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Резюме
Акне является одним из распространенных заболеваний кожи, приводящих к стойкой стигматизации и негативно влияющих 
на качество жизни больных. В настоящее время существует много методов лечения данного заболевания, однако наиболее 
эффективным в отношении тяжелых форм акне и тех случаев, когда предшествовали неудачи при использовании других 
форм терапии, является изотретиноин. Изотретиноин – это пероральный ретиноид, применяемый в клинической практике 
около 40 лет. Это лекарственное средство оказывает влияние на все ключевые звенья патогенеза акне, что определяет его 
высокую эффективность. Изучению механизмов действия данного лекарственного средства, особенностям его назначения, 
нежелательным побочным эффектам посвящено множество клинических исследований. Тем не менее на сегодняшний день 
как среди пациентов, так и среди докторов существует целый ряд заблуждений, связанных с использованием изотретино-
ина, что порождает опасения по поводу его назначения, ошибок в тактике лечения и низкой приверженности к лечению. 
В настоящей статье рассмотрены основные вопросы о механизмах действия изотретиноина, особенностях его назначения, 
показаниях и противопоказаниях к назначению, нежелательных побочных реакциях и способах их коррекции, а также 
разобраны противоречия в тактике назначения данного препарата, препятствующие его эффективному использованию. 
Особенное внимание уделено выбору оптимальной терапевтической дозы изотретиноина и продолжительности курса 
лечения. Кроме этого, в статье рассмотрены основные факторы, приводящие к неудачам в терапии системными рети-
ноидами: замедлению наступления клинического ответа, развитию рецидивов после лечения, среди которых выделяют 
особенности течения заболевания, возраст больного, его гормональный фон, а также особенности дозирования препарата 
и продолжительность его приема.
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Abstract
Acne is one of the most common skin diseases that leads to persistent stigmatization and negatively affects the quality of life 
of patients. Currently, there are many treatments for this disease, but isotretinoin is the most effective against severe forms 
of acne and those cases where other forms of therapy have failed. Isotretinoin is an oral retinoid used in clinical practice 
for about 40 years. This drug affects all the key links in the pathogenesis of acne, which determines its high effectiveness. 
Many clinical studies have been devoted to the study of the mechanisms of action of this drug, the specifics of its purpose, 
and undesirable side effects. However, today, both patients and doctors have a number of misconceptions about the use 
of this drug, which raises concerns about its administration, errors in treatment tactics and low adherence to treatment. This 
article discusses the main issues about the mechanisms of action of isotretinoin, the specifics of its administration, indications 
and contraindications for use, undesirable side effects and ways to correct them, as well as the contradictions in the tactics 
of prescribing this drug that prevent its effective use. Special attention is paid to choosing the optimal therapeutic dose 
of isotretinoin and the duration of the course of treatment. In addition, the article discusses the main factors leading to failures 
in systemic retinoid therapy: slowing the onset of clinical response, the development of relapses after treatment, among which 
are the features of the course of the disease, the age of the patient, his hormonal background, as well as the dosage of the drug 
and the duration of its administration.
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ВВЕДЕНИЕ

Пероральный ретиноид изотретиноин (13-цис-рети-
ноевая кислота), одобренный для лечения акне в 1982 г., 
остается наиболее эффективным средством для терапии 
данного заболевания [1]. Кроме этого, из всех методов 
лечения акне изотретиноин оказывает наилучшее влия-
ние на качество жизни пациентов [2]. Однако, несмотря 
на то, что изотретиноин успешно используется уже более 
четырех десятилетий, среди специалистов все еще суще-
ствует ряд противоречий относительно схем его назна-
чения. Отчасти это является результатом низкого каче-
ства имеющихся результатов клинических исследований, 
которые, как показал один из Кокрановских обзоров, за-
трудняют точно определить роль этого лекарственного 
средства в клинической практике, а также схем его на-
значения для достижения наиболее высокого профиля 
эффективности и безопасности [3]. Кроме этого, среди 
пациентов, и даже врачей распространено достаточно 
большое количество заблуждений относительно особен-
ностей терапии изотретиноином, подбора адекватной 
дозы препарата, нежелательных побочных эффектов, что 
в ряде случаев несколько ограничивает назначение дан-
ного лекарственного средства, приводит к неоправдан-
ным преждевременным отменам.

Для развенчания мифов и заблуждений относитель-
но терапии акне системными ретиноидами в настоящей 
статье рассмотрим актуальную информацию о фармако-
кинетике, механизме действия, противопоказаниях, взаи-
модействиях и подходящем режиме дозирования изотре-
тиноина при лечении угревой болезни.

ФАРМАКОКИНЕТИКА

Изотретиноин (13-цис-ретиноевая кислота) – при-
родный ретиноид, содержащийся в  сыворотке крови 
человека, который вырабатывается после перорально-
го введения витамина А. После приема внутрь биодо-
ступность изотретиноина составляет приблизительно 
25% [4]. В связи с тем что изотретиноин обладает вы-
сокой липофильностью, его относительная биодоступ-
ность в 1,5–2 раза повышается при приеме с пищей [5]. 
Это послужило причиной появления рекомендаций при-
нимать данное лекарственное средство исключитель-
но во время или сразу после приема пищи, желательно 
жирной. Однако современные препараты изотретинои-
на содержат липидные агенты, которые позволяют при-
нимать его независимо от приема пищи [6]. Поступив 
в организм, значительная часть изотретиноина связыва-
ется с белками плазмы, особенно с альбумином. Он бы-
стро распределяется как в эпидермисе, так и в дерме, 
но в более низких концентрациях по сравнению с плаз-
мой крови [7].

Метаболизм действия изотретиноина связан с мета-
болизмом его изомера. Основным метаболитом изотре-
тиноина является 13-цис-4-оксо-ретиноевая кислота. 
Однако существует и ряд других метаболитов: транс-ре-
тиноевая кислота, глюкуронидные метаболиты 13-цис, 

13-цис-4-оксо- и полностью транс-ретиноевая кислота. 
Было показано, что изотретиноин и 4-оксо-изотретино-
ин достигают равновесных концентраций в сыворотке 
крови в течение 10 дней при приеме в дозе 40 мг 2 раза 
в день [6]. Основной метаболит, 13-цис-4-оксо-ретиное-
вая кислота, достигает устойчивых концентраций, которые 
в 2–5 раз превышают дозу неизмененного лекарственно-
го средства. При этом энтерогепатическая рециркуляция 
препарата может играть важную роль в фармакокинети-
ке изотретиноина.

Изотретиноин и его метаболиты выводятся в одинако-
вых количествах с калом и мочой. У пациентов, получаю-
щих этот препарат в дозах 0,5–1 мг/кг/сут, концентрация 
как исходного лекарственного средства, так и метаболи-
тов возвращается к эндогенным концентрациям в тече-
ние 2 нед. после прекращения приема [6].

МЕХАНИЗМ ДЕЙСТВИЯ

Считается, что изотретиноин обладает высокой эф-
фективностью в терапии акне за счет уменьшения раз-
мера сальных желез и  выработки ими кожного сала, 
нормализации ороговения протоков сально-волосяных 
фолликулов, подавления роста бактерий Cutibacterium 
acnes, за счет изменения фолликулярной среды и умень-
шения воспаления.

В отношении себоцитов изотретиноин действует как 
пролекарство, которое подвергается внутриклеточной 
изомеризации и затем связывается со специфическими 
рецепторами. Кроме этого, было показано, что изотрети-
ноин оказывает себосупрессивное действие посредством 
независимого от рецепторов ретиноевой кислоты меха-
низма, вызывая остановку клеточного цикла и индуцируя 
апоптоз в себоцитах [8]. При этом апоптоз себоцитов мо-
жет быть опосредован повышенной индукцией ключе-
вых генов, включая гены, кодирующие этот процесс. Так, 
остановка клеточного цикла может быть опосредована 
индукцией FOX01, который также подавляет пролифера-
цию кератиноцитов, усиливая как их дифференцировку, 
так и запрограммированную гибель [9]. Было обнаруже-
но, что дозировка принимаемого изотретиноина влияет 
на выраженность апоптоза себоцитов и их клеток-пред-
шественников, что объясняет более длительный себосу-
прессивный эффект относительно больших доз препа-
рата (в течение 40 нед. после курса 0,1 мг/кг/сут против 
80 нед. после курса 1,0 мг/кг/сут) [10].

Противовоспалительное действие изотретиноина осу-
ществляется за счет уменьшения количества C. acnes на 
фоне подавления выделения кожного сала и, возмож-
но, уменьшения размера сально-волосяного фолликула, 
т. е. в результате уменьшения количества субстрата для 
жизнедеятельности этих микроорганизмов. Также изотре-
тиноин оказывает противовоспалительное действие за 
счет снижения уровня Toll-подобного рецептора-2 в мо-
ноцитах и  ослабления последующего воспалительно-
го цитокинового ответа на C. acnes. Кроме этого, данное 
лекарственное вещество ингибирует хемотаксис нейтро-
филов и моноцитов [11], а также приводит к снижению 
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содержания матриксной металлопротеиназы-9 и  ма-
триксной металлопротеиназы-13 в кожном сале [12].

Типичным представителем современных системных 
ретиноидов является Акнекутан, действующим веществом 
которого является изотретиноин – стереоизомер полно-
стью транс-ретиноевой кислоты (третиноина). Акнекутан 
обладает всеми вышеуказанными фармакологическими 
свойствами системных ретиноиндов и эффективно при-
меняется для лечения тяжелых форм акне (узловато-ки-
стозные, конглобатные) или акне с риском образования 
рубцов, а также тех форм заболевания, которые не под-
даются другим видам терапии. Собственный клинический 
опыт показывает, что Акнекутан эффективен при лече-
нии акне, хорошо переносится, а также удобен в подборе 
и коррекции дозы в связи с тем, что выпускается в двух 
дозировках – 16 и 8 мг.

ПОКАЗАНИЯ И ПРОТИВОПОКАЗАНИЯ 
К ПРИМЕНЕНИЮ ИЗОТРЕТИНОИНА

Показания к применению изотретиноина варьируют 
в зависимости от страны и локальных клинических реко-
мендаций, но включают лечение тяжелых форм угревой 
сыпи, акне средней тяжести, не поддающихся лечению, 
а также угревой болезни, которая приводит к образо-
ванию рубцов на коже или выраженным психоэмоцио-
нальным расстройствам [13]. Так, Акнекутан показан для 
лечения тяжелых форм акне (узелково-кистозные, кон-
глобатные акне или акне с риском образования рубцов), 
а также акне, не поддающегося другим видам терапии.

Решение о том, начинать прием изотретиноина или 
нет, должно приниматься совместно лечащим врачом 
и пациентом после обсуждения альтернативных вариан-
тов лечения и с учетом таких факторов, как тяжесть забо-
левания, реакция на предшествующую терапию, наличие 
или вероятность образования рубцов, а также влияние 
угревой болезни на качество жизни больного.

К абсолютным противопоказаниями к применению 
изотретиноина относится беременность, кроме этого, не 
следует назначать препарат тем пациенткам, которые 
с высокой долей вероятности могут забеременеть или 
планируют беременность. Изотретиноин обладает выра-
женным, абсолютным тератогенным действием, поэтому 
женщина, ведущая половую жизнь и принимающая дан-
ный препарат в любой дозе, даже непродолжительное 
время, а также в течение месяца после окончания тера-
пии должна использовать надежные методы контрацеп-
ции. Так, тест на беременность проводят в день назначе-
ния Акнекутана или за 3 дня до визита пациентки к врачу. 
Во время терапии пациентка должна посещать врача 
каждые 28 дней. И через 5 нед. после окончания лече-
ния проводится тест для исключения беременности. Что 
касается мужчин, то существующие на сегодняшний день 
данные свидетельствуют о том, что концентрация изотре-
тиноина, поступившего в организм женщины из семени 
и семенной жидкости мужчины, принимающего этот пре-
парат, недостаточна для развития тератогенных эффектов 
при наступлении возможной беременности [14].

Повышенная чувствительность к изотретиноину или 
компонентам препарата, гипервитаминоз А тоже явля-
ются абсолютными противопоказаниями к назначению 
препарата. Относительными ограничениями к примене-
нию изотретиноина являются выраженные лейкопения, 
гиперлипидемия, печеночная недостаточность, сопутству-
ющая терапия тетрациклинами, повышенная чувствитель-
ность к активному действующему веществу или вспомога-
тельным веществам препарата, детский возраст до 12 лет. 
Как правило, относительные противопоказания зависят 
от дозы назначаемого препарата. Кроме этого, многие ле-
карственные средства на основе изотретиноина, напри-
мер Акнекутан, содержат в своем составе гидрирован-
ное или рафинированное масло соевых бобов, поэтому 
при их назначении следует уточнить у пациента, имеет-
ся ли у него непереносимость арахиса и сои. Тем не ме-
нее в научной литературе имеется несколько сообщений 
о безопасном применении изотретиноина у пациентов 
с установленной аллергией на арахис и сою. Это, веро-
ятно, связано с тем, что белки, содержащиеся в соевом 
масле, обладают незначительной антигенностью у лиц 
с непереносимостью сои [15–17]. Таким образом, аллер-
гия на арахис и сою является относительным противопо-
казанием к приему изотретиноина, однако перед назна-
чением этого лекарственного средства целесообразно 
выяснить у пациента с аллергией на указанные продукты, 
в каком именно виде проявлялась аллергическая реак-
ция, и не развивались ли у него симптомы анафилаксии.

В настоящее время нет единого мнения об оптималь-
ном подходе к  лечению больных акне, нуждающихся 
в изотретиноине, у которых имеется известная аллергия 
на арахис или сою. При отягощенном аллергологическом 
анамнезе на эти продукты представляется разумным вво-
дить первую дозу изотретиноина под наблюдением вра-
ча, который может оказать необходимую медицинскую 
помощь.

ВЫБОР ДОЗЫ

На сегодняшний день не утихают дискуссии относи-
тельно выбора оптимальной дозы изотретиноина и про-
должительности лечения этим лекарственным средством 
больных с акне. Выбор дозы данного препарата зависит 
от степени тяжести заболевания, массы пациента и коле-
блется от 0,1–1,0 мг/кг/сут [17]. Продолжительность ле-
чения изотретиноином зависит от скорости достижения 
желаемого терапевтического эффекта. В то же время су-
ществует распространенная рекомендация достижения 
кумулятивной дозы от 120 до 150 мг/кг, что в настоящее 
время не подкреплено убедительными доказательства-
ми. Такая рекомендация часто подтверждается данными 
исследований, которые не были разработаны для оценки 
влияния кумулятивной дозы на частоту рецидивов [18]. 
Во многих случаях в этих исследованиях использовалась 
фиксированная продолжительность лечения, что не ча-
сто встречается в обычной клинической практике. Кро-
ме этого, в таких исследованиях в основном оценива-
лась частота рецидивов только через 6–12 мес. после 
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прекращения лечения, а не в более долгосрочной пер-
спективе, например, через 3–5 лет, что больше соответ-
ствовало бы естественному течению акне. Результаты ис-
следований, в которых не использовалась фиксированная 
продолжительность лечения, обычно не демонстрирова-
ли взаимосвязи между риском рецидива и набранной ку-
мулятивной дозой более 120 мг/кг по сравнению с ана-
логичным показателем менее чем 120 мг/кг [3, 19]. Также 
следует не забывать, что при описании дизайна клиниче-
ских исследований или клинических случаев авторы ча-
сто указывают стартовую и общую кумулятивную дозу, по-
лучаемую пациентами, однако в рутинной клинической 
практике целесообразно ориентироваться не на эти по-
казатели, а на клинический эффект от проводимой тера-
пии. Поэтому в последние годы наблюдается тенденция 
к использованию более низких, но оптимальных для до-
стижения терапевтических суточных доз изотретиноина 
без учета кумулятивной дозы.

Что касается выбора суточной дозы изотретиноина, то 
на сегодняшний день существует несколько сравнитель-
ных и непараметрических исследований, в которых изу-
чалась эффективность этого препарата в различных су-
точных дозировках [20–22]. Было показано, что более 
продолжительное лечение акне, но относительно низ-
кими дозами изотретиноина не только лучше переноси-
лось больными, но и обладало высокой эффективностью 
и низким уровнем рецидивов после окончания терапии. 
Оптимальная продолжительность такой терапии, согласно 
данным клинических исследований, составляет от 16 до 
32 нед. [23]. Однако и в этом случае следует ориентиро-
ваться на клинический эффект терапии, а не на ее про-
должительность. Основными причинами развития реци-
дивов акне после терапии изотретиноином, как правило, 
являлось у женщин наличие гинекологической патологии, 
сопровождающейся изменением гормонального фона, 
а также перенесение больными обоего пола тяжелых со-
матических заболеваний, оперативное лечение.

В ряде клинических рекомендаций по лечению акне 
имеются указания о начале приема изотретиноина па-
циентами с тяжелыми формами акне в дозе 0,5 мг/кг/
сут с последующим увеличением до 1 мг/кг/сут и о про-
должении лечения до достижения кумулятивной дозы 
120–150 мг/кг  [13]. Однако в международном консен-
сусе, опубликованном Глобальным альянсом по улучше-
нию результатов лечения акне (Global Alliance to Improve 
Outcomes in Acne), напротив, нет конкретных рекоменда-
ций относительно дозировок изотретиноина, а рекомеду-
ется продолжать прием препарата до полного излечения 
плюс дополнительный месяц, независимо от накоплен-
ной дозы [19]. Так, например, Акнекутан для большин-
ства пациентов назначается в дозе от 0,4 до 0,8 мг/кг/сут. 
Ожидать существенной дополнительной пользы от при-
ема препарата при суммарной дозе свыше 100–120 мг/
кг, которая является оптимальной, не следует. При этом 
длительность лечения зависит от индивидуальной еже-
дневной дозы, клинической картины заболевания, и для 
достижения ремиссии обычно бывает достаточно курса 
терапии продолжительностью 16–24 нед. У пациентов, 

которые очень плохо переносят рекомендованную дозу 
препарата, лечение можно проводить в меньшей дозе, но 
более продолжительное время.

Таким образом, на основании современных опубли-
кованных научных данных, а также собственного кли-
нического опыта считаем целесообразным выбор дозы 
изотретиноина, адекватной тяжести заболевания и мас-
се тела пациента, с последующим медленным ее сниже-
нием [24].

ФАКТОРЫ, КОТОРЫЕ МОГУТ ПРИВЕСТИ 
К ЗАМЕДЛЕНИЮ КЛИНИЧЕСКОГО ОТВЕТА 
НА ИЗОТРЕТИНОИН И РЕЦИДИВУ АКНЕ

Несмотря на то что изотретиноин по праву считается 
высокоэффективным лекарственным средством для ле-
чения акне, в некоторых случаях может наблюдаться за-
медление наступления терапевтического эффекта, что, 
несомненно, снижает приверженность к терапии пациен-
тов и вызывает сомнения в целесообразности назначения 
данного лекарственного средства у врачей. К факторам, 
способствующим замедлению наступления улучшения 
у больных акне на фоне лечения изотретиноином, отно-
сят наличие множественных закрытых комедонов и ма-
крокомедонов [25]. Изменение фона половых гормонов 
у женщин, в частности синдром поликистоза яичников, 
развитие гиперандрогении, вызванной приемом анабо-
лических стероидов или добавок, содержащих андроге-
ны, также могут предрасполагать к замедлению реакции 
на препарат. Таким же эффектом обладает и курение па-
циентов. При наличии у больных персистирующих пу-
стул или узловых элементов целесообразно взять мазки 
из очагов поражения, чтобы исключить стафилококковую 
инфекцию, которая также может уменьшать эффектив-
ность изотретиноина и требует назначения топических 
или системных антибиотиков [25]. Следует отметить, что 
большинство больных с медленным развитием терапев-
тического эффекта в конечном итоге удовлетворительно 
реагируют на терапию изотретиноином. При этом увели-
чение суточной дозы препарата редко приносит пользу. 
Поэтому при замедленном или недостаточном эффекте от 
приема изотретиноина следует выявить и исключить воз-
можные факторы риска, рекомендовать больным отказ 
от курения, приема пищевых добавок с анаболическими 
гормонами, при наличии множественных комедонов – 
проводить косметические чистки, женщинам – прокон-
сультироваться у гинеколога.

ФАКТОРЫ, СВЯЗАННЫЕ С ПОВЫШЕННЫМ РИСКОМ 
РЕЦИДИВА ПОСЛЕ ПРИЕМА ИЗОТРЕТИНОИНА

Основными факторами, повышающими риск насту-
пления рецидива акне после окончания курса лечения 
изотретиноином, считают молодой возраст пациента на 
момент начала терапии [20], препубертатные акне, на-
личие высыпаний как на лице, так и на теле, угревую бо-
лезнь в семейном анамнезе [26] и тяжелое течение за-
болевания с большим количеством узловых и кистозных 
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элементов. Кроме этого, неудачи при проведении ле-
чения изотретиноином часто наблюдаются у  женщин 
с поздними акне (особенно старше 25 лет), с синдромом 
поликистозных яичников и гиперандрогенией [27], а так-
же, как указывалось выше, у лиц, принимающих пищевые 
добавки с андрогенами.

Следует отметить, что увеличение суточной дозы 
изотретиноина редко влияет на частоту рецидивов, одна-
ко для достижения стойкого терапевтического эффекта 
рекомендуется продолжать лечение до полного исчезно-
вения угревой сыпи, а затем еще в течение последую-
щих 1–3 мес. Для достижения стойкой ремиссии целесо-
образно медленное, на протяжении нескольких месяцев 
снижение стартовой дозы препарата, которое следует 
начинать после достижения стойкого улучшения состо-
яния кожи и на фоне отсутствия новых воспалительных 
элементов.

В случае наступления рецидива заболевания в ряде 
случаев имеет смысл не проводить повторный курс ле-
чения изотретиноином, а назначить ретиноиды местно-
го действия или адапален. В случае выбора повторного 
курса изотретиноина препарат назначают в более низ-
ких дозах, менее продолжительное время, спустя 3 мес. 
после предыдущего [28].

Нужно отметить, что лишь небольшое количество па-
циентов (1–2%) нуждаются в многократных или даже 
многолетних непрерывных курсах изотретиноина для 
достижения полного контроля над акне, что еще раз 
подверждает высокую эффективность данного лекар-
ственного средства [29].

НЕЖЕЛАТЕЛЬНЫЕ ПОБОЧНЫЕ ЭФФЕКТЫ

В  настоящее время эффективность изотретиноина 
в отношении акне не вызывает сомнения. Применение 
этого лекарственного средства у большинства пациентов 
позволяет достигнуть стойкий положительный клиниче-
ский эффект. Однако использование данного препарата 
имеет ряд ограничений и может быть связано с развити-
ем нежелательных побочных эффектов, что иногда при-
водит к снижению приверженности терапии у больных 
или даже к отказу от препарата, а также вызывает опре-
деленные сложности и опасения среди докторов, особен-
но тех, кто не имел надлежащего опыта работы с этим ле-
карственным средством.

Для устранения и предупреждения развития подоб-
ных затруднений необходимо соблюдать порядок обсле-
дования пациентов перед назначением изотретиноина, 
а также в процессе лечения, необходимо четкое пред-
ставление о симптоматике возможных побочных эффек-
тов и методов их коррекции. Кроме этого, чрезвычайно 
важной составляющей эффективного и безопасного при-
менения изотретиноина является разъяснительная беседа 
с пациентом о характере возможных побочных эффектов, 
сроках лечения, необходимости соблюдения определен-
ных протоколов терапии.

Одним из распространенных нежелательных по-
бочных эффектов, развивающихся на фоне приема 

изотретиноина, является так называемый ретиноидный 
дерматит, который наблюдаются у 90% пациентов. Он 
характеризуется выраженной сухостью кожи и слизи-
стых оболочек, вызванной снижением выработки кож-
ного сала и толщины рогового слоя, а также изменени-
ем кожного барьера. Ретиноидный дерматит проявляется 
хейлитом, ксерозом, иногда эритемой кожи, зудом, шелу-
шением, повышенной чувствительностью кожного по-
крова, сухостью слизистой носовой полости, носовы-
ми кровотечениями, сухостью глаз, блефаритом, иногда 
конъюнктивитом. Эти симптомы являются дозозависи-
мыми, предсказуемыми, контролируемыми и обратимы-
ми  [30]. Для профилактики и коррекции данных про-
явлений необходимо с первого дня лечения начинать 
использовать мягкие моющие средства, увлажняющие 
продукты специализированной косметики (например, 
Перфэктоин® Интенсивное увлажнение), предназначен-
ной для ухода за сухой, очень сухой и чувствительной ко-
жей лица и тела, гигиенические помады и бальзамы для 
губ, увлажняющие капли для глаз (например, Оптинол®) 
и носа (например, Аква Марис® Плюс).

Другими побочными эффектами изотретиноина яв-
ляется головная боль, алопеция, артралгии, мышечные 
боли (в основном у спортсменов), бессонница и гиперо-
стоз [31]. Эти симптомы развиваются относительно ред-
ко. Так же как и ретиноидный дерматит, они являются до-
зозависимыми, обратимыми, корректируются приемом 
нестероидных противовоспалительных средств, а также 
стандартными методами лечения в случае развития по-
редения волос.

У больных с тяжелым воспалительным процессом на 
коже, обилием макрокомедонов, отягощенным семей-
ным анамнезом может наблюдаться псевдообострение 
заболевания в течение первых 6–8 нед. терапии изотре-
тиноином. Этот нежелательный побочный эффект свя-
зан с интенсивным апоптозом себоцитов, последующим 
высвобождением антигенов и  развитием локального 
воспаления, которое спонтанно проходит у 15–18% па-
циентов даже без дополнительного терапевтического 
воздействия. В ряде случаев такие проявления на коже 
побуждают лечащих врачей снижать дозу принимаемого 
препарата, что, на наш взгляд, не является оправданным, 
поскольку указанные симптомы в подавляющем боль-
шинстве удается контролировать с помощью топических 
средств для лечения акне (например, препаратов с анти-
бактериальным компонентом Зеркалин®, Зеркалин® Ин-
тенсив) и адекватного ухода за кожей [1].

Еще одним чрезвычайно важным аспектом, который 
может повлиять на лечение больных акне изотретино-
ином, являются изменения лабораторных показателей 
крови, которые соответствуют примерно 2% нежелатель-
ных явлений: повышение уровня триглицеридов, об-
щего холестерина и холестерина ЛПНП, трансаминаз. 
Они редки или дискретны у пациентов без выражен-
ной, декомпенсированной соматической патологии и, 
как правило, возникают в начале лечения [1, 31]. Различ-
ные ретроспективные клинические исследования под-
тверждают рекомендации проводить предварительные 
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биохимические анализы крови, которые следует повто-
рить через 1–2 мес. после начала терапии. Нужно отме-
тить, что полная отмена изотретиноина показана лишь 
при трехкратном увеличении указанных выше биохими-
ческих показателей крови по сравнению с исходным зна-
чением [32, 33].

И наконец, определенные опасения у клиницистов 
вызывает возможное развитие психиатрической пато-
логии на фоне применения изотретиноина. Связь этого 
лекарственного средства с депрессией, суицидальными 
мыслями и попытками противоречива, точный фармако-
логический механизм того, каким образом препарат при-
водит к подобным психическим симптомам, неизвестен. 
Необходимо соблюдать особую осторожность у пациен-
тов с депрессией в анамнезе и наблюдать всех пациентов 
на предмет признаков депрессии в ходе лечения препа-
ратом, при необходимости направляя их к соответствую-
щему специалисту.

Акне действительно является заболеванием кожи, при 
котором часто наблюдаются различные психоэмоцио-
нальные расстройства, связанные в первую очередь с пе-
реживанием больными своего косметического дефекта 
на фоне изменений внешности. Однако в настоящее вре-
мя достоверной связи между приемом изотретиноина 
и развитием психических расстройств у больных акне не 
установлено [34–37]. Кроме этого, множество проспек-
тивных контролируемых исследований продемонстриро-
вали значительное улучшение качества жизни пациентов 
на фоне приема изотретиноина. Таким образом, этот ле-
карственный препарат не должен быть противопоказан 
пациентам с какими-либо психическими расстройствами 
в анамнезе или на момент курации, что подтверждается 
собственным клиническим опытом работы с пациентами, 
страдающими различными психическими заболеваниями.

Что касается Акнекутана, то этот препарат отличает-
ся хорошей переносимостью. Безусловно, свойственные 
системным ретиноидам нежелательные побочные эф-
фекты возникают на фоне приема этого средства, но они 
выражены в меньшей степени по сравнению с аналога-
ми. Это, безусловно, является преимуществом препара-
та и существенно повышает приверженность к лечению 
у пациентов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Применение изотретиноина для лечения тяжелых, ре-
зистентных к другим лекарственным средствам акне яв-
ляется современным и эффективным методом терапии 
данного заболевания. Кроме этого, назначение изотрети-
ноина обеспечивает наилучшее соотношение цены и ка-
чества проводимого лечения, поскольку в большинстве 
случаев удается достигнуть стойкой ремиссии заболева-
ния уже после одного курса.

Пероральный прием ретиноидами должен быть на-
значен больным акне как можно раньше, в случаях от-
сутствия положительного ответа на другие вариан-
ты лечения. Идея использования низкой суточной дозы 
изотретиноина для приема внутрь без учета общей 

кумулятивной дозы и  продолжительности лечения не 
нова. Однако наш собственный клинический опыт, а так-
же данные ряда литературных источников показывают, 
что назначение низких доз данного препарата, их посте-
пенное повышение не дает стойкого клинического эф-
фекта, а в ряде случаев бывает ассоциировано с реци-
дивами заболевания. Также низкие дозы изотретиноина 
не предотвращают развитие наиболее частого нежела-
тельного побочного эффекта – ретиноидного дермати-
та, течение которого эффективно контролируется при ис-
пользовании специальных средств лечебной косметики 
без изменения дозировки принимаемого лекарственно-
го препарата.

Беспокойство по поводу тератогенности изотретино-
ина также не является препятствием для назначения это-
го лекарственного средства. Но действительно важным 
является установление доверительных отношений меж-
ду врачом и пациенткой и обсуждение различных эффек-
тивных методов контрацепции, а также разъяснение не-
обходимости в применении таких средств.

Еще одним поводом для беспокойства, связанным 
с назначением изотретиноина, является его возмож-
ное влияние на биохимические показатели крови, де-
монстрирующие состояние гепатобилиарной системы. 
Однако действительным показанием для отмены этого 
препарата является лишь 2–3-кратное увеличение со-
держания трансфераз, щелочной фосфатазы, билиру-
бина, липопротеидов в сыворотке крови больного, при-
чем не одного из этих показателей, а сразу нескольких. 
Также непрерывное мониторирование этих лаборатор-
ных показателей не является необходимым, согласно 
литературным данным и на основании нашего опыта. 
Достаточно проведения лабораторного скрининга пе-
ред началом терапии, а также спустя месяц, затем через 
2–3 мес. Развитие лекарственной патологии печени, яв-
ляющейся показанием для отмены препарата, должно 
быть установлено при проведении комплексного обсле-
дования пациента и заключения, сделанного соответ-
ствующим специалистом.

Акнекутан является современным представителем ли-
нейки изотретиноина, эффективным средством для ле-
чения акне, к которому в полной мере относятся все вы-
шеуказанные сведения об этой группе лекарственных 
средств, в то же время собственный опыт работы с препа-
ратом говорит о благоприятном уровне его переносимо-
сти в сравнении с другими препаратами изотретиноина.

Таким образом, успешное лечение изотретиноином 
зависит от того, сможет ли врач уделить время, главным 
образом на первой консультации, для подробного объ-
яснения механизма действия этого препарата, продол-
жительности лечения, развеять мифы и противоречия, 
связанные с ним, а также дать исчерпывающие рекомен-
дации по предотвращению и контролю ожидаемых неже-
лательных побочных эффектов и, конечно, установлению 
доверительных отношений с пациентом.� 0
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