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В ажной составляющей рациональной фармакотера-
пии является лекарственная безопасность – одно

из приоритетных базисных направлений современной
медицины и фармации [1, 2].

Часто наличие побочных эффектов препарата, не-
смотря на его эффективность, является препятствием
для его применения или требует тщательного монито-
ринга в процессе терапии. В качестве примера данного
тезиса можно рассматривать амиодарон – самый из-
вестный и самый назначаемый антиаритмический пре-
парат, который используется в Европе с 1960-х годов [3,
4] и в США c 1970-х годов [3]. В европейских рекомен-
дациях 2020 г. [5] отмечается, что амиодарон рекомен-
дуется для длительного контроля ритма у всех пациен-
тов с фибрилляцией предсердий, в том числе и при сер-
дечной недостаточности со сниженной фракцией вы-
броса. Однако из-за его экстракардиальной токсично-
сти, в первую очередь, следует рассматривать примене-

ние других антиаритмических препаратов. Подобная
рекомендация присутствует и в отечественных реко-
мендациях 2020 г. [6], поскольку препарат вызывает
различные внекардиальные побочные эффекты (щито-
видная железа, печень, легкие, глаза), особенно при
длительном применении, обоснованно его назначение
лишь при неэффективности или невозможности на-
значения других антиаритмических препаратов.

Побочные эффекты амиодарона широко обсуж-
даются в многочисленных публикациях. Так, на запрос
«side effects of amiodarone» (от 17.10.2023) в электрон-
ной информационной базе данных PubMed найдено
5460 источников, на аналогичный запрос «побочные
эффекты амиодарона» в отечественной научной элек-
тронной библиотеке Elibrary.ru – 690 источников. 

К «типичным» проблемам относится влияние амио-
дарона на щитовидную железу [7–9], при этом наибо-
лее серьезные – легочные (индуцированный амиодаро-
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ном пневмонит или интерстициальный фиброз легких)
[10–12] и печеночные [13–16] – недооцениваются в
практике врачами, назначающими амиодарон в каче-
стве препарата 1-го выбора [17, 18]. Кроме этого, уве-
личивается число сообщений о развитии у пациентов
DRESS-синдрома (лихорадка, сыпь, эозинофилия, аде-
нопатия, гепатит, интерстициальная нефропатия, ле-
гочный фиброз) [17, 19].

Дерматологические осложнения, связанные с приме-
нением амиодарона, являются часто встречающимися
проблемами антиаритмической терапии. Так, при дли-
тельном применении амиодарона их частота достигает
почти 75% [20].

При описании активного вещества амиодарон* в
справочнике Видаль указаны следующие дерматологи-
ческие реакции, связанные с приемом амиодарона:
кожная сыпь, эксфолиативный дерматит, фоточувстви-
тельность, алопеция; редко – серо-голубое окрашива-
ние кожных покровов.

Эксфолиативный дерматит 
Лекарственно-индуцированный эксфолиативный

дерматит (ЭД) представляет собой группу редких и тя-
желых реакций гиперчувствительности к лекарствен-
ным препаратам, поражающих кожу и обычно возни-
кающих от нескольких дней до нескольких недель
после воздействия препарата. Мультиформная эри-
тема, синдром Стивенса–Джонсона и токсический эпи-
дермальный некролиз (ТЭН) являются основными кли-
ническими проявлениями медикаментозно-индуциро-
ванного ЭД [21]. Развитие ЭД на фоне терапии амиода-
роном является редким, но прогностически серьезным
осложнением лекарственной терапии [22].

Нами найдены два описания развития ТЭН на фоне
терапии амиодароном с летальным исходом. У 75-лет-
него итальянского мужчины через 10 дней после на-
чала приема амиодарона появилась выраженная эри-
тема в подмышечных и паховой области, которая впо-
следствии распространилась на более обширные 
участки с образованием волдырей на веках, во рту и в
перигенитальной области. Несмотря на перфузию ме-
тилпреднизолона (80 мг в день внутривенно), в после-
дующие дни заболевание ухудшилось. При дерматоло-
гическом осмотре наблюдалась генерализованная бул-
лезная сыпь с широкими и вялыми волдырями [23]. 
У 71-летней женщины в Новой Зеландии через 3 мес
после начала приема амиодарона развилась обширная
эритема, волдыри и эрозии, охватывающие 50% пло-
щади поверхности тела, а также пятнисто-папулезная
сыпь на конечностях, что соответствует диагнозу ТЭН.
У нее развился сепсис после двусторонней пневмонии с
плевральным выпотом, и она умерла через 7 дней после
госпитализации [24]. 

Британские дерматологи привели описание двух слу-
чаев, закончившихся благоприятно. У мужчины 68 лет

через 5 нед с начала приема амиодарона на коже появи-
лась зудящая, макулярная, эритематозная сыпь на
лице, конечностях и туловище, которая быстро при-
обрела сливной характер, типичный для ЭД, охваты-
вающего около 70% поверхности тела пациента. В дру-
гом случае, у мужчины 78 лет через 6 дней после начала
приема амиодарона по 200 мг три раза в день, разви-
лось ярко выраженное симметричное периферическое
шелушение и эритематозная сыпь, которая была диаг-
ностирована как ЭД, с распространением более чем на
70% поверхности тела [25].

Фотосенсибилизация и фоточувствительность
Фотосенсибилизация – это общий термин, описываю-

щий состояние высокой чувствительности к ультрафио-
летовым лучам (фоточувствительности). Фотосенсиби-
лизирующие лекарственные реакции – это кожные вы-
сыпания, возникающие после воздействия ультрафио-
летового излучения у пациентов, применяющих ле-
карственные препараты. Эти реакции разделяются на
фототоксические и фотоаллергические, причем первые
встречаются гораздо чаще [26]. Реакции фоточувстви-
тельности, вызванные амиодароном, являются обыч-
ным явлением [27]. 

Амиодарон во всех обзорах [26, 28–30], посвященных
лекарственной фоточувствительности, возглавляет
список потенциальных препаратов-виновников (culprit
drugs). Амиодарон вызывает фоточувствительность у
75% пациентов, получавших этот препарат. Развитие
фоточувствительности зависит от суммарной дозы
амиодарона (40 г – это минимальная необходимая со-
вокупная доза). При обычно используемых схемах фо-
точувствительности можно ожидать через 4 мес непре-
рывного лечения амиодароном, и она, по-видимому, не
связана с типом кожи. Фоточувствительность посте-
пенно снижается и возвращается к норме через 
4–12 мес после отмены амиодарона [31]. 

В недавно опубликованном систематическом обзоре
«Фотоиндуцированные кожные реакции на сердечно-
сосудистые препараты» авторы отмечают, что пока
остается неясным повышают ли фотосенсибилизирую-
щие препараты риск рака кожи [32]. Однако стоит
вспомнить, что согласно данным двух фармакоэпиде-
миологических исследований, выполненных с исполь-
зованием данных Датского национального регистра
рака [33, 34], была продемонстрирована связь между
приемом тиазидного диуретика гидрохлоротиазида
(ГХТ) и повышенным риском развития немеланомного
рака кожи (НМРК) – базально-клеточной карциномы
(БКК) и плоскоклеточного рака кожи (ПРК). Примене-
ние ГХТ (в суммарной дозе ≥50 000 мг) было связано с
относительным риском (ОР) 1,29 (95% доверительный
интервал – ДИ 1,23–1,35) для БКК и ОР 3,98 (95% ДИ
3,68–4,31) для ПРК. Возможным механизмом развития
НМРК является фотосенсибилизирующее действие

*Амиодарон. Описание, показания, дозировки, противопоказания активного вещества AMIODARONE (vidal.ru). 
URL: https: //www.vidal.ru/drugs/molecule/58
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ГХТ. Риск развития НМРК возрастал при увеличении
суммарной (накопленной) дозы ГХТ. При кумулятив-
ной дозе ≥200 000 мг ГХТ отмечены ОР 1,54 (95% ДИ
1,38–1,71) для БКК и ОР 7,38 (95% ДИ, 6,32–8,60) для
ПРК. 

Ассоциация ГХТ с НМРК в дальнейшем получила
подтверждение в исследованиях и обзорах, выполнен-
ных в Португалии [35], Испании [36], Франции [37, 38],
Великобритании [39], США [40], Канаде [41], Бразилии
[42], Тайване [43]. В исследованиях ученых из Тайваня
[43] и США [44] была отмечена и связь применения
ГХТ с развитием меланомы.

Британский дерматолог B. Monk в конце ХХ в. со-
общил о четырех случаях развития БКК у пациентов,
получавших лечение амиодароном [45, 46]. В публика-
ции [47] начала ХХI в. он указал еще на три аналогич-
ных случая. Еще один случай развития БКК описали
британские дерматологи у 60-летней пациентки, кото-
рая находилась за пределами Великобритании [48].
Три года подряд она лечилась амиодароном из-за рези-
стентных желудочковых и наджелудочковых аритмий с
хорошим эффектом. Тем не менее она была вынуждена
прекратить лечение из-за значительных побочных эф-
фектов на щитовидную железу и печень, а также силь-
ной чувствительности к свету. Дерматологи из Израиля
описали у пациента амиодарон-индуцированную пиг-
ментацию кожи и множественные БКК [49].

«Синдром синего человека»
Если реакции фоточувствительности, вызванные

амиодароном, часто отмечаются в ходе терапии амио-
дароном, то специфическое окрашивание кожи сине-
серого цвета (Blue man syndrome – «синдром синего че-
ловека») является необычным побочным эффектом
амиодарона и встречается менее чем у 3% пациентов,
проходящих длительную терапию препаратом [27, 50].
Патогенез «синдрома синего человека» может быть
связан либо с ускоренным физиологическим старением
клеток дермы, приводящим к накоплению липофус-
цина (красящего пигмента) в лизосомах, либо возни-
кает в результате непосредственного накопления амио-
дарона и его метаболитов в коже [51].

В недавно опубликованном обзоре [52] проведен ана-
лиз публикаций, включавших описание 32 случаев раз-
вития у пациентов амиодарон-индуцированного «син-
дрома синего человека». «Синдром синего человека»
чаще развивается у лиц европеоидной расы (имею-
щими I–IV фототипы кожи) старших возрастных групп
60–70 лет (56,7%) и старше 70 лет (26,7%), среди паци-
ентов преобладали мужчины (78,8%). 

Развитию «синдрома синего человека» в большин-
стве случаев предшествовал длительный прием амио-
дарона и достижение определенной кумулятивной
дозы. После отмены амиодарона в большинстве слу-
чаев было отмечено постепенное улучшение (чаще за-
ключающееся в снижении интенсивности сине-серой
окраски кожи), при этом временной промежуток со-
ставлял более 1 года. У одного пациента, наблюдавше-

гося в течение 33 мес после отмены амиодарона, мас-
сивная гиперпигментация сине-серого цвета оказалась
обратимой [31].

Алопеция
Греческие кардиологи [53] описали клинический слу-

чай развития алопеции у 85-летнего мужчины, кото-
рый через 6 мес после начала приема амиодарона заме-
тил значительное выпадение волос на коже головы. 
В частности, он сообщал о том, что пучки волос выпа-
дают каждый раз, когда он расчесывает волосы. Через 
3 мес после прекращения приема амиодарона густота
волос пациента восстановилась, и дальнейшего выпаде-
ния волос не наблюдалось. Авторы отмечают, что меха-
низм этого неблагоприятного эффекта терапии амио-
дароном неизвестен. Опубликовано описание еще не-
скольких случаев развития алопеции на фоне терапии
амиодароном [54–58]. В большинстве клинических слу-
чаев наблюдалось значительное выпадение волос, в од-
ном случае произошла полная алопеция [55]. У всех па-
циентов этот побочный эффект был полностью обрати-
мым после прекращения приема амиодарона. Однако в
двух случаях возобновление приема амиодарона при-
вело к рецидиву алопеции [56, 58]. Можно предполо-
жить, что истинная частота выпадения волос, вызван-
ного амиодароном, может быть недооценена, по-
скольку в ряде случаев этот побочный эффект может
быть умеренно выраженным, а часть пациентов (муж-
чины пожилого возраста) могут не акцентировать на
нем свое внимание.

Лекарственно-индуцированная красная
волчанка

Необходимо отметить, что в описании активного ве-
щества амиодарон не указан еще один возможный дер-
матологический побочный эффект – лекарственно-ин-
дуцированная красная волчанка (ЛИКВ). Это ауто-
иммунный феномен, при котором воздействие лекарст-
венного препарата приводит к развитию клинических
проявлений, подобных системной красной волчанке
(СКВ), но отличающихся обратимостью поражения ор-
ганов-мишеней при прекращении воздействия прово-
цирующего фактора [59].

Американские нефрологи [60] описали клинический
случай развития у 69-летнего мужчины после начала
приема хлорталидона и амиодарона острого поврежде-
ния почек, сыпи и ЛИКВ, диагностированная серологи-
чески. Биопсия почки показала острый интерстициаль-
ный нефрит, а не волчаночно-индуцированный гломе-
рулонефрит. Авторами подчеркивается роль биопсии
почки в установлении патологического диагноза и
определении терапии при ЛИКВ.

Индийским автором [61] описан случай фибрилля-
ции предсердий у пожилого мужчины, который посту-
пил с системными признаками волчанки после полуто-
рагодичной терапии амиодароном. Испанскими
врачами [62] представлен случай развития ЛИКВ 
у 71-летней женщины. Немецкие врачи [63] указали на
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развитие у мужчины типичных клинических признаков
ЛИКВ вместе с веррукозным эндокардитом и плевропе-
рикардиальным выпотом, вызванным лечением амио-
дароном. После прекращения лечения амиодароном
пациент полностью выздоровел. Американские иссле-
дователи [64] описали клинический случай возникно-
вения ЛИКВ у 37-летнего мужчины вскоре после на-
чала приема амиодарона. После прекращения воздей-
ствия препарата пациент полностью выздоровел.

Врачи из Пуэрто-Рико [65] привели описание 68-лет-
ней пациентки с клиническими проявлениями ЛИКВ
после пяти лет лечения амиодароном. У нее были генера-
лизованные высыпания на коже, артралгии на верхних и
нижних конечностях, связанные с трудностями при
ходьбе. Лабораторные результаты показали положитель-
ный тест на антинуклеарные антитела и биопсию кожной
сыпи, показывающую поверхностную и глубокую пери-
васкулярную инфильтрацию лимфоцитов, гистиоцитов и
эозинофилов. После отмены амиодарона у нее наступила

полная ремиссия всех признаков и симптомов. Авторы
отмечают, ранняя диагностика является важным усло-
вием для быстрого вмешательства и предотвращения
дальнейших осложнений, связанных с этим редким по-
бочным эффектом. Лечение ЛИКВ основано прежде
всего на отмене препарата-виновника [66, 67].

Заключение
В представленном обзоре рассмотрены дерматологи-

ческие проблемы, возникающие у пациентов, прини-
мающих амиодарон. Следует отметить, что при прове-
дении тщательного обследования у пациентов с дерма-
тологическими побочными эффектами амиодарона вы-
являются и другие побочные эффекты, часто прогно-
стически более значимые и требующие соответствую-
щего мониторинга [3, 11, 52, 68, 69].
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