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На сегодняшний день методов этиопатогенетического лечения врожденного буллезного эпидермолиза 
не разработано. Все существующие методы лечения являются симптоматическими и направлены в основном 
на уход за пациентом. В связи с мультиорганностью поражения при тяжелых формах врожденного буллезного 
эпидермолиза больным необходима помощь не только дерматолога, но и подготовленных специалистов — терапевта 
(педиатра), гастроэнтеролога, стоматолога, при необходимости офтальмолога, хирурга, гематолога, онколога и др. 
Для проведения эффективных лечебно-профилактических мероприятий необходима разработка клинических 
рекомендаций и стандартов лечения. Перспективные методы терапии (заместительная белковая, клеточная, генная) 
пока находятся на разных стадиях разработки и внедрения в практику, но в перспективе способны решить проблемы 
лечения врожденного буллезного эпидермолиза.
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Today there are no ethiopathogenetic treatment methods for treating hereditary epidermolysis bullosa. All available treatment 
methods are symptomatic and are mainly aimed at patient care. Since severe forms of hereditary epidermolysis bullosa 
affect multiple organs, patients need assistance of both dermatologists and skilled experts such as general practitioners 
(pediatricians), gastroenterologists and dentists or ophthalmologists, surgeons, hematologists, oncologists, etc. when 
needed. To take efficient therapeutic and preventive measures, clinical recommendations and treatment standards 
are needed. Promising therapeutic methods (protein replacement, cell and gene techniques) are currently at different 
development and implementation stages but they can solve problems related to the treatment of hereditary epidermolysis 
bullosa in the future.
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 �Врожденный буллезный эпидермолиз объединяет 
большую группу редких наследственных генетических 
заболеваний кожи, обусловленных мутациями ряда 
генов, ответственных за синтез структурных белков 
кожи. заболевание характеризуется склонностью к 
образованию пузырей на коже и слизистых оболоч-
ках, преимущественно на местах незначительной ме-
ханической травмы, возникающих в результате на-
рушения межклеточных связей в эпидермисе, либо в 
зоне дермо-эпидермального соединения [1].

Для врожденного буллезного эпидермолиза харак-
терно начало с рождения или первых месяцев жизни, 
непрерывное течение с периодическими обострения-
ми, при тяжелых формах заболевания развитие муль-
тиорганного поражения и обширного рубцевания, при-
водящего к инвалидизации больных и уменьшению 
продолжительности жизни. Тяжесть некоторых забо-
леваний этой группы настолько велика, что приводит 
к летальным исходам даже в первые дни жизни [1—3].

Не все клинические признаки заболевания появля-
ются сразу после рождения. Многие проявления врож-
денного буллезного эпидермолиза могут развиваться 
в более старшем возрасте по мере прогрессирования 
заболевания, что зависит от клинической формы бо-
лезни.

Например, рубцовая атрофия, милиумы, псевдо-
синдактилии, контрактуры, дистрофия ногтей или ано-
нихия у больных дистрофическим врожденным бул-
лезным эпидермолизом развиваются через некоторое 
время после рождения (месяцы, годы). при переводе 
ребенка на твердую пищу появляются признаки пора-
жения желудочно-кишечного тракта, особенно пище-
вода, на слизистой оболочке которого последователь-
но образуются эрозии и стриктуры. Вследствие этого 
нарушается поступление пищевых веществ, необхо-
димых для нормального осуществления обмена ве-
ществ, роста и развития организма. Длительное суще-
ствование на коже обширных эрозий и образование 
крупных пузырей приводят к потере жидкости и белка. 
В связи с этим у больных отмечается значительная за-
держка роста и развития, развивается анемия. Кроме 
того, могут наблюдаться такие тяжелые осложнения, 
как поражение роговицы, хроническая почечная недо-
статочность, дилатационная кардиомиопатия, анкило-
глоссия, микростомия. больные дистрофическим бул-
лезным эпидермолизом находятся в группе риска раз-
вития плоскоклеточного рака кожи, который у этих па-
циентов отличается агрессивным течением и быстрым 
метастазированием. К другим, реже встречающимся 
признакам врожденного буллезного эпидермолиза, 
относятся алопеция, гипер- или гипогидроз, частичная 
или полная адентия [1].

Немаловажным аспектом на протяжении длитель-
ного, трудного и часто безуспешного лечения являют-
ся психоэмоциональные нагрузки как на самих боль-
ных, так и на людей, заботящихся о них. Все выше-

перечисленные клинические проявления, а также ос-
ложнения в той или иной степени влияют на качество 
жизни пациентов [4].

Классификация
В настоящее время, согласно рекомендациям Тре-

тьего международного согласительного совещания по 
диагностике и классификации буллезного эпидермо-
лиза (2008 г.) и по пересмотру его в 2014 г., различают 
4 основные группы и 6 подгрупп врожденного буллез-
ного эпидермолиза. На сегодняшний день внутри ос-
новных подгрупп выделено большое количество под-
типов врожденного буллезного эпидермолиза (в Рос-
сии принято называть их клиническими формами), не-
которые из них встречаются крайне редко, и имеются 
единичные описания этих заболеваний. В классифи-
кации также приведены уровни кожного покрова, в ко-
торых образуются пузыри (см. таблицу) [5, 6].

Лечение
Этиопатогенетического лечения врожденного бул-

лезного эпидермолиза в настоящее время не суще-
ствует. Все врачебные мероприятия являются палли-
ативными и в первую очередь направлены на предот-
вращение возникновения травм и как следствия их — 
пузырей посредством подбора оптимального ухода 
за кожей и пораженными поверхностями. Лечение 
направлено также на устранение зуда, болевых ощу-
щений, борьбу с инфекционными осложнениями забо-
левания, коррекцию патологии желудочно-кишечного 
тракта, зубов, костно-суставного аппарата. пациенты 
с врожденным буллезным эпидермолизом нуждаются 
в активном динамическом наблюдении и лечении не 
только у врачей-дерматологов, но и у других специа-
листов, таких как хирурги, стоматологи, гастроэнтеро-
логи, педиатры, онкологи, офтальмологи, гематологи, 
психологи [2, 7]. 

Лечение кожных поражений
Наружное лечение больных врожденным бул-

лезным эпидермолизом должно быть комплексным 
и проводиться с учетом клинических проявлений за-
болевания.

пузыри у больных врожденным буллезным эпи-
дермолизом могут быть напряженными, полушаро-
видными, выступающими над поверхностью кожи, или 
вялыми, с тонкой покрышкой, свисающими вниз под 
тяжестью заполняющей их жидкости. Кожа в области 
образования пузырей, особенно во время их разви-
тия, резко болезненна [8]. Снижение болезненности и 
предотвращение роста площади пузырей достигаются 
их опорожнением. пузырную жидкость удаляют, про-
калывая пузырь с одной или двух сторон стерильной 
инъекционной иглой, стараясь при этом не задеть дно 
пузыря. при заполнении пузырей кровью или гноем их 
покрышки удаляют. после опорожнения обязательно 
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Таблица Классификация врожденного буллезного эпидермолиза (ВБЭ) [2, 3]

Группа ВБЭ Основные 
подгруппы ВБЭ

Уровень 
образования 

пузыря
Клинические формы ВБЭ Белки-мишени

Простой 
буллезный 
эпидермолиз 
(ПБЭ)

Супрабазальный 
ПБЭ 

Интраэпидермальный Синдром отслаивания кожи на конечностях
Поверхностный ПБЭ
Акантолитический ПБЭ

Синдромы хрупкости кожи:
— десмоплакина дефицит
— плакоглобина дефицит
— плакофиллина дефицит 

Трансглутаминаза 5
—
Десмоплакин, плакоглобин

Десмоплакин
Плакоглобин
Плакофиллин-1

Базальный ПБЭ Локализованный ПБЭ
Тяжелый генерализованный ПБЭ
Среднетяжелый генерализованный ПБЭ
ПБЭ с пятнистой пигментацией
ПБЭ кольцевидный мигрирующий 
ПБЭ аутосомно-рецессивный с вовлечением 
кератина 14
ПБЭ с мышечной дистрофией
ПБЭ с атрезией пилоруса
ПБЭ Огна
ПБЭ аутосомно-рецессивный с дефицитом 
антигена 1 буллезного пемфигоида
ПБЭ аутосомно-рецессивный с дефицитом 
экзофиллина 5 

Кератин 5, кератин 14
То же
То же
Кератин 5
То же
Кератин 14

Плектин
Плектин, интегрин-α6β4
Плектин
Антиген 1 буллезного 
пемфигоида
Экзофиллин 5

Пограничный 
буллезный 
эпидермолиз 
(ПогрБЭ)

Генерализованный 
ПогрБЭ

В светлой пластинке 
базальной мембраны 
эпидермиса 
(intralamina lucida)

ПогрБЭ генерализованный тяжелый
ПогрБЭ генерализованный среднетяжелый
ПогрБЭ с атрезией пилоруса
ПогрБЭ с поздней манифестацией
ПогрБЭ с вовлечением дыхательной  
и почечной систем

Ламинин-332
Ламинин-332, коллаген XVII типа
Интегрин-α6β4
Коллаген XVII типа
Интегрин α3-субъединица

Локализованный 
ПогрБЭ

ПогрБЭ локализованный

ПогрБЭ инверсный
ЛОК-синдром (ларинго-онихо-кожный)

Ламинин-332, коллаген XVII типа, 
интегрин-α6β4
Ламинин-332
Ламинин-332 (α3-цепь)

Дистрофический 
буллезный 
эпидермолиз 
(ДБЭ)

Доминантный ДБЭ 
(ДДБЭ)

Под плотной 
пластинкой 
базальной мембраны 
эпидермиса 
(sublamina densa)

ДДБЭ генерализованный
ДДБЭ акральный
ДДБЭ претибиальный
ДДБЭ пруригинозный
ДДБЭ с поражением только ногтей
ДДБЭ, буллезный дермолиз новорожденных

Коллаген VII типа

Рецессивный ДБЭ 
(РДБЭ)

РДБЭ тяжелый генерализованный
РДБЭ генерализованный среднетяжелый
РДБЭ инверсный
РДБЭ локализованный
РДБЭ претибиальный
РДБЭ пруригинозный
РДБЭ центростремительный
РДБЭ, буллезный дермолиз новорожденных

Коллаген VII типа

Киндлер-
синдром

─ На разных уровнях ─ Киндлин-1
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наложение повязки, предпочтение отдается неадге-
зивным раневым повязкам [2].

Эрозии, образовавшиеся на месте пузырей, об-
рабатывают не содержащими спирт дезинфицирую-
щими растворами хлоргексидина биглюконата, мети-
ленового синего 1%, фурацилина 0,02%, диоксидина 
5%, мирамистина или орошают спреем, содержащим 
октенидина дигидрохлорид и феноксиэтанол. после 
обработки антисептиками на эрозии накладывают 
атравматические (неадгезивные, неприлипающие) ра-
невые повязки. Эффект «неприлипания» достигается 
пропитыванием прилегающего к эрозии слоя покры-
тия различными составами — силиконом, парафином, 
вазелином, жирами (липидами), кремами, пчелиным 
воском [9].

На свободные от гноя эрозии накладывают атрав-
матические повязки урготюль, грассолинд, бранолинд, 
атрауман, воскопран, мепитель. поверх нижнего не-
прилипающего слоя, представленного в виде сетки, 
накладывают верхний — впитывающий, из стериль-
ных марлевых салфеток, салфеток медикомп или ме-
сорб, которые можно менять при промокании, не сни-
мая сетки нижнего слоя. при обильном отделяемом 
применяют сорбирующие раневые повязки. Впитыва-
ющий жидкость слой такого покрытия может быть раз-
ным по составу и состоять из полиуретановой губки 
(мепилекс, сюспур-дерм, пермафом), полисахаридов 
(альгипор, альгимаф, сильверсель) или коллагеновой 
губки (комбутек, гешиспон, коллахит). болезненность 
в участке кожи, закрытом раневой повязкой, умень-
шается. закрытая повязкой эрозия не обсеменяется 
микробами, исключается ее дальнейшее травмирова-
ние, прекращается мокнутие. Современные повязки 
эластичны, они позволяют сохранить объем движений, 
даже если эрозия расположена в зоне сустава [10].

Для лечения инфицированнных эрозий приме-
няются повязки с добавлением противомикробных 
средств: с серебром (сильверсель, урготюль S.Ag, 
фибротюль Ag, атрауман АГ), хлоргексидином (пара-
пран с хлоргексидином, бактиграс), антибактериаль-
ными средствами (воскопран с мазью диоксидина 5%, 
воскопран с мазью левомеколь, коллахит фА, колла-
хит Ш, альгипор) [11]. при сильных болевых ощущени-
ях могут использоваться покрытия с обезболивающи-
ми веществами — парапран с лидокаином, коллахит 
фА (содержит анилокаин). Следует учитывать, что по-
вязки, содержащие ионы серебра и/или антибиотики, 
нужно применять с осторожностью и накладывать на 
непродолжительный срок (не более 3 дней). повяз-
ки с серебром не применяются у младенцев и детей 
младшего возраста из-за высокой проницаемости ко-
жи и возможности развития аргирии [12].

при плохо заживающих язвах применяют специ-
альные заживляющие (регенерирующие) повязки в 
виде эластичных полупрозрачных пластинок, плотно 
прилегающих ко дну язвы и не дающих возможности 

ей высохнуть, — гидрогелевые (гидросорб, сорбалгон, 
гелепран с серебром, гелепран с мирамистином, геле-
пран с лидокаином, повязка гелевая апполо) и гидро-
коллоидные (гидроколл, гидротюль, грануфлекс).

Особую группу заживляющих повязок представля-
ют коллагеновые пористые покрытия (коллагеновые 
губки) — комбутек, гешиспон, коллахит. Они плотно 
прилипают ко дну раны и самостоятельно отделяются 
либо в случае намокания, либо при полном заживле-
нии. В состав коллагеновых покрытий могут входить 
антимикробные и обезболивающие (коллахит Ш, кол-
лахит фА), а также заживляющие вещества (метура-
кол). 

Неадгезивные повязки не требуют ежедневной 
смены и могут находиться на коже от 2—3 до 7 дней. 
за исключением пористых повязок с коллагеном, ко-
торые накладывают точно по размеру раны, площадь 
остальных неадгезивных покрытий должна превы-
шать покрываемый дефект кожи на 1—2 см по всей 
периферии [9]. Все повязки могут быть разрезаны на 
части, достаточные для покрытия эрозии или язвы, 
поэтому большим по размеру покрытием можно вос-
пользоваться для наложения на несколько эрозий или 
оставить его часть до следующей перевязки.

поверх любых покрытий накладывают вторичные 
повязки. Они могут состоять из различных матери-
алов — марли, синтетических волокон, трубчато-
сетчатых. Основная их цель — удержать на месте 
первичные повязки, т. е. раневые покрытия. Важно, 
чтобы они не были тугими и не завязывались узлом, 
чтобы избежать дополнительного травмирования. 
при бинтовании кистей и стоп у детей с рецессивным 
дистрофическим буллезным эпидермолизом важно 
внимательно следить, чтобы каждый палец ребенка 
был перевязан отдельно и рука или нога не оказа-
лись в положении сгибания или, наоборот, разгиба-
ния. удобны для бинтования самофиксирующиеся 
бинты пеха-хафт. переплетение волокон в бинте по-
зволяет обойтись без дополнительного закрепления 
его кончика, конец просто прилипает к предыдуще-
му туру бинта и не скользит по нему. Если вторичная 
повязка закрепляет первичную в области сустава, то 
для сохранения его подвижности можно пользовать-
ся эластичными бинтами ластотель или ластодюр 
вайх. перевязка у пациента со множественными эро-
зиями и язвами может занимать 1—2 ч [12]. 

Корки можно обрабатывать спиртосодержащи-
ми дезинфицирующими растворами (фукорцин, 1% 
спиртовой раствор метиленового синего) или пере-
кисью водорода 3%, затем мазями с антисептиками, 
противомикробными веществами (сульфатиазол или 
сульфадиазин серебра) или антибиотиками широко-
го спектра (мупироцин, бацитрацин, неомицин, фузи-
довая кислота, линкомицин, гентамицин). Если корки 
отделились, например, во время купания и под ними 
обнажились эрозии, то дезинфицирующие растворы 
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для их обработки не должны содержать спирта и даль-
нейший уход осуществляется с помощью неадгезив-
ных раневых повязок [11].

В уходе за неповрежденной кожей нуждаются толь-
ко пациенты с дистрофическими и пограничными груп-
пами заболевания, у которых заживление происходит 
с образованием рубцовой атрофии, представляющей 
собой участки истонченной кожи, похожей на папи-
росную бумагу, очень хрупкой, всегда сухой. Кожа в 
области рубцовой атрофии лишена способности к по-
то- и салоотделению, т. е. формированию защитной ги-
дролипидной пленки на поверхности, придающей коже 
здоровых людей мягкость и эластичность. покрытая 
рубцами кожа становится особенно хрупкой, как пра-
вило, это участки наиболее частого травмирования — 
локти, колени, лодыжки, шея. у некоторых пациентов 
с возрастом на рубцах перестают появляться пузыри, 
а эпидермис сразу отслаивается и возникают эрозии. 
Кожу в области рубцов нужно ежедневно ожиривать и 
увлажнять, создавая аналог собственной гидролипид-
ной пленки, чтобы она приобретала мягкость и эластич-
ность и с большей эффективностью противостояла ме-
ханическим воздействиям. С этой целью применяются 
кремы, молочко (не содержащий спирта лосьон) для 
тела и мази на эмульсионной основе. при использова-
нии кремов следует иметь в виду, что они не должны 
быть густыми, так как обычных массажных движений 
при нанесении крема на кожу больного врожденным 
буллезным эпидермолизом может быть достаточно 
для отделения эпидермиса от дермы с образованием 
пузырей или эрозий. помимо косметических средств 
целесообразно наносить мази на эмульсионной осно-
ве с витаминами А, Е и их комбинациями, способству-
ющие пролиферации кератиноцитов и регулирующие 
кератинизацию, а также мази и кремы с дексапантено-
лом и гемодериватами телячьей крови, улучшающие 
кровоснабжение и заживление [13]. 

поскольку перевязки — основная часть лечения 
кожных поражений, важная роль отводится обучению 
родителей и ухаживающих за больными лиц навыкам 
и правилам их проведения. Отсутствие в России спе-
циально обученного младшего медицинского персона-
ла — причина, по которой родители больных детей по-
лучают информацию из Интернета или друг от друга, 
часто неправильную или искаженную. В европейских 
рекомендациях по терапии больных врожденным бул-
лезным эпидермолизом большое внимание уделяется 
именно этой части лечения и обучению младшего ме-
дицинского персонала специальным методам ухода за 
такими пациентами [14]. 

Отдельной задачей является правильный подбор 
одежды и обуви (отказ от грубых, давящих, травми-
рующих тканей, желательно наружное расположение 
швов на одежде, отсутствие тесемок, резинок). Вы-
сокая температура окружающей среды отрицательно 
влияет на состояние кожи больных врожденным бул-

лезным эпидермолизом, поэтому в помещениях, где 
находятся пациенты, должны быть оптимизированы 
микроклиматические условия [15].

В 2012 г. группой специалистов по врожденному 
буллезному эпидермолизу сформулированы основ-
ные принципы ухода за кожей пациентов [16]: 

 � предупреждение травмирования кожи во избежа-
ние формирования новых пузырей;
 � устранение боли;
 � тщательный уход за эрозированными участками 
с применением соответствующих современных 
атравматичных перевязочных материалов из спе-
циальных видов тканей для обеспечения свое-
временного заживления ран и профилактики вто-
ричной инфекции. Если происходит прилипание 
повязок, то возможно использование специальных 
средств, которые минимизируют травматизацию 
и боль, например нилтак (средство предназначено 
для растворения и безболезненного снятия повя-
зок); 
 � поддержание хорошего адаптивного питания для 
усиления заживления эрозий (исключение грубой 
пищи, увеличение белковых продуктов в пищевом 
рационе, специальные смеси в детском возрасте);
 � профилактика развития поражения внутренних ор-
ганов и их осложнений; 
 � постоянная психоэмоциональная (психосоциаль-
ная) поддержка.

Противозудная терапия, устранение болевых 
ощущений

болевые ощущения всегда сопровождают обра-
зование пузырей, наличие эрозий, а также процедуру 
перевязки больного врожденным буллезным эпидер-
молизом. Нередко они побуждают больного занимать 
вынужденную позу, ограничивают двигательную ак-
тивность, мешают спать. В условиях стационара пере-
вязки у маленьких детей проводят под наркозом. В до-
машних условиях наиболее часто для устранения бо-
ли применяют препараты, содержащие парацетамол 
[8]. Дополнительно, с учетом возраста, длительными 
курсами можно применять седативные средства рас-
тительного происхождения — экстракты валерианы, 
пустырника, пиона, шалфея, а также успокоительные 
сборы. 

Высыпания часто сопровождаются зудом, особен-
но при дистрофическом буллезном эпидермолизе. 
В результате расчесывания появляются новые пу-
зыри, эрозии, язвы и рубцы, поэтому устранение зу-
да — важная задача терапии больных. Для уменьше-
ния зуда наружно применяются смягчающие и увлаж-
няющие кожу средства (содержащие ментол, алоэ) и 
топические глюкокортикостероиды, хотя последние 
дают незначительный эффект и имеют ограничения 
в применении по возрасту и длительности нанесения 
[17]. учитывается также увеличение вероятности раз-
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вития системных нежелательных явлений при исполь-
зовании топических глюкокортикостероидов у боль-
ных врожденным буллезным эпидермолизом.

Системно зуд устраняется антигистаминными пре-
паратами второго поколения, многие из них выпуска-
ются в виде раствора или сиропа, что немаловажно 
для пациентов с дисфагией [16]. препараты первого 
поколения предпочтительны при нарушении сна [16]. 

Лечение поражения желудочно-кишечного 
тракта

при многих формах врожденного буллезного эпи-
дермолиза незначительная механическая травма 
фрагментами твердой пищи приводит к появлению 
пузырей и эрозий во рту, глотке и пищеводе. при ре-
цессивном дистрофическом врожденном буллезном 
эпидермолизе поражение слизистой оболочки поло-
сти рта, глотки, пищевода и прямой кишки завершает-
ся рубцеванием с заращением во рту вестибулярных 
складок, утратой уздечек, анкилоглоссией, эпизодами 
дисфагии, формированием стриктур пищевода, га-
строэзофагеального рефлюкса, постоянными запора-
ми [18, 19].

Из-за ранней утраты зубов и изменений в полости 
рта нарушается процесс пищеварения, а во время дис-
фагии больные не могут принимать пищу по несколько 
дней, худеют иногда до полного истощения. пациенты 
с врожденным буллезным эпидермолизом с обшир-
ными пузырями и эрозиями теряют через кожу белки 
и жидкость, расходуют энергию на борьбу с инфици-
рованием, на заживление, поддержание иммунитета. 
Их метаболизм повышен, а возможности поступления 
питательных веществ в желудочно-кишечный тракт 
ограничиваются болями в полости рта, затруднениями 
жевания и глотания, сужением пищевода, нарушени-
ем продвижения пищи по кишечнику, употреблением 
только мягкой и жидкой пищи, потерей аппетита.

Назначается механически, химически и термиче-
ски щадящая диета, обогащенная дополнительными 
нутриентами (белки, углеводы, витамины, железо), 
с повышенной калорийностью. Детям младшего воз-
раста назначают антирефлюксные смеси (Нутри-
лак АР, Нутрилон АР, фрисовом, Хумана АР, Сэмпер 
Лемолак, Энфамил АР, Нутрилон Комфорт), а также 
смеси, обогащенные белком и пищевыми волокнами. 
Важно достаточное введение жидкости, особенно во 
время эпизодов дисфагии [20].

Для предупреждения инфицирования эрозий во 
рту применяются дезинфицирующие и противоми-
кробные средства — раствор хлоргексидина биглюко-
ната 0,12% и препараты, содержащие метронидазол. 
Облегчение боли, вызванной эрозиями слизистой 
оболочки полости рта, достигается использованием 
антацидных и противовоспалительных препаратов 
(полоскание полости рта после еды отварами ромаш-
ки и шалфея). Имеются сообщения об эффективности 

применения суспензии сукральфата для уменьшения 
частоты образования пузырей, облегчения боли и 
уменьшения выраженности воспаления [21]. при пло-
хом заживлении на очаги поражения назначают об-
лепиховое масло, аппликации средств, содержащих 
ретинола пальмитат и депротеинизированный гемо-
дериват крови телят. улучшение открывания рта при 
формировании, а также для профилактики микросто-
мии достигается регулярными упражнениями. 

Для облегчения дефекации в диету вводятся раз-
мягчающие кал ингредиенты — у детей младшего воз-
раста молочные смеси (Сэмпер бифидус, Нутрилон 
Комфорт), с 1 года можно использовать растительное 
слабительное сенна в небольших дозах, с 8 лет — 
средства на основе макрогола или полиэтиленглико-
ля, в любом возрасте — лактулозу. Возможно назна-
чение микроклизмы с теплым вазелиновым маслом, 
свечей с глицерином [20].

при недостаточной прибавке в массе тела иногда 
прибегают к наложению гастростомы. больным необ-
ходима помощь гастроэнтеролога, нутрициолога, а по-
рой и хирурга для устранения стриктур пищевода и на-
ложения гастростомы.

Стоматологическая помощь
Ранний кариес характерен для многих групп врож-

денного буллезного эпидермолиза из-за невозмож-
ности достижения хорошей гигиенической обработки 
зубов в связи с легкой ранимостью слизистой оболоч-
ки. Наблюдается ранний кариес как молочных, так и 
постоянных зубов, при тяжелых формах выпадение 
зубов вплоть до полной адентии в молодом возрасте. 
предотвращение кариеса может быть достигнуто при 
соблюдении гигиены полости рта, частой профессио-
нальной обработке, фторировании зубов, регулярном 
приеме препарата витафтор. поддержание зубов в хо-
рошем состоянии позволяет тщательно пережевывать 
пищу и снижает риск повреждения слизистой оболоч-
ки пищевода. Важное значение имеют зубы и в пра-
вильной артикуляции, обеспечивая четкую речь [22].

Для чистки зубов (а она возможна даже при тя-
желых формах) выбирают зубную щетку с маленькой 
головкой и мягкой щетиной (ее можно сделать еще 
мягче, размочив в горячей воде перед чисткой). при 
тяжелой микростомии щетину на щетке укорачивают. 
Возможно использование для чистки ватных палочек, 
мягкой ткани или марли, если во рту много пузырей. 
зубные паста или гель должны содержать фтор. Обя-
зательно полоскать рот водой, средствами для поло-
скания (без спирта) или отварами трав после каждого 
приема пищи [23]. 

Лечение и протезирование зубов в значительной 
степени затруднено вследствие плохого доступа при 
наличии микростомии, а также крайне легкой рани-
мости слизистой оболочки с образованием пузырей и 
эрозий. установка и ношение съемных протезов прак-
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тически невозможны, о других эффективных видах 
протезирования, в частности об установке имплантов, 
имеются единичные сообщения [24].

Согласно клиническим рекомендациям по лечению 
поражений слизистой оболочки полости рта и зубов 
у больных врожденным буллезным эпидермолизом, 
рекомендуется регулярное (1 раз в 3—6 мес.) посе-
щение стоматолога всеми пациентами, при тяжелых 
формах — чаще. Это необходимо не только для ухода 
и лечения, но и для раннего выявления предраковых 
и опухолевых процессов в полости рта [23]. 

Лечение контрактур и псевдосиндактилий
при рецессивном дистрофическом врожденном 

буллезном эпидермолизе заживление эрозий кожи ки-
стей и стоп завершается рубцеванием с формирова-
нием сгибательных контрактур и псевдосиндактилий. 
На ранних стадиях формирования контрактур реко-
мендуется лечебная физкультура для рук и ношение 
лонгет. Хирургическое лечение проводится в случаях, 
когда с помощью лонгет и физических упражнений 
не удается преодолеть сгибание пальцев, вызванное 
контрактурами. Хирургическая помощь (устранение 
сгибательных контрактур и псевдосиндактилий) по-
казана в условиях стационара для ожоговых боль-
ных, поскольку ожоги 2-й степени — самое близкое 
к врожденному буллезному эпидермолизу состояние, 
а также в связи с оснащением ожоговых отделений 
раневыми повязками, необходимыми для ухода за 
больными. после хирургического лечения назначают 
постоянное ношение лонгет в первые месяцы, затем 
только ночью, однако рецидивы часты [19, 25, 26].

Новые подходы к лечению кожных поражений
последние достижения в области молекулярной 

биологии, биологии стволовых клеток и регенератив-
ной медицины способствовали разработке новых те-
рапевтических подходов к лечению больных врожден-
ным буллезным эпидермолизом [27, 28].

Согласно материалам конференции DEBRA (Dys-
trophic Epidermolysis Bullosa Research Association) 
International (2012 г.), существует несколько перспек-
тивных направлений лечения врожденного буллезного 
эпидермолиза: протеиновая, генная и клеточная тера-
пия [29]. 

Заместительная белковая терапия (протеино-
вая) — в отдельные участки кожи вводят достаточное 
количество белка, который у пациента либо отсутству-
ет, либо дефектный. Одним из таких белков является 
коллаген VII типа. D. woodley и соавт. показали, что 
рекомбинантный коллаген VII типа, инъекции которого 
были произведены мышам в эксперименте, стал опре-
деляться и функционировать не только в местах инъ-
екций, но и в других участках пораженной кожи [30]. 
В других исследованиях было показано, что данная 
технология применима и в отношении белка ламини-

на-332 (α3-цепь) у больных пограничным буллезным 
эпидермолизом [31, 32].

Недостатками данной терапии являются травма-
тичность инъекций протеина, а также возможность 
развития аутоиммунной реакции в ответ на вводи-
мый белок. Кроме того, чтобы введенный белок на-
чал полноценно функционировать, ему необходимо 
претерпеть ряд конформационных изменений до того, 
как произойдет адгезия молекул белка к определен-
ным субстратам. В будущем, после преодоления всех 
недостатков, протеиновая терапия может стать одной 
из наиболее значимых и обеспечивающих быстрый 
и долговременный клинический эффект.

Другим перспективным и многообещающим на-
правлением является генная терапия, при которой 
создаются молекулярные конструкции, способные 
исправить работу мутантных генов. первые экспери-
менты на примере мутантного гена COL7A дали обна-
деживающие результаты, и было сделано заключение 
о технологической возможности использовать этот 
метод в будущем у пациентов с дистрофическим бул-
лезным эпидермолизом [33, 34].

первая и единственная успешная ex  vivo транс-
плантация аутологичных культур эпидермиса, по-
лученных из генетически модифицированных эпи-
дермальных стволовых клеток, была произведена 
у больного с генерализованным среднетяжелым по-
граничным буллезным эпидермолизом с мутацией 
гена LAMB3. В течение 7-летнего наблюдения за этим 
пациентом у него отмечалась нормальная экспрессия 
белка ламинина-332 [35, 36]. В 2013 г. были опубли-
кованы данные долгосрочного исследования I/II фазы 
по трансплантации аутологичных культур эпидермиса, 
полученных из генетически модифицированных эпи-
дермальных стволовых клеток. Результаты свидетель-
ствуют о нормальном функционировании эпидермиса, 
синтезирующего белок, неотличимого от белка здоро-
вой кожи [37]. 

Одной из основных нерешенных задач генной те-
рапии остается вопрос о сохранении способности ге-
нетически модифицированного материала экспрес-
сировать нужный компонент структур кожи (в част-
ности, белка) в течение продолжительного времени. 
Обнадеживающие результаты были достигнуты в экс-
периментальной модели на иммунодефицитных мы-
шах, когда экспрессия коллагена VII типа сохранялась 
в 12 циклах обновления эпидермиса. Однако короткий 
срок жизни мышей (1 год) не позволял получить отда-
ленные результаты [38]. 

Второй нерешенной задачей является оценка 
безопасности метода генной терапии, так как при-
менение вирусных векторов (чаще лентивирусных 
или ретровирусных) влечет за собой высокую веро-
ятность вставочного мутагенеза и активацию про-
тоонкогенов [39]. В настоящее время в клиническом 
исследовании I/II фазы изучается эффективность 
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использования для лечения больных врожденным 
буллезным эпидермолизом трансплантата кожи, мо-
дифицированного генетически с помощью ретрови-
русного вектора [40]. 

Клеточная терапия заключается во введении 
в очаги поражения больного буллезным эпидермоли-
зом клеток, способных заменить функцию клеток с ге-
нетическими нарушениями. В настоящее время кле-
точная терапия включает в себя терапию фибробла-
стами здорового донора для больных рецессивным 
дистрофическим буллезным эпидермолизом, аппли-
кации мезенхимальных стволовых клеток, пересад-
ку костного мозга и использование индуцированных 
плюрипотентных стволовых клеток [41].

Одним из методов клеточной терапии является 
введение в отдельные участки кожи больного рецес-
сивным дистрофическим буллезным эпидермолизом 
аллогенных фибробластов, полученных от здорового 
донора. Аллогенные фибробласты способны синте-
зировать достаточное количество коллагена, чтобы 
обеспечить должное соединение эпидермиса и дермы. 
Такие клетки с успехом применяются в составе кож-
ных эквивалентов для лечения длительно незаживаю-
щих ран и ожогов [42—44]. В отличие от аутологичных 
клеток, для получения достаточного количества кото-
рых требуется от 5 до 6 нед., аллогенные клетки могут 
быть приготовлены заранее и заморожены для хране-
ния в больших количествах. Это позволяет практиче-
ски сразу использовать их в медицинских целях, спо-
собствуя ускорению заживления ран и эрозий, снижая 
риск образования рубцов [45]. Коллаген, продуцируе-
мый этими клетками, был обнаружен в трансплантате 
кожи мышей уже на 2-й неделе после инъекции [46]. 
Аллергических реакций, а также реакций отторжения 
клеток при использовании аллогенных фибробластов 
для лечения длительно незаживающих язв кожи не от-
мечено [47].

первые исследования эффективности клеточной 
терапии, в частности инъекций аллогенных фибро-
бластов, были проведены у 5 пациентов с рецессив-
ным дистрофическим буллезным эпидермолизом. 
В результате исследования было отмечено увеличе-
ние количества коллагена VII типа в якорных фибрил-
лах дермо-эпидермального соединения на 2-й неделе 
и через 3 мес. после инъекции. Это первое исследова-
ние, демонстрирующее, что внутрикожные инъекции 
аллогенных фибробластов имеют терапевтический 
потенциал при рецессивном дистрофическом буллез-
ном эпидермолизе [48]. 

На сегодняшний день разработаны и реализуются 
коммерческие продукты на основе аллогенных фи-
бробластов, применяемые в терапии как врожденного 
буллезного эпидермолиза, так и других заболеваний, 
связанных с образованием пузырей, эрозии, язв и 
других дефектов кожи. установлено, что срок жизни 
аллогенных фибробластов в составе трансплантатов 

ограничен, в связи с чем такие препараты дороги и ис-
пользуются редко [49—51]. применяется также ком-
бинированная терапия, при которой создают «гибрид-
ные» кожные трансплантаты (химерные транспланта-
ты), используя донорские фибробласты и кератиноци-
ты пациента [52, 53]. показано, что такие трансплан-
таты не вызывают реакцию отторжения трансплантата 
[47, 52].

Еще один метод клеточной терапии — трансплан-
тация костного мозга. На модели мыши с рецессив-
ным дистрофическим буллезным эпидермолизом 
было показано, что при данном методе терапии ство-
ловые клетки из костного мозга могут дифференци-
роваться в эпителиальные клетки, ответственные за 
регенерацию [54]. после трансплантации стволовых 
клеток костного мозга в сочетании с химиотерапией 
у 6 больных рецессивным дистрофическим буллез-
ным эпидермолизом в возрасте от 15 мес. до 14,5 года 
улучшалось заживление ран и уменьшалось образо-
вание пузырей в промежутке от 30 до 130 дней после 
начала лечения. у 5 больных отмечалось увеличение 
отложения коллагена VII в дермо-эпидермальном со-
единении. у всех пациентов в течение всего перио-
да терапии не обнаруживались антитела к коллагену 
VII типа [55].

Другой метод клеточной терапии, имеющий по-
тенциальную значимость для замены недостающе-
го или отсутствующего коллагена VII типа у больных 
рецессивным дистрофическим буллезным эпидермо-
лизом, — это введение мезенхимальных стволовых 
клеток, которые имеют свойство дифференцировать-
ся в фибробласты в ответ на воздействие факторов, 
содержащихся в дерме. первые исследования эффек-
тивности данного метода были показаны в работах 
P. conget и соавт. [56]. Аналогичные работы проводят-
ся для исследования возможности улучшения состоя-
ния кожи пациентов с рецессивным дистрофическим 
буллезным эпидермолизом при местном и внутри-
венном введении мезенхимальных стволовых клеток 
костного мозга. полагают, что популяции стволовых 
клеток костного мозга могут быть эффективны для 
лечения больных не только рецессивным дистрофиче-
ским буллезным эпидермолизом, но и других подгрупп 
врожденного буллезного эпидермолиза.

Терапия индуцированными плюрипотентными 
стволовыми клетками (ИпСК) находится на стадии 
доклинических исследований (в отличие от других 
методов клеточной терапии, которые уже проходят 
клинические испытания), несмотря на то что специ-
фические индуцированные плюрипотентные стволо-
вые клетки больных рецессивным дистрофическим 
буллезным эпидермолизом уже получены. Возмож-
но, в ближайшем будущем данная терапия перейдет 
в стадию клинических испытаний [57]. Особенностью 
ИпСК является способность дифференцироваться 
как в фибробласты, так и в кератиноциты, а также 
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пониженная иммуногенность, в отличие от мезенхи-
мальных стволовых клеток. 

Таким образом, несмотря на недостатки, присущие 
каждому из вышеперечисленных видов терапии (за-
местительная белковая, генная, клеточная), все они 
находятся на разных стадиях внедрения в практику. 
В конечном итоге сочетание нескольких эффективных 
методов терапии даст возможность, если не излече-
ния, то хотя бы существенного облегчения жизни па-
циентов [58].

Заключение
В настоящее время этиопатогенетическое лече-

ние больных врожденным буллезным эпидермоли-
зом отсутствует, а все существующие методы лече-

ния этих больных являются паллиативными. В связи 
с мультиорганностью поражения при тяжелых формах 
врожденного буллезного эпидермолиза больным не-
обходима помощь не только дерматолога, но и под-
готовленных специалистов — терапевта (педиатра), 
гастроэнтеролога, стоматолога, при необходимости — 
офтальмолога, хирурга, гематолога, онколога и др. 
В связи с редкостью заболевания для проведения эф-
фективных лечебно-профилактических мероприятий 
необходима разработка клинических рекомендаций и 
стандартов лечения. перспективные методы терапии 
(протеиновая, клеточная, генная) пока находятся на 
разных стадиях разработки и внедрения в практику, 
но в перспективе способны решить проблемы лечения 
врожденного буллезного эпидермолиза. 
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