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связывающей субстанции многослойного плоско-
го эпителия, т.е. в локализации, характерной для 
аутоиммунной пузырчатки (�j�b�k���� ��, г). Природа вы-
явленных иммунных комплексов пока не известна. 
Однако любой вид иммунных комплексов, который 
локализуется в межклеточных пространствах много-
слойного плоского эпителия, может оказывать ток-
сическое воздействие. Это приводит к разрушению 
межклеточных структур, в том числе десмосом, и к 
последующему разрыву связей между отдельными 
клеточными элементами, развитию акантолиза и об-
разованию пузырей.

В местах локализации IgG можно наблюдать и 
фиксацию С3-компонента комплемента с одновре-
менной фиксацией С3- и С4d-компонентов компле-
мента в зоне базальной мембраны (�j�b�k������). Изолиро-
ванное выявление комплемента без фиксации в той 
же локализации иммуноглобулина объясняется тем, 
что активация системы комплемента происходит не 
только при образовании иммунных комплексов, но 
и при ряде форм повреждения тканей и микробной 
инвазии. Отложения иммунных комплексов, содер-
жащих иммуноглобулины и ранние компоненты ком-
племента, свидетельствуют о развитии иммунопато-
логического процесса и соответствуют состоянию 
пораженной кожи.

Наши наблюдения ставят перед 
исследователями вопросы по даль-
нейшему изучению природы выяв-
ленных иммунных комплексов и вы-
яснению причины их возникновения 
при данном буллезном дерматозе. 
С этой целью были исследованы сы-
воротки крови пациентов с болезнью 
Хейли–Хейли.

Классическим непрямым методом 
иммунофлюоресценции в сыворотке 
крови обследованных 10  больных 
аутоантитела к антигенам межкле-
точной связывающей субстанции 
эпидермиса не обнаружены. Одна-
ко выявлены циркулирующие IgG-
антитела к антигенам межклеточной 
связывающей субстанции волосяных 

фолликулов (�j�b�k������, a), сарколеммы гладкой муску-
латуры и ряда других тканей кожи. Титр циркули-
рующих аутоантител к антигенам разных тканевых 
структур для этой группы больных составлял от 
1:20 до 1:40, т. е. был выше уровня естественных 
антител (1:5). Несмотря на отсутствие аутоантител к 
антигенам межклеточной связывающей субстанции 
эпидермиса, наличие антител к антигенам меж-
клеточной связывающей субстанции волосяных 
фолликулов наводит на мысль о возможном суще-
ствовании трудноуловимых антител, для выявления 
которых требуются дополнительные (иные) условия 
при постановке метода. Так, инкубация сыворотки 
больных при температуре 37,2°С в течение 45 мин 
позволила выявить IgG-аутоантитела к антигенам 
межклеточной связывающей субстанции верхней 
трети шиповатого и зернистого слоев эпидерми-
са (�j�b�k���� ��, б). Титр антител составлял от 1:160 
до 1:640. У клинически здоровых родственников 
больных болезнью Хейли–Хейли обнаружены IgG-
аутоантитела к антигенам зернистого слоя много-
слойного плоского эпителия в титре 1:320. Кроме 
того, у всех обследованных больных и здоровых лиц 
дополнительно обнаружены антитела к компонен-
там ретикулярного слоя дермы.

Рис. 4. Иммуногистохимическое исследование материала больных болезнью Хейли–
Хейли. Обработка сывороткой больной болезнью Хейли–Хейли. Непрямой метод 
иммунофлюоресценции. Ув. 400. Реакция в зоне межклеточной связывающей суб-
станции эпителия.
a – срез кожи практически здорового человека (донор); б – срез кожи теленка.

Рис. 3. Криостатные срезы кожи больного болезнью Хейли–Хейли. Прямой метод иммунофлюоресценции. Обработка сывороткой 
против С3-компонента комплемента. Ув. 400.
a – пораженный участок кожи; фиксация С3-компонента комплемента в межклеточной связывающей субстанции эпидермиса и цитоплазме отдельных 
кератиноцитов; б – участок клинически не пораженной кожи; реакция в зоне базальной мембраны эпидермиса (стрелка).
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Итак, либо изменение температурного режима 
в сторону его повышения способствует усилению 
связи низкоавидных и низкоаффинных антител с 
антигеном, либо под действием температуры проис-
ходит демаскировка антигена, что способствует вы-
явлению антител. Наличие циркулирующих антител 
в сыворотке больных болезнью Хейли–Хейли под-
тверждается и недавними работами зарубежных ав-
торов [20], обнаруживших в сыворотке крови боль-
ной болезнью Хейли–Хейли антидесмоглеиновые 
антитела, появление которых объясняется демаски-
ровкой антигена в процессе акантолиза.

Таким образом, наличие слабоаффинных IgG-
аутоантител и растворимых иммунных комплексов 
в межклеточной связывающей субстанции эпидер-
миса с вовлечением системы комплемента свиде-
тельствует о причастности иммунной системы к 
развитию болезни Хейли–Хейли. Это подтвержда-
ется и клинически положительной динамикой при 
проведении иммуносупрессивной терапии, особен-
но в случаях генерализованного процесса. О нару-
шениях в иммунной системе говорит и частота при-
соединения к основному заболеванию микробной, 
кандидозной и герпетической инфекций. Безуслов-
но, патогенетический механизм акантолиза сло-
жен и требует внесения определенной ясности: из-
вращение структуры молекул адгезии может быть 
связано или с антителами, направленными против 
молекул адгезии, или с мутацией в гене ATP2C1, 
или возможно существование одновременно двух 
факторов. Так как в возникновении болезни Хейли–
Хейли возможно участие самых различных меха-
низмов, необходимы дальнейшие исследования по 
этой проблеме, в том числе на молекулярно-биоло-
гическом уровне.
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