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АННОТАЦИЯ
Недержание пигмента (синдром Блоха–Сульцбергера) ― редкое наследственное заболевание, проявляющееся 
характерными кожными высыпаниями и поражением других органов и систем. Магнитно-резонансная томография 
является приоритетным методом для визуализации структурной патологии головного мозга и прогноза неврологической 
манифестации у ребёнка. 
Ключевая роль диагностики заболевания недержания пигмента принадлежит дерматологу; подтверждающая 
диагностика проводится путём молекулярно-генетического анализа гена IKBKG. 
В представленном клиническом наблюдении у новорождённой девочки с высыпаниями на кожных покровах, 
типичными для синдрома Блоха–Сульцбергера, и выявленной делецией в гене IKBKG проводилась магнитно-
резонансная томография головного мозга, где были обнаружены многочисленные очаги ишемии, кровоизлияния 
и поражение проводящих путей.
Магнитно-резонансная томография головного мозга у пациентов с синдромом Блоха–Сульцбергера используется 
для оценки тяжести поражения вещества мозга, что позволяет объяснить причину неврологических симптомов, 
скорректировать реабилитационные мероприятия, а также прогнозировать развитие ребёнка.

Ключевые слова: недержание пигмента; синдром Блоха–Сульцбергера; магнитно-резонансная томография; 
дегенерация проводящих путей; ген IKBKG.
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ABSTRACT
Incontinentia pigmenti, also known as Bloch–Sulzberger syndrome, is a rare hereditary disease characterized by typical skin 
rashes and involvement of other organs and systems. Magnetic resonance imaging stands as the primary method for visualizing 
the structural pathology of the brain and predicting neurological manifestations in an affected child.
Diagnosing incontinentia pigmenti predominantly falls within the domain of dermatologists; verification is performed by 
molecular genetic analysis of the IKBKG gene. This study involved magnetic resonance imaging of the brain in a patient with 
skin rashes, characteristic of Bloch–Sulzberger syndrome, and deletion in the IKBKG gene, where numerous foci of ischemia, 
hemorrhages, and lesions of the tracts were detected.
Magnetic resonance imaging of the brain in patients with Bloch–Sulzberger syndrome is used to evaluate the severity of 
damage to the brain substance, which makes it possible to explain the cause of neurological symptoms and correct habilitation, 
as well as predict the development of the child.

Keywords: incontinentia pigmenti; Bloch–Sulzberger syndrome; magnetic resonance imaging; white matted tracts 
degeneration; IKBKG gene.
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简评

色素失禁症（布洛克-苏兹伯格综合征，Bloch-Sulzberger Syndrome）是一种罕见的遗传性

疾病，表现为特征性皮疹以及其他器官和系统的损坏。磁共振成像是显示出大脑结构病变和

预测儿童神经系统表现的优先方法。 

皮肤科医生在色素失禁症的诊断中起着关键作用；需要通过对IKBKG基因进行分子遗传分

析，以确诊。 

一名新生女婴患有典型的布洛赫-苏兹伯格综合征皮疹和IKBKG基因缺失，在进行脑磁共振成

像检查后，医生发现了多处缺血、出血和传导通路病变。

布洛赫-苏兹伯格综合征患者的脑磁共振成像可用于评估脑物质损坏的严重程度，这有助于

解释神经症状的原因、调整康复措施和预测患儿的发展。

关键词：色素失禁症；布洛克-苏兹伯格综合征；磁共振成像；传导通路变性；IKBKG基因。
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АКТУАЛЬНОСТЬ
Недержание пигмента (OMIM 308300: синдром Блоха–

Сульцбергера, недержание пигмента, тип II) ― редкое 
наследственное Х-сцепленное заболевание из группы 
генодерматозов, которое характеризуется поражением 
кожи, волос, зубов, ногтей, глаз и центральной нервной 
системы. Заболевание в большинстве случаев проявля-
ется в первые дни или недели жизни.

В мировой литературе описано более 2000 случаев не-
держания пигмента, и их количество продолжает расти. 
Распространённость недержания пигмента оценивается 
в 0,7 случаев на 1 млн человек во всём мире. Частота за-
болевания на территории Европы ― 1,2:100 тыс. новорож-
дённых [1]. Причиной заболевания являются патогенные 
варианты в гене IKBKG (ингибитор каппа-В киназы гамма), 
расположенном на длинном плече Х-хромосомы в локусе 
Xq28. Ген участвует в регуляции апоптоза, клеточного цик-
ла, воспаления, иммунитета и других путей [2–4]. 

Для заболевания характерен широкий клинический 
полиморфизм ― от небольшого снижения качества жиз-
ни до летальных случаев. Патогенные нуклеотидные ва-
рианты в этом гене приводят к структурным изменениям 
головного мозга [5]. Эти аномалии могут быть выявлены 
при помощи магнитно-резонансной томографии (МРТ), 
используемой для диагностики и других наследственных 
болезней как моногенной [6], так и мультифакториальной 
природы [7].

Заболевание наследуется по Х-сцепленному доми-
нантному типу и является летальным для большинства 
мальчиков в период эмбриогенеза. Соотношение больных 
девочек и мальчиков ― 20:1. 

При недержании пигмента отмечается множествен-
ное поражение органов и систем, развивающихся пре-
имущественно из эктодермальной пластинки. Высы-
пания на коже встречаются в 100% случаев и носят 
множественный характер. Отличительной особенностью 
является линейное расположение (по линиям Блашко) 
пузырей и пустул. У пациентов с недержанием пигмента 
описаны алопеция, аномалии развития зубов, дистрофия 
ногтей, а также повышение риска офтальмологической 
патологии ― гиперваскуляризации сетчатки, которая 
без лечения может приводить к отслоению (как прави-
ло, у таких пациентов отслоение происходит в возрасте 
до 6 лет жизни) [8]. Встречаются также косоглазие, ката-
ракта, атрофия зрительных нервов, пигментная патология 
сетчатки и микрофтальм. Центральная нервная система, 
по данным разных авторов, поражается в 10–30% случаев 
[9] и проявляется судорогами различной степени тяжести 
(описаны случаи от единичного судорожного приступа 
до хронической эпилепсии), снижением когнитивных спо-
собностей, задержкой развития, спастическими парезами. 
Реже встречаются аплазия молочных желёз, дополни-
тельные соски, первичная лёгочная гипертензия, лейко-
цитоз и другие, более редкие патологические состояния. 

Заболевание диагностируют молекулярно-генетиче-
скими методами, которые выявляют патогенные генети-
ческие варианты в гене IKBKG, а также с помощью гисто-
логического исследования биоптатов кожи. Существуют 
и клинические критерии [10], которые позволяют заподо-
зрить недержание пигмента.

Лечение носит симптоматический, превентивный 
характер и направлено на предотвращение кожных ин-
фекций, отслойки сетчатки, купирование эпилептических 
приступов. Показаны имплантация и коррекция форм 
при поражении зубов, реабилитация при наличии спасти-
ческих проявлений или парезов. 

ОПИСАНИЕ КЛИНИЧЕСКОГО СЛУЧАЯ
Ребёнок Л. (девочка) в возрасте 14 дней поступила 

в отделение патологии новорождённых и детей раннего 
детского возраста ФГАУ «НМИЦ здоровья детей» Минз-
драва России.

Пренатальный анамнез. Беременность протекала 
с угрозой прерывания в I и II триместрах вследствие ин-
фицирования цитомегаловирусом (подтверждено мето-
дом полимеразной цепной реакции) в I триместре; про-
водилось стационарное лечение матери. В III триместре 
мама трижды болела острыми респираторными вирус-
ными инфекциями, дважды появлялись герпетические  
высыпания. 

Роды вторые, срочные, самопроизвольные на сроке 
гестации 38 недель; масса тела при рождении 3470 г, рост 
53 см, оценка по шкале Апгар 9/9 баллов. 

После рождения общее состояние удовлетворитель-
ное. Определялась распространённая экзантема по всему 
туловищу, лицу и конечностям (рис. 1). Область волоси-
стой части головы свободна от высыпаний. Лабораторные 
показатели в пределах возрастной нормы, маркеры вос-
паления отсутствовали. 

С четвёртых суток жизни отмечалось ухудшение об-
щего состояния: появление цианотичных пятен на ногах 
и руках, иктеричности кожных покровов с сероватым 
оттенком, ослабление дыхания со склонностью к тахи-
пное, низкое насыщение крови кислородом (сатурация, 
SpO2) ― 81–95%, развитие гипервозбудимости при ос-
мотре и угнетения сознания в покое, гипертонуса мышц 
верхних и нижних конечностей, запрокидывания головы 
назад, судорог.

Отмечены изменения в анализах крови: снижение кис-
лотности крови (рН) до 7,242, повышение лактата крови 
до 6,4 ммоль/л, снижение концентрации гидрокарбоната 
(НСО3-) до 16,7 ммоль/л (метаболический ацидоз). 

При осмотре дерматологом отмечена динамика в виде 
регрессии очагов на коже с формированием пигментации 
коричневатого и светло-розового цвета линейной формы, 
с переходом в гипопигментацию при дальнейшем наблю-
дении. Выставлен предварительный диагноз: «Синдром 
Блоха–Сульцбергера». 

https://doi.org/10.17816/DD430154


388
Digital DiagnosticsVol. 4 (3) 2023CASE REPORTS

Молекулярно-генетическое исследование было на-
правлено на поиск делеции экзонов 4–10 в гене IKBKG ме-
тодом мультиплексной аллельспецифичной полимеразной 
цепной реакции с использованием праймеров, описанных 
в статье M.N. Haque и соавт. [11]. В результате исследо-
вания обнаружена гетерозиготная делеция экзонов 4–10 
в гене IKBKG, описанная в базе данных мутаций генов че-
ловека Human Gene Mutation Database (HGMD) Professional 
у пациентов с синдромом Блоха–Сульцбергера. Данный 
нуклеотидный вариант является одним из самых распро-
странённых при недержании пигмента и встречается у 65% 
пациентов [12]. 

На четвёртые сутки жизни состояние ребёнка оцени-
валось как среднетяжёлое в связи с синдромом угнетения 
центральной нервной системы. По результатам нейросо-
нографии, эхо-признаки диффузных ишемических изме-
нений паренхимы, парасагиттальные и перивентрикуляр-
ные множественные очаговые изменения. 

Магнитно-резонансная томография (МРТ) про-
ведена на седьмые сутки: выявлены распространённые 
участки мелкоочагового поражения вещества больших 
полушарий с вторичным вовлечением проводящих пу-
тей ― мозолистого тела и кортикоспинальных трактов. 
Изменения расценены как последствия множественных 
инфарктов головного мозга в рамках заболевания недер-
жания пигмента (синдром Блоха–Сульцбергера). 

ОБСУЖДЕНИЕ 
Генетический дефект при синдроме Блоха–Сульцберге-

ра приводит к повышенной уязвимости клеток ― эмбрио-
нальных производных эктодермальной пластинки ― в виде 

апоптоза при воздействии цитокинов [13]. К таким тканям 
относятся кожные покровы с их дериватами (ногти, воло-
сы, зубы), а также нервная система. Манифестация забо-
левания обычно происходит в первые десять суток жизни, 
однако младенец может родиться с любой стадией: в этом 
случае предполагается, что предыдущие стадии произош-
ли внутриутробно.

У пациента Л. манифестация заболевания произо-
шла в первые сутки жизни, типично, с появления кожных 
высыпаний линейного характера, которые с течением 
времени претерпевали характерный патоморфоз, соот-
ветствующий стадиям заболевания, в сочетании с невро-
логической симптоматикой. 

При МРТ головного мозга были выявлены множе-
ственные мелкие (минимальный размер 2 мм) очаги 
с ограничением диффузии, которые располагались 
хаотично в глубоком белом веществе, в коре и субкор-
тикально, в мозолистом теле, заднем бедре внутрен-
ней капсулы, в ножках мозга, а также по ходу кор-
тикоспинальных и других трактов (рис. 2). Изменения 
проводящих путей могут рассматриваться как прямое 
поражение при недержании пигмента либо как прояв-
ление ранней Валлеровской (пре-Валлеровской) деге-
нерации. Последняя представляет собой повреждение 
проводящих трактов из-за гибели аксона и распада 
миелиновой оболочки [14]. Мелкие участки с ограниче-
нием диффузии расценивались нами как некроз ткани 
(инфаркты). 

В литературе описаны механизмы мелкоочаговых 
инфарктов мозга, связанных с повреждением стенки 
сосудов среднего и мелкого калибра, что приводило 
к микрокровоизлияниям, тромбозам; описаны также слу-
чаи массивного двустороннего геморрагического некро-
за с генерализованным разрушением тканей головного 
мозга [15]. 

В представленном нами случае на МРТ головного 
мозга среди множества очагов были выявлены лишь не-
сколько участков с элементами геморрагической транс-
формации, соответствующие зонам ишемии (рис. 3, а). 
Это означает, что не все ишемические очаги осложнились 
кровоизлияниями. Участки некроза в дальнейшем транс-
формируются в зоны энцефаломаляции, однако часть 
минимально поражённых участков может восстановиться 
практически полностью вплоть до нормальной структуры 
вещества мозга на МРТ [16]. В области коры и на гра-
нице белого и серого вещества в лобных и теменных 
долях отмечались участки повышенного сигнала на Т1-
взвешенных изображениях (см. рис. 3, b). Такие участки 
имеют сходство с кортикальным некрозом, который воз-
никает при ишемическом повреждении коры и приводит 
к моноцитарной инфильтрации и фагоцитозу клеточных 
фрагментов, повреждённых структур. Повышение сигна-
ла на Т1 происходит из-за отложения денатурированного 
белка умерших клеток и/или макрофагов, насыщенных 
липидами [17]. 

Рис. 1. Везикулы, распространяющиеся по линиям Блашко.
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Кроме того, в литературе описаны гистологически 
подтверждённые случаи воспалительных изменений 
мягкой паутинной оболочки и головного мозга с наличи-
ем клеточной (эозинофильной) инфильтрации у пациен-
тов с недержанием пигмента, напоминающие инфекци-
онное поражение без явных сосудистых нарушений [18].

Дифференциальная диагностика по данным МРТ про-
водится прежде всего с энцефалитом и перинатальным 
ишемически-гипоксическим поражением. Для энцефа-
лита характерно преимущественное поражение коры 
в виде малопротяжённых-протяжённых зон повыше-
ния МР-сигнала на Т2-ВИ с возможным ограничением 
или усилением диффузии, в то время как при недержании 
пигмента происходит хаотичное мелкоочаговое пораже-
ние, локализованное в большей степени в белом веще-
стве. Перинатальная ишемия проявляется соответственно 
паттернам структурной зрелости мозга, для доношенных 
детей характерны поражение в виде перивентрикулярной 

лейкомаляции, поражение базальных ганглиев либо ин-
фаркты, соответствующие артериальным бассейнам. 
Дифференциальная диагностика с эмболическими ин-
фарктами затруднительна и требует комплексного под-
хода с изучением анамнеза и осмотром пациента.

Везикулярная стадия сыпи и манифестация невро-
логических проявлений может быть ошибочно принята 
за проявления герпетической инфекции. В таком случае 
совокупность находок на МРТ, характерные кожные вы-
сыпания со стадийным патоморфозом и отрицательный 
анализ на герпесвирусную инфекцию с высокой вероятно-
стью позволяют заподозрить недержание пигмента. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Ключевая роль диагностики заболевания недержания 

пигмента принадлежит дерматологу из-за специфиче-
ского характера высыпаний на коже и их стадийности. 

Рис. 2. Диффузионно-взвешенные изображения головного мозга в аксиальной плоскости: a ― стрелкой указано повышение 
сигнала от проводящих путей в ножках мозга; b ― множественные очаги и поражение мозолистого тела.

Рис. 3. Магнитно-резонансная томография головного мозга: a ― SWI-изображения (взвешенные по магнитной восприимчивости) 
(стрелками указаны участки микрокровоизлияний); b ― Т1-взвешенные изображения (стрелками указаны гиперинтенсивные 
участки кортикального некроза).

a b

a b

КЛИНИЧЕСКИЕ СЛУЧАИ
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Важную роль в подтверждающей диагностике играет мо-
лекулярно-генетический анализ гена IKBKG.

МРТ головного мозга у пациентов с синдромом 
Блоха–Сульцбергера является приоритетным мето-
дом для оценки тяжести поражения вещества мозга 
при возникновении неврологической симптоматики. 
Метод является безопасным для динамического на-
блюдения, позволяет объективно оценить реабилита-
ционный потенциал, скорректировать абилитацион-
ные мероприятия, а также спрогнозировать развитие  
ребёнка. 
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