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Многоформная эритема. Многоформная эритема является достаточно распространенным, острым, часто рецидивирующим воспалительным заболеванием. Этиология многоформной эритемы различная, это могут быть и многочисленные инфекционные агенты, лекарства, физические агенты, рентгенотерапия, беременность и злокачественные новообразования. Примерно в 50% случаев причина не обнаруживается. Многоформная эритема обычно ассоциируется с предшествующей острой инфекцией верхних дыхательных путей, инфекцией вируса простого герпеса (HSV) или инфекцией Mycoplasma pneumoniae, такой как первичная атипичная пневмония [2].

Классификация. Новая классификация, основанная на характере и распределении кожных поражений, отделяет многоформную эритему от синдрома Стивенса-Джонсона и токсического эпидермального некролиза. 
Многоформная эритема, вызванная герпесом, развивается только у немногих людей, болеющих рецидивирующей вирусной инфекцией простого герпеса. Биопсия образцов кожи многоформной эритемы взятая у пациентов с рецидивирующим заболеванием, в большинстве случаев, показывает HSV-специфическую ДНК.

Формирование иммунного комплекса и последующее его отложение в кожном микроциркуляторном русле могут играть роль в патогенезе многоформной эритемы. У большинства пациентов с многоформной эритемой были обнаружены циркулирующие иммунные комплексы и отложение С3, иммуноглобулина М и фибрина вокруг верхних дермальных кровеносных сосудов. Гистологически инфильтрат мононуклеарных клеток присутствует около верхних дермальных кровеносных сосудов. При многоформной эритеме имеет место клеточный инфильтрат высокой плотности, богатый Т-лимфоцитами. При токсическом эпидермальном некролизе инфильтрат характеризуется преобладанием макрофагов и дендроцитов [1].

Клинические проявления. Продромальные симптомы, конфигурация поражений и интенсивность системных симптомов различны. Более легким формам заболевания могут предшествовать недомогание, лихорадка или зуд и жжение в месте поражения. Повреждения слизистой оболочки могут встречаться в 70% случаев. Наиболее распространенными участками являются поражение губ и слизистой оболочки щек.
Темно-красные круглые макулопапулы внезапно появляются симметрично на тыльной стороне рук и ног, а также на разгибательной части предплечья и ног. Классическая окраска «радужная оболочка» вокруг элементов сыпи возникает в результате центробежного распространения красной макулопапулы по окружности от 1 до 3 см, когда центр становится цианотическим, пурпурным или здесь появляються везикулы. Сформированные высыпания представлены некрозом и внешней зоной эритемы. Может быть средняя зона бледного цвета. Частично сформированные высыпания с кольцевыми границами или поражениями на ладонях и подошвах менее заметны и клинически напоминают крапивницу. Отдельные поражения регрессируют через 1 или 2 недели без рубцов, но с гипо- или гиперпигментацией. Пузыри и эрозии могут присутствовать в полости рта. Заболевание длится примерно 1 месяц [1, 3].
Лабораторные исследования. Повышенная скорость оседания эритроцитов и умеренный лейкоцитоз обнаруживаются в более тяжелых случаях. Биопсия проводится для нетипичных случаев. Прямая иммунофлюоресценция используется для исключения других пузырных заболеваний.

Лечение. Пациентам с множественными поражениями назначают преднизолон в течение 1-3 недель. (от 40 до 80 мг/день) и продолжают до достижения терапевтического эффекта, а затем снижают через 1 неделю. Пероральный ацикловир (400 мг два раза в день), применяемый постоянно, во многих случаях положительно влияет на рецидивирующую многоформную эритему, связанную с герпесом. Валацикловир и фамцикловир абсорбируются лучше, чем ацикловир и могут быть использованы для пациентов, которые не реагируют на ацикловир. Если это лечение не помогает, назначают дапсон или противомалярийные препараты. Дапсон назначают от 100 до 150 мг в день. Азатиоприн успешно применялся у пациентов с тяжелым заболеванием, у которых все остальные методы лечения оказались безуспешными. Реакция на лечение зависела от дозы (от 100 до 150 мг в день). 
Синдром Стивенса-Джонсона (SJS) Наибольшим риском являются пациенты с генотипами медленного ацетилирования, пациенты с ослабленным иммунитетом (например, ВИЧ-инфекция, лимфома) и пациенты с опухолями головного мозга, которые проходят лучевую терапию и получают противоэпилептические препараты [1, 3]. 

Синдром Стивенса-Джонсона и токсический эпидермальный некролиз традиционно считаются наиболее тяжелыми формами многоформной эритемы. Многоформная эритема, характеризующаяся типичными поражениями, представляет собой постинфекционное заболевание, часто рецидивирующее. Второй спектр (SJS/TEN), характеризующийся распространенными волдырями и пурпурными пятнами, обычно представляет собой тяжелую лекарственную реакцию с неблагоприятным прогнозом. В этой концепции синдром Стивенса-Джонсона и токсический эпидермальный некролиз могут быть только типами одного и того же лекарственно-индуцированного процесса, различного по степени тяжести.

Для оценки смертности пациентов была разработана система баллов для TEN, названная SCORTEN, по шкале тяжести заболевания. Семи параметрам дается одна точка, если она положительная, и ноль, если она отрицательная. Вычисление суммы баллов приводит «SCORTEN» в диапазоне от 0 до 7, с баллом 0 или 1, прогнозирующим смертность 3,2%, и баллом 5 или выше, прогнозирующим смертность более 90%.

Высыпания на коже появляются сначала на туловище, а затем распространяются на шею, лицо и проксимальные отделы верхних конечностей. Дистальные части рук обычно свободны от высыпаний, но ладони и подошвы могут быть ранними очагами высыпаний. Эритема и эрозия слизистой оболочки щек, глаз и половых органов присутствует у большинства пациентов. Эпителий дыхательных путей поражен у четверти больных токсическим эпидермальным некролизом, также могут возникнуть поражения желудочно-кишечного тракта. Повреждения кожи чувствительны, а эрозия слизистой оболочки болезненна. Поражения выглядят как темно-красные или пурпурные пятна, которые имеют тенденцию к слиянию. Пятнистые поражения приобретают серый оттенок. Этот процесс может происходить в течение нескольких часов или нескольких дней. Затем некротический эпидермис отделяется от дермы и образуются пузыри. Отмечается симптом Никольского.
Пузыри на слизистых появляются внезапно через 1-14 дней после продромальных симптомов, появляясь на конъюнктиве и слизистых оболочках ноздрей, в аногенитальной области. Выявляется язвенный стоматит. 
Лечение. Чаще всего применяют преднизолон. Для купирования зуда назначают антигистаминные препараты. Наружно используют кортикостероидные мази. Пациентов кормят только жидкой и мягкой пищей. Для лечения поражений глаз используют антисептические глазные капли.

Токсичный эпидермальный некролиз vs. Это опасное для жизни заболевание по внешнему виду похоже на синдром стафилококковой ожоговой кожи (SSSS), который индуцируется стафилококковым токсином. 

Этиология. Причины токсического эпидермального некролиза такие же, как и при синдроме Стивенса-Джонсона. В основном это антибиотики, противосудорожные препараты и анальгетики. В развивающихся странах чаще встречаются реакции на противотуберкулезные препараты. Наиболее частыми основными заболеваниями, оправдывающими такое медикаментозное лечение, являются инфекции и боль [1,3].
Лихорадка является наиболее частым продромальным симптомом. Стоматит, конъюнктивит и зуд возникают за 1-2 дня до появления сыпи.

Поражение на коже начинается с диффузной эритемы. Через несколько часов кожа становится болезненной, и при небольшом нажатии большого пальца кожа морщит, скользит в боковом направлении и отделяется от дермы. Появляющийся симптом Никольского, говорит об опасном для жизни состоянии. Могут появиться мелкие волдыри и большие пузыри. 
Образование пузырей и эрозий на поверхности слизистой оболочки, особенно ротоглотки, являются ранними и характерными признаками. 
Гнойный конъюнктивит приводит к опуханию вен, появлению корок и образованию язв с болью и фотофобией. 
Вовлечение бронхиального эпителия отмечалось в трети случаев, когда на ранних стадиях токсического эпидермального некролиза присутствуют одышка, гиперсекреция бронхов, нормальная рентгенограмма грудной клетки и выраженная гипоксемия. Может возникнуть опасная для жизни острая дыхательная декомпенсация, требующая искусственной вентиляции легких. Бронхопневмония встречается в трети случаев и является причиной смерти во многих случаях [1,3]. 
Лечение. Циклоспорин. У пациентов с токсическим эпидермальным некролизом, получавших циклоспорин А (от 3 до 4 мг/кг в день) без других иммунодепрессантов, отмечался низкий уровень смертности. 
Циклофосфамид (от 100 до 300 мг/день внутривенно в течение 5 дней прекращал образование пузырей, боль и эритему через несколько дней. 
У крайне тяжелых больных плазмаферез является необходимым методом лечения и может снизить уровень смертности. 

Токсический эпидермальный некролиз имеет патофизиологическое сходство с ожоговой травмой большой площади поражения. Лечение основных расстройств в виде потери жидкости электролитов, и также  лечение обширных кожных повреждений проводят в ожоговых центрах. 
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This article discusses the hypersensitivity syndromes, their varieties, the clinic of various syndromes, diagnosis, modern treatment.
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