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Были обследованы 82 пациента с многоформной экссудативной эритемой в возрасте от 18 до 65 лет. Вы-
явленные клинические, анамнестические, лабораторные и морфологические отличия между инфекционно-
аллергической (герпес-ассоциированной) и токсико-аллергической (лекарственной) многоформной экссудатив-
ной эритемой позволяют считать эти формы заболевания разными нозологическими единицами, а не одной 
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Многоформная экссудативная эритема 
(МЭЭ) – острое рецидивирующее заболева-

ние кожи и слизистых оболочек представляет ак-
туальную проблему дерматологии [1]. Клиниче-
ская картина заболевания характеризуется папу-
лезной сыпью, которая постепенно приобретает 
вид «мишеней» – за счет центробежного увели-
чения элементов и разрешения в центре. Вначале 
элементы имеют в диаметре 2-3 мм и за 1-2 дня 
увеличиваются до 1-3 см. или более. У пациентов 
могут быть пятна, пустулы, пузыри; реже встре-
чаются геморрагии. Локализация сыпи при МЭЭ:

- лицо;
- слизистые;
- разгибательная поверхность конечностей;
- тыльные стороны кистей и стоп;
- ладони, подошвы;
- туловище. 
Сыпь имеет фиолетовый оттенок, связанный 

с преобладанием мононуклеарных клеток в вос-
палительном инфильтрате. Течение МЭЭ острое, 
наблюдается склонность к рецидивам [14].

Морфологический субстрат МЭЭ – моноци-
тарный (лимфоцитарный) инфильтрат вокруг 
сосудов с небольшой примесью эозинофилов 
или нейтрофилов. В базальном слое наблюда-
ется внутри- и внеклеточный отёк, эпидермис 
может отслоиться с образованием пузыря, по-
крышку которого образуют все слои эпидермиса. 

Поэтому вначале покрышка может сохраняться 
неповрежденной, даже при большом диаметре 
пузыря. Могут встречаться экстравазаты, ко-
торые внешне проявляются геморрагическими 
элементами. Патогистологическое исследова-
ние может быть необходимо, если клиническая 
картина МЭЭ представлена в основном пузы-
рями. Мазки-отпечатки позволяют исключить 
акантолиз, характерный для пузырчатки, а ма-
лое число эозинофилов в пузырной жидкости 
снижает вероятность наличия герпетиформного 
дерматита и буллезного пемфигоида [5, 14].

Этиологические факторы МЭЭ разнообраз-
ны и в половине случаев остаются неизвест-
ными. Мало знаний также о патогенезе МЭЭ.  
У пациентов с этим диагнозом имеет место 
пусковой фактор, инициирующий механизм 
иммунной реакции по типу гиперчувствитель-
ности замедленного типа (ГЗТ). Пусковые фак-
торы делят на две группы:

-  аллергены медикаментозной, пищевой и 
другой природы, которые вызывают токсико-
аллергическую разновидность дерматоза;

-  инфекционные факторы – вирусы, бакте-
рии, простейшие, которые становятся причиной 
инфекционно-аллергической формы МЭЭ.

В пользу инфекционно-аллергической фор-
мы МЭЭ свидетельствует [5, 14, 15]:

- наличие продромального периода;
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- склонность к сезонности высыпаний;
- хроническое рецидивирующее течение .
По данным ряда авторов, до 70-80 % случа-

ев МЭЭ вызывается вирусом простого герпеса 
(ВПГ) [8, 10, 11, 17]. Положительная динамика 
клинических проявлений МЭЭ в результате ле-
чения больных противовирусными препаратами 
подтверждает связь этого заболевания �������� c�������  герпе-
сом [9]. Возможно, вирус играет роль триггерно-
го фактора в развитии МЭЭ, и взаимодействие 
вируса с мононуклеарными клетками перифери-
ческой крови, эндотелиальными клетками сосу-
дов кожи и кератиноцитами отражает патогенез 
герпес-ассоциированной многоформной экссу-
дативной эритемы (ГАМЭЭ) [2, 3]. ГАМЭЭ пред-
полагает постоянное антигенное раздражение 
компонентами ВПГ, следствием чего является:

- изменение реактивности макроорганизма 
по типу ГЗТ [1, 15];

- развитие аллергической реакции по имму-
нокомплексному типу [7, 13]. 

Таким образом, ГАМЭЭ представляет собой 
смешанную реакцию гиперчувствительности 
с иммунокомплексным компонентом той или 
иной степени выраженности. Для ГАМЭЭ ха-
рактерно [6, 19, 20]:

- повышение суммарных IgG (за счет специ-
фического гуморального ответа на ВПГ);

- снижение числа NK-клеток;
- резкое повышение g-интерферона и транс-

формирующего b-фактора роста, а также интер-
лейкинов, в частности, ИЛ-4 и ИЛ-6. 

Повышение уровня циркуляции провоспали-
тельных цитокинов и хемокинов обуславливает 
определенные иммунные сдвиги. Степень тя-
жести заболевания, в первую очередь, зависит 
от выраженности нарушений иммунитета, кото-
рый контролирует латентное состояние ВПГ в 
организме человека [4, 6, 9, 11, 12].

В ряде публикаций отмечено, что 
инфекционно-аллергическая форма МЭЭ имеет 
свои отличия от токсико-аллергической (лекар-
ственной) МЭЭ. Однако в доступной литерату-
ре нет полной систематизации клинических и 
анамнестических особенностей ГАМЭЭ. Поэ-
тому целью нашего исследования был анализ 
клинических проявлений и анамнеза больных 
МЭЭ, связанной с инфекцией ВПГ.

Нами обследовано 82 пациента с ГАМЭЭ 
(38 мужчин и 44 женщины) в возрасте от 18 до 
65 лет (средний возраст 43,4 ± 11,5 лет). У всех 
пациентов в анамнезе установлены рецидиви-
рующие формы герпеса. При этом непосред-

ственный рецидив МЭЭ у большинства паци-
ентов был связан с активацией герпесвирусной 
инфекции на коже либо слизистых оболочках.

Диагноз герпеса ставился по клиническим 
проявлениям и анамнезу с обязательным лабо-
раторным подтверждением. Диагноз инфекции 
ВПГ подтверждался на основании выявления 
антигенов и антител (ВПГ-1 и ВПГ-2) в ИФА, 
в тест-системе «Герпескрин» (Ниармедик плюс, 
РФ), а также с помощью ПЦР (in house). Мы ис-
пользовали ПЦР-праймеры, специфичные для 
Herpes simplex [16]:

- тип 2-5`– GTACAGACCTTCGGAGG-3`;
- тип 5`– CGCTTCATCATGGGC-3`.
Режим амплификации на амплификаторе 

«Терцик» (РФ) (40 циклов): 
- 94°C – 30 с, 
- 60°С – 40 с, 
- 72°С – 50 с. 
Ампликон размером 227 нуклеотидных пар 

выявляли электрофорезом в геле агарозы с эти-
дия бромидом.

При первичном обращении больного к дер-
матологу:

- в 71,9 % случаев (59 пациентов) была диа-
гностирована МЭЭ; 

- в 12,2% случаев (10 пациентов) подозрева-
ли токсидермию; 

- в 7,3% случаев (6 пациентов) подозревали 
пузырчатку. 

Среди предварительных диагнозов также от-
мечали экзему, стрептостафилодермию, аллер-
гический дерматит.

В патологический процесс вовлекались:
-  слизистая оболочка ротовой полости и 

красная кайма губ – у 78 (95,1 %) пациентов;
-  слизистая оболочка и кожа половых орга-

нов – у 48 (58,5 %) пациентов;
- кожа верхних и нижних конечностей – у 56 

(68,2 %) пациентов;
- кожа туловища – у 9 (10,9 %) пациентов. 
Чаще патологический процесс носил симме-

тричный характер. Первичным морфологиче-
ским элементом были папулы, везикулы и/или 
пузыри с прозрачным, реже геморрагическим 
содержимым плотной покрышкой, располагаю-
щиеся на гиперемированном, реже – на неиз-
мененном фоне. Буллезные элементы во всех 
случаях имели правильно-округлую форму с 
более выраженной гиперемией в центральной 
части, что придавало высыпаниям характерный 
внешний вид – феномен «птичьего глаза». Не-
редко высыпания проявлялись уртикарными и/
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или папулезными элементами. Пузыри сохраня-
лись несколько дней, при их вскрытии форми-
ровались эрозивно-язвенные дефекты. В боль-
шинстве случаев, помимо типичных для МЭЭ 
буллезных элементов, можно было обнаружить 
не полностью разрешившиеся герпетические 
везикулы. Данные наблюдений показали:

- первоначальное поражение слизистой обо-
лочки полости рта наблюдалось у 68 (82,9 %) 
пациентов;

-  последующее поражение кожи наблюда-
лось у 79 (96,3%) пациентов;

- при МЭЭ поражалась только кожа кистей и 

стоп у трёх (3,7%) пациентов; процесс протекал 
на фоне активации генитального герпеса;

-  вовлечение в патологический процесс 
конъюнктивы, слизистой носа, глотки, пищево-
да отмечено у двух (2,4 %) пациентов. 

В тяжелых случаях у 16 (19,5 %) пациентов 
МЭЭ носила распространенный характер или 
трансформировалась в часто рецидивирующую 
форму, устойчивую к стандартным методам ле-
чения. Такое течение заболевания наблюдалось 
у ослабленных пациентов, как правило, не по-
лучавших в прошлом противогерпетическую 
терапию [12, 13] (Табл. 1).

Таблица 1 Критерии определения степени тяжести многоморфной экссудативной эритемы

Симптом
Степень тяжести

легкая средняя среднетяжелая тяжелая
Количество буллезных элементов 3-5 6-15 16-25 Более 25
Поражение слизистой оболочки полости рта 1-2 3-5 6-8 Более 8
Поражение слизистой оболочки гениталий 1-2 3-5 6-8 Более 8
Размер буллезных элементов, см. 0,3-0,5 0,6-0,8 0,9-1,0 Более 1,0
Повышение температуры тела, С° 37,0-37,5 37,3-38,0 38,0-39,0 Выше 38,5
Поражение складок нет нет нет да

Ухудшению течения ГАМЭЭ, ее трансфор-
мации в часто рецидивирующей формы ГАМЭЭ 
способствовало:

- нарушение диеты – у трёх (3,7 %) больных:
- употребление алкоголя на фоне активации 

герпетической инфекции – у четырёх (4,9  %) 
больных. 

Кроме того, имели место нерациональная 
наружная терапия:

- использование йода - у двух (2,4 %) паци-
ентов;

-  закапывание глаз альбуцидом – у одного 
пациента (1,2 %). 

Большинство пациентов данной группы обра-
щали внимание на наличие зуда, уртикарных и/
или пруригинозных элементов в течение несколь-
ких дней до появлений пузырных элементов.

Известно, что многоморфная экссудативная 
эритема, ассоциированная с герпесом, имеет 
два периода развития:

- продромальный (период активации герпес-
вирусного процесса);

- буллезный (период разгара МЭЭ). 
Отмечено, что в небуллезной фазе МЭЭ ча-

сто начинается с нетипичных высыпаний, вводя 
клинициста в заблуждение при постановке диа-
гноза. Пациенты предъявляют жалобы на зуд, 
жжение, сопровождающиеся экскориациями, 
папулезными и/или уртикарными поражения-

ми. При этом зуд и неспецифические высыпа-
ния могут существовать несколько дней до ха-
рактерных высыпаний и оставаться единствен-
ным признаком основного заболевания.

У обследованных больных ГАМЭЭ разви-
валась на фоне активации герпетического про-
цесса, проявлялась характерными пятнисто-
папулезными, буллезными высыпаниями в виде 
«мишени» на коже и слизистых оболочках. 
При сборе анамнеза и осмотре пациентов лег-
ко устанавливалась клиническая взаимосвязь 
основного заболевания (МЭЭ) с обострением 
лабиального или генитального герпеса. У паци-
ентов, находившихся под нашим наблюдением, 
МЭЭ развилась на фоне: 

- генитального герпеса – у 39 (47,6 %) паци-
ентов;

-  экстрагенитальных форм герпеса – у 43 
(52,4 %) пациентов. 

У большинства пациентов на красной кай-
ме губ или в области гениталий сохранялись 
герпетические везикулы, постгерпетические 
корочки, пигментации. Процесс, как правило, 
начинался остро, после непродолжительного 
продромального периода. На ранних стадиях 
заболевания пациенты основной и сравнитель-
ной групп предъявляли жалобы на:

- кожный зуд – 27 (32,9 %) пациентов;
- миалгии – 14 (17,1 %) пациентов;
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- покалывание в области глаз – 11 (13,4 %) 
пациентов;

- повышение температуры тела – 9 (10,9 %) 
пациентов;

- головные боли – 7 (8,5 %) пациентов;
- боли в суставах – 4 (4,9 %) пациента.
Герпес-ассоциированная многоморфная экс-

судативная эритема носила рецидивирующее 
течение; периоды обострения заболевания ча-
сто совпадали с активацией герпетического 
процесса либо развивались через несколько 
дней после появления герпетических везикул. 

Так, одновременное начало экстрагенитального 
герпетического процесса и МЭЭ наблюдалось в 
6,9 % случаев, а активация генитального герпе-
са и многоморфной экссудативной эритемы - в 
15,4 % случаев, т. е. генитальные формы герпе-
са способствовали более быстрому и агрессив-
ному началу ГАМЭЭ. Пик активности герпес-
ассоциированной многоморфной экссудативной 
эритемы приходился на 2-5 день рецидива гени-
тального/ экстрагенитального герпеса. Именно 
в этот период ГАМЭЭ развилась у 86 % и 79,4 % 
пациентов соответственно (Табл. 2).

Таблица 2 - Соотношение сроков обострения ГМЭЭ и герпетической инфекции. 

С первых дней заболевания элементы сыпи 
имели тенденцию к периферическому росту и 
западению в центральной части. Папулы раз-
мещались фокусно, но позже сливались между 
собой, образуя кольца, дуги на фоне красно-
синюшной эритемы. У 65 (79,3 %) пациентов, 
находившихся под нашим наблюдением, к 4-7 
дню заболевания экссудация папул усилива-
лась, что способствовало появлению везикул и 
пузырей с серозным, серозно-гнойным, а ино-
гда – с геморрагическим содержимым. Сыпь 
располагалась симметрично в виде мишеневид-
ных элементов (erythema iris). Предпочтитель-
ной локализация сыпи были:

- слизистые оболочки ротовой полости и ге-
ниталий;

- красная кайма губ (часто рядом с герпети-
ческими высыпаниями), лицо;

-  разгибательные поверхности предплечий, 
голеней бедер;

- область гениталий;
- тыльные и ладонные поверхности кистей, 

реже стопы. 
У пяти (6,1 %) пациентов наблюдались ати-

пичные формы ГАМЭЭ. Очаги поражения имели 
плохо очерченные границы, высыпания локали-
зовались на запястьях, локтях, коленях, слизи-
стых оболочках глаз. В ротовой полости образо-
вывались глубокие эрозии, процесс осложнялся 
вторичной инфекцией. Иногда при ГАМЭЭ пер-

вично в патологический процесс вовлекалась 
кожа гениталий с последующим поражением 
конечностей. На начальном этапе формирова-
лись папулезные элементы со склонностью к 
слиянию и последующему эрозированию. У 9 
(10,9 %) пациентов высыпания начинались со 
сгруппированных герпетических везикул в об-
ласти наружного листка крайней плоти. Позже, 
к 3-5 дню появлялись множественные округлые 
пятна, папулы, пузыри на коже полового члена, 
мошонки, конечностей. Заболевание приходи-
лось дифференцировать с синдромом Рейтера, 
буллезной формой токсидермии, герпетиформ-
ным дерматитом Дюринга.

Таким образом, на основании обзора ли-
тературы и собственных исследований нами 
были очерчены различия между инфекционно-
аллергической (в данном случае – герпес-
ассоциированной) и токсико-аллергической 
(лекарственной) многоформной экссудативной 
эритемой [18, 19, 20, 21]. Имеются явные кли-
нические, анамнестические, лабораторные и 
морфологические отличия, что позволяет счи-
тать эти заболевания скорее разными нозологи-
ческими единицами, чем форматами одного за-
болевания. Это понимание поможет правильно 
осуществить лечение и профилактику этих тя-
желых дерматозов, имеющих большое медико-
социальное значение. Полученные данные све-
дены в Табл. 3.

Количество  
больных ГМЭЭ

Дни активации герпетической инфекции
Одновременное

начало 2-3 день 4-5 день 7-10 день

43
(ГМЭЭ +ВПГ1) 3 (6,9 %) 28 (65,1 %) 9 (20,9 %) 3 (6,9 %)

39
(ГММЭ+ВПГ2) 6 (15,4 %) 24 (61,5 %) 7 (17,9 %) 2 (5,1 %)
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Таблица – 3. Дифференциальная диагностика герпесассоциированной (ГАМЭЭ) и лекарственной  
многоформной экссудативной эритемы (ЛМЭЭ)

Формы заболевания ГАМЭЭ ЛМЭЭ
Этиология ВПГ-1, 2 Медикаменты

Течение заболевания
Острое, саморазрешающееся, рецидиви-
рующее, возникает через 5-20 дней по-
сле вспышки герпетических высыпаний

Острое, саморазрешающееся, нереци-
дивирующее, предшествующие герпе-
тические высыпания отсутствуют

Продрома Не характерна, но возможна Всегда имеет место
Локализация Дистальные отделы конечностей Дистальные отделы конечностей, лицо
Характер сыпи Сыпь в виде «мишеней» Сыпь в виде «мишеней» редко, чаще – 

буллезная
Вовлечение слизи-
стых оболочек Незначительное Значительное
Общие симптомы Невыраженные Выраженные
Осложнения Постгерпетическая невралгия Пневмония, почечная недостаточность
Смертность Нет 5-15 %

Гистология
Фокальный некроз кератиноцитов, вы-
раженный отек, мононуклеарный ин-
фильтрат, преимущественно состоящий 
из CD4+ T лимфоцитов

Экстенсивный некроз кератиноцитов, 
мене выраженный отек, мононуклеар-
ный инфильтрат, преимущественно со-
стоящий из CD8+ T лимфоцитов

Лабораторная  
диагностика

ДНК ВПГ1,2 обнаруживается с по-
мощью ПЦР в очагах поражения, g-ин-
терферон обнаруживается при иммуно-
гистохимии

ДНК ВПГ1,2 не обнаруживается с 
помощью ПЦР в очагах поражения, 
a-фактор некроза опухоли обнаружи-
вается при иммуногистохимии

Лечение
Включение противовирусных препара-
тов в комплекс противовоспалительной 
и детоксикационной терапии

Противовоспалительная и детоксика-
ционная терапия

Профилактика Профилактика инфицирования ВПГ1 и 
ВПГ2

Профилактика лекарственной болезни 
и аллергии
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ГЕРПЕС-АСОЦІЙОВАНА БАГАТОФОРМНА 
ЕКСУДАТИВНА ЕРИТЕМА – КЛІНІЧНІ, АНАМ-
НЕСТИЧНІ Й ЛАБОРАТОРНІ ОСОБЛИВОСТІ
Мавров Г. І., Запольский М. Е.
ДУ «Інститут дерматології та венерології НАМН 
України», Харків
Харківська медична академія післядипломної освіти 
МОЗ України
Одеський обласний шкірно-венерологічний диспансер

Було обстежено 82 пацієнта з багатоформною екс-
удативною еритемою у віці від 18 до 65 років. Вияв-
лені клінічні, анамнестичні, лабораторні й морфоло-
гічні відмінності між інфекційно-алергійною (герпес-
асоційованою) і токсично-алергійною (лікарською) 
багатоформною ексудативною еритемою дозволяють 
скоріше вважати ці форми захворювання різними но-
зологічними одиницями, ніж одною хворобою.
Ключові слова: багатоформна ексудативна еритема, 
інфекційно-алергійна, токсично-алергійна, відмінності

HERPES SIMPLEX VIRUS ASSOCIATED ER-
YTHEMA MULTIFORME – CLINICAL, ANAM-
NESTIC, AND LABORATORY DISTINCTIONS
Mavrov G. I., Zapolskiy М. E.
“Institute for Dermatology and Venereology of NAMS of 
Ukraine” SI, Kharkiv
Kharkiv Medical Academy of Postgraduate Education, 
Ministry of Health Care of Ukraine
Odessa Regional City Dermatovenerologic Dispensary

82 patients aged 18-65 years with erythema multiforme 
have been examined. The identified clinical, anamnes-
tic, laboratory and morphological differences between 
infectious-allergic (Herpes Simplex-associated) and toxic- 
allergic (drug) multiform exudative erythema suggest 
these forms most probably are of different nosological 
units rather than a single disease.
Keywords: multiform exudative erythema, infectious-
allergic, toxic-allergic, differences
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