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Аннотация 
Описаны современные представления о предрасполагаю-
щих факторах, особенностях гистологических и иммуно-
генетических изменений, роли тканевой и эпидермальной 
трансглутаминаз, стрептомилизина-1, Е-селектина в 
патогенезе герпетиформного дерматоза Дюринга. Пред-
ставлена доказательная база отсутствия коррреляции 
герпетиформного дерматоза Дюринга и эозинофилии в 
периферической крови и пузырной жидкости, а также 
диагностические критерии, дифференциальная диагно-
стика с другими заболеваниями, современные методики 
лечения данного заболевания. 
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Summary 
The article describes modern views on predisposing factors, 
peculiarities of the histological and immunogenetic changes, 
the role of t- and e-transglutaminases, streptomilysin-1, 
E-selectin in the pathogenesid of Herpetiform dermatoses 
Duhring. Diagnostic criteria, differential diagnostics 
with other diseases and methods of modern treatment of 
this disease are presented. Evidence base for the lack of 
correlation between herpetiform dermatosis and eosinophilia 
in peripheral blood and in the contents of blisters. Diagnostic 
criteria, differential diagnostics and modern methods of 
treatment of this disease were discussed.
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Герпетиформный дерматоз Дюринга (ГДД) 
был впервые описан доктором Луи Адольфом 
Дюрингом в 1884 году. Взаимосвязь между ГДД 
и непереносимостью глютена (целиакия) была 
доказана в 1967 году, хотя точный причинно-
следственный механизм не известен до сих пор. 
Возраст дебюта заболевания, как правило, при-
ходится на 15-40 лет, но ГДД может также воз-
никать у детей и стариков. Мужчины и женщины 
страдают одинаково часто. Распространенность 
заболевания колеблется в пределах от 1 на 400 
до 1 на 10000 населения. Наиболее часто забо-

левание регистрируется у пациентов Северо-
Европейского происхождения, соотношение 
пациентов мужчин и женщин от 1,44:1 до 2:1. В 
Шотландии и Швеции распространенность за-
болевания составляет от 11,5 до 19,6 на 100 тыс. 
населения [1,2].

Герпетиформный дерматоз – это заболевание 
кожи, вызванное отложением IgА в сосочковом 
слое дермы [3], в результате чего запускается 
каскад иммунологических реакций, происходит 
выброс нейтрофилов и активация комплемента. 
Герпетиформный дерматоз является следствием 
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иммунологической реакции на хроническое раз-
дражение слизистой оболочки кишечника в ре-
зультате явлений целиакии при непереносимости 
глютена [4].  Была доказана генетическая пред-
расположенность к развитию герпетиформного 
дерматоза Дюринга. При данном заболевании 
и целиакии отмечается повышение экспрессии 
HLA-А1, НLА-В8, НLА-DR3, DQw2, DQ8 [5, 6]. 
Считается, что генотип HLA-B8, HLA-DR3 и 
HLA- DQw2 влечет за собой высокую частоту 
атрофического гастрита и ахлоргидрии, сопро-
вождающихся дефицитом витамина В12. Такой 
симптомокомплекс обнаруживается у 20% боль-
ных [7].

Ведущей теорией развития ГДД в настоящее 
время считается то, что генетическая предрас-
положенность к глютеновой гиперчувствитель-
ности реализуется в случае влияния триггерных 
механизмов (нарушение диеты, приводящее 
к образованию антител IgA к тканевой транс-
глутаминазе (т-ТГ), которая находится в ки-
шечнике. Эти антитела перекрестно реагируют 
с эпидермальной трансглутаминазой (е-ТГ) [8]. 
E-ТГ и т-ТГ высоко гомологичны друг с другом. 
Сыворотки от пациентов с глютен-чувствитель-
ной энтеропатией, не зависимо от наличия или 
отсутствия кожных проявлений заболевания, 
содержат антитела IgA к е-ТГ и т-ТГ [9]. Отло-
жение IgA и эпидермального ТГ в сосочковом 
слое дермы вызывают клинические поражения, 
характеризующие герпетиформный дерматоз 
Дюринга. У пациентов с глютен - чувствительной 
энтеропатией, уровень циркулирующих антител 
к тканевой трансглутаминазе и эпидермальной 
трансглутаминазе коррелируют друг с другом, 
и оба эти показателя коррелируют со степенью 
тяжести энтеропатии и кожного процесса [10]. 
Скопления IgA (Рис.1) и е-ТГ определяются в 
сосочковом слое дермы у больных герпетиформ-
ным дерматитом Дюринга и, в гораздо меньшей 
степени, в здоровой коже пациентов, страдающих 
глютен - чувствительной энтеропатией без кож-
ных проявлений патологического процесса [11]. 
Несмотря на то, что отложение IgA в сосочковом 
слое дермы является ключевым показателем 
для диагностики заболевания, увеличение IgA в 
крови не является однозначным критерием в па-
тогенезе герпетиформного дерматоза Дюринга. В 
литературе описаны случаи диагностированного 
герпетиформного дерматоза у больных с частич-
ным дефицитом IgA [12]. В активную фазу забо-
левания в периферической крови определяется 
повышение уровня нейтрофилов, высокий уро-
вень CD11b и повышение способности связывать 

IgA. Характерной гистологической находкой при 
герпетиформном дерматозе является скопление 
нейтрофилов в области базальной мембраны, 
чаще со стороны сосочкового слоя (Рис.2). В 
базальных кератиноцитах могут быть выявлены 
коллагеназа и стромелизин-1. Стромелизин-1 
может способствовать образованию пузырей. 
В одном из исследований было выявлено, что 
уровни Е-селектина в кожных покровах боль-
ных дерматитом Дюринга в 1271 раз больше, 
чем в кожных покровах пациентов контрольной 
группы [13]. Кроме того, в этом же исследовании 
отмечено увеличение уровня Е-селектина, ткане-
вой трансглутаминазы, фактора некроза опухо-
ли-альфа и интерлейкина-8 в сыворотке крови 
у больных дерматозом Дюринга, что является 
дополнительным доказательством повреждения 
эндотелиальных клеток и активации системного 
воспалительного ответа в рамках патогенетиче-
ского механизма заболевания [13].

Умеренная локальная травма кожных по-
кровов или слизистых оболочек также может 
индуцировать высвобождение цитокинов и акти-
вировать нейтрофилы, в результате чего клини-
ческая картина появляется на типичных местах 
локализации (часто травмирующиеся участки, 
такие как колени, локти, ягодицы) (рис. 3, 4). 

Корреляция пузырных дерматозов и ряда 
заболеваний внутренних органов (хрониче-
ские гепатиты, заболевания ЖКТ, тиреоидиты, 
злокачественные новообразования) отмечена в 
работах ряда авторов [14,15].  Гормональные фак-
торы также могут играть определенную роль в 
патогенезе герпетиформного дерматита Дюринга. 
Так, андрогены оказывают тормозящее влияние 
на активность иммунной системы, включая сни-
жение аутоиммунного процесса, в то время как 
андроген-дефицитные состояния могут стать 
потенциальным триггером для обострения дер-
матита Дюринга [16]. 

Роль апоптоза в патогенезе кожных изменений 
при герпетиформном дерматозе в настоящее вре-
мя активно изучается. В ряде исследований была 
выявлена повышенная скорость апоптоза в эпи-
дермисе в области высыпаний герпетиформного 
дерматоза [17]. Кроме того, ведутся исследования 
по изучению роли генетических мутаций в этио-
логии пузырных дерматозов [18].

Клиника ГДД весьма характерна. На излю-
бленных местах локализации (разгибательные 
поверхности конечностей, особенно в области 
коленей и локтей, на волосистой части головы, 
ягодицах) появляется полиморфная сгруппи-
рованная сыпь, представленная пузырьками, 
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Рис. 1. Реакция прямой иммунофлюоресценции

Рис. 2. Характерная гистологическая картина

пузырями, узелками и волдырями. Высыпания 
сопровождаются чрезвычайно выраженным 
зудом. Сыпь может возникать на визуально 
не измененной или гиперемированной коже. 
Субъективная симптоматика может предше-
ствовать появлению новых высыпаний. Степень 
тяжести патологического кожного процесса мо-
жет меняться от недели к неделе (рис. 5, 6, 7, 8).

Критериями диагностики будут являться 
субэпидермально расположенные пузыри. Пря-
мая иммунофлюоресценция выявляет отло-
жения IgA в области сосочкового слоя дермы. 
В анализах периферической крови зачастую 
выявляется анемия легкой степени тяжести в 
результате нарушения всасывания важнейших 
микроэлементов и витаминов в следствие це-
лиакии (дефицит фолиевой кислоты, дефицит 
железа). Целиакия выявляется путем обнару-

жения аутоантител. IgА к тканевой трансглу-
таминазе - весьма специфичный показатель и 
чувствительный при нелеченой целиакии. IgA к 
эпидермальной трансглутаминазе и эндомизи-
альные антитела являются, вероятно, наиболее 
специфичными и чувствительными показателя-
ми при диагностике нелеченной целиакии. Они 
также коррелируют с кожным процессом при 
ГДД. Эпидермальная трансглутаминаза-3 явля-
ется наиболее специфичным показателем для 
подтверждения диагноза ГДД [19, 20]. Следует 
также обратить внимание на то, что эти тесты 
могут быть ложноотрицательными в случае, если 
пациент уже находится на безглютеновой диете.

Интересным фактом является то, что эози-
нофилы не несут никакой диагностической цен-
ности при выявлении ГДД (не в периферической 
крови, ни в пузырной жидкости). Эозинофилы 
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Рис. 3. Дебют высыпаний на максимально травматичных участках

Рис. 4. Дебют на травматичных участках эпидермиса

могут присоединяться вторично лишь при позд-
них высыпаниях герпетиформного дерматита, 
однако патогенетической роли они не играют. По 
данным различных авторов, частота встречаемо-
сти эозинофилов в пузырьках и инфильтрате раз-
личная. В одном из самых масштабных исследова-
ний инфильтрата при герпетиформном дерматозе 
Дюринга (105 биоптатов кожи) присутствие эози-
нофилов было выявлено лишь в 52% случаев [21].

Кожные поражения редко разрешаются 
без специального лечения. Пациентам реко-
мендуется в обязательном порядке безглю-
теновая диета. Глютен присутствует в злаках 
семейства Triticeae, которое включает в себя 
пшеницу, рожь и ячмень. Кроме того, в свя-
зи с имеющейся непереносимостью йода, па-
циентам не рекомендуется прием продуктов 
питания, содержащих этот микроэлемент. 
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Рис. 5. Разгар заболевания. Распространенная полиморфная сыпь

Рис. 6. Полиморфная сгруппирванная сыпь

Рис. 7. Полиморфная сгруппирванная сыпь

Дапсон является препаратом первого выбо-
ра и уменьшает зуд в течение нескольких дней. 
Дапсон назначается в дозировке от 25 до 300 
мг/сут., но обычно доза колеблется в пределах 
100-150 мг/сут. однократно курсами по 5–6 дней 
с 2-х или 3-х дневным перерывом длительно с 
постепенным снижением дозировки вплоть до 
поддерживающей терапии (25 мг в неделю). Па-

циентам, у которых имеется непереносимость 
дапсона, может назначаться сульфапиридин, то-
пические стероиды высокой степени активности. 
При тяжелых, торпидных к проводимой терапии 
случаях ГДД рассматривается вопрос о назначе-
нии системных стероидов, циклоспорина. Име-
ются данные о разной степени эффективности 
таких препаратов как колхицин, гепарин, тетра-
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циклин и никотинамид. Однако данные методы 
лечения имеют лишь второстепенное значение.

При длительном приеме дапсона с це-
лью противодействия лекарственной метге-
моглобинемии показана заместительная те-
рапия аскорбиновой кислотой, витамином 
Е и циметидин в дозе 400 мг 3 раза в сутки.

В последнее время появились данные о приме-
нении ритуксимаба для лечения ГДД. Дозировка 
препарата обычно составляет 375 мг на каждый 
квадратный метр кожных покровов. Препарат 
вводится внутривенно капельно, 1 раз в неделю. 
Продолжительность курса терапии определяется 
индивидуально [22,23]. Пациентам следует избе-
гать лекарств, которые усугубляют явления цели-
акии. К этим препаратам относятся НПВС и йо-
диды. Течение патологического процесса при ГДД 

Рис. 8. Полиморфная сгруппированная сыпь

может осложниться неврологической симптома-
тикой - атаксия (глютеновая атаксия), перифе-
рической нейропатией, эпилепсией. Со стороны 
сердечно-сосудистой системы может развиться 
перикардит и кардиомиопатия. Имеются опи-
сания вторичного остеопороза и ухудшение со-
стояния зубной эмали, появление афтозных язв 
в полости рта. Среди пациентов с ГДД несколько 
чаще регистрируется неходжкинская лимфома.

К сожалению, лишь небольшая часть пациен-
тов может постепенно отказаться от пожизненно-
го приема дапсона. Длительная ремиссия в этом 
случае регистрируется не более чем у 12% паци-
ентов [24]. Кроме того, вне зависимости от того, 
насколько продолжительна ремиссия пациенты 
с диагнозом ГДД или с целиакией не должны от-
казываться от безглютеновой диеты пожизненно.
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