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Резюме
Атопический дерматит – это наследственно обусловленное хроническое заболевание кожи, которое характеризуется 
выраженным зудом, рецидивирующим течением и ассоциацией с другими заболеваниями атопической природы, а также 
многочисленными осложнениями, к которым относится присоединение вторичной инфекции. Дерматит головы и шеи (“head 
& neck atopic dermatitis”, или HNAD) – это особый фенотип атопического дерматита, который встречается у подростков 
и взрослых людей. Характерной особенностью HNAD является поражение участков кожи, богатых сальными железами 
(лицо, шея, верхняя треть груди и спины), что связано с активным участием грибов рода Malassezia в патогенезе дерматоза. 
Многофакторный патогенез HNAD, зачастую персистирующее течение, невозможность полной элиминации провоцирующе-
го фактора, а также присоединение вторичной бактериальной инфекции на фоне зуда обуславливают необходимость ком-
плексного подхода к терапии данного состояния и применения для купирования обострения комбинированных препаратов, 
содержащих глюкокортикостероид, антимикотик и антибиотик. В статье разбирается этиология, механизмы развития HNAD, 
клинические особенности, а также современные методы терапии, практическое применение которых продемонстрировано 
на клиническом примере: пациент 19 лет с жалобами на зудящие, шелушащиеся высыпания в области лица и шеи, суще-
ствующие в течение 3 нед. На основе клинической картины был выставлен диагноз: «атопический дерматит лица и шеи». 
Учитывая многогранную причину состояния, а именно участие как выраженного иммунного ответа, характерного для АтД, 
активную колонизацию грибами рода Malassezia, а также «открытые ворота» для вторичной бактериальной инфекции 
в виде эрозий, патогенетически обоснованным было назначение топического глюкокортикостероида. 
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Abstract
Atopic dermatitis is a hereditary chronic skin disease characterized by severe itching, recurrent course and association with oth-
er diseases of atopic nature, as well as numerous complications, which include the addition of a secondary infection. Head and 
neck atopic dermatitis (HNAD) is a special phenotype of atopic dermatitis that occurs in adolescents and adults. A characteristic 
feature of HNAD is the lesion of skin areas rich in sebaceous glands (face, neck, upper third of the chest and back), which is 
associated with the active participation of Malassezia fungi in the pathogenesis of the dermatosis. The multifactorial pathogen-
esis of HNAD, often persistent course, the impossibility of complete elimination of the provoking factor, as well as the addition 
of a secondary bacterial infection against the background of itching, necessitate a comprehensive approach to the treatment 
of this condition and the use of combination drugs containing a glucocorticosteroid, an antimycotic and an antibiotic to relieve 
exacerbations. The article examines the etiology, mechanisms of development of HNAD, clinical features, as well as modern 
methods of therapy, the practical application of which is demonstrated in a clinical example: patient, 19 years old, complaining 
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ВВЕДЕНИЕ

Атопический дерматит (АтД) – это распространенное 
хроническое воспалительное заболевание кожи, которое 
сопровождается зудом и поражает как детей, так и взрос-
лых с распространенностью до 18% и 7% соответствен-
но [1, 2]. Выраженный зуд, рецидивирующий характер 
течения дерматоза, а также ассоциация с другими забо-
леваниями атопической природы, сопровождающимися 
элиминационными ограничениями, приводят к значи-
тельному снижению качества жизни как пациентов, так 
и их родителей [2]. Клиническая картина АтД характери-
зуется возрастной динамикой и широким спектром кли-
нических проявлений, которую дополняют «малые при-
знаки», описанные J.M. Hanifn и G. Rajka в 1980 г., а также 
многочисленные осложнения, сопровождающие данный 
дерматоз [3]. 

Присоединение вторичной инфекции приводит к зна-
чительному ухудшению состояния пациентов с АтД, зна-
чительному усилению зуда, характеризуется более тор-
пидным течением, что объясняется снижением защитных 
свойств кожи за счет нарушения микробного, физическо-
го, химического и иммунного барьеров [4]. К наиболее 
распространенным возбудителям вторичной инфекции 
относятся Staphylococcus aureus, Candida albicans, а также 
вирус простого герпеса (Herpes simplex) [4]. Особое внима-
ние уделяется грибам рода Malassezia, которые участвуют 
в формировании специфического поражения лица и шеи 
и формируют отдельный фенотип АтД. 

Дерматит головы и шеи (“head & neck atopic dermatitis”, 
или HNAD) является особой формой АтД, которая встре-
чается у подростков и взрослых и сопровождается эрите-
мой, локализующейся на участках кожи, богатой сальны-
ми железами (лицо, шея, верхняя треть груди и спины) [5]. 
Патогенез HNAD остается до конца неизученным, однако 
специфическая локализация, а также положительный эф-
фект в ответ на терапию противогрибковыми препарата-
ми в исследованиях 1983 г. указали на причастность, а так-
же возможную ключевую роль грибов рода Malassezia [6].

ГРИБЫ РОДА MALASSEZIA

Malassezia spp. – это семейство липофильных дрож-
жевых грибов, которое является частью нормального ми-
кробиома человека. У грибов данного рода отсутствует 
синтаза жирных кислот (макромолекулярные комплексы, 

синтезирующие жирные кислоты), что делает их зависи-
мыми от экзогенных липидов, а, следовательно, богатые 
кожным салом участки кожи (голова, шея, верхняя треть 
грудной клетки и спины) – наиболее благоприятными для 
их роста [7]. Грибы рода Malassezia продуцируют липазы, 
расщепляющие липиды кожного сала на ненасыщенные 
жирные кислоты (олеиновую и арахидоновую), которые, 
в свою очередь, усиливают десквамацию кератиноцитов 
и стимулируют выработку провоспалительных цитокинов, 
что приводит к формированию типичных эритематозно-
сквамозных очагов, наблюдаемых при таких заболева-
ниях, как себорейный дерматит, отрубевидный лишай 
или атопический дерматит головы и шеи [8]. Колониза-
ция кожи человека грибами рода Malassezia увеличива-
ется в течение первого года жизни, после чего их количе-
ство не меняется вплоть до начала полового созревания, 
когда на фоне повышения активности половых гормонов 
происходит резкое усиление выработки кожного сала [9]. 
У взрослого человека доля грибов рода Malassezia со-
ставляет от 53 до 80% от всего микробиома в зависи-
мости от области тела, при этом у мужчин наблюдает-
ся более высокая колонизация, что, вероятно, связано 
с повышенной выработкой кожного сала по сравнению 
с женщинами [10]. Также было отмечено, что у пациентов 
с тяжелыми проявлениями HNAD колонизация малассе-
зиальной флоры была в 2–5 раз выше, чем у пациентов 
с легкой или умеренной степенью HNAD [11]. Наиболее 
частыми идентифицированными видами грибов рода 
Malasezzia на коже пациетов с АтД являются M. restricta, 
M. globosa и M. sympodialis [12].

РОЛЬ ГРИБОВ РОДА MALASSEZIA  
В РАЗВИТИИ ДЕРМАТИТА ГОЛОВЫ И ШЕИ

Патогенез и участие грибов рода Malassezia в под-
держании и потенцировании воспаления у пациентов 
с АтД остается до конца неизученным. На сегодняшний 
день предполагается два возможных патогенетических 
механизма: 1) Непосредственное проникновение грибов 
Malassezia в кожу через поврежденный барьер, которое 
приводит к активации клеток Лангерганса, дендритных 
клеток, естественных киллеров и фибробластов; 2) Каскад 
воспалительных реакций, вызванных иммунногенностью 
белков клеточной стенки грибов, приводящий к актива-
ции тучными клетками ФНО-α, а также интерлейкинов (IL) 
-6, 8, 10 и 22 [13, 14]. 

of itchy, flaky rashes in the face and neck area, existing for 3 weeks. Based on the clinical picture, a diagnosis was made: atopic 
dermatitis of the face and neck. Given the multifaceted cause of the condition, namely the participation of both a pronounced 
immune response characteristic of AD, active colonization by Malassezia fungi, as well as open “gates” for secondary bacterial 
infection in the form of erosions, the prescription of a topical glucocorticosteroid was pathogenetically justified.
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Одним из основных компонентов патогенеза АтД яв-
ляется нарушение целостности эпидермального барье-
ра, увеличивающее риск воздействия негативных фак-
торов внешней среды [15]. Было продемонстрировано, 
что в коже пациентов с HNAD, по сравнению с кожей 
пациентов с другими типами АтД, дополнительно при-
сутствует дефицит церамидов, которые, помимо под-
держания целостности кожного барьера, обладают про-
тивогрибковыми свойствами в отношении грибов рода 
Malassezia [16]. В исследовании Y.J. Lee et al. было пока-
зано, что при инокуляции M. restricta на модель культуры 
обработанных IL-4 и IL-13 человеческих клеток для ими-
тации кожи при АтД подавлялось образование ламелляр-
ных гранул и корнеодесмосом [16]. Таким образом, при-
сутствие малассезиальной флоры приводит к снижению 
числа компонентов эпидермального липидного матрик-
са, повышению ТЭПВ и еще большей деструкции эпидер-
мального барьера и повышению его проницаемости, в т. ч. 
и для собственных антигенов. 

В отличие от других вторичных инфекций, при кото-
рых непосредственное проникновение патогена также 
возможно, у пациентов с малассезиальной флорой было 
отмечено значительное усиление тяжести АтД, что послу-
жило поводом для формирования концепций о провос-
палительном потенциале грибов рода Malassezia, в пер-
вую очередь в качестве аллергена. Так, в метаанализе, 
проведенном H.X. See Tow и Y.W. Yew, общая распростра-
ненность Malassezia-специфического IgE среди пациен-
тов с HNAD составила 79,3% (95% ДИ: 57,5–91,5)  [17]. 
В  другом исследовании сенсибилизация к  Malassezia 
(sIgE к M. furfur) чаще встречалась у пациентов с HNAD 
(100%) по сравнению с другими типами АтД (13,6%) [18]. 
Еще одним предрасполагающим фактором к развитию 
иммунного ответа против грибов рода Malassezia яв-
ляется повышенный pH кожи. У пациентов с АтД сред-
ний pH кожи на 0,9 единиц выше, чем у здоровых людей 
(5,24) [19]. Было продемонстрировано, что щелочной pH 
не только способствует росту малассезиальной флоры, 
но и увеличивает продукцию антигенов, к примеру Mala 
s 12  (M. sympodialis)  [20]. Основными потенциальными 
аллергенами для пациентов с АтД, сенсибилизирован-
ных к M. Sympodialis, являются Mala s 11, Mala s 12 и Mala 
s 13, которые представляют собой марганец-зависимую 
супероксиддисмутазу, суперсемейство ферментов ок-
сидоредуктазы, а также тиоредоксин соответственно, – 
белки, которые содержатся и в клетках человека [21, 22]. 
Таким образом, CD4+ Т-лимфоциты, которые вступают 
в реакцию по отношению к белкам Malassezia spp., соз-
дают перекрестную реакцию с  человеческим белком, 
что приводит к возникновению воспалительной реакции 
не только по отношению к малассезиальной флоре, но 
и к структурам кератиноцитов человека, тем самым уси-
ливая обострение дерматоза.

F. Sparber et al. в 2019 г. продемонстрировали, что при 
попадании в кожу антигены Malassezia могут вызывать 
воспаление как через путь Th2, так и через путь Th17 [23]. 
Если рассматривать Th2-путь, то в нем дендритные клет-
ки представляют антиген грибов Malassezia spp. клеткам 

Th2, что приводит к высвобождению IL-4 и IL-13, пере-
ключению В-клеток и их созреванию в плазматические 
клетки, которые, в свою очередь, продуцируют IgE и ре-
ализуют воспаление аллергического типа [8]. При акти-
вации пути Th17 антигены Malassezia spp. провоцируют 
высвобождение IL-23 нейтрофилами или моноцитами, 
что приводит к высвобождению Th17 или врожденными 
лимфоидными клетками IL-17 и нарушению регуляции 
противогрибкового ответа организма [23]. Также было 
продемонстрировано, что специфичные для Malassezia 
Т-клетки памяти Th17 более реактивны и многочислен-
ны у пациентов с АтД по сравнению со здоровыми людь-
ми, что создает предпосылки для более легкой активации 
данной оси [23]. 

Возможная активация Th17-пути играет важную роль 
в формировании HNAD на фоне терапии наиболее рас-
пространенным препаратом ГИБТ дупилумабом [24]. Ду-
пилумаб – это моноклональное антитело, которое воз-
действует на α-субъединицу рецепторов IL-4 и IL-13, тем 
самым блокируя ось Th2. Дупилумаб продемонстриро-
вал высокую эффективность в терапии АтД, однако раз-
витие таких побочных явлений, как артрит, псориаз, ро-
зацеа, конъюнктивит и др., натолкнуло многих авторов на 
мысль о возможном переключении с заблокированно-
го Th2-пути на компенсаторный ответ, опосредованный 
Th1, Th17 и Th22 [25]. Дерматит головы и шеи, ассоции-
рованный с дупилумабом (DAHND), встречается у 10% па-
циентов, получавших лечение данным биологическим 
препаратом, и развивается через 10–39 нед. после на-
чала терапии [26]. Потенциальным объяснением патоге-
неза DAHND также считается сдвиг в сторону Th17/ Th22, 
обладающих выраженным противогрибковым воспали-
тельным ответом, в то время как заблокированный путь 
Th2, наоборот, приводил к поддержанию гомеостаза меж-
ду хозяином и Malassezia spp.  [27]. Интересным фактом 
остается то, что применение тралокинумаба (монокло-
нальное антитело к IL-13) у пациентов с DAHND приво-
дило к улучшению клинических проявлений дерматита 
лица и шеи, что позволяет предположить тот факт, что од-
ной блокады IL-13 может быть недостаточно для запуска 
«обходного» Th17-/Th22-пути [28]. 

КЛИНИЧЕСКАЯ КАРТИНА

Дерматит головы и шеи встречается у подростков или 
взрослых и характеризуется появлением розовых, слив-
ных очагов, локализованных в области себорейных зон: 
наиболее часто поражается лицо и передняя поверх-
ность шеи, однако в более тяжелых случаях может пора-
жаться верхняя треть груди и спины. В пределах очагов 
отмечается шелушение – при начальной стадии мелко-
пластинчатое, а при прогрессировании процесса чешуй-
ки могут увеличиваться в размерах. Зуд, как и при других 
формах АтД, является основным субъективным симпто-
мом дерматоза. Зачастую HNAD проявляется у пациен-
тов с неблагоприятным паттерном развития АтД, кото-
рый перерастает детский возраст, именно поэтому на 
фоне высыпаний возможно сохранение таких «малых 
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признаков», как складчатость передней поверхности 
шеи, лихенификации. Также нередко у пациентов с HNAD 
встречаются инфраорбитальные складки Денье – Мор-
гана, а также симптом псевдо-Хертоге, которые, в свою 
очередь, свидетельствуют о наличии сенсибилизации 
к аэроаллергенам. Наиболее распространенным триг-
гером заболевания является гипергидроз, активирую-
щийся за счет стресса, физических нагрузок, ношения 
одежды (водолазки, шарфы, воротники) из синтетиче-
ских или теплых материалов, что приводит к активации 
малассезиальной флоры и обострению заболевания. Так-
же к ухудшению клинической картины HNAD могут при-
водить «классические» для АтД факторы: сухость воз-
духа, холодное время года, воздействие воды и  др., 
которые усиливают трансэпидермальную потерю воды, 
тем самым повреждая кожный барьер и усиливая вос-
палительную реакцию. Обострение HNAD характеризу-
ется ярко-розовым цветом высыпаний, появлением чет-
ких границ и усилением интенсивности шелушения. При 
присоединении вторичной бактериальной инфекции на 
фоне эритемы могут появляться округлые очаги, покры-
тые серозно-гнойными корочками. 

МЕТОДЫ ТЕРАПИИ ДЕРМАТИТА ГОЛОВЫ И ШЕИ

Многофакторный патогенез HNAD, зачастую перси-
стирующее течение, а также невозможность полной эли-
минации провоцирующего фактора обуславливают не-
обходимость комплексного подхода к терапии данного 
состояния. Целесообразным методом является разделение 
методов терапии на период обострения и период дли-
тельного контроля заболевания. 

Купирование острой стадии болезни: классическая мо-
нотерапия обострения АтД топическими глюкокортико-
стероидами (тГКС) и ингибиторами кальциневрина, на-
правленная на снижение активности иммунного ответа, 
зачастую оказывается неэффективной. С другой сторо-
ны, этиотропное лечение местными противогрибковыми 
средствами, такими как кетоконазол или циклопирокс, де-
монстрирует эффективность у пациентов с подтвержден-
ной сенсибилизацией к Malassezia spp., однако длитель-
ность достижения эффекта (2–4 нед.) ставит под сомнение 
рациональность их использования в качестве монотера-
пии в период обострения [29]. Наличие расчесов в очагах 
зачастую подталкивает к необходимости назначения то-
пических антибактериальных препаратов для предупреж-
дения развития вторичной бактериальной инфекции. Та-
ким образом, необходимость многокомпонентной терапии 
обуславливает применение в период обострения в ка-
честве первой линии препарата тройного действия Три-
дерм, содержащего сильный тГКС бетаметазон, антибио-
тик гентамицин и антимикотик клотримазол. Нанесение 
комбинации активных молекул приводит к значительно-
му снижению интенсивности эритемы, купированию зуда 
и исчезновению очагов вторичной инфекции, а также зна-
чительно повышает приверженность пациента к лечению. 

Период длительного контроля заболевания: по дости-
жению купирования острой стадии болезни возможно 

начать применение топических ингибиторов кальци-
неврина с целью поддержания достигнутого противо-
воспалительного эффекта. Также возможно примене-
ние местной (кетоконазол или циклопироксоламин) или 
системной (итраконазол или флуконазол) противогриб-
ковой терапии для пациентов с HNAD, особенно с под-
твержденной сенсибилизацией к Malassezia spp. В ис-
следовании P. Lintu et al. было продемонстрированно, 
что применение кетоконазола по 200 мг в сутки внутрь 
в течение 30 дней приводило к значительному улучше-
нию клинической картины у пациентов с подтвержден-
ной сенсибилизацией к M. furfur [30]. Результаты другого 
исследования показали, что монотерапия итраконазо-
лом в дозе 200 или 400 мг в течение 1 нед. приводила 
к уменьшению симптомов HNAD на срок до 6 нед. [31]. 
Важно отметить, что долгосрочные результаты терапии 
системными противогрибковыми препаратами на сегод-
няшний день не исследовались. 

Применение ингибиторов янус-киназ (барицитиниб 
и  упадацитиниб) также демонстрирует эффективность 
в отношении HNAD и DHNAD, что особенно актуально 
для пациентов с тяжелым АтД, которым показана тера-
пия ГИБТ [32, 33]. Перспективным методом терапии HNAD 
у пациентов с АтД легкой или средней степени тяжести 
может стать крем с 1,5%-ным руксолитинибом, который 
является топическим ингибитором янус-киназ и проде-
монстрировал улучшение клинической картины высыпа-
ний на лице и шее ко 2-й нед. применения [34]. 

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ

Молодой человек 19 лет обратился с жалобами на зу-
дящие шелушащиеся высыпания в области лица и шеи, 
существующие в течение 3 нед. Из анамнеза известно, 
что всю жизнь страдает от сухости кожи, усиливающейся 
на открытых участках тела в холодное время года. Ал-
лергологами была выявлена сенсибилизация к бытовым 
аэроаллергенам (клещи домашней пыли, шерсть живот-
ных), однако ранее диагноз «атопический дерматит» не 
был выставлен. Текущие высыпания начались с мелко-
пластинчатого шелушения в области щек и зуда, после 
чего добавилась стойкая эритема, распространившаяся 
на область нижней трети лица и шеи, появилось чувство 
стянутости кожи и жжение. Для купирования состояния 
пациент использовал увлажняющие кремы, антигиста-
минные средства, а также крем с 1%-ным клотримазо-
лом, на фоне применения которых состояние продолжа-
ло ухудшаться. При осмотре пациента кожный процесс 
носил ограниченный, воспалительный, симметричный 
характер, представленый эритемой с четкими граница-
ми, локализованной в области нижней трети лица и шеи 
(рис. 1). В пределах эритемы отмечалось пластинчатое 
шелушение и единичные эрозии. Также отмечался выра-
женный ксероз тыльной поверхности кистей, который со-
провождался интенсивным шелушением, и гиперлине-
арность ладоней. Был выставлен диагноз: «атопический 
дерматит лица и шеи». Учитывая многогранную причину 
состояния, а именно участие как выраженного иммунного 
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ответа, характерного для АтД, ак-
тивную колонизацию грибами рода 
Malassezia, а  также «открытые во-
рота» для вторичной бактериаль-
ной инфекции в виде эрозий, пато-
генетически обоснованным является 
назначение тГКС. Пациенту был на-
значен крем Тридерм 2 раза в сутки 
в течение 5 дней. Через 3 дня было 
отмечено значительное улучшение 
клинической картины: исчезла эри-
тема, шелушение, эрозии, субъектив-
ные симптомы полностью купирова-
лись (рис.  2). Дальнейшее лечение 
пациента было направлено на про-
филактику обострений: было реко-
мендовано применение топических ингибиторов каль-
циневрина, а также эмолентов дважды в день в течение 
длительного времени. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Head & Neck атопический дерматит  – это особая 
форма течения АтД, которая встречается у подростков 
и взрослых, имеет персистирующее течение, сопрово-
ждается зудом и поражением косметически значимых 
зон, что значительно снижает качество жизни пациен-
тов. Грибы рода Malassezia, которые встречаются в нор-
ме у всех людей, у пациентов с АтД, с одной стороны, 
способны приводить к непосредственному повреждению 
целостности кожного барьера, а с другой – оказывать 

влияние на иммунную систему, тем самым потенцируя 
и поддерживая воспалительные реакции в коже, форми-
руя порочный круг. Персистирующее существование зу-
дящего дерматоза приводит к формированию вторичного 
бактериального инфицирования. Таким образом, много-
гранный патогенез HNAD требует комплексного подхо-
да, направленного на основные звенья порочного круга. 
Применение комбинированного препарата, сочетающего 
тГКС, антимикотик и антибиотик, является патогенетиче-
ски обоснованным и позволяет в короткие сроки купиро-
вать обострение заболевания.�
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 Рисунок 2. Атопический дерматит головы и шеи через 3 дня терапии кремом Тридерм
 Figure 2. Head and neck atopic dermatitis 3 days after Triderm cream therapy

 Рисунок 1. Атопический дерматит головы и шеи, осложненный вторичной инфекцией
 Figure 1. Head and neck atopic dermatitis complicated by secondary infection
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