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Проблема атопического дерматита приобретает все большее значение в современной медицине. В работе изучаются 
вопросы обнаружения новых фармакологических подходов к терапии атопического дерматита как формы тяжелого 
заболевания с хроническим течением и нередко высокой резистентностью к проводимому лечению. Первостепенной задачей 
авторы выделяют современное изучение интегративного взаимодействия системных регуляторов гомеостаза: иммунной, 
нервной и эндокринной систем — их иммунонейроэндокринной целостной регуляции функций для поддержания динамического 
гомеостаза организма. Подобное рассмотрение соотносится с вопросами современной фармакотерапии атопического 
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Введение 

Атопический дерматит (АтДт) — хроническое 
мультифакторное и полиэтиологическое, генетически 
детерминированное воспалительное заболевание ко-
жи, характеризующееся зудом, рецидивирующим те-
чением, возрастными особенностями локализации и 
морфологии очагов поражения. Проблема атопиче-
ского дерматита приобретает все большее значение в 
современной медицине. В структуре аллергических 
болезней у детей АтДт занимает одно из ведущих 
мест по своей распространенности. 

Аллергическая природа АтДт реализуется че-
рез конкретные иммунопатологические механизмы, 
возникновение которых, в свою очередь, связано с 
нарушениями динамического гомеостаза организма 
человека, его органов и систем. В истории иммуноло-
гии состоялись две принципиально различные теории 
иммунитета: фагоцитарная, которую сформулировал 
в 1887 г. И.И.Мечников; и гуморальная, которую вы-
двинул в 1901 г. П.Эрлих. Длительное время эти две 

концепции противопоставлялись друг другу. Даль-
нейшее развитие иммунологии показало, что гумо-
ральные и клеточные реакции иммунитета осуществ-
ляются в тесном взаимодействии. Однако только во 
второй половине XX в. пришло понимание интегра-
тивной сущности иммунной системы (ИммС) — в 
триединстве с физиологической регуляторной актив-
ностью двух других систем целостной регуляции ди-
намического гомеостаза и онтогенетического благо-
получия организма: нервной системы (НС) и эндок-
ринной системы (ЭС). В 1968 г. французский имму-
нолог русского происхождения П.Н.Грабар опроверг 
укоренившееся в иммунологии представление, что 
«антигенными качествами могут обладать лишь суб-
станции чужеродного (экзогенного) происхождения» 
[1]. Он указал на «многочисленные данные о сущест-
вовании аутоантител» и представил свою гипотезу, 
утверждавщую, что «антитела, которые могут поя-
виться против экзогенных веществ, являются лишь 
частным случаем более общего физиологического 
механизма синтеза глобулинов, которые <…> приня-
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то называть аутоантителами»; и что «нельзя полно-
стью исключать <…> патогенную роль некоторых 
аутоантител, если они могут вызывать цитотоксиче-
ские явления» [1]. 

В наше время в российской и мировой науке 
уже сложилось концептуальное понимание существо-
вания «триединой» регуляторной «метасистемы» 
(см., напр., [2]); где существенными элементами в 
целостной организации утверждаются нейроэндок-
ринный и иммунный контуры регуляции; при этом 
различные механизмы регуляции (нервный, эндок-
ринный, иммунный) имеют целостные основания и 
оказывают взаимное регулирующее влияние, обеспе-
чивающее эффективное поддержание динамического 
гомеостаза организма и нормальное функционирова-
ние его систем и органов с подавлением и/или недо-
пущением возникновения этиогенного агента для оп-
ределенного заболевания. Одновременно значитель-
ный прогресс наблюдается и со стороны традицион-
ных (в терапии АтДт) методов и средств профилакти-
ческого, симптоматического и патогенетического 
воздействия на патогенные механизмы данного (уже 
развившего, хронического) заболевания. Этиотроп-
ный и все другие существующие фармакотерапевти-
ческие подходы требуют своего дальнейшего и сба-
лансированного развития. В данном исследовании 
авторы в первую очередь нацеливаются на изыскание 
перспектив обнаружения этиотропных средств в те-
рапии АтДт.  

Основные положения 

Этиопатогенетические основания к формиро-
ванию хронического патологического течения АтДт 
характеризует индивидуальный комплекс генетиче-
ских и приобретенных дефектов. Существенно, что 
патологический процесс распространяется на все со-
ставляющие защитного барьера кожи, что приводит к 
нарушению гидрофильности кожи и снижению син-
теза липидов наряду с ингибицией выработки анти-
микробных пептидов кератиноцитами; более того — 
к формированию неадекватного иммунного ответа на 
аллергены и патогены с активацией Th2-лимфоцитов 
и повышением продукции иммуноглобулина (Ig) 
класса E [3].  

Подобные изменения отражают нарушение ис-
ходного (здорового) состояния микробиома кожи — 
естественного, стройного и эффективного взаимодей-
ствия между микробиотой и резидентными клетками, 
включая кератиноциты, дендритные клетки (клетки 
Лангерганса) и CD4+ T-клетки, что в целом и обеспе-
чивает надежное поддержание дермогомеостаза. В 
результате при АтДт в коже пациентов обнаружива-
ется значительно большее количество антигенпрезен-
тирующих дендритных клеток (в отличие от нор-
мальных показателей), что отражает течение иммуно-
воспалительного процесса [3]. В клинических реко-
мендациях «Атопический дерматит» [4] дополни-
тельно к отмеченным выше ведущим звеньям патоге-
неза АтДт указывается на значение «переключения с 
Th2- на Th1-иммунный ответ», особенно для процес-
сов хронизации заболевания; и «участия сигнальной 
системы JAK/STAT, в том числе Янус-киназы 1 (JAK-

1)»; а также значения «ключевых цитокинов, вовле-
ченных в патофизиологические механизмы атопиче-
ского дерматита», наравне с аллергизацией к «энте-
ротоксинам золотистого стафилококка» или к клещам 
домашней пыли и плесневым грибам и др. [4]. 

1. Современные достижения патогенетической 
фармакотерапии АтДт 

Примером выдающихся современных дости-
жений в плане создания фармакологических средств 
для эффективной противовоспалительной терапии 
обострений АтДт выступают препараты топических 
глюкокортикостероидов (ТГКС) и топических инги-
биторов кальциневрина (ТИК), например Такроли-
мус. В целом фармакодинамические механизмы дей-
ствия Такролимуса отражают собой глубокий уро-
вень проникновения современного научного фарма-
кологического знания в существо патологических 
процессов при АтДт: «Такролимус связывается с ци-
тозольным белком (FKBP12), отвечающим за внутри-
клеточную кумуляцию препарата. Комплекс FКВР12-
такролимус, специфически и конкурентно взаимодей-
ствуя с кальциневрином, ингибирует его, что приво-
дит к кальцийзависимому ингибированию Т-
клеточных сигнальных путей трансдукции и предот-
вращению транскрипции дискретной группы лимфо-
кинных генов. Подавляет формирование цитотокси-
ческих лимфоцитов, которые в основном отвечают за 
отторжение трансплантата, снижает активацию Т-
клеток, зависимую от Т-хелперов пролиферацию В-
клеток, а также формирование лимфокинов (таких 
как интерлейкины-2 и 3 и гамма-интерферон), экс-
прессию рецептора интерлейкина-2» [5]. 

В свою очередь, успешное применение глюко-
кортикостероидов как патогенетического фармаколо-
гического средства осуществляется на протяжении 
уже более 50 лет. Тем не менее, постоянно идет раз-
работка и внедрение новых более эффективных топи-
ческих глюкокортикостероидов (ТГКС) с совершен-
ствованием их фармакодинамических эффектов и 
реализацией более результативных клинических ме-
тодов применения ТГКС, неуклонно приближаясь к 
созданию «идеального глюкокортикоида» [6]. 

Сохраняется актуальным для патогенетической 
терапии, значение и других фармакологических пато-
генетических подходов, направленных в первую оче-
редь на сохранение (восстановление) естественного 
нормального микробиома кожи ребенка. Напротив, 
дисбиоз вызывает нарушения гомеостаза кожи и обу-
славливает развитие патологического процесса, при-
чем не только из-за воздействия доминирующего па-
тогена, но также из-за потери симбиотических взаи-
модействий нормальной микробиоты [7]. В этой свя-
зи при различных фенотипических типах АтДт полу-
чили применение эмоленты (косметические продук-
ты, сочетающие в себе эффективные смягчающие, 
увлажняющие, регенерирующие и антиоксидантные 
компоненты). Согласно рекомендациям Союза педи-
атров России, использование эмолентов признается 
базисной терапией у детей с АтДт [4]. Более того, в 
соответствии с Европейским консенсусом по АтДт в 
2018 г. был введен термин «эмоленты плюс»: это не-
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медикаментозные препараты для наружного лечения 
больных АтД, которые содержат сапонины, флаво-
ноиды и рибофлавины из экстрактов ростков овса или 
бактериальные лизаты Aquaphilus dolomiae или 
Vitreoscilla filiformis [7, с.307]. В работах других ав-
торов также делается вывод, что в условиях кожного 
дисбиоза у пациентов с АтДт, характеризуемым пре-
обладанием в коже S. aureus, экстракт A. dolomiae 
может компенсировать дефицит противовоспали-
тельных комменсалов и помочь снизить тяжесть за-
болевания [3, с.99]. 

2. Новые основания и возможности  
физиологической иммунологии 

Множество обнаруженных наукой частных ме-
ханизмов в патогенезе АтДт (например, наследствен-
но обусловленный дефицит гидрофильного белка 
эпидермиса — филаггрина) является, несомненно, 
важным приобретением медицинского знания, при-
ближающим к более глубокому и полному понима-
нию происхождения и сути патологических процес-
сов при АтДт, следовательно, и к возможностям бо-
лее эффективной терапии. Однако в конечном итоге 
путь медицинского познания ведет нас к этиотропной 
терапии (т.е. к полному излечению пациента). К тому 
же на сегодня востребованными являются новые ос-
нования и возможности научного поиска и достиже-
ния необходимых результатов. Таковыми, несомнен-
но, представляются нам достигнутые успехи и приоб-
ретаемые возможности в русле современного, прин-
ципиально инновационного подхода к знаниям об 
иммунной системе, целостно функционирующей в 
организме человека — так называемой физиологиче-
ской иммунологии.  

В своем «Введении в физиологическую имму-
нологию» А.Б.Полетаев подчеркивает, что иммуноло-
гия исторически сформировалась как прикладное на-
правление микробиологии. Неудивительно поэтому, 
что главной задачей иммунологии на долгие годы 
стало объяснение центрального вопроса, «каким об-
разом макроорганизм защищается от микробов-
агрессоров» [8]. Напротив, Полетаев рассматривает 
иммунологию как одно из направлений общей фи-
зиологической науки. Для этого ученый предлагает 
задуматься над вопросом, каким бы состоялось раз-
витие иммунологии, «…если бы у истоков представ-
лений о роли и месте иммунной системы в организме 
стояли бы не Л.Пастер и П.Эрлих, а, к примеру, 
И.М.Сеченов и И.П.Павлов?» [8]. 

В целом можно отметить, что в подобном раз-
вороте способа медицинского мышления и деятель-
ности (от ‘адаптивного реагирования’ — к ‘иммуно-
логическому обеспечению гомеостаза’), по сути, про-
исходит сдвиг в отношении самого основания (типа) 
мышления: с бинарного (различения свой/чужой, по-
лезно/опасно, добро/зло, и т.п.) на тернарный-
триадический (и триединый), где одновременно и с 
равным успехом существуют три сферы организации 
жизнедеятельности; и где оба жизненных полюса (ес-
тественным образом противостоящие друг другу) яв-
ляются в равной степени необходимыми для органи-
зации и поддержания «золотой середины» (третьей, 

центральной — гомеостатического благополучия) 
сферы целостной жизненной организации, тем более 
необходимой и для целостного динамического онто-
генетическом развития всех сред, тканей, органов и 
систем организма.  

Тогда, как заключает Полетаев, гениальная для 
своего времени клонально-селекционная теория 
Ф.Бернета, выстроенная на бинарном типе мышления 
и краеугольном понятии «антиген», в свою очередь, 
является уже принципиально неспособной к рассмот-
рению вопросов «о физиологическом или естествен-
ном иммунитете», поскольку здесь главным выступа-
ет понятие «эпитоп» [9]. В новом подходе, например, 
закономерно возникает понятие о «молекулярной ми-
микрии», или «индукции иммунных реакций на эпи-
топы антигенов, общих для макро- и микроорганиз-
мов» [9]. Под новым углом зрения ученый предосте-
регает от подмены понятия «эпитоп» более привыч-
ным понятием «антиген», иначе правильное понима-
ние происходящего становится трудно достижимым. 
В подобном способе охвата изучаемых вопросов за-
кономерно возникает определение антител, выраба-
тывающихся к антителам против конкретного эпито-
па, как обозначаемых в термине «гомотела», или ан-
тиидиотипы, способные замещать во взаимодейст-
виях исходный антиген, иммунологическими образ-
ами которого они служат [10]. Подобные вопросы 
изучаются в свете концептуального рассмотрения 
иммунитета как «универсального генератора компле-
ментарных структур, часть триединого иммунонейро-
эндокринного коммуникативно-регуляторного интег-
рирующего аппарата организма» [10, с.77]. 

Обоснованно полагаясь на рассмотрение инте-
гративной деятельности иммунной системы, Полета-
ев подчеркивает, что дискриминация «СВОЙ-
ЧУЖОЙ» естественным образом сохраняется, но 
происходит распознавание целостного образа белка 
(в т.ч. чужого) принципиально на основе оценки пат-
терна презентируемых эпитопов, т.е. используя «сис-
темное интегрирование информации, поступающей 
от отдельных лимфоцитов, каждый из которых спо-
собен распознать тот или иной фрагмент белковой 
молекулы» [9]. В итоге ученый приходит к выводу, 
что физиологически существующая «совокупность 
естественных ауто-АТ разной специфичности форми-
рует динамический образ отражение особенностей 
молекулярного состава тела» [9] — и это образ, кото-
рый ученый и его коллеги обозначают термином 
«Иммункулус».  

В соавторстве с Л.П.Чуриловым, развивая кон-
цепцию физиологического аутоиммунитета как необ-
ходимой составляющей для поддержания здоровья 
человека, А.Б. Полетаев выдвигает положение, что 
«анализ количественных изменений в содержании 
специфических аутоантител может служить прецизи-
онным и удобным инструментом, позволяющим су-
дить о начинающихся или уже манифестирующих 
автологических процессах любой органной локализа-
ции» [11, с.15]. Более того, авторы утверждают, что 
«прецизионный анализ аномалий сывороточного со-
держания множества аутоантител может и должен 
стать эффективным инструментом доклинической 
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диагностики самых разных нарушений в организме» 
[11, с.16]. По сути, в изучении спектра аутоантител, 
что значит первичное признание оснований физиоло-
гической иммунологии и отражает не только генети-
ческие, но и эпигенетические особенности индивида, 
авторы видят основание для решительного разворота 
в современной медицинской деятельности. Другими 
словами, речь идет об утверждении приоритетов не 
только лечения, но и предотвращения болезней, а в 
последнем отношении — точный прогноз примени-
тельно к вероятному развитию конкретного заболева-
ния у конкретного индивида (например, АтДт; произ-
водимый через понимание механизмов его патогене-
за, но уже в отношении к интегративной деятельно-
сти систем целостной регуляции функций организма) 
— подобный подход реальным образом приближает 
нас непосредственно к осуществлению этиотропной 
(не допускающей развития АтДт; значит, в итоге, из-
лечивающей от заболевания) терапии.  

3. Современные (интегративные физиологические) 
перспективы реализации этиотропных  
«превентивных» подходов к лечению  

хронических неинфекционных заболеваний 
Существенно, что краеугольное понятие «им-

мункулус», принципиально используемое в состояв-
шемся и активно развиваемом новом интегративном 
физиологическом научном подходе, обозначает «об-
раз-модель организма, представляющий совокуп-
ность всех его ауто-АТ и ауто-антиидиотипов (Им-
мункулус), которым оперирует ИммС» [12]. Как ут-
верждают авторы данного понятия, иммункулус явля-
ется рассредоточенным по всему пространству тела; 
таким образом, он организован по голографическому 
принципу, а особенностью голограммы является то, 
что любая малая порция голографического образа 
содержит информацию о целостной трехмерной кар-
тине [12, с.11-12]. Одновременно, в интегративном 
физиологическом научном подходе появилось поня-
тие «Иммунацеи», где используется созвучие с име-
нем греческой богини Панакеи (всё излечивающей) 
— дочери Асклепия, бога медицины и врачевания в 
древнегреческой мифологии. Последнее обозначает, 
что ИммС в плане своей естественной физиологиче-
ской активности и на основании идиотип-
антиидиотипических взаимодействий создает внут-
ренние иммунологические образы антигенов. Веро-
ятно, как утверждают авторы, Иммунацея в принципе 
способна генерировать информационные аналоги 
любых иммуногенных лигандов, включая не только 
естественные биорегуляторы, но и лекарства, что и 
получило название «эффекта Иммунацеи» [12, с.12].  

В 2000 г. профессор Полетаев сумел основать в 
Москве Медицинский исследовательский центр 
(МИЦ) «Иммункулус»; а в его составе — клинико-
диагностическую лабораторию «Биомаркер» (см. 
https://biomarker.center/), которые осуществляют ши-
рокий диапазон научно-практической деятельности. 
Последняя обязательно учитывает метод «Иммунку-
лус», где используется целая серия инновационных 
биотехнологических методов, получивших название 
ЭЛИ-Тесты (сокращение от ELISA — Enzyme Linked 

Immuno Sorbent Assay), позволяющих проводить ди-
агностику состояния всего организма с помощью ау-
тоантител. Современный спектр применения новых 
иммунологических методов диагностики и оказания 
пациентам клинической консультативной помощи 
включает лечение таких серьезных заболеваний, как 
сахарный диабет, рассеянный склероз, кардиомиопа-
тия, онкологические заболевания, аутоиммунный ти-
реоидит, сосудистые заболевания головного мозга, 
аллергические и иммунные болезни, бесплодие и др. 
Ведется большая плодотворная работа по внедрению 
в клиническую практику тестов по выявлению нару-
шений развития плода у беременных и своевремен-
ной их коррекции. С практической стороны, оценку 
эффективности современных методов диагностики 
антител и последующей коррекции лечебных меро-
приятий осуществляет Н.В.Спиридонова и соавт. 
[13]. 

В то же время нельзя не отметить: вопросы 
развития аллергии, включая и нозогическую форму 
АтДт, пока не занимают центрального места в русле 
развития нового метода «Иммункулус». Тем не ме-
нее, поскольку ЭЛИ-Тесты позволяют диагностиро-
вать пищевую непереносимость, а последняя взаимо-
связана в патогенезе с усугублением тяжести прояв-
лений АтДт (как с формированием и обострением 
имуновоспалительных реакций в коже, так и с нару-
шениями работы иммунной системы в целом), то 
проведение исследований в этом направлении успеш-
но осуществляется [14]. Они принципиальным обра-
зом нацелены на обнаружение механизмов, как пато-
генетических, так и инициальных этиогенных — тех 
самых механизмов, которые вызывают срывы в цело-
стной регуляции и приводят к формированию устой-
чивого (хронического) дисбаланса в триединой имму-
нонейроэндокринной гармонии физиологической (ес-
тественной) регуляции здорового состояния ткани и 
органа (в нашем предмете исследования — кожи и 
кожного микробиома).  

Так, например, хорошо изученным и известным 
физиологическим элементом является нейроэндокрин-
ная регуляция иммунной системы посредством акти-
вации гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой оси, 
где ведущее значение имеют механизмы «обратной 
связи», как в регуляции самой «оси» и влияния гормо-
нов на нейротрансмиттеры, так и воздействия на обмен 
молекулярных сигналов, передаваемых цитокинами и 
аутоантителами, что вызывает существенные динами-
ческие изменения секреции-рецепции, включая и пато-
логические нарушения-срывы интегративной регуля-
ции систем, что проявляется на информационном ре-
гуляторном уровне с вероятным исходом в неблагопо-
лучные жизненные условия для ткани и органа — ко-
жи и кожного микробиома.  

Заключение 

Результаты исследования демонстрируют пер-
спективу дальнейшего всестороннего развития инте-
гративного физиологического подхода к изучению 
проблемы атопического дерматита как формы тяже-
лого заболевания с хроническим течением и нередко 
высокой резистентностью к проводимой терапии. 
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Данная перспектива полагается на современные воз-
можности собственно интегративного познания трие-
диного (целостного) взаимодействия основных регу-
ляторных систем (иммунной, нервной и эндокрин-
ной), что принципиально оценивается в возрастном 
срезе онтогенетической нормы для человека; и обяза-
тельно учитывает высокий уровень современного эм-
пирического развития медицинского знания вкупе с 
текущими математическими возможностями для об-
работки привлекаемой базы данных. На основании 
новой методологии и новых знаний предвидится ре-
альная возможность своевременного обнаружения у 
человека отклонений от нормы с последующим опре-
делением мер эффективного восстановления нор-
мального (триединого) взаимодействия систем орга-
низма. 
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