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АННОТАЦИЯ
Цель. Определить диагностическую значимость белков острой фазы воспаления в динамике беременности при 
кариесе зубов и хроническом генерализованном пародонтите (ХГП) легкой и средней степени тяжести. 
Материалы и методы. В работу включены результаты обследования 97 беременных женщин (возраст 18-35 лет). 
В зависимости от сопутствующих стоматологических заболеваний были сформированы три группы: 1-я группа 
(n=35) беременные, страдающие кариесом зубов, 2-я группа (n=31) беременные с ХГП легкой и средней степени 
тяжести и контрольная группа (n=31) – беременные без стоматологической, акушерской и соматической патоло-
гии. Кроме того, у 32 здоровых небеременных женщин (возраст от 18 до 30 лет) также исследовали смешанную 
слюну. В ротовой жидкости с помощью твердофазного иммуноферментного метода определяли концентрацию 
интерлейкина-6 (ИЛ-6) и фактора некроза опухоли-α (ФНО-α). Уровень С-реактивного белка (СРБ) в смешанной 
слюне измеряли с помощью реакции преципитации с использованием диагностической сыворотки. Лабораторные 
исследования проводили в I (8-12 нед.), II (13-27 нед.) и III (28-40 нед.) триместры беременности. 
Результаты. Из всех клинических групп уровень СРБ в ротовой жидкости в течение беременности повышался от 1-ого 
к 3-ему триместру только у беременных 2-й группы. У всех пациенток 2-й группы, вне зависимости от триместра бере-
менности, уровень СРБ в ротовой жидкости при средней степени тяжести ХГП был выше по сравнению с пациентками 
с легкой степенью тяжести. У больных контрольной группы и 1-й группы в динамике беременности уровень ФНО-α в ро-
товой жидкости не изменялся, а ИЛ-6 последовательно возрастал. Во все периоды беременности уровень ФНО-α в ро-
товой жидкости был выше во 2-й группе по сравнению с контрольной группой и 1-й группой. Особенно выраженным это 
различие было в 3-ем триместре. По сравнению с контрольной группой у пациенток 2-й группы в ротовой жидкости ИЛ-6 
повышался уже в 1-ом триместре в 3,5 раз (p<0,05), во 2-ом триместре – в 4 раза (p<0,05) и в 3-ем триместре – в 6 раз 
(p<0,05). Проведение корреляционного анализа связи между концентрацией СРБ, ИЛ-6 и ФНО-α в ротовой жидкости 
у беременных женщин с ХГП легкой и средней степени тяжести, с одной стороны, и индексом РМА, с другой, выявило 
тесную прямую связь между показателями. В контрольной и 1-й группах связь между белками острой фазы воспаления, 
провоспалительными медиаторами и индексом КПУ, индексом РМА была слабой и статистически незначимой.
Заключение. При беременности от 1-ого к 3-ему триместру в ротовой жидкости повышается концентрация ИЛ-6. У 
беременных женщин с кариесом зубов определение в ротовой жидкости СРБ, ИЛ-6 и ФНО-α не имеет диагности-
ческой значимости для характеристики активности кариозного поражения зубов. Повышенное содержание СРБ, 
провоспалительных медиаторов ИЛ-6 и ФНО-α в ротовой жидкости у беременных женщин с ХГП отражает тяжесть 
стоматологического заболевания, что позволяет получить дополнительные оценочные критерии для характеристи-
ки заболевания.
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ABSTRACT
Aim. To determine the diagnostic significance of acute phase reactants in mild and moderate dental caries and chronic 
generalized periodontitis (CGP) in the course of pregnancy.
Materials and methods. 97 pregnant women aged from 18 to 35 were examined. Group 1 (n=35) consisted of pregnant 
women suffering from dental caries, group 2 (n=31) consisted of pregnant women suffering from mild and moderate CGP, 
and a control group (n=31) – pregnant women with physiological pregnancy and without dental pathology. The results 
of the laboratory assessment of oral fluid in 32 healthy nonpregnant female donors aged from 18 to 30 were taken into 
account. In the oral fluid, the concentration of interleukin-6 (IL-6) and tumor necrosis factor-α (TNF-α) was evaluated using 
a solidphase immunoenzyme method. The content of C-reactive protein (CRP) in the oral fluid was characterized by a 
precipitation reaction with a diagnostic serum. Laboratory studies were performed in all the trimesters of pregnancy: I – 
8-12 weeks, II – 13-27 weeks, III – 28-40 weeks of gestation.
Results. Only in pregnant women of the group 2, the content of CRP in the oral fluid systematically increased from the 
1st to 3rd trimester in the dynamics of the gestational period. During all three trimesters the patients of the 2nd group 
suffering from moderate CGP demonstrated higher levels of CRP in the oral fluid than the patients with mild CGP. Patients 
of the control group and group 1 in the course of pregnancy, the level of TNF-α in the oral fluid did not change, and IL-6 
consistently grew up. During all pregnancy periods, the level of TNF-α in the oral fluid was higher in group 2 than in the 
control group and group 1. Especially significant this difference was in the 3rd trimester. Compared to the control group, 
in patients of group 2 the content of IL-6 in the oral fluid increased 3,5 times in the first trimester (p<0,05), 4 times in the 
second trimester (p<0,05) and 6 times in the third trimester (p<0,05). Correlation analysis of the concentration of CRP, IL-6 
and TNF-α in the oral fluid of pregnant women with mild and moderate CGP, on the one hand, and the PMA index, on the 
other, revealed a close direct relationship between the indices. In the control group and group 1, the association between 
the acute phase reactants, the proinflammatory mediators and the CFR index, the PMA index was weak and statistically 
insignificant. 
Conclusion. During pregnancy the concentration of IL-6 in the oral fluid increases from the first to the third trimester. In 
pregnant women with dental caries, the determination of CRP, IL-6 and TNF-α in oral fluid is not of diagnostic significance 
for the characteristics of the activity of carious lesions of teeth. The increased content of CRP, proinflammatory mediators 
IL-6 and TNF-α in the oral fluid of pregnant women with CGP reflects the severity of the dental disease, which allows 
obtaining additional assessment criteria for characterizing the disease. 

Keywords: pregnancy, oral fluid, chronic generalized periodontitis, dental caries, C-reactive protein, cytokines

Âведение
Высокая распространенность и рост интенсив-

ности кариеса зубов, тяжести воспалительных 
заболеваний пародонта у женщин при беременно-
сти при низкой мотивированности пациенток к ле-
чению, представляет собой большую социальную 
проблему [1, 2, 3]. Белки, синтез которых неспец-
ифически увеличивается в ответ на воспаление 
и повреждение, называются «белками (реактан-
тами) острой фазы воспаления». Во время бере-
менности синтез белков острой фазы воспаления 
повышается, что может изменить диагностиче-
скую значимость определения их концентрации 
в биологических средах при воспалительных сто-
матологических заболевания. Воспаление прояв-
ляется рядом местных и системных клинических, 
биохимических и клеточных изменений, называ-
емых по совокупности «реакцией острой фазы». 
На течение воспалительной реакции оказывают 
влияние многие органы и ткани, главным образом 
с помощью промежуточных метаболитов. Основ-
ным из этих органов выступает печень. С нача-
лом воспалительного процесса любого характера 
и локализации в организме в печени изменяется 
скорость синтеза определенных видов белков, на-

пример С-реактивного белка (СРБ) [4]. СРБ явля-
ется наиболее чувствительным из белков острой 
фазы воспаления, его концентрация быстро повы-
шается при воспалении. СРБ активирует моноци-
ты, систему комплемента и фагоцитоз, вызывая 
раннее неиммунное удаление грам-отрицатель-
ной бактериемии и продуктов распада тканей [5]. 
Последовательное повышение СРБ указывает на 
продолжение патологического процесса или на-
личие осложнений. Активные, затяжные хрониче-
ские инфекционные стоматологические заболе-
вания типа гингивита и пародонтита, могут также 
вызвать повышение СРБ [6]. 

Изменения синтеза СРБ происходят также при 
участии цитокинов, выделяемых преимуществен-
но макрофагами, а также фибробластами, эндоте-
лиальными и эпителиальными клетками. Из более 
чем 20 различных цитокинов интерлейкин 6 (ИЛ-6) 
и фактор некроза опухоли-альфа (ФНО-α) особен-
но важны в запуске реакции острой фазы воспале-
ния [7]. В ответ на выделение провоспалительных 
цитокинов, главным образом ИЛ-6, активируется 
синтез СРБ в печени [5]. Поскольку при беремен-
ности синтез СРБ печенью, провоспалительных 
цитокинов клетками крови и соединительной тка-
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ни, а тем более при стоматологических заболева-
ниях инфекционной бактериальной природы име-
ет особенности, то целью работы явилось опреде-
лить диагностическую значимость белков острой 
фазы воспаления в динамике беременности при 
кариесе зубов и хроническом генерализованном 
пародонтите легкой и средней степени тяжести. 

Цель исследования: определить диагности-
ческую значимость белков острой фазы воспале-
ния в динамике беременности при кариесе зубов 
и хроническом генерализованном пародонтите 
(ХГП) легкой и средней степени тяжести.

Материалы и методы 
В работу включены результаты обследования 

97 беременных женщин (возраст 18-35 лет). В за-
висимости от сопутствующих стоматологических 
заболеваний были сформированы три группы: 1-я 
группа (n=35) беременные, страдающие кариесом 
зубов, 2-я группа (n=31) беременные с ХГП легкой 
и средней степени тяжести и контрольная группа 
(n=31) беременные без стоматологической, аку-
шерской и соматической патологии. Кроме того, 
у 32 здоровых небеременных женщин (возраст 
от 18 до 30 лет) также исследовали смешанную 
слюну. Лабораторные исследования проводили в 
I (8-12 нед.), II (13-27 нед.) и III (28-40 нед.) триме-
стры беременности. В 1-й группе средний возраст 
пациенток составлял 26,9±1,4 лет, во 2-й группе 
соответствовал 29,4±1,2 лет и в контрольной груп-
пе был 27,1±1,3 лет. Возрастных различий у паци-
енток трех групп не наблюдалось. 

При обследовании у беременных пациенток 
оценивали стоматологический статус, в ротовой 
жидкости определяли концентрацию СРБ, ИЛ-6 и 
ФНО-α. 

При включении пациенток в группы руковод-
ствовались следующими критериями: наличие 
беременности; постановка пациентки на учет в 
женскую консультацию в сроки от 8 до 12 нед. (1-й 
триместр); осмотр стоматологом в 1-ом триме-
стре; для включения в 1-ю группу установка диа-
гноза кариеса зубов, во 2-ю группу – ХГП легкой 
и средней степени тяжести; информированное 
добровольное согласие на стоматологический мо-
ниторинг в течение беременности. Критерими ис-
ключения пациенток из клинических групп были: 
декомпенсация соматической патологии; геста-
ционные осложнения во 2-ом и 3-ем триместрах; 
неявка к стоматологу во 2-ом и 3-ем триместрах 
беременности.

Для характеристики стоматологического ста-
туса использовали следующие индексы: индекс 
КПУ (кариес-пломба-удаление), папиллярно-мар-
гинально-альвеолярный индекс (РМА).

У женщин для обследования ротовую жидкость 
собирали натощак, утром с 9 до 11 часов, когда на-
блюдается максимальная интенсивность слюноот-
деления, в течение 5 минут путём сплёвывания в 
стерильную стеклянную пробирку. Предваритель-

ная стимуляция секреции слюны отсутствовала. 
Необходимый объем ротовой жидкости составлял 
20 мл и более. Далее в течение 15 минут содер-
жимое пробирки центрифугировали (8000 об./мин) 
и отделяли супернатант как надосадочную жид-
кость. Переливали супернатант в пластиковые 
пробирки с последующим хранением при темпе-
ратуре − 30°С. С помощью твердофазного имму-
ноферментного метода в ротовой жидкости паци-
енток определяли концентрацию. Концентрацию 
ИЛ-6 и ФНО-α в смешанной слюне измеряли ме-
тодом иммуноферментного анализа с использова-
нием соответствующих тест-систем (Вектор-Бест, 
Россия). Количественную оценку содержания ве-
ществ в жидкости осуществляли на фотометре 
Multilabel Counter 1420 Victor (Финляндия). При 
определении ФНО-α использовали набор реакти-
вов «α-ФНО-ИФА-БЕСТ» (ЗАО «ВЕКТОР-БЕСТ», 
г. Новосибирск), ИЛ-6 – набор реактивов «ИЛ-6-И-
ФА-БЕСТ» (ЗАО «ВЕКТОР-БЕСТ», г. Новосибирск). 

Концентрацию СРБ в смешанной слюне (в %) 
измеряли путем реакции преципитации с исполь-
зованием диагностической сыворотки по методу 
В.С. Крамарь, Е.О. Кравцова (1995). 

В всех группах доля первобеременных была 
45,7%, 54,8% и 45,2%, а повторнобеременных – 
54,3%, 45,2% и 54,8%, соответственно. 

Статистический анализ результатов исследо-
вания проводили с помощью программы Statistica 
10 (StatSoft, США). 

Результаты и обсуждение
У пациенток клинических групп стоматологиче-

ский статус оценивали в динамике гестационного 
периода (табл. 1). У женщин контрольной группы 
стоматологическая патология отсутствовала, о 
чем свидетельствовали низкие значения индекса 
КПУ и нулевые величины пародонтального индек-
са РМА. 

В 1-й группе в 1-ом и 2-ом триместрах бере-
менности индексы КПУ имели близкие величины и 
колебались в диапазоне от 7 до 12, а в 3-ем триме-
стре индекс возрастал на 41% (p<0,05). Величина 
индекса КПУ в 1-ом триместре в основном опре-
делялась числом зубов с кариозными полостями 
(К=5,66±0,4). Во 2-ом триместре после проведен-
ных лечебных мероприятий величина КПУ в боль-
шей степени зависела от числа запломбирован-
ных зубов (П=6,72±0,5). В 3-ем триместре индекс 
КПУ возрастал за счет повышения числа кариоз-
ных зубов. Индекс РМА имел низкие значения, что 
свидетельствовало об отсутствии воспалительной 
патологии пародонта у пациенток 1-й группы. 

Во 2-й группе в течение всего периода наблю-
дения величины КПУ были низкими, что опреде-
лялось отсутствием активного течения кариеса 
зубов. Величина индекса КПУ в большей степени 
зависела от количества удаленных зубов. В тече-
ние всей беременности непломбированные ка-
риозные полости либо отсутствовали, либо были 
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единичными. Планомерный рост индекса РМА с 
высокими значениями в 3-ем триместре отражал 
усиление воспалительных процессов в пародонте 
при беременности. 

Концентрация СРБ у здоровых доноров в рото-
вой жидкости варьировала от 0,72 до 3,15%, сред-
нее значение 1,84±0,11%. Уровень СРБ в смешан-
ной слюне беременных изучаемых групп отражен 
в таблице 2. В контрольной группе имело место 
нормальное содержание СРБ в смешанной слю-
не, мало отличающееся от аналогичного показа-
теля здоровых доноров.

В 1-й группе при кариесе зубов концентрация 
СРБ в смешанной слюне по сравнению со здо-
ровыми донорами и контрольной группой имела 
близкую величину и не изменялась в динамике 
гестационного периода (табл. 2). Следовательно, 
при кариесе зубов СРБ ротовой жидкости не име-
ла диагностической значимости и не отражала те-
чения стоматологического заболевания. 

Во 2-й группе уже в 1-ом триместре по срав-
нению со здоровыми донорами и контрольной 
группой концентрация СРБ была выше на 28,3% 
(p<0,05) и 26,9% (p<0,05) соответственно. В дина-
мике гестационного периода изучаемый показа-
тель последовательно повышался от 1-ого к 3-ему 
триместру на 57,6% (p<0,05). Во 2-ом триместре 
по сравнению со здоровыми донорами и кон-
трольной группой концентрация СРБ была выше 
на 54,3% (p<0,05) и 80,9% (p<0,05), а в 3-ем три-
местре – в 2,0 (p<0,05) и 2,0 раза (p<0,05) соответ-
ственно. Следовательно, во 2-й группе наличие 

ХГП приводило к повышению в смешанной слюне 
уровня СРБ.

У пациенток 2-й группы вне зависимости от 
триместра беременности концентрация СРБ в 
ротовой жидкости при средней степени тяжести 
ХГП была выше по сравнению с легкой степенью 
тяжести заболевания: в 1-ом триместре на 53,4% 
(p<0,05) (3,13±0,37% и 2,04±0,27%), во 2-ом триме-
стре на 44,9% (p<0,05) (3,68±0,42% и 2,54±0,33%), 
в 3-ем триместре на 36,5% (p<0,05) (4,11±0,49% и 
3,01±0,44%). Во 2-й группе в 3-ем триместре бе-
ременности при средней степени тяжести ХГП со-
держание СРБ в смешанной слюне имело самое 
высокое значение (4,11±0,49%). Следовательно, 
уровень СРБ в ротовой жидкости у беременных 
отражал тяжесть и течение ХГП.

Важнейшими медиаторами острой фазы вос-
паления являются ИЛ-6 и ФНО-α. У здоровых до-
норов в ротовой жидкости содержание ФНО-α со-
ставило 33,4±2,6 пг/мл, а ИЛ-6 – 0,89±0,06 пг/мл. 
При попадании в организм чужеродного белка-ан-
тигена (микроорганизм, его токсин) уже в течение 
первых 2-3 часов указанные провоспалительные 
медиаторы достигают максимальной концентра-
ции в крови [8]. У больных контрольной группы и 1 
группы в динамике беременности уровень ФНО-α 
в ротовой жидкости не изменялся, а ИЛ-6 после-
довательно возрастал (табл. 3).

ФНО-α относится к цитокинам Th1–типа, по-
вышение которых в биологических жидкостях для 
беременных женщин является нежелательным. 
Во все периоды беременности уровень ФНО-α 

Таблица 2 / Table 2 
Содержание СРБ в ротовой жидкости (%) (M±m) у пациенток клинических групп

Content of CRP in the oral fluid in patients of clinical groups, (%) (M±m)

Триместр беременности 1 группа (n=35) 2 группа (n=31) Контрольная 
группа (n=31)

1 (8-12 нед.) 1,92±0,24 2,36±0,35* 1,86±0,15
2 (13-27 нед.) 1,99±0,19 2,84±0,42*" 1,57±0,13
3 (28-40 нед.) 1,98±0,21 3,72±0,38*" 1,83±0,14

Примечание: * -  статистически значимые отличия при p<0,05 по сравнению со здоровыми 
донорами, ° - по сравнению с контрольной группой.

Таблица 1 / Table 1
Характеристика стоматологического статуса у беременных женщин 

клинических групп
Characteristics of dental status in pregnant women clinical groups

Триместр 
беременности Показатель 1-я группа (n=35) 2-я группа (n=31) Контрольная 

группа (n=31)
1-й (8-12 нед.)

Индекс РМА
(M±m)

5,4±0,46 35,4±2,56 0
2-й (13-27 нед.) 6,2±0,31 44,2±1,74* 0
3-й (28-40 нед.) 6,5±0,45 58,7±1,65*º 0
1-й (8-12 нед.)

Индекс КПУ
(M±m)

9,17±0,2 1,44±0,12 1,7±0,3
2-й (13-27 нед.) 9,57±0,4 1,58±0,13 1,7±0,3
3-й (28-40 нед.) 12,93±0,7*º 1,71±0,16 1,8±0,2

Примечание: * -  статистически значимые отличия при p<0,05 по сравнению со здоровыми 
донорами, ° - по сравнению с контрольной группой.
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в ротовой жидкости был выше во 2-й группе по 
сравнению с контрольной группой и 1-й группой. 
Особенно выраженным это различие было в 3-ем 
триместре. ФНО-α посредством стимуляции осте-
окластов активирует процессы остеорезорбции. 
Значительное и длительное повышение уровня 
ФНО-α в биологических средах ротовой полости 
вносит дисбаланс между остеорезорбирующей 
функцией остеокластов и остеообразующей функ-
цией остеобластов в сторону гиперактивации пер-
вых [9].

Таким образом, провоспалительный цитокин 
ФНО-α в динамике беременности у пациенток с 
ХГП легкой и средней степени тяжести имел не-
благоприятную динамику к повышению, что носи-
ло патогенный характер ввиду его цитотоксическо-
го действия на плод. 

Физиологическое значение ИЛ-6 заключает-
ся в активации гуморальных иммунных реакций, 
опосредованных В-лимфоцитами. Содержание 
ИЛ-6 в смешанной слюне повышалось в течение 
беременности в контрольной и 1-й группах с оди-
наковой выраженностью, различия отсутствова-
ли. ИЛ-6 является проактиватором дифференци-
ровки B-лимфоцитов, способствует образованию 
плазматических клеток с последующей секрецией 
иммуноглобулинов, реализации функции компле-
мента и секреции хемотоксических факторов [10, 
11]. По сравнению с контрольной группой у паци-
енток 2-й группы в ротовой жидкости ИЛ-6 повы-
шался уже в 1-ом триместре в 3,5 раза (p<0,05), во 
2-ом триместре – в 4 раза (p<0,05) и в 3-ем триме-
стре – в 6 раз (p<0,05). 

Проведение корреляционного анализа связи 
между концентрацией СРБ, ИЛ-6 и ФНО-α в рото-
вой жидкости у беременных женщин с ХГП легкой 
и средней степени тяжести, с одной стороны, и 
индексом РМА, с другой, выявило тесную прямую 
связь между показателями. Итак, у беременных 
женщин с ХГП легкой и средней степени тяже-
сти повышенное содержание провоспалительных 
медиаторов ФНО-α и ИЛ-6, СРБ в ротовой жид-
кости отражает активность разрушающих паро-
донт воспалительно-деструктивных процессов. В 

контрольной и 1-й группах связь между белками 
острой фазы воспаления, провоспалительны-
ми медиаторами и индексом КПУ, индексом РМА 
была слабой и статистически незначимой (p>0,05). 
Следовательно, определение СРБ, ИЛ-6 и ФНО-α 
в ротовой жидкости у беременных женщин с кари-
есом зубов является неинформативным. 

Заключение
При беременности от 1-ого к 3-ему триместру в 

ротовой жидкости повышается концентрация ИЛ-
6. 

У беременных женщин с кариесом зубов опре-
деление в ротовой жидкости СРБ, ИЛ-6 и ФНО-α 
не имеет диагностической значимости для харак-
теристики активности кариозного поражения зу-
бов. 

Повышенное содержание СРБ, провоспали-
тельных медиаторов ИЛ-6 и ФНО-α в ротовой 
жидкости у беременных женщин с ХГП отража-
ет тяжесть стоматологического заболевания, что 
позволяет получить дополнительные оценочные 
критерии для характеристики заболевания.
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