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Проведено иммуноморфологическое исследование слизистой оболочки десны в динамике одонтопре-
парирования у курящих и некурящих пациентов. Показано, что табакокурение обусловливает более выра-
женную структурную реорганизацию слизистой оболочки десны, ее атрофические изменения, нарушения 
процессов внутриклеточной регенерации. Одонтопрепарирование усиливает деструктивные процессы 
в слизистой оболочке десны, особенно в базальном и шиповатом слоях эпителия, что способствует акти-
вации местного иммунитета (усиление синтеза иммуноглобулинов). Выявлены существенные различия гу-
морального звена местного иммунитета (дисиммуноглобулинемия субклассов IgG) и цитокинового спектра 
у некурящих и курящих пациентов. Субкомпенсированный уровень иммунной резистентности у курящих 
людей позволяет выделить их в группу повышенного риска развития хронических патологических процес-
сов полости рта.
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Immunomorphological study of oral mucosa in course of odontopreparation in tobacco-smoking and 
non-smoking patients was carried out. It is shown that tobacco smoking caused a more pronounced structural 
reorganization of oral mucosa, its atrophic changes and inhibition of the processes of intracellular regeneration. 
Odontopreparation stimulates destructive processes in the gingival mucosa, especially in basal and tubercular 
layers, promoting activation of local immunity (stimulation of immunoglobulin synthesis). Signifi cant differences 
in the local humoral immunity (IgG dysimmunoglobulinemia) and cytokine spectrum in non-smoking and tobacco-
smoking patients were detected. Subcompensated level of immune resistance in tobacco smokers prompts referring 
them to a group at a high risk of chronic pathological processes of the oral cavity.
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Распространенность заболеваний паро-
донта достигает 98 % [3], что обусловливает 
увеличение объема стоматологической по-
мощи населению, в том числе ортопедиче-
ской. Осуществление неизбежного в таких 
случаях одонтопрепарирования сопряжено 
с развитием воспалительных процессов 
в полости рта [1], интенсивность которых 
зависит как от воздействия ряда экзо- и эн-
доэкологических факторов (табакокурение, 
особенности питания, микробная фло-
ра и т.п.), возраста, так и от адекватности 
местных и системных иммунологических 
реакций [2, 10].

Роль местного иммунитета помимо про-
дукции иммуноглобулинов, направленной 
на элиминацию чужеродных антигенов, за-
ключается также в регуляции тканевого го-
меостаза слизистой оболочки (СО) полости 
рта за счет продукции иммунокомпетентны-
ми клетками широкого спектра цитокинов. 
Некоторые из этих цитокинов, в частности 
интерлейкин-1 (Ил-1), рассматривают в ка-
честве патогенетических маркеров тяжелых 
форм хронического пародонтита [8, 9]. В то 

же время для совершенствования критериев 
прогноза тяжести течения патологическо-
го процесса в полости рта и эффективности 
проводимого лечения необходима динамич-
ная оценка широкого спектра цитокинов (и 
их соотношений) и сопоставление их изме-
нений с характером деструктивных и регене-
раторных процессов. Важное значение имеет 
также анализ влияния наиболее распростра-
ненных неблагоприятных экзогенных факто-
ров, к которым относится, в частности, таба-
кокурение, на структурно-функциональную 
реорганизацию СО полости рта.

Цель работы – провести морфологи-
ческий анализ биоптатов десны и изучить 
показатели местного иммунитета ротовой 
полости при проведении препаровки зубов 
у курящих и некурящих пациентов.

Материал и методы исследования

Проведен клинико-морфологический и иммуно-
логический анализ СО полости рта у мужчин, нуж-
дающихся в ортопедическом лечении в возрасте от 
26 до 56 лет (средний возраст – 36,5 ± 1,1 лет). Обсле-
дование проводили непосредственно перед началом 



140

FUNDAMENTAL RESEARCH    №1, 2012

MEDICAL SCIENCES
ортопедического лечения и через 14–16 сут после 
одонтопрепарирования. Всех пациентов разделили на 
3 группы: 1-я группа – общая (20 человек), в которую 
входили курящие и некурящие пациенты; 2-я группа 
– некурящие (12 человек); 3-я группа – курящие па-
циенты (8 человек). Одонтопрепарирование виталь-
ных зубов (премоляров и моляров с неизмененным 
местоположением в зубном ряду) проводили по об-
щепринятой методике. Все исследования выполнены 
с информированного согласия пациентов и в соответ-
ствии с этическими нормами Хельсинкской деклара-
ции (2000 г.).

Для морфологического исследования по меди-
цинским показаниям под проводниковой анестезией 
брали фрагменты СО десны размером 2 мм3. Био-
птаты десны фиксировали в 10 %-м нейтральном 
формалине, проводили стандартную обработку ткани 
для заливки образцов в парафин. Парафиновые сре-
зы окрашивали гематоксилином и эозином, по Рома-
новскому-Гимзе. Образцы ткани, предназначенные 
для исследования в электронном микроскопе, после 
фиксации в 4 %-м параформальдегиде дофиксирова-
ли в 1 %-м растворе четырехокиси осмия; после стан-
дартной обработки заливали в смесь эпона и аралди-
та. Полутонкие (1 мкм) срезы окрашивали азуром II. 
Ультратонкие срезы контрастировали спиртовым 
раствором уранилацетата и цитратом свинца, просма-
тривали в электронном микроскопе JEM 1010.

Для проведения иммунологического исследова-
ния ротовую жидкость собирали утром натощак по ме-
тоду, рекомендованному Международной ассоциацией 
стоматологов. С помощью твердофазного иммунофер-
ментного анализа в ротовой жидкости определяли 
концентрацию секреторных иммуноглобулинов (sIgA, 
IgG1, IgG2, IgG3, IgG4), интерлейкинов 2, 4 и 6 (Ил-2, 
Ил-4, Ил-6), фактора некроза опухолей α (ФНО-α) 
и интерферона γ (Ифн-γ) (иммуноферментные тест-
системы фирмы «Полигност», С.-Петербург, Россия).

При статистическом анализе результатов ис-
следования использовали стандартные методы ва-
риантной статистики [7]. Проверку статистической 
гипотезы равенства групповых средних проводили по 
t-критерию Стьюдента. Использовали программное 
обеспечение Statistica 5.0.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Структура выявленных изменений СО 
полости рта и десны в группах курящих 
и некурящих пациентов свидетельствует 
об отрицательном влиянии курения на со-
хранение здоровья. У курящих пациентов 
индексы гигиены полости рта были досто-
верно выше, чем у некурящих: РМА-индекс 
в 3,5 раза, OHI-S-индекса – в 4,8 раза. 
У 50 % курящих мужчин выявлена легкая 
степень течения гингивита, у 12,5 % – сред-
няя, у 37,5 % – тяжелая степень (РМА-
индекс не превышал 70 %). В группе не-
курящих у 83,3 % выявлена легкая степень 
гингивита, у 16,7 % пациентов – средняя 
степень. После одонтопрепарирования от-
мечено более выраженное увеличение РМА 
индекса у некурящих пациентов (в 3 раза) 
по сравнению с курящими (в 1,7 раза).

У курящих пациентов чаще регистриро-
вались катаральные изменения СО полости 
рта, а также симптомы атрофического гин-
гивита. В биоптатах десны при катаральном 
гингивите в большинстве случаев отмечался 
акантоз и папилломатозные выросты эпите-
лия, которые относятся к наиболее распро-
страненным общепатологическим реакциям 
многослойного эпителия на неблагоприят-
ные хронические воздействия [6]. Ведущим 
морфологическим признаком была выражен-
ная структурно-функциональная гетероген-
ность эпителиоцитов базального и шипова-
того слоев, которая проявлялась в различных 
тинкториальных свойствах клеток. Значи-
тельная часть эпителиоцитов шиповатого 
и зернистого слоев характеризовались дис-
трофическими изменениями, наблюдался 
также некробиоз. В большинстве случаев 
роговой слой был сохранен и имел несколь-
ко рядов ороговевших клеток. На различных 
участках плотность его варьировалась, в не-
которых случаях отмечался дискератоз. При 
атрофическом гингивите регистрировалась 
очаговая атрофия эпителиального пласта 
при сохранении папилломатозных выростов, 
иногда значительных.

Одним из манифестных и постоянно 
встречающихся морфофункциональных 
изменений эпителиального пласта у паци-
ентов с хроническими воспалительными 
заболеваниями полости рта, нуждающих-
ся в ортопедическом лечении, были выра-
женные расширения межклеточных про-
странств в базальном и шиповатом слоях. 
Наиболее выраженными эти изменения 
были после одонтопрепарирования у паци-
ентов всех групп. Подобные структурные 
преобразования СО полости рта описаны 
при различных патологических процессах 
и использовании разных пломбировочных 
материалов [5] и могут быть следствием 
проникновения транссудата из сосочкового 
слоя в базальный и шиповатый слои эпидер-
миса. С нашей точки зрения, значительное 
расширение межклеточных пространств 
в эпидермальном пласте может быть обу-
словлено также угнетением регенераторно-
пластических процессов в эпителиоцитах, 
снижением в них биосинтеза ряда важней-
ших структурно-функциональных белков, 
в частности, входящих в состав десмосом. 

При электронно-микроскопическом ис-
следовании в эпителиоцитах шиповатого 
слоя отмечалось появление вакуолеобраз-
ных расширений в околоядерной области, 
«опустошение» околоядерной зоны (парци-
альный некроз цитоплазмы), уменьшение 
количества гранул кератогиалина и плот-
ных межклеточных контактов. Подобные 
ультраструктурные изменения были наибо-
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лее выраженными у лиц, злоупотреблявших 
табакокурением, и отражали нарушения 
процессов внутриклеточной регенерации. 
Расширенные межклеточные пространства 
содержали, как правило, хлопьевидную суб-
станцию, мембранозные структуры; отме-
чался также диапедез лимфоцитов и клеток 
макрофагального ряда в эпителий СО десны.

В собственной пластинке СО десны до 
одонтопрепарирования отмечался разной 
выраженности отек сосочкового слоя; ме-
жэпителиальные сосочки имели различную 
высоту. В большинстве случаев отмечалась 
периваскулярная преимущественно моно-
нуклеарная инфильтрация. После одонто-
препарирования нарастал отек сосочкового 
СО десны, происходило усиление и распро-
странение воспалительно-клеточной ин-
фильтрации.

Отмеченные в динамике одонтопрепа-
рирования морфологические изменения 
сопровождались изменениями показателей 
местного иммунитета в полости рта. Кон-
центрация секреторного иммуноглобулина 
А (sIgA) в ротовой жидкости в общей груп-
пе до одонтопрепарирования варьировалась 
от 40,72 до 58,6 мкг/мл, после одонтопре-
парирования она достоверно не изменялась 
(от 39,08 до 57,44 мкг/мл). Содержание sIgA 
в ротовой жидкости было снижено у куря-
щих пациентов как до проведения одонто-
препарирования – 46,9 ± 1,3 мкг/мл (у неку-
рящих – 53,08 ± 0,86 мкг/мл, p < 0,05), так 
и после – 47,1 ± 1,3 мкг/мл (у некурящих – 
52,7 ± 0,7 мкг/мл, p < 0,05).

Соотношения уровней sIgA в сы-
воротке крови и ротовой жидкости 
(sIgAск/sIgASрж) в общей группе до и по-
сле одонтопрепарирования составили со-
ответственно 0,26 ± 0,03 и 0,21 ± 0,03, у ку-
рящих лиц эти показатели (соответственно 
0,09 ± 0,01 и 0,04 ± 0,01) были в 4 раза и бо-
лее ниже, чем у некурящих мужчин (соот-
ветственно 0,36 ± 0,03 и 0,31 ± 0,02). Сниже-
ние соотношений sIgAск/sIgASрж у курящих 
лиц свидетельствует об истощении адапта-
ционных резервов организма, напряжении 
защитных факторов местного иммунитета 
полости рта. Соотношение субклассов им-
муноглобулина G в ротовой жидкости (по 
уровню их концентрации) было следую-
щим: G1 > G2 > G4 > G3; оно было выявлено 
во всех обследуемых группах, отличалось от 
такового в сыворотке крови и не изменялось 
в ходе проведения ортопедической терапии. 
Концентрации IgG1, IgG2, IgG4 в ротовой 
жидкости у курящих пациентов были до-
стоверно снижены по сравнению с таковыми 
у некурящих. При повторном исследовании 
найденные различия сохранялись и носили 
более выраженный характер.

Особенностями формирования мест-
ного иммунитета полости рта в отличие от 
системного иммунитета были высокие кон-
центрации в ротовой жидкости Ил-2, Ил-6, 
ФНО-α и значительно сниженные уровни 
Ил-4 и Ифн-γ. При сравнении концентраций 
Ил-2, Ил-4 и Ил-6 в ротовой жидкости у ку-
рящих и некурящих лиц до лечения выявле-
но их более низкое содержание у некурящих. 
Концентрации ФНО-α и Ифн-γ в ротовой 
жидкости пациентов всех исследованных 
групп существенно не различались.

После проведения одонтопрепарирова-
ния у курящих и некурящих пациентов со-
хранялись существенные отличия цитоки-
нового статуса местного иммунитета. Для 
обеих групп было характерно снижение 
содержания в ротовой жидкости Ил-2, од-
нако в группе курящих мужчин его концен-
трация оставалась более высокой (в 9 раз 
по сравнению с показателем группы неку-
рящих лиц). Отмечена разнонаправленная 
динамика изменений концентраций цитоки-
нов-антагонистов (Ил-4 и Ил-6) после одон-
топрепарирования у некурящих и курящих 
мужчин. В ротовой жидкости некурящих 
пациентов концентрация провоспалитель-
ного Ил-6 существенно не менялась, в то 
время как концентрация Ил-4 возрастала 
почти в 6 раз (p < 0,05). У лиц, злоупотре-
блявших табакокурением, концентрации 
обоих цитокинов снижались. У некурящих 
лиц концентрация ФНО-α после одонто-
препарирования повышалась в 1,9 раз (до 
729,50 пкг/л), в то время как у курящих – 
в 1,4 раз (до 566,62 пкг/л).

Нарушение баланса Ил-2/Ил-4 может при-
водить к нарушению внутрииммунных от-
ношений и развитию иммунопатологических 
процессов [4], поскольку одним из основных 
биологических эффектов Ил-4 является ак-
тивация пролиферации и дифференцировки 
иммунокомпетентных клеток, регулирование 
биологических эффектов Ил-2.

Таким образом, характер ремоделирова-
ния СО десны у пациентов, нуждающихся 
в ортопедическом лечении, определяется 
выраженностью и продолжительностью 
воспалительного процесса, неблагопри-
ятным влиянием на клеточные популяции 
продуктов табакокурения и повреждающим 
воздействием процесса препаровки зубов. 
Продолжительное табакокурение обуслов-
ливает развитие регенераторно-пласти-
ческой недостаточности эпидермоцитов 
и атрофические изменения эпителиального 
пласта СО десны. Такое ремоделирование 
СО происходит на фоне развивающейся 
дисиммуноглобулинемии субклассов IgG, 
перераспределении синтезируемых в орга-
низме антител и активизации биосинтеза 
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провоспалительных цитокинов в ротовой 
полости. У некурящих пациентов после 
одонтопрепарирования более выражена ак-
тивация местного иммунитета, отмечено 
усиление синтеза противовоспалительных 
цитокинов, что можно рассматривать как 
компенсаторную реакцию на увеличение 
антигенной нагрузки. У лиц, злоупотре-
бляющих табакокурением, после стома-
тологического ортопедического лечения 
более выражены дисиммуноглобулинемия 
и перераспределение секреторного IgA 
в организме. Недостаточность противовос-
палительных компонентов (Ил-4) можно 
рассматривать как субкомпенсированный 
уровень иммунологической резистентно-
сти, что позволяет выделять курящих лю-
дей в группу повышенного риска по разви-
тию иммунопатологических состояний.
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