
нической картины превалирующих поражений кожи и  на-
личия сопутствующих заболеваний [55]. Наиболее зареко-
мендовавшими себя вариантами системной терапии в таких 
случаях выступают ингибиторы JAK, особенно при домини-
ровании признаков АтД в области головы и шеи [56–58].

Стероид-индуцированный дерматит
Ведение пациентов с АтД с преимущественным пораже-

нием кожи головы и  шеи включает несколько возможных 
терапевтических стратегий. Важным шагом являются отме-
на всех неаптечных косметических средств, наносимых на 
область лица, исключение использования пациентом фто-
рированных зубных паст и  полная отмена тГКС. Примене-
ние назальных, ингаляционных и  пероральных стероидов, 
необходимых по другим медицинским показаниям, следует 

продолжить, однако это увеличит время лечения. В таких 
случаях важно рекомендовать пациенту умывать лицо и по-
лоскать рот после каждого использования назальных или 
ингаляционных средств, содержащих ГКС [59].

При возможности одномоментной полной отмены тГКС 
следует назначить препараты АПЦ или топические ингиби-
торы кальциневрина (пимекролимус крем 1 %) 2 раза в день 
до полного регресса высыпаний. В случае тяжелых форм 
дерматита следует вернуть первоначально используемый 
тГКС и постепенно уменьшать частоту его нанесения с даль-
нейшим переходом на тГКС меньшей активности в  форме 
крема и  последующей заменой тГКС на препараты АПЦ 
или топические ингибиторы кальциневрина [60, 61]. Если 
на фоне постепенной отмены тГКС возникает обострение, 
крайне важно не возобновлять их повторное нанесение, 
а интенсифицировать наружную терапию другими противо-
воспалительными местными средствами.

Средняя продолжительность лечения, необходимая для 
разрешения высыпаний, в большинстве случаев составля-
ет не менее 4–8 нед (при условии одномоментной полной 
отмены тГКС и  других стероидсодержащих препаратов), 
но может потребоваться и  более продолжительный срок 
(4–6  мес); при более коротких курсах лечения отмечается 
высокий риск развития рецидивов [62].

При наличии тяжелых проявлений стероид-индуци
рованного дерматита дополнительно назначаются анти- 
бактериальные препараты, такие как тетрациклин, доксици-
клин или макролиды (кларитромицин, эритромицин 250 мг 
2 раза в день — при лечении пациентов детского возрас-
та), принимаемые в  течение нескольких месяцев (1–3 или 
более) [1, 63]. В случае наличия телеангиэктазий после ку-
пирования основного патологического процесса может быть 
рекомендована их обработка импульсными лазерами на 
красителе. Увлажнение и очищение кожи проводятся спе-
циализированными средствами аптечной дерматокосмети-
ки для чувствительной кожи, предпочтительными формами 
являются лосьон, нежирный крем легкой текстуры, очища-
ющий крем-гель или гель.

Общие рекомендации
Важное значение при наличии персистирующих высы-

паний в  области головы и  шеи у  пациентов с  АтД играют 
выявление и купирование симптомов сопутствующих аллер-
гических заболеваний: сезонного/круглогодичного аллерги-
ческого риноконъюнктивита, бронхиальной астмы. В ведении 
таких пациентов необходим междисциплинарный подход, 
включающий участие врача-дерматолога и  аллерголога. 
Установление факта наличия сенсибилизации к аэроаллер-
генам у пациентов с обострением респираторных аллерги-
ческих заболеваний и симптомов АтД на открытых участках 
кожи, включая область головы и  шеи, подвергающихся 
в большей степени контакту с аллергенами, служит важным 
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показателем необходимости коррекции проводимого лече-
ния, составления индивидуальных элиминационных реко-
мендаций для снижения экспозиции значимых аллергенов, 
проведения аллергенспецифической иммунотерапии [1, 64].

Ухудшение высыпаний на открытых участках тела при 
воздействии на кожу аллергенов, находящихся в  воздухе, 
требует назначения специализированных эмолентов, под-
держивающих структурно-функциональную целостность 
эпидермального барьера, антигистаминных препаратов 
нового поколения, которые используются в  том числе для 
контроля сопутствующих аллергических заболеваний; од-
нако в большинстве случаев их влияние на выраженность 
чувства зуда незначительно [65].

При подозрении на аллергический контактный дерматит 
следует установить раздражитель и исключить дальнейший 
контакт с ним пациента. Во многом этому помогает прове-
дение патч-теста (аппликационный кожный тест). Терапия 
заключается в использовании тГКС и антигистаминных пре-
паратов нового поколения [66].

Обсуждение
В качестве материала для обсуждения приведем соб-

ственный опыт, подкрепленный показательными клини-
ческими примерами из практики курации пациентов с АтД 
и трудно поддающимися лечению высыпаниями в области 
лица и шеи.

Клинический случай 1
Пациентка, 12 лет, длительно страдала АтД среднетя-

желого течения (EASI  — 13,6 балла) с  рецидивирующими 
высыпаниями в области головы и шеи независимо от сезона 

года. Симптомов других аллергических заболеваний не вы-
явлено, семейный анамнез атопическими заболеваниями не 
отягощен. Пациентка отмечала ухудшение высыпаний после 
физической активности и повышения потоотделения, жало-
валась на выраженный зуд. Родители отмечали необходи-
мость ношения девочкой маек и водолазок, позволяющих 
ей закрывать смущающие ее высыпания в области верхней 
части туловища и шеи. Ребенок тревожный, имел трудности 
с  засыпанием, частые пробуждения, в  том числе в  связи 
с ночным чувством зуда указанных локализаций, включая 
волосистую часть головы, где наблюдались множественные 
экскориации, воспалительная эритема и мелкопластинчатое 
шелушение. Длительно используемые в чувствительных зо-
нах монокомпонентные тГКС высокой активности в форме 
крема не имели значительного эффекта.

Проведена комплексная терапия с  назначением крема 
АПЦ 2 раза в день на область лица (в том числе веки) и шеи 
в  течение 14 дней, аэрозоля АПЦ 1 раз в  день на ночь на 
область беспокоящих высыпаний на волосистой части голо-
вы, даны рекомендации по использованию 3 раза в неделю 
шампуня с АПЦ на протяжении 2 мес. На фоне проведенной 
терапии в  области лица и  шеи отмечался полный регресс 
высыпаний, пациентка не предъявляла жалоб на чувство 
зуда, родители отметили улучшение психоэмоционального 
состояния ребенка (рис. 3).

Описанный клинический случай демонстрирует типичную 
ситуацию рецидивирующих высыпаний преимущественно 
в области головы и шеи, связанных с нарушением микробио-
ма кожи и превалированием в себорейных зонах дрожже-
вых грибов рода Malassezia. Для поддержания достигнутого 
эффекта и количества дрожжевых грибов рода Malassezia 
на коже пациентке потребуется периодически (2–3 раза 

Рис. 3. Динамика поражения кожи головы и шеи у пациентки с атопическим дерматитом на фоне использования крема и шампуня, со-
держащих активированный пиритион цинка.
Fig. 3. Resolution of head and neck atopic dermatitis following the use of cream and shampoo containing activated zinc pyrithione.
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в год) повторять курс использования шампуня с АПЦ. В ка-
честве средства для проактивной терапии АтД головы и шеи 
может быть использован пимекролимус крем 1 %. При по-
явлении новых воспалительных очагов следует приме-
нять крем с АПЦ в прежнем режиме до полного регресса.

Клинический случай 2
Пациент, 14 лет, длительно наблюдался с  диагнозом 

«атопический дерматит тяжелого, рецидивирующего тече-
ния, осложненный вторичной микробной инфекцией». Кли-
ническая картина представляла собой типичный для АтД 
кожный патологический процесс с  вовлечением области 
головы и шеи (EASI — 26,2 балла), который сопровождал-
ся выраженным зудом. При осмотре пациента отмечались 
выраженный ксероз кожи, гиперлинейность ладоней, кли-
нически указывающие на наличие патогенного варианта 
гена филаггрина и  дисфункцию эпидермального барьера. 
Пациент длительное время получал тГКС, антигистаминные 
препараты и курсы системных стероидов для купирования 
обострений. Традиционная терапия АтД, включая курсы 
фототерапии UVB 311 нм, позволяла добиться лишь кратко-
временного незначительного улучшения.

Проведена инициация биологической терапии препаратом 
дупилумаб, рекомендовано использование препаратов АПЦ, 
в  том числе для поддерживающей терапии. На этом фоне 
отмечалась значительная положительная динамика с  до-
стижением 90 % улучшения по индексу EASI (достижение 
EASI 90) ко 2-му месяцу терапии, к 3-му месяцу достигнут пол-
ный регресс высыпаний (индикаторный показатель EASI 100). 
Однако на 4-м месяце наблюдения отмечались появление 
новых высыпаний, преимущественно в  области головы 
и шеи, усиление чувства зуда, возникновение заложенности 
носа. По месту жительства данная отрицательная динамика 
была расценена как нежелательное явление, ассоциирован-
ное с  лечением дупилумабом, назначена противогрибковая 
терапия (кетоконазол крем)  — без значительного эффекта.

При повторном поступлении в  дерматологический ста-
ционар заподозрены ухудшение кожного патологического 
процесса и развитие проявлений аллергического ринита на 
фоне начала весенне-летнего сезона цветения. Проведена 
консультация аллерголога, методом ImmunoCAP подтверж-
дена сенсибилизация к пыльце деревьев (береза) и луговых 
трав (тимофеевка), выставлен диагноз «сезонный аллерги-
ческий ринит, стадия обострения», даны рекомендации по 
гипоаллергенному режиму, назначена терапия назальными 
кортикостероидами и антигистаминными препаратами ново-
го поколения, запланировано проведение аллергенспецифи-
ческой иммунотерапии перед следующим сезоном цветения. 
Продолжена терапия препаратом дупилумаб, интенсифи-
цирована наружная терапия: крем АПЦ в  режиме 2  раза 
в день в течение 20 дней; затем 3 раза в неделю для умень-
шения проявлений лихенификации кожи в области шеи —  

мытье волосистой части головы и  тела шампунем и  гелем 
для душа, содержащими АПЦ; 2 раза в неделю — длитель-
но; даны рекомендации по использованию аптечных эмо-
лентов легкой текстуры 2 раза в  день, в  том числе перед 
выходом на улицу. На этом фоне достигнута значительная 
положительная динамика, которая оставалась стабильной 
весь период цветения и не требовала отмены/замены пре-
парата биологической терапии (рис. 4).

Данный клинический случай убедительно демонстри-
рует связь рецидивирующих высыпаний в  области головы 
и шеи не только с грибковой колонизацией кожи, но и с воз-
действием аэроаллергенов в  сезон с  высокой пыльцевой 
нагрузкой у  сенсибилизированного пациента с  наличием 
дефектного эпидермального барьера. Нет необходимости 
в  отмене таргетной терапии, продолжение которой требу-
ется лишь дополнить скорректированными назначениями 
врача-дерматолога и рекомендациями аллерголога. Важно 
помнить, что время начала сезона цветения, его продол-
жительность и концентрация пыльцы в воздухе зависят от 
климатических и  температурных изменений окружающей 
среды: более высокая продукция пыльцы и раннее начало 
сезона цветения отмечаются в более теплые годы и в местах 
с повышенными температурами, таких как городские рай-
оны. Последние также характеризуются повышением ал-
лергенности пыльцы березы и других растений, что связано 
с высоким уровнем загрязнения воздуха [21]. При установле-
нии сенсибилизации к пыльцевым аллергенам также важно 
исключить ее наличие к бытовым и грибковым аллергенам.

Клинический случай 3
Пациент, 17 лет, длительно страдал АтД тяжелого, реци-

дивирующего течения с указанием на ранее купированные 
системными ГКС эпизоды эритродермии, неэффективность 
наружной терапии и недостаточную эффективность систем-
ной терапии циклоспорином. При поступлении пациент не 
демонстрировал характерных высыпаний в области головы 
и шеи, связанных с гиперколонизацией кожи дрожжевыми 
грибами Malassezia; индекс EASI — 23,6 балла; сопутству-
ющие аллергические заболевания не установлены.

После дообследования пациенту проведена инициация 
биологической терапии препаратом дупилумаб. В течение 
первых 2 мес лечения отмечалась значительная положи-
тельная динамика: пациент достиг 75 % улучшения перво-
начальных значений индекса EASI (достижение EASI 75), 
отмечал значительное снижение чувства зуда. Несмотря на 
это, к  3-му месяцу терапии появились новые высыпания 
в  области головы и  шеи, представленные эритематозными 
пятнами, сопровождающиеся шелушением и жжением, ко-
торые трудно поддавались наружной противовоспалитель-
ной и противогрибковой терапии. Назначение итраконазола 
100 мг/сут в течение 6 нед также не показало положительной 
динамики. С учетом ухудшения кожного процесса и отсутствия 
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удовлетворительного ответа на проводимую терапию топиче-
скими и системными противогрибковыми средствами принято 
решение об отмене дупилумаба и назначении пациенту ин-
гибитора JAK — препарата упадацитиниб. Также даны реко-
мендации по ежедневному использованию крема и шампуня 
с АПЦ, системная терапия итраконазолом отменена.

Через 1 мес лечения отмечался полный регресс дер-
матита лица и  шеи, ассоциированного с  использованием 
дупилумаба; также достигнут полный контроль над прояв-
лениями АтД. Местная противогрибковая терапия в  даль-
нейшем была отменена, во время последующего наблюде-
ния за пациентом новых эпизодов появления высыпаний 
в области головы и шеи на фоне приема упадацитиниба не 
отмечалось (рис. 5).

По нашим наблюдениям, включающим более 300 па-
циентов с АтД детского возраста (от 6 месяцев до 18 лет), 
получавших терапию дупилумабом, подобное развитие de 
novo высыпаний в области головы и шеи, не проходящих на 
фоне адекватного лечения, является очень редким, но воз-
можным событием. Современные данные указывают на то, 
что пациенты взрослого и подросткового возраста, особенно 
имеющие в анамнезе эпизоды атопической эритродермии, 

страдающие от сильного зуда и  высыпаний в  области го-
ловы и  шеи, в  том числе на фоне терапии дупилумабом, 
с  отсутствием достижения контроля над патологическим 
процессом являются группой, которой наиболее показано 
назначение ингибиторов JAK [67].

В целом описанный нами опыт согласуется с  данны-
ми отечественных коллег, использующих препараты АПЦ 
в  комплексной терапии АтД, а  также подтверждает воз-
можность применения этих средств для контроля микро-
биома кожи и  уменьшения потребности в  топических 
кортикостероидах, описанных в  зарубежной литературе 
[52, 68, 69].

Заключение
Персистирующие высыпания в  области головы и  шеи 

у пациентов с АтД, особенно при их развитии в начале био-
логической терапии дупилумабом, представляют собой уни-
кальную терапевтическую проблему по причине недостаточ-
но изученной этиологии и  патогенеза, а  также отсутствия 
единых рекомендаций по дальнейшей тактике ведения 
и  оптимальным схемам терапии. Актуальность дерматита 

Рис. 4. Положительная динамика в виде регресса воспалительных высыпаний и уменьшения проявлений лихенификации кожи в области 
головы и шеи на фоне назначения препаратов с активированным пиритионом цинка у пациента 14 лет с атопическим дерматитом и сезон-
ным аллергическим ринитом.
Fig. 4. Regression of inflammatory lesions and lichenification in the head and neck area following adjusted therapy in a 14-year-old patient with 
atopic dermatitis and allergic rhinitis.
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Рис. 5. Разрешение парадоксальной эритемы головы и шеи, ассоциированной с дупилумабом, на фоне смены терапии на ингибитор янус-
киназы и использования топических препаратов активированного пиритиона цинка у пациента 17 лет.
Fig. 5. Resolution of paradoxical erythema of the head and neck associated with dupilumab, following a change in therapy to a Janus-kinase inhibitor 
and the use of topical activated zinc pyrithione in a 17-year-old patient.

головы и  шеи во многом связана как с  распространенно-
стью данного явления, так и с возможной необходимостью 
прекращения таргетной терапии, что подчеркивает важ-
ность быстрого распознавания и обеспечения надлежащего 
лечения для уменьшения дистресса пациента и предотвра-
щения прерывания лечения.

Нами представлено современное понимание основ-
ных аспектов этого патологического процесса, который 
во многом остается противоречивым, а  представленные 
методы лечения ограничены данными реальной клини-
ческой практики, которые требуют дальнейшего изучения 
для улучшения и  рационализации методов воздействия. 

На текущий момент очевидным является обеспечение 
противовоспалительного и  противомикробного эффектов 
в течение длительного времени с помощью современных 
средств наружной терапии, не вызывающих нежелатель-
ных явлений, что во многом может быть достигнуто с по-
мощью топических препаратов, содержащих АПЦ.

Тем не менее нужно помнить, что тактика ведения па-
циента должна носить индивидуальный характер, который 
во многом будет зависеть от эффективности проводимой 
терапии, а также основываться на исключении других воз-
можных причин и патологий, связанных с поражением кожи 
головы и шеи.
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