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Диагностика аутоиммунных буллезных дер-
матозов, в  том числе буллезного пемфигоида 
Левера, характеризующегося большим разно-
образием клинических проявлений, а  во мно-
гих случаях  – тяжелым течением и  высокой 
смертностью, остается одной из наиболее 
сложных проблем в  дерматологии. Высокая 
частота диагностических ошибок обуслов-
лена не только вариабельностью форм бул-
лезного пемфигоида Левера, но и  недоста-
точной точностью существующих методов 

диагностики, а также сложностью их выполне-
ния. Несомненным преимуществом обладают 
неинвазивные методы, так как они позволяют 
быстро получить результаты исследования, 
а  значит, ускорить начало терапии и  избе-
жать повреждения кожи, что крайне важно 
для больных аутоиммунным буллезным дер-
матозом. Наиболее точным из неинвазивных 
методов признана конфокальная лазерная 
сканирующая микроскопия. В  статье описа-
ны основные особенности данного метода, 

а  также возможности его применения для ди-
агностики буллезного пемфигоида Левера на 
примере двух клинических наблюдений.
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Буллезный пемфигоид Левера  – один из 
наиболее частых приобретенных ауто-
иммунных буллезных дерматозов, харак-
теризующийся выработкой аутоантител 

к структурам десмосом. При буллезном пемфиго-
иде Левера выявляются циркулирующие аутоан-
титела, представляющие собой иммуноглобули-
ны класса G (IgG) к BPAG1 (BP230, гликопротеин 
полудесмосом с  молекулярной массой 230  кДа) 
и BPAG2 (BP180, трансмембранный гликопротеин 
с молекулярной массой 180 кДа) [1, 2, 3].

Заболевание обычно начинается в  возрасте 
65–80 лет, встречается с одинаковой частотой сре-
ди мужчин и женщин [1]. В европейских странах 
заболеваемость колеблется от  0,7  до 1,4  случая 
на 100  тыс. населения в  год. В  старших возраст-
ных группах этот показатель может достигать 
30–40  случаев на 100  тыс. населения в  год [1]. 
Течение буллезного пемфигоида Левера может 
быть как легким, так и тяжелым, с различной пе-
риодичностью обострений процесса [3]. Высока 
вероятность развития осложнений. Смертность, 
по разным данным, составляет от 6 до 40% от всех 
заболевших (варьирует в  зависимости от многих 
факторов, в том числе от возраста и сопутствую-
щих заболеваний) [1].

Клиническая картина буллезного пемфигоида 
Левера многообразна [1, 3]. У взрослых выделяют 
несколько клинических форм: генерализованную, 
везикулярную, вегетирующую, эритродермиче-
скую, уртикарную, узловую. Кроме того, часто 
встречаются атипичные, а также переходные фор-
мы [4]. Буллезный пемфигоид Левера может соче-
таться с  различными заболеваниями, чаще всего 
с  сахарным диабетом, ревматоидным артритом, 
язвенным колитом [1, 2]. Данные о связи со зло-
качественными процессами противоречивы [2], 
однако в  литературе представлено значительное 
количество описаний случаев сочетания данных 
процессов [5]. Возникновение этого дерматоза 
может быть вызвано воздействием ультрафио-
летового излучения, лекарственными средства-
ми (например, фуросемидом, спиронолактоном, 
сульфасалазином, пенициллинами), вакцинацией, 
ожогами и другими причинами [1, 2].

Диагностика буллезного пемфигоида Левера 
базируется на оценке клинической картины, дан-
ных цитологического, гистологического и  имму-
ногистохимического (прямая реакция иммуно-
флюоресценции) методов. Используется также 
иммуноферментный анализ для выявления цир-
кулирующих аутоантител [6, 7]. Чувствительность 
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прямой реакции иммунофлюоресценции при 
буллезном пемфигоиде Левера составляет 82% 
[8]. Гипердиагностика при исследовании мето-
дом иммуноферментного анализа достигает 20%, 
а клинический диагноз этим методом подтвержда-
ется в 80% случаев [4]. Однако на практике неред-
ко возникают сложности, связанные как с  рас-
познаванием природы дерматоза (с выявлением 
собственно аутоиммунного буллезного дермато-
за), так и  с определением конкретной нозологии 
(с  дифференциальной диагностикой различных 
видов аутоиммунных буллезных дерматозов) [9]. 
Причиной диагностических ошибок может быть 
не только неоднозначная клиническая картина, 
но и  невыполнение общепринятых стандартов 
диагностики, неправильная техника проведения 
исследований, ограничения самих методов (не-
достаточная чувствительность и  специфичность 
конкретного метода при определенных формах 
и/или стадиях заболевания, субъективность оцен-
ки их результатов).

Важно помнить, что при аутоиммунных бул-
лезных дерматозах определяющую роль играет 
своевременная постановка верного диагноза, по-
скольку подходы к  лечению сильно варьируют 
в зависимости от формы дерматоза, а раннее на-
чало терапии позволяет уменьшить риск развития 
тяжелых осложнений и летального исхода [6].

В этой связи большое значение приобретают 
совершенствование существующих диагности-
ческих методов и  разработка новых. Одним из 
перспективных подходов к  диагностике аутоим-
мунных буллезных дерматозов представляется 
развитие неинвазивных аппаратных методов, ко-
торые имеют ряд преимуществ, актуальных имен-
но при этой группе заболеваний кожи [10]. Так, во 
время неинвазивной диагностики не происходит 
повреждения кожных покровов, что позволяет из-
бежать прогрессирования процесса, которое часто 
наблюдается у  больных буллезным пемфигоидом 
Левера и  другими аутоиммунными буллезными 
дерматозами вследствие травматизации кожи [1]. 
Кроме того, безболезненность этих методов спо-
собствует повышению комплаентности; такие ис-
следования можно проводить многократно, при-
чем на одних и  тех же участках кожи. В  отличие 
от гистологического и  иммуногистохимического 
исследований результаты неинвазивных методов 
оцениваются в режиме реального времени, прак-
тически мгновенно, благодаря чему в  сложных 
случаях возможно безотлагательно принять реше-
ние о начале терапии [11].

Сегодня наиболее точным оптическим неинва-
зивным методом признана конфокальная лазерная 

сканирующая микроскопия [12]. Для диагностики 
буллезного пемфигоида Левера и  других аутоим-
мунных буллезных дерматозов она может успешно 
использоваться in vivo. Получаемые в ходе исследо-
вания изображения представляют собой полуто-
новые горизонтальные оптические «срезы» кожи. 
У  пациентов с  буллезным пемфигоидом Левера 
при конфокальной лазерной сканирующей микро-
скопии можно увидеть как основные, так и допол-
нительные дифференциально-диагностические 
признаки. В  частности, можно определить такие 
ключевые особенности, как уровень расположения 
пузырей (интра- или субэпидермальный), отсут-
ствие в полости акантолитических клеток. К допол-
нительным признакам относят наличие инфильтра-
ции, а также расширение сосудов в верхней части 
дермы [11, 12]. С поправкой на технику выполнения 
исследований и  вид получаемых результатов дан-
ные конфокальной лазерной сканирующей микро-
скопии можно сравнить с  классическими призна-
ками, выявляемыми при проведении стандартного 
гистологического исследования [13]. В ряде случаев 
определение указанных признаков в совокупности 
с  оценкой клинической картины может оказаться 
достаточным для постановки предварительного 
диагноза или для существенного ограничения кру-
га заболеваний, среди которых проводится диффе-
ренциально-диагностический поиск.

Приводим собственные клинические наблю-
дения, которые позволяют оценить возможности 
и  значение практического применения конфо-
кальной лазерной сканирующей микроскопии при 
диагностике буллезного пемфигоида Левера.

Клиническое наблюдение 1
Пациентка Л., 74  года, считает себя больной с  начала 
апреля 2014 г., когда через 2 дня после удаления лазером 
папиллом в области шеи отметила появление зудящих 
красных пятнистых высыпаний. Появление данных 
элементов пациентка связывает с  послеоперацион-
ной обработкой кожи раствором перманганата калия. 
После прекращения применения раствора высыпания 
продолжали распространяться, в их области сохранял-
ся кожный зуд. Пациентка обратилась к дерматологу по 
месту жительства, состояние было расценено как аллер-
гический контактный дерматит. Проводилось местное 
лечение комбинированным препаратом бетаметазона 
и гентамицина – без эффекта. 09.04.2014 пациентка об-
ратилась к  терапевту с  жалобами на слабость, голов-
ную боль, простудные симптомы. По рекомендации 
терапевта был начат курс лечения комбинированным 
препаратом амоксициллина и  клавулановой кислоты, 
на фоне его приема кожный процесс ухудшился, вы-
сыпания продолжали распространяться. Пациентка 
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повторно обратилась к  дерматологу, была выполнена 
одна инъекция бетаметазона 1  мл (28.04.2014), так-
же было назначено местное лечение: гидрокортизон 
в форме мази, суспензия с оксидом цинка. Однако зуд 
сохранялся и  продолжали появляться свежие высы-
пания. С  20.05.2014  пациентка отметила появление 
пузырей на коже шеи справа, с  последующим распро-
странением высыпаний на кожу груди и рук. Было на-
значено лечение: дексаметазон 8  мг внутримышечно 
(22.05.2014). Рекомендована госпитализация в  стаци-
онар. С  22.05.2014 по 27.05.2014 пациентка находилась 
на стационарном лечении в терапевтическом отделении 
с  диагнозом «пузырчатка неуточненная?». Проведена 
терапия дексаметазоном 8 мг внутривенно капельно на 
100 мл физраствора, антигистаминные препараты – без 
эффекта. Пациентка была консультирована дерматоло-
гом, поставлен диагноз «дерматит Дюринга? пузырчат-
ка?». Рекомендовано лечение в дерматологическом ста-
ционаре. Пациентка была переведена в клинику кожных 
и  венерических болезней им. В.А.  Рахманова Первого 
МГМУ им. И.М. Сеченова.

При поступлении: жалобы на высыпания на коже 
туловища и  верхних конечностей, сопровождающиеся 
выраженным зудом.

По данным осмотра: поражение кожи острого вос-
палительного характера; высыпания представлены 
различными морфологическими элементами, преи-
мущественно немногочисленными эрозиями на месте 
вскрывшихся пузырей, некоторые из них покрыты се-
розными корочками. Присутствуют единичные пузыри 
(рис. 1) с  напряженной и  ненапряженной покрышкой, 
округлых очертаний, диаметром от 0,2 до 0,5 см, кото-
рые содержат серозный экссудат, располагаются как 
на эритематозном фоне, так и  на непораженной коже. 

Симптом Никольского отрицательный. Отмечаются 
также единичные узелковые высыпания и очаги гипер-
пигментации (на участках, где раньше были эрозии). 
Слизистые чистые. Волосы и ногти не поражены.

При поступлении для уточнения диагноза пациент-
ке была выполнена конфокальная лазерная сканирую-
щая микроскопия: определена локализация пузырей, 
исследовано их содержимое, проведена оценка степени 
инфильтрации дермы и  состояния сосудов; получен-
ные данные позволили предположить предваритель-
ный диагноз – буллезный пемфигоид Левера (рис. 2, 3). 
Пациентке были проведены стандартные исследования: 
цитологическое (в мазках-отпечатках со дна эрозий 
акантолитические клетки не обнаружены), гистологи-
ческое (рис. 4) (субэпидермальные полости, инфиль-
трация) и  иммуногистохимическое (рис. 5) (типичное 
отложение IgG, IgA – незначительное количество в дер-
ме). Согласно результатам гистологического и иммуно-
гистохимического исследований, предварительный диа-
гноз «буллезный пемфигоид Левера» был подтвержден. 
Пациентке была назначена глюкокортикостероидная 
терапия: преднизолон перорально 60 мг/сут (12 таб/сут) 
с  дальнейшим снижением дозы до 50  мг/сут, а  также 
корригирующая терапия (в соответствии с  сопутству-
ющими заболеваниями: сахарный диабет 2-го  типа, 
гипертоническая болезнь, хронический гастрит, вари-
козное расширение вен нижних конечностей; после 
консультации профильных специалистов).

Пациентка была выписана с  рекомендацией приема 
преднизолона в  дозе 50  мг/сут (10  таб/сут). Эффект от 
лечения положительный: практически полная эпителиза-
ция эрозий, пузыри отсутствуют, новых высыпаний нет, 
зуд купирован. Рекомендована консультация для решения 
вопроса о последующем снижении дозы преднизолона.

Рис. 1. Высыпания на предплечье 
в виде крупных пузырей

Рис. 2. Конфокальная 
лазерная сканирующая 
микроскопия: виден 
формирующийся 
субэпидермальный пузырь, 
скопления клеток в полости 
пузыря отсутствуют

Рис. 3. Конфокальная 
лазерная сканирующая 
микроскопия: расширение 
сосудов сосочков дермы, 
умеренный периваскулярный 
инфильтрат

Рис. 4. Гистологическое исследование. Окраска 
гематоксилином и эозином; × 200. Участок 
отслойки эпидермиса, несколько участков 
формирования субэпидермальных микропузырей; 
в верхней части дермы – воспалительная 
инфильтрация

Рис. 5. Иммуно-
гистохимическое 
исследование (прямая 
реакция иммунофлюо-
ресценции): в верхних 
отделах дермы – зна-
чительное количество 
IgG в виде диффузных 
отложений, в зоне 
базальной мембраны – 
участки тонкой линей-
ной фиксации IgG
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Клиническое наблюдение 2
Пациентка Д., 76  лет, считает себя больной с  2000  г., 
когда впервые отметила появление высыпаний на коже 
конечностей, ягодиц, груди, ушных раковин, сопрово-
ждающихся зудом и болезненностью (в виде «красных 
пятен» и «бугорков» – со слов пациентки). Обратилась 
к дерматологу по месту жительства. Диагноз и проведен-
ную терапию не помнит, медицинская документация не 
сохранилась. Эффект от лечения был незначительный, 
в  дальнейшем при обострениях пациентка самостоя-
тельно применяла топические глюкокортикостероиды 
с хорошим положительным эффектом в виде практиче-
ски полного регресса высыпаний. Обострения процесса 
наблюдались с частотой 1–2 раза в год. Появление еди-
ничных пузырей впервые заметила в 2010 г. на коже гру-
ди и  ягодиц, беспокоил выраженный зуд. Обратилась 
к дерматологу, был поставлен диагноз «генерализован-
ный зуд», рекомендовано: антигистаминные препара-
ты, комбинированный препарат бензокаина, прокаина 
и  рацементола в  виде мази, гомеопатическое средство 
Ирикар. Эффект от лечения – умеренный, в виде умень-
шения интенсивности зуда в  области элементов, ча-
стичного регресса высыпаний. В  течение следующих 
3  лет новые элементы периодически продолжали по-
являться, обострения были примерно 2 раза в год, па-
циентка лечилась самостоятельно местными глюкокор-
тикостероидами и  антигистаминными препаратами. 
В  августе 2014  г. появились новые распространенные 
высыпания на коже предплечий и голеней, сопровожда-
ющиеся интенсивным зудом, в  связи с  чем пациентка 
обратилась в клинику кожных и венерических болезней 
им. В.А. Рахманова Первого МГМУ им. И.М. Сеченова. 
Была рекомендована госпитализация в  стационар для 
уточнения диагноза и проведения лечения.

При поступлении: высыпания расположены преи-
мущественно на коже передней поверхности голеней, 
в области ягодиц, на предплечьях (рис. 6, 7); представ-
лены единичными пузырными элементами диаметром 
от 0,3 до 1 см, с дряблой и плотной покрышкой и сероз-
ным содержимым, расположены на неизмененной коже 
и  на эритематозном фоне; также наблюдаются папулы 
розово-красного цвета размером до 0,5  см, покры-
тые серозно-геморрагическими корочками. Симптом 
Никольского отрицательный. На коже головы – единич-
ные эрозии в стадии эпителизации. На слизистой поло-
сти рта на деснах 2 эрозии диаметром до 0,4 см. Волосы 
и ногти не поражены.

Пациентке была выполнена конфокальная ла-
зерная сканирующая микроскопия: расположение 
пузырей  – субэпидермальное, клеточные элементы 
в  полости пузырей не обнаружены, наблюдаются вы-
раженная периваскулярная инфильтрация и отечность 
дермы; предположительный диагноз  – буллезный 
пемфигоид Левера (рис. 8, 9). При цитологическом ис-
следовании мазков-отпечатков со дна эрозий аканто-
литические клетки не обнаружены. Гистологическое 
исследование: виден участок отслойки эпидермиса, уме-
ренная инфильтрация верхней части дермы (рис. 10). 
Иммуногистохимическое исследование (прямая реак-
ция иммунофлюоресценции): видна линейная фиксация 
иммуноглобулина в зоне базальной мембраны (рис. 11). 
Согласно полученным результатам гистологического 
и  иммуногистохимического исследований, предвари-
тельный диагноз «буллезный пемфигоид Левера» был 
подтвержден. Сопутствующие заболевания: гиперто-
ническая болезнь II стадии, 2-й степени, риск высокий, 
ишемическая болезнь сердца, мерцательная аритмия, 
тахисистолическая форма; сахарный диабет 2-го  типа, 

Рис. 6. Поражение кожи 
предплечья. Видны небольшие 
буллезные элементы

Рис. 7. Корки и эрозии на бедре

Рис. 8. Конфокальная 
лазерная сканирующая 
микроскопия: 
субэпидермальный 
пузырь, скопления клеток 
не визуализируются

Рис. 9. Конфокальная 
лазерная сканирующая 
микроскопия: выраженная 
инфильтрация дермы, сосуды 
дермы расширены

Рис. 10. Гистологическое исследование. Окраска 
гематоксилином и эозином; × 200. Виден участок 
отслойки эпидермиса, умеренная инфильтрация 
верхней части дермы

Рис. 11. Иммуно-
гистохимическое 
исследование (прямая 
реакция иммунофлюо-
ресценции): линейная 
фиксация IgG в зоне 
базальной мембраны
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диабетическая нейропатия нижних конечностей; ожи-
рение 2-й степени, жировая дистрофия печени.

В связи с тяжелыми сопутствующими заболевани-
ями, а также с учетом того, что кожный процесс не но-
сит распространенный характер, было принято реше-
ние о назначении местной терапии комбинированным 
препаратом бетаметазона, гентамицина и  клотрима-
зола в  виде мази, клобетазолом, раствором брилли-
антовой зелени, ксероформной мазью с анестезином. 
Проводилась соответствующая терапия сопутству-
ющих заболеваний, пациентка консультирована эн-
докринологом и терапевтом. Эффект от назначенной 
местной терапии был положительным, но недостаточ-
ным, наблюдались новые высыпания. Рекомендовано 
назначение дапсона 150 мг/сут в течение 6 дней, одна-
ко по результатам общего анализа крови была выяв-
лена анемия (умеренная). Назначение дапсона было 
отменено; выполнена одна внутримышечная инъек-
ция бетаметазона 2 мл под контролем артериального 
давления и  уровня глюкозы. Пациентка перенесла 
лечение хорошо, была выписана с полным регрессом 
высыпаний, новых элементов нет, слизистые чистые, 
зуд купирован.

Обсуждение
Полученные нами результаты свидетельствуют 
о  перспективности применения метода конфо-
кальной лазерной сканирующей микроскопии 
для диагностики буллезного пемфигоида Левера. 
В  зарубежной литературе имеются данные об 

использовании указанного метода при различных 
дерматозах, однако его возможности при диагно-
стике буллезного пемфигоида Левера изучены не-
достаточно [14, 15]. В  отечественной литературе 
публикаций, отражающих аналогичные исследо-
вания, нет. Представленные нами клинические 
примеры демонстрируют практические возмож-
ности включения конфокальной лазерной скани-
рующей микроскопии в  диагностический алго-
ритм в различных клинических ситуациях. 

Заключение
В представленных клинических наблюдениях 
применение метода конфокальной лазерной ска-
нирующей микроскопии вместе с  оценкой кли-
нической картины позволили выявить ключевые 
диагностические признаки и предположить вер-
ный диагноз (буллезный пемфигоид Левера), ко-
торый в дальнейшем был подтвержден методами 
«золотого стандарта»  – гистологическим и  им-
муногистохимическим исследованиями. Данные 
примеры показывают возможность и  целесо-
образность включения конфокальной лазерной 
сканирующей микроскопии в  процедуру диа-
гностики буллезного пемфигоида Левера, а  так-
же других аутоиммунных буллезных дерматозов. 
Конфокальная лазерная сканирующая микроско-
пия может быть использована в качестве метода 
дополнительной, а  также предварительной диа-
гностики при этих заболеваниях кожи. 
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The use of confocal laser scanning 
microscopy in the diagnostics of bullous 
pemphigoid of Lever 

Diagnostics of autoimmune bullous derma-
toses, including bullous pemphigoid of Lever 
that is characterized by a  large variety of clini-
cal manifestations and in many cases by severe 
course and high mortality, remains one of the 
most complicated problems in dermatology. 
High diagnostic error rates are to be explained 
not only by variability of the forms of bullous 
pemphigoid of Lever, but also by insufficient 
accuracy of existing diagnostic methods, as 
well as by the complexity of their implementa-
tion. Non-invasive diagnostic methods have an 
undoubted advantage because they allow for 
prompt results of the assessment and therefore 
to fasten the initiation of therapy and to avoid 

damage to the skin, which is extremely import-
ant for patients with an autoimmune bullous 
dermatosis. The most accurate among non-in-
vasive methods is a confocal laser scanning mi-
croscopy. The article describes the main features 
of the method and its potential application for 
the diagnosis of bullous pemphigoid of Lever 
with two clinical cases.

Key words: autoimmune bullous dermatosis, 
diagnostics, bullous pemphigoid of Lever, im-
munohistochemical examination, direct immu-
nofluorescence, confocal laser scanning micro-
scopy
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