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Буллезный пемфигоид (БП) (сенильная пузырчатка, 
парапемфигус, неакантолитическая пузырчатка) — хро-
ническое воспалительное аутоиммунное заболевание 
кожи, характеризующееся появлением субэпидермаль-
ных пузырей в результате выработки IgG-аутоантител  
к компонентам полудесмосом (антигенам BP180 (BPAg2) 
и BP230 (BPAg1)). Впервые заболевание было описано  
в 1953 г. W.F. Lever [1].

БП встречается одинаково часто у женщин и муж-
чин, расовая предрасположенность по данному заболе-
ванию не доказана. Болеют чаще пациенты в возрасте 
50–70 лет, однако описаны случаи дебюта заболевания  
и в детском возрасте. Есть сообщения об увеличении 
числа случаев заболевания БП в детском возрасте [2]. 
Заболеваемость во Франции и Германии составляет 
6,6 случая на 100 тыс. человек в год, в других странах 
Европы — от 0,7 до 1,3 на 100 тыс. человек в год [3].  
В популяционном когортном исследовании в Велико-
британии заболеваемость БП составила 4,3 случая на 
100 тыс. человек в год [3, 4]. В Российской Федерации за-
болеваемость в 2014 г. составила 1,1 случая на 100 тыс. 
взрослого населения, распространенность — 2,6 на 
100 тыс. взрослого населения. Среди людей в возрасте 
старше 80 лет заболеваемость БП достигает 15–33 слу-
чаев на 100 тыс. соответствующего населения в год [5].

БП слизистых оболочек встречается у 10–25% всех 
пациентов с данным заболеванием. Пузыри обычно эпи-
телизируются без рубцевания. 

В случае отсутствия лечения заболевание может 
сохраняться в течение месяцев или лет, с периодами 
спонтанных ремиссий и обострений. Болезнь может за-
вершиться смертельным исходом, особенно у пациентов 
с ослабленным иммунитетом.

В экспериментальной модели на животных БП проще 
индуцируется у собак [6, 7] и лошадей [8]. Описаны так-
же эксперименты по изучению БП на кошках, мини-пигах  
и мышах [9–13].

Как и у людей с БП, в сыворотке крови собак с дан-
ным заболеванием выявляются IgG-аутоантитела, иден-
тичные тем, которые линейно откладываются в области 
эпидермальной части базальной мембраны. Аналогич-
ные результаты наблюдались у кошек [14], свиней и ло-
шадей [8] с БП. 

IgG-аутоантитела, откладываясь на базальной мем-
бране кожи пациентов с БП, активируют комплемент  
и медиаторы воспаления. Активация системы компле-
мента играет важную роль в привлечении воспалитель-
ных клеток к зоне базальной мембраны. Благодаря их 
непосредственному участию высвобождаются протеазы, 
которые расщепляют десмосомальные белки и приводят 
к образованию пузырей. Эозинофилы обычно присут-
ствуют в пузырях, что выявляется гистологическим ис-
следованием, хотя их присутствие не является абсолют-
ным диагностическим критерием.

Роль аутоантигенов в патогенезе БП еще не пол-
ностью ясна. BPAg1 (BP230) является цитоплазматиче-
ским белком, внутриклеточным компонентом десмосом; 
BPAg2 (BP180, коллаген ХVII типа) — трансмембранным 
коллагеновым белком с внеклеточным доменом [10, 15]. 
Эти антигены являются компонентами полудесмосом, 
представляющих собой комплексы адгезии, поддержива-
ющие эпителиально-стромальное соединение в клетках 
многослойного плоского эпителия.

Проведенные в 2006 г. исследования аутореактив-
ных T- и B-клеток у 35 пациентов с острым началом БП 
показали, что процент Т- и B-клеточной реактивности  
у этих пациентов гораздо выше против BPAg2, чем про-
тив BPAg1. Авторы исследования предположили, что бо-
лее заметную роль в развитии БП играют BPAg2 [16].

Сообщается, что сывороточные уровни аутоантител 
против BPAg2 коррелируют с активностью заболевания  
в некоторых исследованиях [17, 18]. Хотя BPAg2 был опре-
делен как основной антиген, связанный с БП, в 2005 г. 
были выявлены аутоантитела к интегрину альфа-6 [19]  
и ламинину-5 [20] — двум другим компонентам базальной 
мембраны у больных с БП.

Влияние цитокинов и хемокинов на патогенез БП так-
же было изучено в ряде исследований. В коже пациен-
тов с БП были выявлены интерлейкин-16, основной хе-
мотаксический фактор, отвечающий за активацию СD4+ 
Т-хелперов в коже. Значительно более высокие уровни 
интерлейкина-16 были обнаружены в сыворотках крови 
и содержимом пузырей пациентов с БП по сравнению со 
здоровыми испытуемыми. Эти данные, основанные на 
изучении 39 пациентов с БП, позволили предположить 
роль интерлейкина-16 в его развитии [21].

В другом исследовании приняли участие 27 пациен-
тов с БП. В результате исследования сывороточных уров-
ней монокинов, индуцированных σ-интерфероном (Th1-
тип хемокина), и сывороточных уровней CCL17 и CCL22 
(Тh2-тип хемокина) было выявлено их значительное уве-
личение у пациентов с БП по сравнению со здоровыми 
испытуемыми [22].

Уровни матриксных металлопротеиназ (ММП-2, 
ММП-9 и ММП-13) были также значительно увеличены  
в поврежденной БП коже по сравнению со здоровой ко-
жей. Эти данные могут свидетельствовать о роли мат-
риксных металлопротеиназ в дебюте БП [23].

Были получены интересные данные о развитии БП 
после применения адалимумаба для лечения псориаза,  
в связи с чем поднимается вопрос о том, могут ли биопре-
параты играть определенную роль в индукции заболева-
ния или возможно предположить ассоциацию БП с псори-
азом [24]. Подобного рода ассоциация уже была доказана 
в результате генетических исследований и выявления 
единого мутантного гена у пациентов с эпидермолити-
ческим ихтиозом и эритрокератодермией симметричной 
Готтрона. В результате выявления мутантного гена было 
доказано, что эритрокератодермия симметричная Гот-
трона является разновидностью эпидермолитического 
ихтиоза, а не самостоятельным заболеванием [25].

Описаны многочисленные случаи сочетания БП  
с паранеопластическими процессами (карциномой губы, 
злокачественными новообразованиями молочных желез 
и желудочно-кишечного тракта) [26, 27]. Интересно отме-
тить, что выявление и удаление злокачественного ново-
образования вызывает регресс высыпаний БП.

Некоторые аллели второго класса главного комплек-
са гистосовместимости более распространены у больных 
БП, чем в общей популяции. У европеоидов достовер-
ная связь обнаружена с аллелем DQB1*0301, в то время 
как увеличенную частоту аллелей DRB1*04, DRB1*1101  
и DQB1*0302 наблюдали у больных японцев [28].

Несмотря на то, что общепринятой классификации 
БП не существует, клинические проявления принято си-
стематизировать в следующие формы:
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• генерализованная буллезная — представлена рас-
пространенными напряженными пузырями, воз-
никающими на любом участке кожных покровов, 
преимущественно поражающими сгибательные по-
верхности конечностей;

• везикулярная — встречается реже, чем генерализо-
ванная буллезная форма; проявляется небольшими 
группами напряженных пузырей, часто расположен-
ных на уртикарном или эритематозном фоне;

• вегетирующая — встречается очень редко, представ-
лена вегетирующими бляшками в области крупных 
складок, таких как подмышечные впадины, паховая 
область, под молочными железами у тучных пациен-
тов;

• эритродермическая — встречается также крайне 
редко, может напоминать псориаз, генерализован-
ный атопический дерматит или другие заболевания 
кожи, характеризующиеся эксфолиативной эритро-
дермией;

• уртикарная — у некоторых пациентов с БП может 
присутствовать в виде мономорфной сыпи, без появ-
ления пузырей, у ряда пациентов впоследствии вол-
дыри преобразуются в буллезную сыпь;

• узловатая — встречается крайне редко, имеет другое 
название — узловатый пемфигоид. Эта форма может 
внешне напоминать узловатую почесуху;

• акральная форма заболевания, как правило, дебюти-
рует в детстве, зачастую провоцируется вакцинаци-
ей, преимущественно появляется на ладонях, подо-
швах и лице [29].
Клиника типичных проявлений БП включает в себя 

две фазы [30].
1. Предпузырная (небуллезная) фаза. Кожные прояв-

ления БП могут быть полиморфны. В данной фазе забо-
левания признаки и симптомы часто неспецифичны — от 
умеренного и сильного зуда до появления экзематозных 
и/или уртикарных высыпаний, которые могут сохраняться 
в течение нескольких недель или месяцев. Эти неспеци-
фические кожные симптомы могут оставаться единствен-
ными признаков заболевания.

2. Пузырная (буллезная) фаза. Характеризуется раз-
витием пузырей на визуально здоровой или гиперемиро-
ванной коже вместе с уртикарными или инфильтрирован-
ными узелками и бляшками. Эти пузыри напряженные, 
до 1–4 см в диаметре, содержат прозрачную серозную 
жидкость и могут сохраняться в течение нескольких дней, 
оставляя эрозированные или покрытые корками участки. 
Преимущественно поражаются сгибательные поверхно-
сти конечностей. 

Диагноз БП выставляется на основании следующих 
методов:
• патогистологический анализ. Взятие материа-

ла производится в краевой зоне пузыря. Диагноз 
основывается на обнаружении субэпидермальных 
пузырей, воспалительного инфильтрата из поли-
морфных клеток с преобладанием эозинофилов, 
тучных клеток и базофилов, которые особенно 
хорошо визуализируются на ранних стадиях забо-
левания. Кроме того, гистологическая картина бы-

вает представлена эозинофильным и/или нейтро-
фильным спонгиозом;

• прямая иммунофлюоресценция. Взятие материала 
производится со здоровой кожи, в непосредственной 
близости от высыпаний. Выявляются линейные скоп-
ления иммуноглобулинов класса G вдоль базальной 
мембраны;

• непрямая иммунофлюоресценция. Исследованию 
подвергается сыворотка крови, выявляются циркули-
рующие IgG-аутоантитела, которые идентичны IgG, 
обнаруживаемым со стороны эпидермиса на базаль-
ной мембране кожи;

• иммуноферментный анализ для определения цирку-
лирующих IgG-антител к BPAg1 или BPAg2; 

• иммуноблот, позволяющий выявлять циркулирую-
щие IgG-антитела к 180 или 230-kDa.
Как и при других аутоиммунных буллезных заболева-

ниях, целями терапии при БП являются:
• уменьшение образования пузырей;
• способствование заживлению эрозий;
• определение минимальной поддерживающей дозы 

препарата, необходимого для контроля за заболева-
нием.
Наиболее часто используемыми препаратами для 

терапии БП являются средства с противовоспалительным 
действием (кортикостероиды, тетрациклины, дапсон)  
и иммуносупрессоры (азатиоприн, метотрексат, микофе-
нолата мофетил, циклофосфамид) [31, 32]. В последние 
15 лет для лечения данного заболевания стали активно 
применять биологические препараты. Высокая эффек-
тивность ритуксимаба, а также его комбинации с внутри-
венными иммуноглобулинами была продемонстрирована 
в многочисленных исследованиях [33–36]. Для лечения 
БП были использованы и другие биологические препа-
раты: дали положительные результаты схемы лечения  
с одновременным назначением омализумаба и кортико-
стероидов. Эта схема позволила резко снизить дозу кор-
тикостероидных гормонов и обеспечила стойкий эффект 
в более короткие сроки [37].

Большинству пациентов, страдающих БП, требуется 
терапия в течение 6–60 месяцев, после чего заболевание 
зачастую переходит в состояние длительной ремиссии. 
Часть пациентов вынуждены принимать терапию в тече-
ние многих лет.

Большинство летальных исходов, связанных с БП, 
возникают вторично в результате побочного воздействия 
препаратов, используемых в лечении. Например, паци-
енты с БП находятся в группе повышенного риска сопут-
ствующих состояний, таких как гипертония, сахарный 
диабет, тромбоэмболии, сердечно-сосудистые, невроло-
гические и нейродегенеративные заболевания [38–43]. 
Лечение БП базисными препаратами может усугубить 
течение этих заболеваний.

Представленный обзор литературы демонстрирует 
современные возможности диагностики и лечения БП, 
практикуемые в других странах, и диктует необходи-
мость обсуждения и внесения корректировок в стандар-
ты оказания специализированной медицинской помощи 
пациентам с БП.
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