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МОЛЕКУЛЯРНО-ИММУНОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ 
СТОМАТОЛОГИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЙ

Воспалительные и неопластические заболевания являются важной проблемой стоматологии, что явилось предпосылкой для 
всестороннего детального изучения этиологии и патогенеза этих нозологий с иммунобиологических позиций. На примере пяти 
факторных моделей выявлены соотношения системного и местного иммунитета при хроническом гингивите, хроническом 
пародонтите, лейкоплакии, плоскоклеточном раке слизистой оболочки ротовой полости. Полученные данные представили 
континуум переходных иммунологических нарушений при усилении патологических изменений в тканях слизистой оболочки 
рта. Многофакторный статистический анализ указал на ведущее значение мукозального иммунитета в развитии хронических 
воспалительных заболеваний пародонта, доброкачественной и злокачественной неоплазии эпителия полости рта.
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MOLECULAR AND IMMUNOLOGICAL ASPECTS OF DENTAL DISEASES

Inflammatory and neoplastic diseases are an important problem of dentistry, which was a prerequisite for a comprehensive detailed 
study of the etiology and pathogenesis of these nosologies from an immunobiological standpoint. Using the example of five factor mod-
els, the ratios of systemic and local immunity in chronic gingivitis, chronic periodontitis, leukoplakia, squamous cell carcinoma of the oral 
mucosa were revealed. The obtained data presented a continuum of transient immunological disorders with increased pathological chang-
es in the tissues of the oral mucosa. Multivariate statistical analysis indicated the leading importance of mucosal immunity in the devel-
opment of chronic inflammatory periodontal diseases, benign and malignant neoplasia of the epithelium of the oral cavity.
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При формировании хронических воспалительных 
и неопластических процессов на слизистых обо-

лочках наиболее выраженные морфологические из-
менения, в том числе, со стороны иммунокомпетент-
ных клеток, регистрируются в месте локализации 
патологического процесса [1-4].

Тем не менее, и на системном уровне регистри-
руются реакции со стороны клеточного и гумораль-
ного звеньев иммунной системы [4-7].

Несмотря на обилие данных, касающихся про-
блемы хронического воспаления в пародонте и нео-
пластических заболеваний СОПР, до сих пор нет 
единого мнения о направленности и глубине систем-
ных иммунных нарушений при хроническом гинги-
вите (К05.1), хроническом пародонтите (К05.3), 
лейкоплакии (К13.2) и плоскоклеточных новообра-
зованиях (М805-М808) СОПР [8-10].

Цель исследования – выявление ведущих фак-
торов патогенеза хронического гингивита, хрониче-
ского пародонтита, лейкоплакии, плоскоклеточных 
новообразований слизистой оболочки ротовой поло-
сти.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Диагностическими критериями включения и ис-
ключения стали принципы международной класси-
фикации болезней (МКБ-10), одобренной ВОЗ и 
рекомендованной для применения в научной и ле-
чебной работе. В смешанной слюне определяли ко-
личественные показатели sIgA, IgA, IgG, лизоцима. 
В иммунограмме II уровня оценивали субпопуляци-
онный состав лимфоцитов крови. Состояние Т-звена 
иммунной системы оценивали путем количественно-
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го определения процентного содержания CD3, CD4, 
CD8 клеток; В-звено оценивали по содержанию 
CD72-лимфоцитов и сывороточных иммуноглобули-
нов A, G, M. Учитывали также содержание цирку-
лирующих иммунных комплексов (ЦИК) в сыворот-
ке крови в условных единицах оптической плотно-
сти (УЕОП). Состояние клеточного звена неспеци-
фической резистентности оценивали по содержанию 
CD16-клеток (NK-клетки).

Полученные в научно-исследовательской работе 
данные обработаны на IBM-совместимом компьюте-
ре с использованием стандартного набора программ 
STATISTICA for Windows (версия 6,0, Statsoft Inc.) 
с определением средневыборочных характеристик. 
Анализ нормальности распределения признака в вы-
борке определяли по критерию Шапиро–Уилка. 
Использовали также корреляционный анализ 
ANOVA и многофакторный дисперсионный анализ 
MANOVA.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

По результатам исследования клеточного звена 
системного иммунитета оценка количественного со-
става субпопуляций Т-лимфоцитов у пациентов с 
хроническим гингивитом, хроническим пародонти-
том, лейкоплакией, плоскоклеточными новообразо-
ваниями определено, что количество CD3- клеток 
(Т-общие) достоверно не отличалась от показателей 
контрольной группы, наблюдалась лишь тенденция 
к снижению. На фоне указанных изменений выяв-
лено статистически значимое увеличение процентно-
го содержания CD8-клеток (цитотоксические/су-
прессорные лимфоциты, p < 0,05). Процент CD16-
клеток (NK-клетки) также был статистически зна-
чимо снижен у пациентов с хроническим гингиви-
том, хроническим пародонтитом и лейкоплакией 
(p < 0,05), а показатель CD16 при плоскоклеточ-
ных новообразованиях имеет статистически значи-
мые различия (p < 0,01) с группой контроля.

Среди изученных нами параметров наибольшие 
нарушения проявились на уровне CD16-клеток, осу-
ществляющих неспецифическую защиту от микро-
организмов (в особенности вирусной природы) и 
обеспечивающих в целом иммунобиологический над-
зор за постоянством клеточного состава организма, 
в том числе, надзор над злокачественно трансфор-
мированными клетками. Количество CD72-клеток 
(В-лимфоциты), IgM, IgA у пациентов с хрониче-
ским гингивитом не имело статистически значимых 
различий с контрольной группой, тем не менее, про-
сматривалась тенденция к снижению показателя 
IgА, а IgG (p < 0,05) имел тенденцию к увеличе-
нию. Показатели CD72, IgM, IgA, IgG у представи-
телей групп хронического пародонтита и лейкопла-
кии статистически отличались от здоровых 
(p < 0,05). В группе плоскоклеточных новообразо-
ваний наблюдалось статистически значимое сниже-
ние количества IgM (p < 0,01) и статистически зна-
чимое увеличение IgA (p < 0,05) по сравнению с 
контролем. Условные единицы оптической плотно-

сти ЦИК при хроническом гингивите, хроническом 
пародонтите и лейкоплакии имели статистически 
значимые различия с контрольной группой 
(p < 0,05).

Несомненно, что состояние местных барьеров 
определяется уровнем пролиферации и дифферен-
цировки иммунокомпетентных клеток в централь-
ных органах иммуногенеза [4, 5]. Не подлежит со-
мнению и тот факт, что особенности функциониро-
вания иммунной системы слизистой оболочки поло-
сти рта во многом определяют направление разви-
тия патологических процессов в острое или хрони-
ческое воспаление [2, 3]. Что является первичным 
в патогенезе хронического воспаления и неоплазии: 
локальное нарушение на уровне мукозального им-
мунитета или малые аномалии на системном уров-
не – вопрос достаточно сложный и до сих пор бур-
но обсуждаемый, как с иммунологических позиций, 
так и с позиций общей патологии с учетом функци-
онирования других гомеостатических систем орга-
низма [1, 4].

С использованием многофакторного дисперсион-
ного анализа MANOVA нами были построены фак-
торные модели для контрольной группы и больных 
с хроническим гингивитом, хроническим пародон-
титом, лейкоплакией и плоскоклеточными новообра-
зованиями стоматологической локализации. 
Результаты факторного анализа показателей муко-
зального и системного иммунитета для массива 
практически здоровых лиц приведены в таблице 1.

Анализ показателей специфического иммунитета 
и неспецифической резистентности с учетом всех ис-
следованных параметров показал, что в практиче-
ски здоровом состоянии ведущая роль в поддержа-
нии постоянства структуры (внутренней среды ор-
ганизма) принадлежит клеточным факторам систем-
ного иммунитета. Именно эти показатели вошли в 

Таблица 1
Результаты факторного анализа показателей 

мукозального и системного иммунитета для массива 
здоровых лиц

Table 1
Results of factor analysis of mucosal and systemic immunity 

indicators for a group of healthy individuals

Факторы Структура факторов Объяснимая дисперсия 

факторов (VP)

I

Количество лейкоцитов

Количество лимфоцитов

Т-лимфоциты

В-лимфоциты

5,17

II

Количество лейкоцитов

Количество сегментоядерных 

нейтрофилов

3.61

III
sIgA слюны

IgG слюны
3,43

IV
IgG слюны

IgM крови
2,72

V
sIgA слюны

IgG крови
2,14
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состав первого по значимости фактора. Сила их 
влияния соответствует значению объяснимой дис-
персии, равному 5,17. На втором по значимости ме-
сте – фактор, в состав которого вошли лизоцим 
слюны и общее количество лейкоцитов крови 
(VP = 3,61). На третьем месте – секреторный блок, 
состоящий из IgG слюны, sIgA слюны (VP = 3,48). 
Внешнесекреторные иммунологические показатели 
оказались в составе четвертого и пятого по уровням 
значимости факторов, однако, отсутствие в их со-
ставе факторов, имеющих наибольшие значения 
объяснимой дисперсии, свидетельствуют о том, что 
в состоянии практического здоровья человека ИСС, 
в частности, один из ее подотделов – местный им-
мунитет ротовой полости, функционирует без при-
знаков активации.

Результаты факторного анализа показателей им-
мунитета для пациентов с воспалительными и нео-
пластическими заболеваниями СОПР приведены в 
таблице 2.

Результаты анализа иммунограммы (II уровня) 
для пациентов с хроническим гингивитом, хрониче-
ским пародонтитом, лейкоплакией, и плоскоклеточ-
ными новообразованиями имеют однотипные изме-
нения по типу ВИД, поэтому они совместно участву-
ют в построении факторной модели. Как следует из 
полученных данных, представленных в таблице 2, 
результатом этого статистического математического 
анализа стало выделение нескольких ведущих фак-
торов в патогенезе хронического воспаления паро-
донта и неоплазии СОПР. Сила их влияния убыва-
ет по мере возрастания порядкового номера. На пер-
вом по значимости месте – фактор, включающий в 
себя следующие показатели: sIgA cлюны и общее ко-
личество лейкоцитов крови. В состав второго факто-
ра вошли абсолютное количество лейкоцитов крови, 
лимфоцитов, Т-лимфоцитов, В-лимфоцитов. Сила 
влияния остальных факторов значительно меньше 
предыдущих (В-лимфоциты и IgA крови VP = 1,44).

Таким образом, в группе пациентов с хрониче-
скими воспалительными заболеваниями пародонта, 
лейкоплакией и плоскоклеточными новообразовани-
ями слизистой ротовой полости, в отличие от фак-
торной модели, построенной для здоровых лиц, кле-
точные факторы системного иммунитета оказались 
в составе второго по значимости фактора, уступая 
первенство sIgA cлюны и общее количество лейко-
цитов крови.

При хроническом гингивите, хроническом паро-
донтите, лейкоплакии, плоскоклеточных новообразо-
ваниях, наряду с расстройствами функционирования 
иммунной системы слизистой оболочки полости рта, 
отмечаются признаки иммунологической недостаточ-
ности со стороны клеточного звена системного имму-
нитета, которые, в совокупности с клиническими 
признаками хронического воспалительного или нео-
пластического процессов, позволяют диагностировать 
эти изменения как вторичный иммунодефицит.

Группа наблюдения сформировалась из 32 паци-
ентов с диагностированным хроническим пародон-
титом (МКБ-10: К05.3) на фоне вторичного имму-

нодефицита второй степени иммунных нарушений. 
В комплексную терапию пациентов этой подгруппы 
был включен лекарственный препарат «Имунофан, 
назальный спрей». Индекс лейкоцитарной интокси-
кации при хроническом воспалении в пародонте 
(ЛИИ) во время рубежных наблюдений в период 
первого курса лечебно-профилактических меропри-
ятий представлен следующими данными: первона-
чальные 4,42 ± 0,15 (∆p < 0,05; *p > 0,05), после 
лечения 2,28 ± 0,12 (∆p > 0,05; *p > 0,05), через 
3 месяца 3,34 ± 0,28 (∆p < 0,05; *p < 0,05) и через 
полгода 3,81 ± 0,31 (∆p < 0,05; *p < 0,05). Второй 
курс терапии начат при показателе ЛИИ 3,81 ± 
0,31 (∆p < 0,05; *p > 0,05), который изменился по-
сле лечения 1,72 ± 0,24 (∆p > 0,05; *p > 0,05), че-
рез 3 месяца 2,18 ± 0,32 (∆p > 0,05; *p < 0,05), че-
рез полугодовой промежуток времени 2,27 ± 
0,41 (∆p > 0,05; *p < 0,05). Таким образом, очевид-
но длительное (до 6 месяцев) сохранение результа-
тов, вариационно не отличных от нормы реакции 
(∆p > 0,05).

Ведущий количественный показатель полноцен-
ности местного иммунитета полости sIgA до начала 
первого курса лечения составлял 0,34 ± 0,11 мг/мл 
(∆p < 0,05; *p > 0,05), после 0,48 ± 0,07 мг/мл 
(∆p < 0,05; *p < 0,05), через 3 месяца 0,31 ± 
0,09 мг/мл (∆p < 0,05; *p < 0,05) и через 6 меся-
цев 0,39 ± 0,16 мг/мл (∆p < 0,05; *p < 0,05). 
Динамические показатели sIgA в первичном наблю-
дении статистически значимо отличаются от показа-
телей сравнения и данных второго курса комплекс-
ного лечения (∆p < 0,05; *p < 0,05). Второе наблю-
дение демонстрирует содержание sIgA в виде следу-
ющих показателей: после терапии 0,72 ± 0,14 мг/
мл (∆p > 0,05; *p < 0,05), через 3 месяца 0,66 ± 
0,08 мг/мл (∆p > 0,05; *p < 0,05), через полгода 
0,58 ± 0,16 мг/мл (∆p > 0,05; *p < 0,05).

Сведения о результатах лабораторных показате-
лей местного иммунитета ротовой полости при раз-
ной нозологии представлены на рисунке.

Таблица 2
Результаты факторного анализа показателей 

иммунитета для пациентов с воспалительными  
и неопластическими заболеваниями СОПР

Table 2
Results of factor analysis of immunity indicators  

for patients with inflammatory and neoplastic diseases of 
the oral mucosa

Факторы Структура факторов Объяснимая дисперсия 

факторов (VP)

I

SIgA слюны

IgG крови

Количество лейкоцитов

2,38

II

Количество лейкоцитов

Количество лимфоцитов

Т-лимфоциты

В-лимфоциты

2,04

III
В-лимфоциты

IgА крови
1,26
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Индекс PSR до начала первого курса терапии в 
подгруппе составил 3,25 ± 0,19 (∆p < 0,05; *p > 0,05). 
Его клиническое значение – «Нуждаемость в рас-
ширенной клинической диагностике и комплексном 
лечении», через полугодовой интервал (1,96 ± 0,16; 
∆p < 0,05; *p < 0,05), что соответствует категории 
«Профессиональная гигиена» и наглядно демон-
стрирует положительное воздействие имунофана на 
клинические характеристики тканей пародонта.

Рассчитав показатель собственного эффекта им-
мунокоррекции (P = 47,8 %) при сравнении двух 
курсов лечения пациентов с хроническим пародон-
титом, можно сделать вывод о среднем (хорошем) 
положительном влиянии имунофана на клиниче-
скую ситуацию в пародонте и иммунной системе при 
изучаемой нозологии с сохранением достигнутых 
результатов до полугода. Отмечена характерная 
длительность достигнутого эффекта до полугода, 
что подтверждает факт благоприятного влияния 
имунофана на оральный биоценоз при хроническом 
пародонтите на фоне ВИД. В качестве препарата 
выбора в данных условиях считаем оптимальным 
«Ликопид, 10 мг» для включения его в комплексное 
лечение пародонтита.

Безусловно, самым мощным этиологическим 
агентом, вызывающим иммунную реакцию, являет-
ся микробный фактор, который обуславливает раз-
личные клинические проявления заболеваний паро-
донта. Это, несомненно, констатирует факт благо-
приятного влияния аминилмурамилдипептида на 
микробный дизайн, местный и общий иммунитет 
при хроническом пародонтите и свидетельствует о 
нормализации мукозального и системного иммуни-
тета на период до 6 месяцев при использовании ли-
копида (10 мг, N 10) в комплексном лечении хро-
нического пародонтита. Наибольшее значение со-

держания IgA при хроническом гингивите свиде-
тельствует еще о гиперэргической реактивности 
местного иммунитета. Далее, при нарастании пато-
логии СОПР, происходит заметный срыв адаптации 
при хроническом пародонтите и лейкоплакии, а вы-
сокий показатель этого компонента при плоскокле-
точных новообразованиях говорит о нарушении ре-
гуляции и разбалансированности функциональных 
связей между факторами в системе местного имму-
нитета полости рта.

Так как указанные отклонения от показателей, 
характеризующих состояние В-звена (гуморально-
го) иммунной системы, укладываются в пределы 
значений нормы реакции контрольной группы, мож-
но говорить лишь о незначительной стимуляции 
специфического гуморального иммунного ответа при 
хроническом воспалении и неоплазии на слизистой 
оболочке ротовой полости, которые, возможно, свя-
заны с активацией условно-патогенной микрофлоры 
на фоне ослабления защитных механизмов иммун-
ной системы слизистой полости рта. В целом, полу-
ченные нами результаты согласуются с мнением 
большинства авторов, исследовавших состояние им-
мунной системы в условиях формирования вторич-
ного иммунодефицита, о том, что изменения в ее 
функционировании в наибольшей степени затраги-
вают систему неспецифической резистентности и 
Т-клеточное звено, а В-звено в меньшей степени ре-
агирует на изменения антигенного гомеостаза.
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Рисунок
Диаграмма уровней (мг/мл) иммуноглобулинов ротовой жидкости в зависимости от патологического процесса

Figure
Diagram of levels (mg/ml) of oral fluid immunoglobulins depending on the pathological process
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