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Пиритион цинк при лечении атопического дерматита

Дрожжеподобные грибы Malassezia spp. являют�
ся типичным представителем нормальной мик�

рофлоры человека [1,2]. В настоящее время род
Malassezia включает десять видов. Девять из них
выделены с кожи человека. Наиболее часто с кож�
ного покрова верхней части тела человека выделя�
ют M. sympodialis и M. furfur. Malassezia spp. могут
присутствовать на коже как в мицелиальной, так и
в дрожжевой фазе [2–4]. Для роста и развития этих
липофильных грибов на коже необходим комплекс
липидов, продуцируемых клетками кожи.

Биохимические свойства Malassezia spp. уни�
кальны. Это практически единственный микроор�
ганизм, требующий для своей жизнедеятельности
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Липофильные сапрофиты дрожжеподобные грибы рода Malassezia вызывают сенсибилизацию у боль-
ных с синдромом атопического дерматита/экземы (САЭД). Снижение колонизации кожи этими мик-
роорганизмами приводит к улучшению состояния кожи у больных с микогенной сенсибилизацией.
Цель исследования. Оценить терапевтический эффект активированного цинка пиритиона у больных с
САЭД и сенсибилизацией к дрожжеподобным грибам.
Под наблюдением находилось 115 больных с САЭД и сенсибилизацией к дрожжеподобным грибам, под-
твержденной положительной внутрикожной пробой реакцией с аллергеном из Candida albicans.
1-ю группу составили 83 больных, получавших активированный цинк пиритион (АЦП) (pyrithione zinc, cкин-
кап, Cheminova International S.Q., Испания). 2-я группа состояла из 32 больных с выявленной сенсибилиза-
цией к дрожжеподобным грибам, не получавших никакого лечения.
Результаты. Снижение симптомов САЭД в группе больных, получавших лечение активированным цин-
ком пиритионом, достоверно отличалось от группы пациентов без лечения. Индивидуальный терапевти-
ческий эффект был зарегистрирован как высокий у 16 больных (19%) и средний – у 49 пациентов (59%).
Таким образом, снижение тяжести течения САЭД с переходом в более легкую степень зарегистрирова-
но у 62 пациентов, что составило 74%.
Вывод. Продемонстрированный терапевтический эффект препаратов активированного цинка пирити-
она, обладающих противогрибковым действием, косвенно свидетельствует о значении микогенной сен-
сибилизации, обусловленной дрожжеподобными грибами, в иммунопатогенезе САЭД.

насыщенные жирные кислоты. Известно, что ли�
пазы этих грибов способны расщеплять триглице�
риды жирных кислот, содержащихся на коже чело�
века [5]. Уникально также свойство Malassezia spp.
продуцировать азелаиновую кислоту, ингибирую�
щую синтез меланина в кератиноцитах и обладаю�
щую выраженным антибактериальным действием.
Численность Malassezia spp. особенно высока на
верхней части туловища, на участках кожи, бога�
тых сальными железами с повышенной секрецией
и соответствует 104–105 КОЕ/см2 [6].

С представителями рода Malassezia связывают
этиологию некоторых хронических кожных забо�
леваний, таких как перхоть, себорейный дерматит,
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разноцветный лишай, псориаз и атопический дер�
матит [7–9]. За последние десятилетия появилось
много работ, посвященных изучению роли этих ли�
пофильных сапрофитов в иммунопатогенезе синд�
рома атопического дерматита/экземы (САЭД) [10–
12]. Из экстракта Malassezia spp. выделено несколь�
ко протеинов, способных связываться с IgE�анти�
телами. Получено 11 рекомбинантных аллергенов
из M. furfur и M. sympodialis [3,13,14].

Выявление в сыворотке крови IgE�антител к
Malassezia spp., также как и положительные резуль�
таты прик�тестов и аппликационных проб с аллер�
генным экстрактом, полученным их этих дрожжей,
коррелируют с интенсивностью экзематозных по�
ражений на верхней части туловища [13,15]. Были
подтверждены данные о том, что у больных с САЭД
и преимущественным поражением кожи головы,
лица и шеи наиболее выражена сенсибилизация к
антигенам грибов рода Malassezia spp. [10,16,17].
При изучении перекрестной реактивности между
двумя основными представителями микобиоты че�
ловека Malassezia spp. и Candida spps. оказалось, что
несмотря на наличие множества идентичных детер�
минант, Malassezia spp. имеет уникальные, только
для них специфичные аллергены, индуцирующие
IgE�ответ у пациентов с САЭД, но не у больных
бронхиальной астмой [18–20].

Появление IgE�антител к Malassezia spр. в сыво�
ротке крови наблюдают в возрасте после года, и со�
держание их имеет прямую зависимость от тяжес�
ти течения САЭД. Наличие IgE�антител к Malassezia
spp. в раннем детском возрасте считают плохим про�
гностическим признаком [6,21]. Тяжелые обостре�
ния САЭД у носителей C. albicans в желудочно�ки�
шечном тракте, страдающих САЭД, ассоциируют�
ся с синтезом IgE�антител к Malassezia spp. Эти дан�
ные указывают на сенсибилизирующую роль и оче�
видную перекрестную реактивность Malassezia spp.
и других дрожжей [22].

Проведенные контролируемые исследования с
системными противогрибковыми препаратами у
больных с тяжелым течением САЭД, свидетельству�
ющие о положительном терапевтическом эффекте,
подтверждают несомненную роль дрожжеподобных
грибов в иммунопатогенезе этой патологии [23– 25].

Как известно, основными топическими препа�
ратами при лечении САЭД являются глюкортико�
стероиды (ГКС), которые при длительном исполь�
зовании способствуют росту дрожжеподобной
флоры. Таким образом, при регулярном примене�
нии ГКС возникает опасность усиления колони�
зации кожи липофильными грибами, что в свою
очередь влечет к нарастанию уровня антигрибко�
вых антител. В этой связи поиск препаратов, об�
ладающих как противовоспалительной, так и про�
тивогрибковой активностью является актуальной
проблемой.

В исследованиях in vitro показано, что цинк пи�
ритион [1�окси�2(1Н)�пиридинтион цинк], обла�
дает высокой противогрибковой активностью в от�
ношении Malassezia spp. Показана также высокая
терапевтическая активность препарата при лечении
себорейного дерматита, перхоти, в патогенезе ко�
торых дрожжеподобные грибы рода Malassezia spp.
играют важную роль [26,27]. Среди нестероидных
препаратов на основе цинка пиритиона особый ин�
терес представляет препарат скин�кап. Так, в ряде
работ отмечена лечебная эффективность препарата
скин�кап при хронических дерматозах, сравнимая с
таковой при использовании местных ГКС [28].

Особенность препарата скин�кап, основным
действующим веществом которого является акти�
вированный цинк пиритион, состоит в сочетании
выраженного антипролиферативного действия (за
счет подавления патологического роста клеток по�
верхностных слоев кожи) с антифунгальной и ан�
тибактериальной активностью.

Известно, что в клеточном цитозоле цинк пи�
ритион ингибирует внутриклеточный уровень АТФ,
способствует деполяризации мембран, вызывая ги�
бель грибов и бактерий [29,30]. Механизм действия
обусловлен также способностью цинка пиритиона
активировать фагоцитарную способность керати�
ноцитов, токсическом действии ионов Zn+2 на мик�
роорганизмы, способностью защищать ионы Са+2,
связывающие Staphylococcus aureus с белками кожи.
В клиническом аспекте очень важной является спо�
собность цинка ингибировать выход гистамина из
тучных клеток дермы, что снижает зуд кожи – ос�
новной клинический симптом САЭД [31].

Целью настоящего исследования была оценка
терапевтического эффекта активированного цин�
ка пиритиона у больных САЭД с сенсибилизацией
к дрожжеподобным грибам.

Материалы и методы. Пациенты. Под наблюде�
нием находилось 115 больных с САЭД в возрасте
от 6 до 35 лет. Диагностику САЭД проводили в со�
ответствии с критериями Hanifin, Rajka (1980) [32].
Тяжесть течения оценивали в баллах с определени�
ем индекса SCORAD (Severity scoring of atopic
dermati�tis) [25] до лечения и по окончании курса те�
рапии. При величине индекса SCORAD от 0 до 20
баллов течение САЭД расценивали как легкое, 20–
40 баллов – как среднетяжелое, более 40 баллов –
как тяжелое. Критерием включения больных в ис�
следование являлось наличие симптомов микоген�
ной сенсибилизации, преимущественное поражение
кожи лица, шеи, волосистой части головы, положи�
тельный внутрикожный тест с аллергеном C. albicans.

 Больные были разделены на 2 группы. Распре�
деление больных в группах по тяжести течения за�
болевания, полу, возрасту соответствовало услови�
ям репрезентативности, что впоследствии позво�
лило сравнивать эти группы. Никаких антигиста�
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минных и кортикостероидных препаратов боль�
ные не получали.

Первую группу составили 83 больных, получив�
ших активированный цинк пиритион (АЦП) 2 раза
в день [пиритион цинк (скин�кап), Cheminova
International S.Q., Испания]. Больные использова�
ли препарат в форме шампуня с содержанием 1%
активированного цинк пиритиона и аэрозоля 0,2%,
который наносили после ванны на кожу верхней
части тела в течение 4 нед.

Вторую группу составили 32 больных с выявлен�
ной сенсибилизацией к дрожжеподобным грибам,
не получавших никакого лечения.

Внутрикожные пробы. Внутрикожные пробы
проводили с набором аллергенов производства In�
ternational Centеr of Infections and Parasitogenic
Disea�ses, Болгария. Результаты оценивали через
20 мин (немедленный тип) и спустя 72 ч (замед�
ленный тип) в соответствии с инструкцией. Кож�
ные пробы принимали за положительные при раз�
мере волдыря не менее 5 мм и оценивали по раз�
мерам папулы и гиперемии.

Оценка терапевтического эффекта топических
препаратов. Оценку индивидуального терапевтичес�
кого эффекта через 1, 2 и 4 нед проводили по про�
центу снижения тяжести САЭД, выраженной в бал�
лах, после проведенной терапии по формуле: ИТЭ =
[А

2
/А

1
] × 100%, где ИТЭ – индивидуальный терапев�

тический эффект: А
1
 – исходная степень тяжести

САЭД; А
2
 – степень тяжести САЭД после лечения.

Снижение тяжести САЭД на 40% и более от ис�
ходной расценивали как высокий ИТЭ; на 30–
20% – как средний ИТЭ; на 20–10% – как низ�
кий; ниже 10% – отсутствие ИТЭ.

Общий терапевтический эффект (ОТЭ) препа�
ратов оценивали по проценту больных, продемон�
стрировавших положительный ИТЭ лечения.

Результаты и обсуждение. Характеристика наблю�
даемых пациентов представлена в таблице 1. Как
видно из таблицы, в исследовании принимали учас�
тие преимущественно взрослые больные. У пациен�
тов обеих групп наблюдали выраженные воспали�
тельные изменения кожи лица, шеи, волосистой ча�
сти головы. Объективно это выражалось в сухости

кожи, инфильтративных пятнисто�папулезных вы�
сыпаниях, расчесах, лихенификациях. Больные жа�
ловались на мучительный зуд, бессонницу, чувство
подавленности из�за серьезных косметических де�
фектов. Тяжесть течения заболевания была легкой
только у трех пациентов 1�й группы и двух – 2�й. У
всех остальных больных обеих групп тяжесть тече�
ния дерматита оценивали как среднетяжелую или
тяжелую. При этом средние значения баллов по
SCORAD в обеих группах были сопоставимы (53 и 43
баллов) и соответствовали тяжелой степени тяжести.

Препараты активированного цинка пиритиона
(шампунь и аэрозоль для наружного применения)
использовали только больные 1�й группы. Всем на�
блюдаемым пациентам в обеих группах было пред�
ложено соблюдение диеты с элиминацией пищи,
содержащей большое количество углеводов, пище�
вые дрожжи или продукты грибкового брожения.
Побочных эффектов от использования препаратов
активированного цинка пиритиона больные не ис�
пытывали. Единственной жалобой у некоторых боль�
ных являлось чувство болезненного жжения, которое
они испытывали сразу же после нанесения препара�
та на кожу. Однако эти ощущения проходили в тече�
ние 10–15 мин и в последующем не беспокоили. По�
этому ни один пациент не прекратил использование
препаратов в течение четырехнедельного срока. Ухуд�
шения состояния кожи не зарегистрировано ни у од�
ного больного 1�й группы. Во 2�й группе усугубление
дерматита наблюдали у четырех больных.

Результаты терапевтического эффекта оценива�
ли спустя 1, 2 и 4 нед на основании колебаний шка�
лы симптомов SCORAD (табл. 2). Как видно из
представленных данных, уже через неделю после
начала терапии препаратом скин�кап у больных 1�й
группы отмечается выраженное достоверное сни�
жение индекса SCORAD в 1,5 раза (р<0,01). В 2�й
группе больных, не получавших терапию АЦП, раз�
личия не были достоверными.

ИТЭ в 1�й группе больных зарегистрирован как
высокий у 16 пациентов (19%), как средний у 49
(59%). У остальных больных этой группы терапев�
тический эффект был либо незначительным, либо
вообще отсутствовал.

Таблица 1. Характеристика больных САЭД
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Положительный эффект от применения препа�
ратов АЦП сопровождался также значительным
снижением или исчезновением зуда, нормализаци�
ей сна у 53 человек (64%), значительным уменьше�
нием площади и глубины поражения кожи у 55
больных (66%), появлением положительного отве�
та на антигистаминные препараты у 42 больных
(51%), отказом от гормональных препаратов у 14 и
от антигистаминных – у 6 человек.

Продемонстрированный терапевтический эф�
фект препаратов АЦП подтверждает роль микоген�
ной сенсибилизации, обусловленной дрожжепо�
добными грибами в иммунопатогенезе САЭД. Ис�
следования in vitro показали высокую противогриб�
ковую активность препаратов АЦП [26,30,33]. Эф�
фективность препарата скин�кап связана не толь�
ко с антимикотическим действием, но и с антибак�
териальным действием АЦП. Результаты проведен�
ного нами ранее исследования действия препарата
скин�кап показали его способность угнетать коло�
низацию кожи больных атопическим дерматитом
золотистым стафиликокком и обеспечивать про�
должительную ремиссию (до 8 мес).

Представленные нами данные согласуются с ре�
зультатами других исследований, показавших сни�
жение степени тяжести САЭД при включении в те�
рапию средств, действие которых направлено на
уменьшение грибковой и бактериальной контами�
нации кожи [26,34].
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THERAPEUTIC EFFECT OF ACTIVATED ZINC PYRITHIONE IN
PATIENTS WITH ATOPIC DERMATITIS/ECZEMA SENSITIZED TO
YEAST-LIKE FUNGI

Mokronosova M.A., Pyzh V.V., Kashaeva O.V., Reznikov O.V.
Mechnikov Research Institute for Vaccines and Sera, Moscow
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Lipophilic saprophytes yeast-like fungi of Malassezia spp. sensitize patients with atopic dermatitis/eczema
syndrome (ADES). Diminished skin colonization with those microorganisms improves skin condition in patients
with mycogenic sensitization.
Background. Aim of our study was to evaluate the therapeutic effect of activated zinc pyrithione in patients
with ADES that are sensitized to the yeast-like fungi.
Methods.115 patients with ADES sensitized to yeast-like fungi were studied. Sensitization was proved by positive
intradermal reaction to C. albicans allergen.
The first group consisted of 83 patients treated with activated zinc pyrithione (AZP) once daily (Pyrithione
Zinc, Skin-cap (aerosol), Cheminova International S.Q., Spain). The second group contained 32 patients with
proven sensitization to yeast-like fungi that obtained no treatment.
Results. Decrease of ADES signs and symptoms in AZP treatment group was significantly different from untreated
group. Individual therapeutic effect was appreciated as high in 16 patients (19%), as intermediate in 49 patients
(59%). Therefore, ADES improvement to more moderate degree of activity was found in 62 patients (74%).
Conclusion. Demonstrated therapeutic effect of activated zinc pyrithione preparations confirms the role of
mycogenic sensitization, caused by yeast-like fungi, in the immune pathogenesis of ADES.
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