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Toxic Epidermal Necrolysis in a Boy with Dravet Syndrome: 

Clinical Case
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Background. Toxic epidermal necrolysis (TEN) is significant public health issue as it is associated with high mortality. Clinical case 

description. The authors have described the case of TEN in a boy with Dravet syndrome. Data on TEN course and real prevalence 
in children around the world is limited due to its rare incidence. Conclusion. Successful experience in TEN management has been 
presented.
Keywords: Lyell’s syndrome, Dravet syndrome, Stevens-Johnson syndrome, children

For citation: Ibisheva Aset Kh., Kagaev Lechi R., Dzhabrailova Linda V.-M., Gadueva Malika M., Masayeva Iman Sh., Denilkhanova 
Madina A. Toxic Epidermal Necrolysis in a Boy with Dravet Syndrome: Clinical Case. Pediatricheskaya farmakologiya — Pediatric 
pharmacology. 2025;22(1):12–18. (In Russ). doi: https://doi.org/10.15690/pf.v22i1.2857

Клинический случай

https://doi.org/10.15690/pf.v22i1.2857

Случай токсического эпидермального 
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Обоснование. Токсический эпидермальный некролиз (ТЭН) представляет собой значительную проблему для здра-
воохранения, поскольку сопровождается высокой смертностью. Описание клинического случая. Авторами опи-
сан случай ТЭН у мальчика с синдромом Драве. Данные об особенностях течения и истинной распространенности 
ТЭН у детей в мире ограниченны в связи с редкой встречаемостью заболевания. Заключение. Продемонстрирован 
успешный опыт лечения токсического эпидермального некролиза.
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ОБОСНОВАНИЕ
Токсический эпидермальный некролиз (ТЭН) — ред-

кое жизнеугрожающее заболевание, которое проявля-
ется тяжелым поражением кожи и слизистых оболочек. 
Кожному синдрому могут предшествовать лихорадка, 
недомогание, боль в горле и кашель. В последую-
щем происходит поражение кожи и слизистых обо-
лочек в виде эритематозных пятен, которые склонны 
к прогрессированию, с положительным симптомом 
Никольского — механическое раздражение вызывает 
отслоение эпидермиса. Поражение слизистых оболо-
чек, в частности ротовой полости, наблюдается у пода-
вляющего большинства пациентов. Нередко встречают-
ся и осложнения со стороны глаз и гениталий. Глазные 
симптомы могут варьировать от острого конъюнктиви-
та до эрозии роговицы. Патология мочеполового тракта 
включает в себя образование спаек, стеноз уретры, 
рубцевание и стриктуры. Маркером тяжести заболе-
вания является площадь поражения кожи. ТЭН и син-
дром Стивенса – Джонсона (ССД) являются вариантами 
одного патологического процесса, различающимися 
по распределению площади поверхности тела: пора-
жение < 10% общей площади поверхности тела класси-

фицируют как ССД, > 30% — как ТЭН [1–4]. Заболевание 
быстро прогрессирует, характеризуется высокой смерт-
ностью — средний зарегистрированный уровень смерт-
ности составляет 25–35% [5].

КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР
О пациенте

Мальчик, 14 лет. Со слов законных представителей 
и согласно предоставленной медицинской документа-
ции, в возрасте 4,5 мес у ребенка впервые возникли 
приступы судорог на фоне повышения температуры тела, 
которые сопровождались подергиваниями мышц лица, 
тоническим напряжением мышц туловища и конечно-
стей, заведением глазных яблок вверх, продолжитель-
ностью до 5–6 мин.

В возрасте 2 лет проведено молекулярно-генетическое 
исследование: обнаружена нонсенс-мутация С664Т в экзо-
не 5 гена SCN1A, приводящая к образованию стоп-кодона 
К222Х. Установлен диагноз: «Cиндром Драве (тяжелая 
миоклоническая эпилепсия раннего детского возраста)».

Проводился неоднократный подбор противоэпилеп-
тической терапии: вальпроат натрия, леветирацетам, 
этосуксимид, стирипентол, клобазам. На фоне прие-
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ма политерапии — стирипентол, клобазам, вальпроат 
натрия — отмечалось уменьшение частоты приступов. 
Однако в дальнейшем стирипентол отменен в связи 
с финансовыми трудностями. С введением в терапию 
топирамата генерализованные атонические приступы 
не регистрировались, но увеличилась частота приступов 
по типу абсансов до ежедневных, периодически со ста-
тусным течением. Приступы купируются внутримышеч-
ным введением диазепама.

В январе 2024 г. находился на стационарном обсле-
довании и лечении в психоневрологическом отделении 
в одном из федеральных учреждений г. Москвы, где 
после комплексного обследования была проведена кор-
рекция противосудорожной терапии — вальпроат натрия 
500 мг 2 раза в сутки, топирамат 2 раза в сутки (50 мг 
утром, 100 мг вечером), дексаметазон 4 мг, ежедневно, 
с постепенной отменой.

17.01.2024 инициирована терапия комбинирован-
ным препаратом (фенобарбитал + бромизовал + кофе-
ин-бензоат натрия + папаверина гидрохлорид + кальция 
глюконат — Паглюферал-2) по 1 таблетке 2 раза в сутки, 
нежелательных явлений не зарегистрировано.

По решению консилиума согласовано применение 
не зарегистрированного на территории России лекар-
ственного препарата Диакомит (стирипентол). После 
введения в терапию стирипентола рекомендована кор-
рекция антиэпилептической терапии: постепенная отме-
на Паглюферала-2 (по 1/4 каждые 10 дней) и постепен-
ное введение клобазама — 250 мг 2 раза в сутки 7 дней, 
затем по 500 мг 2 раза в сутки, далее по 2 капсулы 
утром, 3 капсулы вечером, длительно, без перерывов.

Выписан соматически в стабильном состоянии.
27.01.2024 доза Паглюферала увеличена: 

Паглюферал-3 по 1 таблетке 2 раза в сутки.
02.02.2024 появились высыпания на красной кайме 

губ, на фоне самостоятельной наружной терапии декс-
пантенолом — без положительной динамики.

04.02.2024 появились эритематозные высыпания 
на коже лица.

05.02.2024 отмечалось повышение температуры 
тела до 40 °С, кожный патологический процесс приоб-
рел генерализованный характер; осмотрен инфекциони-
стом, диагноз не установлен, рекомендовано: интерфе-
роны, антигистаминные препараты, сорбенты.

06.02.2024 повышение температуры тела до фебриль-
ных цифр сохраняется, с жаропонижающей целью само-
стоятельно матерью использованы парацетамол 15 мл 
2–3 раза в сутки, ибупрофен по 1 таблетке (200 мг) 
3 раза в сутки, внутрь.

07.02.2024 обратились в районную больницу, 
направлен в медицинскую организацию третьего уров-
ня, по тяжести состояния госпитализирован в ДАРО (дет-
ское анестезиолого-реанимационное отделение).

Сбор анамнеза жизни затруднен (анамнез собран 
из предоставленной медицинской документации в связи 
с отсутствием рядом родной матери). Ребенок от первой 
беременности, протекавшей без особенностей, первых 
срочных самостоятельных родов. Масса тела при рож-
дении — 3360 г, длина — 52 см. Ранее аллергические 
реакции не отмечались. Гемотрансфузионный анамнез 
не отягощен. Вакцинирован только в родильном доме 
против туберкулеза и гепатита В. У дяди по отцовской 
линии посттравматическая эпилепсия.

Физикальная диагностика

Общее состояние ребенка при поступлении тяже-
лое, обусловлено кожным патологическим процессом, 

гипертермическим синдромом. Масса — 27 кг. Длина 
тела — 140 см. Температура тела 41,0 °С. Кожный пато-
логический процесс носил генерализованный харак-
тер, представлен пятнами, папулами, локализованный 
на коже лица туловища, конечностей. Красная кайма губ 
характеризовалась обилием кровоточащих геморраги-
ческих корочек. Слизистая ротоглотки гиперемирована, 
язвы не визуализируются. Симптом Никольского отрица-
тельный. Отмечается одутловатость лица. Конъюнктива 
не гиперемирована, отделяемого нет. Акт глотания 
умеренно болезненный. Костно-мышечная система: 
форма черепа — округлая, грудная клетка — цилин-
дрическая, конечности — активные движения ограни-
ченны. Витальные функции сохранны: частота сердечных 
сокращений — 92 уд./мин, артериальное давление — 
110/60 мм рт. ст. SatО2 = 98%. По остальным органам 
и системам без особенностей.

Предварительный диагноз

По совокупности клинико-анамнестических дан-
ных установлен предварительный диагноз: «Токсико-
аллергический дерматит: синдром Стивенса – Джонсона».

Динамика и исходы

При первичном лабораторном исследовании в общем 
анализе крови — показатели компенсированы, в биохи-
мическом анализе — признаки токсического поражения 
печени: аланинаминотрансфераза (АЛТ) — 350 Ед/л, 
аспартатаминотрансфераза (АСТ) — 325 Ед/л, лак-
татдегидрогеназа (ЛДГ) — 1286 Ед/л, креатинин — 
67 мкмоль/л, мочевина — 9,88 ммоль/л, высокие мар-
керы воспаления: прокальцитонин (ПКТ) — 8 нг/мл, 
С-реактивный белок (СРБ) — 161 мг/л, ферритин — 
1746 нг/мл. IgM, IgG, ДНК Chlamydophila pneumoniae, 
Mycoplasma pneumoniae, а также вирусов простого гер-
песа 1, 2, вируса Эпштейна – Барр, цитомегаловируса 
не обнаружены, уровень сывороточных иммуноглобули-
нов в пределах референсных значений, система гемо-
стаза без особенностей.

При микробиологическом исследовании мазков 
из различных локусов патологически значимые титры 
не зарегистрированы.

С целью поиска скрытых очагов инфекции выполнено 
ультразвуковое исследование органов брюшной поло-
сти, почек, эхокардиография, компьютерная томография 
органов грудной клетки (КТ ОГК) — без патологии.

По совокупности клинико-анамнестических, лабо-
раторно-инструментальных данных состояние расце-
нено как «токсико-аллергический дерматит: синдром 
Стивенса – Джонсона». Предположено, что этиологи-
ческим фактором является фенобарбитал. Препарат 
Паглюферал отменен, проведена коррекция противо-
судорожной терапии — добавлен леветирацетам 200 мг 
2 раза в сутки к топиромату 50 мг утром, 75 мг вече-
ром и вальпроевой кислоте 500 мг 2 раза в сутки, 
инициирована пульс-терапия метилпреднизолоном 
10 мг/ кг/ сут, хлорапирамином 20 мг в/в, струйно, урсо-
дезоксихолевой кислотой 15 мг/кг 1 раз в сутки, с целью 
профилактики язв желудка — омепразол 20 мг 1 раз 
в сутки, с целью обезболивания, обволакивания ротовой 
полости — алгедрат + магния гидроксид + бензокаин 
3 раза в сутки, контроль и коррекция электролитных 
нарушений. На фоне проводимой терапии отмечалось 
прогрессирование кожного патологического процесса 
(рис. 1–4): на коже конечностей, туловища, лица появ-
ляются бляшки, трансформирующиеся в пузыри с после-
дующим вскрытием и отслойкой эпидермиса — степень 
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поражения кожи более 30%. Симптом Никольского поло-
жительный. Визуализировалось поражение слизистых 
оболочек глаз.

В ротовой полости множественные кровоточащие 
эрозии. Повышение температуры тела сохраняется, 
судорожный синдром не зарегистрирован. Отмечается 
положительная динамика со стороны лабораторных мар-
керов: СРБ — 45 мг/л, ПКТ — 5,9 нг/мл, АСТ — 54 Ед/л, 
АЛТ — 148 Ед/л, ЛДГ — 629 ЕД/л, повышенный уровень 
ферритина сохранялся — 1861 нг/мл, альбумин — 24 г/л, 
креатинин — 46 мкмоль/л, мочевина — 3,34 мкмоль/л, 
С3 комплемента — 159 мг/дл, С4 — 50 мг/дл.

Установлен диагноз: «Токсический эпидермальный 
некролиз (синдром Лайелла)». Учитывая прогрессирова-
ние кожного патологического процесса, инициирована 
терапия иммуноглобулином для внутривенного введения 
(ВВИГ) Привиджен 1 г/кг (11.02.2024, 12.02.2024).

14.02.2024 установлен центральный венозный кате-
тер (ЦВК), проведен плазмообмен с последующим введе-
нием ВВИГ (500 мг/кг/сут). Проведена телемедицинская 
консультация со специалистами федерального центра, 
рекомендовано продолжить терапию метилпреднизоло-
ном, проведение плазмообмена. 

Продолжена коррекция электролитных нарушений.
20.02.2024 произошло случайное удаление ЦВК 

пациентом. В связи с положительной динамикой по кож-
ному синдрому переведен в соматическое отделение.

В дальнейшем отмечается нивелирование кожного 
патологического процесса, однако гипертермический 

синдром сохранялся при отсутствии маркеров воспале-
ния. Кроме того, на фоне отмены метилпреднизолона 
возобновился судорожный синдром. По данным энце-
фалограммы на фоне принимаемых противосудорожных 
препаратов патологических изменений корковой рит-
мики не отмечено, эпилептиформная активность, эпи-
лептические приступы не зарегистрированы. Проведена 
консультация эпилептолога с последующей коррекци-
ей противосудорожной терапии (увеличена доза леве-
тирацетама), на фоне которой гипертермический син-

Рис. 1. Внешний вид больного. Кровоточащие 
геморрагические корочки
Источник: Ибишева А.Х., 2024.

Fig. 1. General appearance of the patient. Bleeding hemorrhagic 
crusts
Source: Ibisheva A.Kh., 2024.

Рис. 2. Внешний вид больного. Десквамация эпидермиса
Источник: Ибишева А.Х., 2024.

Fig. 2. General appearance of the patient. Epidermis 
desquamation
Source: Ibisheva A.Kh., 2024.

Рис. 3. Внешний вид больного. Пузырь с серозным 
содержимым
Источник: Ибишева А.Х., 2024.

Fig. 3. General appearance of the patient. Vesicle with serous 
content
Source: Ibisheva A.Kh., 2024.

 К
Л

И
Н

И
Ч

Е
С

К
И

Й
 С

Л
У

Ч
А

Й
C

L
IN

IC
A

L
 C

A
S

E



15

П
Е

Д
И

А
Т

Р
И

Ч
Е

С
К

А
Я

 Ф
А

Р
М

А
К

О
Л

О
Г

И
Я

 /
 2

0
2

5
 /

 Т
О

М
 2

2
 /

 №
 1

P
E

D
IA

T
R

IC
 P

H
A

R
M

A
C

O
L

O
G

Y
. 2

0
2

5
;2

2
(1

)

дром нивелирован, частота судорожных подергиваний 
уменьшилась. В плане инициация стирипентола, заявка 
в работе.

26.02.2024 у ребенка отмечается болезненность 
при пальпации в подключичной области (на месте уста-
новки ЦВК), при эхографическом исследовании в под-
ключичной вене визуализируются тромбомассы (8 мм), 

по данным КТ ОГК с контрастным усилением признаки 
тромбоэмболии легочной артерии — окклюзирующие 
тромботические дефекты наполнения правой задней 
базальной сегментарной и левой передней базальной 
сегментарной артерий (рис. 5, 6).

Инициирована антикоагулянтная терапия — нефрак-
ционированный гепарин (под контролем показателей 
коагулограммы и антифактора Ха). На фоне проводимой 
терапии отмечалось уменьшение размеров тромбомас-
сы, однако 11.03.2024 зарегистрировано увеличение 
объема в подключичной вене — 6,2 мм (от 05.03.2024 — 
4,2 мм). С целью оценки эффективности проводимых 
мероприятий выполнена повторная КТ ОГК с контраст-
ным усилением, по результатам которой отмечается 
положительная динамика в виде уменьшения в разме-
рах имевшихся тромботических дефектов наполнения. 
Терапия продолжена в том же объеме.

За время нахождения в стационаре в дальнейшем 
состояние с положительной динамикой — болезнен-
ности при пальпации в подключичной области не отме-
чается, по данным инструментальных методов диа-
гностики тромбомассы не визуализируются, кровоток 
фиксируется.

26.03.2024 выписан из отделения соматически в ста-
бильном состоянии с разрешением кожного синдрома 
и развившихся осложнений под наблюдение педиатра 
по месту жительства (рис. 7).

Прогноз

Синдром Лайелла является тяжелым жизнеугрожаю-
щим состоянием, при котором степень поражения кожи 
выступает основным прогностическим фактором.

ОБСУЖДЕНИЕ
ТЭН, или синдром Лайелла, является редким жизне-

угрожающим состоянием, которое поражает приблизи-
тельно 1 или 2 на 1 млн ежегодно [6]. Из-за редкости 
заболевания отсутствуют данные о распространенности 
среди педиатрических пациентов, однако установлено, 
что у детей смертность и частота рецидивов ниже, чем 
у взрослых [7].

Чаще всего провоцирующим фактором развития ТЭН 
выступают лекарственные препараты — противосудо-
рожные, нестероидные противовоспалительные и анти-
бактериальные [7].

Рис. 4. Внешний вид больного. Геморрагическая сыпь на коже 
нижних конечностей
Источник: Ибишева А.Х., 2024.

Fig. 4. General appearance of the patient. Hemorrhagic rash on 
the skin of lower limbs
Source: Ibisheva A.Kh., 2024.

Рис. 5. Ультразвуковое исследование мягких тканей. 
Тромбомассы в подключичной вене
Источник: Ибишева А.Х., 2024.

Fig. 5. Soft tissue ultrasound. Subclavian thrombotic masses
Source: Ibisheva A.Kh., 2024.

Рис. 6. Компьютерная томография легких. Тромбомассы 
в легочных артериях
Источник: Ибишева А.Х., 2024.

Fig. 6. Lungs сomputed tomography. Thrombotic masses in 
pulmonary arteries
Source: Ibisheva A.Kh., 2024.
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Сложность настоящего клинического случая заклю-
чалась в нескольких аспектах.

Первое: пациенту пришлось отменить препарат, 
контролирующий судорожный синдром, беспокоящий 
на протяжении многих лет и купируемый ежедневным 
введением диазепама. Отмена препарата приводила 
к возобновлению судорог.

B. Lobão и соавт. сообщили о TЭН у женщины 57 лет 
после резекции менингиомы, которая принимала фени-
тоин с противосудорожной целью [6]. Немецкими иссле-
дователями было показано, что почти все случаи ТЭН 
и ССД развивались в течение 63 дней после начала 
приема противоэпилептических препаратов. Кроме того, 
авторы отметили, что риск развития ТЭН на 10 тыс. новых 
пациентов увеличивался для карбамазепина (1,4 случая 
на 10 тыс.), ламотриджина (2,5), фенобарбитала (8,1) 
и фенитоина (8,3) [8].

По данным иранских ученых, наиболее распростра-
ненными препаратами, вызывающими ССД и ТЭН у детей, 
являются фенобарбитал, ко-тримоксазол и амоксицил-
лин [9].

Эпидемиологическое исследование ССД и ТЭН пока-
зало, что самым частым фоновым заболеванием у паци-
ентов с ТЭН была эпилепсия. Кроме того, в лечении 
ССД у наблюдаемых пациентов использовали стероиды, 
в то время как в лечении ТЭН — комбинированную тера-
пию глюкокортикоидами и внутривенный иммуноглобу-
лин [10].

Второе: на фоне пульс-терапии метилпреднизолоном 
нами отмечено прогрессирование кожного синдрома.

Специфическая терапия синдрома Лайелла, кото-
рая доказала бы свою эффективность в контролируе-
мых клинических исследованиях, на сегодняшний день 
не разработана. Главными составляющими в лечении 
ТЭН являются элиминация причинно-значимого факто-
ра, поддерживающая терапия, включающая монито-

ринг баланса жидкости и электролитов, респираторную 
и нутритивную поддержку. Наиболее часто используе-
мыми методами лечения являются иммуноглобулины, 
системные глюкокортикоиды и циклоспорин А, биологи-
ческие препараты и плазмаферез [11].

По данным ретроспективного многоцентрового 
исследования, короткий курс пульс-терапии дексамета-
зоном может привести к снижению уровня смертности 
пациентов с ТЭН [12]. Использование глюкокортикоидов 
связано с их противовоспалительным и иммунодепрес-
сивным действием. Доказано, что высокие дозы глюко-
кортикоидов могут подавлять апоптоз кератиноцитов, 
вызванный Т-клетками [13].

Многочисленными исследованиями показана эффек-
тивность в лечении ТЭН высокодозных внутривенных 
иммуноглобулинов, действие которых обусловлено бло-
кированием связывания Fas-FasL, прерыванием пере-
дачи сигнала апоптоза и предотвращением некроза 
кератиноцитов [14–16].

Другим терапевтическим подходом является при-
менение антител против фактора некроза опухоли аль-
фа (TNF-α). Авторы сообщили об абортивном течении 
заболевания в течение 24 ч и полной реэпителизации 
в течение 5 дней [17].

Доказана роль и циклоспорина в лечении ТЭН. Так, 
в одном из исследований было показано, что иммуносу-
прессивная терапия связана с реэпителизацией и низ-
ким уровнем смертности [17–19].

Наблюдения японских ученых позволили зареги-
стрировать эффективность плазмафереза у пациентов 
с ТЭН, которые были рефрактерны к терапии системны-
ми глюкокортикоидами и внутривенным иммуноглобу-
лином [20].

Патогенез ТЭН изучен не до конца. Ключевыми 
клетками, участвующими в развитии настоящего забо-
левания, считаются цитотоксические Т-лимфоциты 
и естественные клетки-киллеры. Эти клетки распознают 
на кератиноцитах токсичные препараты или их метабо-
литы, представленные молекулами главного комплек-
са гистосовместимости I класса. Активация иммунных 
клеток приводит к высвобождению различных цитоки-
нов, включая Fas-лиганд, перфорин, гранзим B и гра-
нулизин, TNF-α, которые, в свою очередь, опосредуют 
апоптоз кератиноцитов, отслоение кожи и слизистых 
оболочек [1–5].

У большинства пациентов наблюдаются различные 
осложнения, такие как пневмония, гепатит и септице-
мия, которые являются основной причиной тяжелого 
течения и смерти [1–3].

Третье: в нашем случае мы столкнулись с грозным 
катетер-ассоциированным тромбозом, локализация 
тромботических масс при неэффективности консерва-
тивной терапии значительно усугубляла разрешение 
заболевания.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Синдром Лайелла является редкой и тяжелой токси-

дермией, ранняя диагностика и лечение которой име-
ют решающее значение для достижения благоприятных 
результатов. 

ИНФОРМИРОВАННОЕ СОГЛАСИЕ
От законных представителей пациента полу-

чено информированное добровольное согласие 
на публикацию результатов его обследования, лече-
ния и предоставленных фотографий (дата подписания: 
11.09.2024).

Рис. 7. Разрешение кожного патологического процесса 
у пациента
Источник: Ибишева А.Х., 2024.

Fig. 7. Recovery of skin lesions in the patient
Source: Ibisheva A.Kh., 2024.
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