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Проведён систематический литературный обзор современных методов лечения витилиго, которое 
представляет собой сложную задачу. Приведены данные различных исследований. Выявлено, что 
при терапии сопутствующих заболеваний от некоторых препаратов замечаются положительные 
эффекты при витилиго в виде восстановления пигментации. Поэтому многие препараты рассма-
триваются как перспективные в терапии витилиго в качестве самостоятельных средств. Целью 
этой статьи является обновление информации о лечении витилиго, в том числе о существующих и 
новых методах.
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Витилиго – это нарушение пигментации, выража-
ющееся в исчезновении пигмента меланина на отдель-
ных участках кожи. Витилиго широко распространено и 
легко узнаваемо для всех дерматовенерологов и многих 
других врачей [1]. Возникает на коже в результате дей-
ствия некоторых лекарственных и химических веществ, 

нервно-трофических, нейроэндокринных и аутоиммун-
ных факторов меланогенеза, а также после воспалитель-
ных и некротических процессов на коже [2–4]. По неко-
торым данным, от витилиго страдает до 1% населения 
Земли. Распространённость не зависит от конкретной 
популяции, однако у темнокожих людей пятна более  
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P. Grimes и соавт. [7] описали клинические случаи 
положительной терапии витилиго афамеланотидом в со-
четании с UVB.

Таким образом, альфамеланотид связывается толь-
ко со специфическим рецептором MC1 (один из мела-
нокортиновых рецепторов), запуская дальнейшую цепь 
реакций, приводящую к меланогенезу [6].

В 2019 г. ожидается регистрация препарата в США с 
витилиго в перечне показаний к применению.

Миноциклин
R. Kraus и соавт. [8] в 2005 г. в экспериментальной 

работе на мышах обнаружили, что миноциклин, за счёт 
своих противовоспалительных, иммуномодулирующих, 
противооксидантных и антиапоптотических свойств, 
может быть эффективен в прекращении прогрессирова-
ния витилиго, а также в репигментации.

В 2008 году X. Song и соавт. [9] в экспериментах на 
мышиных меланоцитах показали, что миноциклин – 
клинически хорошо переносимый, безопасный антибио-
тик – может использоваться для предотвращения гибели 
меланоцитов на ранней стадии витилиго. При витили-
го обнаружен чрезвычайно высокий уровень перекиси 
водорода (H2O2) в плазме, что, по их предположению, 
могло быть причиной гибели меланоцитов. JNK и p38 
MAPK (сигнальные пути – митоген-активируемая проте-
инкиназа) сильно индуцируются окислительным стрес-
сом и связаны с потерей нейронов при нейродегенера-
тивных расстройствах. Чтобы это исследовать, авторы 
обрабатывали культивированные меланоциты мыши 
перекисью водорода в присутствии или отсутствии 
миноциклина. Миноциклин значительно ингибирует  
H2O2-индуцированную активацию JNK, p38 MAPK и  
каспазы 3. Обнаружили, что миноциклин, обладая анти-
оксидантной активностью, способен ослаблять ней-
ротоксичность, вызванную окислительным стрессом.  
Авторы пришли к выводу, что миноциклин защищает  
меланоциты от H2O2-индуцированного апоптоза in vitro [9].

В 2010 г. опубликована статья D. Parsad и A. Kanwar 
[10], исследовавших миноциклин у больных витилиго. 
Исследование включало 32 пациента с постепенно про-
грессирующим витилиго (у большинства – генерали-
зованного типа), которым назначили принимать 100 мг 
миноциклина внутрь ежедневно. У 29 больных было 
остановлено прогрессирование заболевания, и только у 
3 больных наблюдалось развитие новых очагов пораже-
ния. Настоящее исследование показало эффективность 
миноциклина в лечении витилиго. Авторы отмечают не-
обходимость дальнейших исследований, чтобы это под-
твердить.

В другом рандомизированном исследовании A. Singh 
и соавт. [11] сравнили лечение дексаметазоном (5 мг в 
неделю) с терапией миноциклином (100 мг в день) на 
протяжении 6 мес у 50 пациентов с прогрессирующим 
витилиго. Авторы отметили, что из 25 пациентов в груп-
пе миноциклина у 6 (24%) развились новые поражения 
в течение 24 нед периода наблюдения, тогда как в группе 
дексаметазона только у 3 (12%) пациентов отмечалась 
активность заболевания [11]. Эти результаты в группе 
миноциклина были сопоставимы с теми, которые  
наблюдали в исследовании D. Parsad и A. Kanwar [10].

заметны. Основной симптом болезни – это появление 
на участках кожи пятен, имеющих молочно-белый цвет 
и чётко очерченные границы. Данная болезнь является 
источником психологического стресса, который может 
значительно повлиять на качество жизни.

На сегодняшний день не существует последователь-
ной, длительной терапии витилиго с долговременным 
эффектом, доступной для всех пациентов, что под-
чёркивает неудовлетворённую потребность в новых  
безопасных и эффективных методах борьбы с этим  
заболеванием.

Афамеланотид
В настоящее время продолжаются клинические ис-

пытания при витилиго препарата Scenesse (afamelanotide 
16 мг) “Clinuvel” (Швейцария). Препарат выпускается 
в виде подкожно-растворяющегося импланта разме-
ром с рисовое зерно. В состав препарата входит син-
тетический аналог альфа-меланоцит-стимулирующего 
гормона – афамеланотид, который, повышая уровень 
меланина в коже, защищает её от ультрафиолетового 
излучения и солнечного света, имитируя естественную 
реакцию тела на ультрафиолет. В октябре 2018 г. пре-
парат был разрешён к применению в США у пациентов 
с эритропоэтической протопорфирией. В клинических 
испытаниях, проведённых в США, Сингапуре и Евро-
пе, препарат Scenesse показал хорошие результаты по 
восстановлению пигментации у пациентов с витилиго 
при комбинации его с узкополосной ультрафиоле- 
товой Б-фототерапией (UVB).

Исследования показали более быструю и более пол-
ную репигментацию при использовании афамеланоти-
да в качестве вспомогательного средства при витилиго 
[5]. Было проведено двойное слепое многоцентровое 
исследование с участием 55 пациентов с генерализо-
ванным витилиго (III–VI фототипы кожи), которое срав-
нивало комбинированную терапию (афамеланотид и  
УФБ-фототерапия) в сравнении с UVB-фототерапией 
как монолечением. Исследование прошли 53 пациента, 
по одному пациенту из каждой группы выпало из уча-
стия. Витилиго оставалось стабильным или медленно 
прогрессирующим в течение 3 мес. Пациенты были 
рандомизированы на две группы – комбинированной 
терапии (n = 28) и монотерапии NB-UVB (n = 27). По-
сле 1 мес фототерапии UVB группе комбинированной 
терапии подкожно вводили 16 мг афамеланотида ежеме-
сячно в течение 4 мес, в то время как UVB-фототерапия 
продолжалась; другая группа продолжала получать  
монотерапию UVB.

Было установлено, что начало репигментации проис-
ходит значительно раньше, если афамеланотид комбини-
руют с UVB-фототерапией. К 168-му дню репигментация 
была более выраженной в группе комбинированной те-
рапии (48,6%), чем в группе фототерапии UVB (33,26%) 
[6]. Об этом свидетельствует относительное снижение 
показателя оценки площади витилиго на 48,64% в день 
169 по сравнению с 33,26% в группе монотерапии UVB. 
В среднем начало репигментации на лице и верхних 
конечностях также было отмечено на 20 дней раньше в 
группе комбинированной терапии, а реакции были более 
быстрыми при фототипах кожи IV–VI [6].
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A. Siadat и соавт. [12] провели сравнительное иссле-
дование миноциклина и фототерапии у 42 пациентов с 
нестабильным витилиго, которые были рандомизиро-
ваны на две группы. 1-я группа получала UVB дважды 
в неделю 3 мес, 2-я группа – миноциклин в дозе 100 мг 
ежедневно 3 мес. До начала исследования активность 
заболевания присутствовала у 100% пациентов, после 
3-месячной терапии была снижена до 23,8 и 66,1% в 
группах UVB и миноциклина соответственно. При 
этом 16 (76,1%) из 21 пациентов с нестабильным за-
болеванием в группе UVB достигли стабильности, тог-
да как в группе миноциклина только у 7 (33,3%) из 21  
(p < 0,001).

Таким образом, выявлено статистически значимое 
улучшение репигментации в группе, получавшей UVB. 
Однако результаты исследования подтверждают тот 
факт, что миноциклин является эффективным и безо-
пасным лекарственным средством для снижения актив-
ности витилиго, хотя и менее эффективным, чем UVB. 
Кроме того, механизм действия миноциклина является 
проблемой в клеточной биологии, а это указывает на то, 
что необходимо разрабатывать более точные модели ис-
следования.

Метотрексат
В поисках альтернативы глюкокортикостероидно-

му (ГКС) лечению H. Singh и соавт. [13] провели про-
спективное рандомизированное исследование, сравни-
вающее эффективность метотрексата (10 мг в неделю) 
и препарата ГКС (дексаметазон, 5 мг в неделю) у 50 
пациентов с нестабильным витилиго в течение 24 нед. 
Новые очаги поражения развились у 6 из 25 пациентов 
в группе метотрексата и у 7 из 25 пациентов в группе 
ГКС. Различия не были статистически значимыми. Обе 
группы продемонстрировали аналогичное снижение по-
казателей активности болезни. Это исследование проде-
монстрировало, что оба препарата одинаково эффектив-
ны для снижения активности витилиго. Таким образом, 
метотрексат можно применять у пациентов с активным 
витилиго, где ГКС противопоказаны.

В серии наблюдений A. Garza-Mayers и D. Kroshinsky 
[14] показали, что использование метотрексата, имму-
номодулирующего системного агента, улучшает те-
чение быстро прогрессирующего генерализованного 
витилиго. Уже на сроке от 6 нед до 14 мес от начала 
лечения была отмечена репигментация у пациентов, 
которые ранее не реагировали на ингибиторы каль-
циневрина и фототерапию. Так, больной Н., 33 года, с 
40%-ным поражением кожи пятнами витилиго назнача-
ли метотрексат 10 мг один раз в неделю с добавлением 
1 мг фолиевой кислоты в день и титровали в течение 
6 нед до 17,5 мг метотрексата один раз в неделю.  
Обширная репигментация была замечена в течение  
6 нед после начала лечения. А через 11 мес терапии 
осталось всего 10% поражений на коже. Побочных  
эффектов не выявлено.

Эти случаи демонстрируют перспективность мето-
трексата в лечении витилиго, особенно для тех пациен-
тов, у которых местная терапия оказалась неэффектив-
ной, а фототерапия не подходит из-за высокой стоимо-
сти либо также не дала результата.

Симвастатин
M. Noel и соавт. [15] описали случай, когда у па-

циента с витилиго и гиперхолестеринемией быстро 
репигментировала кожа после приёма симвастатина 
в высоких дозах, что свидетельствует о возможности 
назначения симвастатина в качестве потенциальной те-
рапии витилиго. Недавнее исследование в Массачусет-
ском университете с использованием мышиной моде-
ли витилиго показало, что симвастатин предотвращает  
депигментацию и способствует репигментации [16].  
Это происходит за счёт уменьшения количества инфиль-
трирующих аутореактивных CD8+ Т-клеток в коже и  
ингибирования их пролиферации, а также за счёт  
снижения продукции IFNγ.

N. Kavalipati и соавт. [17] выяснили, что симваста-
тин, используемый для лечения дислипидемии и сер-
дечно-сосудистых заболеваний [18], также обладает 
плейотропным эффектом в регуляции воспалительного 
процесса, иммунного ответа и окислительного стресса.

Проводятся работы по изучению применения сим-
вастатина в терапии витилиго, местно [19]. На данном 
этапе разработан протокол проведения исследования, 
результаты заявлены к публикации в 2019 г. Дизайн ис-
следования: одноцентровое рандомизированное двой-
ное слепое плацебо-контролируемое пилотное исследо-
вание. Набор пациентов осуществляли с декабря 2016 
по май 2019 г. Период исследования – с октября по март, 
чтобы устранить потенциальное положительное влия-
ние солнечного света. В исследование включали пациен-
тов только с акрофациальной прогрессирующей формой 
витилиго, пятна депигментации должны присутствовать 
как на верхних, так и на нижних конечностях; выборка 
из не менее 24 пациентов. Все пациенты должны нано-
сить 1%-ную симвастатиновую мазь и 1%-ную аторва-
статиновую мазь, а также плацебо на противоположную 
конечность. Такая схема применения мази позволяет 
проводить прямое сравнение эффектов действующего 
вещества и плацебо за счёт идентичной биологической 
модели и аналогичной площади витилиго.

Симвастатин имеет широкий диапазон иммуномоду-
лирующих свойств. Он стимулирует выработку IL-10, 
TGFβ и подавляет продукцию TNFα, IL-6 и IL-2, что 
указывает на возможность его применения в качестве 
иммуномодулирующего препарата при витилиго.

Ингибиторы янус-киназ
Недавно были исследованы ингибиторы семейства 

янус-киназ (JAK) как многообещающий новый вариант 
лечения витилиго. Путь JAK и сигнальных преобразо-
вателей и активаторов транскрипции (STAT) является 
привлекательной терапевтической мишенью, поскольку 
IFNγ-зависимые цитокины, продуцируемые этим путём, 
участвуют в патогенезе заболевания [20].

О значительной репигментации сообщалось после 
лечения ингибиторами JAK – тофацитинибом [21] и 
руксолитинибом [22, 23].

В исследовании B. Craiglow и B. King [21] женщи-
не в возрасте 50 лет с прогрессирующим витилиго с 
вовлечением лица и рук был назначен тофацитиниб. 
До этого пациентка использовала триамцинолоновую 
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мазь, 0,1% (из-за необходимости большого количества 
местного лекарства в условиях генерализованного во-
влечения) и такролимусовую мазь, 0,1%, без эффек-
та. Также начато лечение с помощью узкополосной  
UVB-фототерапии. Однако после 3 процедур пациент-
ка продолжала отмечать прогрессирование витилиго. 
Назначено лечение цитратом тофацитиниба (Кселянз). 
Начинали лечение в дозе 5 мг через день. Через 3 
нед доза была увеличена до 5 мг в сутки. Через 2 мес  
терапии наблюдалась частичная репигментация 
лица и верхних конечностей. Через 5 мес произошла  
репигментация лба и кистей рук. Пациентка переносила  
тофацитиниб без побочных эффектов.

J. Harris и соавт. [22] описывают случай быстрой, 
но недлительной репигментации и отрастания волос 
у 35-летнего мужчины с одновременными витилиго и 
алопецией во время лечения руксолитинибом. Алопе-
ция началась в возрасте 16 лет с облысения на руках, 
туловище и коже головы, а через несколько лет пациент 
заметил появление очагов на лице, туловище и конеч-
ностях. Он начал лечение руксолитинибом по 20 мг 
внутрь 2 раза в день в течение 20 нед. Через 4 нед по-
сле начала лечения он отметил некоторое отрастание 
волос на лобно-теменной зоне голове, и через 12 нед 
у него наблюдалось значительное улучшение (85% во-
лос на голове по сравнению с 63% в начале исследова-
ния). В то же время он также начал замечать появле-
ние пигментированных пятен, и на 20-й неделе у него 
наблюдалась достаточно обширная репигментация на 
лице и в других областях (51% пигментации лица по 
сравнению с 0,8% в начале исследования). Через 12 нед 
после прекращения приёма руксолитиниба рост волос 
сохранялся, однако большая часть восстановленного 
пигмента регрессировала.

B. Rothstein и соавт. [23] исследовали топическое 
применение 1,5%-ного руксолитинибового крема, осо-
бенно в отношении репигментации лица. В исследова-
нии принимало участие 12 пациентов. Им был назначен  
1,5%-ный крем с руксолитинибом для местного при-
менения 2 раза в день. Из 12 обследованных пациентов 
11 были включены в исследование и 9 завершили ис-
следование (54,5% мужчин; средний возраст 52 года). 
У 4 пациентов со значительным поражением лица на 
исходном уровне показатели балльной оценки индекса 
витилиго на лице на 76-й неделе улучшились на 76% 
(доверительный интервал – ДИ95% 53–99%; p = 0,001). 
У всех включённых в исследование пациентов на 20-й 
неделе наблюдалось улучшение общих показателей 
индекса площади витилиго на 23% (ДИ 95% 4–43%;  
p = 0,02). Побочные эффекты были незначительные, та-
кие как эритема, гиперпигментация и преходящие высы-
пания. Авторы делают вывод о том, что 1,5%-ный крем 
руксолитиниба достаточно эффективен для репигмента-
ции при витилиго на лице и может быть рассмотрен как 
перспективное лечение витилиго.

L. Liu и соавт. [24] отмечают, что комбинация пе-
рорального приёма тофацитиниба с естественным 
солнечным светом или UVB может иметь более высо-

кую эффективность, чем монотерапия тофацитинибом. 
Описаны серии случаев из 10 пациентов, наблюдав-
шихся в период с июля 2014 г. по январь 2017 г. Были 
проанализированы данные медицинских карт пациен-
тов с витилиго в возрасте 18 лет и старше, получав-
ших тофацитиниб в течение не менее 3 мес. Отмеча-
лось улучшение у 5 из 10 пациентов, в то время как 
у остальных 5 пациентов не было никакой репигмен-
тации. У 5 пациентов, достигших некоторого реверса 
заболевания, репигментация произошла только на от-
крытых участках кожи. Таким образом, лечение инги-
биторами JAK вместе с воздействием света может быть 
эффективным целевым методом лечения витилиго.  
В этой серии случаев монотерапия JAK-ингибиторами, 
по-видимому, неэффективна, но JAK-ингибиторы в со-
четании с фототерапией или воздействием солнца при-
водят к репигментации. Проспективные клинические 
испытания необходимы для дальнейшей оценки лече-
ния витилиго ингибитором JAK. В настоящее время 
проводится многоцентровое клиническое исследова-
ние фазы II (ClinicalTrials.gov Identifier: NCT03099304), 
включающее применение руксолитиниба в виде крема 
при витилиго.

JAK-ингибиторы у больных витилиго имеют хоро-
ший профиль безопасности и эффективно стимулируют 
репигментацию поражённых участков, особенно при со-
путствующем воздействии ультрафиолета. Возможно, в 
последующем они будут применяться как самостоятель-
ные методы терапии витилиго.

Моноклональные антитела
Эфализумаб, используемый для лечения больных 

псориазом, может оказывать положительное влияние 
на витилиго. A. Fernandez-Obregon [25] описал случай 
наблюдения больного витилиго и псориазом, которо-
го лечили эфализумабом для облегчения симптомов 
псориаза. Пациент начал приём эфализумаба с дозы  
0,7 мг/кг, а затем продолжал принимать 1 мг/кг еже-
недельно. После 2 мес терапии эфализумабом симпто-
мы псориаза уменьшились, а очаги витилиго заметно 
сократились. Пациент на терапии эфализумабом оста-
вался без признаков прогрессирования витилиго. Этот 
случай иллюстрирует положительное влияние препа-
рата на течение витилиго.

Подавляя функцию активированных Т-лимфоцитов, 
препарат воздействует на иммунологические процес-
сы, снижая выраженность клинических проявлений 
псориаза, уменьшая симптомы воспаления и улучшая 
состояние поражённых участков кожи при витилиго.

Витилиго – это заболевание, сопровождающееся 
психологической дезадаптацией и требующее муль-
тидисциплинарного подхода к лечению. Врачи-дерма-
товенерологи и пациенты должны быть осведомлены 
обо всех доступных вариантах лечения данного забо-
левания. 

Необходимы дальнейшие исследования с целью  
поиска препаратов для самостоятельного лечения  
витилиго.
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