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Features of Cutaneous Microbiome in Children With Atopic 

Dermatitis and New Pathogenetic Therapy Options
Atopic dermatitis is a chronic inflammatory disease characterized by relapsing course, severe itching, erythema and dry skin due to 

skin barrier defects and staphylococcus infection. According to current guidelines for the treatment of atopic dermatitis (prepared 

by dermatological societies) the background therapy is prolonged application of emollients directly on the skin and its use during 

bathing. Clinical studies have shown that repeated administration of emollients moisturizes the skin, restores its barrier and normal 

functioning, and reduces the amount of glucocorticosteroids needed for atopic eczema therapy in infants, children and adults. The 

results of trials and long-term clinical practice have proven that emollients are safe and effective in patients with atopic dermatitis. 

This article presents the information based on the recent data concerning emollients: their characteristics, mode of action, role in 

atopic dermatitis treatment, and results of clinical trials conducted in such patients.
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Атопический дерматит — хроническое воспалительное заболевание, характеризующееся рецидивирующим тече-

нием, сильным зудом, эритемой, сухой кожей в результате дефектов кожного барьера и инфицированием стафи-

лококком. Согласно действующим руководствам по лечению атопического дерматита, подготовленным дерматоло-

гическими обществами, длительное нанесение смягчающего средства непосредственно на кожу и использование 

его в качестве средства для купания является базисной терапией атопического дерматита. Клинические испытания 

доказали, что регулярное применение смягчающего средства увлажняет кожу, восстанавливает ее барьер и нор-

мальную функцию, а также уменьшает количество глюкокортикостероидов, необходимых для лечения атопической 

экземы у младенцев, детей и взрослых пациентов. Результаты испытаний и многолетний клинический опыт дока-

зали, что смягчающие средства безопасны и эффективны у пациентов с атопическим дерматитом. В данной статье 

представлена информация, основанная на последних знаниях, касающихся эмолентов: обзор смягчающих компо-

нентов, их свойств, механизма действия и роли, которую они играют при атопическом дерматите, а также результа-

ты клинических испытаний, проведенных у детей с атопическим дерматитом.
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ВВЕДЕНИЕ
Атопический дерматит (АтД) является одной из самых 

частых причин (от 5 до 30 % всех случаев) обращений 

детского населения к дерматологу [1, 2]. Развитию АтД 

способствуют неполноценность барьерной функции эпи-

дермиса, особенности врожденного и адаптивного имму-

нитета (иммуноопосредованное воспаление) и неспеци-

фические триггерные факторы (антигены, инфекция) [3]. 

В настоящее время обсуждается, вызвано ли повреж-

дение кожного барьера системным воспалением (гипо-

теза «inside-out»), либо неполноценность эпидермально-

го барьера приводит к иммунологическому дисбалансу 

(гипотеза «outside-in») [3].

Кожа — один из самых крупных органов нашего тела. 

Одной из наиболее важных ее функций является защита 

организма от факторов внешней среды, в том числе от 

патогенных микроорганизмов [4]. Реализуется эта функ-

ция совокупностью факторов: кератиноцитами эпидер-

миса, липидами кожи, антимикробными пептидами, кис-

лотностью кожи, а также микробиомом. Микробиомом 

кожи человека называется совокупность микроорганиз-

мов, заселяющих различные ареалы кожного покрова.

МИКРОБИОМ КОЖИ
Считается, что кожа у внутриутробного ребенка сте-

рильна, и сразу после рождения происходит ее колони-

зация, но с низким разнообразием микроорганизмов. 

Кожа детей, рожденных через естественные родовые 

пути, заселяется бактериями, принадлежащими к мате-

ринской желудочно-кишечной и влагалищной микробио-

те (виды Lactobacillus, Prevotella, Sneathia), у рожденных 

в результате кесарева сечения — бактериями, присут-

ствующими на коже (стафилококки, коринебактерии, 

пропионибактерии) [5, 6]. Эти данные подтверждаются 

результатами недавно (2018) опубликованного иссле-

дования, согласно которым при родоразрешении путем 

кесарева сечения чаще встречается бронхиальная аст-

ма, пищевая аллергия и атопический дерматит в детском 

возрасте, а также сенсибилизация к различным аллерге-

нам — в более старшем [7].

Микробиота кожи младенца в зависимости от лока-

лизации становится более разнообразной по причине 

разности температур, влажности, железистой актив-

ности кожи [8]. В последующем, с наступлением пубер-

татного периода, процесса старения, а также влияния 

окружающей среды происходит видовая трансформа-

ция соcтава микробиоты. Исследования микробиома на 

более чем 20 различных участках кожи показывают, что 

схожие среды обитания (например, подколенные и куби-

тальные области) имеют схожий видовой состав микро-

биоты [8]. Propionibacterium преобладают в себорейных 

зонах кожного покрова, таких как лоб, складка за ушной 

раковиной и спина; Staphylococcus и Corynebacterium 

преобладают на участках кожи с высокой влажностью 

(подмышечные впадины). На сухих областях кожного 

покрова (кожа предплечий, голеней) были обнаруже-

ны многочисленные грамотрицательные организмы 

(Proteobacteria и др.), которые, как считалось ранее, ред-

ко колонизируют кожу (рис. 1).

Факторы окружающей среды, в том числе pH, темпе-

ратура, сухость, генотип, использование антибиотиков 

и гигиена, играют важную роль в поддержании и стабиль-

ности микробиома [9]. Нарушение регуляции указанных 

выше факторов может нарушить структуру микробного 

сообщества, привести к развитию состояния, известно-

го как «дисбиоз», характеризуемого доминированием 

Рис. 1. Состав микробиома человека [8]

Fig. 1. Human microbiome [8]

 Примечание. Источник: Chen YE, Tsao H, 2013. 

Note. Source. Chen YE, Tsao H, 2013.
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одного представителя из всего разнообразия микроор-

ганизмов [9].

Потеря функциональности или даже исчезновение 

древних видов бактерий микробиома человека с посто-

янным изменением образа жизни поднимает важные 

вопросы о взаимосвязи между состоянием окружающей 

среды и воспалительными заболеваниями [9], которые 

включают в себя не только аллергию и иммунные болез-

ни, но и многие другие состояния, включая психическое 

здоровье, на которые влияют как иммунная система, так 

и микробиом [10]. Оригинальные постулаты «гигиени-

ческой гипотезы» получили развитие в теории биораз-

нообразия, согласно которой среда, богатая различной 

макро- и микробиотой, оказывает значимое влияние на 

микробную экосистему человека. Таким образом, здо-

ровье человека зависит от биоразнообразия на макро- 

и микроуровнях [11].

Дисбиоз может вызывать нарушение гомеостаза 

кожи и развитие патологического процесса не толь-

ко из-за воздействия доминирующего патогена, но 

также из-за потери симбиотических взаимодействий 

нормальной микробиоты [12]. Нарушения кожного 

барьера могут привести также и к потере липидов, 

таких как сфингозины и церамиды, которые действуют 

в качестве субстратов для роста одних видов бактерий 

и ингибиторов роста других. Например, сфингози-

ны действуют в качестве мощных противомикробных 

агентов в отношении патогенных стафилококков, и их 

потеря в острую фазу AтД может способствовать росту 

Staphylococcus aureus [12]. 

В развитии АтД участвуют не только бактерии микро-

биома. Как описано в обзоре N. Lunjani и соавт. [13], 

вклад в патогенез воспаления при АтД вносит и грибко-

вая ДНК Malassezia, выявленая в 90 % случаев. Грибки 

секретируют иммуногенные белки, которые в свою оче-

редь вызывают выработку провоспалительных цитоки-

нов (IL1, IL4, IL5, IL6, IL13 и IL18) кератиноцитами.

Сравнительная характеристика микробиома нор-

мальной кожи и кожи при АтД представлена в табл. 

[14]. Кожа пациентов с АтД колонизирована в большей 

степени S. aureus (от 30 до 100 % случаев), отмечается 

снижение бактериального разнообразия, что является 

одним из наиболее значимых факторов патогенеза 

заболевания. При этом S. aureus усиливает воспали-

тельные процессы в коже и аллергические реакции, 

блокируя адаптивные и врожденные иммунные реак-

ции [14].

Ранее предполагалось, что микроорганизмы, нахо-

дящиеся на поверхности кожи, полностью отграниче-

ны эпидермальным барьером. Последние исследова-

ния показали, что микробные сообщества существуют 

в равновесии по разные стороны от базальной мем-

браны эпидермиса [14]. Поверхностный микробиом 

может пенетрировать через эпидермис в дерму, что 

влияет на стимуляцию врожденного и адаптивного имму-

нитета без участия антигенпрезентирующих клеток [14]. 

Наблюдения показывают, что данное состояние не явля-

ется инфекционным процессом [14]. S. aureus обнару-

живается в большом количестве в дерме пораженной 

кожи пациентов с АтД, но менее распространен в дерме 

непораженной кожи [14]. По этой причине регуляция 

колонизации S. aureus на поверхности эпидермиса вли-

яет на степень проникновения микроорганизма в дер-

му и, следовательно, на активность воспалительного 

процесса [14]. Состояние кожного барьера, а именно 

его проницаемость, которая у детей с АтД значительно 

нарушена, играет в патогенезе данного заболевания 

ключевую роль. 

В здоровой коже взаимодействие между кожной 

микробиотой и резидентными клетками, включая кера-

тиноциты, дендритные клетки и CD4+ T-лимфоциты, 

способствует поддержанию гомеостаза кожи [15]. 

Ключевую роль в этом процессе играют бактерии, 

которые подавляют воспалительные реакции и вызы-

вают развитие толерантности, в том числе посредством 

секреции IL10 дендритными клетками и регуляторными 

T-клетками (Treg) [15]. Дисбактериоз кожи и появление 

S. aureus в пораженной коже, а также снижение коло-

низации Staphylococcus epidermidis способствуют раз-

витию АтД [15]. 

Таблица. Сравнительная характеристика микробиома нормальной кожи и кожи при атопическом дерматите [14]

Table. Comparative analysis of microbiome of normal skin and at atopic dermatitis [14]

Характеристики Нормальная кожа Кожа при атопическом дерматите

Кожный микробиом • Колонизация коагулазонегативными 

штаммами стафилококка

• Высокое разнообразие 

• Большое количество противомикробных 

и противовоспалительных факторов

• Слабовыраженная колонизация коагулазонегативными 

штаммами стафилококка

• Низкое разнообразие, высокая распространенность 

S. aureus

• Большое количество вирулетных факторов S. aureus 

(δ-токсин, PSMα)

Противомикробные

факторы

• Выработка при повреждении или 

бактериальном стимуле

• Ингибируются под действием Th2-цитокинов 

• Недостаточно для супрессии S. aureus

• Деградация под воздействием S. aureus

Иммунная система • Отсутствие воспаления

• Оптимальный уровень врожденного имму-

нитета

• Воспалительная реактивность

• Превалирование Th2-клеток

• Подавление врожденного иммунитета

Кислотность • Кислая среда • Нейтральная или щелочная среда

Барьерная функция • Развита

• Регуляция микроорганизмами-

комменсалами

• Трансэпидермальная потеря воды 

минимальная

• Генетически обусловленный дефект барьерной 

функции

• Увеличенная бактериальная заселенность и 

количество аллергенов

• Трансэпидермальная потеря воды повышена

• S. aureus приводит к повреждению барьера кожи

• Механическое повреждение эпидермиса при расчесах

Примечание. PSMα — фенолорастворимый модулин α. 

Note. PSMα — phenol-soluble modulin α.
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Действительно, колонизация кожи S. aureus может 

способствовать пролиферации Th2-лимфоцитов, 

ингибирующих продукцию антимикробных пептидов 

кератиноцитами, и подавлению супрессивной актив-

ности Treg [16]. Антигены S. aureus, выделенные из 

кожи детей с атопией, способствуют пролиферации 

CD4+ Т лимфоцитов и снижению активности Treg [17]. 

Противодействовать этим процессам и уравновесить 

указанное влияние способен IL10, секретируемый ден-

дритными клетками моноцитарного происхождения 

в результате воздействия на них продуктов секреции 

в межклеточное пространство S. epidermidis у детей 

при АтД [17]. Следовательно, индукция толерантно-

сти к аллергену при AтД должна основываться как на 

супрессии клеток Th2, так и на активации/индукции 

Treg. Для достижения этой цели важную роль могут 

играть как дендритные клетки, продуцирующие IL10, 

так и сам IL10 с толерогенными и регуляторными свой-

ствами, а терапевтические подходы к лечению АтД 

могут состоять в стимулировании и/или индукции таких 

популяций дендритных клеток. Этого можно добить-

ся местно, используя препараты с толерогенными 

свойствами и/или составы, способные положительно 

воздействовать на качественные и количественные 

показатели микробиоты, чтобы стимулировать противо-

воспалительные свойства комменсальных обитателей 

кожи, таких как S. epidermidis. Такая стратегия, заклю-

чающаяся в воздействии бактериальными лизатами на 

кожу больного АтД, оказалась эффективной, особенно 

у пациентов со склонностью к присоединению вторич-

ной инфекции [18, 19].

ЭМОЛЕНТЫ
Согласно рекомендациям Союза педиатров России, 

использование эмолентов является базисной терапией 

у детей с АтД [20]. В соответствии с Европейским кон-

сенсусом по АтД, в 2018 г. был введен термин «эмоленты 

плюс»: это немедикаментозные препараты для наруж-

ного лечения больных АтД, которые содержат сапони-

ны, флавоноиды и рибофлавины из экстрактов ростков 

овса или бактериальные лизаты Aquaphilus dolomiae или 

Vitreoscilla filiformis [21].

В настоящее время эмоленты применяются при раз-

личных фенотипических типах АтД, в том числе у пациен-

тов, склонных ко вторичному инфицированию, с целью 

компенсации микробиома кожи и иммунологической 

недостаточности. В частности, средства на основе про-

дуктов метаболизма V. filiformis позволили добиться 

у взрослых пациентов с АтД снижения индекса SCORAD 

и зуда, улучшить качество сна, снизить колонизацию 

кожи S. aureus, индуцируя продукцию IL10 дендритными 

клетками, и активацию Тreg [22]. M. Aries и соавт. [23] 

показали, что in vitro экстракт A. dolomiae проявляет 

заметную регуляторную активность в отношении меха-

низмов патогенеза АтД, включая воспаление в коже, 

в частности PAR-2-зависимого воспаления, связанного 

с зудом и нарушениями кожного барьера, а также меха-

низмов врожденных и адаптивных иммунных реакций. 

Эти эффекты указывают на потенциальную ценность 

использования этого экстракта для местного примене-

ния у больных AтД. Более того, недавно завершившееся 

исследование показало, что экстракт A. dolomiae препят-

ствует активации CD4+ T-лимфоцитов у детей с атопией 

в результате воздействия S. aureus [23]. Кроме того, 

крем на основе A. dolomiae защищает кожу от колони-

зации S. aureus и сохраняет биоразнообразие ее микро-

флоры [24].

На основании полученных знаний был разработан 

крем Хeracalm A.D, имеющий в своем составе I-modulia — 

инновационный активный компонент природного про-

исхождения A. dolomiae, полученный в процессе био-

технологического синтеза. С фармакологической точки 

зрения, I-modulia модулирует активность Toll-подобных 

рецепторов (TLR2, TLR4, TLR5), стимулирует выработ-

ку противомикробных пептидов, ингибирует выработку 

цитокинов Th1, Th2, Th17, агонистически воздействует 

на протеазоактивируемый рецептор PAR2 и тимический 

стромальный лимфопоэтин [25], которые, как известно, 

усиливают зуд. Кроме того, in vitro I-modulia индуци-

ровал синтез IL10, который в свою очередь приводил 

к снижению чувствительности дендритных клеток к воз-

действию провоспалительных цитокинов [25]. Экстракт 

I-modulia в составе увлажняющих средств проявляет 

противозудное действие, способствует восстановлению 

иммунологического гомеостаза, что снижает тяжесть 

течения АтД у детей [25]. Под действием I-modulia проис-

ходит подавление экспрессии IL18 — маркера степени 

тяжести АтД (на 65 %) [25], что обусловливает специфи-

ческое ингибирование воспалительного ответа при АтД. 

Наблюдается инактивация активированного трипсином 

рецептора PAR-2 на 84 % [25], что также подавляет меха-

низмы возникновения зуда. Фиксируется стимуляция 

экспрессии антимикробного пептида — дефензина (на 

226 %) [25], что выражается активацией факторов врож-

денного иммунитета. 

I-modulia — компонент, способный компенсировать 

дефицит комменсальных микроорганизмов, благопри-

ятно влияя на состояние кожного микробиома, что помо-

гает снизить тяжесть АтД [25, 26]. За счет стерильной 

формулы крема, а также уникальной многодозовой упа-

ковки, фиксированной капсулы и индикатора вскрытия 

сохраняется гарантия стерильности, и состав остается 

в неизмененном виде в течение всего срока годности 

продукта. Кроме того, крем не является источником 

дополнительного инфицирования кожного покрова.

Инновационный липидовосполняющий крем имеет 

в своем составе, помимо микробных лизатов I-modulia, 

ингредиент Cer-omega, который обеспечивает кожу 

молекулами-миметиками. Этот компонент позволяет 

воссоздать межклеточный «цемент»: церамидоподобные 

вещества; омега-6 жирную кислоту (линолевую), усили-

вающую когезию между слоями stratum corneum, синтез 

церамидов кожей, увлажненность кожи, что восстанав-

ливает гидролипидный баланс, а также термальную pH 

нейтральную воду с уникальным составом минералов 

и олигоэлементов. В исследовании P. Bianchi и соавт. 

[27] было показано, что применение крема в течение 

28 сут у детей и взрослых с АтД сопровождалось сниже-

нием индекса SCORAD, выраженности зуда и ксероза, 

а также снижением трансэпидермальной потери воды 

на 34 %, экспрессии инволюкрина на 37 %. В исследо-

вании A. Fostini и соавт. [28] было установлено, что крем 

обладает ингибирующим действием в отношении неги-

стаминэргического патологического механизма возник-

новения зуда, обусловленного, в частности, активацией 

PAR-2 рецепторов.

При АтД с присоединенной вторичной инфекцией 

рекомендовано применение эмолентов, содержащих 

лизаты различных бактерий [20, 21]. Ниже представ-

лены фото пациентки А. в возрасте 5 лет, страдающей 

АтД, осложненным вторичной инфекцией с непрерывно 

рецидивирующим течением (рис. 2). Кожный патологи-

ческий процесс носил распространенный симметрич-

ный характер, был представлен эритемой, папулами, 
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чешуйками, эрозиями, корками, лихенификацией и рас-

полагался на лице, туловище и конечностях (см. рис. 2, 

А). На лице (в области лба, периорбитальных областей, 

щек, подбородка) на эритематозном фоне розового цве-

та имелись фолликулярные папулы, точечные эрозии 

и экскориации, покрытые серозно-гнойными корками. 

В области сгибательных поверхностей локтевых и луче-

запястных суставов, подколенных ямок на инфильтриро-

ванном фоне красного цвета отмечалось наличие очагов 

лихенификации с полигональными папулами округлой 

формы диаметром до 3–4 мм, а также точечные эрозии 

и экскориации, покрытые серозно-гнойными корками. 

В области туловища — множество пятен красного цвета 

без склонности к слиянию, множественные точечные 

и линейные экскориации, покрытые серозно-гнойны-

ми корками. Кожа сухая, выраженное мелкопластинча-

тое шелушение, при пальпации — характерная местная 

гипертермия. 

Ранее пациентка использовала в составе ком-

плексной терапии средства симптоматической терапии 

(системные антибиотики, топические глюкокортикосте-

роиды и топические ингибиторы кальциневрина). С уче-

том рецидивирующего инфекционного процесса на коже 

и непрерывного течения АтД в качестве средств базис-

ной патогенетической наружной терапии были исполь-

зованы средства, влияющие на восстановление микро-

биома, содержащие лизат A. dolomiae. В комплексе 

с использованием топических ингибиторов кальцинев-

рина в качестве проактивного метода терапии это позво-

лило добиться стойкой клинической ремиссии в тече-

ние 6 мес (см. рис. 2, Б). Следует отметить, что ранее 

у пациентки А. использование аналогичного лечения 

без применения эмолентов, влияющих на микробиом, 

не позволяло добиться стойкого положительного тера-

певтического эффекта, что необходимо учитывать при 

выборе эмолента в клинической практике.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
АтД является мультифакторным дерматозом, в пато-

генезе которого, согласно современным представлени-

ям, ключевую роль играет состояние кожного барьера, 

обусловливающего системные и местные воспалитель-

ные изменения. Одним из важных аспектов формирова-

ния структурно-функциональной целостности кожного 

покрова является состояние микробиома, обеспечиваю-

щего гомеостаз иммунных реакций в коже. В отдельных 

клинических случаях, характеризующихся рецидивирую-

щими инфекционными процессами вследствие дисбио-

тических нарушений, восстановление микробиома явля-

ется основополагающим фактором патогенетического 

терапевтического воздействия. Этим задачам в пол-

ной мере соответствует использование в лечении АтД 

современных средств лечебной косметики, влияющих на 

микробиом. 
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