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Резюме
Представлены свидетельства взаимосвязи патологии периодонта (ПП) и хронического аутоиммунно-

го воспалительного ответа. ПП ассоциируется с системным воспалением и сосудистой патологией, что 
характеризуется эндотелиальной дисфункцией и существенным риском кардиоваскулярных и церебро-
васкулярных заболеваний, сахарного диабета, аутоиммунных болезней, включая ревматоидный артрит. 
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матоидный артрит.

Abstract
The paper presents evidence for a relationship between the periodontal disease (PD) and chronic auto-

immune inflammatory response. PD is associated with systemic inflammation and vascular disease, which 
is characterized by endothelial dysfunction and significant risk of cardiovascular and cerebrovascular dis-
eases, diabetes, autoimmune diseases, including rheumatoid arthritis. Further interdisciplinary research 
of various aspects of PD have prospects for rheumatic diseases.
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ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Оценка перспективности дальнейших междисци-

плинарных исследований биологических эффектов 
ПП при различных ревматических заболеваниях.

Актуальность
В настоящее время получены свидетельства взаи-

мосвязи патологии периодонта (ПП) и хронического 
аутоиммунного воспалительного ответа (de Pablo P., 
2009; Jennette J. C., 2013). Установлено, что ПП ассо-
циируется с системным воспалением и сосудистой 
патологией, что характеризуется эндотелиальной 
дисфункцией (Saffi MAL, 2015) и существенным ри-
ском кардиоваскулярных и цереброваскулярных за-
болеваний, сахарного диабета (СД), аутоиммунных 
болезней (Dietrich T., 2008; Nesse W., 2010). Много-
численные клинические и эпидемиологические ис-
следования отмечают повышение частоты ПП у боль-
ных с таким аутоиммунным заболеванием, как рев-
матоидный артрит (РА) (Mercado F. B., 2003).

Широко обсуждается концепция аутоиммун-
ной природы ПП с участием разнообразных меха-
низмов, включая антиген-презентацию, опосре-
дованную иммунглобулином А (IgA), Т-клеточные 
реакции, гиперпродукцию аутоантител, эффекты 
идиотип-антиотипической сети, перекрестную ре-
активность с бактериальными или вирусными анти-

генами, влияние генетических факторов (Nair S., 
2014; Sharma C. G., 2006). 

Поскольку в Международной классификации сто-
матологических заболеваний, а также в Междуна-
родной и Российской анатомической номенклатуре, 
отсутствует понятие «пародонт», вместо него при-
меняют термин «периодонт». В связи с этим в зару-
бежной литературе повсеместно используют термин 
«периодонтит» (ПД), что соответствует принятому в 
России термину «пародонтит». 

ПД характеризуется воспалительным процессом 
в тканях, прилежащих к периодонтальной щели, и 
представляет собой многофакторный патологиче-
ский процесс, в основе которого лежит комплекс ми-
кробиологических и иммунологических нарушений, 
развивающихся на фоне генетической предрасполо-
женности (Brook I., 2003). ПД рассматривают как хро-
ническое воспалительное заболевание, при котором 
важной составляющей патогенеза являются иммун-
ные нарушения (Nair S., 2014; Sharma C. G., 2006). 

Предполагают, что характер патологических из-
менений и клинические проявления ПД в большей 
степени зависят от активности клеточных иммунных 
реакций, чем от непосредственного воздействия 
патогенных микроорганизмов, присутствующих на 
зубах и в поддесневом пространстве (Sugawara M., 
1992). Персистенция очагов локального воспаления 
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при хроническом ПД может нарушать системный 
баланс воспалительных медиаторов, потенцируя 
системную патологию, чем можно объяснять уста-
новленные факты повышения риска сердечно-со-
судистых заболеваний (ССЗ) независимо от тра-
диционных факторов (Dietrich T., 2008) и неблаго-
приятного исхода беременности среди пациентов, 
страдающих ПД (D'Aiuto F., 2005; Arigbede A. O., 2012; 
Scannapieco F. A., 2003). 

Стоматологические инфекции и различные фор-
мы ПП весьма распространены в популяциях с вы-
соким риском атеросклероза, а патогены перио-
донта обнаруживают в составе атеросклеротиче-
ских бляшек (Aarabi G., 2015). Предполагается, что 
взаимосвязь атеросклероза и ПП в первую очередь 
опосредована продукцией специфичного спектра 
цитокинов, сигнальных молекул и энзимов, модули-
рующих реализацию хронических воспалительных 
реакций, имеющих ключевое значение и в патогене-
зе РЗ (Wiedermann C. J., 1999). Концентрации СРБ и 
сывороточного амилоида А при сочетании ПД и ССЗ 
существенно выше, чем при изолированных состоя-
ниях или у здоровых лиц (Glurich I., 2002). 

Выявление асимптомной ПП предложено использо-
вать для скрининга ССЗ (Janket S. J., 2004). Показано, 
что лечение ПД снижает риск ССЗ и сопровождается 
нормализацией эндотелиальной функции и уровня 
воспалительных медиаторов (СРБ, ФНОα, ИЛ-1), фи-
бриногена, молекул адгезии [3]. В свою очередь на-
значение статинов может быть эффективно для пре-
дотвращения или уменьшения проявлений ПД [5]. 

Имеются свидетельства взаимосвязи ПП с дру-
гими патологическими состояниями. Так, проде-
монстрирована достоверная связь между ПД и пре-
ждевременными родами и/или низкой массой тела 
новорожденного (Vettore M. V., 2008; Offenbacher S., 
2006). При этом ПД рассматривается как независи-
мый фактор риска для неблагоприятного исхода бе-
ременности, на который можно оказывать влияние 
(Pitiphat W., 2008). Установлена ассоциация между 
гестационным СД и ПП (Xiong X., 2009).

По-видимому, существуют двусторонние взаимо-
действия между СД и развитием ПД: СД оказывает 
негативное влияние на состояние периодонта, в свою 
очередь ПД усугубляет течение СД и влияет на его ос-
ложнения (Negrato C. A., 2009). Продемонстрировано, 
что ПД у пациентов с СД ассоциируется с прогресси-
рованием нарушений толерантности к глюкозе вплоть 
до развития СД и неконтролируемой гипергликемии.

Хронический ПД рассматривают как независи-
мый фактор риска рака полости рта, глотки и гортани 
(Rosenquist K., 2005; Michaud D. S., 2008). Так, в про-
спективном исследовании установлена значительная 
ассоциация ПП и злокачественных новообразований 
легких, почек, поджелудочной железы, гематологиче-
ских заболеваний (Michaud D. S., 2008). Наиболее тес-
ная связь прослежена с новообразованиями полости 
рта и пищевода, отмечено, что при ПД чаще встреча-
ются низкодифференцированный плоскоклеточный 
рак полости рта, чем у лиц без ПП (Tezal M., 2009).

Получены свидетельства связи РА и ПД, при тя-
желом течении которого присутствует тенденция 
повышения частоты РА (Soory M., 2007). ДНК бакте-
рий периодонта обнаруживают в сыворотке крови 
и синовиальной жидкости больных РА, страдающих 
ПД (Liao F., 2009). Некоторые исследователи рассма-
тривают хронический ПД в качестве фактора риска 

РА [1], в то же время по данным одного крупного про-
спективного исследования, у американских женщин 
с ПД, осложненным потерей зубов или оперативны-
ми вмешательствами, не установлено последующее 
повышение заболеваемости РА (Arkema E. V., 2010). 

Решающую роль в ассоциации РА и ПД может 
играть грамотрицательная анаэробная бактерия 
Porphyromonas gingivalis, единственный прокариот, 
выделяющий пептидил-аргинин деиминазу, фер-
мент катализирующий процесс расщепления арги-
нина до цитруллина (Liao F., 2009). Колонизация по-
лости рта Porphyromonas gingivalis может нарушать 
иммунную толерантность к цитруллинированным 
антигенам или усиливать аутоиммунный ответ и спо-
собствовать развитию РА у генетически предрас-
положенных больных. Показана корреляция между 
гипрепродукцией антител к Porphyromonas gingivalis 
и уровнем антител к циклическому цитруллиновому 
пептиду у больных РА (Hitchon C., 2010). В экспери-
менте на животных продемонстрировано (Bartold P., 
2010), что артрит тяжелой степени быстрее развива-
ется у инфицированных Porphyromonas gingivalis.

Наблюдается генетическая общность ПД и РА 
(Lundberg K., 2010). Так, установлена ассоциация ПД 
с HLA-DR4 (Bonfil J., 1999), который присутствует у 
50% больных РА и встречается лишь у 14% здоровых 
лиц. При РА более тяжелое течение определяет на-
личие HLA-DRB1, с которым также ассоциируется ПД 
(Marotte H., 2006). При ПД тяжелого течения, как и у 
больных РА, выявлена выраженная экспрессия гена 
Toll-подобного рецептора 2, распознающего рецеп-
тора врожденной иммунной системы (Sørensen L. K., 
2008). Единство механизмов хронического воспале-
ния при ПД и РА (Graves D., 2008) дополняется сход-
ством процессов околосуставного остеопороза и де-
струкции костной ткани челюсти, зубов (Jeffcoat M. K., 
2003). По-видимому, системное подавление провос-
палительных цитокинов должно контролировать ПД. 
Действительно, лечение ингибиторами ФНО-α паци-
ентов с РА способствует обратному развитию клини-
ческих проявлений ПД и снижению локальной продук-
ции ФНО- α (Mayer Y., 2009).

У больных ПД, страдающих РА или СКВ, были об-
наружены антинейтрофильные цитоплазматиче-
ские антитела (АНЦА) с неуточненной эпитопной 
специфичностью (Novo E., 1999). При обследовании 
73 больных ПД у 5 из них с наиболее тяжелым тече-
нием, генерализованной агрессивной формой ПД, 
выявлены АНЦА с перинуклеарным типом свечения 
(Rzeszutko W., 2006).

Обсуждается связь между ПП и АНЦА-ассоции-
рованными системными васкулитами (СВ), при ко-
торых поражение десен и слизистой полости рта 
встречается в 10-62% случаев (Stewart C., 2007; 
Shiboski C. H., 2002) и у 6-10% больных может стано-
виться манифестным симптомом (Xing X., 2011), по-
рой намного опережая развитие других системных 
проявлений заболевания (Aravena V., 2014). Хорошо 
известно, что инфекции способны провоцировать 
рецидивы АНЦА-СВ, существование хронической 
локальной инфекции, обусловленной ПД, в этих об-
стоятельствах может создавать условия для реци-
дива АНЦА-СВ. 

В свою очередь, неоспоримым фактом явля-
ется связь ПД с респираторными заболеваниями 
(Azarpazhooh A., 2006). Так, присутствие патологии по-
лости рта пятикратно увеличивает риск хронических 
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заболеваний органов дыхания (Mojon P., 2002). Среди 
возможных механизмов можно обсуждать колониза-
цию зубного налета патогенной флорой с последую-
щей аспирацией, качественные изменения слюны и 
повреждение цитокинами респираторного эпителия, 
приводящее к снижению барьерной функции. 

Хроническая инфекция, включая патогены поло-
сти рта, традиционно рассматриваются в качестве 
этиологического фактора другой формы СВ, IgА-
васкулита (Шенлейна – Геноха). Представлены дан-
ные, что успешное лечение инфекции полости рта 
при этом заболевании позволяет оптимизировать 
эффект стандартной терапии (Inoue C. N., 2012). При 
еще одной форме СВ, болезни Бехчета, поражение 
периодонта ассоциируется с тяжестью заболевания 
(Akman A., 2007), а эффективное лечение зубов и ПД 
в долговременной перспективе улучшает течение 
заболевания (Karacayli U., 2009). 

Таким образом, представленные данные подтверж-
дают актуальность изучения взаимного влияния ПД и 
РЗ. Слизистую полости рта можно рассматривать как 
хорошо доступную для исследования модель, зер-
кально отражающую системные тканевые воспали-
тельные реакции, происходящие в организме. Кроме 
того, приблизительно 73% белков слюны не обнару-
живают в плазме, что открывает уникальные возмож-
ности исследования протеомных маркеров слюны 
(Loo J. A., 2010). Достижения в области протеомики в 
последние годы способствовали появлению много-
численных методик для оценки компонентов слюны 
(Kawas S. 1., 2012), исследование профиля биомар-
керов слюны рассматривается как перспективный 
метод оценки факторов риска и неинвазивной диа-
гностики широкого круга патологических состояний 
человека, включая болезнь Крона, синдром Шегрена, 
панкреатит, рак поджелудочной железы, полости рта 
и молочной железы, ожирение, ССЗ (Yoshizawa J. M., 
2013; Aqrawi L. A., 2013). Так, содержание в слюне IgА, 
коррелирущее с уровнем СРБ и асимптомным пора-
жением зубов, предложено рассматривать как воз-
можный фактор риска ССЗ (Janket S., 2010). 

Таким образом, представленные данные свиде-
тельствуют о высокой актуальности междисципли-
нарных исследований, направленных на изучение 
биологических эффектов ПП при различных РЗ.
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