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Одонтопрепарирование является травматическим вмешательством на уровне органа и всего организма, 
что безусловно влияет на иммунную резистентность и местный иммунитет. Система местной защиты поло-
сти рта включает эпителий слизистой оболочки, слюну, десневую жидкость. Обсуждается диагностическое 
и прогностическое значение изменений концентраций секреторного иммуноглобулина класса А, IgG, им-
муноглобулинов M, E, D, содержания полиморфноядерных нейтрофилов, макрофагов, Т-хелперов (СD4+), 
уровней цитокинов (фактор некроза опухолей-α, IL-2, IL-4, IL-6, γ-интерферон, IL-1, TNF, IL-6, хемокины) 
и маркеров CD3+, CD4+, CD8+, CD4+/CD8+, CD19+ в слюне, десневой жидкости и крови при воспалитель-
ных процессах в полости рта и при одонтопрепарировании. Эти исследования дают возможность оценивать 
и прогнозировать тяжесть патологического процесса, а также выделить основные критерии для оценки вы-
раженности нарушений иммунного статуса у пациентов после проведенного ортопедического лечения.

Ключевые слова: местный иммунитет, общий иммунитет, одонтопрепарирование

ANALYSIS OF LOCAL AND GENERAL IMMUNITY 
AT THE ODONTOPREPARATION

Oskolskii G.I., Scheglov А.V.
Research Institute of Regional Pathology and Pathomorphology SD RAMS,

Novosibirsk, e-mail: pathol@soramn.ru

Odontopreparation is a traumatic intervention at the organ/tissue level and the entire body, which certainly 
affects the immune resistance and local immunity. Local protection system includes oral mucosal epithelium, saliva, 
and gingival fl uid. The diagnostic and prognostic values of the concentration of secretory immunoglobulin A, IgG, 
immunoglobulin M, E, D, contents of polymorphonuclear neutrophils, macrophages, T-helper cells (CD4+), levels 
of cytokines (tumor necrosis factor-α, IL-2, IL-4, IL-6, γ-interferon, IL-1, TNF, IL-6, chemokines), and markers of 
CD3+, CD4+, CD8+, CD4+/CD8 +, CD19+ in saliva, gingival fl uid and blood in infl ammatory processes in the oral 
cavity and during odontopreparation are discussed. These studies provide an opportunity to evaluate and predict the 
severity of the pathological process, and to formulate some basic criteria for assessing the degree of disturbances of 
immune status in patients after orthopedic treatment carried out.
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Одонтопрепарирование (ОП) неизбеж-
но связано с повреждением твердых тканей 
зуба, что сказывается на выполняемых ими 
функциях. То обстоятельство, что структур-
ные изменения затрагивают все ткани зуба, 
дает основание расценивать процесс ОП как 
небезопасное, травматическое вмешатель-
ство на уровне органа и всего организма.

Интенсивные режимы ОП вызывают бо-
лее стойкие изменения в пульпе зуба. Суще-
ственные изменения кровоснабжения возни-
кают уже на вторые сутки после проведения 
глубокого ОП и держатся около 2-х недель. 
Эти изменения кровоснабжения, фермент-
ной и антиоксидантной систем вследствие 
проводимого ортопедического лечения, безу-
словно влияют на иммунную резистентность 
организма и местный иммунитет слизистых 
оболочек, которые остаются до сих пор ма-
лоизученными [6, 7, 11, 14, 18].

Многолетние клинические наблюдения 
свидетельствуют, что получившие широ-
кое распространение зубные протезы из 
металлов и их сплавов неиндифферентны, 
являются причиной целого ряда заболева-

ний слизистой оболочки полости рта и име-
ют социально-медицинские последствия 
в форме непереносимости материалов зуб-
ных протезов [6, 7, 11, 19].

Причинами поступления микроэлемен-
тов из зубных протезов в слюну являются: 
гальваническая коррозия, износ металли-
ческой поверхности, локальная коррозия 
и химизм слюны. Протезы из нержавеющей 
стали вызывают увеличение в слюне железа 
в 5,5 раз, меди в 7 раз, марганца в 1,7 раза, 
свинца в 6 раз. Содержание же микроэле-
ментов в слюне у лиц с явлениями непере-
носимости к металлическим протезам кор-
релирует с увеличением хрома – в 6 раз, 
а никеля – в 3,4 раза. Явления гальванизма, 
возникающего в результате электрохимиче-
ского взаимодействия при наличии в поло-
сти рта зубных протезов из нержавеющей 
стали, составляют от 4 до 11 % случаев. 
Возрастающие электропотенциалы зубных 
протезов, постоянное присутствие микрото-
ков являются причиной возникновения хей-
литов, глосситов, лейкоплакии, парестезии, 
а также злокачественных новообразований. 
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Контакт металлов со слизистой оболочкой 
полости рта приводит к диффузии в ткани 
ионов тяжелых металлов, таких, как цинк, 
хром, кадмий, никель, свинец, что проявля-
ется клинически в виде «каймы». 

Металлические сплавы и за счет биме-
таллических эффектов вызывают электро-
химические потенциалы, которые оказыва-
ют три вида воздействий – химическое или 
токсическое (местное и общее), местное по-
вреждающее действие электрического тока, 
аллергенное влияние от сочетанного дей-
ствия первых двух факторов. Тяжелые ме-
таллы (ртуть, цинк, хром, свинец, никель), 
присутствующие в сплавах, поступают со 
слюной в желудочно-кишечный тракт, воз-
действуют на слизистую оболочку желудка, 
кишечника, поступают в печень, вызывая 
хроническую интоксикацию организма. 
При этом в желудочном соке, крови досто-
верно увеличивается содержание марган-
ца, никеля, свинца, в моче – железа, меди. 
Установлено, что у больных с зубными про-
тезами из нержавеющей стали, содержание 
свинца в компактном веществе кости ниж-
ней челюсти и слюне возрастает по сравне-
нию с нормой. Экспериментально доказано 
негативное влияние свинца и полиметалли-
ческих смесей на функции печени. Дистро-
фические изменения печени сопровожда-
ются разрастанием соединительной ткани 
с развитием хронического гепатита. Кроме 
того, воздействия солей тяжелых металлов 
вызывает у животных изменения эритроид-
ного ростка костного мозга [7, 10].

В поддержании структурного гомеоста-
за тканей полости рта участвуют системы 
общего и местного иммунитета организма. 
Система местной защиты полости рта вклю-
чает эпителий слизистой оболочки, слю-
ну, десневую жидкость. Слюна содержит 
секреторные иммуноглобулины класса А, 
которые играют основополагающую роль 
в обеспечении местной иммунной защиты 
слизистых оболочек. Продуцентами sIgA 
являются плазматические клетки подслизи-
стого слоя миндалин и клетки lamina propria. 
Содержание sIgA в слюне преобладает над 
другими иммуноглобулинами. Соотношение 
IgA/IgG слюны в 400 раз превышает таковые 
показатели в сыворотке крови [3, 29]. 

Известно, что небольшое количество 
IgG проникает в полость рта из кровотока, 
кроме того, они могут синтезироваться не-
посредственно в плазмоцитах после специ-
фической стимуляции. Далее IgG концен-
трируются в зоне иммунного воспаления 
в подслизистом или слизистом слоях. Ги-
персекреция IgA в слюне  позволяет расце-
нивать этот класс иммуноглобулинов триг-
герным фактором в механизмах местной 

иммунной защиты полости рта. Следует 
отметить важную роль несекреторных IgA, 
вырабатываемых плазмоцитами и попада-
ющих с током крови в область иммунного 
конфликта [24, 25, 38]. 

Секреторный иммуноглобулин А слю-
ны является ключевым фактором защиты 
слизистых оболочек от действия поврежда-
ющих агентов, таких, как низкие темпера-
туры, микроорганизмы, аллергены. Данные 
литературы указывают, что концентрация 
sIgA зависит от экологических условий 
проживания и от профессиональных вред-
ностей. Ряд авторов рекомендует использо-
вать уровень sIgA в слюне для оценки со-
стояния реактивности не только местного 
иммунитета ротовой полости, но и общего 
иммунитета [3].

Ослабление механизмов фагоцитоза, на-
рушения баланса иммуноглобулинов и осо-
бенно sIgA, повышение уровня иммунных 
комплексов слюны расцениваются в насто-
ящее время как прогностически неблаго-
приятные признаки посттравматического 
периода заболевания, так как предшеству-
ют клиническим проявлениям гнойно-вос-
палительных осложнений. Считается, что 
снижение содержания IgA является при-
чиной возникновения многих хронических 
и воспалительных заболеваний слизистых 
оболочек, а также развития различных ви-
дов аллергических реакций. Известно что, 
секреторный изотип IgA за счет блокады 
и взаимодействия с патогенными микроор-
ганизмами снижает вероятность их проник-
новения во внутреннюю среду организма. 
Усиление адгезивных свойств эпителиоци-
тов обусловлено усилением секреции sIgA. 
Распространенность дефицита sIgA, со-
провождающаяся появлением осложнений 
в ранние сроки после проведения ОП, до-
стигает 40 % [15, 17, 22].

  В жидкости десневой   борозды находят-
ся полиморфноядерные нейтрофилы. На 
разных стадиях пародонтопатии их число 
и соотношение изменяется. Повышение 
уровней иммуноглобулинов G, M, E, D 
в десневой жидкости является свидетель-
ством высокой активности воспалительных 
процессов в полости рта. Однако наличие 
в десневой жидкости циркулирующих им-
мунных комплексов, которые свидетель-
ствуют об активно протекающих иммунных 
процессах, обнаружено не было [16, 17, 22].

Таким образом, уровень иммуноглобу-
линов ротовой жидкости зависит от кон-
центрации их в плазме, интенсивности 
образования слюны и десневой жидкости 
и продукции иммуноглобулинов плазмоци-
тами слизистой оболочки полости рта. По-
нятно, что в связи с этим общий адаптаци-
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онный синдром (ОАС), сопровождающий 
процесс ОП, за счет изменения процесса са-
ливации и ряда физико-химических свойств 
слюны может изменять уровень гумораль-
ного иммунитета полости рта [22].

Механизмы общего иммунитета в поло-
сти рта обеспечивают полиморфноядерные 
нейтрофилы, макрофаги слюны  и Т-хелперы 
(СD4+). Т-хелперы СD4+ за счет секреции 
ими интерферона-γ, который обеспечива-
ет образование на клеточных мембранах 
антигенов гистосовместимости класса II, 
необходимы для взаимодействия иммуно-
компетентных клеток (система HLA) . Се-
креция интерлейкина 2 стимулирует мест-
ный иммунный ответ В-лимфоцитов за счет 
повышения секреции иммуноглобулинов. 
Это обеспечивает многократное усиление 
местной гуморальной защиты тканей. Ком-
пенсаторно-приспособительные механиз-
мы, направленные на сохранение и восста-
новление тканевого гомеостаза слизистой 
оболочки полости рта, представляют собой 
чрезвычайно сложную клеточно-медиатор-
ную структуру. В ее реализации участвуют 
многообразные клеточные элементы крови, 
соединительной ткани, иммунной системы 
и многочисленные гуморальные факторы, 
в том числе и цитокины [1, 4, 8, 26].

Биологические эффекты цитокинов 
опосредуются через специфические кле-
точные рецепторные комплексы. Цитокины 
регулируют развитие местных защитных 
реакций в тканях с участием различных 
типов клеток крови, эндотелия, соедини-
тельной ткани и эпителиев [9, 28, 36, 38]. 
Местные механизмы защиты реализуются 
через эффекты действия ряда цитокинов 
(фактор некроза опухолей-α, IL-2, IL-4, IL-
6, γ-интерферон) на изменение адресных 
межклеточных взаимоотношений путем 
формирования типовой воспалительной 
реакции. Воспаление развивается на по-
вреждение тканей патогенами при участии 
провоспалительных цитокинов, к которым 
относятся IL-1, TNF, IL-6, хемокины и не-
которые другие цитокины.

Медиаторы иммунной системы на раз-
ных этапах воспаления имеют различную 
активность. Их семейство включает меди-
аторы доиммунного воспаления: TNF-α, 
IFN-α, IFN-β, IL-1, IL-6, IL-12; хемокины. 
Их основными продуцентами являются 
моноциты/макрофаги (включая резидент-
ные формы в покровных тканях), стромаль-
ные клетки (фибробласты, эндотелиоци-
ты). Регуляторы активации, пролиферации 
и дифференцировки лимфоцитов – IL-2, 
IL-4, IL-13, TGF-β – продуцируются межэ-
пителиальными лимфоцитами. Основные 
субпопуляции Т-лимфоцитов продуцируют 

регуляторы иммунного воспаления IFN-γ 
(активатор моноцитов/макрофагов, NK-
клеток), IFN-β (активатор нейтрофилов), 
IL-5 (индуктор и активатор эозинофилов 
и В-клеток), IL-9 (активатор тучных клеток), 
IL-10 (ингибитор активности моноцитов/
макрофагов), IL-12 (активатор Т- киллеров, 
NK-клеток). Их основным продуцентом яв-
ляются зрелые Т-хелперы, Т-киллеры и не-
которые типы акцессорных клеток.

Активируются также факторы роста 
эритробластов: IL-3 (фактор роста про-
миелоцитов, полипотентный клониести-
мулирующий фактор/мульти – CSF); IL-7 
(фактор роста пре-В- и пре-Т-лимфоцитов); 
IL-11(фактор роста мегакариоцитов); GM-
CSF, M-CSF (фактор роста гранулоцитов и/
или моноцитов); SCF (фактор роста тучных 
клеток). Их основным продуцентом явля-
ются стромальные клетки, активные лим-
фоциты и макрофаги. 

Хемокины усиливают направленную 
миграцию лейкоцитов в очаг воспаления, 
совместно с другими цитокинами увели-
чивают их функциональную активность за 
счет стимуляции фагоцитоза, продукции 
кислородных радикалов, что в совокупно-
сти направлено на устранение патогенов. 
Одновременно противовоспалительные 
цитокины активируют метаболизм соеди-
нительной ткани, стимулируют пролифе-
рацию фибробластов и клеток эпителия, 
заполнение дефектов тканей и восстановле-
ние их целостности [8, 30, 33, 34, 35, 37]. 

Установлено, что IL-1 является патогене-
тическим маркером тяжелых форм хрониче-
ского пародонтита, он стимулирует в фибро-
бластах синтез коллагеназы и способствует 
их трансформации в остеобласты. Сочетание 
этих двух механизмов может стать причиной 
тканевой деструкции слизистой оболочки 
полости рта. В доступной нам литературе 
имеются единичные данные о состоянии ци-
токинового статуса у пациентов с частичной 
утратой зубов [23, 32, 35].

TNF-α является главным регулятором 
ранних иммунных реакций, ведущим ак-
тиватором воспалительного процесса и об-
лигатным маркером аутоиммунных забо-
леваний. Обнаружено, что TNF-α наиболее 
интенсивно подавляется кортизолом, вклю-
чая нестрессовые циркадные вариации его 
секреции. В связи с этим оценка механизмов 
регуляции этого цитокина весьма затрудни-
тельна. Известно что индуцированный ОП 
эмоционально-болевой стресс способен вы-
зывать подавление продукции TNF-α, но не 
оказывает влияния на уровень IL-6 [37].

Уровень цитокинов в слюне отличает-
ся вариабельностью в норме и значитель-
но изменяется в условиях патологии. При 
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этом изменение концентрации цитокинов 
обусловлено не только тяжестью патоло-
гического процесса, но и его продолжи-
тельностью. Поэтому оценивать уровень 
IL-4 и IF-γ в содержимом ротовой полости 
следует в качестве дополнительного диа-
гностического критерия для выявления па-
циентов, нуждающихся в дополнительном 
динамическом наблюдении [4, 5, 13, 27, 37].

Ряд работ свидетельствует об измене-
ниях концентраций ряда цитокинов (IL-4, 
IL-8, IF-γ, IL-1β и др.) и некоторых пока-
зателей местного иммунитета полости рта 
в процессе проведения ортопедического ле-
чения. В то же время до сих пор остаются, 
по сути, не изученными механизмы влияния 
на показатели местного и системного им-
мунитета самого процесса протезирования. 
До сих пор не сформулированы критерии 
оценки степени риска нарушения иммун-
ного статуса пациентов после проведенного 
ортопедического лечения [4, 5, 13, 27, 36]. 

В большинстве публикаций, посвя-
щенных изучению показателей местного 
иммунитета у стоматологических боль-
ных, основным объектом исследования яв-
ляется слюна, а также капиллярная кровь 
десны. В основном исследования касают-
ся таких маркеров, как CD3+, CD4+, CD8+, 
CD4+/CD8+, CD19+, сведения о фенотипиро-
вании NK-клеток практически отсутствуют 
[4, 5, 13, 15, 16, 27, 37].

Единичные исследования свидетельству-
ют о большом практическом значении реак-
ции систем общего и местного иммунитета 
организма для выяснения сложных механиз-
мов влияния протезов и протезных материа-
лов на состояние тканей полости рта и воз-
можности прогнозирования эффективности 
различных методов ОП [1, 2, 4, 20]. 

Установлено, что условиями, способ-
ствующими нарушению иммунного го-
меостаза организма, являются изменение 
субпопуляционного состава лимфоцитов, 
снижение иммуно-регуляторного коэффи-
циента, увеличение количества цитолитиче-
ских Т-лимфоцитов-киллеров и изменение 
количества натуральных клеток-киллеров 
(NK-клетки) в крови человека [15, 16, 17, 22].

В периферической крови, в зависи-
мости от тяжести патологических про-
цессов в полости рта, отмечено снижение 
относительного и абсолютного содержа-
ния Т-лимфоцитов. Воспаление слизистой 
оболочки полости рта сопровождается по-
вышением содержания В1-клеток, которое 
нередко сочетается с дисбалансом в соотно-
шениях CD4+ и CD8+ клеток. Причем про-
лиферативный ответ лимфоцитов крови на 
митогенное раздражение у пациентов, как 
правило, снижен. Исследования подтверж-

дают наличие жесткой корреляции между 
повреждениями мягких тканей полости рта 
и содержанием в периферической крови 
Т-лимфоцитов и их регуляторных субпопу-
ляций. Это позволяет по степени снижения 
фенотипированных лимфоцитов оценивать 
и прогнозировать тяжесть патологическо-
го процесса [2, 21]. При этом содержание 
иммуноглобулинов (G, A, M, D, E) в пери-
ферической крови отличается от их кон-
центрации в слюне. В зависимости от про-
должительности и тяжести заболевания 
уровень иммуноглобулинов в слюне может 
превышать сывороточные концентрации 
в 3–5 раз. В то же время другие авторы от-
мечают незначительный вклад иммунной 
системы и особенно ее гуморального звена 
в патогенез воспалительных заболеваний 
полости рта [20, 21, 38].
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