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Введение
Врожденный буллезный эпидермолиз (ВБЭ) пред-

ставляет собой группу орфанных заболеваний кожи 
с генетической и фенотипической неоднородностью, 
основным клиническим симптомом которой является об-
разование пузырей на коже и (или) слизистых оболочках 
при самом незначительном физическом и (или) хими-
ческом воздействии, а также без четкой связи с пред-
шествующей травматизацией вследствие разрушения 
межклеточных связей в эпидермисе и зоне базальной 
мембраны кожи [1, 2, 3].

Все основные типы и подтипы ВБЭ являются резуль-
татом мутации в генах, кодирующих синтез структурных 
белков кожи [4].

Форма и степень тяжести ВБЭ зависят от конкретного 
генетического дефекта, так как мультигетерогенность 
клинических проявлений обусловливается множеством 
различных мутаций [5].

Несмотря на то что определенные гены экспрессиру-
ются исключительно или преимущественно в эпителии 
кожи и (или) слизистых оболочек, некоторые из них 
имеют более широкое распределение и мутации могут 
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затрагивать ткани других органов и систем с тяжелым 
течением заболевания и высоким уровнем смертности [6].

По данным Национального регистра буллезного эпидер-
молиза (БЭ) США, распространенность и заболеваемость 
ВБЭ составляет 11,1 случая на 1 миллион человек и 19,6 
случая на 1 миллион живорождений соответственно [7].

Современная классификации врожденного 
буллезного эпидермолиза

Согласно последнему пересмотру классификации БЭ 
на Международном консенсусном совещании в Лондоне 
в 2020 году выделяют четыре основных типа ВБЭ:
1.	 простой буллезный эпидермолиз (ПБЭ) – c образова-

нием пузырей исключительно на уровне базального 
слоя эпидермиса;

2.	 пограничный буллезный эпидермолиз (ПогрБЭ) – 
с образованием пузырей на уровне светлой пластинки 
базальной мембраны;

3.	 дистрофический буллезный эпидермолиз (ДБЭ) – с об-
разованием пузырей на уровне плотной пластинки 
базальной мембраны;

4.	 буллезный эпидермолиз Киндлер (КБЭ) – с перемен-
ным уровнем образования пузырей [8, 9, 10].

Дальнейшая подклассификация на подтипы основы-
вается на фенотипических особенностях пациентов, типе 
наследования (доминантный или рецессивный), изменении 
экспрессии определенных структурных белков кожи, типе 
мутации, конкретном вовлеченном гене и включает 35 
различных клинических форм ВБЭ (14 ПБЭ, 9 ПогрБЭ, 11 
ДБЭ, 1 БЭК) [8].

Поражения эпителизированных 
и неэпителизированных тканей при врожденном 
буллезном эпидермолизе

Основным признаком всех типов ВБЭ является обра-
зование пузырей на коже и (или) слизистых оболочках, 
при вскрытии которых остаются эрозии [1].

При тяжелом течении ВБЭ (особенно при ДБЭ), не-
смотря на современный уровень развития диетологической 
помощи, у пациентов часто наблюдается выраженная 
белково-энергетическая недостаточность, связанная с недо-
статочностью питания мультифакторного генеза у данной 
когорты пациентов [11].

По данным С. Г. Макаровой, Л. С. Намазовой-Барановой 
и Н. Н. Мурашкина, у детей с ДБЭ наблюдается выражен-
ное снижение индексов Z-score (отклонение значений 
индивидуального показателя от среднего значения для 
данной популяции, деленное на стандартное отклонение 
среднего значения), WAZ (z-score масса тела / возраст) 
и BAZ (z-score индекс массы тела / возраст), почти у по-
ловины пациентов индекс BAZ был ниже –3, что соответ-
ствует тяжелой недостаточности питания [12, 13].

Недостаточность питания при тяжелых формах ВБЭ 
является результатом повреждения эпителия в ротовой 
полости и желудочно-кишечном тракте, которое приводит 
к образованию пузырей, болезненных эрозий и рубцо-
вых изменений [14]. Образующиеся в ротовой полости 

рубцы приводят к заращению вестибулярных складок, 
микростомии и анкилоглоссии [15], а стриктуры пищевода 
и прямой кишки могут вызывать дисфагию, фагодинию, 
гастроэзофагеальный рефлюкс, запоры и вторичную ано-
рексию [14, 15, 16].

У пациентов с ВБЭ встречаются недоразвитие зубоче-
люстной системы, скученность зубов, гипоплазия эмали. 
Болезненные эрозии, рубцовые осложнения в полости рта 
и стоматологические проблемы в значительной степени 
затрудняют гигиену полости рта у пациентов, что спо-
собствует развитию множественного кариеса и приводит 
к ранней частичной или полной адентии, трудностям 
в приеме пищи [15].

Потребность в питательных веществах еще больше 
усугубляется в результате транскутанной и трансмуко-
зальной потери белка, плазмы и форменных элементов 
крови, способствующих развитию гипоальбуминемии, 
гипопротеинемии, умеренной или тяжелой мальабсорб-
ции, мультифакторной рефрактерной анемии, задержке 
роста [14, 16, 17], а также гиперметаболизма, связанного 
с непрерывной регенерацией кожи и вторичной бактери-
альной колонизацией [18, 19, 20], из-за которой пациенты 
с наиболее тяжелыми формами ВБЭ находятся в посто-
янном состоянии хронического воспалительного процес-
са [21]. Самым грозным осложнением персистирующей 
инфекции кожи является развитие вторичной септицемии 
вплоть до летального исхода [15].

При ВБЭ может поражаться опорно-двигательный ап-
парат с образованием псевдосиндактилий и сгибательных 
контрактур суставов, возникающих преимущественно при 
тяжелом рецессивном ДБЭ, что приводит к выраженным 
нарушениям функции кисти и снижению физической 
активности [15].

При наиболее тяжелых формах ВБЭ могут формиро-
ваться остеопения и остеопороз [15]. Нарушения фос-
форно-кальциевого (преимущественно кальциевого) 
обмена имеются у большого числа детей с ДБЭ, а так-
же у большинства пациентов отмечена недостаточность 
витамина D [22].

Среди прочих осложнений встречаются поражения 
органа зрения (инъекция конъюнктивы, слезотечение, 
образование пузырей и эрозий на роговице, рубцевание 
роговицы, образование паннуса, симблефарон, анки-
лоблефарон, эктропион), мочеполовой системы (стеноз 
мочевыводящих путей, гидронефроз, хроническая почеч-
ная недостаточность, гломерулонефрит, IgA-нефропатия, 
амилоидоз почек), дыхательной системы (стеноз горта-
ни) [14], сердечно-сосудистой системы (дилатационная 
кардиомиопатия), развитие инвазивных злокачественных 
новообразований кожи (плоскоклеточная карцинома кожи), 
депрессии и негативного образа восприятия собственного 
тела [15].

Состояние полового развития у детей с врожденным 
буллезным эпидермолизом

Согласно многочисленным данным, у детей, страда-
ющих хроническими заболеваниями, часто отмечается 
функциональная задержка полового созревания мульти-
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факторной этиологии, которая, в свою очередь, оказывает 
влияние на физическое развитие, метаболизм костной 
ткани и психологическое состояние пациентов [23].

На сегодняшний день нет опубликованных иссле-
дований о частоте встречаемости задержки полового 
созревания у детей с ВБЭ, хотя, согласно наблюдениям, 
она часто встречается у детей с наиболее тяжело про-
текающими клиническими формами, сопровождаю-
щимися недостаточностью питания мультифакторного 
генеза [15].

Согласно личным наблюдениям A. Martinez и C. Brain, 
у пациентов с тяжелыми формами ВБЭ имеется гипого-
надотропный гипогонадизм со сниженными показате-
лями лютеинизирующего и фолликулостимулирующего 
гормонов, вероятными причинами которых являются 
недостаточность питания и хроническое воспаление, за-
пускающее синтез провоспалительных цитокинов (ИЛ‑1, 
ИЛ‑6, фактора некроза опухоли – альфа) с последующими 
нарушениями регуляции оси «гормон роста (ГР) – инсули-
ноподобный фактор роста – 1» (соматотропная ось) с ча-
стичной резистентностью рецепторов в тканях-мишенях 
к ГР и модификацией гипоталамо-гипофизарно-гонадной 
оси с развитием гипогонадотропного гипогонадизма 
посредством механизма обратной связи [24].

Заключение
Для тяжелых форм ВБЭ характерна мультисистем-

ность поражения с развитием недостаточности питания, 
состояния хронического воспаления и нарушения мета-
болизма костной ткани. В связи с отсутствием опублико-
ванных работ о частоте встречаемости задержки полового 
созревания у детей с ВБЭ и ее патогенетических аспектах, 
дальнейшее проведение исследований в этой области 
является ключом к разработке более индивидуализиро-
ванного подхода к лечению пациентов и улучшению их 
качества жизни.
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