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Резюме.

Мета дослідження –дати аналітичну оцінку сучасних уявлень про роль вірусів папіломи людини (ВПЛ) у етіогенезі веру-
циформної епідеродисплазії Левандовського- Лютца (ВЕДЛЛ) і окреслення конкретних завдань для поглибленого вивчення 
проблеми. 

Матеріали і методи. Повідомлення про випадки ВЕДЛЛ в фаховій літературі і спостереження авторів, тлумачення результа-
тів спостережень. 

Результати та обговорення. Спостерігається зацікавленість у науковців до проблеми, пов’язаної з ВПЛ і їх роллю в етіо-
генезі ВЕДЛЛ. Відзначається недосконалість знань про патогенез дерматозу, підкреслюється вплив УФ-радіації як тригер-
ного чинника. 

Висновки. ВЕДЛЛ розглядається як рідкісний хронічний диспластичний процес, спричинений різними типами ВПЛ з можливою 
неопластичною трансформацією. Нинішній стан проблеми потребує подальших досліджень з метою вирішення або уточнення 
низки питань, зокрема, спадковості дерматозу і патогенетичних передумов неопластичної трансформації. Лікарям-спеціалістам 
слід накопичувати спостереження за пацієнтами з ВЕДЛЛ з використанням не тільки клінічного діагностування бородавко-по-
дібних дерматозів з проведенням диференційного діагнозу, а і використанням лабораторних досліджень. Особливої уваги по-
требують пацієнти –діти. 
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Вступ
Віруси папіломи людини (ВПЛ) – ​це загальна назва 

відомих типів папіломавірусів, об’єднаних в родину 
Human papillomavirus (HPV). Ще донедавна вважа-
лось, що вони здатні зумовлювати виникнення добро-
якісних новоутворень на шкірі. Проте сьогодні відомо, 
що ВПЛ не тільки стають причиною папілом, боро-
давок, гострокінцевих кондилом на статевих органах, 
а і причетні до збільшення ризику розвитку неоплас-
тичних процесів. В останні роки увага до ВПЛ помітно 
зросла, їх роль до раку шкіри і слизових оболонок уже 
не піддається сумнівам [35, 36]. ВПЛ інфікують пролі-
феративні епітелійні клітини базального шару епідер-
місу шкіри і слизових оболонок сечостатевих органів 
з високим ступенем сприйнятливості до певного типу 
клітин, наслідком дії яких стають ураження відповід-
ного біологічного субстрату [8]. Інфіковані клітини ба-
зального шару стають зазвичай постійним джерелом 
інфікування інших клітин епітелію, що проходять по-
слідовні стадії своєї еволюції. Віруси спроможні чи-
нити на епітелій продуктивний або трансформівний 
вплив. Внаслідок продуктивної дії виникають добро-
якісні новоутворення, зокрема різні види кондилом 

і папілом шкіри та слизових оболонок, а під час тран-
сформівної дії – ​дисплазії важкого ступеню [19, 36]. 
Підкреслюється необхідність розширення досліджень 
з метою накопичення доказів ролі шкірної вірусної ін-
фекції, як чинника ризику карциноми кератиноцитів, 
а також потенційної взаємодії між шкірними вірус-
ними інфекціями та впливом УФ-радіації. Результати 
таких досліджень, на думку авторів, могли би послу-
житися розвиткові нових стратегій запобігання карци-
номи кератиноцитів [5, 33]. Ці ж автори зазначають, 
що відкриття нових типів вірусів і їх мутацій спри-
яло би подальшому вивченню ролі ВПЛ у шкірному 
онкогенезі.

Мета дослідження –дати аналітичну оцінку су-
часних уявлень про роль вірусів папіломи людини 
(ВПЛ) у етіогенезі веруциформної епідеродисплазії 
Левандовського- Лютца (ВЕДЛЛ) і окреслення кон-
кретних завдань для поглибленого вивчення проблеми.
Інфекція вірусу папіломи людини вважається найпо-
ширенішою інфекцією, що передається сексуальним 
шляхом у  всьому світі, що  створює все більш зна-
чущу міждисциплінарну медичну проблему, оскільки 
більшість цих інфекцій тривають протягом багатьох 
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тижнів чи місяців. Віруси можуть бути відповідаль-
ними також за розвиток пухлин сечовивідних шляхів, 
аногенітальних, шлунково -кишкових, навіть, пухлин 
голови та шиї. Хоча виявлення кондиломатів, пов’яза-
них з ВПЛ, відбувається переважно візуально, як у жі-
нок, так і чоловіків, а діагноз попередників карциноми 
шийки матки у жінок можливий за допомогою мазка 
за допомогою Pap – ​тесту, для позагенітальних її про-
явів все ж не існує структурованої програми раннього 
виявлення. Тим часом, дослідження перспективних 
вакцин проти ВПЛ підтверджують, що їх слід вико-
ристовувати для первинної профілактики залежних від 
них захворювань. Однак, потрібно більше досліджень 
для з’ясування реальних переваг та недоліків таких вак-
цин [36].

Відомі на сьогодні ВПЛ розділені на дві групи з ура-
хуванням їхньої трансформівної активності щодо епі-
телійних клітин. Так, до групи ПВЛ з низьким онко-
генним ризиком відносять віруси типів 1, 2, 3, 5, 6, 
11, 30, 40, 42, 43, 44, 53, 61. Папіломавірусна інфек-
ція, спричинена вірусами низького онкогенного ри-
зику, найчастіше виявляється продуктивною формою 
ураження. До групи ПВЛ високого онкогенного ри-
зику віднесені віруси типів 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 
52, 56, 58, 59, 68. Вірогідно, перелік типів ВПЛ висо-
кого онкогенного ризику може поповнюватись в про-
цесі уточнення будови ДНК досліджуваних вірусів 
та визначення нових типів середнього онкогенного ри-
зику. Особливо онкогенні типи вірусу потрапляючи 
в організм, вбудовують свою ДНК в клітини слизо-
вих та шкіри. Запускаються механізми неконтрольо-
ваного поділу клітини, що і призводить до розвитку 
неопластичного процесу.

У  2022 році виповнилося 100 років з  часу опи-
сання F. Lewandowsky і W. Lutz дерматозу під назвою 
«Epidermodysplasia verruciformis» [26]. Випадок сто-
сувався молодої пацієнтки, шкірні симптоми у якої 
характеризувались папуло-бородавчатими ефлорес-
ценціями, а в останні два роки до них додалися спіно-
целюлярно- ракові пухлини на кистях. Гістологічними 
дослідженнями в ураженій шкірі виявлено гіперкера-
тоз, паракертоз¸ акантоз і вакуолізацію клітин в потов-
щених остистому і зернистому шарі та характерною 
присутністю своєрідних пухирчасто – ​змінених клі-
тин, а в роговому шарі – ​чарунко-подібних порожнеч. 
У 1927 році W. Lutz та R. Rössle дали клінічну та гісто-
логічну характеристику хвороби та зробили висновок 
про її спадковий характер [29]. Вони також наголосили 
на відмінностях між Epydermodysplazia verruciformis 
та іншими вірусними захворюваннями шкіри, такими 
як моллюск контагіозум та варіола. Ця стаття мала 
велике значення для подальшого вивчення хвороби 
та сприяла популяризації терміну «epidermodysplasia 
verruciformis».

У 1928 році в журналі «Archiv für Dermatologie und 
Syphilis» опублікована інша стаття Левандовського 
і Лутцa [27], в якій автори, досліджуючи папілома-
тоз (Pierce), намагалися з’ясувати його гістологічну 
структуру та етіологічну природу. Було з’ясовано, 
що  папіломатоз Pierce є гіперпластичним проце-
сом, що виникає від місцевого подразнення шкіри, 
припускаючи також можливість виникнення па-
піломатозу у відповідь на вірусну інфекцію. Ці ві-
домості стали важливим кроком у  у  подальших 

дослідженнях етіології папіломатозу та подібних за-
хворювань шкіри. У 1938 році ці ж автори в ще одній 
статті, що стосувалася еpydermodysplasia verrucifor-
mis детально описали клінічний перебіг захворю-
вання, включаючи типові ефлоресценції, їх локалі-
зацію та частоту виникнення. Вони також звертали 
увагу на наявність папіломатозних бляшок, що мо-
жуть виникати у пацієнтів [29]. Гістологічні дослі
дження, описані в статті, свідчили про особливості 
структури шкіри у  пацієнтів, зокрема збільшення 
кількості лімфоцитів в епідермісі та дерми і розгля-
дались авторами діагностичними критеріями дерма-
тозу. Підкреслювалась також важливість диферен-
ційної діагностики епідермодисплазії веррукіформіс 
з  іншими захворюваннями шкіри, такими як папі-
ломи, вірусні бородавки тощо.

У  подальшому, захворювання під назвою веру-
циформна епідермодисплазія Левандовського-Лютца 
(ВЕДЛЛ) описувалось багатьма авторами як  рід-
кісний хронічний дерматоз, часто спадкового похо
дження, що характеризується виявленням у хворих 
на дисплазію ВПЛ різних типів (зокрема, HPV- 5, 8, 
9, 12) і схильністю до бластоматозної трансформа-
ції [1, 11, 32].

Деякі дослідники дерматозу Epidermodysplasia ver-
ruciformis розглядають його як модель шкірного гене-
тичного раку людини, спричиненого специфічними 
вірусами папіломи людини у взаємодії з імуногене-
тичними та екологічними чинниками, особливо УФ- 
опроміненням, що призводять до нездатності імунної 
системи пацієнтів реагувати на дисплазію епідермісу 
[5, 19, 30].

Спираючись на аналіз літературних даних і резуль-
тати власного дослідження пацієнтки з ВЕДЛЛ у по-
єднанні з базаліомою, А. Каламкарян і В. Самсонов, 
розглядали епідермодисплазію як преканкрозний гено-
дерматоз вірогідно вірусної природи з відносно висо-
кою потенційною можливістю до бласттрансформації, 
дещо пізніше інші автори приводили свої спостере-
ження неопластичних процесів у пацієнтів на ВЕДЛЛ 
[20, 19, 22, 30]

Захворювання на ВЕДЛЛ нерідко реєструвались 
у пацієнтів з проявами інших дисплазій і патологіч-
них процесів – ​лімфатичних судин, ВІЛ–інфекції, роз-
витком хвороби Боуена, Т-клітинної лімфоми тощо 
[2, 16, 12, 19].

Спостережувані випадки ВЕДЛЛ реєструвались пе-
реважно у пацієнтів зрілого і старшого віку (принаймні, 
після 20 років), причому у більшості з них бородав-
кові ефлоресценції були з дитинства [1]. Проте, частина 
хворих заперечувала наявність в анамнезі бородавко-
подібних елементів. Можна припустити, що зазначені 
прояви цього симптомокомплексу, незважаючи на їх 
існування ще в дитинстві, залишились поза увагою ді-
тей і батьків. Тобто, вони не діагностуються і не іден-
тифікуються своєчасно, як одна із його важливих клі-
нічних ознак.

Хоча більшість випадків ВЕДЛЛ описуються 
як  поодинокі (спорадичні), водночас, відомі спо-
стереження про родинні випадки розвитку захво-
рювань у дітей, що народжувалися від батьків, які 
перебували у кровних зв’язках. Окремі автори від-
значали захворювання в декількох поколіннях од-
нієї родини [6] Дана обставина, вірогідно, свідчить 
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про певну значимість генетичного чинника в пато-
генезі ВЕДЛЛ.

Згідно зазначеного вище розподілу, веруциформна 
епідермодисплазія Левандовського – ​Лютца виклика-
ється вірусами типів 3, 5, 8, 9, 12, 14, 15, 17, 19, 25, 36, 
38, 46, 47, 49, 50 [11, 14, 18, 31, 36]; хвороба Боуена – ​
16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68[36]; карци-
нома – ​5, 8, 14, 17, 20, 47 типів [35, 36].

Отже, згідно сучасних уявлень, epidermodysplasia 
verruciformis представляється як рідкісний, успадко-
ваний дерматологічний стан, якому властива підвищена 
сприйнятливість до конкретних генотипів ВПЛ, зумов-
люючих виникнення доброякісних чи злоякісних ура-
жень шкіри [1].

Клінічна картина ВЕДЛЛ, згідно більшості спосте-
режень, характеризується наявністю у хворих пере-
важно множинної, дисемінованої або генералізованої 
висипки, схожої по зовнішньому вигляду з вульгар-
ними або плоскими бородавками. Вона локалізується 
переважно на обличчі, кінцівках, тулубі у вигляді чітко 
обмежених плоских папул з дещо бородавчастою по-
верхнею, покритих сіруватими, інколи масними лу-
сочками. Інколи елементи висипки зустрічаються 
на слизовій губ і уретри. Папули – ​різні за розміром 
(від 0,3 см до 0,5–1 см в діаметрі), формою (круглі, 
еліпсоподібні, полігональні) та забарвленням – ​від ті-
лесного до світло – ​брунатного чи червоного. Висипка 
іноді розташовується лінійно, має схильність до гру-
пування з утворенням бляшок. На тулубі іноді спо-
стерігається дрібно-висівкоподібне лущення епідер-
місу. Нігтьові платівки можуть бути потоншеними 
з подовжніми заглибленнями. Одночасно можуть спо-
стерігатися плоскі юнацькі або вульгарні бородавки, 
інколи – ​лінійний невус чи явища долонно- підошов-
ної кератодермії. Суб’єктивно дерматоз проявляється 
слабко вираженим свербіжем, але нерідко не викликає 
жодних відчуттів.

Діагностика папіломавірусної інфекції (ПВІ): такі 
прояви, як папіломи шкіри, гострокінцеві кондиломи, 
вульгарні бородавки, як правило, визначаються ві-
зуально і  додаткових досліджень не  потребують. 
За ВЕДЛЛ, пов’язаною з можливою неопластичною 
трансформацією, застосовуються спеціальні дослі
дження. Застосовують, цитологічні дослідження 
(Пап-тест), виявлення ДНК папіломавірусу, біопсію 
ураженої тканини з метою подальшого дослідження 
під мікроскопом для визначення папіломавірусу 
чи патологічних змін, пов’язаних з його дією. Для 
Пап-тесту збирається на лабораторний аналіз зра-
зок клітин з поверхні ураженої шкіри. Зібрані клі-
тини оглядаються під мікроскопом для виявлення оз-
нак інфекції або аномальних змін, які можуть бути 
пов’язані з ПВІ. Для виявлення ДНК папіломавірусу 
у зразку клітин або тканини застосовується поліме-
разна ланцюгова реакція (ПЛР), яка дозволяє ампфлі-
кувати та виявити конкретні типи папіломавірусу, 
інколи за наявності навіть невеликої кількості віру-
сної ДНК. У разі отримання позитивного результату 
Пап-тесту або тесту на виявлення ДНК папіломаві-
русу, може виникнути потреба у додатковому обсте-
женні з метою більш детальної оцінки і уточнення 
стану папіломавірусної інфекції (біопсія, ультразву-
кове дослідження, молекулярні тести на визначення 
конкретного типу вірусів, що викликав інфекцію). 

Це може бути корисним для динамічного спостере-
ження, відслідковування прогресу та вибору ліку-
вання. Точна діагностика папіломавірусної інфекції 
може вимагати комбінації різних методів дослідження 
та консультації досвідченого лікаря-онколога. В разі 
підозри на  ВЕДЛЛ слід диференціювати з  веру-
циформним акродерматозом Гопфа, бородавчастим 
червоним плоским лишаєм, бородавчастим тубер-
кульозом шкіри, дискератозом Дар’є, генералізова-
ним верукозом. Гістологічні зміни проявляються пе-
реважно гіперкератозом, розволокненням рогового 
шару, акантозом, сплющеністю зернистого шару, сво-
єрідною вакуолізацією клітин верхніх рядів мальпі-
гієвого шару, в зернистому і шипуватому шарі-ва-
куольна дистрофія у вигляді порожніх клітин [1, 3, 
7]. Наші власні спостереження стосуються 2-х паці-
єнтів з ВЕДЛЛ. Обидва пацієнти – ​чоловіки старшого 
віку. Вони не мали проявів дерматозу в дитяче-підліт-
ковому віці і заперечували наявність подібних захво-
рювань у батьків і близьких родичів. Батьки не були 
пов’язані кровними стосунками. Прояви дерматозу 
у вигляді розповсюджених папульозно-бородавча-
тих ефлоресценцій (переважно на тулубі і кінцівках 
у одного і на розгинальних поверхнях кінцівок-у ін-
шого) виникли у зрілому віці і суб’єктивних розладів 
не викликали. У одного з них маніфестація борода-
вчатих ефлоресценцій виникла, вірогідно, під впли-
вом хронічного стресового стану (пацієнт – ​військо-
вослужбовець, тривалий час перебував на передовій 
Східного фронту під час АТО). У іншого пацієнта 
провокуючі чинники не встановлені. Упродовж двох 
років спостереження за першим і упродовж 10-річного 
спостереження за другим пацієнтом ознак неоплазії 
не виявлено. Відсутність неопластичної трансфор-
мації ВЕДЛЛ в даних випадках було пов’язане, віро-
гідно, з існуванням у них неонкогенних типів ВПЛ.

Лікування ВЕДЛЛ. Чітко розроблених підходів до те-
рапії ВЕДЛЛ поки що не існує. Рекомендовані нині ві-
тамін А, полівітаміни, ретіноєва кислота тощо, а також 
електрокоагуляція, кріотерапія за розповсюджених бо-
родавчатих папул дають у багатьох випадках незначний 
або короткочасний ефект.

Висновки
Таким чином, ВЕДЛЛ нині розглядається як рідкіс-

ний хронічний диспластичний процес нерідко спадко-
вого походження, спричинений різними типами ВПЛ 
з можливою неопластичною трансформацією. З метою 
вирішення або уточнення низки питань необхідні до-
даткові дослідження, зокрема: 1) чому захворювання 
виникає у одних пацієнтів в зрілому віці, у інших – ​
в дитячому; 2) чому не завжди спостерігається фено-
мен успадкування хвороби, чому частіше відсутні симп-
томи захворювання у близьких родичів тощо. Важливо 
з’ясувати окремі патогенетичі ланки дерматозу, зокрема, 
роль імуно-біологічного стану організму. Лікарям-
спеціалістам слід накопичувати спостереження за па-
цієнтами з ВЕДЛЛ з використанням не тільки клініч-
ного діагностування бородавко-подібних дерматозів 
з проведенням диференційного діагнозу з клінічно схо-
жими захворюваннями, а і використанням новітніх ла-
бораторних досліджень. Особливої уваги потребують 
пацієнти–діти, у яких досить часто спостерігаються бо-
родавчаті розростання.
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PAPILOMAVIRUS INFECTION AND VERUCIFORM EPIDERMODYSPLASIA  
OF LEVANDOWSKI–LUTZ
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Abstract
The purpose of the study is to provide an analytical assessment of modern ideas about the role of human papillomavirus (HPV) in the 
etiology of Lewandowski-Lutz verruciform epiderodysplasia (VEDLL) and outline specific tasks for an in-depth study of the problem

Materials and methods. Reports on cases of VEDLL in the professional literature and authors’ observations, interpretation of the re-
sults of observations.

Results and discussion. There is an interest among scientists in the problem related to HPV and their role in the etiology of VEDLL. The 
imperfection of knowledge about the pathogenesis of dermatosis is noted, the influence of UV radiation as a trigger factor is emphasized.

Conclusions. VEDLL is considered a rare chronic dysplastic process caused by different types of HPV with possible neoplastic trans-
formation. The current state of the problem requires further research in order to solve or clarify a number of issues, in particular, the 
heredity of dermatosis and the pathogenetic prerequisites of neoplastic transformation. Specialist doctors should accumulate obser-
vation of patients with VEDLL using not only clinical diagnosis of wart-like dermatoses with differential diagnosis, but also using labo-
ratory tests. Children patients need special attention.

Keywords: human papilloma viruses, verruciform epidermodysplasia, neoplastic transformation, clinic, diagnosis, treatment, problems.
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