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Резюме

Выявлены особенности цитокинового статуса местно-
го иммунитета полости рта при красном плоском лишае 
слизистой оболочки полости рта. Изменения цитокиново-
го профиля проявляются повышением в ротовой жидкос-
ти количественного содержания цитокинов у пациентов 
с красным плоским лишаем слизистой оболочки полости 
рта. Данные сравнительного анализа между коэффициен-
тами соотношения провоспалительных и противовоспа-
лительных цитокинов отражают дисбаланс цитокинового 
профиля полости рта при этом заболевании.
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Summary

The features of the cytokine status of local immunity of the 
oral cavity with lichen ruber planus of the oral mucosa have 
been revealed. Changes in cytokine profi le demonstrated in-
crease in oral fl uid quantifi cation of cytokines in patients with 
lichen ruber planus of the oral mucosa. This comparative anal-
ysis of the coeffi cients of correlation of proinfl ammatory and 
antiinfl ammatory cytokines, confi rms cytokine misbalance the 
oral cavity. 
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В настоящее время общепризнанное значение в раз-
витии красного плоского лишая (КПЛ) слизистой обо-
лочки полости рта (СОПР) придается иммунологической 
составляющей, лежащей в основе данного заболевания. 
Обнаружены изменения различных звеньев иммунной 
системы при исследовании периферической крови, изу-
чены иммунные реакции, протекающие в слизистой 
больных КПЛ [3-5, 8-10, 12].

Анализируя данные литературы, мы нашли единич-
ные сообщения, касающиеся участия системных имму-
ноцитокиновых механизмов в патогенезе КПЛ СОПР [4, 
5, 8, 13], что не позволяет с уверенностью подтвердить 
или исключить патогенетическую роль системных нару-
шений цитокинового профиля в развитии КПЛ СОПР.

Особенностью местного иммунитета является не толь-
ко продукция slgA, но и наличие уникального для каждо-
го органа набора клеточных популяций, продуцирующих 
определенный спектр цитокинов [6]. Количественное 
содержание цитокинов в ротовой жидкости подвержено 
значительным колебаниям, что отражает нестабильность 
цитокинового статуса местного иммунитета полости рта 
[2]. Эту чрезвычайную изменчивость интерлейкинового 
статуса может объяснить высокая чувствительность им-
мунокомпетентных клеток к меняющимся условиям мик-
ро- и макроокружения [6, 11].

В настоящее время накоплен материал по содержа-
нию секреторных иммуноглобулинов, лизоцима, белка, 
β-лизинов в ротовой жидкости полости рта и изменение 
их уровней при КПЛ СОПР [7].

Известно, что в основе нарушений иммунного статуса 
при целом ряде заболеваний лежат дефекты в системе цито-
кинов — основных регуляторов процессов пролиферации 
и дифференцировки иммунокомпетентных клеток. Дока-
зано, что многие проявления хронических воспалительных 
заболеваний связаны с продукцией провоспалительных 
цитокинов ИЛ-1β, ИЛ-6, ФНО-α и др. В связи с этими 
данными изучение уровня про- и противовоспалительных 
цитокинов ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-4, ФНО-α и ИФН-γ позволяет 
получить информацию о функциональной активности им-
мунокомпетентных клеток и тяжести воспалительного про-
цесса [1]. Вместе с тем, данных по определению цитокинов 
в ротовой жидкости и изучению их состояния при КПЛ 
СОПР в доступной нам литературе мы не встретили, и их 
роль в патогенезе этого заболевания остается открытой.

Поэтому целью настоящего исследования явилось оп-
ределение профиля провоспалительных и противовоспа-
лительных цитокинов в ротовой жидкости больных КПЛ 
СОПР для изучения их роли в иммунопатогенезе данного 
заболевания.

Материалы и методы
Под наблюдением находилось 66 больных КПЛ СО-

ПР (18 мужчин и 48 женщин — 27,2 и 72,7% соответс-
твенно), средний возраст — 54,2±1,04 г. Длительность 
заболевания составила от 3 мес. до 15 лет. В контроль-
ную группу включены практически здоровые лица (33 
чел.), без воспалительных поражений слизистой оболоч-
ки полости рта в возрасте 52,3±2,5 г.; 8 (24,25%) мужчин 
и 25 (75,7%) женщин.

Из групп наблюдения были исключены лица с тяже-
лыми сопутствующими соматическими и инфекционны-
ми заболеваниями в стадии обострения патологического 
процесса. Критерием исключения явились беременность 
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и лактация, наличие заболеваний слюнных желез, нарко-
тическая и алкогольная зависимость, а также стадия ре-
миссии КПЛ СОПР. Из исследования исключались лица, 
получавшие иммунотропную терапию в течение пред-
шествующих 6 мес.

Комплексное обследование включало исследование в 
ротовой жидкости количественного содержания медиа-
торов иммунитета с провоспалительным — интерлейки-
на-1бета (IL-1β), интерлейкина-6 (IL-6), фактора некроза 
опухоли-альфа (TNF-α), интерферон-гамма (IFN-γ) и с про-
тивовоспалительным действием — интерлейкина-4 (IL-4) 
с использованием твердофазного иммуноферментного 
метода в соответствии с инструкциями производителя 
(ЗАО «Вектор - Бест», г. Новосибирск). Количественное 
содержание цитокинов выражали в пг/мл.

Результаты и обсуждение
До начала лечения средние значения всех изучаемых 

цитокинов в ротовой жидкости у больных КПЛ СОПР 
были существенно выше, чем у здоровых лиц (контроль-
ная группа) (р<0,05). Уровни IL-1β, IL-4, IL-6, TNF-α, 
IFN-γ в ротовой жидкости больных КПЛ СОПР превы-
шали контрольные значения в 2,1-11,9 раза. Повышение 
уровней IL-1β, IL-6, TNF-α и ряда других, очевидно, свя-
зано с активацией клеток Лангерганса, заключающейся в 
усилении секреции указанных цитокинов [8, 13].

Так, уровень провоспалительного цитокина IL-1β в ро-
товой жидкости больных КПЛ СОПР было наибольшим 
и в среднем составил 43,482±2,336 пг/мл, что в 11,94 ра-
за было выше контрольных величин (3,642±0,237 пг/мл) 
(р<0,001).

Подобные, но менее значимые изменения выявлены 
при определении содержания IL-6 в ротовой жидкости 
больных КПЛ СОПР. Так, у здоровых людей содержание 
IL-6 в ротовой жидкости в среднем составило 3,049±0,091 
пг/мл. В то же время у больных КПЛ СОПР уровень дан-
ного цитокина превышал контрольные цифры в 4,1 раза и 
в среднем составил 12,488±0,622 пг/мл (р<0,01).

Как и IL-6, содержание TNF-α в ротовой жидкости 
больных КПЛ СОПР было статистически значимо, и его 
уровень в 4,4 раза превышал аналогичный показатель в 
контрольной группе (р<0,01). Однако у больных КПЛ 
СОПР уровень TNF-α в ротовой жидкости варьировал в 
широких пределах — от 9,2 до 69,3 пг/мл и в среднем 
составил 18,665±1,233 пг/мл.

При оценке уровня противовоспалительного цито-
кина IL-4 в ротовой жидкости обследованных больных 
КПЛ СОПР была выявлена та же картина, что и при оп-
ределении содержания IL-1β, IL-6 и TNF-α. Так, уровень 
IL-4 в ротовой жидкости в среднем составил 1,772±0,081 
пг/мл, что было выше контрольных величин в 2,1 раза 
(контроль — 0,838±0,073пг/мл) (р<0,05). 

Уровень IFN-γ в ротовой жидкости здоровых людей 
(контроль) в среднем составил 1,813±0,187 пг/мл, тогда 
как в ротовой жидкости больных КПЛ СОПР среднее зна-
чение данного медиатора составило 5,945±0,218 пг/мл, 
что было в 3,3 раза выше, чем в контроле (р<0,01).

Результаты исследования соотношения про- и проти-
вовоспалительных цитокинов выявили статистически зна-
чимое повышение коэффициента соотношения IL-1β/IL-4 
и IL-6/IL-4 в ротовой жидкости больных КПЛ СОПР по 
сравнению со здоровыми лицами (контроль). Как извест-

но, про- и противовоспалительные цитокины участвуют 
в патогенезе различных процессов (особенно иммунных, 
воспалительных, опухолевых), обеспечивая взаимную ре-
гуляцию [1].

Так, в ротовой жидкости у больных КПЛ СОПР было 
выявлено наибольшее значение коэффициента соотно-
шения IL-1β/IL-4, средние значения которых состави-
ли 24,538±2,958 усл.ед., что в 5,6 раза было выше, чем 
в ротовой жидкости здоровых людей (4,346±0,663 усл.
ед., р<0,01). Анализ результатов расчета коэффициента 
соотношения IL-6/IL-4 выявил менее существенное из-
менение. Так, соотношение IL-6/IL-4 (7,047±0,803 усл.
ед.) в ротовой жидкости больных КПЛ СОПР было вы-
ше в 1,9 раза по сравнению с контрольными данными 
(3,638±0,539 усл.ед., р<0,05).

Были выявлены значимые корреляционные положи-
тельные связи между показателями про- и противовоспа-
лительных цитокинов у больных КПЛ СОПР в ротовой 
жидкости. В ротовой жидкости между провоспалитель-
ными цитокинами IL-1β, IL-6 и противовоспалительным 
цитокином IL-4 корреляционная связь была положитель-
ной: IL-1β/IL-4 (r=+0,96; р<0,05) и IL-6/IL-4 (r=+0,94; 
р<0,05).

Выводы
В результате проведенного исследования концент-

рации в ротовой жидкости больных КПЛ СОПР про- и 
противовоспалительных цитокинов установлено, что 
уровень их содержания был существенно и достоверно 
выше относительно аналогичных данных у здоровых лиц 
контрольной группы.

Коэффициент соотношения IL-1β/IL-4 и IL-6/IL-4 сви-
детельствует об активности воспалительного процесса в 
слизистой оболочке полости рта у больных КПЛ. Более вы-
сокие уровни концентраций цитокинов в ротовой жидкости 
больных КПЛ СОПР, по сравнению со здоровыми лицами 
(контроль), возможно, связаны с дисбалансом цитокинового 
профиля, что подтверждается корреляционным анализом.

Выявленные при проведении исследования особен-
ности цитокинового профиля местного иммунитета у 
больных КПЛ СОПР играют важную роль в выборе па-
тогенетической терапии, что необходимо учитывать при 
определении диагностической и лечебной тактики.
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