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Проведено исследование ротовой жидкости у 34 пациентов с патологией полости рта. Имели место сдвиги в иммунной 
системе, которые носили различный характер. При воспалительном процессе изменялись показатели иммуноглобулинов, 
антимикробных белков, генетически детерминированных рецепторов.

Ключевые слова: ротовая жидкость, иммунитет, антимикробные белки, воспаление, барьер.

M. M. TSAriNSky, N. M. TSAriNSkAyA

CuRRENT VIEwS ON MECHANISMS TO MAINTENANCE IMMuNITy IN THE ORAL CAVITy

Сhair of  therapeutic stomatology,
сhair of propaedeutics stomatology and preventive maintenance of stomatologic diseases 

Kuban state medical university,  
Russia, 350063, Krasnodar,  Sedina str. 4, tel.: 8 (861) 262-55-92, 262-32-22

The study of oral fluid in 34 patients with the pathology of the oral cavity. There have been changes in the immune 
system, which were different. when the inflammatory process changed rates of immunoglobulins, antimicrobial proteins, genetically 
determined receptors.

Key words: oral fluid, immunity, antimicrobial proteins, inflammation, barrier.

Введение
Наиболее важной линией защиты слизистой оболоч-

ки является ее иммунитет, поддерживаемый в полости 
рта с помощью обширного набора клеточных и гумо-
ральных факторов. Иммунный статус ротовой полости 
определяет не только сохранение целостности ее тка-
ней и сопротивляемости воздействию местной микроф-
лоры у здоровых людей, то также развитие и течение 
различных воспалительных заболеваний (гингивита, па-
родонтита), часто сопровождающихся дискомфортом, 
болевыми ощущениями, изменением сенсорной аффе-
рентации, нарушением жевательной функции; является 
индикатором состояния общего иммунитета организма. 

Цель исследования – обзор современных представ-
лений о механизмах поддержания иммунитета в поло-
сти рта, на основе которых врач-стоматолог любого 
профиля может оценить возможность защитных фун-
кций полости рта у своих пациентов.

Материалы и методы исследования
Проведено иммунологическое исследование ротовой 

жидкости у практически здоровых пациентов и с воспа-
лительными заболеваниями ротовой полости (пародон-
титы, гингивиты, кариес и др.) в количестве 34 человек.

Определяли состояние гуморальных факторов им-
мунной защиты органов полости рта. Все пациенты 

были разделены по возрасту (35–54 года), полу на три 
группы исследования с учетом заболеваний пародон-
та, воспалительных заболеваний полости рта, наличия 
бактериального налета. Период наблюдений составил 
шесть месяцев (табл. 1, 2).

Ротовую жидкость собирали в стерильные пробир-
ки в количестве 5–6 мл натощак или через три-четыре 
часа после еды. 

Из исследуемого материала изготовили мазки, ис-
пользовали предметные стекла, затем осуществили 
окрашивание 1%-ным раствором метиленового синего 
по общепринятой методике, чтобы оценить уровень об-
щих и местных факторов резистентности полости рта 
между собой и их взаимосвязи с гуморальными факто-
рами резистентности организма.

Результаты и их обсуждение
В проведенном исследовании установлено, что 

важными защитными факторами ротовой жидкости яв-
ляются антимикробные белки, по сути, естественные 
антибиотики (host defense peptides) [6, 7].

Эпителий десны продуцирует антимикробные белки 
как постоянно, так и при антигенной активации. К ним 
относят дефенсины (α и β), кателидицин, гистатин. 

Альфа-дефенсины секретируются нейтрофилами, 
имеют слабую активность в отношении микрофлоры  
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Таблица 1 

Распределение больных по возрасту и полу

Пол Возраст (годы) Всего больных35–44 45–54
Мужчины 11 3 14
Женщины 14 6 20

Всего 25 9 34

Таблица 2

Характеристика гуморальных показателей слизистой оболочки полости рта

Группы исследований Заболевание Слюна Десневая жидкость

I группа, n=9
Хронический 
пародонтит

>β и α-дефенсинов
>клеток с TLR генетрически 
детерминированных рецепторов
>дендритных клеток

<иммуноглобулинов lgA
> β-лизинов

II группа, n=12 Бактериальный налет
>клеток Лангерганса

>плазматических клеток

<иммуноглобулинов lgg, 
С3
>лейкоцитов

III группа, n=14
Воспалительные 
заболевания слизистой 
оболочки полости рта

>цитокинов
>гистатина
>лизоцима

<иммуноглобулинов lgМ
>T-лимфоцитов, В-лим-
фоцитов

 Примечание: > – увеличенное количество; < – уменьшенное количество.

полости рта; бета-дефенсины секретируются клетками 
эпителия и являют ся основными антимикробными бел-
ками ротовой полости [6, 7, 8]. К семейству бета-дефен-
синов относят бета-дефенсины 1, 2 и 3, калпротектин 
(калгранулин), адреномедуллин. Активность бета-дефен-
синов выше по отношению к аэробным микроорганизмам.

Бета-дефенсины 1 и 3 секретируются постоянно, 
их уровень возрас тает при воспалительных процессах 
(гингивите, пародонтите), при контакте патогенных бак-
терий с эпителием слизистой оболочки по лости рта. 
Бета-дефенсин 2 является индуцибельным белком и 
секретируется при воздействии микрофлоры (как сим-
бионтной, так и патогенной), цитокинов – медиаторов 
воспаления, в том числе моноцитарного интерлейки- 
на 1. Бета-дефенсины 1 и 2 при отсутствии воспаления 
секретируются в большем количестве в области десне-
вого края, ближе к зоне отложения зубного налета, при 
воспалении пародонта – эпителием сулькулярного от-
дела. Бета-дефенсин 3 пер вично секретируется клет-
ками базального слоя слизистой оболоч ки, усиливая 
клеточный барьер; при пародонтите зона его секре ции 
доходит до клеток поверхностных слоев [7]. 

Кателицидин (LL-37) – антимикробный белок нейтро-
филов, секретирующийся клетками эпителия, нейтро-
филами, моноцитами, Т-лимфоцитами. Кателицидин не 
только проявляет мощную бакте рицидную активность 
против грамотрицательных и грамположительных бак-
терий, безоболочечных вирусов (оспа), но также явля-
ется хемоаттрактантом для клеток иммунной защиты [7]. 

Гистатин – антимикробный белок слюны, оказыва-
ющий преимущественно противогрибковое действие 
(включая Candida albicans) [7]. Он связывается со спе-
цифическим белком мембраны клетки Candida, про-
никает в ее цитоплазму и уничтожает клетку-мишень. 
Активность антимикробных белков в полости рта непо-

стоянна, высоковариабельна, так как зависит от боль-
шого количества различ ных факторов, в частности, 
вида патогенов и их устойчивости к за щитным белкам, 
иммунного статуса, состава внутренней среды. 

Кроме антимикробных белков в ротовой жидкости 
содержатся: лизоцим, лактоферрин, миелопероксида-
за, ионы лития, протеазы, нуклеазы, иммуноглобулины 
(А, g, М).

Основным иммуноглобулином слюны является секре-
торный иммуноглобулин А (slgА), преимущественно lgA2.

Обнаружено, что у людей с дефицитом lgA чаще 
развивается кариес и/или заболевания пародонта.

Было установлено, что у пациентов β-дефенсины се-
кретируются постоянно. Их уровень был выше у пациен-
тов с заболеваниями пародонта, при отсутствии воспали-
тельных процессов в большом количестве β-дефенсины 
обнаружены ближе к зоне отложения зубного налета, при 
воспалении пародонта секретируются эпителием сульку-
лярного отдела, при пародонтите у пациентов зона секре-
ции доходит до клеток поверхностных слоев [7].

Основными этапами защиты полости рта от проник-
новения чужеродных агентов являются барьеры: тка-
невый и клеточный.

Разрушение физического тканевого барьера рас-
познается с помощью генетически детерминированных 
рецепторов (Toll подобных – TLR).

Количество клеток с TLR в слизистой десны значи-
тельно увеличивается у пациентов при хроническом 
периодонтите.

Основными клеточными факторами эпителия сли-
зистой оболочки полости рта при развитии хронических 
воспалительных заболеваний являются Т-лимфоциты, 
макрофаги, дендритные клетки.

Обнаружена существенная роль антигенпрезенти-
рующих дендритных клеток (образуются из моноци тов, 
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Локализация и активность ИКК  
в слизистой оболочке десны у здоровых  

людей и больных пародонтитом.  
Обозначения: CD8 – Т-киллеры,  

СD4 – T-хелперы, B – B-лимфоциты,  
NK – натуральные киллеры,  

CD83+DS – зрелые дендритные клетки,  
PMN – нейтрофилы, mф – макрофаги,  

Oral Biofilm – бактериальный налет

представлены в основном клетками Лангерганса) в 
регуля ции иммунного гомеостаза слизистой оболочки 
ротовой полости. Дендритные клетки захватывают ан-
тиген и мигрируют в лимфоуз лы, где происходят пре-
зентация антигена и активация Т-хелперов (преиму-
щественно Th1), несмотря на относительно низкое их 
ко личество (0,1–2% ИКК в эпителии десны).

Данные свидетельствуют о тесной связи дендрит-
ных клеток с развитием различных воспалительных за-
болеваний (табл. 2). 

Из таблицы установлены различия в содержании 
лизоцима и β-лизинов в слюне, десневой жидкости 
у мужчин и женщин в зависимости от заболеваний и 
пола: с увеличением возраста отмечаются повышение 
β-лизинов и снижение титра лизина слюны, причем 
наибольшие показатели выявлены у женщин в возра-
сте 40–49 лет при развившейся стадии пародонтита.

Повышенное и пониженное содержание иммуногло-
булинов в слюне, особенно секреторного lgА, корректиру-
ет с уровнем лизоцима, что позволяет высказать предпо-
ложение о том, что у больных пародонтитом изменения 
некоторых местных факторов неспецифической рези-
стентности связаны с местными иммунными реакциями.

Наибольшее количество клеток Лангерганса выявле-
но в зонах с неороговевающим эпителием (мягкое небо, 
губы, вентральная по верхность языка), т. е. в зонах с на-
иболее уязвимым тканевым барье ром, наименьшее – в 
участках с ороговевающим эпителием твердо го неба и де-
сны. Контакт с патогенными бактериями (Porphyromonas 
gingivalis) приводит к созреванию и активации дендрит-
ных клеток и последующей активации специфического 
иммунного отве та, секреции факторов воспаления и хе-
мотаксиса, «привлечению» в зону поражения натураль-
ных киллеров, Т-лимфоцитов, нейтрофилов. 

Показано, что в эпителии десны клетки Лангерганса 
чувстви тельны к увеличению бактериального налета. 
Они мигрируют к по верхностному слою десны на ранней 
стадии развития гингивита, выполняя защитную фун-
кцию. Напротив, при переходе гингивита в хроническую 
стадию (после 21 дня) происходит миграция ден дритных 
клеток из таких зон вглубь, к собственному слою слизи-
стой оболочки, при этом они переходят в зрелую форму 
и активи руют лимфоциты в собственном слое (рисунок).

Часто эта реакция со провождается нарушением ба-
ланса между различными формами иммунитета – кле-
точного (Т-хелперы и Т-супрессоры) и гуморально го; 
взаимодействием патогенов с определенными видами 
рецепто ров дендритных клеток и последующем угнете-
нии иммунного отве та, что наблюдается при хрониче-
ском пародонтите. 

При хрониче ском пародонтите, афтозном стомати-
те показано увеличение коли чества зрелых дендрит-
ных клеток в 6 раз, распространение их по всей глуби-
не собственного слоя слизистой оболочки полости рта. 
В определенных условиях дендритные клетки могут 
превращаться в остеокласты, что усугубляет течение 
пародонтита [11]. 

Гуморальную основу неспецифических реакций им-
мунитета в по лости рта составляют:

– цитокины (особенно важны интерферон и хемо-
кины), выделяе мые резидентными фагоцитами, нату-
ральными киллерами, тучны ми клетками;

– антимикробные белки (описанные выше) и антибак-
териальные ферменты (например, пропердин, лизоцим); 

– факторы свертывания плазмы (протеазы), регули-
рующие различ ные функции лейкоцитов;

– система комплемента (исходно неактивные белки 
плазмы; при последовательной их активации в мем-
бране чужеродной клетки формируется канал, наруша-
ющий целостность клеточной стенки, а также образу-
ются факторы воспаления и стимуляции фагоцитоза). 

Эта система может быть активирована посредством 
трех путей: комплексом «антиген – антитело» (классиче-
ский путь), углеводными компонентами микробной клетки 
(лектиновый путь), через связы вание компонента С3 с 
поверхностью микроорганизмов (альтер нативный путь).

Гуморальными факторами специфического иммуни-
тета в поло сти рта, как и во всем организме, являются 
антитела, продуциру емые плазматическими клетками 
(дифференцировавшимися из В-лимфоцитов), и цитоки-
ны, активирующие образование плазматических клеток. 

Местный иммунитет определяется прежде все-
го состоянием иммунитета организма в целом, 
функционировани ем регуляторных систем (нейроэн-
докринный статус) и нагрузкой в данный период (фи-
зической, психоэмоциональной). Недостаточность 
каких-либо механизмов иммунитета (неспецифиче- 
ских – фагоцитов или комплемента или специфических –  
лимфо цитов) может привести к иммунодефициту.

Первичные иммунодефицитные заболевания чаще 
всего генетически детерминированы.

Вторичные иммунодефициты могут быть следст-
вием недостаточ ности питания (витаминов, микро- 
элементов, антиоксидантов), воз действия некоторых 
лекарственных препаратов, в том числе иммуномо-
дуляторов (например, стероидов), некоторых ви русов 
(ВИЧ, гриппа).

Местные факторы, влияющие на иммунитет в поло-
сти рта, – это пре жде всего гигиена полости рта (ежед-
невная чистка зубов, использо вание профилактиче-
ских средств, препятствующих формированию зубного 
налета, – гелей, ополаскивателей). 

Нарушаются микроциркуляция и кровоснабжение 
сли зистой оболочки. С осторожностью нужно относить-
ся к антибактериальным компонентам, входящим в со-
став лечебных и профилак тических средств по уходу 
за полостью рта, поскольку их избыточное действие 
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ИНДУКТОР АПОПТОЗА – БЕЛОК Р53 И ИНСУЛИНОРЕЗИСТЕНТНОСТЬ 
ПРИ МЕТАБОЛИЧЕСКОМ СИНДРОМЕ

Кафедра госпитальной терапии с курсом функциональной диагностики  
ГОУ ВПО «Астраханская государственная медицинская академия» Минздравсоцразвития России,   

Россия, 414004, г. Астрахань, ул. Бакинская, 121, тел. (8512) 735554. E-mail: lena.chernysheva@inbox.ru

Изучались активность индуктора апоптоза – белка р53 и инсулинорезистентность у 270 больных с метаболическим син-
дромом в возрасте от 30 до 60 лет (162 мужчины и 108 женщин). Определяли концентрацию индуктора апоптоза – белка 
р53, содержание инсулина методом иммуноферментного анализа; индекс инсулинорезистентности (HOMA- IR) вычисляли по 
формуле = глюкоза (ммоль/л) х инсулин (мкЕд/мл) / 22,5. У пациентов с метаболическим синдромом увеличена концентрация 
индуктора апоптоза – белка р53 и составляет 1,59 (1,36; 1,91) u/мл. При метаболическом синдроме между концентрациями 
белка р53 и инсулина, содержанием белка р53 и HOMA-IR выявлены сильные положительные корреляционные связи (r+0,7, 
р< 0,05; r+0,84, р< 0,05 соответственно). 
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Apoptosis inductor activity – protein 53 and insulin resistance in 270 patients with metabolic syndrome of the age from 30 to 
60 (162 men and 108 women) was studied. Apoptosis inductor – protein 53 concentration, insulin content by ELISA method were 
determined; index of, insulin resistance (HOMA-IR) was calculated according to formula – glucose (mmol/l) х insulin (mkEd/ml) / 
22,5. Apoptosis inductor – protein 53 concentration is increased in patients with metabolic syndrome and is equal 1,59 (1,36; 1,91) u/
ml. Significant positive contact was revealed in patients with metabolic syndrome between concentration of protein p53 and insulin, 
protein p53 content and HOMA – IR (r+0,7, р< 0,05; r+0,84, р< 0,05).

Key words: apoptosis inductor – protein p53, insulin resistance, metabolic syndrome.

может привести к подавлению симбионтной микро-
флоры и развитию дисбактериоза, что, в свою очередь, 
влияет на иммунитет, поскольку микроорганизмы ока-
зывают позитивное иммуномодулирующее действие 
на иммунную систему полости рта.

При нарушении иммунного статуса полости рта 
врач-стоматолог, по-видимому, должен учитывать на-
личие многочислен ных механизмов регуляции имму-
нитета и обращать внимание как на образ жизни па-
циента (регулярность гигиенических процедур, состав 
используемых средств по уходу за полостью рта, нали-
чие стрессовых нагрузок и т. п.), так и на возможность 
изменения защит ной функции секреторных желез по-
лости рта, состояние нейроэндокринной системы.
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