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Статья посвящена определению новых диагностических критериев воспалительных заболеваний па-
родонта (ВЗП) на фоне ГЭРБ на основе анализа клинико-лабораторных, морфологических и иммуногисто-
химических методов. Исследование проводилось среди 160 пациентов: 60 больных c ВЗП на фоне НГЭРБ; 
40 больных c ВЗП на фоне ЭГЭРБ; группа сравнения – 40 больных с ВЗП без соматической патологии 
и 20 практически здоровых лиц. В результате выявлено, что гингивит и пародонтит развиваются на фоне по-
вышенных показателей количества NO-синтаз и эндотелин-1 иммунопозитивных клеток. Пародонтит сред-
ней и тяжелой степеней развивается на фоне гипоплазии мелатонин иммунопозитивных клеток. Заболева-
ния пародонта на фоне ГЭРБ имеют выраженные изменения компонентов диффузной эндокринной системы. 
Таким образом, характер поражения пародонта во многом определяется разнонаправленными изменениями 
компонентов диффузной эндокринной системы. ГЭРБ является фактором риска и неблагоприятного течения 
воспалительных заболеваний пародонта. 
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Article is devoted to the identification of new diagnostic criteria of inflammatory periodontal diseases (IPD) 
on the background of GERD based on analysis of clinical, laboratory, morphological and immunohistochemical 
methods. The study was conducted among 160 patients: 60 patients with IPD against NGERB on the background; 
40 patients with IPD on the background EGERB; comparison group – 40 patients with IPD without oesophagus 
pathology and 20 healthy persons. The result revealed that gingivitis and periodontitis develops against the backdrop 
of increased number of indicators of NO-synthase and endothelin-1 immunopositive cells. Periodontitis moderate 
and severe hypoplasia develops in the melatonin immunopositive cells. Periodontal disease on the background of 
GERD have expressed changes in the components of the diffuse endocrine system. Thus, the nature of periodontal 
lesions is largely determined by opposite changes of components of diffuse endocrine system. GERD is a risk factor 
and an unfavorable course of inflammatory periodontal diseases.
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Несмотря на существенные достиже-
ния в изучении этиопатогенеза, разработ-
ке новых методов диагностики и лечения, 
воспалительные заболевания пародонта 
(ВЗП) занимают лидирующие позиции 
в структуре стоматологической заболе-
ваемости, их частота составляет 80–95 % 
и не имеет тенденций к снижению [1, 3, 6]. 
Анатомо-физиологическая близость тка-
ней пародонта и пищеварительного тракта, 
общность иннервации и гуморальной регу-
ляции создают предпосылки для вовлече-
ния тканей пародонта в патологический 
процесс при патологии органов пищеваре-
ния [1, 8, 9]. Исследование патогенетиче-
ских взаимосвязей и взаимовлияний ВЗП 
и ГЭРБ у больных воспалительными за-
болеваниями пародонта является актуаль-
ной проблемой, как для стоматологии, так 
и для гастроэнтерологии. 

В настоящее время принята концеп-
ция единой желудочно-кишечной диффуз-
ной эндокринной системы, принимающей 
участие в регуляции функций органов пи-
щеварения [4]. Накоплено много данных 
о желудочно-кишечных гормонах, которые 
секретируются клетками, расположенными 
в тканях желудочно-кишечного тракта [4, 
7]. В связи с этим особый интерес представ-
ляет изучение компонентов диффузной ней-
роэндокринной системы (дЭС) эпителио-
цитов десны у больных ВЗП на фоне ГЭРБ, 
которое может быть использовано в целях 
клинической диагностики, эффективности 
лечения и прогноза воспалительных забо-
леваний пародонта [2, 5].

Цель исследования
Определение новых диагностических 

критериев воспалительных заболеваний 
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пародонта на фоне ГЭРБ на основе анализа 
клинико-лабораторных, морфологических 
и иммуногистохимических методов иссле-
дования.

материалы и методы исследования

Обследовано 160 больных, из них 60 пациен-
тов с гингивитом и пародонтитом на фоне неэрозив-
ной формы ГЭРБ (НГЭРБ); 40 больных гингивитом 
и пародонтитом на фоне эрозивной ГЭРБ (ЭГЭРБ); 
40 больных гингивитом и пародонтитом без патологии 
пищевода, группу сравнения составили 20 практиче-
ски здоровых лиц. Больные и здоровые обследованы 
в динамике по единой программе, включающей клини-
ческие методы исследования. Формулировка диагноза 
ХГП проводилась на основании систематики заболе-
ваний пародонта, принятой на xVI Пленуме Всесоюз-
ного общества стоматологов (1983). Всем пациентам 
проводили комплексное клинико-рентгенологическое 
обследование пародонта. диагноз ГЭРБ устанавливал-
ся на основе результатов комплексного клинико-мор-
фологического обследования и базировался на клас-
сификационных критериях Европейской группы по 
изучению данной патологии в Генвиле (Бельгия, 1997) 
и дополненной на Ix Европейской гастроэнтерологи-
ческой неделе (Амстердам, 2001). При детализации 
эрозивных изменений пищевода использовали Лос-
Анджелесскую систематизацию (1994). Наблюдение 
за больными проводили по единой программе, вклю-
чающей общеклиническое обследование, ультразвуко-
вое исследование органов брюшной полости, ЭГдС, 
общее морфологическое, цитологическое и иммуноги-
стохимическое исследования.

Материал для морфологической диагностики за-
бирали из слизистой оболочки маргинального края 
десны, десневых сосочков. Биопсийный материал 
фиксировался в 10 %-м забуференном нейтральном 
формалине в течение 24 часов с последующей про-
мывкой в проточной воде в течение суток. После фик-
сации материал обезвоживался и заливался в парафин. 
для обзорного гистологического изучения депарафи-

нированные серийные срезы толщиной 5–7 мкм окра-
шивали гематоксилином-эозином. Парафиновые срезы 
толщиной 4–6 мкм помещали на предметные стекла, 
покрытые пленкой из поли-L-лизина (Sigma). Имму-
ногистохимическое исследование проводили с ис-
пользованием моноклональных мышиных антител 
к NO-синтазе(1:150, Novocastra, Великобритания), 
к эндотелину-1 (1:200, Sigmа,St.Louis, USA), к мелато-
нину (1:1000, CIDtechRes. Comp). Верификацию кле-
ток, иммунопозитивных к NO-синтазе, мелатонину, 
эндотелину-1 проводили по протоколу: «Одноэтапный 
с демаскировкой антигена (трипсинизацией) на пара-
финовых срезах». Морфометрический анализ прово-
дили с помощью программы компьютерного анализа 
изображений «Видео Тест-Морфология 5,0» Статисти-
ческую обработку результатов проводили с помощью 
пакета программ Statistica-6,0 и Excel, с использова-
нием критериев достоверности Стьюдента и Манна-
Уитни. Определяли среднее и стандартное отклонение 
среднего, коэффициент корреляции Пирсона.

Результаты исследования  
и их обсуждение

Проведенный анализ клинической кар-
тины гингивита и пародонтита на фоне раз-
личных форм ГЭРБ свидетельствует о том, 
что основными жалобами больных, застав-
ляющими обратиться к стоматологу, явля-
лось: кровоточивость десен, неприятный 
запах изо рта и наличие зубных отложений. 
Предпринятая нами попытка выделить ка-
кие-либо значимые клинические симптомы 
или диагностические критерии, позволяю-
щие дифференцировать заболевания паро-
донта, отягощенные ГЭРБ, не увенчалась 
успехом. Отличительные признаки заболе-
ваний пародонта у больных ГЭРБ были по-
лучены только на основании иммуногисто-
химических и морфологических методов 
исследования эпителиоцитов десны.

Показатели нейроэндокринных клеток десны, иммунопозитивных к NO-синтазе, 
мелатонину и эндотелину-1 у пациентов с ВЗП на фоне ГЭРБ

Группы пациентов NO-синтаза-
иммунопозитивные 

клетки 

мелатонин-им-
мунопозитивные 

клетки 

эндотелин-1-
иммунопозитивные 

клетки 
Пациенты с ВЗП
на фоне ЭГЭРБ

ХКГ, n = 10 8,90 ± 0,34*# 25,04 ± 4,81# 10,00 ± 1,25#
ХГП-л, n = 10 9,29 ± 0,37# 33,98 ± 4,11# 25,04 ± 2,69*#
ХГП-ср, n = 10 18,89 ± 1,15*# 6,27 ± 1,40*# 42,89 ± 3,06*#
ХГП-т, n = 10 27,24 ± 1,96*# 3,17 ± 0,25*# 45,24 ± 2,64*#

Пациенты с ВЗП 
на фоне НГЭРБ

ХКГ, n = 20 7,08 ± 0,26 19,23 ± 1,51 8,07 ± 0,61
ХГП-л, n = 20 8,28 ± 0,19 30,33 ± 1,53 18,41 ± 1,84
ХГП-ср, n = 10 15,31 ± 1,00 8,84 ± 0,74 22,94 ± 3,41
ХГП-т, n = 10 21,49 ± 2,08 5,48 ± 0,26 30,29 ± 1,45

Пациенты с ВЗП 
без соматической 
патологии

ХКГ, n = 10 5,71 ± 0,38 13,67 ± 2,05 6,71 ± 0,29
ХГП-л, n = 10 6,51 ± 0,21 18,48 ± 0,32 13,62 ± 1,55
ХГП-ср, n = 10 11,14 ± 1,06 12,29 ± 1,47 16,62 ± 1,47
ХГП-т, n = 10 16,62 ± 1,10 5,66 ± 0,40 20,39 ± 1,18

Практически здоровые лица, n=20 4,28 ± 0,50 9,55 ± 0,43 6,02 ± 0,13
П р и м е ч а н и я . *– различия достоверны (p < 0,05) при сравнении с группой пациентов 

с ВЗП на НГЭРБ; # – различия достоверны (p < 0,05) при сравнении пациентов с ВЗП без соматиче-
ской патологии. 
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Анализируя данные анамнеза, можно 
констатировать, что длительность ГЭРБ 
является одним из факторов риска возник-
новения заболеваний пародонта. В 52 % на-
блюдений длительность заболеваний эро-
зивной формой ГЭРБ составляла от 5 до 
10 лет, и при этом значительно увеличива-
лась частота встречаемости пародонтита со 
средне-тяжелым течением (79 %). Частоту 
обострений ЭГЭРБ у подавляющего боль-
шинства больных наблюдали более двух раз 
в год, при этом у 80 % пациентов обостре-
ния совпадали с обострениями заболеваний 
пародонта.

Изучение компонентов дЭС позволи-
ло установить принципиальные различия 
нейроэндокринного статуса в зависимости 
от степени воспалительно-деструктивно-
го процесса в пародонте на фоне различ-
ных форм ГЭРБ (таблица). Хронический 
катаральный гингивит у больных во всех 
обследованных группах был ассоциирован 
с гиперплазией клеток десны, иммунопози-
тивных к мелатонину, тогда как количество 
NO-синтазы и эндотелин-1 иммунопози-
тивных клеток недостоверно отличалось 
от контрольных значений. Важно отметить, 
что хронический катаральный гингивит 
у больных на фоне ЭГЭРБ протекал с по-
вышением всех морфометрических пока-
зателей десны: эндотелина-1, NO-синтазы, 
и мелатонина.

При легкой форме пародонтита наблю-
далось достоверное нарастание эндотели-
на-1, по сравнению с показателями ВЗП 
соматической патологии. Многократное 
увеличение количества эндотелина-1 про-
дуцирующих клеток регистрировали при 
пародонтите тяжелой степени у больных на 
фоне НГЭРБ и ЭГЭРБ. 

Гиперплазию мелатонин – иммунопози-
тивных клеток десны мы наблюдали только 
при гингивите и пародонтите легкой степе-
ни. Результаты исследований дают основа-
ние полагать, что гиперплазия мелатонин-
продуцирующих клеток десны, вероятно, 
имеет протективное значение, направлен-
ное на ограничение катарального воспали-
тельного процесса в пародонте. Нарастание 
воспалительно-деструктивного процесса 
у пациентов со средне-тяжелыми формами 
пародонтита характеризовалось статистиче-
ски значимыми изменениями всех анализи-
руемых клеток дЭС, более выраженных при 
сочетании с эрозивным эзофагитом. Так, 
при пародонтите тяжелой степени на фоне 
ЭГЭРБ прогрессировала гипоплазия клеток 
иммунопозитивных к мелатонину с угне-
тением его продукции в два раза по срав-
нению с контрольными значениями. Уста-
новлена прямая высокая корреляционная 

связь между значениями РМА и величиной 
морфометрических показателей эпителио-
цитов десны, продуцирующих NO-синтазу, 
(r = 0,822) и эндотелин-1 (r = 0,885) при 
пародонтите тяжелой степени (р < 0,05). 
В свою очередь угнетение синтеза мелато-
нина при средней и особенно тяжелой сте-
пенях тяжести пародонта приводит к сры-
вам механизмов адаптации, способствуя 
прогрессированию деструкции тканей па-
родонта. Возможно, данные эффекты опо- 
средованы через угнетение пролиферации 
и активации апоптоза. Результаты корре-
ляционного анализа свидетельствуют о на-
личии обратной высокой корреляционной 
связи между количественной плотностью 
NO-синтаз-продуцирующих клеток и коли-
чеством мелатонина r = – 0,817 (р < 0,05) 
у больных на фоне ЭГЭРБ. Полученные 
данные согласуются с результатами ранее 
проведенных исследований, в которых по-
казано, что количество мелатонин-секрети-
рующих клеток снижается на фоне нараста-
ния воспалительного процесса [5]. 

Полученные нами данные свидетель-
ствуют об активном участии клеток дЭС па-
родонта в механизмах регуляции воспали-
тельно-деструктивных процессов полости 
рта. Заболевания пищевода способствуют 
прогрессированию заболеваний пародонта. 
Результаты иммуногистохимических иссле-
дований эпителиоцитов десны свидетель-
ствуют о более выраженном воспалитель-
ном поражении пародонтального комплекса 
у больных ГЭРБ в сравнении с пациентами 
без патологии пищевода. При хроническом 
катаральном гингивите маркеры диффузной 
эндокринной системы эпителиоцитов дес-
ны изменяются незначительно, показывая 
высокие компенсаторные возможности эпи-
телия на этой стадии заболевания. 

При пародонтите тяжелой степени на-
блюдается срыв механизмов адаптации 
тканей пародонта, который выражается 
в снижении количества мелатонин им-
мунопозитивных клеток и в увеличении 
количества эпителиоцитов десны, секре-
тирующих эндотелин-1 и синтазу оксида 
азота, что влечет за собой угнетение репа-
ративных и прогрессирование деструктив-
ных процессов в тканях пародонтального 
комплекса. для пациентов с пародонтитом 
средней и тяжелой степеней на фоне ГЭРБ 
характерны более тяжелые клинические из-
менения в тканях пародонта, которые под-
тверждаются результатами иммуногистохи-
мических исследований.

заключение
Выявленные изменения компонентов 

дЭС коррелируют со степенью тяжести 
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воспалительных заболеваний пародонта. 
диагностика степени тяжести воспали-
тельных заболеваний пародонта может 
быть достигнута не только на основании 
традиционных клинико-лабораторных ис-
следований, но и с учетом результатов 
иммуногистохимического исследования 
эпителиоцитов десны, продуцирующих 
мелатонин, синтазу оксида азота и эндо-
телин-1. Ведущее значение в прогрессиро-
вании воспалительно-деструктивных по-
ражений тканей пародонта на фоне ГЭРБ 
принадлежит гипоплазии мелатонин им-
мунопозитивных клеток и повышению ко-
личества NO-синтаз и эндотелин-1 имму-
нопозитивных эпителиоцитов.
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