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Фолликулярный дискератоз Дарье–Уайта — аутосомно-доминантный наследственный 
дерматоз, в основе которого лежит патологическое ороговение из-за нарушения сцепления 
между кератиноцитами, проявляющееся преимущественно в виде гиперкератотических 
фолликулярных папул на себорейных зонах кожного покрова. Терапия редкого генодерматоза 
до сих пор представляет сложности в тактике выбора метода лечения у каждого конкретного 
пациента. В настоящее время нет регламентированных методов лечения данного заболевания. 
Изотретиноин — хорошо изученный препарат, профильными точками применения которого 
являются среднетяжелая и тяжелая формы акне, розацеа, но в последнее время показания 
к применению изотретиноина расширяются. В данной статье представлен клинический случай 
фолликулярного дискератоза Дарье–Уайта и продемонстрирован успешный опыт терапии 
редкого генодерматоза препаратом изотретиноин.
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Darier-White’s follicular dyskeratosis.
Experience of  successful therapy
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Darier-White’s follicular dyskeratosis is an autosomal dominant hereditary dermatosis, which is based on 
pathological keratinization due to impaired adhesion between keratinocytes, manifested mainly in the form 
of hyperkeratotic follicular papules on seborrheic areas of the skin. Therapy of rare genodermatosis still 
presents difficulties in the tactics of choosing a treatment method for each individual patient. Currently, 
there are no regulated methods of treating this disease. Isotretinoin is a well-studied drug, the profile 
points of application of which are moderate and severe forms of acne, rosacea, but recently indications 
for the use of isotretinoin have been increasing. In this article presents a clinical case of Darier-White’s 
follicular dyskeratosis and demonstrates the successful experience of therapy of rare genodermatosis with 
isotretinoin. 
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Рис. 1. Эритематозно-папулезные бляшки, покрытые желтоватыми корками
Fig. 1. Erythematous-papular plaques covered with yellowish crusts

  Актуальность
Фолликулярный дискератоз, или болезнь Да-

рье-Уайта (БДУ), — редкий генодерматоз, наследуе-
мый по аутосомно-доминантному типу с вариабель-
ной экспрессивностью, но с полной пенетрантностью 
у взрослых пациентов. Клинически проявляется в виде 
гиперкератотических папул, в основе которых лежит на-
рушение кератинизации по типу дискератоза кератино-
цитов с очаговым супрабазальным акантолизом в виде 
супрабазальных лакун, в области которых образуются 
так называемые круглые тельца, обычно единичные, 
реже — в виде скоплений по типу гомогенных базо-
фильных дискератотических масс, окруженных зоной 
гало. Кроме того, характерны роговые пробки, которые 
располагаются как в зоне волосяных фолликулов, так 
и в области ладонно-подошвенных локализаций.

В основе заболевания лежит мутация в гене 
ATP2A2, который кодирует кальциевый насос в эндо-
плазматическом ретикулуме (SERCA2) [1]. Нарушение 
функции SERCA2 приводит к аберрантному процессин-
гу соединительных белков и последующему ухудшению 
сцепления между кератиноцитами. Считается, что это 
нарушение вызывает акантолиз или потерю связи меж-
ду кератиноцитами [2].

Как правило, клинические проявления фолликуляр-
ного дискератоза в виде гиперкератотических жирных 
папул и бляшек локализуются в области волосяных 
фолликулов, в результате чего заболевание обычно 
наблюдается в области волосистой части головы, лица, 
половых органов и в перианальной локализации. Бляш-
ки дебютируют с верхней 1/3 туловища, шеи, лица, 
с течением времени приобретают папилломатозный 
вид и могут проявляться болезненными трещинами, 
присоединением вторичной инфекции, сопровождают-
ся резким, неприятным запахом, особенно усиливаю-
щимся под воздействием ультрафиолета, трения и в ре-
зультате гипергидроза. В последующем клинические 
проявления распространяются на интертригинозные 
области. В ряде случаев удается наблюдать проявления 
болезни в области ладоней и подошв, слизистых оболо-
чек, а также на ногтевых пластинах в виде продольной 
эритро- и лейконихии, онихорексиса. 

Определенный интерес представляет дифференци-
альная диагностика БДУ. Помимо себорейного дерма-
тита и экземы, следует тщательно дифференцировать 
данный дерматоз с другими генодерматозами: доброка-
чественной семейной пузырчаткой Гужеро–Хейли–Хей-
ли, болезнью Гровера, бородавчатым акрокератозом 
Хопфа, вульгарной пузырчаткой, бородавчатой диске-
ратомой (табл. 1). 

Описание клинического случая
Больная С., 1981 г.р. Обратилась с жалобами 

на множественные высыпания в области лица, преиму-
щественно на лбу и в нижней трети, усиливающиеся 
под воздействием ультрафиолетового облучения, со-
провождающиеся неприятным запахом и незначитель-
ным зудом. 

Заболела в подростковом возрасте, дебют забо-
левания — в области подбородка, появились болез-
ненные, желтоватые корки с трещинами. Заболева-
ние постепенно прогрессировало и распространилось 
на все участки лица, периодически отмечает высы-
пания на волосистой части головы и в перианальной 
области. При обращении к дерматологу был постав-

лен диагноз: доброкачественная семейная пузырчат-
ка Гужеро–Хейли–Хейли. Получала курсы системных 
глюкокортикоcтероидов, антибиотиков, топических 
стероидов с незначительным и непродолжительным 
эффектом (уточнить названия препаратов затрудняет-
ся, амбулаторная карта утеряна). Данное обращение 
с целью получения адекватной терапии.

Из анамнеза: аналогичным заболеванием страдает 
несколько родственников (дедушка, дядя, мать, сын). 

Работа не связана с воздействием профессиональ-
ных вредностей. Гемотрансфузии, травмы, операции, 
перенесенные тяжелые инфекционные процессы, при-
вычные интоксикации отрицает. Сопутствующих хро-
нических заболеваний нет. Лекарственные препараты 
и биологически активные добавки на постоянной осно-
ве не принимает. Аллергологический анамнез без осо-
бенностей. Масса тела пациентки — 58 кг, стабильная. 

Локальный статус: патологический процесс хрони-
ческий, в стадии обострения, симметричный, преиму-
щественно расположен в межбровной области, на лбу, 
в периорбитальной зоне, нижней трети лица. Высыпа-
ния представлены множественными, сливающимися 
эритематозно-папулезными элементами, образующих 
бляшки, покрытые желтоватыми жирными чешуйками. 
В очагах выраженная инфильтрация, множественные 
трещины, зияющие фолликулы, единичные телеанги-
эктазии, застойная эритема (рис. 1–3). Пораженные 
участки кожи источают резкий, неприятный запах. Кож-
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Рис. 2. Жирные корки на эритематозно-папулезном фоне, зияющие устья 
фолликулов
Fig. 2. Seborrheic crusts on an erythematous-papular background, open mouths 
of follicles

Рис. 3. Желтоватые корки и множественные трещины на фоне эритематоз-
но-папулезной бляшки на подбородке
Fig. 3. Yellowish crusts and multiple cracks on the background of erythema-
tous-papular plaque on the chin

Рис. 4. Единичные фолликулярные папулы в перианальной области
Fig. 4. Single follicular papules in the perianal region

ные покровы туловища, конечностей свободны от вы-
сыпаний. В перианальной области отмечаются единич-
ные фолликулярные папулы, очаги гиперемии (рис. 4). 
Дермографизм красный. Ногтевые пластины на кистях 
изменены: имеется продольная эритронихия, лейкони-
хия, частичное разрушение ногтевых пластин 1-, 2-, 3-го 
пальцев обеих кистей с дистального края (онихорексис).

Подчелюстные лимфоузлы увеличены до 1,2 см 
в диаметре, эластичные, умеренно-болезненные, 
не спаяны с кожей, подкожно-жировой клетчаткой, меж-
ду собой, кожа над ними не изменена.

Результаты физикального, лабораторного 
и инструментального исследования
Оценка основных показателей жизнедеятельности 

и лабораторных данных не выявила клинически значи-
мых изменений. 

Патоморфологическое исследование биоптата 
кожи (рис. 5): роговой слой утолщен, фолликулярный 
гиперкератоз, корки в роговом слое. Участки эрози-
рования, покрытые детритом. Эпидермис неравно-
мерной толщины, неравномерная гиперплазия зер-
нистого слоя (инфандибулярный тип) и выраженный 
неравномерный акантоз. Папилломатоз. Надбазаль-
ный акантолиз с наличием единичных акантолитиче-
ских клеток и образованием узких лакун. Встречают-
ся признаки дискератоза в виде единичных круглых 
тел и кератиновых зерен. Граница с дермой выра-
жена. В дерме сосуды расширены, небольшие скоп-
ления лимфоцитов и гистиоцитов, коллагеновые во-
локна уплотнены очагово, архитектоника нарушена. 
Заключение: гистологические признаки характерны 
для фолликулярного дискератоза (болезни Дарье–
Уайта).

Дифференциальный диагноз 
Основываясь на данных анамнеза, клинической 

картины, патоморфологического исследования паци-
ентке был поставлен диагноз: L44.8. Другие уточненные 
папуло-сквамозные изменения. Фолликулярный диске-
ратоз Дарье–Уайта. 

Лечение
Пациентка получила следующую терапию: изотре-

тиноин Lidose (Акнекутан) 24 мг/сут 5 месяцев, с по-
следующим снижением дозы до 16 мг/сут на 2 месяца, 
далее по 16 мг 2 раза в неделю в качестве поддержива-
ющей терапии 4 месяца и топическая терапия на осно-
ве адапалена 1 раз/сут и такролимуса 0,1% 1 раз/сут 
постоянно. Данная дозировка изотретиноина и про-
должительность терапии были выбраны неслучайно. 
По данным консенсуса Бразильского общества дерма-
товенерологов по применению изотретиноина (Ediléia 
Bagatin и соавт., 2020) рекомендован изотретиноин 
для лечения БДУ в суточных дозах 0,2–0,7 мг/кг массы 
тела. Продолжительность курса терапии выбирается 
индивидуально [4]. С учетом выбранного для терапии 
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Рис. 6. Результат терапии
Fig. 6. The result of therapy

Рис. 5. Патоморфологическое исследование кожного биоптата. Фолли-
кулярный гиперкератоз, корки в роговом слое. Участки эрозирования, 
покрытые детритом. Эпидермис неравномерной толщины, неравномерная 
гиперплазия зернистого слоя (инфандибулярный тип) и выраженный 
неравномерный акантоз. Папилломатоз. Окраска гематоксилином и 
эозином, ×10
Fig. 5. Pathomorphological examination of a skin biopsy. Follicular hyperker-
atosis, cortex in the stratum corneum. Areas of erosion covered with detritus. 
The epidermis is of uneven thickness, uneven hyperplasia of the granular layer 
(infundibular type) and pronounced uneven acanthosis. Papillomatosis. Staining 
with hematoxylin and eosin, ×10

изотретиноина формулы Lidose в соответствии 
с инструкцией по применению препарата мы снизили 
дозировку на 20% и получили среднерекомендованную 
при БДУ. Запатентованная формула Lidose обеспечи-
вает ряд существенных преимуществ по сравнению 
с обычной формой системного изотретиноина. За счет 
дополнительных липофильных компонентов, введенных 
в состав препарата (Гелюцир, Спан), препарат отлично 
усваивается в пищеварительном тракте, за счет чего 
биодоступность изотретиноина увеличивается на 20%, 
что позволяет снизить и суточную, и курсовую дозиров-
ку препарата, а также обезопасить пациентов от потен-
циальных нежелательных реакций во время лечения. 
При этом достигается полное сохранение терапевтиче-
ской эффективности препарата [5]. 

Исход лечения
Мы надеемся, что назначенная нашей больной 

поддерживающая терапия препаратом изотретино-
ина Lidose с последующим переходом на местное 
применение 0,1% крема на основе адапалена и 0,1% 
мази на основе такролимуса в течение нескольких 
месяцев позволит пролонгировать достигнутый эф-
фект и осуществить профилактику рецидивов. Ре-
комендации поддерживающей терапии данными 
препаратами связаны с тем, что адапален является 
метаболитом ретиноида, обладает комедонолитиче-
ским и противовоспалительным действием, нормали-
зует процессы кератинизации и эпидермальной диф-
ференцировки, оказывает противовоспалительный 
эффект путем ингибирования миграции лейкоцитов 
в очаге воспаления и метаболизма арахидоновой 
кислоты. Такролимус вызывает ингибирование вы-
свобождения медиаторов воспаления из тучных кле-
ток, базофилов и эозинофилов, тем самым подавляя 
каскад воспалительных реакций, что предотвращает 
рецидив заболевания.

Результат терапии представлен на рис. 6.

Обсуждение
Данный клинический случай представляет несо-

мненный интерес в плане дифференциальной диагно-
стики. Первоначально поставленный неверный диагноз 
доброкачественной семейной пузырчатки не уклады-
вается в критерии диагностики ни по местам локали-
зации, ни по особенностям клиники (в данном случае 
преимущественное поражение себорейных участков), 
не по срокам дебюта заболевания. Поражение ногте-
вых пластин в данном случае также является важным 
дополнительным диагностическим критерием. Руко-
водствуясь критериями дифференциальной диагности-
ки близкородственных генодерматозов, представлен-
ных в табл. 1, практикующий врач может осуществить 
правильный диагностический путь и определиться 
с диагнозом. Стоит отметить, что во многих ситуациях, 
когда клинических и анамнестических дифференци-
ально-диагностических данных бывает недостаточно 
для принятия решения об окончательном диагнозе, 
все сомнения можно устранить, проведя пациенту па-
томорфологическое исследование кожного биоптата, 
что мы и сделали в данном случае. 

В настоящее время отсутствуют клинические реко-
мендации по лечению пациентов с фолликулярным дис-
кератозом Дарье–Уайта. Многочисленные публикации 
с предлагаемыми методиками подчеркивают, что во-
прос лечения данного заболевания остается открытым. 
Лечение легких симптомов фолликулярного дискера-
тоза включает защиту от воздействия ультрафиолета, 
тщательный выбор одежды для предотвращения из-
быточного потоотделения, применение увлажняющих 
средств. Предлагаются методики терапии топическими 
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глюкокортикостероидами или топическими препарата-
ми витамина D3, главным образом с целью уменьшить 
воспаление без изменения течения заболевания [5]. 
Несколько топических ретиноидов, таких как тазаро-
тен и адапален, также применялись для лечения фол-
ликулярного дискератоза Дарье–Уайта. Нормализуя 
клеточный обмен и клеточную адгезию, эти препараты 
на некоторое время улучшают течение БДУ, но незна-
чительно, при отмене препаратов дискератоз рециди-
вирует [6, 7]. В качестве топической терапии использу-
ются также пимекролимус и такролимус [8, 9].

В литературе имеются сообщения об эффективно-
сти применения диклофенака натрия в форме 3% геля 
для лечения БДУ [10–12]. Следует отметить, что в ред-
ких случаях БДУ лечили иммуносупрессантом цикло-
спорином А [6]. Для эффективного удаления рефрак-
терно-пролиферативных поражений при БДУ иногда 
использовались хирургические подходы, такие как дер-
мабразия, электродиссекция и различные абляционные 
лазерные методики [5, 13, 14].

В настоящее время в клинической практике тяже-
лые симптомы БДУ предлагается лечить пероральны-
ми ретиноидами: ацитретином или изотретиноином 
[5, 15–17]. Несмотря на отсутствие данного показания 
в инструкции по применению препаратов изотретино-
ина, эффективность данной терапии показана во всех 
публикациях, однако после прекращения лечения все-
гда возникают рецидивы, а побочные эффекты в виде 
хейлита и ксероза встречаются достаточно часто. Сле-
довательно, необходимо выверять дозировку препара-

тов изотретиноина, рассматривать возможность под-
держивающей терапии данной группой лекарственных 
средств или применять интермиттирующие методики. 
Положительный результат терапии БДУ с использова-
нием изотретиноина Lidose был продемонстрирован 
в нашем случае. Изотретиноин на протяжении несколь-
ких десятилетий показывает высокую эффективность 
в лечении многих тяжелых дерматозов, сопровождаю-
щихся избыточной кератинизацией и себогенезом, ак-
тивацией комменсальной микрофлоры и воспалением 
за счет TLR-2 и TLR-4 в кератиноцитах, себоцитах и мо-
ноцитах [18–23]. При этом побочные эффекты изотре-
тиноина хорошо изучены, прогнозируемы и доступны 
к мониторингу в процессе терапии [24]. 

Заключение
Таким образом, в настоящее время терапия фолли-

кулярного дискератоза остается сложной задачей, тре-
бующей тщательного выбора методики лечения и ин-
дивидуального подхода в каждом конкретном случае. 
Накапливающийся практический опыт позволит разра-
ботать клинические рекомендации для ведения пациен-
тов с данным диагнозом. Представленное клиническое 
наблюдение демонстрирует важность применения кли-
нического мышления в рамках дифференциально-диа-
гностических критериев и патоморфологического ис-
следования при принятии решения об окончательном 
диагнозе и выборе терапии заболевания, клинические 
рекомендации по которому в настоящее время еще 
не разработаны. 
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