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1.Актуальність теми: 

Зміни в порожнині рота нерідко відображають загальні процеси, що відбуваються в організмі, а іноді сигналізують про наявність загальної патології захворювання якої-небудь системи організму.
Організм – це єдине ціле, де всі процеси, як фізіологічні, так і патологічні мають складний взаємозв’язок. По суті в порожнині рота відбуваються майже всі патологічні зміни нерідко проявляються як початкові симптоми загальних захворювань що мають діагностичне значення.

Пухирні ураження – група дерматозів, при яких єдиним, або визначаючим первинним морфологічним елементом висипки являється пухир. Захворювання до цього часу мало вивчене. Часто початкова локалізація слідів у порожнині рота при відсутності типових ознак  на інших ділянках створює труднощі в діагностиці і часто приводить до діагностичних помилок. Тому, навчатися правильно і своєчасно розпізнавати різні форми пухирчастої хвороби, освоїти дані лабораторних досліджень, освоїти диференційні ознаки пухирчастої хвороби в порожнині рота – завжди актуально.   
2.Зміст заняття:
К л а с и ф і к а ц і я.

I. Справжня (акантолітична) пухирчатка: 
1. Вульгарна пухирчатка 
2. Вегетуюча пухирчатка 
3. Листоподібна пухирчатка 
4. Себорейна пухирчатка 
II. Неакантолітична пухирчатка слизової оболонки порожнини рота 
III. Пемфігоїди: 
1. Бульозний 
2. Рубцюючий 
3. Пемфігоїд вагітних 
IV. Герпетиформні дерматози 
1. Герпетиформний дерматоз Дюрінга 
2. Субкорнеальний пустульоз Снеддона-Вілкінсона 
V. Спадкові пухирні дерматози: 
1. Хронічна доброякісна сімейна пухирчатка Гужеро-Хейлі-Хейлі 
2. Група бульозного епідермолізу
Пухирчатка - тяжке захворювання, яке характеризується висипанням на шкірі і слизових оболонках різного розміру (від про​сяного зерна до голубиного і навіть курячого яйця) пухирців. Пухи​рі виникають на незміненій шкірі і слизових оболонках. Спостережен​ня показали, що у частини хворих на пухирчасту хворобу висипання пухирців відмічається раніше на шкірі, а потім через деякий час вони з’являються на слизових оболонках. Іноді пухирі утворюються одночасно на шкірі і слизових. У значного процента хворих вони виникають раніше на слизових, головним чином на слизових порожнини рота, а, через деякий час (іноді 5-6 місяців і більше) вони з’являються на шкірі. Захворювання має хронічний перебіг і в минулому у переважній більшості випадків закінчувалося летально.
Хворіють на пухирчасту хворобу переважно люди похилого віку.
Е т і о л о г і ї цього захворювання приділялось багато уваги. 

1. Теорія вірусного походження. (У 1928 році С.С. Перменський повідомив, що він виділив вірус, який у тварин може визивати енцефаліт, а у людини пухирчасту хворо​бу, причому вважає, що різні форми хвороби викликаються споріднен​ими вірусами.) 

2. Бактеріальна теорія. (У 1909 році Ліпшюц повідомив про збудник типу Protoloa. Але природа цих збудників до цього часу залишається невідомою.) 
3. З 1933 року існує погляд, що причина пухирчастої хвороби криється в порушені обміну речовин в організмі, і зокрема, в затриман​ні тканинами хворого вони і хлористого натрію. Але ця теорія теж не підтвердилась. Н.Д.Шекланов вважає, що порушення обміну поваре​ної солі в організмі хворого можна розглядати як часто зустрічаю​чий симптомокомплекс .
4. Є багато прихильників неврогенної теорії (О.Г.Полотебнов, П.В.Никольський та ін.), які обґрунтовують свої погляди не підста​ві гістопатологічних змін у різних відділах нервової системи.
5. Чимало авторів додержуються іншої теорії: вони вбачають при​чину пухирчастої хвороби в порушенні обмінних процесів в орга​нізмі (водно-сольового і білкового), яке виникає у зв’язку з розладами функції ендокринних залоз (А. І. Картамишев та ін.). Вони не без підстав вважають, що причиною являються ендокрин​ні та метаболічні розлади в організмі. При цьому, більшу частину уваги приділяють розлад у функції наднирок, особливо, розлад у нормального циклу виробки та усвоєнню кетостероїдів.
Експериментальної моделі пухирчастої хвороби до цього часу отримати не вдалось. З початку 70-х років є погляд на аутоімунний характер захво​рювання. В результаті сенсибілізації організму в крові хворих з’являються аутоантитіла. По даним А. Л. Машкиллейсона велике значення мають Т- і В-лімфоцити.
К л і н і к а. Захворювання частіше зустрічається у осіб середнього та похилого віку. Але іноді можуть захворіти і молоді люди. Почи​нається в’яло, малосимптомно.
А. Розрізняють слідуючи форми злоякісної пухирчастої хвороби: 

1. Вульгарна (pemphigus vulgaris) – 74%
2. Вегетуюча (pemphigus vegatans) – 3,65%
3. Листовидна (pemphigus foliaceus) – 18%  
4. Себорейна або синдром Сенір/Ашера – 3 %
     5. Бразильська – зустрічається в тропіках (р-н річки Амазонки).

Б. Доброякісні форми пухирчастої хвороби:
1. Власне неакантолітична форма (бульозний пемфігоїд Левера).
2. Слизово - сіпехіальний атрофуючий бульозний дерматит (пухирчатка ока).
3. Доброякісна неакантолітична пухирчаста хвороба тільки слизової оболонки порожнини рота.
4. Уроджений епідермоліз (уроджена пухирчаста хвороба).
Для лікарів-стоматологів найбільшу зацікавленість складав вульгарна форма пухирчастої хвороби, де слизова оболонка буває уражена біля 60-70%.
При вульгарній пухирчастій хворобі на зовні оболонці або шкірі виникають пухирі, наповнені прозорим янтарного кольору серозним вмістом.
Спочатку спостерігаються поодинокі пухирі, потім число їх збільшується. Пухирі з дуже тонким епітеліальним покривом (інтраепітеліальні). Під впливом механічних факторів вони швидко лопа​ються, в результаті чого на слизовій утворюються інтенсивно-червоні, а потім вкриті сіруватим нальотом різко болісні ерозії, які довго не загоюються. В місці відриву залишку пухиря нерідко виникають нетривалі кровотечі. При локалізації пухирів на м’якому під​небінні після розриву їх обривки епітелію не виявляються. Вони звичайно під час ковтання механічно видаляються. Пухирі на губах також швидко лопаються, утворюючи кровотечні ерозії, часто вкриті коричневими кірочками, які легко знімаються.
Висипання пухирів у порожнині рота триває майже безперервно. Одні ерозії загоюються, на інших ділянках слизової з’являються нові пухирі. Однак дуже рідко вдається побачити цілий пухирець. Вони локалізуються в порожнині рота повсюди – на слизовій щік, губ, твердого і м’якого піднебіння, ясен, язика, дна порожнини рота, в зіві. Ураження порожнини рота супроводжується смердючим запахом. У хворих з незадовільним гігієнічним станом ротової порожнини (наявність зубного каменю, коренів зубів, каріозних порожнин, незадовільних протезів) висипання пухирів відбувається на фоні запалення слизової, що значно посилює больові відчуття (дуже тяжкі взагалі при локалізації пемфігусу в ротовій порож​нині), які заважають прийманню їжі, жуванню і мові.
Перебіг вульгарної пухирчастої хвороби дуже тяжкий. Якщо не проводиться кортикостероїдна терапія, хвороба безперервно прогресує. Хворі відмовляються від приймання їжі, зовсім позбав​ляються спокою і сну, безперервно втрачають вагу. При ураженні шкірного покриву білизна прилипає до шкіри, знімати її важко і болісно. Інтенсивні болі виникають і самостійно. Хворі відчувають деяке полегшення під час перебування в теплій ванні.
Крім хронічної вульгарної пухирчастої хвороби, спостері​гається форма підгострого перебігу (pemphigus subacutus malignus), яку вперш описав Brock. Вона майже завжди починається в порожнині рота. Підгостра пухирчаста хвороба має злоякісний ха​рактер і внаслідок швидкого розвитку кахексії через короткий час приводить до смерті. Дехто висловлює недосить обґрунтоване при​пущення (І. Г. Лукомський, С. Павлов та ін.), що підгостра хвороба виникає нерідко після екстракції зуба. Ніяких доказів цього автори не наводять.
Пухирі в порожнині рота, як і на шкірі, на відміну від хро​нічної пухирчастої хвороби мають схильність до периферичного росту, лопаючись, вони утворюють великі злиті між собою ерозії. Висипання їх супроводжуються, крім свербіння і болів, підвищенням температури. Б. М. Пашков вважає, що підгостра пухирчаста хвороба не являє собою нозологічної одиниці, а є особливо тяжкою формою перебігу вульгарної пухирчастої хвороби, з чим, очевид слід погодитися.

Вегетуюча пухирчаста хвороба (pemphigus vulgaris) дуже часто починається з ураження порожнини рота. Для цієї форми характерним є те, що на ерозивній поверхні появляються вегетації у вигляді папіломатозних розростань, які вкриті нальотом і висту​пають над рівнем слизової. Такі елементи особливо чітко проявля​ються в кутах рота. Слід підкреслити, що елементи вегетуючої пу​хирчастої хвороби розвиваються переважно навколо природних отво​рів і в складках шкіри, але можуть локалізуватися на будь-якій ділянці слизової оболонки порожнини рота: на червоній каймі губ, на слизовій зіва і статевих шляхів, носа і глотки. Захворювання проходить переважно за типом злоякісної вульгарної пухирчастої хвороби.
Листовидна або ексфоліативна пухирчаста хвороба (pemphigus foliaceus) характеризується утворенням на шкірі поверхневих в’ялих пухирів з тонкою покришкою; такі пухирі виникають і на червоній каймі губ. Вони нерідко зсихаються з утворенням пластин​чатої кірочки. Слизова порожнини рота при цій формі дуже рідко уражається. При ураженні слизової відмічаються еритеми і поверх​неві ерозії.
Себорейна   або еритематозна форма на слизовій порожнині рота майже не зустрічається. На шкірі з'являються в’ялі пухирі. Три​ває довго, спостерігаються самостійні ремісії.

Гістологія: характерним признакам е набряк і акантоліз, в результаті чого виникає внутріепітеліальний пухирець, а клітини епітелію, головним чином шиповатого шару, приймають характерну структуру, між ними порушується зв’язок, руйнуються міжклітинні відростки, що приводить до відшарування верхніх шарів епітелію від нижче розміщених.
Діагноз пухирчастої хвороби при ізольованості ураження сли​зової оболонки порожнини рота нерідко становить значні труднощі. Слід відрізняти пухирчасту хворобу від багатоформної ексудатив​ної еритеми, дерматиту Дюрінга, сифілітичних папул, доброякісної форми пухирчастої хвороби.
Цінним диференціально-діагностичним симптомом пухирчастої хвороби, який відрізняє її від інших бульозних захворювань є симптом Нікольського. Він має декілька проявів.
1. Якщо пінцетом потягти обривок епітелію, то з краю відша​ровується на деякому протязі здоровий епітелій.
2. Якщо потерти видимо здорову шкіру (на слизовій виражений менше) між двома пухирями, то, або з’являється пухирець, або набряк епітелію.
Набагато полегшують діагностику цитологічні дослідження. При пухирчастій хворобі у зскрібку з поверхні еритеми виявляються так звані клітини Тцанка – акантолітичні епітеліальні клітини, які відрізняються рядом морфологічних особливостей. Клітини ці округлої або овальної форми. За розміром вони значно менші від копальних епітеліальних клітин. Великі ядра в них іноді запов​нюють майже всю клітину; в середині останньої може бути 2-3 і більше ядер, забарвлених в інтенсивно-фіолетовий колір, оточених голубоватим обідком цитоплазми, що дозволяє відрізнити цю клітину від нормальної. Крім акантолітичних клітин з поверхні ерозії виявляються еозинофіли, нейтрофіли, іноді лімфоцити і гістіоцити. Порівняно мало при пухирчастій хворобі виражені яви​ща фагоцитозу або він цілком відсутній.
Деякі автори висловлюють припущення, що механізм утворення, “клітин пемфігусу” близький до злоякісного росту.
При оцінювані цитологічної картини слід мати на увазі сту​пені перебігу хвороби, Н. Д. Шеклаков виділяє 3 ступені.
1. Початкова фаза коли загальний стан хворого мало страждає в порожнині рота з’являються поодинокі ерозії, які іноді можуть і заепітелізуватися. Симптом Нікольського виражений. Акантолітнчні клітини складають близько 30%.
2. Фаза загострення, коли всі симптоми досягають повного розвитку. В цитологічних зскрібках – велика  кількість змінених клітин.

3. Фаза часткової епітелізації, яка наступає під впливом лікування, а іноді і спонтанно. Кількість клітин знову зменшуєть​ся.
Диференціальну діагностику проводять з багатоформною ексу​дативною еритемою (з самого початку починається гостро, полімор​фізм елементів, признак Нікольського відсутній, немає клітин Тцанка, і навпаки, присутність “кокардоподібних клітин”).
Найбільші труднощі становить диференціальний діагноз з неакантолітичною пухирчастою хворобою (хворіють люди після 60 років, пухирі з більш товстою покривкою, ерозії загоюються і знову з’являються. Так може бути місяцями).

Лікування. Для лікування пухирчастої хвороби тепер переважно застосовують кортикостероїдні препарати, при допомозі яких змогли знизити смертність до 80%. Назначають корти​зон, преднізолон, дексаметазон та ін. Слід мати на увазі, що різ​ні препарати кортизону мають різний ступінь токсичності, і не всі хворі переносять їх без ускладнень. “Кортизон, лікуючи одну пато​логію, може викликати іншу” (Є. М. Тарєєв). Як ускладнення описано приступи стенокардії, дистрофічні зміни в кістковій системи і наднирках.
Дози гормональних препаратів підбирають індивідуально. Припи​нення введення кортикостероїдів може привести до спалаху нових висипань, які вдається ліквідувати ще більшими дозами стероїдів.
Для профілактики ускладнень рекомендують давати всередину великі дози аскорбінової кислоти (до 1г на добу), хлористий калій, ністатин 500000 ЕД х 4-5 рази в день. Показані цитостатики: метотраксат 1 раз в тиждень по 35-50 мг, болезаспокійливе, снот​ворні і т.д.
Місцеве лікування уражень порожнини рота, необхідне й обов'язко​ве, хоча воно часто має симптоматичний характер. Основну увагу треба приділити зменшенню болі у порожнині рота, полегшенню мож​ливості приймання їжі хворими.

Бажано призначити для запобігання вторинної інфекції ерозії зрощення слабкоантисептичними теплими розчинами марганцевокислого калію (1:1000) або фурациліну (1: 1000) з добавленням анестезину.
Більш-менш ефективним є змазування ерозії преднізолоновою емульсією, застосування аплікації гідрокортизоном. Ерозії на чер​воній каймі губ корисно змазувати жирами – синтоміциновою емуль​сією (2 –5%).

Їжа має бути рідкою, неподразливою, поживною, багатою на вітаміни.
Рекомендується повноцінна санація порожнини рота, яку слід проводити обережно і максимально безболісно: усунення всіх под​разників слизової, пломбування зубів, видалення в періоді ремісії всіх коренів і зубів з періапікальними вогнищами, заміна незадо​вільних протезів тощо.
З тяжкими формами захворювання хворі повинні лікуватися стаціонарно, а при більш-менш легких – можна амбулаторно під постійним наглядом лікаря кожні 7-10 днів.
Прогноз акантолітичної форми пухирчастої хвороби до введен​ня в терапію стероїдів був поганий. Тільки вони дають можливість продовжити життя хворих, повернути їх до роботи, а іноді привес​ти до одужання.
ПЕМФІГОЇД
Існує група захворювань, єдиним симптомом яких є постійне утворення пухирців. Головна особливість цих захворювань – це задовільний стан хворого, як би довго це захворювання не тривало.
Власне – неакантолітичну  форму пухирчастої хвороби інакше звуть пемфігоїдом, бульозним пемфігоїдоїм та ін.
Етіологія пемфігоїда невідома. Хворіють люди похилого віку. Відрізняється від акантолітичноі форми відсутністю акантолізу, симптом Нікольського негативний.

На фоні набряку, гіперемії виникають напружені пухирці або пухирці з серозним чи геморагічним вмістом, діаметром 5-20 мм, які швидко руйнуються, утворюючи болісні ерозії. Ерозії  відносно швидко епітелізуються без рубців і атрофії, а потім знову можуть з’являтися нові пухирці на тих або нових місцях. Захворювання може продовжуватись на потязі декілька місяців і навіть років. Диференціальну діагностику слід проводити з злоякісною пухирчастою хворобою, дерматитом Дюрінга і тяжкою формою МЕЕ.
Лікування складає проблеми. Не знайдено жодного специфічно​го препарату. Більш-менш ефективними с стероїди: преднизолон –20-30мг/день, або їх чередування з антибіотиками широкого спектру і делагилом (по 0,25 х 2 рази на день).Назначають гама-глобулін, полівітаміни.

Пемфігус  ока приводить, до утворення рубців після розриву пухирів. Хворіють більше жінки віком після 50 років. Починається захворювання з ураження очей, а потім можливо і слизо​вої оболонки рота. У 25% хворих можуть виникати ураження слизової оболонки рота, гортані, а потім ока.
Клінічна картина. Захворювання починається по типу одно- чи двобічного базального кон’юктивіту. На цьому фоні виникають маленькі пухирці з прозорим вмістом. Вони розриваються, утворюючи ерозії. Під час епітелізації між кон’юктивою і склерою може бути спайка.
На слизовій оболонці порожнини рота, особливо на піднебінні, щоках, горлянці утворюються напружені пухирці різних розмірів з прозорим вмістом і товстою покришкою. Вони могуть зберігатися декілька днів, а потім розриватися. На їх місці виникають м’ясо-червоного кольору достатньо глибокі ерозії, які повільно епітелізуються.

Нові висипання з’являються на тому або іншому місці. Після епітелізації, особливо на м’якому піднебінні можуть залишатися рельєфні рубці. Захворювання може тривати декілька років. Прог​ноз для життя сприятливий.
Лікування включає кортикостероїди одночасно з антибіо​тиками і делагілом. Доцільно назначати препарати для зменшення рубців – алое, лідазу, віт. А, Є, компламин.
Доброякісна пухирчаста хвороба тільки слизової оболонки порожнини рота.

Захворювання більш детально описане Б.М.Пашковим і Н.Д. Шеклаковим у 1959 році, а потім у 1974 році - М. С. Ребрик. Хворіють частіше жінки після 20 років.
Е т і о л о г і я  і  п а т о г е н е з невідомі.
К л і н і к а. На слизовій порожнини рота з’являється один або декілька напружених пухирців розміром до горошини. Вони мають відносно товсту покришку і наповнені серозним вмістом. Через декілька годин такий пухирець може безслідно зникнути або перетворитися в ерозію, яка швидко заепітелізується. Таке може тривати роками і без ускладнень.
М. С. Ребрик виділяє три форми цього захворювання:
а) обмежено-фіксовану – коли висипання на протязі декількох років з’являється на одних і тих же місцях;
б) розповсюджена – коли вони розташовані по всій слизовій;
в) висипання пухирів тільки на яснах – деякі автори вважа​ють це “клімактеричним гінгівітом”.
Прогноз сприятливий.

Л і к у в а н н я: назначають протигістамінні, вітаміни Р і С. При затяжних формах дають протималярійні препарати і в не​великих дозах кортикостероїдні. Місцево при всіх формах пемфігоїда застосовують полоскання слабко антисептичними розчинами, зма​зування уражених вогнищ метиленовою синню, аплікації.
Хвороба Дюрінга (герпетиформнний дерматит) – відносно рідке захворювання, яке завжди починається з появи сверблячих висипань на шкірі.
За даними В. М. Пашкова (1970), слизова порожнини рота уража​ється в 10% випадків. Частіше хворіють чоловіки, але може бути і в новонароджені.
Етіологія і патогенез не установлені.
Існують припущення:
1) інфекційне захворювання;
2) вірусне;
3) токсико - алергічне.
Алергічне припущення підтверджується тим, що у хворих буває понищена чутливість до препаратів йоду, яка виявляється за допо​могою проби Ядассона.
У хворих герпетиформним дерматитом виявляють аміну тонкої кишки, що нарушає всмоктування.
К л і н і ч н а картина. На слизовій порожнини рота (частіше на піднебінні і щоках), з’являється кучка напружених підепітеліальних пухирців розміром з горошину з прозорим містом і товстою покришкою. Слизова навколо пухиря злегка набрякла і гіперемірована. У вмісті пухирів відмічається підвищення еозинофілів (15-20%). Еозинофілія у таких хворих відмічається і у крові.


Через 3-4 дні пухирі розрушуються і на їх місці виникають яскраво-червоні ерозії, які зливаються в одну велику ерозію.
Симптом Нікольського не виражений, акантолітичних клітин нема, болісність невелика. Ерозії в порожнині рота можуть бути 2-3 тижня і заживають без рубців. Перерви між рецидивами можуть бути різними.
Л і к у в а н н я. Непоганий ефект дають сульфони, особливо димоцифон. В тяжких випадках – їх назначають разом з кортикосте​роїдами, але в малих дозах.
Для профілактики важливе значення має вилучення із дієти продуктів жита та пшениці.
Уроджений епідермоліз (уроджена пухирчаста хвороба) – починається у дітей раннього віку і спостерігається все життя. Характеризується висипаннями на шкірі і слизових оболонках в’ялих пухирів, особливо в місцях механічного травмування.
Частіше уражається шкіра, але в 15-20% і слизова оболонка. Пухирці частіше з'являються на язику, потім щоках, яснах, губах. Після загоєння утворюються рубці.
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