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Корреляция тяжести 
течения врожденного 
буллезного эпидермолиза 
со степенью нутритивной 
недостаточности

Врожденный буллезный эпидермолиз (ВБЭ) – это группа генетически и клинически гетерогенных заболеваний, 
характеризующихся склонностью к образованию пузырей и/или эрозий на коже и слизистых оболочках 
при минимальной травматизации. Множественные осложнения ВБЭ в совокупности с тяжестью кожного 
процесса приводят к развитию нутритивной недостаточности и, как следствие, к развитию анемии, 
вторичного остеопороза, задержке роста и полового созревания. 
Цель – оценить тяжесть течения различных форм ВБЭ, наличие и степень нутритивной недостаточности, 
ее взаимосвязь с течением заболевания. Выявить основные метаболические показатели, которые могут 
служить для определения нутритивной недостаточности.
Материал и методы. В исследовании принимали участие 99 пациентов с простым (n = 22), пограничным 
(n = 10) и дистрофическим (n = 67) ВБЭ. Тяжесть течения ВБЭ оценивалась посредством Бирмингемского 
индекса тяжести ВБЭ (BEBS). Физическое развитие оценивалось с помощью программ ВОЗ Anthro и Anthro 
Plus. Дополнительно у пациентов определялись следующие метаболические показатели: альбумин, кальций, 
магний, железо, ферритин, С-реактивный белок (СРБ), витамины D и В12. 
Результаты. Выявлены статистически значимые различия в показателях степени тяжести всех типов 
ВБЭ, в величинах Z-score WAZ, HAZ и BAZ, а также в основных метаболических показателях, таких как 
альбумин, кальций, магний, железо, СРБ и витамин D. Проведен анализ корреляции вышеперечисленных 
показателей, при котором выявлена обратная корреляция степени тяжести ВБЭ и антропометрических 
показателей, а также биохимических маркеров: альбумина, кальция, железа и витамина D. 
Заключение. Установлено, что при более тяжелом течении ВБЭ выявляются более значимые отклонения 
в антропометрических и отдельных метаболических показателях. Для своевременной диагностики 
необходимо проводить оценку нутритивного статуса (в первую очередь уровень железа, кальция 
и витамина D) и метаболических показателей с учетом данных о тяжести течения заболевания, 
профилактики и лечения нарушений нутритивного статуса. 
Ключевые слова: врожденный буллезный эпидермолиз, нутритивная недостаточность, дефицит 
микроэлементов, анемия, гипокальциемия, витамин D
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Введение
Врожденный буллезный эпидермолиз (ВБЭ) – это груп-
па генетически и клинически гетерогенных заболева-
ний, характеризующихся склонностью к образованию 
пузырей и/или эрозий на коже и слизистых оболочках 
при минимальной травматизации [1]. ВБЭ возникает 
из-за нарушения синтеза белков кожи вследствие ге-
нетических мутаций в 16 генах. При ВБЭ аберрантные 
белки, которые расположены в зоне дермо-эпидермаль-
ного соединения, не выполняют свои функции, что при-
водит к расслоению кожи между эпидермисом и дермой 
и сопровождается образованием пузырей. Заболевание 
может наследоваться как аутосомно-доминантно, так 
и аутосомно-рецессивно [2]. Выделяют четыре основ-
ных типа ВБЭ: простой, пограничный, дистрофический 
и синдром Киндлера [3]. Тяжесть течения ВБЭ может 
варьировать от легкой до крайне тяжелой. Лечение забо-
левания симптоматическое, включающее уход за кожей 
и раневыми поверхностями, адекватное обезболивание, 
нутритивную поддержку, а также профилактику и лече-
ние осложнений [4]. В число последних, например, при 
дистрофическом ВБЭ часто входит поражение слизи-
стых оболочек полости рта, что приводит к микросто-
мии и анкилоглоссии; поражение слизистых оболочек 
пищевода с развитием стриктур [5]. Вследствие пора-
жения слизистой оболочки глаз развиваются эрозии 
роговицы, что может приводить к необратимой потере 
зрения [6]. При пограничном и дистрофическом типах 
ВБЭ, а также при синдроме Киндлера высок риск по-
ражения органов мочеполовой системы с развитием 
стриктур уретры [7, 8]. Частым осложнением тяжелых 
форм ВБЭ является деформация конечностей с раз-
витием контрактур крупных суставов и  сращением 
пальцев стоп и кистей [9–11]. Для оценки тяжести те-
чения ВБЭ используется Бирмингемский индекс тяже-
сти буллезного эпидермолиза (Birmingham EB Severity 
score, BEBS), позволяющий оценить состояние ногтевых 
пластин, распространенность кожного патологического 
процесса, наличие и степень поражения слизистых обо-
лочек, деформации конечностей, риск плоскоклеточ-
ной карциномы кожи, наличие и распространенность 
рубцовой алопеции, а также состояние питания паци-
ента [12]. Данная шкала дает соответствующие оценки 
по формам ВБЭ, отражает изменения тяжести заболе-
вания с течением времени и является легко воспроиз-
водимой [13]. В нашем исследовании тяжесть течения 
ВБЭ определяется исходя из суммарных баллов шкалы 
BEBS: 0–20 баллов – легкая степень тяжести, 21–45 бал-
лов – средняя степень тяжести, более 46 баллов – тяже-
лая степень тяжести. 
Множественные осложнения ВБЭ в совокупности с тя-
жестью кожного процесса приводят к развитию нутри-
тивной недостаточности и, как следствие, к развитию 
анемии [14], вторичного остеопороза [15], задержке 
роста и полового созревания [16, 17]. 
Нутритивная недостаточность при ВБЭ является мно-
гофакторной проблемой и возникает из-за дисбаланса 
между потребностями в питательных веществах и их 
поступлением в организм. Выраженность нарушений 
питания и недостатка основных питательных веществ 
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и энергии прямо пропорциональна степени тяжести 
ВБЭ, что типично для дистрофического и погранич-
ного типов болезни из-за потери белка, электролитов 
и других компонентов крови вследствие большой пло-
щади поражения кожи [18]. При простом ВБЭ и синдро-
ме Киндлера белково-энергетическая недостаточность 
менее выражена [19–21]. Одним из основных методов 
оценки белково-энергетической недостаточности и ну-
тритивного статуса является антропометрия, которая 
применяется для оценки физического развития и про-
водится с помощью специализированного пакета при-
кладных программ ВОЗ Anthro и Anthro Plus. Для оп-
ределения соответствия массы тела, длины или роста 
и индекса массы тела по отношению к возрасту исполь-
зуется показатель Z-score (отклонение значений инди-
видуального показателя (массы тела или роста) от стан-
дартного значения в данной популяции). При оценке 
нарушений нутритивного статуса учитывают следую-
щие величины Z-score: масса тела для возраста (WAZ), 
длина тела (рост) для возраста (hAZ), индекс массы тела 
для возраста (BAZ). Дефицит массы тела (WAZ) или не-
достаточный рост (hAZ) ребенка соответствуют Z-score 
< -2 SD, что может свидетельствовать о хронической 
белково-энергетической недостаточности. Высокий по-
казатель роста или длины тела обозначается величиной 
hAZ > +2 SD. Избыточная масса тела оценивается как 
WAZ > 2 SD, а также BAZ > 1 SD. Пациенты с Z-score 
массы тела в интервале от -1 до -2, согласно рекоменда-
циям, рассматриваются как дети с легкой степенью не-
достаточности питания. BAZ в интервале от -2 до -3 со-
ответствует недостаточности питания средней степени, 
ниже -3 – тяжелой недостаточности питания (табл. 1) 
[22, 23].
Наряду с определением антропометрических показа-
телей для оценки нутритивной недостаточности ис-
пользуют лабораторное определение концентрации 
альбумина и других короткоживущих белков (пре-
альбумин, трансферрин, ретинолсвязывающий белок 
и церулоплазмин) в крови [24]. Известно, что на дан-
ные показатели могут оказывать влияние такие фак-
торы, как системное воспаление и инфекции, а также 
печеночная и почечная недостаточность, в связи с чем 
данные маркеры могут не полностью отражать нали-
чие и степень недостаточности в организме макро- 
и микронутриентов [25].

Таблица 1. Диагностическое значение Z-score антропометрических 
показателей

Критерий Z-score Диагностическое значение
WAZ < -2

>2

Задержка прибавки массы тела вследствие острой 
белково-энергетической недостаточности
Избыточная масса тела

hAZ < -2

> 2

хроническая белково-энергетическая 
недостаточность
Высокий показатель длины тела/роста

BAZ > 1
> -2, но < -1
> -3, но < -2
< -3

Избыточная масса тела
Легкая степень недостаточности питания
Средняя степень недостаточности питания
Тяжелая степень недостаточности питания
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На сегодняшний день ввиду редкости ВБЭ представ-
лено мало исследований корреляции степени тяжести 
ВБЭ и степени нутритивной недостаточности, а данные 
о метаболических показателях для оценки нутритивных 
рисков при ВБЭ ограничены содержанием сывороточ-
ных белков. Вследствие многофакторного генеза забо-
левания изменения процессов метаболизма и тяжесть 
состояния кожного покрова играют крайне важную 
роль в оценке белково-энергетической недостаточности 
у пациентов с ВБЭ, поэтому данный вопрос является ак-
туальным для изучения.
Цель и  задачи  – провести оценку тяжести течения 
различных форм ВБЭ, определить наличие и степень 
нутритивной недостаточности и ее взаимосвязь с тя-
жестью течения заболевания, выявить основные ме-
таболические показатели, которые могут служить для 
определения нутритивной недостаточности.

Материал и методы
Проведено ретроспективное одномоментное исследова-
ние. В исследование включали данные пациентов, гос-
питализированных в отделение дерматологии с груп-
пой лазерной хирургии Национального медицинского 
исследовательского центра здоровья детей (г. Москва) 
в период с октября 2020 г. по июль 2021 г. Критерии 
включения: пациенты от трех до 18 лет обоего пола 
с простой, пограничной или дистрофической формой 
ВБЭ. Критерии невключения: пациенты с синдромом 
Киндлера. Диагноз устанавливали на основании запи-
сей в историях болезни пациентов.
Оценку тяжести течения заболевания проводили 
с помощью расчета Бирмингемского индекса тяжести 
буллезного эпидермолиза. Оценку показателей физи-
ческого развития проводили с использованием компью-
терной программы ВОЗ Antro Plus и индексов Z-score: 
массы тела (WAZ), роста (hAZ), индекса массы тела 
(BAZ). Дополнительно у пациентов оценивали следу-
ющие метаболические показатели: альбумин, кальций, 
магний, железо, ферритин, С-реактивный белок (СРБ), 
витамин D и витамин В12. Все лабораторные исследова-
ния проведены в централизованной клинико-диагно-

стической лаборатории с группой экспресс-диагности-
ки лабораторного отдела Национального медицинского 
исследовательского центра здоровья детей, референс-
ные значения показателей крови приведены в табл. 2.
Данные о значении показателей были взяты из исто-
рий болезни пациентов в первый день стационарного 
лечения. 
Статистический анализ проводили при помощи языка 
программирования Python и  встроенных библиотек 
Pandas (для операций с числовыми таблицами), NumPy 
(для математических вычислений), scipy (для выполне-
ния статистических расчетов), matplotlib, seaborn (обе 
библиотеки используются для визуализации данных). 
Данные использованы в  виде среднего арифметиче-
ского значения (mean) со среднеквадратичным откло-
нением и квартилей 25 и 75% [Q1; Q3] для переменных 
с нормальным распределением. Для переменных, рас-
пределение которых отличалось от нормального, дан-
ные описаны в виде медианы (Ме) и процентилей (25 
и 75%). В ходе статистического анализа предваритель-
но проверяли нормальность распределения показате-
лей с помощью теста Шапиро – Уилка. Использовали 
традиционные гипотезы: нулевая гипотеза Н0 – рас-
пределение данных подчиняется закону нормального 
распределения, альтернативная гипотеза Н1 – распреде-
ление не подчиняется закону нормального распределе-
ния. Если р < 0,05, тогда h0 отвергалась и принималась 
альтернативная гипотеза об отсутствии нормальности 
распределения. Статистически значимую разницу по-
казателей между группами определяли по критерию 
Краскела – Уоллиса, который используется для сравне-
ния трех и более выборок. Применяли гипотезы: нуле-
вая гипотеза Н0 – разница в исследуемых показателях 
между группами отсутствует, альтернативная гипотеза 
Н1 – исследуемые показатели в группах отличаются.
Проведение исследования одобрено локальным этиче-
ским комитетом Национального медицинского иссле-
довательского центра здоровья детей (протокол № 12 
от 23.12.2022).

Результаты
В исследовании принимали участие 22 пациента с про-
стым ВБЭ, 10 пациентов с пограничным ВБЭ и 67 па-
циентов с  дистрофическим ВБЭ. У  всех пациентов 
проводили оценку степени тяжести ВБЭ с помощью 
Бирмингемского индекса тяжести ВБЭ, физического 
развития с помощью программ ВОЗ Anthro и Anthro 
Plus и оценку отдельных метаболических показателей: 
уровень альбумина, кальция, магния, железа, феррити-
на, СРБ, витамина D и витамина В12. Результаты про-
верки исследуемых метаболических показателей на нор-
мальность распределения приведены в табл. 3. Значения 
Бирмингемского индекса тяжести ВБЭ, антропометри-
ческих и метаболических показателей пациентов с про-
стой, пограничной и дистрофической формами ВБЭ 
представлены в табл. 4.
Течение простого ВБЭ обычно не характеризуется на-
личием проявлений со стороны внутренних органов 
и систем организма, зачастую ограничивается только 
поражением кожного покрова. Бирмингемский индекс 

Таблица 2. Референсные значения исследуемых 
метаболических показателей

Показатель Референсный интервал
Альбумин 35–54 г/л
Кальций 2,2–2,7 ммоль/л
Магний 0,7–0,86 ммоль/л
Железо 9,3–23,6 мкмоль/л
Ферритин 12–84 нг/мл
СРБ < 5 мг/л
Витамин D 30–100 нг/мл (норма)

20–29 нг/мл (недостаточность)
10–19 нг/мл (дефицит)
Менее 10 нг/мл (глубокий дефицит)

Витамин В12 350–1020 пг/мл (норма)
196–349 пг/мл (недостаточность)
Менее 196 пг/мл (дефицит)

Клинические исследования 
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тяжести ВБЭ у детей с простой формой ВБЭ находил-
ся в диапазоне от 0 до 20 баллов, медиана составила 
2,5 балла [2; 7,3], что соответствует легкой степени тя-
жести ВБЭ. При анализе антропометрических показате-
лей в группе пациентов с простым ВБЭ ожирение было 
выявлено у 9 пациентов (WAZ > 2, BAZ > 1), хроническая 
белково-энергетическая недостаточность (hAZ <  -2) 
диагностирована у  одного пациента, легкая степень 
недостаточности питания выявлена у двух пациентов. 
Исследуемые метаболические показатели находились 
в нормальных пределах, за исключением уровня железа, 
который был снижен у шести пациентов (Ме 14,21 [8,7; 
22,63]).  
У детей с пограничной формой ВБЭ медиана индекса 
BEBS соответствовала 12 [9,2; 13,5], что больше, чем 
при простом ВБЭ, однако также соответствует легко-
му течению. Увеличение медианы индекса BEBS свя-
зано с  поражением слизистых оболочек и  наличием 
недостаточности питания в данной группе пациентов: 
острая белково-энергетическая недостаточность (WAZ 
< -2) отмечалась у трех пациентов с пограничным ВБЭ, 
хроническая белково-энергетическая недостаточность 
(hAZ < -2) – также у трех пациентов. При оценке ме-
таболических показателей у данной категории больных 
выявлено снижение уровня витамина D (Ме 33,04 [22,89; 
38,15]), недостаточность и дефицит витамина D выяв-
лены у трех и двух пациентов соответственно. Медиа-

Таблица 3. Проверка на нормальность распределения
Показатель Тест Шапиро – Уилка (р)
BEBS 0,001
WAZ 0,241
hAZ 0,002
BAZ 0,287
Альбумин 0,001
Кальций 0,001
Магний 0,001
Железо 0,001
Ферритин 0,001
СРБ 0,001
Витамин В12 0,001
Витамин D 0,001

Таблица 4. Значения антропометрических и отдельных метаболических показателей у пациентов с различными 
формами ВБЭ

Показатель Простой ВБЭ Пограничный ВБЭ Дистрофический ВБЭ
Пол:
жен., % 14 (63,6) 4 (40) 38 (56,7)
муж., % 8 (36,3) 6 (60) 29 (43,2)
Возраст, лет 9,7 ± 4,08 9,3 ± 4,01 9,6 ± 4,03

Me Q1 Q3 Me Q1 Q3 Me Q1 Q3
BEBS* 2,5 2 7,3 12 9,2 13,5 33 24,8 38,7
Альбумин* 43,5 41,5 44,9 42,9 40,25 43,9 37,8 32,49 40,77
Кальций* 2,45 2,4 2,53 2,46 2,43 2,49 2,3 2,2 2,4
Магний* 0,84 0,81 0,86 0,94 0,88 1,3 0,84 0,79 0,9
Железо* 14,21 8,7 22,63 10,5 10,22 11,17 6,43 3,23 13
Ферритин* 30,9 22,9 43,53 29,6 20,65 31,87 22 16,8 30,9
СРБ* 1,01 0,4 9,8 1,37 1,002 2,107 8,19 1,76 31,15
Витамин В12* 615,05 435,4 852,5 521,5 268,45 614,55 489,4 340,95 615,05
Витамин D* 35,54 31,29 38,41 33,04 22,89 38,15 27,85 15,6 37,87
hAZ 0,36 -0,13 1,02 -1,02 -1,9 -0,2 -0,87 -2,19 -0,03

mean Q25 Q75 mean Q25 Q75 mean Q25 Q75
WAZ** 0,57 ± 0,7 0,26 1,12 -1,19 ± 1,14 -2,02 -0,5 -1,4 ± 1,4 -2,44 -0,45
BAZ** 0,3 ± 1,46 -0,59 1,2 -0,74 ± 1,15 -1,55 -0,05 -1,95 ± 1,6 -3,14 -0,75

* Переменные, не подчиняющиеся закону нормального распределения. Данные представлены с использованием медианы (Ме) 
и 25-го и 75-го процентилей (25 и 75%). 
** Переменные, подчиняющиеся закону нормального распределения. Данные представлены в виде среднего арифметического 
со среднеквадратичным отклонением, а также квартилями (25 и 75%).

на уровня витамина В12 составила 521,5 [268,45; 614,55], 
недостаточность выявлена у одного пациента, дефицит 
цианокобаламина выявлен у двух пациентов, что может 
быть связано с ограничением в рационе пациентов бел-
ков животного происхождения из-за поражения слизи-
стой оболочки полости рта и пищевода, а также пора-
жения зубочелюстной системы в виде множественного 
кариеса и дистрофии эмали. 
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скела – Уоллиса были выявлены статистически значи-
мые различия в показателях BEBS, WAZ, hAZ и BAZ, 
а также во всех исследуемых показателях метаболиче-
ского обмена, за исключением ферритина и витамина 
В12 (табл. 5). 
Для определения корреляции между степенью тяжести 
течения ВБЭ (показатель BEBS), оценкой недостаточ-
ности питания (показатели WAZ, hAZ и BAZ), а также 
отклонениями метаболических маркеров использовали 
расчет коэффициента корреляции Спирмена. По ре-
зультатам статистических расчетов выявлена обратная 
корреляция между показателем BEBS и антропометри-
ческими показателями WAZ, hAZ и BAZ (р < 0,001), 
а также с такими метаболическими показателями, как 
альбумин, кальций, железо и витамин D. Значения р 
представлены в табл. 6.
Таким образом, выявлены статистически значимые 
различия в показателях степени тяжести простого, по-
граничного и дистрофического типов ВБЭ, в величинах 
Z-score WAZ, hAZ и BAZ, а также в основных метаболи-
ческих показателях, таких как альбумин, кальций, маг-
ний, железо, СРБ и витамин D. Проведен анализ корре-
ляции вышеперечисленных показателей, при котором 
выявлена обратная корреляция степени тяжести ВБЭ 
и антропометрических показателей, а также биохими-
ческих маркеров: альбумина, кальция, железа и вита-
мина D. Результаты исследования позволяют говорить 
о том, что чем более тяжело протекает ВБЭ, тем более 
явные отклонения в антропометрических и отдельных 
метаболических показателях мы можем увидеть.
В нашей работе подтверждена необходимость иссле-
дования уровня альбумина для диагностики недоста-
точности питания, однако наряду с альбумином нема-
ловажным является оценка уровня кальция, магния, 
железа, СРБ и витамина D. Результаты нашего исследо-
вания подтверждают, что метаболические показатели, 
которые используются для оценки белково-энергетиче-
ской недостаточности, должны трактоваться с учетом 
дополнительных факторов, таких как тяжесть течения 
заболевания, распространенность кожного процесса 
и данные антропометрии.

Обсуждение
ВБЭ  – тяжелый  генодерматоз, сопровождающийся 
не только поражением кожи, но и осложнениями со сто-
роны других органов и систем организма. Обширность 
кожного процесса в виде эрозий и язв, наличие вторич-
ной инфекции и хронического воспаления вследствие 
нарушения процесса заживления ран могут приводить 
к развитию дефицита макро- и микронутриентов. На-
ряду с характеристиками кожного процесса необходи-
мо учитывать наличие и степень поражения слизистых 
оболочек полости рта и пищевода, состояние кистей 
на предмет деформации и, если она имеется, ее сте-
пень, риск плоскоклеточной карциномы кожи и состо-
яние питания пациента. Все эти параметры учитывает 
Бирмингемская шкала тяжести ВБЭ. По результатам 
проведенного исследования в группе пациентов с про-
стым и пограничным ВБЭ оценка BEBS соответство-

Таблица 5. Расчет значения р критерия Краскела – Уоллиса
Показатель Критерий Краскела – Уоллиса (р)
BEBS 0,001
WAZ 0,001
hAZ 0,001
BAZ 0,001
Альбумин 0,001
Кальций 0,001
Магний 0,016
Железо 0,001
Ферритин 0,206
СРБ 0,001
Витамин В12 0,167
Витамин D 0,013

При обследовании пациентов с дистрофической фор-
мой ВБЭ медиана индекса BEBS составила 33 балла 
[24,8; 38,7], что соответствует среднетяжелому течению 
ВБЭ. При этом суммарные баллы BEBS 0–20 наблюда-
лись у девяти пациентов, 21–45 баллов – у 50 пациентов 
и более 46 баллов – у восьми пациентов. Легкая степень 
тяжести, выявленная у девяти пациентов, вероятно, об-
условлена отсутствием поражения слизистых оболочек 
и наличием ограниченного кожного патологического 
процесса на момент осмотра. При оценке антропометри-
ческих показателей в данной группе пациентов тяжелая 
степень недостаточности питания (BAZ < -3) выявлена 
у 18 человек, средняя степень (BAZ > -3, но < -2) – у 12 че-
ловек и недостаточность питания легкой степени (BAZ 
> -2, но < -1) отмечалась у 17 человек. Стоит отметить, 
что при этом острая белково-энергетическая недоста-
точность (WAZ < -2) была отмечена у 23 пациентов, 
а хроническая белково-энергетическая недостаточность 
(hAZ < -2) – у 20 пациентов. При исследовании метабо-
лических показателей в группе пациентов с дистрофи-
ческим ВБЭ отмечались явные отклонения от нормы 
следующий маркеров: альбумина (Ме 37,8 [32,49; 40,77]), 
железа (Ме 6,43 [3,23; 13]), СРБ (Ме 8,19 [1,76; 31,15]), 
витамина В12 (Ме 489,4 [340,95; 615,05]) и витамина D 
(Ме 27,85 [15,6; 37,87]). Гипоальбуминемия встречалась 
у 22 пациентов с дистрофическим ВБЭ, дефицит желе-
за – у 38 пациентов, повышение СРБ – у 39 пациентов, 
недостаточность витамина В12 выявлена у 11 пациентов, 
дефицит витамина В12 – у четырех пациентов, у девяти 
человек отмечалась недостаточность витамина D, де-
фицит витамина D – у 22 человек, глубокий дефицит 
витамина D – у шести пациентов. При исследовании 
уровня кальция в сыворотке крови медиана составила 
2,3 [2,2; 2,4], гипокальциемия отмечена у 15 пациентов. 
Медиана уровня магния составила 0,84 [0,79; 0,9], сни-
жение уровня магния выявлено у четырех пациентов 
с дистрофической формой ВБЭ. 
После обработки показателей BEBS, антропометрии 
и результатов лабораторных исследований с определе-
нием статистически значимой разницы между медиана-
ми трех групп пациентов с простым, дистрофическим 
и пограничным ВБЭ с использованием критерия Кра-
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вала легкому течению заболевания, при этом медианы 
показателя в данных группах отличались почти в пять 
раз. В группе пациентов с дистрофическим ВБЭ медиа-
на оценки BEBS соответствовала средней степени тяже-
сти ВБЭ, однако при этом легкое течение заболевания 
наблюдалось у девяти пациентов, тяжелое течение за-

Таблица 6. Корреляционная матрица

BEBS WAZ HAZ BAZ Альбумин Кальций Железо Витамин D
BEBS Спирмен p(rho)

df (степеней свободы)
p-значение

–
–
–

WAZ Спирмен p(rho)
df (степеней свободы)
p-значение

-0,619***
97
< 0,001

–
–
–

hAZ Спирмен p(rho)
df (степеней свободы)
p-значение

-0,486***
97
< 0,001

0,650
97
1,000

–
–
–

BAZ Спирмен p(rho)
df (степеней свободы)
p-значение

-0,632***
97
< 0,001

0,722
97
1,000

0,487
97
1,000

–
–
–

Альбумин Спирмен p(rho)
df (степеней свободы)
p-значение

-0,639***
97
< 0,001

0,467
97
1,000

0,336
97
1,000

0,403
97
1,000

–
–
–

Кальций Спирмен p(rho)
df (степеней свободы)
p-значение

-0,600***
97
< 0,001

0,440
97
1,000

0,399
97
1,000

0,411
97
1,000

0,571
97
1,000

–
–
–

Железо Спирмен p(rho)
df (степеней свободы)
p-значение

-0,518***
97
< 0,001

0,460
97
1,000

0,346
97
1,000

0,385
97
1,000

0,453
97
1,000

0,459
97
1,000

–
–
–

Витамин 
D

Спирмен p(rho)
df (степеней свободы)
p-значение

-0,310***
97
< 0,001

0,163
97
0,947

0,134
97
0,906

0,233
97
0,990

0,239
97
0,991

0,100
97
0,838

0,269
97
0,996

–
–
–

Примечание. hа – отрицательная корреляция.
* p < 0,05, ** p < 0,01, *** p < 0,001, односторонний

Рис. 1. Показатель индекса BEBS по формам ВБЭ

Рис. 2. Динамика показателей WAZ по формам ВБЭ

болевания – у восьми пациентов. При обработке пока-
зателей BEBS в группах с простым, пограничным и ди-
строфическим ВБЭ выявлены статистически значимые 
различия в тяжести течения заболевания с уровнем р = 
0,001. Распределение показателя индекса BEBS по фор-
мам ВБЭ представлено на рис. 1.
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Оценка состояния питания пациентов с ВБЭ пока-
зала статистически значимые различия в  группах 
пациентов с простым, пограничным и дистрофиче-
ским ВБЭ с уровнем р < 0,001 показателей WAZ, hAZ 
и BAZ. Распределение показателей WAZ, hAZ и BAZ 
по формам ВБЭ представлено на рис. 2–4.
Наше исследование подтверждает очевидные нару-
шения питания у пациентов с дистрофической фор-
мой ВБЭ, у 47 человек из данной группы пациентов 
выявлена та или иная степень нутритивной недоста-
точности. Обращает на себя внимание то, что в груп-
пе пациентов с простой формой ВБЭ у девяти чело-
век было выявлено ожирение, что, вероятно, связано 
с ограничением подвижности из-за поражения кожи 
стоп в виде пузырей и участков гиперкератоза [9]. 
Дополнительная оценка метаболических показателей 
показала достоверные различия в уровнях альбуми-
на, кальция, магния, железа, СРБ и витамина D у па-
циентов с простым, пограничным и дистрофическим 
ВБЭ (р < 0,005). 
Статистически значимые различия в  уровне аль-
бумина у пациентов с простой и дистрофической 
формой ВБЭ были ранее показаны в  нескольких 
отечественных исследованиях, проведенных в На-
циональном медицинском исследовательском 
центре здоровья детей [26, 27]. Снижение уровня 
альбумина отмечалось в  группе пациентов с  ди-
строфическим ВБЭ (n = 22), также мы включили 
пациентов с пограничной формой ВБЭ, у которых 
не наблюдалось статистически значимого снижения 
уровня альбумина.
Гипокальциемия выявлена также у пациентов с дис-
трофическим ВБЭ (n = 15). Снижение уровня магния 
отмечено как при пограничной (n = 1), так и при ди-
строфической форме ВБЭ (n = 4). СРБ был значимо 
повышен у пациентов с дистрофическим ВБЭ (n = 39), 
что свидетельствует о наличии очагов хроническо-
го воспаления и инфицированных эрозий. Отдельно 
стоит отметить уровень содержания в крови железа, 
снижение которого встречалось как при дистрофиче-
ском, так и при простом ВБЭ. Так, при простом ВБЭ 
снижение железа отмечалось у шести человек, а при 
дистрофическом – у 38 человек. Данные результаты 
подтверждают вероятность развития анемии у паци-
ентов с простой формой ВБЭ [24]. 

Пациенты с дистрофической формой ВБЭ подверже-
ны риску развития остеопороза из-за снижения под-
вижности, задержки полового созревания, наличия 
очагов воспаления, низкого индекса массы тела и не-
достаточного потребления кальция и витамина D. 
По  результатам исследования уровня витамина D 
выявлено наличие недостаточности и дефицита ви-
тамина D при пограничном и дистрофическом ВБЭ: 
недостаточность диагностирована у трех пациентов 
с пограничным и у девяти человек с дистрофическим 
ВБЭ, дефицит – у двух пациентов с пограничным и у 
22 пациентов с дистрофическим ВБЭ, глубокий дефи-
цит – у шести пациентов с дистрофической формой 
ВБЭ. При этом гипокальциемия выявлена также у па-
циентов с дистрофическим ВБЭ (n = 15). Определе-
ние уровня витамина D и кальция у пациентов с по-
граничной формой ВБЭ впервые проведено в нашем 
исследовании, согласно результатам которого паци-
енты данной категории также имеют риск развития 
остеопороза. Наша работа подтверж дает необходи-
мость исследования остеотропных нутриентов для 
своевременного выявления, профилактики и лече-
ния остеопении и остеопороза при дистрофическом 
ВБЭ [28].
В ходе исследования корреляции состояния питания, 
степени тяжести ВБЭ и отдельных метаболических 
показателей выявлена обратная корреляция между 
показателем BEBS и антропометрическими показате-
лями WAZ, hAZ и BAZ (р < 0,001), а также с такими 
метаболическими показателями, как альбумин, каль-
ций, железо и витамин D (см. табл. 6). Эти данные 
свидетельствуют о том, что при увеличении показа-
теля BEBS снижаются Z-score антропометрических 
показателей и  концентрация альбумина, кальция, 
железа и витамина D. Зависимость антропометриче-
ских показателей от индекса BEBS отражена на рис. 5.
Корреляция содержания альбумина, кальция, железа 
и витамина D со степенью тяжести ВБЭ согласно по-
казателю BEBS отражена на рис. 6.
Результаты нашего исследования подтверждают, что 
метаболические показатели, используемые для оцен-
ки белково-энергетической недостаточности, долж-
ны трактоваться с учетом дополнительных факторов, 
таких как тяжесть течения заболевания, распростра-
ненность кожного процесса и данные антропометрии.

Клинические исследования 

Рис. 5. Антропометрические показатели в зависимости от индекса BEBS
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Заключение
Пациентам с ВБЭ, помимо состояния кожного по-
крова, необходимо проводить оценку состояния 
слизистых оболочек, функциональных особенно-
стей состояния кистей и состояния питания с помо-
щью такого доступного инструмента, как Бирмин-
гемский индекс тяжести буллезного эпидермолиза. 
Оценка нутритивного статуса и  метаболических 
показателей должна проводиться с учетом данных 
о  тяжести течения заболевания для своевремен-
ной диагностики, профилактики и лечения белко-
во-энергетической недостаточности и  нарушений 
нутритивного статуса. Для оценки нутритивного 
статуса, помимо исследования уровня альбумина 
и преальбумина, немаловажными показателями яв-
ляются железо, кальций и витамин D. Диагностика 

белково-энергетической недостаточности крайне 
важна для пациентов с ВБЭ. Несмотря на то что ну-
тритивные нарушения характерны для дистрофи-
ческой и пограничной форм ВБЭ, они также могут 
наблюдаться и у детей с простой формой ВБЭ. К со-
жалению, недостаточность питания при дистрофи-
ческом и  пограничном ВБЭ редко поддается кор-
ректировке только при помощи сбалансированного 
питания и  назначения дополнительных пищевых 
добавок из-за многофакторного  генеза этого со-
стояния. Вместе с тем своевременная компенсация 
белково-энергетической недостаточности и дефи-
цита микроэлементов крайне важна для симптома-
тического лечения ВБЭ, повышения качества жизни 
и снижения рисков ранней инвалидизации у данной 
категории пациентов.   

Рис. 6. Корреляция содержания альбумина, кальция, железа и витамина D со степенью тяжести ВБЭ согласно показателю BEBS

А
ль

бу
ми

н

Ка
ль

ци
й

Ж
ел

ез
о

Ви
та

ми
н 

D

50

40

30

60

40

20

0

30

20

10

0

4

3

2

0 20 40 60
BEBS

0 20 40 60
BEBS

0 20 40 60
BEBS

0 20 40 60
BEBS



Эффективная фармакотерапия. 47/2023
14
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Congenital epidermolysis bullosa (СЕВ) is a group of genetically and clinically heterogeneous diseases characterized 
by a tendency to form blisters and/or erosions on the skin and mucous membranes with minimal trauma. Multiple 
complications of СЕВ in combination with the severity of the skin process lead to the development of nutritional 
insufficiency and, as a consequence, to the development of anemia, secondary osteoporosis, growth retardation and 
puberty. 
Purpose of the study: to assess the severity of the course of various forms of СЕВ, the presence and degree of nutritional 
insufficiency, its relationship with the course of the disease. To identify the main metabolic indicators that can serve 
to determine nutritional insufficiency. 
Material and methods. The study involved 99 patients with simple (n = 22), junctional (n = 10) and dystrophic (n = 
67) СЕВ. The severity of СЕВ was assessed using the Birmingham Epidermolysis Bullosa Severity Score (BEBS). Physical 
development was assessed using the WHO Anthro and AnthroPlus programs. Additionally, the following metabolic 
parameters were determined in patients: albumin, calcium, magnesium, iron, ferritin, C-reactive protein, vitamin D and 
vitamin B12. 
Results. Statistically significant differences were revealed in the severity of all types of СЕВ, in the values of Z-score WAZ, 
HAZ and BAZ, as well as in the main metabolic parameters such as albumin, calcium, magnesium, iron, C-reactive 
protein and vitamin D. The correlation analysis of the above indicators was carried out, which revealed an inverse 
correlation of the severity of СЕВ and anthropometric indicators, as well as biochemical markers: albumin, calcium, iron 
and vitamin D. 
Conclusions. The results of the study show that the more severe CEB is, the more obvious deviations in anthropometric 
and individual metabolic indicators can be seen. Assessment of nutritional status and metabolic parameters should 
be carried out taking into account data on the severity of the disease for timely diagnosis, prevention and treatment 
of nutritional status disorders. Important indicators for assessing nutritional status are iron, calcium and vitamin D.

Keywords: congenital epidermolysis bullosa, nutritional deficiency, micronutrient deficiency, anemia, hypocalcemia, 
vitamin D
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Оценка эффективности 
комбинированного лечения 
воспалительных заболеваний 
пародонта у пациентов, 
перенесших коронавирусную 
инфекцию

Цель – оценить эффективность комбинированного лечения воспалительных заболеваний 
пародонта у пациентов, перенесших коронавирусную инфекцию.
Материал и методы. В исследовании приняли участие 35 человек, из них 18 (51,4%) мужчин, 
17 (48,6%) женщин. Средний возраст – 49,3 ± 10,7 года. Все пациенты имели в анамнезе 
перенесенный СOVID-19 за последние два – шесть месяцев и обращались за стоматологической 
помощью, заболевания пародонта были определены как основной или сопутствующий диагноз. 
Пациенты дополнительно к стандартной терапии получали курсовое воздействие импульсным 
низкочастотным лазерным излучением с применением восстанавливающего липосомального геля. 
Оценку клинического состояния тканей пародонта проводили с использованием гигиенических 
и пародонтологических показателей. К участию в исследовании были допущены пациенты, давшие 
информированное согласие в письменной форме в соответствии с ГОСТ Р ИСО 14155–2014. 
Результаты. Индекс гигиены снизился с 2,6 ± 0,3 до лечения до 0,8 ± 0,2 после лечения (69%),  
пародонтальный индекс  – с 3,4 ± 0,8 до 0,9 ± 0,4 (~74%), уровень интерлейкина (ИЛ) 1β – с 41,6 ± 2,2 
до 5,9 ± 1,3 пг/мл (~86%), ИЛ-6 – с 2,7 ± 0,3 до 0,7 ± 0,2 пг/мл (~74%), фактора некроза опухоли α – 
с 40,7 ± 1,7 до 5,9 ± 1,0 пг/мл (~86%), ИЛ-18 – с 19,9 ± 1,4 до 5,6 ± 1,1 пг/мл (~71%), кровоточивость 
десен – PBI (papilla bleeding index) – с 2,1 ± 0,3 до 0,6 ± 0,2 балла (~71%), папиллярно-маргинально-
альвеолярный индекс (PMA) – с 43,1 ± 12,5 до 8,7 ± 5,4% (~79%) со статистической значимостью. 
Также после проведенного лечения пародонта наблюдалось улучшение оценки качества жизни 
пациентами. 
Заключение. Для достижения оптимального результата комбинированное лечение пародонтита 
должно сочетать в себе различные методы.
Ключевые слова: пародонт, пародонтит, гингивит, физиотерапия, лазерная терапия 
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Введение 
Заболевания пародонта, такие как гингивит и паро-
донтит, представляют собой серьезную проблему об-
щественного здоровья, поскольку являются основ-
ной причиной потери зубов у взрослого населения. 
Существуют различные методы лечения и  про-
филактики заболеваний пародонта, комбиниро-
ванное лечение получает все большее признание 
в медицинском сообществе. Комбинированная те-
рапия объединяет различные подходы и  методы 
лечения для достижения наилучших результатов. 
Она может включать в себя использование стан-
дартных медикаментозных средств, хирургиче-
ские процедуры, физиотерапию и альтернативные 
методы лечения. Изучение эффективности ком-
бинированного лечения заболеваний пародонта 
является важной задачей как для академической 
стоматологической науки, так и для повседневной 
клинической практики. При этом необходимо учи-
тывать как клинические аспекты болезни (симп-
томатика, степень ее выраженности), так и  воз-
можности проведения доказательной медицины 
(эффективность используемых методик), а также 
доступность компонентов комбинированной тера-
пии для широкого круга пациентов [1]. 
Цель – оценить эффективность комбинированного 
лечения воспалительных заболеваний пародонта 
у пациентов, перенесших коронавирусную инфек-
цию.

Материал и методы
В  исследовании приняли участие 35 человек, 18 
(51,4%) мужчин, 17 (48,6%) женщин. Средний воз-
раст – 49,3 ± 10,7 года (мужчин – 49,1 ± 10,7 года, 
женщин – 49,5 ± 10,7 года).
Давность заболевания COVID-19 составила 3,0 ± 
1,3 ме сяца (у мужчин – 2,8 ± 1,3 месяца, у женщин – 3,1 ± 
1,3 месяца). Тяжесть COVID-19 составила 0,4 балла 
у мужчин, 0,2 балла у женщин (1 балл – были госпита-
лизированы, 0 баллов – без госпитализации). 
Все пациенты дополнительно к стандартной терапии 
получали курсовое лечение импульсным низкоча-
стотным лазерным излучением с применением вос-
станавливающего липосомального геля.
Стандартное стоматологическое лечение включало 
профессиональную  гигиену полости рта ультра-
звуковыми скалерами и кюретами аппарата Piezon 
Master 700 (EMS, Швейцария). Удаление зубных от-
ложений осуществляли с использованием воздушно-
абразивной технологии Аir-Flow (ЕMS, Швейцария). 
Проводили обучение пациентов и контроль инди-
видуальной гигиены полости рта. Медикаментозная 
терапия включала  использование антисептика  – 
0,2%-ного водного раствора хлоргексидина в виде 
ротовых ванночек продолжительностью 1–2 минуты 
три раза в день курсом 10 дней.
Также были устранены факторы, способствующие 
развитию воспалительных заболеваний пародонта, 
а именно кариозные полости, клиновидные дефекты, 
нависающие края пломб.

Инфракрасную низкоинтенсивную лазеротерапию 
проводили с помощью физиотерапевтического ап-
парата «Мустанг-2000» (ООО «НПЛЦ «Техника», 
Россия, РУ от 31.12.2010 № ФСР 2008/02872) с ис-
пользованием насадки для полости рта. Во время 
процедуры излучатель располагался на расстоя-
нии не менее 1,5 см от поверхности слизистой обо-
лочки по сегментам. Время воздействия на одно 
поле  – до двух минут. Курс лечения состоял 
из пяти процедур, проводимых через день.
Восстанавливающий липосомальный гель приме-
няли в виде аппликаций тонким слоем в области 
десен с последующей активацией низкоинтенсив-
ным лазерным излучением. В качестве активных 
компонентов геля использовали перфторан (улуч-
шает обмен веществ в  покровных тканях, акти-
вирует процесс метаболизма и регенерации сли-
зистой оболочки, ускоряет синтез белков, в  том 
числе коллагена и эластина), альфа-фетопротеин 
в липосомах, витамин Е в липосомах, коэнзим Q10 
(стимулирует регенерацию, способствует зажив-
лению, а также обладает противовоспалительным 
действием), витамин А.
Оценку клинического состояния тканей пародонта 
проводили с использованием гигиенических и па-
родонтологических показателей. Гигиеническое со-
стояние полости рта определяли с помощью индекса 
Силнeс – Лоe [2] для оценки налета и его количества 
в придесневой зоне у каждого зуба. Для этого исполь-
зовали зонд, которым проводили по вестибулярной, 
оральной, дистальной и медиальной поверхностям 
зубов.
Определение уровня воспалительно-деструктивных 
изменений в десне проводили при помощи пародон-
тального индекса (ПИ) по Расселу. Этот показатель 
дает возможность учесть симптомы патологии па-
родонта: подвижность зубов, глубину клинического 
кармана и др. [3].
Индекс Мюллeмана в модификации Коуэлл исполь-
зовали для оценки степени кровоточивости зубо-
десневой борозды [4, 5]. Степень воспаления десны 
изучали в области зубов 1.6, 2.1, 2.4, 3.6, 4.1, 4.4 при 
помощи пуговчатого зонда, кончик которого прижи-
мали к стенке бороздки и проводили от медиальной 
стороны зуба к дистальной.
Папиллярно-альвеолярно-маргинальный индекс 
использовался для оценки протяженности и  тя-
жести пародонтита. Этот показатель применяется 
при обследовании тканей пародонта у  пациен-
тов со  стоматологическими заболеваниями, при 
лечении  гингивита и  пародонтита для оценки 
тяжести заболевания и  выбора метода лечения, 
а также оценки эффективности применяемого ле-
чения [6].
Международно признанным инструментом для 
оценки качества жизни (КЖ), связанного со здоро-
вьем полости рта, является опросник OhIP (Oral 
health Impacted Profile), предложенный G.D. Slade 
и  A.J. Spencer в  1994  г.  [7]. В  нашем исследовании 
КЖ больных пародонтитом оценивали с помощью 



Эффективная фармакотерапия. 47/2023
18

терлейкин (ИЛ) 1β – медиатор местного воспале-
ния, активирует Т-клетки, синтез других цитоки-
нов, в том числе ИЛ-6, ИЛ-6 – главный стимулятор 
пролиферации В-лимфоцитов, завершает воспа-
лительную реакцию, фактор некроза опухоли α 
(ФНО-α) – индуктор воспалительного ответа и ре-
гулятор врожденного иммунитета, ИЛ-18 – один 
из основных иммунорегуляторных цитокинов, ин-
дуцирующий продукцию интерферона гамма, что 
обусловливает его важное значение как фактора 
противоинфенкционной и противоопухолевой за-
щиты организма. 
Уровень цитокинов ИЛ-1β, ИЛ-6, ФНО-α, ИЛ-18 
до и после лечения определяли с помощью набо-
ров для иммуноферментного анализа методом 
твердофазного иммуноферментного анализа ко-
личественного определения цитокинов в  слюне 
(табл. 1). 
Полученные в работе количественные данные об-
работаны с  помощью общепринятых в  медико-
био логических исследованиях методов системного 
анализа с привлечением программ Excel (Microsoft, 
США) и IBM SPSS Statistics (версия 17.0) (StatSoft 
Inc, США), в  соответствии с современными тре-
бованиями к  проведению анализа медицинских 
данных.
На первом этапе оценивали нормальность распреде-
ления количественных показателей в выборке с по-
мощью критерия Колмогорова – Смирнова. 
При нормальном распределении количественные 
данные оценивали с помощью t-критерия Стьюдента 
и представляли в виде средних значений ± стандарт-

Таблица 1. Наборы реактивов для иммуноферментного 
анализа белков системы инсулиноподобного фактора 
роста, использованные в работе для определения 
провоспалительных цитокинов в слюне

Показатель Название набора Производитель
ФНО-α IGFBP-1-ELISA Invitrogen, США
ИЛ-6 IL-6-EL1SA R&D systems, США
ИЛ-1β IL-1β-EL1SA R&D systems, США
ИЛ-18 IL-18-EL1SA R&D systems, США

Таблица 2. Описательные статистики показателей индекса гигиены (ИГ), количества кариозных, удаленных, 
пломбированных зубов (КПУ), пародонтального индекса (ПИ), ИЛ-1β, ИЛ-6, ФНО-α, ИЛ-18, papilla bleeding index 
(PBI), папиллярно-маргинально-альвеолярного индекса (PMA) до и после лечения 

Показатель n Минимум Максимум Среднее Стандартное отклонение
ИГ до лечения, усл. ед. 35 1,8 3,0 2,6 0,3
ИГ после лечения, усл. ед. 35 0,5 1,2 0,8 0,2
КПУ 35 0 21 11,9 5,3
ПИ до лечения, усл. ед. 35 1,7 4,8 3,4 0,8
ПИ после лечения, усл. ед. 35 0,4 1,8 0,9 0,4
ИЛ-1β до лечения, пг/мл 35 37,6 45,3 41,6 2,2
ИЛ-1β после лечения, пг/мл 35 3,9 8,6 5,9 1,3
ИЛ-6 до лечения, пг/мл 35 1,8 3,2 2,7 0,3
ИЛ-6 после лечения, пг/мл 35 0,3 1,2 0,7 0,2
ФНО-α до лечения, пг/мл 35 38,1 44,5 40,7 1,7
ФНО-α после лечения, пг/мл 35 3,8 8,7 5,9 1,0
ИЛ-18 до лечения, пг/мл 35 17,6 24,1 19,9 1,4
ИЛ-18 после лечения, пг/мл 35 3,2 7,3 5,6 1,1
PBI до лечения, баллы 35 1,5 2,6 2,1 0,3
PBI после лечения, баллы 35 0,3 1,2 0,6 0,2
PMA до лечения, % 35 25 67 43,1 12,5
PMA после лечения, % 35 2 25 8,7 5,4

альтернативной, сокращенной версии опросника, 
состоящей из 14 вопросов, – OhIP-14, переведенной 
на русский язык и апробированной в исследовании 
Г.М. Барером и соавт. в 2007 г. [6]. Опросник позволя-
ет определить влияние стоматологического статуса 
пациента на три категории КЖ:  1) пережевывание 
пищи; 2) способность общаться; 3) качество повсе-
дневной жизни.
Полученные результаты оценки КЖ интерпретиро-
вали в соответствии с рекомендациями Р.В. Студени-
кина и О.В. Сериковой [8].
Также в  исследовании определяли содержание 
провоспалительных цитокинов в слюне. У всех па-
циентов производили забор слюны утром, без сти-
муляции, на этапах до лечения; через три месяца 
после окончания лечения с целью динамического 
наблюдения за структурами пародонта на этапах 
активной и поддерживающей терапии. Выбор изу-
чаемых показателей был сделан на основании их 
функций в развитии воспалительной реакции: ин-
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ное отклонение (M ± SD) и 95%-ного доверительного 
интервала. 
Для выявления корреляционных зависимостей ис-
пользовали корреляционный анализ Спирмена. 
При проверке статистических гипотез вероятность 
ошибочного принятия неверной гипотезы (p) не пре-
восходила 0,05 (5%). 

Результаты
Результаты проведенного лечения представлены в табл. 2.
Анализ пародонтальных показателей и  цитокинов 
в слюне у пациентов с пародонтитом до и после ле-
чения на  нормальность распределения позволяет 
сделать вывод о том, что ряд показателей имеют па-
раметрическое распределение, то есть выполняется 
условие р > 0,05.
Таким образом, поскольку на первом этапе обработ-
ки данных мы установили, что пародонтальные по-
казатели в сравниваемых группах (1–3) имеют нор-
мальное распределение, в данном случае правомерно 
использовать критерий Стьюдента.
Для сравнения средних значений выборок до и после 
лечения использовали критерий Стьюдента для за-
висимых параметрических выборок (критерии до 
и после лечения зависимые, как показал анализ, па-
раметрические).
Результаты критерия Стьюдента сравнения средних 
значений пародонтальных показателей и биохимии 
крови у пациентов с пародонтитом после перенесен-
ного COVID-19 до и  после лечения представлены 
в табл. 3.
Как следует из табл. 3, значимые различия наблюда-
ются в средних значениях всех показателей – ИГ, ПИ, 
ИЛ-1β, ИЛ-6, ФНО-α, ИЛ-18, PBI и PMA до и после 
лечения (p < 0,05). ИГ снизился с 2,6 ± 0,3 до лечения 
до 0,8 ± 0,2 после лечения (69%), ПИ – с 3,4 ± 0,8 до 
0,9 ± 0,4 (~74%), ИЛ-1β – с 41,6 ± 2,2 до 5,9 ± 1,3 пг/мл 
(~86%), ИЛ-6 – с 2,7 ± 0,3 до 0,7 ± 0,2 пг/мл (~74%), 

Таблица 3. Результаты критерия Стьюдента сравнения средних значений пародонтальных показателей 
и биохимии крови у пациентов с пародонтитом после перенесенного COVID-19 до и после лечения в третьей группе

Показатель t Степени свободы Статистическая значимость 
(двусторонняя)

ИГ до лечения – ИГ после лечения 31,656 34 0,000
ПИ до лечения – ПИ после лечения, усл. ед. 22,806 34 0,000
ИЛ-1β до лечения – ИЛ-1β после лечения, пг/мл 87,561 34 0,000
ИЛ-6 до лечения – ИЛ-6 после лечения, пг/мл 35,513 34 0,000
ФНО-α до лечения – ФНО-α после лечения, пг/мл 96,544 34 0,000
ИЛ-18 до лечения – ИЛ-18 после лечения, пг/мл 54,320 34 0,000
PBI до лечения – PBI после лечения, баллы 27,837 34 0,000
PMA до лечения – PMA после лечения, % 17,442 34 0,000

Таблица 4. Качество жизни пациентов до и после лечения заболеваний пародонта

Показатель n Минимум Максимум Среднее Стандартное отклонение
Качество жизни до лечения, баллы 35 16 25 21,0 2,2
Качество жизни после лечения, баллы 35 7 13 10,4 1,9

ФНО-α – с 40,7 ± 1,7 до 5,9 ± 1,0 пг/мл (~86%), ИЛ-18 – 
с 19,9 ± 1,4 до 5,6 ± 1,1 пг/мл (~71%), PBI – с 2,1 ± 0,3 
до 0,6 ± 0,2 балла (~71%), PMA – с 43,1 ± 12,5 до 8,7 ± 
5,4% (~79%). Снижение показателей после лечения 
статистически значимо. Таким образом, для дости-
жения оптимального результата в комбинированном 
лечении пародонтита необходимо сочетание различ-
ных методов.
Также была проведена оценка качества жизни паци-
ентов с заболеваниями пародонта после перенесен-
ного СOVID-19 до и после лечения (табл. 4).
Пациенты на этапах лечения отмечали один из от-
ветов в каждом из 14 вопросов бумажного варианта 
теста. Затем с помощью программы данные вводили 
в компьютерную систему. Процедуру производили 
до и после лечения пациента. 
Как следует из табл. 4, через три месяца после прове-
денного лечения пародонта наблюдается улучшение 
оценки качества жизни пациентов.

Обсуждение
В ходе проведенного исследования было выявлено, 
что комбинированное лечение заболеваний пародон-
та, включающее в себя несколько методов терапии, 
является перспективным направлением в современ-
ной стоматологии. Однако для полноценной оценки 
эффективности такого подхода требуется проведе-
ние дальнейших исследований.
Одной из перспективных областей для дальнейшего 
изучения является анализ результатов комбиниро-
ванного лечения на больших выборках пациентов. 
Проведение многоцентровых клинических исследо-
ваний позволит получить более объективные данные 
об эффективности различных методов комбиниро-
ванной терапии у различных групп пациентов [9].
Также рекомендуется углубленное изучение приме-
няемых комбинированных методик лечения заболе-
ваний пародонта, что позволит не только определить 
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Evaluation of the Effectiveness of Combined Treatment of Inflammatory Periodontal Diseases 
in Patients Who Have Had a Coronavirus Infection
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Central State Medical Academy of Department of Presidential Affairs, Moscow

Contact person: Larisa S. Kruglova, kruglovals@mail.ru

Aim – to evaluate the effectiveness of combined treatment of inflammatory periodontal diseases in patients with 
coronavirus infection. 
Material and methods. 35 people participated in this study, 18 people (51.4%) were men, 17 people (48.6%) 
were women. The average age of the patients was 49.3 ± 10.7. All patients had a history of COVID-19 in the last 
2–6 months and sought dental care; periodontal disease was identified as the main or concomitant diagnosis. 
In addition to standard therapy, patients received a course of pulsed low-frequency laser radiation using 
a restorative liposomal gel. Assessment of the clinical condition of periodontal tissues was carried out with using 
hygienic and periodontal indicators. Participants were allowed to participate in the study if they gave informed 
consent in writing in accordance with GOST R ISO 14155–2014. 
Results. After the study, the following results were obtained: IG decreases from 2.6 ± 0.3 before treatment to 
0.8 ± 0.2 after treatment (69%), PI decreases from 3.4 ± 0.8 to 0.9 ± 0.4 (~74%), IL-1β decreases from 41.6 ± 
2.2 to 5.9 ± 1.3 pg/ml (~86%), IL-6 decreases from 2.7 ± 0.3 to 0.7 ± 0.2 pg/ml (~74%), TNF-α decreases from 
40.7 ± 1.7 to 5.9 ± 1.0 pg/ml (~86%), IL-18 decreases from 19.9 ± 1.4 to 5.6 ± 1.1 pg/ml (~71%), PBI decreases 
from 2.1 ± 0.3 to 0.6 ± 0.2 points (~71%), PMA decreases from 43.1 ± 12.5 to 8.7 ± 5.4% (~79%). The decrease 
in indicators after treatment is statistically significant. Also, after periodontal treatment, there is an improvement 
in patients’ assessment of quality of life. 
Conclusion. The decrease in indicators after treatment during the study was statistically significant. 
Thus, the combined treatment of periodontitis combines various methods to achieve optimal results and is optimal. 

Keywords: periodontium, periodontitis, gingivitis, physiotherapy, laser therapy

оптимальное сочетания методов, но и предложить 
новые подходы к индивидуализации терапии в зави-
симости от физиологических особенностей конкрет-
ного пациента.
Кроме того, для полноценной оценки эффективно-
сти комбинированного лечения, стабильности улуч-
шения состояния пародонта и выявления возмож-
ных последствий необходимо провести длительные 
проспективные исследования с оценкой долгосроч-
ных результатов [10].

Заключение
Результаты исследования указывают на то, что про-
веденное комбинированное лечение с применением 
лазерной терапии оказало положительный эффект, 
а  анализ результатов позволяет оценить эффек-
тивность применяемого лечения и его воздействие 
на здоровье пациентов. Результаты будущих исследо-
ваний помогут определить оптимальный набор ме-
тодик для достижения наилучших результатов при 
лечении заболеваний пародонта.    
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Состояние минеральной плотности костей 
как признак нутритивной недостаточности 
у пациентов с буллезным эпидермолизом

Врожденный буллезный эпидермолиз (ВБЭ) – гетерогенная группа редких генетических 
заболеваний, характеризующихся склонностью к образованию пузырей и/или эрозий на коже 
и слизистых оболочках при минимальной травматизации. Из-за осложнений при тяжелых 
формах ВБЭ развивается нутритивная недостаточность многофакторного генеза, 
которая приводит к задержке роста и полового созревания, а также к развитию остеопении 
и вторичного остеопороза. 
Цель – оценить взаимосвязь между наличием и степенью нутритивной недостаточности 
и минеральной плотностью костей (МПК) при различных формах ВБЭ.
Материал и методы. В исследовании приняли участие 55 пациентов с простым (n = 19), 
пограничным (n = 5) и дистрофическим (n = 31) ВБЭ. Средний возраст пациентов – 
11 ± 3,53 года. Физическое развитие оценивали с помощью программ ВОЗ Anthro и Anthro Plus. 
Для оценки костного возраста использовали программу Auxology 20 bone и рентгеновскую 
таблицу костного возраста для здоровых детей и подростков средней полосы России. 
Определение МПК осуществляли методом рентгеновской денситометрии (DXA) поясничного 
отдела позвоночника с оценкой Z-критерия. 
Результаты. Антропометрические показатели были в нормальных пределах у большинства 
пациентов с простым ВБЭ (n = 12; 63,1%). По результатам остеоденситометрии у всех 
пациентов с простым ВБЭ отмечались нормальные показатели МПК. При оценке 
антропометрических показателей при пограничном ВБЭ у 2 (40%) пациентов отмечалась 
хроническая нутритивная недостаточность, у 3 (60%) пациентов – легкая степень 
недостаточности питания. При исследовании МПК у 3 (60%) пациентов выявлено снижение 
МПК. У пациентов с дистрофическим ВБЭ тяжелая недостаточность питания отмечалась 
у 11 (35,4%) человек, недостаточность питания средней степени – у 5 (16,1%), легкая степень 
недостаточности питания – также у 5 (16,1%) человек. По данным остеоденситометрии, 
у пациентов с дистрофическим ВБЭ выявлены низкие показатели МПК. 
Заключение. Нарушения нутритивного статуса чаще встречаются при дистрофическом 
и пограничном ВБЭ, однако могут наблюдаться и при простом ВБЭ. Белково-энергетическая 
недостаточность, дефицит нутриентов являются одной из причин костной резорбции 
при ВБЭ. Для снижения риска развития остеопении и остеопороза необходимы контроль 
антропометрических показателей, назначение питательных смесей и витаминов 
в профилактических и терапевтических целях.
Ключевые слова: врожденный буллезный эпидермолиз, нутритивная недостаточность, 
дефицит микроэлементов, минеральная плотность костей, остеопения, витамин D
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Введение
Врожденный буллезный эпидермолиз (ВБЭ)  –  гете-
рогенная  группа редких  генетических заболеваний, 
характеризующихся склонностью к образованию пу-
зырей и/или эрозий на коже и слизистых оболочках 
при минимальной травматизации. В настоящее время 
описано более 20 генов, мутации которых приводят 
к снижению синтеза белков дермо-эпидермального со-
единения. ВБЭ может наследоваться как аутосомно-до-
минантно, так и аутосомно-рецессивно [1]. На данный 
момент выделяют четыре основных типа ВБЭ: простой, 
пограничный, дистрофический и синдром Киндлера 
[2]. Клинические проявления ВБЭ характеризуются 
не только поражением кожного покрова и слизистых 
оболочек и могут варьироваться от легких до крайне 
тяжелых в зависимости от формы заболевания. Так, 
для дистрофического и пограничного ВБЭ характер-
ны осложнения со стороны внутренних органов в виде 
стриктур пищевода и уретры, запоров, а также дила-
тационной кардиомиопатии [3, 4]. При дистрофиче-
ском ВБЭ часто встречаются осложнения со стороны 
опорно-двигательного аппарата в виде псевдосиндак-
тилий пальцев стоп и кистей и контрактур крупных 
суставов [5]. Все вышеперечисленные проявления ВБЭ 
приводят к нутритивной недостаточности многофак-
торного  генеза. Несоответствие между повышенной 
потребностью в нутриентах и их поступлением в ор-
ганизм при ВБЭ связано с нарушениями в процессе 
переваривания пищи из-за поражения слизистых обо-
лочек желудочно-кишечного тракта и с потерей аппе-
тита из-за затруднений глотания и страха болезненного 
акта дефекации после приема пищи при хронических 
запорах [6]. Наличие обширного эрозивного процесса 
на коже сопровождается потерей макро- и микронут-
риентов, что приводит к интенсификации катаболизма 
и анаболических репаративных процессов, вследствие 
чего увеличивается энергетическая и белковая потреб-
ность [7]. Дефицит микроэлементов и витаминов при 
ВБЭ приводит к задержке роста и полового созревания 
[8], а также к развитию остеопении и вторичного осте-
опороза [9]. Пиковое накопление костной массы до-
стигается к 20–25 годам и является резервуаром на всю 
жизнь, после 25 лет наблюдается небольшой прирост 
костной массы, который напрямую зависит от физиче-
ской активности [10], но для пациентов с тяжелым те-
чением ВБЭ характерен малоподвижный образ жизни, 
что является дополнительным фактором риска сни-
жения минеральной плотности костей (МПК) [11, 12]. 
В  исследовании 2020  г., проведенном на  базе ФГАУ 
«НМИЦ здоровья детей» МЗ РФ, было показано, что 
признаки преобладания резорбции костной ткани над 
процессами остеогенеза имеются у большинства детей 
с ВБЭ [13]. В зарубежных исследованиях описаны слу-
чаи патологических переломов вследствие вторичного 
остеопороза у детей и подростков с дистрофическим 
и пограничным ВБЭ [14, 15]. 
Цель – оценить взаимосвязь между наличием и сте-
пенью нутритивной недостаточности и результатами 
рентгенологической оценки состояния костной ткани 
и МПК.

Материал и методы
Проведено ретроспективное одномоментное исследова-
ние. В исследование включали данные пациентов, гос-
питализированных в  дерматологическое отделение 
с группой лазерной хирургии Национального медицин-
ского исследовательского центра здоровья детей НИИ 
детской дерматологии (г. Москва) в период с октября 
2020 г. по май 2021 г. Данные получены методом выко-
пировки данных из записей истории болезней.
Критерии включения: пациенты от  трех до 18 лет 
обоего пола с простой, пограничной и дистрофиче-
ской формой ВБЭ. Критерии невключения: пациенты 
до трех лет, пациенты с синдромом Киндлера. Диаг-
ноз устанавливали на основании записей в историях 
болезни пациентов.
Оценку физического развития детей проводи-
ли с  помощью прикладных программ ВОЗ Anthro 
и Anthro Plus. Для оценки сопоставления массы тела, 
длины/рос та, а также индекса массы тела к возрасту 
и определения недостаточности питания использо-
вали показатель Z-score (отклонение значений инди-
видуальных показателей массы тела и роста от стан-
дартных значений для данной популяции). При этом 
учитывали величины Z-score: масса тела для возраста 
(WAZ), рост для возраста (hAZ), индекс массы тела 
для возраста (BAZ). Дефицит массы тела (WAZ) или 
недостаточный рост/длину тела (hAZ) ребенка уста-
навливали при величине, соответствующей Z-score 
< -2 SD. Высокий показатель рост/длина тела харак-
теризовался величиной hAZ > +2 SD. Избыточная 
масса тела оценивалась как WAZ > 2 SD, а также ин-
дексом массы тела для возраста BAZ > 1 SD. Пациенты 
с Z-score массы тела от -1 до -2 оценивались как па-
циенты с легкой степенью недостаточности питания. 
Значения BAZ в интервале от -2 до -3 соответствова-
ли средней степени недостаточности питания, ниже 
-3 – тяжелой степени недостаточности питания [16].
Оценку костного возраста детей проводили с помощью 
рентгенографии кистей с захватом лучезапястных су-
ставов в прямой проекции, выполненной на рентгенов-
ских аппаратах Advantx Legacy (GE, США) и Clinodigit 
(ItalRay, Италия). Интерпретацию рентгенограмм про-
водили с использованием программы Auxology 20 bone 
и рентгеновской таблицы костного возраста для здоро-
вых детей и подростков средней полосы России [17].
Определение МПК осуществляли методом двухэнер-
гетической рентгеновской абсорбциометрии (DXA) 
поясничного отдела позвоночника L1–L4 на аппарате 
LunarDPX–MD (GE Medical Systems, США, 07–2012). 
Для оценки МПК у детей Международное общество 
по  клинической денситометрии (ISCD) рекоменду-
ет использовать Z-критерий, при значениях которого 
< -2,0 SD следует давать определение «низкая МПК для 
хронологического возраста» или «ниже ожидаемых 
по возрасту значений», а > -2,0 SD – «в пределах ожида-
емых по возрасту значений» [18, 19].
Проведение исследования одобрено локальным этиче-
ским комитетом Национального медицинского иссле-
довательского центра здоровья детей (протокол № 12 
от 23.12.2022).
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Результаты 
В исследовании приняли участие 55 пациентов с прос-
тым, пограничным и дистрофическим ВБЭ, из них 31 
(56,3%) девочка и 24 (43,6%) мальчика. Средний возраст 
пациентов – 11 ± 3,53 года. 
Группа пациентов с  простой формой ВБЭ состояла 
из 19 человек, из них 12 (63,1%) девочек и 7 (36,8%) 
мальчиков, средний возраст – 10,1 ± 4,1 года. По данным 
рент генографии кистей для оценки костного возраста, 
у 10 (52,6%) человек костный возраст соответствовал 
календарному, у 5 (26,3%) человек костный возраст опе-
режал календарный, у 4 (21,05%) человек костный воз-
раст отставал от календарного. Показатели BAZ, hAZ 
и WAZ были в нормальных пределах у большинства па-
циентов (n = 12, 63,1%), у одного пациента hAZ < -2, что 
может свидетельствовать о хронической белково-энер-
гетической недостаточности, показатель BAZ от -3 до -2 
наблюдался у двух пациентов, что свидетельствует о не-
достаточности питания средней степени. Показатель 
BAZ > 1 отмечен у четырех пациентов, что оценивалось 
как наличие избыточной массы тела. По результатам 
оценки МПК посредством остеоденситометрии, в груп-
пе пациентов с простым ВБЭ у всех исследуемых Z-кри-
терий находился в диапазоне от 0 до +2,5, а средний по-
казатель МПК (BMD, г/см2) составил 0,831 ± 0,244, что 
соответствует нормальным показателям МПК. 
В исследовании приняли участие пять человек с погра-
ничным ВБЭ, из них 3 (60%) девочки и 2 (40%) мальчи-
ка, средний возраст – 11,4 ± 2,8 года. В данной группе 
пациентов у 3 (60%) человек костный возраст соответ-
ствовал календарному, у 2 (40%) человек костный воз-
раст отставал от календарного. При оценке антропоме-
трических показателей у 2 (40%) пациентов показатели 
WAZ и hAZ были на уровне < -2 и < -2 соответственно, 
что свидетельствует о  хронической белково-энерге-
тической недостаточности, у 3 (60%) пациентов WAZ 
находился в диапазоне от -2 до -1, что свидетельствует 
о легкой степени нутритивной недостаточности. При 
исследовании МПК Z-критерий остеоденситометрии 
у 3 (60%) пациентов находился в диапазоне от -2,3 до 0,1, 
при этом средний показатель МПК (BMD, г/см2) соот-
ветствовал 0,739 ± 0,233, что свидетельствует о сниже-
нии МПК и требует профилактических мероприятий.
Группа пациентов с  дистрофическим ВБЭ состояла 
из 31 человека, 16 (51,6%) девочек и 15 (48,3%) мальчи-

ков, средний возраст – 11,4 ± 3,2 года. Данные рентге-
нографии кистей при оценке костного возраста свиде-
тельствовали о том, что у 21 (67,7%) человека костный 
возраст отстает от календарного, у 8 (25,8%) человек 
костный возраст соответствует календарному, у 2 (6,4%) 
человек костный возраст опережает календарный. Тя-
желая недостаточность питания WAZ < -3 наблюдалась 
у 7 (22,5%) пациентов, у 5 (16,1%) пациентов отмечалась 
средняя степень недостаточности питания (WAZ от -3 
до -2), у 9 (29%) человек отмечалась недостаточность 
питания легкой степени (WAZ от -2 до -1), 10 (32,2%) 
человек с нормальным WAZ. Тяжелая недостаточность 
питания (BAZ < -3) отмечалась у 11 (35,4%) пациентов. 
По данным остеоденситометрии, у 6 (19,3%) пациентов 
с дистрофическим ВБЭ Z-критерий находился в диа-
пазоне от -4,9 до -2,5, у остальных 25 (80,6%) человек – 
от  -2,5 до 0, средний показатель МПК (BMD,  г/см2) 
составил 0,648 ± 0,15, что соответствует низкому содер-
жанию минерала в кости (таблица).

Обсуждение
По  результатам проведенного исследования нутри-
тивная недостаточность выявлена у пациентов с ди-
строфическим и пограничным ВБЭ, что подтверждает 
данные зарубежных исследований [3, 18]. При этом 
нутритивные нарушения встречаются и у пациентов 
с простой формой ВБЭ, что может быть связано с рас-
пространенностью и локализацией кожного патологи-
ческого процесса. Так, при генерализованном простом 
ВБЭ из-за большой площади поражения кожи может 
наблюдаться хроническая белково-энергетическая не-
достаточность, а при простом локализованном ВБЭ 
из-за поражения кожи стоп и болезненности при ходь-
бе пациенты вынуждены ограничивать физические 
нагрузки, что приводит к набору избыточной массы 
тела и ожирению [4, 5]. В нашем исследовании впер-
вые проанализированы антропометрические показа-
тели группы пациентов с пограничным ВБЭ, что яв-
ляется редкостью, так как данная форма заболевания 
(в частности, подтип херлитца, или летальный) харак-
теризуется ранней младенческой смертностью и паци-
енты редко доживают до одного года. У двух пациентов 
с пограничным ВБЭ наблюдалась хроническая белко-
во-энергетическая недостаточность, у трех пациентов 
отмечалась легкая степень недостаточности питания. 

Результаты исследования
Показатель Простой ВБЭ, n = 19 Пограничный ВБЭ, n = 5 Дистрофический ВБЭ, n = 31

Пол:
жен. 12 (63,1%)  3 (60%) 16 (51,6%)
муж. 7 (36,8%) 2 (40%) 15 (48,3%)
Возраст, лет 10,1 ± 4,1 11,4 ± 2,8 11,4 ± 3,2

Среднее Q25 Q75 Среднее Q25 Q75 Среднее Q25 Q75
WAZ 0,25 ± 1,05 -0,1 1 -1,03 ± 1,57 -2,13 0,31 -1,77 ± 1,42 -2,59 -0,705
hAZ 0,226 ± 0,84 -0,06 0,78 -1,284 ± 1,36 -2,04 -0,13 -1,13 ± 1,58 -2,08 -0,05
BAZ 0,356 ±1,67 -1,45 1,77 -0,18 ± 1,27 -1,27 0,5 -2,28 ± 1,57 -3,85 -1,08
МПК (BMD, г/см2) 0,831 ± 0,244 0,649 0,992 0,739 ± 0,233 0,585 0,821 0,648 ± 0,15 0,548 0,703
Z-критерий денситометрии 0,084 ± 1,168 -0,7 1 0,02 ± 1,239 -0,9 1 -1,28 ± 1,4 -1,95 -0,25
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Отсутствие тяжелых нарушений нутритивного стату-
са у данной категории пациентов может быть связа-
но с дополнительной саплементацией. Распределение 
антропометрических показателей (WAZ, hAZ и BAZ) 
у пациентов с простым, пограничным и дистрофиче-
ским ВБЭ наглядно представлено на диаграммах раз-
маха (рис. 1–3).
По результатам проведенной остеоденситометрии, сни-
жение МПК наблюдалось у пациентов с пограничным 
и дистрофическим ВБЭ, что согласуется с данными за-
рубежных исследований [12, 21]. Распределение Z-кри-
терия остеоденситометрии представлено на столбчатой 
диаграмме (рис.  4). В  отечественном исследовании, 
проведенном на базе ФГАУ «НМИЦ здоровья детей», 
при изучении показателей костного ремоделирования 
было выявлено, что процессы резорбции костной ткани 
пре обладают над процессами костеобразования у паци-
ентов с дистрофической формой ВБЭ, что можно объ-
яснить не только нарушениями нутритивного статуса 
и дефицитом витаминов, но и сниженной физической 
активностью данной категории пациентов [13]. Оценка 
МПК у пациентов с пограничной формой ВБЭ в нашем 
исследовании проводилась впервые, полученные ре-
зультаты свидетельствуют о том, что данная категория 
пациентов находится в  группе риска по  нарушению 
минерализации костной ткани и нуждается в проведе-
нии таких профилактических мероприятий, как прием 
витамина D, оптимизация питания и двигательной ак-
тивности. 

Заключение
Нарушения нутритивного статуса чаще встречают-
ся при дистрофическом и пограничном ВБЭ, однако 
могут наблюдаться и при простой форме ВБЭ. Белково-
энергетическая недостаточность, дефицит витаминов 
и микроэлементов являются одной из причин костной 
резорбции при ВБЭ. Для снижения риска развития 
остеопении и  остеопороза, а  также возникновения 
патологических переломов необходимы контроль ан-
тропометрических показателей, назначение питатель-
ных смесей и витаминов как в профилактических, так 
и в терапевтических целях, оптимизация физических 
нагрузок. Ввиду мультисистемности осложнений при 

ВБЭ пациенты с дистрофической формой ВБЭ тяжело 
поддаются диетотерапии, в связи с чем вопрос нутри-
тивной поддержки пациентов с ВБЭ остается актуаль-
ным для изучения.   
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Рис. 1. Распределение показателя WAZ у пациентов с ВБЭ

Рис. 2. Распределение показателя НAZ у пациентов с ВБЭ

Рис. 3. Распределение показателя ВAZ у пациентов с ВБЭ

Рис. 4. Распределение Z-критерия остеоденситометрии 
у пациентов с ВБЭ
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Congenital epidermolysis bullosa (CEB) is a heterogeneous group of rare diseases characterized by a tendency to develop 
blisters and/or erosions on the skin and mucous membranes with minimal injuries. Due to complications in severe forms 
of CEB, nutritional insufficiency of multifactorial origin develops, which leads to growth retardation and full development, 
as well as to the development of osteopenia and osteoporosis. 
Purpose of the study: to evaluate the relationship between the presence and degree of nutritional deficiency and bone 
mineral density (BMD) in different forms of CEB. 
Material and methods. The study involved 55 patients with simple (n = 19), junctional (n = 5), and dystrophic (n = 31) 
CEB. The mean age of the patients was 11 ± 3.53 years. Physical development was assessed using the WHO Anthro and 
Anthro Plus programs. The Auxology 20 bone program and the X-ray bone age table for healthy children and adolescents 
of the middle belt of the Russian Federation were used to estimate bone age. BMD was determined by X-ray densitometry 
(DXA) of the lumbar spine with Z-criterion assessment. 
Results. Anthropometric parameters were within normal limits in the majority of patients with simple CEB (n = 12, 
63.1%).  According to the results of osteodensitometry, all patients with simple CEB had normal BMD values. 
Two patients (40%) had chronic nutritional deficiencies and three patients (60%) had mild nutritional deficiencies 
while assessing anthropometric parameters in patients with junctional CEB. 3 patients (60%) was revealed to have 
decreased BMD. In patients with dystrophic CEB 11 patients (35.4%) had severe nutritional insufficiency, 5 patients 
(16.1%) had moderate nutritional insufficiency, and 5 patients (16.1%) had mild nutritional insufficiency. According 
to osteodensitometry data, low BMD values were revealed in patients with dystrophic CEB. 
Conclusions. Nutritional status disorders are more common in dystrophic and junctional CEB, but may also be observed 
in simple CEB. Protein and energy deficiencies and nutrient deficiencies are among the causes of bone resorption in CEB. 
To reduce the risk of osteopenia and osteoporosis, control of anthropometric parameters, administration of nutritional 
mixes and vitamins for preventive and therapeutic purposes are necessary.
Keywords: congenital epidermolysis bullosa, nutritional deficiencies, micronutrient deficiencies, bone mineral density, 
osteopenia, vitamin D
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Псориаз и заболевания 
пищеварительной системы у детей

Появляется все больше доказательств, свидетельствующих о тесной взаимосвязи псориаза 
с гастроинтестинальной патологией. В данной обзорной статье дается краткий исторический очерк 
заболевания, приводятся актуальные эпидемиологические данные, проанализированы вопросы этиологии 
и патогенеза, приведены сведения о роли заболеваний пищеварительной системы у детей с псориазом. 
Рассмотрены вопросы лечения заболевания при наличии патологии желудочно-кишечного тракта. Цель 
обзора – обобщение современных сведений о псориазе у детей в помощь педиатрам и врачам-клиницистам.
Ключевые слова: псориаз, дети, диагностика, лечение, пищеварительная система
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Обзор

Псориаз является распространенным хрониче-
ским иммуноопосредованным воспалительным 
заболеванием, которое характеризуется наруше-

нием процессов кератинизации и развитием патологи-
ческих очагов в коже, ногтях и суставах как у детей, так 
и у взрослых [1]. Особое место в дерматологии занимает 
псориаз у детей, так как заболевание может оказывать 
существенное влияние на качество жизни, способствуя 
снижению показателей умственной, эмоциональной, 
физической и социальной активности по сравнению 
со здоровыми детьми [2, 3]. При дообследовании почти 
у 50% пациентов с хроническими дерматозами выяв-
ляется патология желудка, а у 30% – воспалительные 
изменения в тонкой кишке [4]. У детей с псориазом 
также отмечают сопутствующие заболевания желу-
дочно-кишечного тракта (ЖКТ) [5]. Согласно данным 
исследования, проведенного в  2018  г.  Y. Fu и  соавт., 
у детей с псориазом встречаемость воспалительных за-
болеваний кишечника (ВЗК) увеличивается в 1,75 раза, 
а вероятность развития болезни Крона – до 1,7 раза [6]. 
Показано также, что у пациентов как с псориазом, так 
и с ВЗК выявляются схожие изменения микробного 
пейзажа [7].

Эпидемиология
Псориаз является одним из самых распространенных 
хронических дерматозов, которым страдают от 0,91 до 
8,5% населения во всем мире [8]. На распространен-
ность заболевания оказывают влияние ряд факторов, 
усугубляющих друг друга: возраст, пол, генетические, 
экологические факторы, этническая принадлежность, 
климат и пр. [9]. Обнаружено, что у представителей ев-
ропеоидной расы в Европе, США, Канаде и Австралии 
псориаз более распространен, чем у представителей 

других рас, а реже всего данным дерматозом болеет на-
селение азиатских, африканских и латиноамериканских 
стран (от 0,3 до 0,9% случаев) [10]. Так, частота заболе-
ваемости псориазом в Индии составляет от 0,5 до 2,3%, 
в Малайзии – до 5,5%, в Японии – от 0,29 до 1,18%. В раз-
ных регионах Китая заболевемость колеблется от 0,05 
до 1,23%. Низкую заболеваемость псориазом у азиатов 
связывают с низкой регистрацией основного иммуноге-
нетического маркера дерматоза – HLA-Cw6 [11]. В стра-
нах Южной Америки распространенность заболевания 
находится в диапазоне от 1,3 до 4,2% (в Бразилии – 1,3%, 
в Венесуэле – 2%, в Мексике – 3%, в Парагвае – 4,2%). 
В  США частота встречаемости данной патологии 
в среднем составляет 2,4%, тогда как в северных шта-
тах уровень заболеваемости значительно выше [12]. 
В последние годы в Российской Федерации отмечается 
высокий уровень заболеваемости псориазом в детском 
и особенно в подростковом возрасте [13].
В ряде исследований показаны два возрастных пика ма-
нифестации псориаза у детей: в 6–7 лет и в пубертатном 
периоде, что совпадает с периодами физиологического 
вытягивания ребенка. В большинстве случаев начало 
болезни связано со стрессом и длительными психо-
эмоциональными перегрузками. Особенности клини-
ческой картины и течения псориаза у детей зависят 
от возраста. Для подросткового периода характерны 
более частая манифестация заболевания и развитие тя-
желых форм, для раннего детского возраста – преобла-
дание экссудативных форм с атипичной локализацией 
очагов (веки, область естественных складок, гениталии) 
[14]. До 15-го года жизни псориаз развивается пример-
но у 25% детей. Заболеваемость в возрастном диапазоне 
с 14 до 17 лет превышает аналогичный показатель среди 
взрослых в 1,8 раза. Согласно данным литературы, псо-
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риаз в два раза чаще встречается у девочек по сравне-
нию с мальчиками [15, 16]. Современные исследования 
часто демонстрируют связь псориаза с поражениями 
других органов и систем [17]. Псориаз у детей и под-
ростков способен оказывать крайне негативное влияние 
на качество их жизни, при этом остается малоизученной 
сама проблема распространенности сопутствующей па-
тологии в зависимости от возрастного ценза [18]. 

Патогенез и факторы риска
Согласно современным данным, в основе развития псо-
риаза лежат генетические изменения, нарушения реак-
ций адаптивного и врожденного иммунитета, а также 
ряд факторов риска, благодаря которым реализуются 
все патогенетические механизмы болезни [19]. В патоге-
незе псориаза одним из ведущих факторов является ге-
нетическая детерминированность, которая оказывает 
влияние не только на механизмы развития заболевания, 
но и на тяжесть его течения. До 30% детей имеют родст-
венника первой линии родства, страдающего псориазом 
[20]. Также высокий риск формирования болезни, в том 
числе в детском возрасте, связан с полиморфизмами 
в аллелях гена Il12b, который кодирует общую субъеди-
ницу интерлейкина (ИЛ) 12 и ИЛ-23 – p40, и гена Il23r, 
кодирующего рецептор ИЛ-23 [21]. Не менее важную 
роль в патогенезе псориаза играют иммунные измене-
ния, такие как нарушения соотношения числа Т- и В-
лимфоцитов, их контактной сенсибилизации, увели-
чение содержания иммуноглобулина (Ig) A, IgE, IgG 
(рис. 1) [22, 23].
В эпидермисе псориатических элементов наблюдают-
ся отложения иммунных комплексов, антител и ком-
племента [24]. Считается, что за развитие проявлений 
псориаза ответственны взаимодействия между кера-
тиноцитами и иммунными клетками, такими как ней-
трофилы и тучные клетки, дендритные клетки, а также 
экспрессия ряда цитокинов (фактор некроза опухоли 
(ФНО) α, ИЛ-17, ИЛ-20, ИЛ-22 и пр.) [25]. Ключевыми 
цитокинами, во многом влияющими на патогенез, явля-
ются ИЛ-12 и ИЛ-23 [26]. У детей к предрасполагающим 
факторам развития болезни относятся инфекции бета-
гемолитических стрептококков, которые способствуют 
активации T-клеток, стрессы и психоэмоциональное пе-
ренапряжение, травмы кожи, которые клинически про-
являются феноменом Кебнера (изоморфной реакцией), 
ветряная оспа, прием некоторых лекарственных средств 
(тетрациклины, нестероидные противовоспалительные 
препараты, антималярийные препараты и др.) [27, 28]. 
Важно отметить, что у больных псориазом ВЗК встре-
чаются чаще, чем в  общей популяции. Так, с  2010 
по 2018 г. S. Masaki и соавт. наблюдали 681 пациента 
с псориазом в университетском госпитале в Фукуоке 
(Япония). Было выявлено, что за данный период вре-
мени язвенный колит (ЯК) дебютировал у 1,2%, а бо-
лезнь Крона (БК) – у 0,3% [29, 30]. При ВЗК и наличии 
псориаза транслокация бактериальных метаболитов, 
обусловленная повышением проницаемости кишеч-
ного барьера, не индуцируется одним специфичным 
бактериальным видом, а  связана с  бактериальным 
дисбалансом, который в последующем приводит к на-

рушению регуляции в системе «микробиота – кишеч-
ный барьер» [31]. У пациентов с ВЗК течение псориаза 
усугубляет рост барьерной проницаемости с после-
дующим выходом метаболитов бактерий кишечника 
в кровоток. Это инициирует субклиническое систем-
ное воспаление и влияет на реактивность иммунных 
клеток крови [32]. Псориаз и ВЗК имеют сходные им-
мунологические механизмы развития и генетические 
факторы. Генетический полиморфизм ИЛ-23R, опре-
деляющий сигнальный ИЛ-12/23 путь иммунопатоге-
неза, является одним из них [33].

Псориаз и заболевания пищеварительного тракта
Общеизвестно, что пищеварительный тракт и кож-
ный покров тесно взаимосвязаны, что объяснимо 
общностью происхождения (из  одного зародыше-
вого листка  – эктодермы) и  схожей функциональ-
ной ролью [34]. Прежде всего органы пищеварения 
и кожа участвуют в регуляции гомеостаза всего орга-
низма, а также выполняют барьерную функцию. Рост 
патологии кожи в популяции можно объяснить вы-
сокой заболеваемостью со стороны пищеварительной 
системы. Примерно у 50% пациентов с хроническими 
дерматозами при дообследовании выявляется пато-
логия желудка, а воспалительные изменения в тонкой 
кишке обнаруживаются у 30% [35–37].
У детей псориаз признан независимым фактором риска 
развития метаболического синдрома (МС) [38]. В ис-
следовании S.C. Au и соавт. была показана распростра-
ненность МС у детей с псориазом в сравнении с конт-
ролем (30 и 7,4% соответственно), однако у пациентов 
обеих  групп не  было выявлено значимых различий 
в индексе массы тела (ИМТ) [39]. Также установлена 
взаимосвязь ожирения и псориаза в детском возрасте 
и большая, чем в общей популяции, частота встречае-
мости центрального распределения подкожно-жировой 
клетчатки [40], что позволяет расценивать избыточную 
массу тела как возможный предиктор развития заболе-
вания [41]. У детей, страдающих дерматозом, даже при 
контроле массы тела сохраняется тенденция к повыше-

Рис. 1. Модель иммунопатогенеза псориаза
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емости приводят к патологической транслокации про-
дуктов метаболизма, микробных токсинов и антигенов 
во внутренние среды организма [52] (рис. 2). 
Типичным признаком дисбиоза толстой кишки у таких 
пациентов является истощение числа симбионтных 
бактерий, включая Bifidobacterium spp., Faecalibacterium 
prausnitzii, Lactobacterium spp., наряду с  колонизаци-
ей некоторыми патогенными микроорганизмами: 
Helicobacter spp., Campylobacter spp., Mycobacterium spp., 
Escherichia coli, Salmonella spp., Alcaligenes spp. и др. [53]. 
Вследствие этого избыточно стимулируются иммунные 
клетки и запускается каскад аномальных воспалитель-
ных и аллергических реакций [54]. 
Таким образом, раннее распознавание кожных прояв-
лений, связанных с заболеваниями ЖКТ, дает возмож-
ность своевременно направить пациента к гастроэнте-
рологу с целью определения дальнейшей тактики его 
ведения. 

Лечение
По результатам анализа двух баз данных США было по-
казано: при ВЗК риск развития псориаза повышается 
в 1,5 раза и более чем в три раза – всех мышечно-скелет-
ных иммуновоспалительных заболеваний, который осо-
бенно высок при БК [55]. В исследовании A.B. Gottlieb 
и соавт. были обобщены данные систематических обзо-
ров литературы и метаанализа 79 исследований. Обна-
ружено, что БК и ЯК оказались в числе наиболее частых 
коморбидных состояний при псориазе [56]. В настоя-
щее время базисные противовоспалительные методы 
терапии псориаза далеко не  всегда позволяют конт-
ролировать течение заболевания, не оказывают тера-
певтический эффект на ассоциированные с псориазом 
коморбидные состояния, а их длительное использова-
ние ограничено целым рядом побочных эффектов [57]. 
Современные достижения в изучении биологических 
препаратов позволяют минимизировать риск побоч-
ных эффектов системной иммуносупрессивной терапии 
в детском возрасте с помощью таргетного воздействия 
на конкретные звенья патогенетического процесса [58].
В начале 1990-х гг. у больных псориазом были обнару-
жены повышенные уровни ФНО-α, после чего последо-
вало создание нескольких антител, способных блокиро-
вать активность ФНО-α, а также блокаторы рецепторов 
ФНО-α [59]. Данные препараты вывели лечение боль-
ных псориазом на  принципиально новый уровень 
и кардинальным образом изменили подходы к лечению 
ряда других аутоиммунных заболеваний: ревматоидно-
го артрита, ВЗК и др. [60]. В последующем были синте-
зированы генно-инженерные биологические препараты 
(ГИБП). На данный момент основные группы ГИБП 
при данном дерматозе включают блокаторы ФНО-α, 
ИЛ-12/23 и ИЛ-17 [61]. В настоящее время пересечение 
терапевтического спектра при псориазе и ВЗК является 
ключевым моментом при определении тактики веде-
ния данной категории больных, что, безусловно, влияет 
на выбор ГИБП [62].
Терапия, направленная на  ФНО-α, значительно рас-
ширила терапевтические возможности для пациентов 
с ВЗК, ревматоидным артритом, псориазом и псориа-Рис. 2. Взаимосвязь кишечного дисбиоза и возникновения псориаза

нию уровней липидов, триглицеридов и холестерина, 
наравне с изменениями соотношения в крови состав-
ляющих липопротеидов, что и послужило первопри-
чиной появления таких терминов, как «холестериновая 
болезнь» и «липоидоз кожи» [42]. Различия в распро-
страненности коморбидных заболеваний обусловлены 
особенностями детского возраста, в связи с чем возни-
кает необходимость проведения скринингов данных за-
болеваний в определенных возрастных группах. Ожи-
рение и МС являются одними из часто встречающихся, 
в то время как изолированная дислипидемия, сахарный 
диабет второго типа, ВЗК являются более редкими ко-
морбидными патологиями, что предполагает индивиду-
альный подход к профилактике и скринингу [43].
В условиях окислительного стресса отмечается стре-
мительное снижение уровня липопротеидов высокой 
плотности (ЛПВП), включая антиатерогенную, про-
тивовоспалительную и антиоксидантную активность 
[44]. Пациенты с псориазом имеют более низкие уровни 
защитных ЛПВП и высокие – липопротеидов низкой 
плотности (ЛПНП). Отмечено также увеличение разме-
ра ЛПВП-частиц, которое характерно для больных са-
харным диабетом [45]. Как при псориазе, так и при ВЗК 
наблюдаются идентичные изменения микробного пейза-
жа кишечника [46, 47]. Часто в осложненной форме про-
текает дерматоз, ассоциированный с БК [48, 49]. Имеется 
также тесная взаимосвязь псориаза с неалкогольной жи-
ровой болезнью печени (НАЖБП) [50]. В исследовании 
P. Gisondi и соавт. были изучены 130 пациентов с псориа-
зом (ни один из них не получал потенциально гепатоток-
сичных препаратов). Авторами было выявлено, что рас-
пространенность НАЖБП была почти в два раза выше 
среди пациентов с дерматозом, чем в контрольной груп-
пе, представленной соматически здоровыми доброволь-
цами (47 и 28% соответственно) [51].
В результате воспалительных процессов как у детей, 
так и у взрослых, страдающих псориазом, нарушения 
микробиоценоза и/или увеличение кишечной проница-
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тическим артритом и значительно улучшила качество 
жизни пациентов. Однако, несмотря на эффективность 
анти-ФНО-препаратов, у 30–40% пациентов с ВЗК на-
блюдается отсутствие первичного ответа на терапию, 
а  у 20–30% больных развивается вторичная потеря 
ответа на данные препараты в течение первого года 
терапии [63]. Также анти-ФНО-α агенты могут вызы-
вать псориатические высыпания или ухудшить течение 
ранее существовавшего псориатического заболевания 
кожи de novo, что получило название «парадоксальный 
псориаз». При рефрактерном течении ВЗК большинст-
во исследователей предлагают рассматривать альтерна-
тивные варианты лечения, например моноклональные 
антитела к белку α4β7-интегрину (ведолизумаб) и бло-
каторы ИЛ-12/23 (устекинумаб) [64]. С появлением в ар-
сенале дерматовенерологов устекинумаба терапевтиче-
ские опции для категории больных с непереносимостью 
и/или «парадоксальными» реакциями на ингибиторы 
ФНО-α значительно расширились [65]. Так, согласно 
данным рекомендаций Британской ассоциации дер-
матовенерологов (British Association of Dermatologists), 
устекинумаб характеризуется самой низкой частотой 
развития нежелательных явлений на 1000 пациентов 
в сравнении с секукинумабом, инфликсимабом, адали-
мумабом и этанерцептом [66]. 
По данным многочисленных исследований, именно ин-
гибирование регуляторных цитокинов ИЛ-12/23 имеет 
целый ряд преимуществ в сравнении с блокированием 
эффекторных цитокинов (ФНО-α, ИЛ-17) благодаря 
потенциально долгосрочному устойчивому результату 
терапии и более редкому режиму введения препарата 
[67, 68]. Предполагается, что аналогично тому, как ин-

гибитор ФНО-α способен индуцировать псориаз из-за 
дисбаланса цитокинов (повышенной экспрессией IFN 
типа I), устекинумаб блокирует активность ИЛ-23, ко-
торый в большом количестве вырабатывают «IFNα-
спровоцированные» дендритные клетки. В  данном 
случае одним из преимуществ устекинумаба является 
не  только его эффективность как при псориазе, так 
и при ВЗК, но и доказанная эффективность при ладон-
но-подошвенной форме псориаза. Необходимо отме-
тить, что отмена ГИБП в детском возрасте в основном 
связана с прогрессирующей потерей эффективности. 
Существуют определенные факторы риска наступле-
ния неэффективности биологической терапии – высо-
кий ИМТ на момент инициации ГИБП, отягощенный 
семейный анамнез, последующая смена одного или 
нескольких ГИБП [69]. Назначение ГИБП пациентам 
с псориазом всегда должно проводиться с учетом осо-
бенностей клинической картины пациента, наличия 
сопутствующих и коморбидных заболеваний, а также 
с учетом факторов риска, связанных с неэффективно-
стью проводимой терапии или влияющих на длитель-
ность терапевтического эффекта [70]. 

Заключение
Псориаз представляет собой хроническое системное 
воспалительное неинфекционное заболевание, течение 
которого зависит от наличия многих сопутствующих 
заболеваний. Особую роль в возникновении псориаза 
играет гастроинтестинальная патология, что, безуслов-
но, должно учитываться при выборе тактики ведения 
пациентов с помощью постоянного анализа и монито-
ринга таких пациентов.   
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There is a growing body of evidence suggesting a close relationship between psoriasis and gastrointestinal pathology. 
This review article provides a brief historical sketch of the disease, presents current epidemiological data on the prevalence 
of psoriasis in children, analyzes issues of etiology and pathogenesis, and provides information on the role of diseases 
of the digestive system in children with psoriasis. Treatment of the disease are considered separately. The current literature 
review is intended to summarize the current information about psoriasis in children to help pediatricians and clinicians.
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