
  

 217 

МИНИСТЕРСТВО ЗДРАВООХРАНЕНИЯ РЕСПУБЛИКИ УЗБЕКИСТАН 

ТАШКЕНТСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ СТОМАТОЛОГИЧЕСКИЙ ИНСТИТУТ 

 

Салимов О. Р. 

Очилова М. У. 

Толипова М. А. 

Касимова Э. В. 

Современные аспекты патогенеза пузырчатки (литературный обзор) 

 

Ключевые слова: протез, пузырчатка, полости рта, 

заболевания. 

 

Beutner и Jordan (1964), Lever (1965), Т.Н.Антонова и соавт. (1972), 

Ю.К.Скрипкин и соавт. (1975) привели данные в пользу аутоиммунных 

механизмов развития заболевания, основанные на том, что в организме 

больных пузырчаткой обнаруживают циркулирующие антитела типа IgG, 

имеющие сродство к межклеточному веществу шиповатого слоя эпидермиса; 

количество антител зависит от тяжести болезни. 

Пусковым моментом процесса является изменение ядерной ДНК клеток 

шиповатого слоя и водно-солевого баланса цитоплазмы этих клеток, что 

приводит к нарушению антигенной структуры и проницаемости мембран. В 

результате этого развиваются аутоиммунные процессы, так как изменившаяся 

антигенная структура мембран клеток шиповатого слоя воспринимается как 

чужеродная. Вследствие этого, против нее начинают вырабатываться 

аутоантитела типа IgG, имеющие сродство к межклеточному веществу 

шиповатого слоя эпидермиса, которые обнаруживают в периферической 

крови с помощью реакции иммунофлюоресценции (непрямая реакция), а 

также в области межклеточного вещества и оболочек клеток шиповатого слоя 

(прямая реакция). Обычно количество циркулирующих и фиксированных 

антител прямо пропорционально тяжести болезни. 

В механизме образования акантолиза участвуют не только аутоантитела 

типа IgG, но и протеолитические ферменты, разные фракции Т-лимфоцитов, 

В-лимфоциты и др. Совместное и последовательное их действие приводит к 

разрушению межклеточных связей, разъединению шиповатых клеток и 

формированию внутриэпидермальных пузырей. Остается открытым вопрос о 

том, является ли акантолиз универсальным процессом, по-разному 

выраженным на различных участках кожи и слизистой оболочки, или 
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локализованным, развивающимся лишь на отдельных участках кожи. 

По данным Н.А.Машкиллейсона важная роль в патогенезе пузырчатки 

принадлежит изменениям Т- и В-лимфоцитов, причем если ответственность 

за активность патологического процесса лежит на В-лимфоцитах, то 

количество и функциональное состояние Т-лимфоцитов определяют 

возникновение и течение заболевания. 

В части случаев зарегистрировано образование аутоантител к 

гликопротеинам кератиноцитов - входящим в состав десмосом десмоглеинам 

1 и 3 (125670, 125671, 169615, гены DSG1, DSG3, 18q12). Эти гликопротеины 

известны как Аг PVA обыкновенной и листовидной пузырчатки. Аутоантитела к 

PVA распознают поверхностно клеточный гликопротеин кератиноцитов, что 

приводит к потере межклеточной адгезии. 

Кроме того, ученые предполагают следующие механизмы иммунных 

нарушений, приводящих к развитию болезни: 

1. Центральные, возможно генетически детерминированные повреждения 

иммунной системы. В их развитии определенная роль принадлежит тимусу. В 

этом случае пузырчатка рассматривается как идиопатическое, аутоиммунное 

заболевание. 

2. Центральное ослабление иммунной системы, обусловленное 

экзогенными факторами. Развивающаяся пузырчатка представляет собой 

вторичное аутоиммунное заболевание. 

3. Развитие в эпидермисе патологического процесса. При этом 

происходит накопление антигена в межклеточном пространстве и 

образование аутоантител против межклеточного вещества. Образование 

иммунного комплекса антиген–антитело обуславливает растворение 

межклеточного вещества, разрушение десмосом, потерю клетками 

эпидермиса способности к их формированию. 

Результаты светооптического электронно-микроскопического и 

радиоавтографического исследований позволили рассматривать морфогенез 

пузырчатки как проявление синдрома регенераторно-пластического дефекта. 

Возникновение его может быть связано с воздействием на генетический 

аппарат клетки повреждающих агентов: химических (ксенобиотики), 

физических (инсоляция) или биологических (вирусы, бактерии). Наличие 

повреждений в генетическом аппарате эпидермоцитов подтверждается 

накоплением ядерной ДНК в акантолитических клетках. Нарушение 

регенерации влечет за собой изменение антигенной структуры клетки, в 

результате чего в сыворотке крови больного и в межклеточном пространстве 
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эпидермиса появляются антитела. Затем происходит активация Т-клеток 

преимущественно в сторону Т-хелперов типа 2 с дальнейшей продукцией 

интерлейкинов. Это приводит к дифференцировке В-клеток в плазматические, 

секретирующие антитела класса IgG. В период развитой клинической картины 

заболевания наблюдаются высокие титры аутоантител субклассов IgG. С 

помощью метода прямой иммунофлюоресценции биоптатов можно выявить 

межклеточную фиксацию аутоантител IgG у всех больных пузырчаткой. 

Аутоантитела против поверхностных структур клеток эпидермиса 

обуславливают разрушение межэпидермальных связей с последующим 

развитием акантолиза. 

Предполагается, что возможным агентом, вызывающим акантолиз, 

является клеточный протеолитический фермент, высвобождающийся в ходе 

связывания аутоантител с поверхностями кератиноцитов. Таким ферментом 

может быть плазмин, образующийся из неактивного плазминогена под 

действием другого специфического активатора, выделяющегося из 

кератиноцитов после присоединения к ним аутоантител. 

Акантолиз является обязательным патогистологическим признаком 

истинной пузырчатки, характерно также образование внутриэпидермальных 

пузырей. Первым обратил внимание на поверхностное внутриэпидермальное 

возникновение пузырей H.Auspitz еще в 1881 году. Он объяснял это 

дистрофическими изменениями в эпидермисе, то есть атрофией 

межклеточных отростков. 

A.Civatte в 1943 году подробно описал гистологическую картину 

заболевания: утрату межклеточных связей в шиповидном слое эпидермиса, 

формирование полостей в результате акантолиза, их слияние с образованием 

пузырей. 

При цитологическом исследовании мазков-отпечатков по методу Тцанка, 

получаемых со дна эрозии после вскрытия пузырей и окрашенных по 

Романовскому-Гимзе, обнаруживаются «акантолитические клетки» (клетки 

Тцанка). Это измененные дегенеративные клетки шиповатого слоя, 

отличающиеся от нормальных меньшими размерами, крупным, занимающим 

почти всю клетку ядром. Наблюдается неоднородное окрашивание 

цитоплазмы: вокруг ядра - полоска светло-голубого цвета, по периферии она 

интенсивно синяя (зона концентрации). В ядре таких клеток можно определить 

от 2 до 15 ядрышек. 

Иммуносупрессивная и антибактериальная терапия хронических 

дерматозов, а также частое наличие сопутствующих заболеваний приводит к 
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сдвигам в симпатико-адреналовой системе, изменению показателей 

неспецифической реактивности, обнаруживается дефект гуморального и 

клеточного иммунитета, что приводит к нарушению адаптационных 

механизмов, участвующих в формировании иммунологического ответа 

организма. В связи с этим данные больные представляют группу риска 

заболевания кандидозом. Кандидоз охватывает как наружные покровы, так и 

слизистые оболочки, в том числе и полости рта. По данным Довжанского С.И. 

и соавт. глоссит диагностирован у 21,4% больных, стоматит у 24,8%, хейлит – 

у 2,5%, эрозия углов рта определена у 1,7% обследованных. Нередко 

определяются ассоциации дрожжеподобных грибов с бактериальной и 

палочковой микрофлорой. 

Недавно выделенная паранеопластическая пузырчатка относится к 

группе аутоиммунных пузырных дерматозов и характеризуется тяжелым 

поражением слизистых оболочек, полиморфными высыпаниями на коже и 

наличием опухоли. Наиболее характерным признаком дерматоза является 

поражение слизистой оболочки полости рта и красной каймы губ в виде 

болезненных эрозий. Нередко в процесс вовлекается конъюнктива, а также 

слизистые оболочки носоглотки, пищевода, трахеи, бронхов и наружных 

половых органов. Чаще всего паранеопластическая пузырчатка 

ассоциируется с различными видами лимфопролиферативных заболеваний, 

включая нехожинские лимфомы, хроническую лейкемию, Вальденстрема 

макроглобулинемию, опухоль Кастлемена, тимому, болезнь Ходжкина. 

Описаны единичные случаи сочетания пемфигуса с различными видами 

лимфом. Паранеопластическая пузырчатка является труднодиагностируемым 

заболеванием и требует знания особенностей клинической и гистологической 

картины в процессе постановки диагноза и лечения неопластического 

процесса, так как традиционные методы лечения пузырчатки неэффективны. 

Несмотря на многочисленные данные в пользу различных теорий 

происхождения вульгарной пузырчатки, до сих пор не отдано предпочтения 

какой-либо одной из них. Вирусологические, электронно-микроскопические, 

гистохимические исследования продолжаются и в настоящее время. 
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