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метрах МО (число пациентов различных катего-
рий);

– построенная модель позволяет анализиро-
вать изменения в организации исполнения про-
цессов диспансеризации/профсмотров путем 
проведения имитационных экспериментов.

В дальнейшем потребуется расширение модели 
за счет рассмотрения выездных проверок, проводи-
мых с помощью мобильного комплекса врача. Так-
же по мере накопления данных о диспансеризации 
повысится роль различных аналитических проце-
дур, что тоже должно быть отражено в модели. 

Литература
1. Постановление Правительства РФ от 15 апреля 2014 г. 

№ 294 «Об утверждении государственной программы Россий-
ской Федерации "Развитие здравоохранения"». 

2. Приказ Министерства здравоохранения Российской Фе-
дерации от 21 декабря 2012 г. № 1346н «О порядке прохож-
дения несовершеннолетними медицинских осмотров, в том 
числе при поступлении в образовательные учреждения и в 
период обучения в них». 

3. Ермакова С. Э. Управление бизнес–процессами в меди-
цинской организации. – М.: МАКС Пресс, 2009. –150 с. 

4. Кондратьев М. А. Методы прогнозирования и модели 
распространения заболеваний // Компьютерные исследова-
ния и моделирование. – 2013. – Т. 5. № 5. – С. 863–882. 

5. Теплякова Е. Д., Щербаков С. М. Профосмотры и диспан-
серизация: автоматизация учета и отчетности // Вестник но-
вых медицинских технологий. Электронное издание. – 2014. –  
№ 1. – Публикация. 7–14. – URL: http://www. medtsu. tula. 
ru/VNMT/Bulletin/E2014–1/5026. pdf (дата обращения: 
19.12.2014). 

6. Тогунов И. А. Имитационное моделирование как инфор-
мационная технология эффективного управления отношений 
субъектов системы здравоохранения // Информационные тех-
нологии в здравоохранении. – 2001. – № 2–3. – С. 28–29. 

7. Хубаев Г. Н., Щербаков С. М. Конструирование имита-
ционных моделей в экономике и управлении: Монография. – 
Ростов-на-Дону: РГЭУ «РИНХ», 2009. – 176 c. 

8. Хубаев Г. Н., Щербаков С. М., Рванцов Ю. А. Система 
автоматизированного синтеза имитационных моделей на ос-
нове языка UML «СИМ–UML». Свидетельство об официаль-
ной регистрации программы для ЭВМ. № 2009610414. – М.: 
РОСПАТЕНТ, 2009. 

9. Barjis J. Healthcare simulation and its potential areas 
and future trends // SCS M&S Magazine. – 2011. – № 2 (5). –  
Р. 1–6. 

10. Chonde S., Parra C., Chang C. J. Minimizing flow-time 
and time-to-first-treatment in an emergency department through 
simulation / Proceedings of the 2013 winter simulation confere- 
nce. – New Jersey: Institute of electrical and electronics engineers, 
Inc., 2013. – Р. 2374–2385. 

11. Kuljis J., Paul R. J., Stergioulas L. K. Can health care 
benefit from modeling and simulation methods in the same way 
as business and manufacturing has? // Proceedings of the 2007 
winter simulation conference. – IEEE, Piscataway, NJ, 2007. –  
Р. 1449–1453. 

12. Longo F. Emergency simulation: state of the art and futer 
research guidelines // SCS M&S Mag. – 2010. – № 4. – Р. 1–8. 

13. Marshall D. A., Burgos-Liz L., Jzerman M. J. Applying 
dynamic simulation modeling methods in health care delivery 
research-the SIMULATE checklist: Report of the ISPOR simulation 
modeling emerging good practices task force // Value in health. – 
2015. – V. 18. Issue 1. – Р. 5–16. 

14. White D. L., Froehle C. M., Klassen K. J. The effect of 
integrated scheduling and capacity policies on clinical efficiency // 
Prod. oper. manag. – 2011. – № 20 (3) . – Р. 442–455. 

15. Zeltyn S., Marmor Y. N., Mandelbaum avishai and others 
simulation-based models of emergency departments. Operational, 
tactical, and strategic staffing // ACM trans. model. comput.  
simul. – 2011. – № 4. – Р. 25.

Поступила 20.05.2015

УД
К 612.017:616.31/.34

С. Ю. Тытюк1, М. Е. Малышев2, А. К. Иорданишвили1,  

А. В. Васильев3, Ф. А. Карев4

СОСТОЯНИЕ МЕСТНОГО ИММУНИТЕТА ПОЛОСТИ РТА ЛИЦ,  
СТРАДАЮЩИХ ХРОНИЧЕСКИМИ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫМИ  

ЗАБОЛЕВАНИЯМИ КИШЕЧНИКА
1Кафедра челюстно-лицевой хирургии и хирургической стоматологии  

Федерального государственного бюджетного военного образовательного учреждения  
высшего профессионального образования «Военно-медицинская академия имени С. М. Кирова»  

Министерства обороны Российской Федерации,  
Россия, 194044, г. Санкт-Петербург, ул. Академика Лебедева, 6;  

тел. (812) 329-71-36. E-mail: fbvmeda@rambler.ru;  
2ГБУ СПб НИИ скорой помощи им. И. И. Джанелидзе,  

Россия, 192242, г. Санкт-Петербург, ул. Будапештская, 2, лит. А;  
тел. (812) 774-93-67. E-mail: sekr@emergency.spb.ru;  

3кафедра челюстно-лицевой хирургии и хирургической стоматологии  



132

Ку
ба

нс
ки

й 
на

уч
ны

й 
м

ед
иц

ин
ск

ий
 в

ес
тн

ик
 №

 4
 (1

53
) 2

01
5 

Введение
Хотя в структуре заболеваемости органов пи-

щеварительной системы доля хронических вос-
палительных заболеваний кишечника (ВЗК) не-
велика, по тяжести течения и опасным, несущим 
угрозу жизни осложнениям они выдвигаются на 
первый план. В последнее время отмечается рост 
численности ВЗК, к которым относят болезнь Кро-
на (БК) и неспецифический язвенный колит (ЯК). 
Несмотря на многолетнюю историю изучения БК 
и ЯК, их этиология и патогенез до конца не выяс-
нены [1, 9]. Отмечаются системный характер по-
ражения организма, нарушения основных звеньев 
гемостаза и расстройства иммунной системы [8, 
11, 12, 16, 17]. Авторы подавляющего большинс-

тва публикаций указывают на сопровождающую 
ВЗК стоматологическую патологию [3, 5, 7], на-
иболее часто представленную катаральным и 
рецидивирующим афтозным стоматитом, хейли-
том, воспалительными заболеваниями пародон-
та и др., проявляющуюся во многих случаях за-
долго до дебюта кишечной симптоматики. Кроме 
этого отмечают поражения глаз, суставов, кожи, 
которые наряду со стоматологическими заболе-
ваниями, сопутствующими ВЗК, расценивают как 
внекишечные поражения. Изучается взаимосвязь 
внекишечных поражений с характером наруше-
ний в организме на фоне основного заболевания. 
Рассматривается степень вовлеченности в пато-
логический процесс верхнего отдела пищевари-
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тельного тракта при БК и ЯК. В этой связи при-
влекает внимание изучение состояния факторов 
местного иммунитета полости рта, что и послужи-
ло целью настоящего исследования. 

Цель исследования – определение иммуно-
логических параметров местного иммунитета по-
лости рта у пациентов с хроническими воспали-
тельными заболеваниями кишечника. 

Материалы и методы исследования
37 пациентам с верифицированным ВЗК в 

возрасте 35–55 лет, 19 из которых с болезнью 
Крона и 18 – с неспецифическим язвенным коли-
том, проведены клиническое стоматологическое 
обследование и ортопантомография, выполнен 
также комплекс функциональных и лабораторных 
исследований. Контрольные группы составили 17 
человек без ВЗК и заболеваний слизистой полос-
ти рта и пародонта, а также 15 больных без ВЗК с 
пародонтитом различной степени тяжести. 

В рамках функциональных исследований про-
изведены реография тканей пародонта по тетра-
полярной методике с использованием реографа 
«Диамант», биоимпедансная спектрометрия тканей 
щеки со стороны слизистой оболочки рта и пародон-
та с использованием анализатора водных секторов 
«АВС-01 Медасс» и биомикроскопия слизистой обо-
лочки щеки с применением микроскопа МЛК-1. 

При лабораторном исследовании мазков со 
слизистой полости рта и пародонта с помощью по-
лимеразной цепной реакции производили выявле-
ние антигенов вирусов семейства герпесса: вируса 
простого герпеса 1-го и 2-го типов (ВПГ1/2), вируса 
Эпштейна-Барр (ВЭБ) и цитомегаловируса (ЦМВ) 
(наборы «Амплисенс» ФБУН ЦНИИ эпидемиологии 
Роспотребнадзора, РФ). Для изучения цитокиново-
го профиля ротовой жидкости у пациентов с ВЗК ме-
тодом проточной цитофлуориметрии определяли 
концентрацию следующих цитокинов: интерлейки-
на-6 (IL-6), интерлейкина-8 (IL-8) и интерлейкина-10 
(IL-10). Исследование проводили с помощью реак-
тивов «Human IL-6 FlexSet», «Human IL-8 FlexSet», 
«Human IL-10 FlexSet» («BD Bioscience», США). 

Статистическую обработку полученных ре-
зультатов проводили с использованием методов 
параметрической и непараметрической статис-
тики. Для оценки межгрупповых различий значе-
ний признаков, имеющих непрерывное распреде-
ление, применяли t-критерий Стьюдента, а при 
сравнении частотных величин − χ2-критерий Пир-
сона. Анализ зависимости между показателями 
проводили с помощью rs-критерия Спиpмена. 

Результаты исследования
У больных воспалительными заболеваниями 

кишечника выявлена высокая частота стомато-
логической патологии. Хронический катаральный 
стоматит диагностирован у 65,0% пациентов с БК 

и у 73,0% – с ЯК (р>0,05). Хронический рециди-
вирующий афтозный стоматит выявлен в 52,5% 
случаев при БК и в 35,0% – при ЯК (р>0,05). Вос-
палительные заболевания пародонта отмечены в 
100% наблюдений у лиц, страдающих хронически-
ми воспалительными заболеваниями кишечника. 
Отмечена обратная корреляция частоты хроничес-
кого катарального стоматита и тяжести основного 
заболевания при БК (p<0,001), при ЯК – возраста-
ние частоты хронического катарального стоматита 
с утяжелением ЯК (p=0,037). Частота хронического 
рецидивирующего афтозного стоматита несколько 
уменьшается с утяжелением БК (p=0,053) и поло-
жительно коррелирует с тяжестью ЯК (p<0,001). 

При БК интенсивность поражения тканей паро-
донта воспалительным процессом выше, чем при 
ЯК (p<0,01), чаще встречаются генерализованные 
формы пародонтита (p=0,009). По данным реопа-
родонтографии, изменения показателей гемоди-
намики свидетельствуют о нарушении кровоснаб-
жения тканей пародонта при обеих формах ВЗК, 
зависят от тяжести основного заболевания и по 
сравнению с контролем имеют бóльшую степень 
выраженности при БК. 

По данным контактной компьютерной биомик-
роскопии, при болезни Крона и неспецифическом 
язвенном колите отмечены расстройства микро-
циркуляторного русла слизистой полости рта, име-
ющие большую выраженность у пациентов с БК. 
Диаметр артериолярной части капилляра при БК 
составил в среднем 10,02±0,27 мкм, а венулярной –  
14,99±0,23 мкм, что достоверно превышает дан-
ные параметры у лиц, страдающих неспецифичес-
ким язвенным колитом, у которых диаметр арте-
риолярной части капилляра составлял в среднем 
8,01±0,09 мкм (p<0,001), а венулярной – 11,18±0,22 
мкм (p<0,001). Приведенные морфометрические 
показатели микрососудов у больных с ВЗК досто-
верно увеличены по сравнению с аналогичными 
показателями в контрольной группе. 

По данным метода биоимпедансной спектро-
метрии, у пациентов с БК по сравнению с груп-
пой контроля выявлена повышенная гидратация 
внеклеточного пространства (отек) тканей щеки 
(p<0,001). 

По данным литературы [2, 6, 18, 20], выявление 
в слизистой инфекции, вызванной вирусами гер-
пес-группы, возможно лишь у лиц с нарушениями 
в иммунной системе, когда в условиях сниженной 
иммунологической резистентности организма ви-
рус колонизирует различные органы и ткани, где 
и удается его обнаружить. У здоровых носителей 
вируса Эпштейна-Барр последний может латен-
тно персистировать на протяжении всей жизни 
в В-лимфоцитах, в лимфатических узлах, не да-
вая о себе знать, и произвести его обнаружение 
в слизистой невозможно. При анализе результа-
тов ПЦР-диагностики мазков из ротовой полости 
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удалось выявить высокую частоту вирусной ин-
фекции Эпштейна-Барр у больных, страдающих 
ВЗК. При БК она составила 36,9%, при ЯК – 45,0% 
(p>0,05). В одном случае у больного с ЯК обна-
ружена цитомегаловирусная инфекция, и также 
у одного больного с ЯК установлено сочетание 
вирусной инфекции Эпштейна-Барр и простого 
герпеса. По результатам исследования не уста-
новлено корреляции между наличием вирусной 
инфекции и тяжестью течения основного заболе-
вания в группе с БК (rs=0,31; p>0,05), но отмечена 
отрицательная зависимость по этому признаку с 
тяжестью ЯК (rs= -0,95; p<0,001). 

Обращает внимание высокая частота вирусной 
инфекции Эпштейна-Барр при ЯК и у пациентов с 
поражением толстого кишечника при БК (rs=0,48; 
p=0,038). В обеих группах пациентов выявлена об-
ратная корреляция между наличием вирусной ин-
фекции и поражением слизистой рта хроническим 
рецидивирующим афтозным стоматитом (при БК 
rs= -0,82; p<0,001; при ЯК rs= -0,88; p<0,001). 

С помощью метода проточной цитофлуоримет-
рии определены концентрации основных цитоки-
нов в ротовой жидкости пациентов с ВЗК (табл. 1). 

Как следует из представленных в таблице 1 
данных, имеются отличия по уровню ИЛ-8. Учи-
тывая 100%-ную стоматологическую заболевае-
мость, произведено сопоставление данных боль-
ных с ВЗК и лиц группы сравнения с пародонтитом 
различной степени тяжести с неотягощенным со-
матическим статусом (табл. 2 и 3).

Из приведенных в таблице 2 данных следует, 
что имеются отличия в уровнях провоспалитель-
ного ИЛ-8 и противовоспалительного ИЛ-10 рото-
вой жидкости пациентов с БК и группы сравнения. 
Кроме этого отмечается тенденция роста уровня 
ИЛ-6 в группе с БК (р=0,054). 

Из представленных в таблице 3 данных следу-
ет, что имеются достоверные отличия в уровнях 
ИЛ-6, ИЛ-8 и ИЛ-10 ротовой жидкости пациентов 
с ЯК и лиц из группы сравнения. 

Обсуждение
Таким образом, на материалах обследования 

37 больных с хроническими воспалительными 
заболеваниями кишечника и 32 человек из групп 
контроля и сравнения установлены гемодинами-
ческие и микроциркуляторные нарушения сли-
зистой полости рта и пародонта, которые лежат 
в основе высокой частоты стоматологической 
патологии у лиц, страдающих болезнью Крона и 
неспецифическим язвенным колитом. По мнению 
М. Ю. Игнатова и соавт. (2010) [4], резистентность 
ротовой полости определяется состоянием мик-
роциркуляции. Отличием в проявлениях разных 
видов заболеваний слизистой полости рта и па-
родонта при БК и ЯК является характер их ассо-
циированности с тяжестью соматической пато-
логии, что может указывать на разный патогенез 
изучаемых типов ВЗК. 

Высокая частота выявления оппортунисти-
ческой вирусной инфекции Эпштейна-Барр сви-
детельствует о нарушении местных факторов 
иммунитета полости рта и ослаблении надзорной 
функции иммунной системы, при которой вирус 
активируется и выходит из мест обычной персис-
тенции, расселяясь в различных биотопах орга-
низма, включая слизистую полости рта. 

Нарушение факторов местного иммунитета под-
тверждается исследованием концентрации цитоки-
нов. Отмечен дисбаланс в содержании про- и про-
тивовоспалительных цитокинов ротовой жидкости: 
чрезмерно высокий уровень ИЛ-8 по сравнению с 
ИЛ-10 у пациентов с БК и ЯК. Более высокая сек-

Таблица 1

Содержание цитокинов в ротовой жидкости пациентов с болезнью Крона  
и язвенным колитом, пг/мл

Цитокины, пг/мл БК (n=19) ЯК (n=18) t p
ИЛ-6 5,2±0,6 5,1±0,1 0,16 >0,05
ИЛ-8 2552±522 4339±40 3,32 <0,01

ИЛ-10 6,4±0,7 6,3±0,1 0,14 >0,05

Таблица 2

Содержание цитокинов в ротовой жидкости пациентов с болезнью Крона  
и группы сравнения, пг/мл

Цитокины, пг/мл
БК

(n=19)
Группа сравнения (n=15) t p

ИЛ-6 5,2±0,6 3,8±0,2 2,00 =0,054
ИЛ-8 2552±522 516±88 3,42 <0,01

ИЛ-10 6,4±0,7 2,2±0,4 4,85 <0,01
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реция всех изученных интерлейкинов ротовой жид-
кости, чем у лиц со стоматологической патологией 
с неотягощенным соматическим статусом, может 
указывать на влияние тяжелой системной патоло-
гии (ВЗК) на цитокиновый профиль ротовой жидкос-
ти и наряду с гемодинамическими расстройствами 
органов полости рта являться причиной высокой 
частоты их заболеваемости. Достоверные отличия 
между группами с БК и ЯК в секреции ИЛ-8 могут 
также подтверждать влияние соматической патоло-
гии на уровни некоторых ИЛ ротовой жидкости. По 
данным различных авторов, при поражении кишеч-
ника ЯК в воспалительном очаге обнаруживаются 
в преобладающем количестве нейтрофилы, при-
влекаемые ИЛ-8, являющимся хемокином. При БК 
развивается гранулематозное поражение с преиму-
щественным участием других медиаторов воспале-
ния. Роль ИЛ-8 при этом выражена несколько мень-
ше, чем при ЯК [13, 14, 15]. Повышенный при ВЗК 
уровень ИЛ-6 в ротовой жидкости может служить 
подтверждением его роли в опосредовании воспа-
лительных сосудистых эффектов [19, 21], учитывая 
высокую частоту катарального и рецидивирующего 
афтозного стоматита в обеих основных группах.  
Т. М. Царегородцева (2009) [10] отмечает также 
регулирующую роль этого ЦК (ИЛ-6) в образова-
нии гранулем и повышение его уровня при БК и ЯК 
(что также может являться подтверждением зави-
симости цитокинового профиля ротовой жидкости 
от соматического статуса). Таким образом, на фоне 
тяжелой соматической патологии (сопряженной со 
100%-ной заболеваемостью органов полости рта) 
роль воспалительного процесса в СОПР и тканях 
пародонта во влиянии на секрецию изученных ЦК 
у лиц с неотягощенным соматическим статусом 
представляется менее существенной. 
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