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Резюме
Кожа как орган часто вовлекается в патологические процессы, происходящие внутри различных систем организма. Это может наблю-
даться в случаях патологии дыхательной системы, при которой на коже и ее придатках отмечается множество патологических измене-
ний. Поражение той или иной системы может привести к вовлечению в патологический процесс другой системы, создавая порой 
сложную междисциплинарную проблему. Особенно ярко сочетанные поражения органов дыхания и кожи наблюдаются в качестве 
составляющих ряда наследственных синдромов, при которых патология кожи и органов дыхания зачастую являются ведущими симпто-
мами заболевания. В случае наследственной патологии поражение кожи и органов дыхания происходит вследствие генетически 
обусловленного нарушения работы и созревания определенного физиологического звена. Генетически обусловленные нарушения со 
стороны сосудов (синдром Рандю–Ослера–Вебера, Клиппеля–Треноне), соединительной ткани (нейрофиброматоз I типа, синдром 
Элерса–Данлоса, Сutis laxa, туберозный склероз), меланоцитарной системы (синдром Германски–Пудлака) вовлекают в патологиче-
ский процесс целый ряд органов и систем организма, включая кожу и органы дыхания. Целью данной работы явилось освещение име-
ющихся данных о наследственных заболеваниях и синдромах с вовлечением кожи и органов дыхания. Заключение. Знание о клиниче-
ских взаимодействиях в рамках наследственных кожно-легочных синдромов, их своевременная диагностика и рациональное лечение 
могут помочь увеличить выживаемость пациентов и сохранить качество жизни. При рассмотрении данного междисциплинарного 
вопроса на стыке пульмонологии и дерматологии требуется дальнейшее изучение с целью совершенствования методов медицинской 
помощи пациентам данной группы.
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Abstract
The skin, as an organ, is often involved in pathological processes occurring within various body systems. This can be observed in respiratory 
conditions associated with many pathological changes on the skin and its appendages. Damage to one system can lead to the involvement of another 
in the pathological process, sometimes creating a complex interdisciplinary problem. Especially vivid combined lesions of the respiratory organs and 
skin are observed as components of a number of hereditary syndromes, in which the skin and respiratory conditions are often the leading symptoms 
of the disease. In the case of hereditary pathology, lesions of the skin and respiratory organs occur due to a genetically determined disruption of the 
work and maturation of a certain physiological link. Genetically determined disorders of the vessels (Rendu – Osler – Weber syndrome, Klippel – 
Trenaunay syndrome), connective tissue (neurofibromatosis type I, Ehlers – Danlos syndrome, cutis laxa, tuberous sclerosis), melanocytic system 
(Hermansky – Pudlak syndrome) – all involve a number of organs and body systems in the pathological process, including the skin and respiratory 
organs. The aim of this work is to provide an overview of the available data on hereditary diseases and syndromes involving the skin and respiratory 
system. Conclusion. Knowledge of clinical interactions within hereditary skin and lung syndromes, their modern diagnostics and rational treatment 
can help to increase patient survival and maintain their quality of life. This interdisciplinary issue at the intersection of pulmonology and dermatology 
requires further study in order to improve the methods of medical care for this group of patients.
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Для клиницистов кожа и дыхательная система всегда 
представляли собой объект диагностического поиска. 
Осмотр кожи и ее придатков так же, как и обследова-
ние дыхательной системы, являются базовыми этапа-
ми диагностики в рамках рутинного приема.

Целью данной работы является освещение имею-
щихся данных о наследственных заболеваниях и син-
дромах с вовлечением кожи и органов дыхания, ведь 
поражение одной из этих систем может вызвать изме-
нения в другой. Впервые подобная закономерность 
была описана H.Pride (1991) [1]. Особенно нагляд-
но сочетанные поражения кожи и органов дыхания 
наблюдаются при ряде наследственных синдромов, 
при которых поражения кожи и органов дыхания 
выступают как в качестве основных признаков за-
болевания, так и в качестве клинических признаков 
в рамках определенного симптомокомплекса. Знание 
клинической картины и закономерностей сочетанных 
поражений кожи и органов дыхания может сыграть 
важную роль в более ранней диагностике заболева-
ния и, как следствие, выбора рациональной тактики 
ведения пациента. Учитывая тот факт, что патологи-
ческие изменения кожи и органов дыхания не всег-
да являются ведущими симптомами того или иного 
заболевания, знание клинической картины других 
сочетанных поражений может помочь не только в вы-
явлении определенных изменений со стороны опре-

деленной системы, но и поможет при установлении 
диагноза в целом.

В данной статье рассматривается клиническая 
картина наследственных заболеваний и синдромов 
с акцентом на клиническую картину сочетанных по-
ражений кожи и органов дыхания. В рамках данной 
работы рассмотрены такие заболевания, как болезнь 
Берта–Хогга–Дюбе (ББХД), синдром Рандю–Осле-
ра–Вебера (СРОВ), синдром Элерса–Данлоса (СЭД), 
нейрофиброматоз I типа, туберозный склероз (ТС), 
синдром Клиппеля–Треноне (СКТ), Сutis laxa, синд
ром Германски–Пудлака (СГП) и врожденный дис-
кератоз (ВДК), сопровождающиеся яркой и разно
образной клинической картиной поражений кожи, 
ее придатков и органов дыхания.

Для упрощения процесса дифференциальной диаг-
ностики и установления диагноза необходима сводная 
таблица данных с указанием основных клинических 
проявлений со стороны кожи, ее придатков и органов 
дыхания. С учетом того, что при ряде наследственных 
заболеваний и синдромов наблюдается вовлечение 
сразу нескольких органов и систем, необходимо также 
обозначить другие важные в диагностическом плане 
патологические изменения (табл. 1).

Описываемые наследственные патологии разно-
образны и достаточно многочисленны, поэтому для 
понимания их этиопатогенеза и частоты встречаемо-

Начало. Продолжение табл. 1 см. на стр. 856

Таблица 1
Ведущие клинические проявления наследственных заболеваний и синдромов с сочетанными поражениями кожи, 

ее придатков, органов дыхания, а также других систем органов
Table 1

Leading clinical manifestations of hereditary diseases and syndromes with combined lesions of the skin, its appendages, 
respiratory organs, and other body systems

Болезнь / синдром Поражения кожи и ее придатков Поражения органов дыхания Поражения других органов и систем

ББХД Гамартомы кожи лица
Множественные кисты легких Злокачественные опухоли почек

Спонтанный пневмоторакс Доброкачественные и злокачественные 
опухоли различной локализации

СРОВ Множественные телеангиэктазии
Артериовенозные мальформации легких

Сосудистые мальформации различной 
локализацииГемоторакс

Легочная гипертензия

СЭД Гиперэластичность кожи
БА

Поражение зубов, костно-суставной 
системы и внутренних органовПневмоторакс

Внутрилегочное кровотечение

Нейрофиброматоз  
I типа

Пятна «кофе с молоком» Нейрофиброматоз-ассоциированные 
диффузные поражения легких

Поражение органов зрения, костно-
суставной системы, нервной системы, 
риск развития злокачественных 
неоплазий

Нейрофибромы
Веснушки Легочный фиброз

ТС

Пятна гипопигментации

Лимфангиолейомиоматоз
Поражение нервной, сердечно-сосудистой, 
мочевыделительной систем и органов 
зрения

Ангиофибромы
Фибромы ногтей
«Шагреневая кожа»

СКТ Сосудистые мальформации Тромбоэмболия легочной артерии Сосудистые мальформации различных 
органов

Cutis laxa 
(аутосомно-
доминантный тип)

Снижение эластичности и упругости кожи
Эмфизема Грыжи пищеварительного тракта
Бронхоэктатическая болезнь

Выпадение гениталий
Стеноз легочной артерии
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сти важны генетико-эпидемиологические данные, 
представленные в табл. 2.

Клинические проявления кожно-легочных 
заболеваний и синдромов

Болезнь Берта–Хогга–Дюбе-1

Болезнь Берта–Хогга–Дюбе-1 (ББХД-1) представляет 
собой редкое генетическое заболевание с аутосом-
но-доминантным типом наследования, вызванное 
мутациями гена FLCN, кодирующего белок фолли-
кулин [2].

Клинические проявления ББХД зависят от степени 
мутации гена FLCN, но обычно всегда сопровождают-
ся поражениями кожи и органов дыхания. Наиболее 
частыми поражениями органов дыхания при ББХД 
являются множественные двусторонние кисты в лег-
ких, отмечающиеся у > 80 % пациентов [3], что, в свою 
очередь, также обусловливает риск развития пневмо-
торакса [4, 5]. При этом следует отметить, что кисты 
в легких чаще всего носят асимптомный характер, 
не вызывают субъективных жалоб у пациентов и не 
оказывают влияния на дыхательную функцию лег-
ких [2, 6–8]. Также у пациентов с ББХД были описаны 
случаи различного рода гиперплазий доброкачествен-
ного и злокачественного характера [9], но достоверной 
ассоциации между заболеванием и развитием различ-
ных опухолей не выявлено.

Поражения кожи при ББХД характеризуются на-
личием множественных фиброфолликулом и триходи-
ском, наблюдаемых у 80 % пациентов [3]. Структурно 
данные новообразования представляют собой гамар-
томы, клинически определяемые как небольшие мно-
жественные папулы телесного цвета, незначительно 
возвышающиеся над окружающей кожей [8]. Типич-
ной локализацией поражений является кожа околоно-
совой области, ретроаурикулярная и затылочная обла-

сти, а также кожа верхней трети спины [9]. К другим 
поражениям кожи при ББХД относятся различные 
опухоли кожи, такие как комедональный невус [10], 
перифолликулярные фибромы [11], соединитель-
нотканные невусы [12], множественные ангиоматоз-
ные узлы и ангиофибромы [13], ангиолипомы [14], 
околоногтевые папулы [9] и папулы на слизистой 
оболочке полости рта [15, 16].

Помимо кожно-легочных проявлений, установ-
лены ассоциации между злокачественными неопла-
зиями и ББХД. Так, для ББХД характерно развитие 
злокачественных и доброкачественных опухолей раз-
личной локализации: в частности, рак почки наблюда-
ется у > ⅓ пациентов с ББХД [7, 9], выявляются также 
злокачественные неоплазии легких, толстой и прямой 
кишки, опухоли эндокринных желез [15].

Синдром Рандю–Ослера–Вебера

СРОВ (наследственная геморрагическая телеанги-
эктазия) представляет собой редкое наследственное 
заболевание, передаваемое по аутосомно-доминант-
ному типу и представляющее собой множественную 
системную дисплазию сосудов [17, 18]. У 90 % паци-
ентов развитие заболевания обусловлено мутацией 
гена ENG (I тип) и гена ALK1 (II тип) [19].

Со стороны органов дыхания СРОВ проявляется 
легочными артериовенозными мальформациями, ко-
торые отмечаются у 50 % пациентов [19]. Чаще всего 
вовлечение органов дыхания имеет бессимптомный 
характер, но в тяжелых случаях может привести к раз-
витию септических и асептических эмболий с даль-
нейшим риском развития инсультов, транзиторных 
ишемических атак и абсцесса мозга [20, 21]. Также 
у пациентов с СРОВ могут наблюдаться кровохарканье 
и гемоторакс [22], что чаще наблюдается при бере-
менности [23]. Также к редким проявлениям СРОВ 
относится развитие легочной гипертензии [24].

СГП Глазокожный альбинизм
Легочный фиброз

–Неспецифическая интерстициальная 
пневмония

ВДК

Узорчатая, сетчатая пигментация кожи

Легочный фиброз

Множественные поражения сердечно-
сосудистой, мочевыделительной, 
пищеварительной и нервной систем, 
поражение зубов, костей, органов слуха 
и зрения

Дистрофия ногтей
Ранее выпадение и поседение волос
Гипергидроз

Буллезный 
эпидермолиз

Множественные эпидермо-дермальные 
пузыри и эрозии

Поражение слизистой оболочки верхних 
дыхательных путей

Поражение слизистой оболочки 
желудочно-кишечного и мочеполового 
тракта

Эпидермолитический 
гиперкератоз

Эритродермия Неонатальная пневмония
Множественные пороки развития

Ладонно-подошвенная кератодермия Аномалии развития легких

Синдром Гудпасчера Васкулиты кожи
Геморрагическая пневмония

Поражение почек
Легочное кровотечение

ИЛФ Гипертрофическая остеоартропатия (ногти 
Гиппократа)

Интерстициальная болезнь легких Злокачественные неоплазии органов 
дыханияЛегочный фиброз

Примечание: ББХД – болезнь Берта–Хогга–Дюбе; СРОВ – синдром Рандю–Ослера–Вебера; СЭД – синдром Элерса–Данлоса; БА – бронхиальная астма; ТС – туберозный склероз; 
СКТ – синдром Клиппеля–Треноне; СГП – синдром Германски–Пудлака; ВДК – врожденный дискератоз; ИЛФ – идиопатический легочный фиброз.

Окончание табл. 1. Начало см. на стр. 855
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Со стороны кожи данный синдром клинически 
проявляется множественными телеангиэктазиями, 
которые определяются у 75–95 % пациентов [25]. 
Чаще всего телеангиэктазии появляются в детст-
ве после первого эпизода носового кровотечения, 
достигая своего максимального распространения 
к 3–4-му десятилетию жизни [26]. Типичной лока-
лизацией поражений при СРОВ является лицо, губы, 
язык, слизистая полости рта и носа, кожа наружного 
слухового прохода, ладони и подошвы (преимуще-
ственно дистальные фаланги), туловище [27]. Одна-
ко выраженные кожные проявления наблюдаются 
только у 20–40 % пациентов. В большинстве случаев 
у пациентов отмечается изолированное поражение 
кожи ладоней, дистальных фаланг пальцев и сочетан-
ное поражение губ и языка (71 и 66 % соответствен-
но) [28]. Следует отметить, что телеангиэктазии при 
СРОВ являются очень чувствительными к механи-
ческим стимулам, что может существенно повлиять 
на качество жизни пациентов.

К другим важным (не кожно-легочным проявлени-
ям СРОВ) относятся носовые кровотечения и разви-
тие железодефицитной анемии, отмечающейся у 50–
90 % пациентов в зависимости от возраста. Учитывая, 
что СРОВ является системной патологией развития 
сосудов, помимо легких и кожи, различного рода со-
судистые мальформации могут наблюдаться в других 
системах органов, включая печень, головной мозг 
и желудочно-кишечный тракт [29].

Синдром Элерса–Данлоса

СЭД – группа генетических заболеваний соедини-
тельной ткани, главными клиническими признаками 
которых являются гиперрастяжимость и гипермо-
бильность кожи, хрупкость сосудов и атрофические 
рубцы [30]. Различные фенотипы СЭД имеют свою 
генетическую основу, но в большинстве случаев забо-
левание имеет аутосомно-доминантный тип наследо-
вания или возникает за счет мутации de novo.

Таблица 2
Генетико-эпидемиологические данные наследственных заболеваний и синдромов с сочетанными поражениями 

кожи, ее придатков, органов дыхания
Table 2

Genetic and epidemiological characteristics of hereditary diseases and syndromes with combined lesions of the skin,  
its appendages, and respiratory organs

Болезнь / синдром Частота встречаемости Тип наследования Вовлеченные гены Эффекты вовлеченных генов

ББХД-1 1–9 / 1 000 000 Аутосомно-доминантный FLCN (фолликулин) Подавление опухолевого роста

СРОВ 1–5 / 10 000 То же
ENG (эндоглин) (I тип)

Выраженная ассоциация 
с эндотелием сосудовALK1 (активин рецептор-

подобная киназа 1) (II тип)

СЭД 1 / 20 000–40 000 
(классический I тип) – « – COL5A1 (коллаген альфа-1 (V)) 

(для I классического типа)
Ведущая роль в контроле 
фибриллогенеза

Нейрофиброматоз 1 типа 1–5 / 10 000 – « – NF1 (нейрофибромин) Подавление опухолевого роста

ТС 1–9 / 100 000 – « – TSC1 (гамартин) Регуляция роста 
и пролиферации клеток

СКТ < 1 / 1 000 000
– « –

PI3K (фосфатидилинозитол-4-5-
бисфосфат 3-киназа) Регуляция клеточных функцийПарадоминантное наследование 

(предположительно)

Cutis laxa (аутосомно-
доминантный тип) < 1 / 1 000 000 Аутосомно-доминантный ELN (эластин) Развитие гладкой мускулатуры 

артерий

СГП 1–9 / 1 000 000 То же
HPS1-10 (комплекс 1 биогенеза 
лизосом-связанных органелл, 
субъединица 3)

Развитие и созревание лизосом 
и лизосомоподобных органелл

ВДК 1–9 / 1 000 000
Аутосомно-доминантный, 
аутосомно-рецессивный, 
Х-сцепленный рецессивный

TERC (РНК-компонент 
теломеразы)

Ключевой компонент фермента 
теломеразы

Буллезный эпидермолиз 1 / 30 000–1 000 000 Аутосомно-доминантный, 
аутосомно-рецессивный

KRT5, KRT14, DSP, PKP-1, PLEC, 
ITGA6, ITGB4, LAMA3, LAMB3, 
LAMC2, COL7A1, FERMT1

Функциональность 
структурных белков различных 
слоев кожи

Эпидермолитический 
гиперкератоз Не установлена Аутосомно-доминантный KRT1 (кератин-1) Терминальная 

дифференцировка эпидермиса

Синдром Гудпасчера 0,5–1 / 1 000 000 Не установлено COL4A3 (коллаген, тип 4 альфа-3) Антиангиогенная активность

ИЛФ 1–5 / 10 000
Полигенный

MUC5B (муцин 5, подтип В) Вязкость и способность 
смазыванияМультифакториальный

Примечание: ББХД-1 – болезнь Берта–Хогга–Дюбе-1; СРОВ – синдром Рандю–Ослера–Вебера; СЭД – синдром Элерса–Данлоса; ТС – туберозный склероз; СКТ – синдром Клиппеля–
Треноне; СГП – синдром Германски–Пудлака; ВДК – врожденный дискератоз; ИЛФ – идиопатический легочный фиброз.
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Поражения кожи являются наиболее примечатель-
ным и хорошо визуализируемым диагностическим 
признаком при СЭД. У пациентов с СЭД отмечается 
выраженная гиперэластичность кожи; сама кожа име-
ет гладкую, бархатистую структуру. Также характерно 
образование атрофических рубцов и медленное зажив-
ление ран [31]. Поражения органов дыхания при СЭД, 
хоть и встречаются не так часто, имеют разнообразную 
клиническую картину. Бронхиальная астма отмеча-
ется у 23–43 % пациентов с СЭД (классический тип), 
что обусловлено в т. ч. ассоциацией данного синдро-
ма с риском развития атопических расстройств [32]. 
Также для пациентов с  СЭД характерно наличие 
диспноэ [33, 34], синдрома ночных апноэ [35] и дис-
фонии [36]. Что касается легочных поражений, для 
СЭД характерно развитие пневмо- и гемоторакса [35], 
эмфизематозные и буллезные изменения паренхимы 
легких, кисты и гематомы легких [36]. Также при СЭД 
описаны некоторые внелегочные нарушения со сторо-
ны дыхательной системы, включающие деформации 
грудной клетки, слабость дыхательных мышц и грыжи 
диафрагмы [37].

Клинический спектр прочих жалоб зависит от фе-
нотипа СЭД. Несмотря на это, обычно общими жа-
лобами для всех фенотипов заболевания являются 
мышечная слабость, падения и трудности при ходьбе, 
поражение зубов (гиподонтия, дисплазия зубов), вы-
вихи и подвывихи суставов вследствие их гипермо-
бильности, частые грыжи различной локализации, 
выпадение прямой кишки [38].

Нейрофиброматоз I типа

Нейрофиброматоз I типа (болезнь Реклингаузена) – 
наследственное нейродерматологическое расстройст-
во, характеризуемое развитием множественных гамар-
том различной локализации [39]. Заболевание име-
ет аутосомно-доминантный тип наследования [40]. 
Основу его развития составляет мутация в гене NF1, 
кодирующего белок нейрофибромин, который ши-
роко экспрессируется в различных тканях организ-
ма [41].

Кожные проявления нейрофиброматоза I типа 
являются наиболее ранними и хорошо визуализиру-
емыми клиническими признаками заболевания. Так, 
пятна цвета «кофе с молоком» (“сafe-au-lait” macules) 
отмечаются у всех пациентов и являются одним из па-
тогномоничных симптомов заболевания [42] (рис. 1). 
Пятна представляют собой очаги светло-коричневого 
цвета, с четкими границами, диаметром 0,5–50 см 
и тенденцией к росту и распространению в 1-е 10-ле-
тие жизни пациента. Обычно у пациентов с нейро-
фиброматозом I типа отмечается ≥ 6 таких образо-
ваний [43]. Нейрофибромы – еще одно характерное 
поражение кожи при нейрофиброматозе I типа. Они 
представляют собой узлы, мягкие при пальпации, раз-
личного диаметра, розового или синюшно-розового 
цвета на широком основании с преимущественной 
локализацией на коже туловища [44] (рис. 2). В отно-
шении нейрофибром при нейрофиброматозе I типа 
патогномоничным является «симптом петли»: инва-

Рис. 1. Пятна цвета «кофе с молоком» у пациента с нейрофибро-
матозом I типа
Figure 1. Café-au-lait spots in a patient with neurofibromatosis type I

Рис. 2. Нейрофиброма кожи туловища у пациента с нейрофибро-
матозом I типа
Figure 2. Neurofibroma of the trunk in a patient with neurofibromatosis 
type I
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гинация нейрофибромы в толщу дермы при нажатии 
пальцем и восстановление ее формы после устранения 
давления [45]. Для нейрофиброматоза I типа также 
характерно появление веснушек на коже различных 
интертригинозных областей (симптом Кроу), которые 
встречаются у 70 % пациентов. Они представляют со-
бой мелкие сгруппированные пятна, светло-желтого 
или коричневого цвета, с более поздней (на 3–5 лет) 
манифестацией по сравнению с пятнами «кофе с мо-
локом» [46]. Также при нейрофиброматозе I типа от-
мечается выраженная ассоциация с развитием ане-
мических невусов и ювенильных ксантогранулем, 
которые развиваются в ранние годы жизни [47].

Нейрофиброматоз-ассоциированные диффузные 
поражения легких являются основным клиническим 
проявлением основного заболевания со стороны ды-
хательной системы. Данные поражения чаще всего 
представляют собой клиническую картину кистоз-
ных поражений верхних долей легких и базилярного 
интерстициального заболевания легких [48]. Обычно 
поражения легких у пациентов с нейрофиброматозом 
I типа отмечаются на 4–5-м десятилетии жизни и мо-
гут проявиться в виде спонтанного пневмоторакса, 
легочной гипертензии, хронической дыхательной не-
достаточности, кистозно-буллезных поражений лег-
ких, в некоторых случаях – аденокарциномой лег-
ких [49]. Следует отметить, что данные клинические 
проявления являются неспецифичными для основно-
го заболевания и могут варьироваться в зависимости 
от тяжести течения основного заболевания и наличия 
факторов риска (курение) [50].

Другими важными клиническими проявлениями 
нейрофиброматоза I типа являются поражения ор-
ганов зрения (узелки Лиша) [51], костно-суставной 
системы (кифосколиоз, псевдоартроз, остеопороз, 
дисплазия костной ткани) [52], неврологические рас-
стройства (когнитивные нарушения, расстройства 
аутистического спектра, синдром дефицита внимания 
и гиперактивность, макроцефалия) [53], развитие зло-
качественных неоплазий различной локализации [54].

Туберозный склероз

ТС (болезнь Бурневилля, болезнь Прингла–Бур-
невилля, триада Фохта, EPILOIA) представляет со-
бой редкое нейродерматологическое расстройство 
с аутосомно-доминантным типом наследования, ха-
рактеризуемое наличием клеточной и тканевой ди-
сплазии [55].

При ТС наблюдаются разнообразные клинические 
проявления на коже, которые встречаются у 90 % па-
циентов [55]. Гипопигментированные пятна, напоми-
нающие «листья ясеня», являются одним из наиболее 
распространенных кожных признаков заболевания 
и встречаются более чем у 90 % пациентов [56]. Обыч-
но пятна визуализируются с рождения или в первые 
годы жизни. Поражения представляют собой гипо-
пигментированные пятна диаметром > 5 мм с четкими 
границами. В течение жизни у пациентов отмечается 
появление новых очагов в виде точечной лейкодермы 
(симптом конфетти) со спонтанной репигментаци-

Рис. 3. Опухоль Кенена у пациента с туберозным склерозом
Figure 3. Koenen tumor in a patient with tuberous sclerosis

ей некоторых очагов [57]. Другим важным кожным 
проявлением ТС являются ангиофибромы, отмеча-
ющиеся у 75–90 % пациентов [55]. Ангиофибромы 
при ТС представляют собой мелкие папулы красно-
коричневого цвета (тип Прингла) с преимуществен-
ной локализацией в области кожи центральной части 
лица и лба [58]. Также для ТС характерно присутствие 
соединительнотканных невусов по типу «шагреневой 
кожи» преимущественно в пояснично-крестцовой 
области [59], фибромы ногтевого аппарата (опухоли 
Кенена) [57] (рис. 3), точечные углубления на эмали 
зубов и фибромы десен [59].

Со стороны дыхательной системы ведущим про-
явлением ТС является лимфангиолейомиоматоз па-
ренхимы легких – замещение альвеолярной ткани 
кистами [60]. Данное проявление основного заболе-
вания встречается у 40 % пациентов ТС и характер-
но для женского пола [61]. Еще одним более редким 
проявлением ТС со стороны дыхательной системы 
является мультифокальная микронодулярная пнев-
моцитарная гиперплазия [62]. Вследствие поражения 
легких у пациентов с ТС можно наблюдать кашель, 
диспноэ, кровохарканье, наличие плеврального вы-
пота и пневмоторакс [63].

К другим важным клиническим проявлениям ТС 
относятся поражения почек (ангиомиолипомы, мно-
жественные кисты, карцинома) [62], поражения сер-
дечно-сосудистой системы (рабдомиома сердца) [63], 
психоневрологические нарушения (эпилепсия, рас-
стройства аутистического спектра) [64], поражение 
органов зрения (гамартома и гипопигментация сет-
чатки) [65].

Синдром Клиппеля–Треноне

СКТ (синдром Клиппеля–Треноне–Вебера, Клип-
пеля–Треноне–Орлова, остеогипертрофический 
варикозный невус, сосудисто-костная дисэмбриопа-
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тия) – тяжелое наследственное заболевание, харак-
теризуемое триадой симптомов – капиллярные и ве-
нозные мальформации в сочетании с гипертрофией 
конечностей [66]. В настоящее время считается, что 
основу заболевания составляет нарушение регуляции 
mTORC2-пути за счет мутации в каталитической субъ-
единице гена PI3K, что приводит к нарушению ангио-
генеза уже на этапе эмбрионального развития [67, 68].

Клиническая картина заболевания обусловлена его 
генетической основой. На коже, в органах дыхания 
и других системах отмечаются множественные сосуди-
стые мальформации. В частности, на коже у 90–100 % 
пациентов можно наблюдать наличие «винного пят-
на», представляющего собой плоское пятно красно-
фиолетового цвета, увеличивающееся по мере роста 
ребенка [66]. Со стороны органов дыхания наиболее 
характерным поражением является тромбоэмболия 
легочной артерии вследствие рецидивирующего тром-
боза глубоких вен конечностей [69].

Наиболее опасным проявлением заболевания яв-
ляются сосудистые мальформации органов пищева-
рения, преимущественно толстого кишечника, с вы-
соким риском кровотечений [70, 71].

Cutis laxa (аутосомно-доминантный тип)

Cutis laxa (эластолиз) – группа наследственных рас-
стройств соединительной ткани, проявляющаяся по-
терей эластичности и преждевременным старением 
кожи [72]. Существуют несколько типов заболевания, 
отличающиеся типом наследования, однако разно-
видностью с  наиболее яркими кожно-легочными 
проявлениями является аутосомно-доминантный 
тип. Причиной развития заболевания данного типа 
является мутация в гене ELN, кодирующем белок эла-
стин, что приводит к развитию клинической картины 
заболевания [72].

Кожные проявления аутосомно-доминантного 
типа заболевания идентичны другим типам данного 
расстройства. У пациентов отмечается потеря эластич-
ности и преждевременное старение кожи, но данные 
симптомы проявляются позднее относительно других 
форм заболевания. Со стороны органов дыхания у па-
циентов с аутосомно-доминантным типом Сutis laxa 
отмечаются эмфизема и бронхоэктазы в легких [73].

Синдром Германски–Пудлака

СГП представляет собой редкое наследственное за-
болевание с аутосомно-рецессивным типом насле-
дования, характеризуемое наличием глазокожного 
альбинизма, геморрагического диатеза и различны-
ми поражениями внутренних органов в зависимости 
от подтипа заболевания [74]. Основу заболевания со-
ставляет мутация генов HPS-1–HPS-10 в зависимо-
сти от подтипа заболевания. Данные гены кодируют 
белки, которые участвуют в биогенезе комплексов 
органелл, связанных с лизосомами (BLOC), которые 
необходимы для синтеза меланосом, плотных телец 
тромбоцитов, пластинчатых телец и литических гра-
нул цитотоксических Т-лимфоцитов [75]. Дефекты 

в данных компонентах клеток приводят к гипопиг-
ментации и дефициту тромбоцитов, наблюдаемых 
у всех пациентов с СГП [76].

Также у всех пациентов с СГП отмечается глазо-
кожный альбинизм. Пациенты с гипопигментирован-
ной кожей подвержены риску развития солнечного 
кератоза, фотостарению кожи и развитию злокаче-
ственных неоплазий [76].

Патология органов дыхания отмечается преиму-
щественно у пациентов с 1, 2 и 4-м подтипами за-
болевания [77]. У 100 % пациентов развивается Гер-
мански–Пудлак–ассоциированный легочный фиброз 
с манифестацией в возрасте 30–40 лет [78]. Легочный 
фиброз является жизнеугрожающим состоянием при 
СГП, обусловливает появление одышки и нарастаю-
щей гипоксемии, приводящей к смерти [79].

Врожденный дискератоз

ВДК (синдром Цинссера–Энгмана–Коула) – на-
следственное заболевание с различными варианта-
ми наследования, проявляющееся множественными 
аномалиями со стороны кожи и слизистых, костно-
суставной системы и риском развития злокачествен-
ных неоплазий [80–82]. Предполагается, что основу 
заболевания составляет мутация генов, отвечающих 
за биологические функции теломер, вследствие чего 
у пациентов с ВДК отмечается их укорочение [83].

Долгое время ВДК рассматривался только в от-
ношении патологии кожи и слизистых, но по мере 
изучения заболевания выявлено большое количест-
во сопутствующей системной патологии [83]. Кож-
но-слизистыми проявлениями ВДК являются гипо-
плазия ногтей, сетчатая гипопигментация кожи шеи 
и верхней трети туловища и лейкоплакия полости рта. 
Также у пациентов с ВДК может развиться рак кожи, 
наблюдается преждевременное поседение и пореде-
ние волос [80]. У 10–50 % пациентов с ВДК может 
отмечаться легочный фиброз [82].

Другие проявления ВДК включают выраженные 
изменения показателей крови, риск развития злокаче-
ственных неоплазий, тяжелые поражения внутренних 
органов [83].

Также сочетанные поражения в рамках наслед-
ственных заболеваний и синдромов отмечаются при 
таких заболеваниях, как буллезный эпидермолиз [84–
86], эпидермолитический гиперкератоз (эпидермоли-
тический ихтиоз) [87–89], синдром Гудпасчера [90, 91] 
и идиопатический легочный фиброз (ИЛФ) [92]. Вы-
раженность поражений кожи, ее придатков и органов 
дыхания зависит от формы заболевания (буллезный 
эпидермолиз) и характера клинического картины – 
изначально в большей степени пораженной системы 
органов (ИЛФ).

Заключение

При рассмотренных в данной статье заболеваниях 
наблюдается достаточно выраженная и разнообразная 
клиническая картина со стороны многочисленных 
систем органов. Несмотря на это, кожно-легочные 
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поражения в большинстве представленных наслед-
ственных заболеваний и синдромов выступают как 
одни из основных критериев диагностического пои-
ска и установления диагноза в целом. Низкая частота 
встречаемости и разный возраст манифестации мно-
гих из описанных расстройств могут повлиять на сро-
ки установления диагноза и выбор тактики ведения 
пациента.

Знание закономерностей и сочетанных клиниче-
ских проявлений поражений кожи и органов дыхания 
в рамках наследственных синдромов поможет лучше 
разобраться в основе заболеваний и значительно уско-
рить дифференциально-диагностический поиск как 
на дерматологическом, так и пульмонологическом 
приеме.
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