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АБСТРАКТ 

Врожденный буллезный эпидермолиз (ВБЭ) - это наследственная орфанная патология, вызванная мутациями в ге-
нах, кодирующих структурные клеточные белки, необходимые для целостности кожного покрова и слизистых. В ре-
зультате незначительного механического воздействия на кожном покрове образуются пузыри с серозным и/или ге-
моррагическим содержимым, длительно незаживающие раны и рубцы. Такие повреждения имеют высокий риск 
инфекционных осложнений и зачастую приводят к инвалидизации пациента. Современные методы лечения в первую 
очередь носят паллиативный характер и направлены на предотвращение осложнений, что подчеркивает актуальность 
в новых терапевтических стратегиях. Мезенхимальные стволовые клетки (МСК) предлагают многообещающий тера-
певтический подход. МСК известны своей мультипотентностью, иммуномодулирующими свойствами и способностью 
способствовать восстановлению тканей, что является потенциальным методом лечения буллезного эпидермолиза. В 
этом литературном обзоре оценивается терапевтический потенциал МСК в лечении ВБЭ, подчеркивая ключевые ре-
зультаты недавних исследований.
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ВВЕДЕНИЕ

Врожденный буллезный эпидермолиз (ВБЭ) - это 
группа наследственных системных патологий, характе-
ризующихся поражением кожи и слизистых оболочек. 
Спонтанно или в результате незначительного механиче-
ского воздействия на поверхности кожи появляются пу-
зыри с серозным или геморрагическим содержимым, а 
также эрозии, которые имеют высокий риск инфекци-
онных осложнений [1]. ВБЭ является орфанной патоло-
гией, частота которого по данным Национального реги-
стра США 19 случаев на 1 млн. новорожденных [2]. На 
2023 год в Республике Казахстан зарегистрировано 108 
пациентов с данной патологией. 

Врожденный буллезный эпидермолиз проявляется в 
ранние годы жизни ребёнка. В зависимости от типа ВБЭ 
может сочетаться с системными поражениями ЖКТ, ро-
товой полости и органов зрения. В настоящее время ВБЭ 
описывается 4 типами, с учетом локализации патологиче-
ского процесса на коже: простой или локализованный тип, 
пограничный, дистрофический тип и ВБЭ Киндлера. Ос-
новной причиной развития ВБЭ является геномная мута-
ция, передающаяся по аутосомно-доминантному или ау-
тосомно-рецессивному типу наследования. В настоящее 
время описано около 100 генетических мутаций, приво-
дящих к нарушению синтеза клеточных структурных бел-
ков эпидермиса. 

ВБЭ снижает качество жизни пациента, оказывая вли-
яние не только на физическое, но и психологическое со-
стояние пациента, и часто приводит к инвалидизации [3]. 
Нередко встречаются и экстракутанные проявления ВБЭ, 
требующих хирургической коррекции. Это стеноз и атре-
зия пищевода, а также деформация кистей и стоп. Распро-
страненными осложнениями ВБЭ являются инфицирова-

ние ран, стеноз и атрезия пищевода, а также синдактилии 
кистей и стоп, которые требуют хирургического лечения. 

На сегодняшний день отсутствует этиотропное лече-
ние, способное улучшить состояние пациентов с ВБЭ. Ос-
новное лечение составляет симптоматическая терапия, 
направленная на поддержание состояния пациентов и 
предупреждение появления осложнений. 

Мезенхимальные стволовые клетки (МСК) благодаря 
своей низкой иммуногенности и мультипотентности явля-
ются потенциальным терапевтическим решением в реге-
неративной медицине [4]. Данные современных исследо-
ваний демонстрируют эффективность применения МСК в 
лечении пациентов с ВБЭ. Они могут способствовать реэ-
пителизации посредством стимулирования синтеза колла-
гена, предупреждая развитие фиброза. Благодаря синтезу 
факторов роста, такие как: эпидермальный фактор роста 
(EGF), трансформационный фактор роста бета (TGF-β), 
васкулярный эндотелиальный фактор роста (VEGF) и ос-
новной фактор роста фибробластов (bFGF) МСК демон-
стрируют регенеративный потенциал в регенеративной 
медицине [4].

В связи с перспективностью применения МСК для 
регенерации кожного покрова, в последнее время прово-
дятся интенсивные исследования и разработка стратегий 
применения МСК в лечении ВБЭ. Целью данного литера-
турного обзора является анализ последних литературных 
данных (с 2010 по 2024 гг.) об эффективности использо-
вания МСК при ВБЭ в доклинических и клинических ис-
пытаниях.

Методология литературного поиска
Для сбора сведений и материалов литературного 

обзора были использованы следующие базы данных: 
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PubMed, Cohrane library, Scopus, Embase, Google scholar, 
ClinicalTrials.gov. Поиск и сбор данных проводился на ан-
глийском языке. Для поиска были использованы ключевые 
слова: [(epidermolysis bullosa) или (recessive epidermolysis 
bullosa)] и [(mesenchymal stem cells), (mesenchymal stromal 
cells) или (MSCs)]. Сбор данных производился в период с 
1 марта 2024 года по 1 апреля 2024 года. 

Критерии включения и исключения
В литературный обзор были включены оригиналь-

ные научные исследования, данные клинических испы-
таний и описания клинических случаев по применению 
мезенхимальных стволовых клеток в лечении ВБЭ с 2010 
по 2023 год. Основным критерием включения было на-
личие развернутой информации по исследованию: пол и 
возраст испытуемых, тип клеток, используемых в лече-
нии врожденного БЭ, а также данные об эффективности 
и безопасности лечения.

Литературные обзоры, протоколы, руководства и кли-
нические рекомендации не были включены в данный об-
зор. На начальном этапе работы суммарное количество 
собранной литературы из всех использованных источни-
ков составило – 384. Далее проводился качественный от-
бор и анализ научных статей (рисунок 1). 

Мезенхимальные стволовые клетки и их свойства
 МСК представляют собой популяцию мультипотент-

ных клеток, которые могут быть выделены практически 
из всех тканей и органов человека, такие как костный 
мозг, жировая ткань, синовиальная оболочка, пуповин-
ная кровь и т.д. [5,6,7]. Они обладают низкой иммуно-
генностью и способны дифференцироваться в различ-
ные специализированные типы клеток. Более того, МСК 
демонстрируют иммуномодулирующие свойства и спо-
собны регулировать активность провоспалительных кле-
ток как врожденного, так и приобретенного иммунитета. 
Было показано, что МСК способны подавлять актива-
цию дендритных клеток, провоспалительных М1-подоб-
ных макрофагов, нейтрофилов, натуральных киллеров, 
Т и В-клеток, индуцируя генерацию иммунных клеток с 
противовоспалительными фенотипами [8]. Кроме того, 
было обнаружено, что иммуномодулирующее действие 
МСК реализуется как через клеточные контакты, так и че-
рез секрецию растворимых факторов по принципу пара-
кринного механизма. МСК продуцируют TGF-β, фактор 
роста гепатоцитов (HGF), простагландин Е2 (PGE2), рас-
творимую форму прогенина HLA-G5, индоламин-2,3-ди-
оксигеназу (IDO), оксид азота (NO), IL-6, IL-10 которые 
участвуют в регуляции и подавлении воспалительных от-

Рисунок 1. Алгоритм отбора и включения публикации в обзор.
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ветов [9]. Кроме этого, МСК способны мигрировать в по-
врежденную ткань и стимулировать регенерацию тканей и 
уменьшение фиброза главным образом за счет паракрин-
ной активности [10]. Следовательно, они являются при-
влекательным вариантом для аллогенного использования 
при некоторых воспалительных заболеваниях кожи, вклю-
чая БЭ.

МСК в лечении буллезного эпидермолиза
Доклинические испытания in vitro
Для изучения эффективности применения МСК в те-

рапии БЭ на уровне доклинических испытаний in vitro 
было отобрано 7 научных работ, в которых был продемон-
стрирован иммуномодуляторный и регенеративный по-
тенциал. Так в работе Lee et al., 2021 стромальные стволо-
вые клетки исследовались в составе гидрогеля [9]. Однако 
в работе проводился сравнительный анализ эффективно-
сти применения МСК, выделенных из жировой ткани в 
составе различных видов гидрогеля, таких как: биораз-
лагаемый и бионеразлагаемый гидрогель, гидрогель с по-
лиуретановой оболочкой, гидрогель в составе с бычьей 
мембраной. МСК в каждой исследуемой группе культиви-
ровались до 5 дней и позже изучалась их выживаемость, 
уровень синтеза VEGF, HGF, IL8, коллаген I и VII типов, 
ламинина 5. Клетки в составе биоразлагаемого и бионе-
разлагаемого гидрогеля показали лучшие результаты, что 
говорит о перспективном применении данного вида тера-
пии в лечении БЭ. Так не остаётся незамеченным вари-
ант транспортировки коллагена VII типа с помощью вне-
клеточных везикул, выделенных из МСК в повреждённую 
область кожного покрова (McBride JD, et al., 2018) [11]. 
В работах Webber BR et al., (2016) [12] и Bonafont J et al., 
(2021) [13] проводилось изучение геномной модификации 
при помощи технологии CRISP-cas9. При помощи аде-
ноассоциированного вектора в МСК был скорректирован 
участок генома, кодирующего синтез коллагена VII типа. 
После чего экспрессированный редактированный геном 
позволил вырабатывать коллаген VII типа в большем ко-
личестве, что существенно важно при лечении пациентов 
с БЭ. Без интереса не остаются новые источники для вы-
деления МСК, так Schosserer M, et al., (2015) в своей ра-

боте продемонстрировал успешное выделение МСК из 
мочи пациентов [14]. Получение клеточной культуры не-
инвазивным методом даёт шанс на успешную и безболез-
ненную изоляцию МСК от пациентов с БЭ. 

Доклинические испытания in vivo
На этапе доклинических испытаний было отобрано 6 

работ, в которых исследовался терапевтический эффект 
применения МСК, доказанный на мышиных моделях 
ВБЭ (таблица 1). Во всех работах демонстрировался по-
ложительный эффект влияния МСК на регенерацию по-
врежденного кожного покрова. Источником получения 
клеток может служить различный тип тканей. В работе 
Kikuchi Y, et al. (2023) было продемонстрировано, что 
МСК могут быть получены из пузырной жидкости, про-
являя такие же терапевтические свойства, как и клетки, 
полученные из костного мозга или жировой ткани [15]. 
Однако не только тип ткани, служащий ресурсом для по-
лучения МСК, имеет значение, но так же и тип получен-
ных клеток. Таким образом, в работе Riedl J, et al. (2021) 
было показано, что популяция МСК ABCB5+ подтипа, 
отличается повышенным регенеративным и пролифера-
тивным потенциалом [16]. Такие клетки смогли быстрее 
и эффективнее находить источник воспаления и повреж-
дения тканей. Несмотря на доказанную терапевтическую 
эффективность МСК, в последнее время активно иссле-
дуется метод генетической инженерии, направленный на 
синтез дефицитных структурных компонентов клетки. 
Так Kikuchi Y, et al. (2023) [15] и Petrova et al., (2020) [17] 
путём генной инженерии продемонстрировали отличи-
тельную способность МСК к синтезу коллагена VII типа в 
дермо-эпидермальных соединении, что играет ключевую 
роль в лечении ВБЭ. Это открывает новые перспективы 
для разработки персонализированной терапии, адаптиро-
ванных к генетическим особенностям каждого пациента 
с буллёзным эпидермолизом. Однако, для улучшение те-
рапевтического потенциала также применялся метод пре-
кондиционирования клеточной культуры, что позволило 
Perdoni C, et al. в 2014 повысить клеточную выживаемость 
и их иммуномодулирующие и регенеративные свойства 
[18].

Таблица 1. Доклинические испытания с использованием МСК при лечении ВБЭ

Тип 
использованных 

клеток

Тип модели 
заболевания Исследование Результат Референс

Аутологичные 
МСК полученные 
из пузырной 
жидкости 
пациентов с БЭ

Col7a1–/– 
неонатальная линия 
мышей 

Внутрикожное введение 
генномодифицированных 
МСК мышам с дифицитом 
оллагена 7 типа

Повышение экспресии 
гена, кодируемого синтез 
коллагена VII типа в 
дермо-эпидермальном 
соединении

Tamai et al., 
2023

ABCB5+ МСК
Il2 -/- 
иммундефицитная 
линия мышей

Сравнение 
терапевтической 
эффективности между AB-
CB5+МСК и BM-МСК

ABCB5+ МСК показали 
лучшую способность к 
поиску сайта воспаления 
и заживлению кожных 
повреждений

Tolar et al., 
2020
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 Клинические испытания
 За последние 10 лет был проведен целый ряд клини-

ческих исследований по оценке безопасности и эффек-
тивности применения МСК выделенных из разных ткане-
вых источников, а также генетически модифицированных 
стволовых клеток при ВБЭ (таблица 2). В клинических ис-
следованиях применялись аллогенные МСК, которые вво-
дились внутривенно или внутрикожно [19,20,21]. На про-
тяжении 12 месяцев оценивался терапевтический эффект 
клеточной терапии в лечении пациентов с БЭ, а также без-
опасность их применения. В целом, внутрикожные или 
внутривенные инъекции МСК показали некоторые кли-
нические преимущества у пациентов с ВБЭ. Как пока-
зано в Таблице 2, эти преимущества включают, главным 
образом, снижение активности заболевания, боли и зуда, а 
также повышение качества жизни. Совсем недавно новая 
популяция дермальных МСК была охарактеризована как 
МСК с позитивной экспрессией АТФ-связывающего кас-
сетного транспортера (ABCB5+ МСК) и способная ока-
зывать терапевтические иммуномодулирующие функции 
[22]. Результаты применения этих клеток для лечения 
хронических ран показали, что ABCB5+МСК, вероятно, 
проявляют свою полезную активность путем смещения 
провоспалительных макрофагов M1 на противовоспа-
лительные популяции макрофагов M2, способствующие 

регенерации ткани [23]. Более того, есть данные, свиде-
тельствующие о том, что ABCB5+ МСК обладают более 
высоким потенциалом возвращения к поврежденным тка-
ням, чем МСК костного мозга, и способны секретировать 
COLVII. Результаты недавно проведенного клинического 
исследования I/II фазы показали положительный эффект 
от введения ABCB5+МСК у пациентов с ВБЭ. Однако, как 
уже упоминалось, это исследование было проведено со-
всем недавно и потенциальное отложение COLVII в коже 
и слизистых оболочках не оценивалось [24].

Несмотря на обнадеживающие результаты клиниче-
ских исследований, имеется необходимость в усовершен-
ствовании методов применения и оптимизации протоко-
лов дозирования и частоты введения аллогенных МСК, 
которые должны быть изучены в будущих клинических 
испытаниях. 

Генетически модифицированные стволовые клетки и 
фибробласты в терапии бэ

Геномное редактирование ex vivo при БЭ включает 
коррекцию родственных мутантных генов, которые до-
ставляются с использованием ретро- или лентивирусных 
векторов в эпидермальные стволовые клетки или фибро-
бласты пациентов in vitro, а затем трансплантацию или 
инъекцию генетически исправленных клеток обратно па-

Аллогенные 
МСК, полученные 
из пупочного 
канатика

 Il2 -/- 
иммундефицитная 
линия мышей

Анализ эффективности 
генноинженерных МСК

Исследуемые МСК 
показали лучшую 
экспрессия гена C7, 
ответственного за синтез 
коллагена VII типа

Petrova et 
al., 2020

МСК полученные 
из КС-iPSC

NOD/SCID 
иммунодефицитная 
линия мышей

Изучение пролиферации 
и выживаемости МСК, 
полученных из KC-iPSC

После в/в введения МСК, 
полученных из KC-iPSC 
иммунодефицитной линии 
мышей показало лучший 
результат в синтезе 
коллагена VII типа

Shimizu et 
al., 2018

Аллогенные МСК С7-гипоморфная 
линия мышей

Изучение 
жизнеспособности МСК, 
их пролиферации и 
терапевтический эффект 

Клеточная терапия 
МСК показала хороший 
противовоспалительный и 
регенеративный эффект

Nyström et 
al., 2015

СB-МСК
Col7a1–/– линия 
мышей 

  

Иучался эффект 
прекондиционирования 
МСК для лечения БЭ

В/к введение 
прекондиционированных 
МСК показало лучшую 
иммуномодуляцию и 
регенерацию кожного 
эпителия мышей, а так же 
синтез коллагена VIIтипа

Tolar et al., 
2014

Таблица 2. Клинические испытания с использованием МСК при лечении БЭ

Тип терапии Клетки Тип испытания Безопасность Эффектив-ность Продолжи-
тельность Референс

Клеточная 
терапия

Аллоген-ные 
BM-МСК

(2.98×105 
клеток/кг)

½ фаза 
открытого 
исследования

Побочных 
эффектов не 
наблюдалось

Анализ 
эффективности 
регенирации 
повреждённого 
кожного покрова

12 месяцев Y. Fujita et 
al., 2021



149

Eurasian Journal of Applied Biotechnology. №.3, 2024 
DOI: 10.11134/btp.3.2024.16

циенту [25]. Однако генетическая модификация эпидер-
мальных клеток является сложной процедурой и имеет 
ряд проблем, которые необходимо было решить: 1) Эф-
фективность трансдукции; 2) Поддержание экспрессии 
трансгена в клетках в долгосрочной перспективе; 3) Им-
муногенность, индуцированная трансгеном; 4) Имплан-
тация трансдуцированных клеток [26].

Предыдущие достижения в получении культур эпи-
дермальных стволовых клеток позволили создать целые 
клеточные листы, которые первоначально использова-
лись для лечения пациентов с тяжелыми ожогами [27,28]. 
Идея использования ex vivo модифицированных аутоло-
гичных стволовых клеток для получения эпидермальных 
листов in vitro для трансплантации пациентов с аутологич-
ным «исправленным» эпидермисом было революционной 
стратегией лечения. Несмотря на трудности, в 2006 году 
появилась первая генная терапия ВБЭ ex vivo, включаю-
щая получение и трансплантацию эпидермальных слоев, 
полученных из аутологичных откорректированных ство-
ловых клеток пациента для гена LAMB3 (субъединица ла-
минина-β3) [29]. Дальнейшие наблюдения показали, что 
данная терапия способна оказывать благоприятные кли-
нические эффекты в течение более 6,5 лет и не имеет се-
рьезных побочных эффектов [30]. Генная терапия ВБЭ 
была позже успешно проведена еще на двух пациентах 
с мутированным геном LAMB3 [31]. В то время как пер-
вые две попытки были ограничены пересадкой неболь-
ших участков кожи из соображений безопасности, опас-
ное для жизни состояние последнего пациента привело к 
приживлению 80% кожи, а результат оказался спаситель-
ным и длился длительное время. Согласно результатам 
16-летнего наблюдения, эти методы лечения, вероятно, 
безопасны и эффективны в долгосрочной перспективе.

Успех доставки исправленного гена LAMB3 после 
коррекции эпидермальных клеток ex vivo в форме эпи-
дермального листка у пациентов с ВБЭ объясняется ря-
дом оптимально подобранных параметров. Во-первых, 
голоклон эпидермальных стволовых клеток с трансгеном 
был нацелен на трансплантированную кожу пациентов. 
Голоклоны обладают способностью обновлять эпидер-
мис несколько раз, что скорее всего, обеспечивает долго-
срочность этих методов лечения [32]. Это событие могло 

быть связано с выживанием и репликативными преиму-
ществами клеток после повторного введения функцио-
нального ламинина-332. Как было показано ранее, лами-
нин-332 играет ключевую роль в обеспечении адгезии 
кератиноцитов, тогда как лишенные ламинина-332 клетки 
отделяются от поверхности. Следовательно, повторное 
введение ламинина-332 должно было дать исправленным 
клеткам преимущество в выживаемости in vitro и in vivo 
по сравнению с клетками, лишенными функционального 
ламинина-332. Важно отметить, что ни у одного из паци-
ентов не проявились иммунные реакции на продукт гена. 
Возможным объяснением этого стал отбор пациентов с 
миссенс-мутациями, а не пациентов с полными мутаци-
ями. Тот факт, что у этих пациентов экспрессировался 
дефектный ламинин-332 означает, что у этих пациентов 
была вероятность того, что иммунная система этих паци-
ентов развила некоторую толерантность к цепи ламини-
на-β3 [32].

Благоприятные результаты, наблюдаемые после заме-
стительной терапии LAMB3, стимулировали проведение 
аналогичных клинических исследований для оценки безо-
пасности и эффективности аутологичных эпидермальных 
трансплантатов, экспрессирующих COLVII-A1 и коллаген 
XVII при ВБЭ [33]. Однако существует одна существен-
ное проблема в генной терапии ВБЭ — значительно боль-
ший размер транскрипта COLVII-A1 [34]. Решение этой 
проблемы привело к первому успешному исследованию 
генной терапии COLVII-A1 на семи пациентах [35]. Ле-
чение привело к улучшению заживления ран и правиль-
ной локализации COLVII в зоне базальной мембраны, 
тогда как о серьезных побочных эффектах не сообща-
лось. Тем не менее, экспрессия трансгена со временем 
снижалась, а экспрессия белка дикого типа сохранялась 
только у двух пациентов [36, 37]. В попытке решить про-
блему оптимальной сборки и поддержания COLVII в нор-
мальных закрепляющихся фибриллах был создан проект 
GENEGRAFT. Данные, свидетельствующие о том, что 
COLVII, продуцируемый кератиноцитами и фибробла-
стами, необходим для соответствующей сборки в закре-
пляющиеся фибриллы, привели к образованию и прижив-
лению эквивалента кожи на всю толщину путем введения 
трансгена как в кератиноциты, так и в фибробласты (та-

Клеточная 
терапия

hUCB-МСК 
(1×106 - 
3×106 клеток/
кг)

½ фаза 
открытого 
исследования

Побочных 
эффектов не 
наблюдалось

Анализ 
эффективности 
регенирации 
повреждённого 
кожного покрова

24 месяца
Soo-Cham 
Kim et al., 
2021

Клеточная 
терапия

2 в/в 
инфузии BM-
МСК

(каждая 
доза 2-4×106 
клеток/кг).

½ фаза 
открытого 
исследования

Побочных 
эффектов не 
наблюдалось

Анализ 
эффективности 
регенирации 
повреждённого 
кожного покрова

12 месяцев
Rashidgha-
mat et al., 
2020

Клеточная 
терапия

3 в/в 
инфузии 
ABCB5+ 
МСК

(2 × 106 
клеток/кг)

½ фаза 
открытого 
исследования

Побочных 
эффектов не 
наблюдалось

Анализ 
эффективности 
регенирации 
повреждённого 
кожного покрова

12 месяцев Kluth et al., 
2021



150

Eurasian Journal of Applied Biotechnology. №.3, 2024 
DOI: 10.11134/btp.3.2024.16

блица 2).
В заключение, хотелось бы отметить, что фибробла-

сты могут быть еще одним источником COLVII, их можно 
легко изолировать и широко размножать in vitro. Следова-
тельно, фибробласты также могут быть потенциальным 
кандидатом на генную терапию ex vivo. Действительно, 
к настоящему времени проведены два клинических ис-
следования (таблица 2), оценивающие безопасность и эф-
фективность внутрикожных инъекций генно-модифици-
рованных аутологичных фибробластов при ВБЭ [38, 39]. 
В данном исследовании была выявлена функциональная 
экспрессия COLVII и образование новых закрепляющихся 
фибрилл после внутрикожных инъекций, исправленных 
аутологичных фибробластов [39]. В другом клиническом 
исследовании была обнаружена повышенная экспрессия 
COLVII в месте инъекции в течение 12 месяцев, но без 
образования функциональных закрепляющихся фибрилл 
[38]. В любом случае, следует отметить, что терапия с 
внутрикожной инъекцией исправленных аутологичных 
фибробластов не может обеспечить терапевтическое ре-
шение в долгосрочной перспективе и для поддержания 
терапевтического эффекта требуется многократное при-
менение.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Лечение ВБЭ имеет жизненно важное значение, по-
скольку оно существенно влияет на качество жизни па-
циентов и их семей. Прежде всего, терапия направлена 
на уменьшение болевого синдрома и предотвращение 
инфекций, которые часто осложняют течение заболева-
ния. Регулярное лечение ран и использование специаль-
ных перевязочных материалов помогают предотвратить 
инфекционные осложнения и способствуют заживлению 
кожных повреждений. Это не только снижает физическое 
страдание пациентов, но и уменьшает риск тяжелых ин-
фекционных заболеваний, которые могут быть фаталь-
ными. Кроме того, современные методы лечения, такие 
как применение МСК и генетическая терапия, откры-
вают новые перспективы в борьбе с ВБЭ. Эти инноваци-
онные подходы направлены на устранение генетических 
дефектов, лежащих в основе заболевания и восстановле-
ние нормальной структуры кожи. Такие методы могут зна-
чительно улучшить прогноз для пациентов, предоставляя 
им возможность вести более полноценную и активную 
жизнь [40, 41, 42, 43].

Однако, существуют препятствия для успешного вне-
дрения клеточной терапии с использованием МСК, такие 
как: ограниченная пролиферация и низкая выживаемость. 
Исходя из этого, несмотря на доказанную терапевтиче-
скую эффективность МСК при лечении БЭ, для внедре-
ния данного вида терапии в клиническую практику тре-
буется больше исследований. Таким образом, остаётся 
проблема необходимости определения, какая ткань в ор-
ганизме человека будет наиболее приоритетней для полу-
чения МСК. Также остается актуальным вопрос о расчете 
необходимого количества клеток для достижения тера-
певтического эффекта. В научных и клинических иссле-
дованиях используются различные пути введения МСК: 
интрадермально, интравенозно, поверхностно на пора-
женную область с использованием биоматериалов, соз-

данных при помощи тканевой инженерии [44, 45, 46, 47]. 
Использование заместительной генной терапии ex vivo 

путем приживления эпидермальных клеточных листов, 
оказался особенно успешным при лечении пациентов с 
ВБЭ. Однако это терапия применяется только к поверх-
ности тела для замены кожи и не затрагивает внутренние 
осложнения, которые проявляются у пациентов с более 
тяжелыми формами ВБЭ. Совершенствование подходов 
ex vivo к замене кожи и комбинации со стволовыми клет-
ками могут стать эффективным и безопасным решением 
для лечения пациентов с ВБЭ в будущем [48,49]. 
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 ABSTRACT

 Epidermolysis bullosa (EB) is a hereditary orphan pathology caused by mutations in genes encoding structural cellular 
proteins necessary for the integrity of the skin and mucous membranes. As a result of minor mechanical stress, blisters with 
serous and/or hemorrhagic contents, long-term non-healing wounds and scars form on the skin. Such injuries have a high risk 
of infectious complications and often lead to disability of the patient. Current treatment methods are primarily palliative in 
nature and aimed at preventing complications, which emphasizes the relevance in new therapeutic strategies. 

 Mesenchymal stem cells (MSCs) offer a promising therapeutic approach. MSCs are known for their multipotency, 
immunomodulatory properties, and ability to promote tissue repair, a potential treatment for epidermolysis bullosa. This 
literature review evaluates the therapeutic potential of MSCs in the treatment of VEB, highlighting key findings from recent 
studies.

 Key words: epidermolysis bullosa congenital, complications, mesenchymal stem cells, cell therapy, mutations, genome 
editing
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 ТҮЙІН

 Эпидермолиз буллоза (ЭБ) – тері мен шырышты қабаттардың тұтастығына қажетті құрылымдық жасушалық ақуы-
здарды кодтайтын гендер мутациясынан туындаған тұқым қуалайтын жетім патология. Кішігірім механикалық жүк-
теме нәтижесінде теріде серозды және/немесе геморрагиялық құрамы бар көпіршіктер, ұзақ жазылмайтын жаралар 
мен тыртықтар пайда болады. Мұндай жарақаттар инфекциялық асқынулардың жоғары қаупіне ие және жиі науқа-
стың мүгедектігіне әкеледі. Қазіргі емдеу әдістері ең алдымен паллиативтік сипатта және асқынулардың алдын алуға 
бағытталған, бұл жаңа терапиялық стратегиялардың өзектілігін көрсетеді.

Мезенхималық баганалы жасушалары (MБЖ) перспективті терапиялық әдісті ұсынады. MБЖ олардың мультипо-
тенттілігімен, иммуномодуляциялық қасиеттерімен және тіндердің қалпына келуіне ықпал ету қабілетімен танымал, 
эпидермолиз буллозасының ықтимал емі. Бұл әдебиеттік шолу соңғы зерттеулердің негізгі нәтижелерін көрсете оты-
рып, ТБЭБ емдеудегі MБЖ терапевтік әлеуетін бағалайды.

 Түйінді сөздер: туа біткен буллёзды эпидермолиз, асқынулар, мезенхималық бағаналы жасушалары, жасушалық 
терапия, мутациялар, геномды редакциялау


