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Введение
Актинический кератоз – поражение кожи, 

характеризующееся пролиферацией атипич-
ных кератиноцитов, развивающееся у пред-
расположенных лиц под влиянием факторов 
внешней среды. Согласно рекомендациям 
DeCOG 2020 года, актинический кератоз 
признан плоскоклеточным раком in situ, эти 
термины могут употребляться в качестве си-
нонимов. (3)

Всемирная организация здравоохране-
ния (ВОЗ) определяет актинический кератоз 
как часто встречающийся интраэпидермаль-
ный плоскоклеточный рак, расположенный 
на фотоповрежденной коже и характеризу-
ющийся атипией кератиноцитов различной 
степени выраженности. (5)

Клинически заболевание представлено 
шелушащимися пятнами или папулами крас-
ного цвета, в редких случаях – массивными 
корками, расположенными на эритематоз-
ном основании. (3) Термин «кератоз» отражает 
утолщение рогового слоя, а «актинический» – 
патогенетическую взаимосвязь с ультрафио-
летовым излучением. (6) К наиболее типичной 
локализации актинического кератоза отно-
сят открытые участки кожи, например кожу 
скальпа (у пациентов с андрогенетической 
алопецией), лица, боковой поверхности шеи, 
груди, тыла кистей, голеней. (1, 3) Как правило, 
высыпания на коже лица проявляются упло-
щенными бляшками, в то время как на коже 
конечностей они отличаются значительной 
толщиной. (6)

Актинический кератоз рассматривается 
как плоскоклеточный рак in situ, так как мо-
лекулярная биология и данные цитологиче-
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ского исследования этих новообразований 
неразличимы. (4)

Fernández-Figueras et al. провели иссле-
дование, целью которого было определение 
путей трансформации актинического кера-
тоза в плоскоклеточный рак кожи. Согласно 
полученным данным, прогрессия актиниче-
ского кератоза является этапным процессом, 
при этом в большинстве случаев (36,3%) пред-
шественником плоскоклеточного рака являлся 
актинический кератоз III степени (KIN III). (4)

Прогноз заболевания определяется ха-
рактеристиками новообразования и фено-
типом пациента. К признакам актинического 
кератоза, ассоциированным с высоким ри-
ском развития плоскоклеточного рака, от-
носят: атрофию, воспалительные изменения, 
быстрый рост, наличие фоновой эритемы, 
кровоточивости, изъязвления, болезненности. 
При стремительном периферическом росте 
либо утолщении новообразования требуется 
проведение биопсии для исключения форми-
рования инвазивного плоскоклеточного рака 
в пределах актинического кератоза. (4)

Достаточно часто у одного пациента об-
наруживается несколько очагов поражения. 
Помимо видимых проявлений заболевания, 
по периферии новообразования формиру-
ются субклинические очаги, невидимые при 
осмотре. По оценке разных специалистов, 
площадь «скрытых» очагов актинического 
кератоза может в 10 раз превышать площадь 
манифестных. (3) Как правило, клинически 
манифестные очаги актинического керато-
за ассоциированы с периферической зоной 
субклинических проявлений заболевания – 
«полем канцеризации». (7)

«Полем канцеризации» называют множе-
ственные очаги актинического кератоза, рас-
положенные в пределах ограниченной анато-

По оценке разных 
специалистов, площадь 
«скрытых» очагов 
актинического кератоза 
может в 10 раз 
превышать площадь 
манифестных. (3)
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мической зоны, на фоне фотоповрежденной 
кожи. (9) Введение понятия «поле канцериза-
ции» позволило изменить парадигму лечения 
новообразований кожи: началось активное 
применение методов, направленных на все 
пораженное «поле», а не на индивидуальные 
очаги. Впервые концепция «поля канцери-
зации» была введена в 1953 году Slaughter 
для описания измененных тканей, окружаю-
щих клинически манифестный очаг плоскокле-
точного рака. Эта модель позволила объяснить 
развитие множественных неопластических 
очагов и рецидивов новообразования в пре-
делах измененного «поля». При помощи со-
временных генетических исследований были 
выявлены молекулярные изменения, лежащие 
в основе данной модели. Считается, что «поле 
канцеризации» формируется из одной клетки, 
накопившей патогенные мутации под влия-
нием канцерогенных стимулов. Впоследствии 
диспластический «клон» многократно делится 
с формированием «поля», состоящего из моно-
клональных клеток со злокачественным потен-
циалом. Под влиянием провоцирующих фак-
торов развивается инвазивный рак. Во многих 
случаях развитие новообразований кожи свя-
зано с воздействием ультрафиолетового из-
лучения (UVA- и UVВ-излучения). Хроническое 
воздействие солнечного света способно про-
воцировать появление кератиноцитов с при-
знаками клеточной и ядерной атипии на всем 
протяжении облученной кожи. Таким образом, 
кожа, окружающая манифестные проявления 
актинического кератоза, обладает повышен-
ным потенциалом к развитию злокачественных 
новообразований. В пределах «поля» могут 
сосуществовать очаги актинического кератоза 
на разных этапах развития, индивидуальные 
атипичные кератиноциты и очаги инвазивного 
плоскоклеточного рака. (17, 27)

Во многих случаях развитие 
новообразований кожи 
связано с воздействием 

ультрафиолетового излучения 
(UVA- и UVВ-излучения).
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Эпидемиология
В течение последних десятилетий от-

мечается стремительный рост уровня за-
болеваемости актиническим кератозом 
и немеланомным раком кожи. По данным 
статистических исследований, средние 
показатели у пациентов старше 40 лет 
(средний возраст 72 года) составляют: 49% 
(46–52%) для мужчин и 28% (26–31%) 
для женщин. При наличии 10 и более оча-
гов актинического кератоза риск развития 
инвазивной плоскоклеточной карциномы 

в течение 10 лет составляет около 9,6%, 
в случае 7–8 очагов вероятность прогрес-
сии снижается до 6–10%. Риск прогрессии 
для единичных очагов актинического кера-
тоза не превышает 5%. (3)

В течение последних десятилетий отмечается 
стремительный рост уровня заболеваемости 
актиническим кератозом и немеланомным 
раком кожи. По данным статистических 
исследований, средние показатели у пациентов 
старше 40 лет (средний возраст 72 года) 
составляют: 49% (46–52%) для мужчин и 28% 
(26–31%) для женщин. 
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Частота заболеваемости актиническим ке-
ратозом в мире составляет от 11 до 25%. Диа-
гноз «актинический кератоз» является третьим 
по частоте поводом для посещения дермато-
лога в США. В Австралии актиническим кера-
тозом страдает от 40 до 60% населения стар-
ше 40 лет. (6) В то же время в странах с мень-
шим воздействием ультрафиолета частота 
актинического кератоза ниже. В Великобрита-
нии актиническим кератозом страдает около 
19–25% пациентов старше 60 лет. (5)

Заболевание встречается чаще у свет-
локожих пациентов, преимущественно 
I–II фототипа: лиц с бледным цветом кожи, 
голубыми глазами и рыжими волосами. 
У легко обгорающих на солнце людей не-
меланомный рак кожи встречается на 40% 
чаще. (1) Риск развития немеланомного рака 
кожи повышен у людей, работающих на от-
крытом воздухе, по сравнению с офисными 

Заболевание встречается чаще у светлокожих 
пациентов, преимущественно I–II фототипа: 
лиц с бледным цветом кожи, голубыми глазами 
и рыжими волосами. У легко обгорающих 
на солнце людей немеланомный рак кожи 
встречается на 40% чаще. (1)

Эпидемиология 
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работниками. (1, 3) Также к предрасполага-
ющим факторам развития актинического 
кератоза относят: наличие немеланомного 
рака кожи в анамнезе, отягощенный по но-
вообразованиям кожи семейный анамнез, 
иммуносупрессию различной этиологии. (4)

Мужчины страдают актиническим ке-
ратозом чаще, чем женщины. По данным 
исследования, проведенного в Нидерлан-
дах (участвовал 2061 пациент), мужчины 
составили 58% от всего количества заре-
гистрированных случаев. Преимуществен-
ной локализацией очагов актинического 
кератоза стала кожа лица (от 1 до 3 оча-
гов) и кожа волосистой части головы (более 
10 очагов). (1, 3, 5)

Таким образом, актинический кератоз 
является актуальной проблемой современ-
ного здравоохранения.

Мужчины страдают актиническим 
кератозом чаще, чем женщины. По данным 
исследования, проведенного в Нидерландах 
(участвовал 2061 пациент), мужчины составили 
58% от всего количества зарегистрированных 
случаев.

Эпидемиология
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Этиология
К факторам риска развития 
актинического кератоза 
и плоскоклеточного рака кожи 
относят: 
•	 избыточное воздействие ультра-

фиолетового излучения (естествен-
ная инсоляция, посещение солярия, 
множественные сеансы фототера-
пии);

•	 курение (в том числе электронные 
сигареты), увлечение жевательным 
табаком;

•	 употребление алкоголя;
•	 возраст старше 45 лет;
•	 светлый фототип кожи;
•	 низкий социоэкономический статус;
•	 инфицирование ВПЧ;
•	 генодерматозы с повышенным 

риском развития новообразова-
ний кожи (альбинизм, синдром 
Ротмунда – Томсона, синдром 
Блума, пигментная ксеродерма);

•	 альбинизм;
•	 иммуносупрессию различной этио-

логии.

У пациентов, получающих иммуносу-
прессивную терапию по поводу трансплан-
тации органов, риск развития плоскокле-
точного рака превышает популяционный 
в 17 раз. 
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К дополнительным факторам 
риска относят:

•	 наличие сопутствующих заболева-
ний (дискоидная красная волчанка, 
эрозивный красный плоский лишай, 
дистрофический буллезный эпи-
дермолиз, сахарный диабет, СПИД, 
анемия Фанкони);

•	 прием лекарственных препаратов 
(хлорохин, гидроксихлорохин, аза-
тиоприн, циклоспорин, такролимус, 
химиотерапия, моноклональные 
антитела);

•	 предшествующий меланомный 
и немеланомный рак кожи;

•	 отягощенный по злокачественным 
новообразованиям кожи семейный 
анамнез;

•	 профессиональный контакт с хи-
мическими канцерогенами (бензол 
и его производные, формальдегид, 
лакокрасочная продукция, пестици-
ды, текстильная промышленность 
и др.). (8, 12, 13, 15, 22, 27)

У пациентов, получающих иммуносупрессивную 
терапию по поводу трансплантации органов, 
риск развития плоскоклеточного рака превышает 
популяционный в 17 раз.

Этиология 
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Патогенез
Ультрафиолетовое излучение считается ос-

новной причиной развития актинического ке-
ратоза. Избыточное влияние UVA- и UVВ-лучей 
запускает каскад структурного повреждения 
ДНК клеток и мембранных липидов, что при-
водит к развитию неопластического процесса. 

UVA-лучи (320–400 нм) составляют око-
ло 95% солнечного излучения, достигающего 
поверхности Земли. Они глубоко проника-
ют в кожу, способны достигать уровня дер-
мы и способствуют активации меланоцитов 
и появлению загара. UVA-излучение приводит 
к образованию свободных радикалов и преж-
девременному старению кожи. К реактивным 
формам кислорода, образующимся под вли-
янием UVA, относят гидроксильный радикал, 
супероксид, гидропероксильный радикал, син-
глетный кислород. (6)

Реактивные формы кислорода приводят 
к перекисному окислению липидов, разруше-
нию клеток, повреждению геномной и мито-
хондриальной ДНК. Происходит нарушение пе-
редачи внутриклеточных сигналов, связанное 
с повреждением мембранных тирозинкиназ, 
белков RAS и RAF, диссоциация NF-B и инги-
бирующего комплекса. В результате перечис-
ленных процессов преобразуются провоспали-
тельные цитокины (IL-1 , ФНО-альфа, IL-6) и ак-
тивируется каскад арахидоновой кислоты. (22)

Помимо этого, под воздействием UVA-из-
лучения в эпидермисе происходит активация 
NO-синтазы, фермента, участвующего в образо-
вании нитрил-радикала. Соединяясь с суперок-
сид-радикалом, нитрил-радикал формирует 
пероксинитрит – свободный радикал, повре-
ждающий ДНК клеток. Активные формы азота 
также вызывают нитрозилирование тирозина, 

Ультрафиолетовое 
излучение считается 
основной причиной 

развития актинического 
кератоза. Избыточное 
влияние UVA- и UVВ-

лучей запускает 
каскад структурного 

повреждения ДНК клеток 
и мембранных липидов, 

что приводит к развитию 
неопластического процесса. 
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окисление мембранных липидов и поврежде-
ние кератиноцитов. (13)

UVВ-лучи (280–320 нм) составляют около 
4–5% от солнечного излучения, достигающего 
поверхности Земли. Они способны проникать 
сквозь базальный слой эпидермиса. UVВ-излу-
чение напрямую повреждает ДНК кератиноци-
тов. Механизм действия основан на замещении 
цитозиновых и тиминовых оснований в гене 
ТР53, что приводит к нарушению образования 
белка р53 – промотора апоптоза. (6) В норме 
в ответ на воздействие ультрафиолета проис-
ходит активация белка-супрессора опухолево-
го роста р53, в результате чего останавливается 
клеточный цикл и активируются механизмы 
репарации ДНК. (2) Ранним этапом образова-
ния актинического кератоза является появле-
ние мутаций в гене, кодирующем белок р53. (2) 
Помимо этого, возникают мутации в онкогене 
H-Ras семейства Ras-белков: при этом сигналь-
ный путь Erk1/Erk2 остается постоянно актив-
ным, что сопровождается неконтролируемой 
пролиферацией генетически нестабильных 
кератиноцитов. (1) Последующие поломки в он-
когенах и иммуносупрессивных генах приводят 
к развитию внутриэпителиального рака и, как 
следствие, инвазивного плоскоклеточного рака 
кожи. Дальнейшее прогрессирование патоло-
гического процесса связано с нарушением пре-
зентации опухолевых антигенов и повышен-
ной экспрессией иммуносупрессивных белков 
(IL-4, IL-10, TNF-a PGE2). (2)

Белок р16 также является супрессо-
ром опухолевого роста и кодируется геном 
CDKN2A (9p21 регион). Белок р16 осущест-
вляет арест клеточного цикла в фазе G1, пре-
пятствует переходу в S-фазу. Инактивация р16 
под действием ультрафиолетового излучения 
приводит к потере контроля над регуляцией 
клеточного цикла и способствует прогрессии 

Ранним этапом 
образования актинического 
кератоза является 
появление мутаций в гене, 
кодирующем белок р53. (2) 

Патогенез 
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актинического кератоза с развитием инвазив-
ного плоскоклеточного рака. (12)

К основным молекулярным изменениям, 
происходящим после воздействия ультрафи-
олетового излучения, относят: димеризацию 
пиримидиновых оснований, мутации гена, ко-
дирующего белок р53, повышение синтеза про-
воспалительных цитокинов (IL-4, IL-10) и нару-
шение синтеза меланина. (5)

Значительное влияние на дальнейшее раз-
витие патологического процесса оказывают 
УФ-индуцированное воспаление и иммуносу-
прессия.(2)

Стоит отметить, что немеланомный рак 
кожи и актинический кератоз чаще встреча-
ются у иммунокомпрометированных пациен-
тов – ВИЧ-инфицированных, а также прини-
мающих иммуносупрессивные лекарственные 
препараты. В этом случае иммунная система 
не способна сдержать патологическую проли-
ферацию диспластических кератиноцитов. 

Определенную роль в патогенезе актини-
ческого кератоза может играть вирус папил-
ломы человека. Предполагается, что вирусные 
белки подавляют активацию проапоптотиче-
ских пептидов, обеспечивающих своевремен-
ную гибель клеток, поврежденных воздей-
ствием УФО. (6)

Немеланомный рак кожи и актинический кератоз 
чаще встречаются у иммунокомпрометированных 
пациентов – ВИЧ-инфицированных, 
а также принимающих иммуносупрессивные 
лекарственные препараты. 

Патогенез
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Клиническая 
картина

Клиническая картина актинического ке-
ратоза характеризуется появлением изоли-
рованных эритематозных пятен либо тонких 
бляшек с шероховатой гиперкератотической 
поверхностью. Проявления заболевания до-
статочно гетерогенны и во многом зависят 
от стадии патологического процесса. Соглас-
но клинической классификации актиническо-
го кератоза по Olsen, выделяют три степени 
заболевания. Основными критериями явля-
ются выраженность клинических проявлений, 
толщина новообразования, наличие гипер
кератоза.

Клиническая классификация 
актинического кератоза 
по Olsen: 

•	 актинический кератоз I степени: 
слегка пальпируемые, плохо раз-
личимые при осмотре новообра-
зования («легче пропальпировать, 
чем увидеть»);

Проявления заболевания достаточно гетерогенны 
и во многом зависят от стадии патологического 
процесса. 
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•	 актинический кератоз II степени: 
новообразования представлены 
слабо инфильтрированными оча-
гами розовато-красного цвета, хо-
рошо различимыми при осмотре, 
на поверхности – умеренный ги-
перкератоз;

•	 актинический кератоз III степени: 
новообразование представлено 
умеренно инфильтрированными 
очагами розовато-красного цве-
та, на поверхности – выраженный 
гиперкератоз. (5, 19)

Стоит отметить, что приведенная клини-
ческая градация не всегда точно отражает 
степень гистологической атипии. По данным 
исследования Schmitz L et al., только 50% но-
вообразований характеризовались совпаде-
нием клинической и гистологической степени. 
Таким образом, классификация Olsen не мо-
жет считаться эквивалентной гистологической 
классификации по Cockerell и Wharton. (5, 7)

Актинический кератоз располагается пре-
имущественно на открытых участках тела, 
таких как кожа волосистой части головы (у 
мужчин с андрогенетической алопецией), 
лица, ушных раковин, боковой поверхности 
шеи, тыла кистей, предплечий, у женщин так-
же поражается кожа голеней. Выраженный 

По данным исследования Schmitz L et al., 
только 50% новообразований характеризовались 
совпадением клинической и гистологической 
степени. 

Клиническая картина 
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гиперкератоз чаще обнаруживается при ло-
кализации новообразования на коже тыла 
кистей и предплечий. (1, 5, 27)

Выделяют 6 основных клинических 
подтипов актинического кератоза:
•	 эритематозный тип;
•	 кератотический/ороговевающий тип;
•	 пигментный тип;
•	 тип кожного рога;
•	 лихеноидный тип; 
•	 актинический хейлит. (1, 14)

1. Эритематозный тип 
На пораженной коже появляются пят-

на и плоские бляшки красновато-розового 
цвета, с нечеткими границами, шерохова-
той поверхностью. В пределах очагов мо-
гут определяться единичные телеангиэкта-
зии. Форма может быть округлой, овальной 
либо неправильной. Характерен постепен-
ный периферический рост. При механиче-
ской травме актинический кератоз легко 
кровоточит. (14) Цвет очагов может варьиро-
вать от бледно-розового до красно-корич-
невого. На поверхности новообразований 
располагаются тонкие чешуйки белесо-
ватого или желтого цвета, в ряде случаев 

При механической травме актинический 
кератоз легко кровоточит. (14) Цвет очагов 
может варьировать от бледно-розового 
до красно-коричневого.

Клиническая картина
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могут формироваться корочки. При попыт-
ке снятия корочек обнаруживается розо-
вая поверхность, единичные эрозивные 
элементы. На начальных этапах развития 
очаги актинического кератоза практически 
неразличимы при осмотре, при пальпа-
ции обнаруживается шероховатая поверх-
ность. (27) Эти проявления соответствуют 
I степени актинического кератоза по Olsen. 
По мере прогрессирования заболевания 
клиническая картина становится более вы-
раженной: в пределах очага усиливается 
инфильтрация, новообразование приобре-
тает более яркий цвет, нарастает толщина 
гиперкератотических наслоений. 

Как правило, актинический кератоз 
не сопровождается появлением субъектив-
ных симптомов. Пациенты могут предъяв-
лять жалобы на умеренно выраженное жже-
ние и зуд. Появление болезненности при 
пальпации является прогностически небла-
гоприятным симптомом, так как может сви-
детельствовать о формировании очага инва-
зивного плоскоклеточного рака. (27)

2. Кератотический тип 
(гиперпластический, 
гиперкератотический, 
гипертрофический) 

Как правило, представляет собой очаги ак-
тинического кератоза II и III степени по Olsen. 
При осмотре на поверхности инфильтриро-
ванного пятна или бляшки розовато-красно-
го цвета обнаруживаются плотные наслоения 
желтоватых кератотических масс, которые 
с трудом отделяются. (14, 15, 27)

Как правило, 
актинический кератоз 
не сопровождается 
появлением субъективных 
симптомов. Пациенты 
могут предъявлять жалобы 
на умеренно выраженное 
жжение и зуд. 

Клиническая картина 
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3. Пигментный тип
Новообразование представлено пятнами 

и папулами светло-коричневого, коричневого 
цвета, с четкими границами, покрытыми уме-
ренно выраженным шелушением. В отличие 
от злокачественного лентиго, поверхность ак-
тинического кератоза отличается грубостью 
и шероховатостью. В ряде случаев диффе-
ренцировать клинически актинический кера-
тоз и злокачественное лентиго не представ-
ляется возможным. (15, 20, 27)

4. Тип кожного рога
Представляет собой массивные гиперке-

ратотические наслоения, принимающие ко-
нусовидную форму, расположенные на эри-
тематозном основании. Высота новообразо-
вания может достигать 1 см и более. В ряде 
случаев данный тип является результатом 
прогрессии кератотического типа актиниче-
ского кератоза. Кожный рог в 15,7% случаев 
ассоциирован с очагом инвазивного плоско-
клеточного рака, при обнаружении данно-
го подтипа требуется выполнение биопсии 
для верификации диагноза. (15, 23, 27)

5. Лихеноидный тип
Представлен папулами или бляшками 

розовато-красного цвета, покрытыми плот-
но прилегающими желтоватыми чешуйками. 
Клинические проявления могут сопрово-
ждаться ярко выраженной эритемой. Иногда 
пациентов беспокоит зуд и болезненность. 
Необходимо проведение дифференциаль-
ной диагностики с базальноклеточным ра-
ком. (15, 23, 27)

 Кожный рог в 15,7% 
случаев ассоциирован 
с очагом инвазивного 

плоскоклеточного рака, 
при обнаружении данного 

подтипа требуется 
выполнение биопсии 

для верификации 
диагноза. (15, 23, 27)

Клиническая картина
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6. Актинический хейлит
Особый вариант актинического кератоза, 

сопровождающийся поражением красной 
каймы губ. В патологический процесс пре-
имущественно вовлекается красная кайма 
нижней губы. 

Клиническая картина актинического 
хейлита гетерогенна. Поражение красной 
каймы губ представлено слабо инфильтри-
рованными белесоватыми участками с по-

верхностным шелушением и эритематозным 
основанием, в пределах очага могут появ-
ляться эрозии или изъязвление. Пациенты 
предъявляют жалобы на сухость и появление 
трещин на красной кайме губ. Часто обнару-
живаются признаки фотоповреждения окру-
жающей кожи – атрофия, гиперпигментация, 
телеангиэктазии. При формировании инва-
зивного плоскоклеточного рака в пределах 
новообразования усиливается инфильтрация, 
теряется эластичность красной каймы, появ-
ляются эрозии и изъязвления. (13, 27)

Поражение кожи редко бывает изолиро-
ванным, чаще встречаются множественные 
очаги актинического кератоза. 

При формировании инвазивного 
плоскоклеточного рака в пределах 
новообразования усиливается инфильтрация, 
теряется эластичность красной каймы, 
появляются эрозии и изъязвления. (13, 27)

Клиническая картина 
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Согласно классификации ILDS/EDF, 
по площади поражения выделяют:
•	 одиночные очаги (от 1 до 5 пальпи-

руемых либо видимых глазом ново-
образований);

•	 множественные очаги (более 6 кли-
нически манифестных очагов акти-
нического кератоза);

•	 «поле канцеризации» (более 6 кли-
нически манифестных очагов ак-
тинического кератоза + признаки 
фотоповреждения окружающей 
кожи + очаговый гиперкератоз).

Такой подход к классификации позво-
ляет определить индивидуальную тактику 
лечения.

Вероятные признаки трансформации ак-
тинического кератоза в плоскоклеточный 
рак кожи: уплотнение краев очага, появле-
ние воспалительной эритемы, болезненности, 
периферический рост (более 1 см в диаме-
тре), появление фокусов экзофитного роста, 
кровоточивость и изъязвление. В таких слу-
чаях требуется проведение диагностической 
биопсии. (18)

В 2005 году Quaedvlieg разработал крите-
рий IDBREU – алгоритм клинической диагно-
стики, позволяющий предположить возмож-
ную малигнизацию актинического кератоза: 
I – Induration/Inflammation (уплотнение/вос-
паление), D – Diameter > 1 cm (диаметр более 
1 см), B – Bleeding (кровоточивость), R – Rapid 
enlargement (быстрый рост), E – Erythema 
(эритема), U – Ulceration (изъязвление). Появ-
ление одного из перечисленных признаков 
является показанием к проведению диагно-
стической биопсии. (6, 7, 23, 27)

Вероятные признаки 
трансформации 

актинического кератоза 
в плоскоклеточный 

рак кожи: уплотнение 
краев очага, появление 

воспалительной 
эритемы, болезненности, 

периферический 
рост (более 1 см 

в диаметре), появление 
фокусов экзофитного 
роста, кровоточивость 

и изъязвление. 

Клиническая картина
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Диагностика
В типичных случаях диагностика актини-

ческого кератоза основывается на данных 
осмотра и дерматоскопического исследова-
ния. Затрудняет диагностику поздняя обра-
щаемость пациентов за помощью к специ-
алисту, так как новообразование протекает 
бессимптомно и не доставляет пациенту 
значительных неудобств. В ряде случаев ак-
тинический кератоз выявляется при обраще-
нии по поводу другого заболевания. 

1. Дерматоскопия
Важную роль в диагностике актиническо-

го кератоза играет дерматоскопия, позволя-
ющая многократно повысить точность выяв-
ления новообразования. 

Данный метод позволяет оценить гисто-
логические изменения в эпидермисе, об-
ласти дермо-эпидермального соединения 
и сосочкового слоя дермы при 10-кратном 
увеличении. (3)

Стоит отметить, что, в отличие от мела-
номы, единых алгоритмов диагностики ак-
тинического кератоза на сегодняшний день 
не разработано. Дерматоскопические при-
знаки, характерные для актинического ке-
ратоза, плоскоклеточного рака и болезни 
Боуэна, основываются лишь на сериях кли-
нических наблюдений. Так как новообразо-
вания являются частями единого спектра, 
некоторые дерматоскопические признаки 
могут пересекаться.
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Для непигментированного 
актинического кератоза кожи лица 
характерны:
•	 фоновая эритема, не захватываю-

щая волосяные фолликулы и фор-
мирующая красную «псевдосеть»;

•	 бело-желтое поверхностное шелу-
шение;

•	 тонкие прямые или закрученные 
сосуды, окружающие отверстия во-
лосяных фолликулов;

•	 отверстия волосяных фолликулов 
заполнены желтоватыми пробками 
и окружены белым ореолом (ги-
перкератотические пробки, окру-
женные белым гало, «клубничный 
паттерн»). (3, 7, 24, 27)

При локализации на коже тела визуали-
зируется неспецифический паттерн, пред-
ставленный белым шелушением, эритемой 
и точечными сосудами. (24)

Дополнительный симптом – признак 
«розетки», различимый только при осмотре 
с кросс-поляризацией. При этом опреде-
ляются структуры белого цвета, напомина-
ющие четырехлистный клевер. Считается, 
что в основе этого феномена лежит взаи-
модействие поляризованного света с отвер-

Дополнительный симптом – признак «розетки», 
различимый только при осмотре с кросс-
поляризацией. 

Диагностика 
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стиями волосяных фолликулов, содержащих 
паракератотические массы. (16, 27)

Пигментный вариант актинического кера-
тоза встречается реже. При выполнении дер-
матоскопии определяются неспецифические 
структуры, характерные для злокачествен-
ного лентиго – псевдосеть, асимметричная 
перифолликулярная пигментация, кольце-
видно-зернистые структуры, ромбовидные 
структуры. (16, 21, 27)

Дерматоскопия непигментированного ак-
тинического кератоза обладает чувствитель-

ностью 98,7% и специфичностью 95,0%. Так-
же она позволяет оценить ответ на терапию, 
обнаружить фокусы инвазивного плоскокле-
точного рака (изменение сосудистого рисун-
ка, появление структур белого цвета). (7, 22)

На основании изменений дерматоскопи-
ческой картины Zalaudek et al. была предло-
жена модель прогрессии актинического кера-
тоза в инвазивный плоскоклеточный рак. При 
увеличении степени атипии актинического 
кератоза определяются сосуды вокруг воло-
сяных фолликулов, точечные или гломеру-
лярные. Происходит постепенное увеличение 
сосудов, они группируются с формированием 
кластеров, при этом волосяные фолликулы 
уменьшаются в размере и исчезают. При даль-
нейшей прогрессии с формированием инва-

Дерматоскопия непигментированного 
актинического кератоза обладает 
чувствительностью 98,7% и специфичностью 
95,0%.

Диагностика
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зивного плоскоклеточного рака происходит 
утолщение новообразования клинически, 
дерматоскопически – появляются сосуды в 
виде «шпилек»/линейные нерегулярные со-
суды. В центральной части новообразования 
формируются кератиновые массы, может воз-
никать изъязвление. (3)

2. Данные гистологического 
исследования

Показания к проведению биопсии:
К основным показаниям к проведению 

биопсии при актиническом кератозе от-
носят: диаметр очага более 1 см, кровото-
чивость, изъязвление, появление фокуса 
уплотнения, быстрый рост новообразования, 
появление эритемы.

К дополнительным показаниям относят: 
появление выраженного зуда, болезненно-
сти, выраженного гиперкератоза, отсутствие 
ответа на проводимую терапию. (22)

Гистологическая картина:
Для актинического кератоза характерен 

солнечный эластоз, нарушение дифферен-
цировки кератиноцитов и цитологическая 
атипия. Определяется умеренная атрофия 
эпидермиса, очаговый гиперкератоз, параке-
ратоз, уменьшение толщины зернистого слоя. 
Наблюдается потеря полярности кератиноци-
тов, гиперхроматизм, плеоморфизм ядер. По-
вышена митотическая активность клеток эпи-
дермиса. Могут обнаруживаться единичные 
дискератотические клетки. (12, 26) В эпидермисе 
– участки пролиферации шиповатых клеток с 
выраженным полиморфизмом, дискомплек-
сацией клеток, атипичными митозами, при 

Повышена митотическая 
активность клеток 
эпидермиса. Могут 
обнаруживаться 
единичные 
дискератотические 
клетки. (12, 26)
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этом зона базальной мембраны интактна. (14, 

15, 26) При инвазивном росте атипичных кера-
тиноцитов за пределы базальной мембраны 
в дерме развивается плоскоклеточный рак 
кожи. (1, 14, 15) В дерме определяется умеренно 
выраженный лимфоидный инфильтрат, еди-
ничные плазматические клетки. (12)

К основным гистологическим вари-
антам актинического кератоза относят: 
атрофический, гипертрофический, лихе-
ноидный, акантолитический, пигментный 
и бовеноидный. (12, 26)

Гистологическая классификация 
по Cockerell и Wharton:
•	 AK I (KIN I) – атипичные кератино-

циты в нижнем слое эпидермиса;
•	 AK II (KIN II) – атипичные кератино-

циты, расположенные в нижнем слое 
эпидермиса на 2/3 его толщины;

•	 AK III (KIN III) – атипичные керати-
ноциты во всей толще эпидермиса.

3. ИГХ
Иммуногистохимическое исследование 

не используется в рутинной диагностике ак-
тинического кератоза. Тем не менее имму-
ногистохимическое исследование может по-
мочь в затруднительных случаях – например, 
при необходимости проведения дифферен-
циальной диагностики актинического кера-
тоза с болезнью Педжета или меланомой. 

Основными в диагностической панели 
актинического кератоза являются антицито-
кератиновые антитела (CK). Наиболее часто 
обнаруживаются положительные маркеры 
CK5/8, также могут определяться положитель-
ные маркеры CK15 и CK19. Положительный 

При инвазивном 
росте атипичных 

кератиноцитов за пределы 
базальной мембраны 
в дерме развивается 

плоскоклеточный рак 
кожи. (1, 14, 15)
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маркер S100 говорит в пользу меланоцитар-
ного новообразования и в затруднительных 
случаях позволяет проводить дифференци-
альную диагностику с меланомой. (22)

4. Оптическая когерентная 
томография

Оптическая когерентная томография явля-
ется новой, неинвазивной методикой, позво-
ляющей в режиме реального времени оценить 

структуры, расположенные на глубине 1–2 мм. 
Принцип действия основан на работе инфра-
красных импульсов, по аналогии с ультразву-
ковым исследованием. (10) Метод позволяет 
исследовать состояние эпидермиса, придат-
ков кожи, сосудистых структур. (22) Полученная 
картинка может отображаться в вертикальной 
и горизонтальной плоскости. Несмотря на вы-
сокую разрешающую способность, традици-
онная оптическая когерентная томография не 
позволяет визуализировать индивидуальные 
клетки. 

К основным характеристикам акти-
нического кератоза относят: нарушение 
структуры слоев, белые полосы и точки 
в пределах утолщенного эпидермиса. (10) 
Чувствительность метода в диагностике 

Несмотря на высокую разрешающую 
способность, традиционная оптическая 
когерентная томография не позволяет 
визуализировать индивидуальные клетки.
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актинического кератоза составляет 86%, 
специфичность – 83%.

5. Конфокальная лазерная 
сканирующая микроскопия 

Конфокальная микроскопия – неинвазивный 
метод диагностики in vivo, позволяющий повы-
сить точность идентификации новообразований 
кожи. Принцип действия основан на работе осо-
бой оптической системы, позволяющей улав-

ливать свет в районе инфракрасного спектра. 
При этом создаются условия для визуализации 
структур эпидермиса и верхних отделов дермы. 
Препятствием для адекватного исследования 
является выраженный гиперкератоз. 

К основным характеристикам, опреде-
ляющимся при выполнении конфокаль-
ной микроскопии, относят: поверхностное 
шелушение, паракератоз, нерегулярный 
паттерн «медовых сот», представляющий 
собой атипичные кератиноциты различных 
размеров. (22)

Таким образом, диагностика актиниче-
ского кератоза основана на совокупности 
данных клинической картины, анамнестиче-
ских сведений, дерматоскопии, гистологии, 
дополнительных методов исследования.

Конфокальная микроскопия – неинвазивный метод 
диагностики in vivo, позволяющий повысить точность 
идентификации новообразований кожи. 
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Дифференциальная 
диагностика

Дифференциальная 
диагностика проводится 
с такими заболеваниями, как:

•	 себорейный кератоз;
•	 болезнь Боуэна;
•	 плоскоклеточный рак кожи;
•	 солнечное лентиго;
•	 штукатурный кератоз;
•	 базальноклеточный рак кожи;
•	 порокератоз;
•	 светлоклеточная акантома;
•	 псориаз;
•	 дискоидная красная волчанка;
•	 красный плоский лишай.

Пигментный актинический 
кератоз: 

•	 злокачественное лентиго;
•	 солнечное лентиго;
•	 себорейный кератоз;
•	 лихеноидный кератоз. (12, 22)
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Среди факторов, связанных 
с новообразованием, выделяют: число очагов 
актинического кератоза, их локализацию, 
особенности клинической картины и течения 
(первичный очаг или рецидив).

Лечение
До назначения лечения необходимо оце-

нить три группы факторов, способных повли-
ять на успешность выбранного метода: свя-
занные с пациентом, связанные с новообра-
зованием и связанные с методом лечения.

К факторам, связанным с пациентом, от-
носят: возраст (актинический кератоз часто 
встречается у пожилых пациентов с сопут-
ствующими заболеваниями, ограничивающи-
ми выбор метода лечения), способность про-
водить процедуры самостоятельно, качество 
жизни, комплаентность. 

Среди факторов, связанных с новообра-
зованием, выделяют: число очагов актиниче-
ского кератоза, их локализацию, особенности 
клинической картины и течения (первичный 
очаг или рецидив).

К факторам, связанным с методом лече-
ния, относят: продолжительность лечения, 
возможные побочные эффекты, частоту ап-
пликаций, необходимость посещения клини-
ки для проведения процедур, эффективность, 
стоимость, проводимое ранее лечение.

Выбор метода лечения часто ограничива-
ется доступностью процедур и препаратов.
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Факторы, влияющие на выбор метода 
лечения актинического кератоза:

Группа факторов Примеры 

Факторы, связанные 
с пациентом

•	 Иммуносупрессия различной этиологии
•	 Наличие сопутствующих заболеваний
•	 Предпочтения пациента
•	 Комплаентность пациента

Факторы, связанные 
с клинической картиной 
заболевания

•	 Локализация (лицо, кожа волосистой части головы, 
нижняя губа, конечности)

•	 Размер очага и/или пораженной области
•	 Клиническая степень по Olsen: выраженность 

инфильтрации и кератинизации

Факторы, связанные 
с лечением

•	 Ориентация на новообразование или ориентация 
на пораженную область

•	 Аппликация наружного препарата пациентом 
или медицинским персоналом

•	 Продолжительность аппликаций
•	 Возможные побочные эффекты
•	 Доступность методики, наличие обученного 

персонала
•	 Стоимость лечения

В выборе тактики лечения актинического 
кератоза следует учитывать понятие «поле 
канцеризации». Особенности патофизио-
логии актинического кератоза определяют 
потребность в воздействии не только на но-
вообразование, но и на окружающую фото-
поврежденную кожу. Целью такого подхода 
является элиминация манифестных и суб-
клинических патологических проявлений, 
превенция развития инвазивного плоскокле-
точного рака. Методики, ориентированные 
на удаление единичных очагов (например, 
криодеструкция), не воздействуют на окру-
жающие очаг субклинические проявления, 
что сопровождается более высоким риском 
развития рецидивов актинического кератоза. 
Методики, направленные на «поле канцери-

Лечение 

 40



зации», отличаются высокой эффективно-
стью и снижают риск развития инвазивного 
плоскоклеточного рака. Такие методы будут 
предпочтительными у пациентов с иммуносу-
прессией. (17)

При выборе метода лечения следует 
ориентироваться на характер 
поражения кожи. В целом подходы 
к терапии разделяют на три группы: 
1. Направленные на изолированные 

очаги, расположенные в разных 
анатомических зонах. Применяют-
ся при наличии единичных очагов, 
расположенных на фоне неизме-
ненной кожи. При этом не прово-
дится лечение окружающих субкли-
нических проявлений. Как правило, 
к этой группе относятся деструктив-
ные методы лечения.

2.	 Направленные на сгруппирован-
ные очаги, расположенные на 
ограниченной площади (т. н. кла-
стеры). Методы подходят для лече-
ния ограниченной площади пора-
жения, не превышающей 25 кв. см. 
Применение на большей площади 
возможно, однако ассоциировано 
с выраженными местными побоч-
ными реакциями, нередко огра-
ничивающими продолжительность 
лечения. Могут использоваться 
курсами с небольшими перерыва-
ми, необходимыми для восстанов-
ления кожи и улучшения перено-
симости лечения. Способны влиять 
на окружающую фотоповрежден-
ную кожу и субклинические прояв-
ления актинического кератоза. 

Методики, направленные 
на «поле канцеризации», 

отличаются высокой 
эффективностью 
и снижают риск 

развития инвазивного 
плоскоклеточного рака. 

Такие методы будут 
предпочтительными 

у пациентов 
с иммуносупрессией. (17)
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Предпочитаемый метод 
удаления – кюретаж, 
так как он позволяет 
сделать цитологическое 
исследование 
для дополнительного 
подтверждения 
диагноза.

3. Направленные на «поле канцериза-
ции». Используются методы, разре-
шенные для применения на круп-
ных участках кожи (более 25 кв. см). 
Способны влиять на окружающую 
фотоповрежденную кожу и субкли-
нические проявления актиническо-
го кератоза. (6, 7)

После установления диагноза «актини-
ческий кератоз» рекомендуется до начала 
лечения удалить поверхностный гиперке-
ратоз любым методом (кюретаж, лазерная 
абляция, кератолитики). Предпочитаемый 
метод удаления – кюретаж, так как он по-
зволяет сделать цитологическое исследова-
ние для дополнительного подтверждения 
диагноза.

Цели лечения актинического 
кератоза
1.	 Максимально возможное очищение кожи 

от манифестных и субклинических оча-
гов актинического кератоза (уменьшение 
«поля канцеризации»).

2.	 Достижение максимально продолжитель-
ной ремиссии.

3.	 Снижение риска развития инвазивного 
плоскоклеточного рака кожи.

К вторичным/дополнительным целям 
лечения относят:
1. Улучшение качества жизни пациента.
2. Снижение риска развития злокаче-

ственных новообразований кожи, 
ассоциированных с воздействием 
ультрафиолетового излучения. (7)
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В случае распространенного актинического 
кератоза необходимо исключить сопутствующие 
иммуносупрессивные состояния. (7)

Дополнительные 
рекомендации

Пациенты обязательно должны использо-
вать солнцезащитные средства от UVA и UVB. 
Необходимо избегать солнечного облучения 
в период с 11:00 до 15:00. В дополнение к вы-
шеперечисленному следует использовать за-
щитные меры: носить солнцезащитные очки, 
свободную закрытую одежду и шляпы с ши-
рокими полями. (7) Необходимо проинформи-
ровать пациента о возможных осложнениях 
лечения, связанных с избыточным воздей-
ствием ультрафиолета, а также о повышении 
риска рецидива актинического кератоза при 
несоблюдении рекомендаций. (1)

В случае распространенного актиниче-
ского кератоза необходимо исключить сопут-
ствующие иммуносупрессивные состояния. (7)

 Стоит отметить, что комплаентность в от-
ношении топического лечения актиническо-
го кератоза является невысокой: по данным 
Shergill et al., около 90% наблюдаемых паци-
ентов не исполняли рекомендаций врача. (28) 
Ключевую роль в информировании пациен-
тов играет именно врач: следует объяснять не-
обходимость использования препарата стро-
го по схеме, а также важность нанесения его 
на всю фотоповрежденную кожу, а не на ин-
дивидуальные очаги. Пациента не должны 
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пугать локальные воспалительные реакции, 
необходимо разъяснить, что это ожидаемая 
побочная реакция. (6, 7)

Методы, направленные 
на изолированный участок АК

1. Криотерапия

Доступный и широко используемый ме-
тод лечения актинического кератоза, позво-
ляющий воздействовать на отдельные очаги. 
Заключается в аппликации жидкого азота 
на поверхность новообразования. Разруше-
ние кератиноцитов происходит при дости-
жении температуры от -40 градусов Цельсия 
до -50 градусов Цельсия. 

Режимы лечения варьируют от 5 до 15 се-
кунд. При обработке новообразований с вы-
раженной инфильтрацией требуется до 30 се-
кунд воздействия. Четко регламентирован-
ных протоколов лечения не разработано. 
По данным Thai и соавт., при воздействии 
на очаг актинического кератоза в течение 
5 секунд полное клиническое выздоровле-
ние наступает лишь в 39% случаев. (1) Необхо-

По данным Thai и соавт., при воздействии на очаг 
актинического кератоза в течение 5 секунд 
полное клиническое выздоровление наступает 
лишь в 39% случаев. (1)
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димо обрабатывать новообразование и окру-
жающую кожу. Для достижения оптималь-
ного эффекта поле обработки составляет 
от 2 до 4 мм от видимого края новообразова-
ния. (7) Главным преимуществом криотерапии 
является быстрота достижения эффекта и не-
зависимость результата от комплаентности 
пациента. Эффективность метода составляет 
от 75 до 99%. (6)

Криотерапия позволяет произвести де-
струкцию единичных или нескольких дис-
кретных новообразований. Тем не менее 
возможности метода ограничены при нали-
чии массивных образований, расположенных 
на фотоповрежденной коже. (6) Криодеструк-
ция обеспечивает удаление индивидуальных 
клинически манифестных проявлений акти-
нического кератоза, однако не способна воз-
действовать на «поле канцеризации». Метод 
ассоциирован с высокой частотой рециди-
вов – до 96% в течение года. (29)

К основным побочным эффектам крио-
терапии относят боль, покалывание, жжение 
во время лечения. Продолжительность пери-
ода реабилитации составляет около 10 дней 
и является индивидуальной. (6, 7) К недостат-
кам лечения также относят не всегда удов-
летворительные косметические резуль-
таты – после заживления очага часто разви-
вается гипопигментация. Ее выраженность 
коррелирует с продолжительностью цикла 
замораживания. 

Продолжительность периода реабилитации 
составляет около 10 дней и является 
индивидуальной. (6, 7)
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Криотерапия может стать приемлемым 
вариантом лечения в случае локализации 
высыпаний на коже волосистой части головы 
и тыла кистей. 

Криотерапию можно комбинировать с ме-
тодиками, направленными на лечение «поля 
канцеризации». (7)

2.	 Кюретаж, бритвенная биопсия

Кюретаж и бритвенная биопсия широко 
применяются для удаления изолированных 
очагов актинического кератоза. Основным 
преимуществом метода является возмож-
ность проведения гистологического ис-
следования биопсийного материала. Этот 
метод будет более предпочтительным при 
сомнительной клинической картине ново-
образования. Эффективность метода, про-
должительность безрецидивного периода 
не оценивались в рандомизированных кли-
нических исследованиях.

К основным недостаткам метода относят 
необходимость проведения местной анесте-
зии, риск вторичного инфицирования, фор-
мирование рубцов, очагов поствоспалитель-
ной гипо- и гиперпигментации. (1, 27)

Кюретаж может применяться в качестве 
первого этапа лечения гиперкератотического 
типа актинического кератоза, для подготовки 

Криотерапию можно комбинировать 
с методиками, направленными на лечение 
«поля канцеризации». (7)
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новообразования к дальнейшей обработке 
топическими препаратами, криотерапии либо 
фотодинамической терапии. (27)

3.	 Лазерная деструкция

Лазерная деструкция очагов с исполь-
зованием СО2 или эрбиевого лазера на ит-
трий-алюминиевом гранате (Er:YAG) может 
использоваться для лечения ограниченных 
очагов актинического кератоза I и II степени 
по Olsen. Как правило, метод дает временное 
облегчение, так как не позволяет полностью 
элиминировать атипичные кератиноциты. Ча-
стота рецидивов после лазерной деструкции 
актинического кератоза достаточно высока. 
Единых стандартов по применению лазеров 
в лечении актинического кератоза не разра-
ботано, поэтому эффективность и безопас-
ность процедуры во многом определяются 
опытом врача. 

Среди побочных эффектов лазерного 
удаления выделяют продолжительное вре-
мя заживления, появление местных реакций 

в виде болезненности и отека. Пациенты с со-
путствующими иммуносупрессивными состо-
яниями обладают повышенным риском раз-
вития вторичного инфицирования. 

Среди побочных эффектов лазерного удаления 
выделяют продолжительное время заживления, 
появление местных реакций в виде болезненности 
и отека.
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К недостаткам аблятивных лазерных ме-
тодов также относится невозможность прове-
дения полноценного гистологического иссле-
дования материала. В сомнительных случаях, 
при подозрении на возможность развития 
инвазивного плоскоклеточного рака, реко-
мендуется выполнение хирургического иссе-
чения очага. (1, 27)

4.	 Радиохирургическое удаление

Радиохирургическое удаление проводит-
ся под местной анестезией с применени-
ем радиоволны большой мощности. Метод 
не рекомендуется применять при актини-
ческом кератозе III степени, наличии «поля 
канцеризации», подозрении на формирова-
ние фокусов инвазивного плоскоклеточного 
рака. Радиохирургическая деструкция про-
тивопоказана при наличии тяжелых наруше-
ний сердечного ритма, кардиостимулятора, 
эпилепсии, декомпенсированного сахарного 
диабета. (27)

Методы лечения, 
направленные 
на сгруппированные 
очаги, расположенные 
на ограниченной площади

1. 0,5% 5-фторурацил/ 
10% салициловая кислота

Комбинация 0,5% 5-фторурацила и 10% 
салициловой кислоты может применяться 
для лечения индивидуальных очагов либо 
небольших групп актинического кератоза. 

Радиохирургическое 
удаление проводится 
под местной анестезией 
с применением 
радиоволны большой 
мощности.
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По данным исследований, клиническая 
эффективность препарата 0,5% 5-фторурацила 
и 10% салициловой кислоты в отношении 
актинического кератоза составляет до 55%. (1, 7)

Действие 5-фторурацила основано на пода-
влении синтеза ДНК и РНК в быстро деля-
щихся клетках, поэтому преимущественной 
мишенью будут служить атипичные керати-
ноциты в пределах актинического кератоза. 
Наличие салициловой кислоты в составе 
препарата позволяет уменьшить гиперкера-
тотические наслоения и обеспечивает адек-
ватное проникновение 5-фторурацила. 

Препарат показан для лечения актини-
ческого кератоза I и II степени по клини-
ческой классификации Olsen. Пациент на-
носит его в домашних условиях ежеднев-
но, курс лечения составляет до 12 недель. 

Аппликации производятся на клинически 
манифестные проявления актинического 
кератоза, поэтому эффективность метода 
в отношении окружающего «поля канце-
ризации» невысока. По данным исследова-
ний, клиническая эффективность препарата 
0,5% 5-фторурацила и 10% салициловой 
кислоты в отношении актинического ке-
ратоза составляет до 55%. (1, 7) К основным 
побочным эффектам относят раздражение 
и воспалительные изменения в области ап-
пликаций. Они развиваются у 70% пациен-
тов на протяжении 6 недель после начала 
лечения. (1, 7) 
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Препарат обладает противовирусными 
и противоопухолевыми свойствами, 
реализующимися через систему 
врожденного иммунитета путем индукции 
провоспалительных цитокинов. (27, 28)

2. Имихимод 5%

Имихимод относится к семейству ими-
дазолхинолинов, по строению является 
синтетическим аналогом нуклеозидов. (17, 34) 
Имихимод является селективным агонистом 
TLR7, активация которого приводит к запу-
ску компонентов врожденного и адаптив-
ного иммунного ответа. Препарат обладает 
противовирусными и противоопухолевыми 
свойствами, реализующимися через систему 
врожденного иммунитета путем индукции 
провоспалительных цитокинов. (27, 28)

Среди основных молекулярных меха-
низмов, задействованных в работе имихи-
мода, ключевым является внутриклеточный 
MyDD88-зависимый путь. Спектр продуци-
руемых им цитокинов включает IFN-a, TNF-a, 
IL-1, IL-8, IL-12. Помимо этого механизма, 
имихимод способен ингибировать аденилат-
циклазные рецепторы и аденилатциклазу, 
что также приводит к синтезу провоспали-
тельных цитокинов. Также имихимод обла-
дает проапоптотическим действием, спосо-
бен индуцировать запрограммированную 
клеточную гибель атипичных кератиноцитов. 
Этот механизм реализуется при участии пути 
Bcl2: происходит высвобождение цитохрома 
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С из митохондрий, в присутствии имихимода 
он связывает белок, инициирующий апоптоз 
(Apaf 1). Происходит активация каскада кас-
паз и индукция механизма запрограммиро-
ванной клеточной гибели. 

Таким образом, описано три основных 
механизма действия имихимода:
•	 MyDD88-зависимый путь синтеза 

провоспалительных цитокинов;
•	 аденилатциклазный путь синтеза 

провоспалительных цитокинов;
•	 индукция апоптоза неопластиче-

ских клеток. (28, 34)

Препарат одобрен FDA для лечения ти-
пичных очагов актинического кератоза у им-
мунокомпетентных пациентов при отсутствии 
выраженного гиперкератоза, пигментации. 
Согласно инструкции, 5% крем имихимод 
следует наносить на пораженную кожу 3 раза 
в неделю в течение 16 недель. При недо-
статочном положительном эффекте следует 
сделать перерыв на 4 недели, а затем про-
должить курс еще на 4 недели. (27) Площадь 
нанесения препарата не должна превышать 
25 кв. см. 

Крем следует нанести на пораженную 
область тонким слоем и слегка втереть 
до полного впитывания. Время воздействия 
составляет не менее 8 часов, поэтому опти-
мальным режимом будет нанесение сред-
ства на ночь. (6, 7, 34)

Имихимод эффективен в отношении ма-
нифестных и субклинических проявлений ак-
тинического кератоза. Уровень клинического 
ответа изолированных очагов актиническо-
го кератоза составил около 75%. По данным 
Krawtchenko et al., рецидивы заболевания 

Имихимод эффективен 
в отношении 

манифестных 
и субклинических 

проявлений 
актинического кератоза. 
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По данным Akarsu et al, эффективность 
12-недельного курса 3% диклофенака составила 
14,3%, в то время как эффективность 5% 
имихимода достигла 45%. (5, 33)

в течение года наблюдались у 27% пациентов, 
в то время как для 5-фторурацила и криоте-
рапии эти показатели составили 67% и 96% 
соответственно. (6, 7, 29)

По данным Korman et al., использова-
ние имихимода 3 раза в неделю в течение 
16 недель привело к достижению полной ре-
миссии в 48,3% и частичной ремиссии в 64% 
случаев. (30)

Согласно Waalboer-Spuij et al., частота раз-
вития локальных побочных реакций в группе 
с полной ремиссией достигла 74%, в группе 
с парциальным ответом на лечение – 39%. При 
этом полная ремиссия была достигнута у 46% 
пациентов, частичная – в 35% случаев. (17, 31)

По данным Sotiriou et al., эффективность 
имихимода (в концентрации 5%) сопоста-
вима с эффективностью фотодинамической 
терапии, ответ на лечение составил 72,13% 
и 71,64% соответственно. При этом значи-
тельных различий в косметических исхо-
дах этих методов обнаружено не было. (32) 

При сравнении криотерапии, имихимода 
и 5-фторурацила, рецидива актинического 
кератоза спустя год после проведения лече-
ния не наблюдалось у 28%, 73% и 54% паци-
ентов соответственно. (31) 
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По данным Akarsu et al, эффективность 
12-недельного курса 3% диклофенака соста-
вила 14,3%, в то время как эффективность 5% 
имихимода достигла 45%. (5, 33)

Среди побочных эффектов преобладают 
ожидаемые кожные реакции: воспаление, по-
краснение, отек, болезненность, жжение, ред-
ко – появление эрозий. Развитие местной вос-
палительной реакции – предиктор хорошего 
ответа на терапию. (6, 7) В ряде случаев возни-
кают системные побочные реакции в виде 
гриппоподобного синдрома: утомляемость, 
слабость, лихорадка, артралгии, миалгии. (7)

Препарат не стоит применять для лече-
ния актинического кератоза у пациентов 

с аутоиммунными заболеваниями, а также 
при наличии выраженной иммуносупрессии, 
так как существует риск развития иммунных 
реакций, ассоциированных с воздействием 
интерферонов. (1)

3. Ингенол мебутат

Препарат одобрен в Европе для лечения 
актинического кератоза с 2013 года. (1) Пред-
полагается, что механизм действия ингенол 
мебутата основан на стимуляции врожден-
ного иммунного ответа и индукции некроза 

Предполагается, что механизм действия ингенол 
мебутата основан на стимуляции врожденного 
иммунного ответа и индукции некроза 
диспластических клеток. (7)
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диспластических клеток. (7) Индукция апоптоза 
происходит при нарушении целостности плаз-
матической мембраны и повреждении ми-
тохондриального аппарата клеток-мишеней. 
Активация иммунного ответа осуществляется 
путем продукции провоспалительных цитоки-
нов и стимуляции нейтрофильного ответа. (6)

Препарат доступен в двух концентраци-
ях: 0,05% гель – для лечения актинического 
кератоза, локализующегося на коже корпуса 
и конечностей, 0,015% гель – для лечения 
новообразований на коже лица и волоси-
стой части головы. Ингенол мебутат успешно 
используется для лечения поражения кожи 
площадью до 25 кв. см. При нанесении на бо-
лее крупные участки требуется проведение 
нескольких циклов с интервалом 8 недель, 
что увеличивает продолжительность лечения 
и стоимость курса терапии. По данным 4 ран-
домизированных контролируемых исследо-
ваний, по завершении курса лечения наблю-
дается уменьшение клинических проявлений 
на 75–83% от исходного уровня. В течение 
1 года наблюдения рецидив заболевания 
происходил в 50–54% случаев. К основным 
побочным эффектам относят местные кож-
ные реакции в виде эритемы, шелушения, 
появления эрозий и отека кожи. Как прави-
ло, побочные эффекты возникают на второй 
неделе лечения и разрешаются в течение 
2–4 недель после окончания курса. (6, 7)

К одобренным FDA режимам терапии 
относят: 
•	 применение геля 0,015% кон-

центрации 1 раз в день в течение 
3 дней;

•	 применение геля 0,05% концентра-
ции 1 раз в день в течение 2 дней.

По данным 
4 рандомизированных 
контролируемых 
исследований, 
по завершении курса 
лечения наблюдается 
уменьшение клинических 
проявлений на 75–83% 
от исходного уровня.
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Гель ингенол мебутат в концентрации 
0,05% (аппликации 1 раз в день в течение 
2 дней) приводил к клиническому выздоров-
лению в 71% случаев. Полный ответ на те-
рапию гелем ингенол мебутат в 0,015% кон-
центрации наблюдался в 42,2–50% случаев, 
частичный ответ на терапию – в 85% случаев. 
Рецидив в течение года после окончания ле-
чения возник в 12,8% случаев. (6)

Методы, направленные 
на «поле канцеризации»

1. Крем имихимод 3,75%

Крем имихимод в концентрации 3,75% 
может использоваться для лечения обшир-
ных по площади пораженных очагов. Препа-
рат может совершенно безопасно наноситься 
на площадь целой анатомической зоны, на-
пример кожи волосистой части головы.

Более низкая концентрация действую-
щего вещества позволяет ограничить лече-
ние одним курсом. Крем наносится 1 раз 
в день в течение 2 циклов лечения по 2 не-
дели с двухнедельным перерывом. Для ле-

Крем имихимод в концентрации 3,75% может 
использоваться для лечения обширных 
по площади пораженных очагов. Препарат может 
совершенно безопасно наноситься на площадь 
целой анатомической зоны, например кожи 
волосистой части головы.
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чения небольших кластеров актинического 
кератоза можно использовать имихимод 
в концентрации 3,75% либо 5%. По данным 
рандомизированных клинических исследо-
ваний, терапия имихимодом в концентрации 
3,75% позволяет достигнуть редукции очагов 
актинического кератоза на 81% от исходно-
го уровня. Временное обострение кожного 
процесса и появление свежих очагов в пре-
делах «поля канцеризации», разрешающихся 
по окончании курса, позволяет утверждать 
в пользу эффективности имихимода в отно-
шении субклинических проявлений актини-
ческого кератоза. (7)

К основным побочным эффектам следует 
отнести локальные кожные реакции, которые 
могут распространяться за пределы области 
аппликации препарата. Появление воспа-
лительных изменений кожи – благоприят-
ный признак, отражающий эффективность 
лечения. При необходимости можно делать 
кратковременные периоды отдыха от препа-
рата для облегчения локальных реакций. Это 
не отражается на эффективности лечения. (7)

2. 5-фторурацил

Крем с 5-фторурацилом может исполь-
зоваться для лечения «поля канцеризации» 
либо индивидуальных изолированных оча-
гов. Механизм действия основан на пода-

Появление воспалительных изменений 
кожи – благоприятный признак, отражающий 
эффективность лечения.
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влении пролиферации и индукции апоптоза 
опухолевых клеток путем ингибирования 
тимидилат синтазы – фермента, обеспечива-
ющего синтез ДНК. Пациент наносит препа-
рат самостоятельно, 2 раза в день в течение 
3–4 недель. По данным различных исследо-
ваний, эффективность препарата колеблется 
от 47 до 88%. (35, 36)

По данным Krawtchenko et al., частота 
развития рецидива в течение 12 месяцев со-
ставляет до 67%. (29)

К основным локальным побочным эффек-
там лечения относят появление зуда, жже-
ния, отека кожи, болезненности, шелушения, 
формирования эрозий и пузырей, редко – 
некроза и изъязвления. После разрешения 
локального воспаления могут сформировать-
ся рубцы. (6, 7) Развитие выраженной локаль-
ной воспалительной реакции значительно 
ограничивает площадь нанесения препарата 
и может служить препятствием к продолже-
нию лечения. По данным исследований, пере-
носимость 5-фторурацила значительно ниже 
по сравнению с гелем диклофенак и с фо-
тодинамической терапией. В ряде случаев 
развитие местной воспалительной реакции 
приводит к отказу пациента от лечения и 
значительно снижает комплаентность. Стоит 
отметить, что пребывание на солнце может 
ухудшить течение кожного процесса. (7)

Препарат доступен в нескольких кон-
центрациях: 1, 2 и 5% – рекомендовано 
для нанесения на кожу корпуса и конеч-
ностей, 0,5% – для нанесения на кожу лица. 
Топический 5-фторурацил не рекомендуется 
назначать пациентам с сопутствующими забо-
леваниями кожи (акне, розацеа, атопический 
дерматит), а также беременным женщинам. 
В индивидуальных случаях возможно раз-
витие системных побочных эффектов в виде 

По данным исследований, 
переносимость 
5-фторурацила 

значительно ниже 
по сравнению 

с гелем диклофенак 
и с фотодинамической 

терапией.
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дисфункции желудочного тракта, а также на-
рушения гемопоэза. (6)

3. Диклофенак 3% в комбинации 
с гиалуроновой кислотой

Диклофенак – нестероидный противовос-
палительный препарат, ингибирующий цикло-
оксегиназу-2. Нарушение работы этого фер-
мента приводит к снижению уровня проста-
гландинов, белков, подавляющих активность 
иммунной системы, стимулирующих пролифе-
рацию клеток и способствующих опухолевой 

инвазии. Диклофенак также уменьшает обра-
зование метаболитов арахидоновой кисло-
ты. (6) Комбинированный препарат, содержащий 
диклофенак и гиалуроновую кислоту, может 
использоваться для лечения сгруппированных 
очагов актинического кератоза и «поля канце-
ризации».  Диклофенак следует наносить 2 раза 
в день, продолжительность лечения составляет 
от 60 до 90 дней. Длительность лечения может 
влиять на комплаентность пациентов. Приме-
нение препарата приводит к разрешению 40% 
новообразований. (1) По мнению Dirschka et al., 
действия диклофенака недостаточно для пол-
ного разрешения очагов актинического кера-
тоза, однако он позволяет добиться длитель-
ного контроля над проявлениями заболевания. 

К преимуществам препарата относят хорошую 
переносимость – возможно легкое раздражение 
кожи в области аппликации, проявляющееся 
покраснением, сухостью и зудом кожи. 

Лечение 

 58



К основным преимуществам препарата относят 
хорошую переносимость – возможно легкое 
раздражение кожи в области аппликации, про-
являющееся покраснением, сухостью и зудом 
кожи. В редких случаях развивается простой 
контактный дерматит. (7)

Несмотря на недостаточно высокую эф-
фективность в сравнении с другими топи-
ческими препаратами, диклофенак являет-
ся хорошей альтернативой для пациентов, 
не переносящих лечение другими топически-
ми препаратами. (6)

4. Фотодинамическая терапия

Фотодинамическая терапия – минимально 
инвазивная процедура, основанная на реак-
ции между фотосенсибилизатором и источ-
ником света, приводящей к образованию 
реактивных форм кислорода. При попадании 
в неопластические клетки фотосенсибили-
затор конвертируется в протопорфирин IX, 
способный абсорбировать световую энер-
гию. Эта реакция приводит к формированию 
реактивных форм кислорода, повреждению 
новообразованного микроциркуляторного 
русла, индукции локальной воспалительной 
реакции и апоптозу клеток. (6)

Для проведения фотодинамической тера-
пии кожа обрабатывается фотосенсибилиза-

При попадании в неопластические клетки 
фотосенсибилизатор конвертируется 
в протопорфирин IX, способный абсорбировать 
световую энергию.
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тором, преимущественно накапливающимся 
в быстро делящихся атипичных кератиноци-
тах. Как правило, в качестве фотосенсиби-
лизатора используется 5-аминолевулиновая 
кислота либо метиламинолевулинат. В даль-
нейшем при обработке внешним источником 
света в присутствии кислорода запускается 
механизм апоптоза неопластических клеток. 
Исходы фотодинамической терапии – раз-
витие резистентности, ранний рецидив или 
стойкая ремиссия – во многом зависят от на-
пряженности индуцированного врожденно-
го и адаптивного иммунного ответа, а также 
воспалительной реакции в микроокружении 
опухоли. (6, 25)

Процедура может использоваться для 
лечения небольших скоплений новообразо-
ваний, а также при необходимости терапии 
«поля канцеризации». 

Фотодинамическая терапия проводит-
ся врачом в условиях клиники. Процедура 
сопровождается выраженной болезненно-
стью, что может служить ограничивающим 
фактором для многих пациентов. Как пра-
вило, после нанесения препарата на кожу 
проходит четырехчасовой инкубационный 
период, затем производится освещение об-
работанной кожи красной частью спектра 
видимого света. (1, 6)

К локальным побочным эффектам фото-
динамической терапии следует отнести бо-
лезненность, развитие фотосенсибилизации 
кожи. (6) Более выраженные болевые ощуще-
ния возникают при локализации актиниче-
ского кератоза на коже лица и волосистой 
части головы у пациентов с I фототипом кожи 
по Фицпатрику. (1)

Значительной разницы в эффективности 
между аминолевулиновой кислотой и ме-

К локальным 
побочным эффектам 
фотодинамической 
терапии следует отнести 
болезненность, развитие 
фотосенсибилизации 
кожи. (6)
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тиламинолевулинатом не наблюдается. Тем 
не менее считается, что аминолевулиновая 
кислота вызывает менее выраженную бо-
лезненность, а метиламинолевулинат более 
селективен в отношении диспластических 
клеток. (6)

По данным рандомизированных кли-
нических исследований, частота развития 
клинического ответа на терапию достигает 
82–91%. Рецидивы в течение года возникают 
у 53–64% пациентов. (7) 

Комбинированные подходы
Описанные выше методы лечения могут 

использоваться в комбинации – в зависи-
мости от клинической картины и ответа па-
циента на проводимое лечение. Локальные 
деструктивные методы могут применяться 
для удаления манифестных проявлений за-
болевания после завершения курса лече-
ния препаратами, направленными на «поле 
канцеризации». Также возможно первичное 
использование деструктивных методов с 
последующим переходом на аппликации 
топических препаратов для коррекции фо-
топоврежденной кожи и профилактики ре-
цидивов актинического кератоза. Комбини-
рованная терапия позволяет значительно 

По данным рандомизированных клинических 
исследований, частота развития клинического 
ответа на терапию достигает 82–91%. Рецидивы 
в течение года возникают у 53–64% пациентов. (7) 
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повысить эффективность лечения по срав-
нению с изолированным применением раз-
личных методов. (1, 7)

Новые подходы к лечению 
актинического кератоза

Продолжающийся поиск новых опций 
терапии актинического кератоза направлен 
на увеличение комплаентности пациентов, 
повышение эффективности и безопасности 
лечения. 

1. Резиквимод

Эффективность препарата в отношении 
актинического кератоза находится на ста-
дии клинических исследований. Является 
структурным аналогом имихимода, обладает 
подобным механизмом действия. При на-
несении 1% резиквимода 3 раза в неделю 
в течение 4 недель разрешение очагов акти-
нического кератоза было достигнуто в 48% 
случаев. (6)

2. Пироксикам

Пироксикам – нестероидный противо-
воспалительный препарат, производное 
бензотиазина. Механизм действия основан 
на подавлении активности циклооксигена-
зы-1. Препарат обладает антиоксидантной и 
противовирусной активностью в отношении 
вируса папилломы человека. Нанесение пи-
роксикама на пораженную кожу 2 раза в день 
в течение 6 месяцев приводило к значитель-
ному улучшению течения актинического ке-
ратоза. (6, 37, 38)

Пироксикам – 
нестероидный 
противовоспалительный 
препарат, производное 
бензотиазина. Механизм 
действия основан на 
подавлении активности 
циклооксигеназы-1. 
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3. Добезилат

Добезилат – эндотелиальный стабили-
зирующий агент, использующийся для про-
филактики диабетической ретинопатии 
и варикозного расширения вен нижних ко-
нечностей. Препарат подавляет активность 
сосудистого эндотелиального фактора роста 
(VEGF) и фактора роста фибробластов (FGF). 
FGF способен стимулировать пролифера-
цию клеток, неоангиогенез и способствует 
инвазии атипичных клеток. Зафиксирована 
повышенная активность FGF в атипичных 
кератиноцитах при злокачественных ново-
образованиях кожи. По данным предвари-
тельных исследований, добезилат в концен-
трации 2,5% и 5% эффективен в отношении 
актинического кератоза и базальноклеточ-
ного рака кожи. (6, 37, 39)

4. Фотодинамическая терапия 
с применением дневного света 
(Daylight photodynamic therapy, 
DL-PDT)

Фотодинамическая терапия с примене-
нием дневного света – новый метод, при 
котором наносимый на кожу фотосенсиби-
лизатор активируется однократным двухча-
совым воздействием дневного света. Метод 
обладает лучшей переносимостью по срав-
нению с традиционной фотодинамической 
терапией, меньшей продолжительностью се-
анса, не требует дополнительного источника 
искусственного облучения. Эффективность 
воздействия сопоставима с традиционной 
фотодинамической терапией. (6)

Таким образом, выбор метода лечения 
во многом зависит от клинической картины, 
а также состояния окружающей кожи.

Добезилат – 
эндотелиальный 

стабилизирующий 
агент, использующийся 

для профилактики 
диабетической 

ретинопатии 
и варикозного расширения 

вен нижних конечностей.
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Прогноз
Актинический кератоз признается ран-

ней плоскоклеточной карциномой in situ 
и частью континуума заболевания, способ-
ной к прогрессии с формированием инва-
зивного плоскоклеточного рака. (7) Актини-
ческий кератоз может развиваться по трем 
сценариям: стабильное течение, самостоя-
тельное разрешение, прогрессия в инвазив-
ный плоскоклеточный рак с метастатиче-
ским потенциалом. Значительный процент 
новообразований (около 63,1%) сохраняет-

ся в стабильном состоянии в течение жизни 
пациента. При отсутствии лечения наблюда-
ется периферический рост очагов, утолще-
ние, становится более выраженным гипер-
кератоз. (18, 22)

Спонтанное разрешение актиническо-
го кератоза, при наличии изолированных 
очагов поражения, наблюдается в 20–23% 
случаев, однако рецидивы заболевания 
возникают в 57% случаев. К возможным 
механизмам данного феномена относят 
развитие иммунного ответа, достаточного 
для элиминации диспластических керати-
ноцитов, а также снижение воздействия 
ультрафиолета. (22)

В случае прогрессии заболевания с раз-
витием инвазивной плоскоклеточной кар-

При отсутствии лечения наблюдается 
периферический рост очагов, утолщение, 
становится более выраженным гиперкератоз. (18, 22)
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циномы наблюдается этапность патогенеза: 
вначале инициальная мутация в гене, коди-
рующем белок – опухолевый супрессор, 
приводит к образованию актинического ке-
ратоза, последующее накопление мутаций 
способствует развитию инвазивного пло-
скоклеточного рака. 

Неопластический процесс может проте-
кать по двум основным путям – классиче-
скому и дифференцированному. Классиче-
ский путь описывается стадийной моделью 
прогрессии: дисплазия кератиноцитов рас-
пространяется от базального слоя к рого-
вому, постепенно захватывая всю толщину 
эпидермиса. Дифференцированный путь 
протекает более агрессивно – в данном 
случае атипичные кератиноциты локализу-
ются в области базального слоя эпидерми-
са, не захватывая вышележащие слои. Ин-
вазия опухолевыми клетками происходит 
в области придатков кожи. (11)

Риск развития инвазивного плоскокле-
точного рака, по разным данным, состав-
ляет от 0,1 до 16%, для иммунокомпетент-
ных пациентов 10-летний риск прогрессии 

Риск развития инвазивного плоскоклеточного 
рака, по разным данным, составляет 
от 0,1 до 16%, для иммунокомпетентных 
пациентов 10-летний риск прогрессии 
актинического кератоза составляет 10%, 
при наличии иммуносупрессии различной 
этиологии – 20%. (7, 22, 40, 41) 
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актинического кератоза составляет 10%, 
при наличии иммуносупрессии различной 
этиологии – 20%. (7, 22, 40, 41) 

Наличие множественных очагов акти-
нического кератоза, «поля канцеризации» 
является дополнительным фактором, ассо-
циированным с более высоким риском раз-
вития немеланомного рака кожи (плоско-
клеточного рака, базальноклеточного рака). 
По данным популяционного исследования, 
проведенного в США (средний возраст 
участников составил 79 лет), риск разви-
тия немеланомного рака кожи у пациентов 
с актиническим кератозом в 6 раз превы-
шает общепопуляционный. (22, 42)

Как правило, прогноз актинического ке-
ратоза для иммунокомпетентных пациентов 
является благоприятным. Уровень смертно-
сти не превышает 3–4%. (22) Тем не менее 
стоит помнить о более высоком риске раз-
вития немеланомного рака кожи у иммуно-
компрометированных пациентов, а также 

в случае продолжающегося воздействия 
ультрафиолетового облучения. Соблюдение 
профилактических мер является ключевой 
мерой в поддержании продолжительной 
ремиссии и снижения уровня смертности 
для таких пациентов. (22)

Как правило, прогноз актинического кератоза 
для иммунокомпетентных пациентов 
является благоприятным. Уровень смертности 
не превышает 3–4%. (22)
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Особые указания 
для иммуно
компрометированных 
пациентов

Пациенты, получающие иммуносупрес-
сивные препараты, особенно перенесшие 
трансплантацию внутренних органов, отно-
сятся к группе риска по развитию актиниче-
ского кератоза и инвазивного плоскоклеточ-
ного рака. Риск развития немеланомного рака 
кожи, по данным Australian Cancer Network, 
в 20–50 раз превышает общепопуляцион-
ный. Пациенты из группы риска должны быть 
проинформированы о необходимости посто-
янного самообследования, регулярного посе-
щения врача-дерматолога с целью диспансе-
ризации, а также о значимости превентивных 
мер: ношения свободной закрытой одежды, 
минимизации нахождения на солнце, исполь-
зования солнцезащитных средств. (8)

Период наблюдения
После проведения курса лечения необхо-

димо продолжить наблюдение за пациентом 
для своевременного выявления раннего ре-
цидива новообразования. Как правило, паци-
ента приглашают на плановый осмотр через 
3 и 6 месяцев после прекращения лечения. 
При появлении признаков быстрого прогрес-
сирования заболевания следует провести 
дополнительный курс лечения актиническо-
го кератоза иным терапевтическим методом. 
При удовлетворительной клинической кар-
тине плановые осмотры проводятся каждые 
6–12 месяцев. (7)
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Заключение
Таким образом, актинический кератоз яв-

ляется распространенным в популяции нео-
пластическим поражением кожи, вызванным 
хроническим воздействием ультрафиолетового 
излучения. Однозначного мнения в отношении 
нозологической принадлежности заболевания 
не сформировано, ряд авторов рассматривает 
актинический кератоз как раннее проявление 
плоскоклеточного рака. Актинический кера-
тоз может развиваться по трем направлениям: 
стабильное течение, спонтанный регресс, про-
грессия с образованием инвазивного плоско-
клеточного рака с метастатическим потенци-
алом. Особую группу риска по формированию 
плоскоклеточной карциномы составляют имму-
нокомпрометированные пациенты, требующие 
ранней активной терапии. Врачебная тактика 
и прогноз заболевания во многом определя-
ются клинической картиной: наличие изолиро-
ванного очага актинического кератоза отлича-
ется благоприятным течением и низким риском 
последующей прогрессии, рецидива, в то время 
как многочисленные сгруппированные очаги, 
окруженные участками фотоповрежденной 
кожи, являются фактором риска формирования 
инвазивного плоскоклеточного рака и требуют 
более активного вмешательства врача.

Арсенал дерматолога-онколога в отноше-
нии актинического кератоза ограничивается 
деструктивными методами (криотерапия, хи-
рургические методики, лазерная терапия), фо-
тодинамической терапией, а также топическими 
иммуномодулирующими препаратами (имихи-
мод, 5-фторурацил, диклофенак и др.). Среди 
многообразия возможных методов лечения 
выделяется препарат имихимод, обладающий 
хорошим профилем безопасности, сравнитель-

 Среди многообразия 
возможных методов 
лечения выделяется 
препарат имихимод, 

обладающий хорошим 
профилем безопасности, 

сравнительно высокой 
эффективностью 
и возможностью 

самостоятельного 
применения пациентом 

в домашних условиях. 
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но высокой эффективностью и возможностью 
самостоятельного применения пациентом в до-
машних условиях. 

Российская компания АО «МБНПК «Цито-
мед» является производителем крема, содержа-
щего имихимод 5%, с торговым наименованием 
«Вартоцид». «Вартоцид» – имихимод в форме 
5%-ного крема – является широкодоступным 
дженериком с сопоставимой с оригинальным 
препаратом эффективностью. 

Препарат «Вартоцид®» (имихимод, 5%) вы-
пускается в виде 5%-ного крема в алюминие-
вой тубе. Благодаря тонкой и длинной канюле 
(носику), туба не впускает в себя воздух, препа-
рат выходит узкой полоской и как бы запечаты-
вает в канюле сам себя. Окисления не происхо-
дит, необходимое количество нанесено с помо-
щью той же канюли прямо на новообразование. 

Для подбора оптимального состава готовой 
лекарственной формы компанией-производи-
телем было проведено исследование раство-
римости субстанции имихимода в различных 
фармацевтически приемлемых растворителях. 
Самая высокая растворимость имихимода была 
отмечена в олеиновой кислоте, которая и была 
взята в качестве основной составляющей мазе-
вой основы. Имихимод равномерно распреде-
лен в мазевой основе препарата «Вартоцид» 
(имихимод, 5%) и благодаря этому быстрее пре-
одолевает кожный барьер.

Благодаря тонкой и длинной канюле (носику), туба 
не впускает в себя воздух, препарат выходит узкой 
полоской и как бы запечатывает в канюле сам себя. 
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Российская компания АО «МБНПК «Цитомед» 
является производителем крема, содержащего 
имихимод 5%, с торговым наименованием 
«Вартоцид». 

www.skinproblems.ru
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Клинический случай № 1
Пациент К., мужчина 68 лет, обратился 

к дерматологу с жалобами на покраснение 
кожи лица, наличие плоских высыпаний, при 
дотрагивании напоминающих терку. Жалобы 
на субъективные ощущения отсутствовали.

Из анамнеза известно, что ограниченное 
поражение кожи появилось несколько лет на-
зад и медленно распространялось. К врачу не 
обращался, лечения не получал. 

Пациент не пользуется фотозащитными 
средствами и проводит много времени на от-
крытом воздухе. 

Хронические интоксикации: курение.
При осмотре: поражение распространен-

ное, локализуется на коже лица, представле-
но пятнами и плоскими бляшками краснова-
то-розового цвета, с нечеткими границами, 
неправильной формы, с шероховатой по-
верхностью. В пределах очагов определяются 
телеангиэктазии. 

Дерматоскопия: фоновая эритема, форми-
рующая красную «псевдосеть», бело-желтое 
поверхностное шелушение, закрученные со-
суды, «клубничный паттерн» (отверстия воло-
сяных фолликулов заполнены желтоватыми 
пробками и окружены белым ореолом).

От проведения биопсии пациент отказался. 
Заключение: актинический кератоз (II сте-

пени по Olsen).

Приведем несколько описаний клинических 
наблюдений успешного применения препарата 
«Вартоцид» в терапии актинического кератоза.

Пациент не пользуется 
фотозащитными 
средствами и проводит 
много времени 
на открытом воздухе.
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Так как поражение распространенное, 
но не превышает 25 кв. см, пациенту реко-
мендована наружная терапия препаратами 
имихимода 5% (крем «Вартоцид»).

На фотографиях представлены результаты 
во время и после наружного лечения кремом 
«Вартоцид».
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Клинический случай № 2
Пациент М., мужчина 56 лет, обратился 

к дерматологу с жалобами на покраснение 
кожи головы и шелушение. Субъективно от-
мечал появление время от времени незна-
чительного зуда.

Из анамнеза известно, что поражение 
кожи головы появилось после того, как па-
циент на фоне прогрессирующей андро-
генетической алопеции решил полностью 
побрить голову и при этом не использовал 
головные уборы и фотозащитный крем при 
нахождении на солнце. Сначала появились 
одиночные высыпания, которые пациент 
мазал противогрибковыми средствами. На 
фоне данного лечения высыпания медлен-
но распространялись. 

Хронические интоксикации: нет.
При осмотре: поражение распространен-

ное, локализуется на коже теменных и лоб-
ной частей черепа, представлено слившей-
ся плоской бляшкой красновато-розового 
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цвета, с нечеткими границами, неправиль-
ной формы, с шероховатой поверхностью. 

Дерматоскопия: фоновая эритема, фор-
мирующая красную «псевдосеть», бело-жел-
тое поверхностное шелушение, закручен-
ные сосуды.

От проведения биопсии пациент отка-
зался. 

Заключение: актинический кератоз (II 
степени по Olsen).

Так как поражение распространенное, 
но не превышает 25 кв. см, пациенту реко-
мендована наружная терапия препаратами 
имихимода 5% (крем «Вартоцид»).

На фотографиях представлены резуль-
таты во время и после наружного лечения 
кремом «Вартоцид».
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Клинический случай № 3
Пациентка С., женщина 52 лет, обрати-

лась к онкологу с жалобами на образование 
на спинке носа и лица, субъективно не бес-
покоит.

Из анамнеза известно, что ограниченное 
поражение кожи появилось около 2 лет на-
зад. Пациентка постоянно проживает в Да-
гестане, много времени проводит на солнце, 
солнцезащитными средствами не пользуется. 
К врачу не обращалась, лечилась народными 
средствами без положительной динамики. 

При осмотре: поражение локализовано 
в верхней части спинки носа ближе к вну-
треннему углу левого глаза, представлено 
травмированной бляшкой ярко-розового 
цвета с нечеткими границами, неправильной 
формы, диаметром до 1,2 см. На поверхности 
бляшки геморрагические корки. 

Дерматоскопия: затруднена в связи с на-
личием корок и повреждений, отмечается 
фоновая эритема, древовидные сосуды. 

Был поставлен предварительный диагноз 
«базально-клеточный рак кожи», и пациентка 
направлена на биопсию.

Гистологическое исследование: фрагмент 
кожи, эпидермис с паракератозом, участком 
истончения, умеренная атрофия эпидермиса, 
очаговый гиперкератоз, паракератоз, умень-
шение толщины зернистого слоя. Представле-
ны базальные клетки с вакуолизацией цито-
плазмы, сосочковый слой дермы с базофиль-
ной деструкцией коллагена, мелкие очаговые 
лимфоидные инфильтраты с примесью лейко-
цитов, фолликулы с дистрофическими измене-
ниями, гиперплазия сальных желез.

Заключение: актинический кератоз.
Так как поражение локализованное, паци-

ентке предложено хирургическое удаление, 

Дерматоскопия: 
затруднена в связи 

с наличием корок 
и повреждений, 

отмечается фоновая 
эритема, древовидные 

сосуды. 
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пациентка от операции отказалась. Рекомен-
дована наружная терапия препаратами ими-
химода 5% (крем «Вартоцид»).

На фотографиях представлены результаты 
до, во время и после наружного лечения кре-
мом «Вартоцид».
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Клинический случай № 4
Пациентка О., женщина 58 лет, обрати-

лась к онкологу с жалобами на образование 
на правой щеке, субъективно беспокоит зудом.

Из анамнеза известно, что поражение кожи 
появилось около 6 месяцев назад. Обраща-
лась к дерматологу, был поставлен диагноз 
«аллергический контактный дерматит», полу-
чала лечение топическими глюкокортикосте-
роидами без выраженного клинического эф-
фекта. При осмотре: поражение локализовано 
на правой щеке, представлено травмирован-
ной бляшкой ярко-красного цвета с нечеткими 
границами, неправильной формы, диаметром 
до 1 см. На поверхности бляшки серозно-ге-
моррагическая корка.

Дерматоскопия: затруднена в связи с нали-
чием корки и повреждений. 

От проведения биопсии пациентка отказа-
лась. 

Заключение: актинический кератоз. 
Так как поражение локализованное, паци-

ентке предложено хирургическое удаление, 
пациентка от операции отказалась. Рекомен-
дована наружная терапия препаратами ими-
химода 5% (крем «Вартоцид»).

На фотографиях представлены результа-
ты до и во время наружного лечения кремом 
«Вартоцид».
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Отзыв на научно-методическое пособие
«Современные методы лечения актинического кератоза»
Авторы: М. А. Андреева, М. В. Зинькевич, О. И. Кунина, А. А. Максимова, М. Ю. Николаева

Научно-методическое пособие посвящено актуальной проблеме современной ме-
дицины – лечению актинического кератоза. Особую значимость данной работе придает 
тот факт, что в настоящем пособии большое внимание уделяется современным возмож-
ностям диагностики и медикаментозного лечения актинического кератоза. Данное ле-
чение позволяет сохранить качество жизни пациентов. 

Актуальность научно-методического пособия не вызывает сомнений, так как пред-
ставлены современные данные о хирургических и медикаментозных методах лечения 
актинического кератоза, возможностях их использования у пациентов с различными 
стадиями актинического кератоза и распространенностью процесса. Основной акцент 
ставится на выборе метода, максимально сохраняющего качество жизни пациента и 
обеспечивающего при этом эффективное лечение заболевания. В мировой практике 
хирургические методики лечения актинического кератоза у отдельных групп пациентов, 
сопряженные с выраженными косметическими дефектами и длительной реабилитаци-
ей, уступают свое место современным методам наружной медикаментозной терапии. 
Это свидетельствует о важности и своевременности данного пособия. 

Материал научно-методического пособия имеет ярко выраженную авторскую ли-
нию, так как не просто рассматриваются признанные методы лечения, но и анализиру-
ются сложные клинические случаи, а также делаются выводы об эффективности консер-
вативного лечения актинического кератоза. 

Научно-методическое пособие хорошо структурировано, написано четким и понят-
ным языком, выводы логичны, литература соответствует заявленной тематике. 

Научно-методическое пособие «Современные методы лечения актинического ке-
ратоза» имеет определенную научную и практическую значимость, может быть полезно 
студентам, ординаторам, аспирантам и докторантам, а также практикующим врачам, 
занимающимся вопросами новообразований кожи, и может быть рекомендовано к опу-
бликованию.
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Рецензия на научно-методическое пособие 
«Современные методы лечения актинического кератоза»
Авторы: М. А. Андреева, М. В. Зинькевич, О. И. Кунина, А. А. Максимова, М. Ю. Николаева

В научно-методическом пособии «Современные методы лечения актинического ке-
ратоза» рассматриваются вопросы различных методов лечения актинического кератоза, 
анализируются возможности применения нехирургических методов лечения актиниче-
ского кератоза, на основе разбора клинических случаев обосновывается применение 
медикаментозного лечения. 

Особое внимание уделяется разбору возможностей применения имихимода 5% 
в качестве наружной терапии актинического кератоза. Рассматриваются показания 
для применения консервативного лечения данной патологии вместо хирургического 
лечения, которое сопряжено с большей травматизацией тканей и длительной реаби-
литацией.

Авторы приходят к выводу о целесообразности применения наружной терапии при 
лечении очагов актинического кератоза большой площади при условии ранней стадии 
заболевания.

Данное научно-методическое пособие представляет интерес для врачей-онкологов, 
врачей-дерматовенерологов в связи с высокой распространенностью данной патологии 
среди населения для улучшения ранней диагностики и лечения пациентов.

Пособие написано строгим научным языком, авторы используют специальную тер-
минологию, новейшие и авторитетные источники.

Научно-методическое пособие «Современные методы лечения актинического кера-
тоза» рекомендовано к публикации.

Рецензент:
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