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АННОТАЦИЯ
Актуальность. Отсутствие анатомического разграничения полости рта и полости носа у детей с врожден-
ной расщелиной неба приводит к ухудшению характеристик слюны, что взаимосвязано с прогрессирова-
нием заболеваний зубов и пародонта. При изучении особенностей иммунологического профиля ротовой 
жидкости можно получить информацию о характере воспалительных процессов и в динамике проследить 
ответную реакцию на проводимую терапию.
Материалы и методы. В статье представлены результаты иммуноферментного состава ротовой жидкости 
109 детей в возрасте 6-12 лет с врожденной расщелиной неба и дефектом после уранопластики и 50 практи-
чески здоровых детей аналогичного возраста. Исследование включало в себя определение уровня провос-
палительных (IL-1β, IL-6, ФНО-α) и противовоспалительных (IL-4, IL-10) цитокинов и секреторного иммуно-
глобулина sIgA в ротовой жидкости методом твердофазного иммуноферментного анализа. 
Результаты. У детей 6-12 лет с врожденной расщелиной неба и дефектом после уранопластики была выяв-
лена гиперстимуляция провоспалительных (IL-1β, IL-6, ФНО-α) и противовоспалительных (IL-4, IL-10) цито-
кинов в ротовой жидкости и снижение среднего уровня секреторного иммуноглобулина sIgA.
Заключение. Несбалансированность иммунологических комплексов в ротовой жидкости у детей с врожденной 
расщелиной неба и дефектами после уранопластики является прогрессирующим фактором для развития и 
хронизации воспалительных заболеваний в органах и тканях полости рта. Полученные данные свидетельству-
ют о наличии местного воспалительного процесса и снижении локальных факторов защиты в ротовой жидко-
сти. Это необходимо учитывать для разработки методов улучшения состояния органов и тканей полости рта 
у детей с врожденной расщелиной неба на этапе подготовки к операции по устранению оставшегося дефекта.
Ключевые слова: врожденная расщелина неба, уранопластика, послеоперационный дефект неба, цитокины 
ротовой жидкости, секреторный иммуноглобулин sIgA.
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ABSTRACT
Relevance. The lack of anatomical differentiation between the oral cavity and the nasal cavity in children with 
congenital cleft palate leads to the deterioration of saliva characteristics affecting dental and periodontal disease 
progression. The oral fluid immunological profile may provide information about the nature of the inflammatory 
processes and changes in the reaction to the ongoing therapy.
Material and methods. The article presents the results of the oral fluid enzyme immunoassay in 109 children aged 
6-12 years with congenital cleft palate and a postoperative defect and in 50 practically healthy children of the same 
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age. The study determined the levels of pro-inflammatory (IL-1β, IL-6, TNF-α) and anti-inflammatory (IL-4, IL-10) 
cytokines and secretory immunoglobulin sIgA in the oral fluid by enzyme-linked immunosorbent assay.
Results. The study of children aged 6-12 years with congenital cleft palate and a postoperative defect revealed hy-
perstimulation of oral fluid pro-inflammatory (IL-1β, IL-6, TNF-α) and anti-inflammatory (IL-4, IL-10) cytokines 
and a decrease in secretory immunoglobulin sIgA mean level.
Conclusion. The oral fluid immunological complexes imbalance in children with congenital cleft palate and a post-
operative residual defect is a progressive factor for the development and chronicity of oral inflammatory diseases. 
The received data evidence the local inflammatory process and a decrease in the oral fluid local protective factors, 
which one must consider to develop methods for improving the condition of organs and tissues of the oral cavity in 
children with congenital cleft palate during preparation for surgery to eliminate the residual defect.
Key words: congenital cleft palate, uranoplasty, postoperative palate defect, oral fluid cytokines, secretory immu-
noglobulin sIgA.
For citation: Chuykin SV, Davletshin NA, Mochalov KS, Akatieva GG, Chuykin OS, Makusheva NV, Kuchuk KN, Ganie-
va RA. Oral fluid immunological characteristics in children with congenital cleft palate and a postoperative defect. 
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ВВЕДЕНИЕ

Актуальной темой для изучения и дальнейшего раз-
вития является углубление в познание об иммунной 
защите организма и отдельных его систем. Значитель-
ные изменения в биохимическом и иммунологиче-
ском комплексе в ротовой полости наблюдаются при 
хронических воспалительных процессах тканей паро-
донта, а также при наличии хронических сопутствую-
щих заболеваниях [1-5]. При изучении особенностей 
иммунологического профиля биоактивных жидкостей 
организма можно получить информацию о характере 
воспалительных процессов и в динамике проследить 
ответную реакцию на проводимую терапию [6-11]. 
Анализ имеющейся литературы показал, что доста-
точно мало работ посвящено изучению факторов им-
мунологической защиты в ротовой полости у детей, в 
частности у детей с расщелиной неба [12-20].

Особенностью детей с врожденной расщелиной 
неба является отсутствие разобщения между двумя 
анатомическими областями – полостью рта и поло-
стью носа. В связи с высокой соматической и стома-
тологической заболеваемостью детей с врожденной 
расщелиной неба в раннем детском возрасте исход 
операции по устранению врожденного дефекта неба 
не всегда успешен [21-28]. После первичной урано-
пластики – операции по устранению врожденного 
дефекта неба – частота послеоперационных ослож-
нений составляет 18-30% [23, 24]. В связи с врожден-
ным дефицитом собственных тканей неба, атрофией 
мышечных волокон и нарушенного процесса репа-
ративной регенерации, наиболее частым осложне-
нием является остаточный дефект и перфорация 
неба. Главной целью при первичной пластике неба 
является восстановление функции небно-глоточно-
го кольца, что крайне необходимо для адекватной 
речевой реабилитации ребенка раннего возраста. На 
сегодняшний день в кругах челюстно-лицевых хи-
рургов имеется множество мнений по применению 
алгоритма оперативного лечения детей с врожден-
ной расщелиной неба: одноэтапная уранопласти-
ка в возрастном периоде от 2 лет или двухэтапная 

уранопластика с более ранним восстановлением 
небно-глоточного кольца и по мере роста верхней 
челюсти – пластика переднего отдела неба. В обоих 
случаях у детей часто остаются дефекты переднего 
отдела неба, что приводит к попаданию назального 
секрета и воздуха в ротовую полость и колонизации 
патогенных микроорганизмов из полости носа в 
полость рта. Отсутствие анатомического разграни-
чения полости рта и полости носа приводит к сни-
жению минерализующего потенциала слюны, и, как 
следствие, у детей прогрессируют заболевания зубов 
и пародонта [1-3, 12, 23, 24]. 

Многие авторы подтверждают важную роль ци-
токинов в локальных механизмах воспалительных 
процессов в тканях пародонта, а триггерным фак-
тором в активации пародонтальных макрофагов 
и запуске каскада провоспалительных цитокинов 
является патогенная зубная бляшка [1-7, 10-20]. 
Провоспалительные цитокины (IL-1β, IL-6, ФНО-α) 
увеличиваются в количестве и приводят к поврежде-
ниям тканей пародонтального комплекса, противо-
воспалительные цитокины (IL-4, IL-10) ограничива-
ют развитие воспаления. Изменение цитокинового 
профиля ротовой жидкости является важным диа-
гностическим показателем состояния воспалитель-
ного процесса [1-7, 10-20]. 

Для равновесия в мукозальном иммунитете ро-
товой полости в слюне имеются группы иммуно-
логически активных веществ, к которым относятся 
лизоцим, иммуноглобулины, антибактериальные 
пептиды, лактоферрин и другие активные вещества. 
Наиболее информативным для определения имму-
нологических сдвигов в ротовой жидкости является 
секреторный иммуноглобулин sIgA. Этот биологи-
чески активный белок связывает клетки бактерий 
и их токсины, подавляет их адгезию на слизистой 
оболочке, влияет на абсорбцию и размножение ви-
русных частиц в эпителиальных клетках и блокирует 
их проникновение в системный кровоток. У детей с 
высокой активностью кариозных процессов и при 
воспалительных заболеваниях пародонта многими 
авторами отмечено достоверное снижение содержа-
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ния в ротовой жидкости секреторного иммуноглобу-
лина sIgA [7, 13, 17-19]. В научных источниках ранее 
изучался вопрос о содержании секреторного имму-
ноглобулина sIgA у детей с врожденной расщелиной 
неба в разных возрастных группах и выявлено до-
стоверное снижение его концентрации [1-3, 12]. Так-
же в литературе имеются данные о неоднозначности 
данного показателя при воспалительных заболева-
ниях пародонта: при легкой степени хронического 
генерализованного пародонтита отмечено увеличе-
ние уровня sIgA более чем в 1,5 раза, чем в контроль-
ной группе обследованных, а при средней и тяжелой 
степени пародонтита отмечено его снижение в 1,5 и 
3 раза соответственно [27-30]. Это обусловлено тем, 
что секреторный sIgA является преобладающим им-
муноглобулином в ротовой полости, выполняет эф-
фекторную роль в агрегации микробных частиц и 
угнетении их размножения. При легкой степени тя-
жести заболеваний пародонта sIgA нарастает, рабо-
тает как защитная реакция иммунитета на причины 
воспаления, а при средней и тяжелой степени за-
болеваний пародонта наблюдается выраженное уг-
нетение местного иммунитета и его неспособность 
справиться с равновесием в провоспалительном и 
противоспалительном звене [1-3, 7, 12, 13, 17-19].

Цель исследования: провести иммуноферментный 
анализ ротовой жидкости детей 6-12 лет с врожденной 
расщелиной неба и дефектом после уранопластики 
для определения уровней провоспалительных (IL-1β, 
IL-6, ФНО-α) и противовоспалительных (IL-4, IL-10) 
цитокинов и секреторного иммуноглобулина sIgA.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Обследование пациентов и забор материала про-
водили на клинической базе кафедры стоматоло-
гии детского возраста и ортодонтии с курсом ИДПО 
Башкирского государственного медицинского уни-
верситета (зав. кафедрой – д.м.н., профессор Чуй-
кин С. В.) в отделении челюстно-лицевой хирургии 
Республиканской детской клинической больницы. 

Нами было проведено обследование 109 детей с 
врожденной расщелиной неба в возрастной группе 6-12 
лет, которым была проведена уранопластика и остались 
послеоперационные дефекты неба (свищи, дефекты, 
рото-носовые сообщения) и для сравнения было ото-
брано 50 здоровых детей без стоматологической и со-
матической патологии аналогического возраста. 

Критерии включения в исследование: возраст 
детей 6-12 лет, пол: мужской/женский. Основная 
группа: наличие диагноза «несиндромальная врож-
денная расщелина губы, альвеолярного отростка, 
мягкого и твердого неба» или «врожденная рас-
щелина мягкого и твердого неба», состояние после 
хейлоринопластики (при наличии врожденной рас-
щелины губы) и уранопластики, наличие послео-
перационного дефекта неба, 6 месяцев после про-

веденной уранопластики. Отсутствие обострения 
хронических или инфекционных заболеваний. Со-
гласие родителей/законных представителей на уча-
стие в исследовании.

Критерии невключения в исследование: возраст 
детей любой другой, кроме 6-12 лет. Синдромальная 
расщелина. Менее 6 месяцев после уранопластики. 
Отсутствие послеоперационного дефекта неба. Обо-
стрение хронических или инфекционных заболева-
ний. Отказ родителей/законных представителей от 
участия в исследовании на любом этапе.

Иммунологические исследования проводили в 
Центральной научно-исследовательской лаборато-
рии Башкирского государственного медицинского 
университета (зав. лабораторией – к.б.н., доцент ка-
федры фундаментальной и прикладной микробио-
логии Мочалов К. С.).

У 109 детей с врожденной расщелиной неба и 
оставшимися после уранопластики дефектами (ос-
новная группа) и у 50 здоровых детей (контрольная 
группа) был определен уровень содержания IL-1β, 
IL-4, IL-6, IL-10, ФНО-α и секреторного иммуногло-
булина sIgA в ротовой жидкости. Аналогичные по-
казатели были определены в ротовой жидкости у 50 
практически здоровых детей.

Клиническое стоматологическое обследование 
проводили по традиционной схеме. Определение 
содержания цитокинов IL-1β, IL-4, IL-6, IL-10, ФНО-α 
и секреторного иммуноглобулина sIgA производили 
с использование наборов реагентов ИФА наборов 
фирмы «Вектор Бест» (Россия) методом твердофаз-
ного иммуноферментного анализа согласно про-
токолам производителя на комплекте анализатора 
Infinite F50. Прибор Infinite F50 предназначен для 
измерения поглощения света (оптической плотно-
сти) в жидких средах на 96-луночных микроплан-
шетах, применяется в иммуноферментном анализе 
и других методиках с фотометрической детекцией.

Статистическая обработка результатов 
Анализ результатов осуществляли с использовани-

ем программного обеспечения Statistica 6.0 фирмы 
Stat Soft и Microsoft Excel XP. Критический уровень 
значимости при проверке статистических гипотез в 
данном исследовании принимали равным 0,05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Данные исследования представлены в таблице 1.
Результаты исследования цитокинов ротовой 

жидкости и секреторного иммуноглобулина sIgA по-
казывают выраженное изменение локального им-
мунитета в полости рта у детей с врожденной рас-
щелиной неба и оставшимися после уранопластики 
дефектами, что, вероятно, связано с высокой часто-
той сопутствующих заболеваниях лор-органов, за-
болеваемостью кариесом и воспалительными пора-
жениями тканей пародонта.
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Получены данные о высоком уровне провоспа-
лительных (IL-1β, IL-6, ФНО-α) цитокинов в рото-
вой жидкости у детей с врожденной расщелиной 
неба и оставшимися после уранопластики дефек-
том. Так, средняя концентрация в ротовой жид-
кости IL-1β исследуемой группы в 1,92 раза пре-
вышала уровень значения в контрольной группе: 
51,22 ± 10,46 пг/ мл (Me – 51,10 пг/мл; Q1-Q3:[46,90-
59,00 пг/мл]) и 26,67 ± 10,97 пг/мл (Ме – 24,10 пг/мл; 
Q1-Q3: [17,53-32,75 пг/мл]) соответственно.

Содержание среднего значения провоспалитель-
ного цитокина IL-6 в ротовой жидкости у детей с 
врожденной расщелиной неба и оставшимися после 
уранопластики дефектом также превышало в 2,12 
раза значение данного показателя в группе здоровых 
детей: 9,02 ± 1,79 пг/мл (Me – 8,7 пг/мл; Q1-Q3:[7,8-
9,7 пг/мл]) и 4,26 ± 1,03 пг/мл (Me – 3,90 пг/мл; Q1-
Q3:[3,80-5,08 пг/мл]). 

Касательно цитокина ФНО-α в слюне исследуемой 
группы детей с врожденной расщелиной неба зафик-
сировано повышение показателя в 1,94 раза по срав-
нению с группой здоровых детей: 50,61 ± 7,93 пг/мл 
(Me – 47,80 пг/мл; Q1-Q3:[44,80-58,90 пг/мл]) и 26,12 ± 
2,16 пг/мл (Ме – 26,30 пг/мл; Q1-Q3:[24,83-27,20 пг/мл]).

При изучении противовоспалительного звена 
цитокинов ротовой жидкости также отмечено уве-
личение уровня IL-4 и IL-10 в 3 и 1,12 раза соответ-
ственно по сравнению с контрольной группой, что 
свидетельствует о включении механизма негатив-
ного контроля: при избыточном образовании про-
воспалительных цитокинов происходит активация 
противовоспалительных цитокинов и растворимых 
ингибиторов провоспалительных медиаторов. В ро-

товой жидкости детей с врожденной расщелиной 
неба после уранопластики и при наличии остаточного 
дефекта неба уровень IL-4 составил 13,19 ± 4,51 пг/мл 
(Ме – 13,2 пг/мл; Q1-Q3:[9,40-16,60 пг/мл], а в груп-
пе здоровых детей аналогичного возраста – 4,31 ± 
1,70 пг/мл (Ме – 3,95 пг/мл; Q1-Q3:[3,05-5,3 пг/мл]).

Противовоспалительный IL-10 у детей с врожден-
ной расщелиной неба и остаточным дефектом после 
уранопластики определен на уровне 6,52 ± 1,43 пг/ мл 
(Me – 6,50 пг/мл; Q1-Q3:[5,60-7,30 пг/мл]), у детей из 
группы контроля на уровне 5,80 ± 1,05 пг/ мл (Me – 
5,95 пг/мл; Q1-Q3:[5,23-6,50 пг/мл]).

По уровню содержания секреторного иммуногло-
булина sIgA в ротовой жидкости детей с врожден-
ной расщелиной неба и оставшимся после урано-
пластики дефектами нами получен неоднозначный 
результат. По средним значениям содержания sIgA 
у детей в исследуемой группе обнаружено сниже-
ние уровня до 161,45 ± 110,72 мкг/мл, в отличие от 
группы контроля, в которой данный показатель был 
на уровне 176,92 ± 53,51 мкг/мл. При определении 
медианы уровень sIgA в группе детей с врожденной 
расщелиной неба составил 141,00 мкг/мл, а в группе 
здоровых детей – 176,00 мкг/мл. При определении 
первого и третьего квартилей наибольших размах 
значений в группе детей с врожденной расщели-
ной неба – Q1-Q3:[65,00-252,0 мкг/мл], в контроль-
ной группе размах данного показателя составляет 
[121,25-222,0 мкг/мл]. У 40 (36,67%) детей из 109 
обследованных с врожденной расщелиной неба и 
оставшимися после уранопластики дефектами об-
наружено снижение уровня секреторного иммуно-
глобулина sIgA в ротовой жидкости на уровне менее 

Показатели
Parameters

Группа детей 6-12 лет с врожденной 
расщелиной неба и оставшимся после 

уранопластики дефектом неба (109 детей)
Group of children aged 6-12 years 

with congenital cleft palate and a postoperative 
residual palate defect (109 children)

Контрольная группа здоровых детей 
6-12 лет без стоматологической 

патологии (50 детей)
Control group of healthy children 

aged 6-12years without dental 
diseases (50 children)

IL-1β, пг/мл 
IL-1β, pg/mL

M ± m 51.22 ± 10.46 26.67 ± 10.97

Me [Q1-Q3] 51.1 [46.9-59.0] 24.1 [17.53-32.75]

IL-4, пг/мл 
IL-4, pg/mL

M ± m 13.19 ± 4.51 4.31 ± 1.70

Me [Q1-Q3] 13.2 [9.4-16.6] 3.95 [3.05-5.3]

IL-6, пг/мл 
IL-6, pg/mL

M ± m 9.02 ± 1.79 4.26 ± 1.03

Me [Q1-Q3] 8.7 [7.8-9.7] 3.9 [3.80-5.08]

IL-10, пг/мл 
IL-10, pg/mL

M ± m 6.52 ± 1.43 5.80 ± 1.05

Me [Q1-Q3] 6.5 [5.6-7.3] 5.95 [5.23-6.50]

ФНО-α, пг/мл 
TNF-α, pg/mL

M ± m 50.61 ± 7.93 26.12 ± 2.16

Me [Q1-Q3] 47.8 [44.8-58.9] 26.30 [24.83-27.2]

sIgA, мкг/мл 
sIgA, mcg/mL

M ± m 161.45 ± 110.72 176.92 ± 53.51

Me [Q1-Q3] 141.0 [65.0-252.0] 176.0 [121.25-222.0]

Таблица 1. Содержание провоспалительных и противовоспалительных цитокинов и секреторного 
иммуноглобулина А в ротовой жидкости у детей

Table 1. Pro-inflammatory and anti-inflammatory cytokines and secretory immunoglobulin A in the oral fluid of children
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100,0 мкг/мл, а у 33 (30,28%) детей уровень sIgA был 
выше 200,0 мкг/мл. Полученные данные о повыше-
нии секреторного иммуноглобулина sIgA в ротовой 
жидкости более чем у 30% обследованных детей с 
врожденной расщелиной неба могут означать дей-
ствие компенсаторного механизма иммунной си-
стемы при наличии триггерных факторов и медиа-
торов воспаления в полости рта и носоглотке. Но при 
длительном хроническом воспалительном процессе 
в ротовой полости происходит истощение адапта-
ционных возможностей локального иммунитета и 
отмечается значительное уменьшение содержания 
уровня секреторного иммуноглобулина sIgA.

ВЫВОДЫ

У детей 6-12 лет с врожденной расщелиной неба и 
оставшимися после уранопластики дефектами была 
выявлена гиперстимуляция провоспалительных (IL-1β, 

IL-6, ФНО-α) и противовоспалительных (IL-4, IL-10) 
цитокинов в ротовой жидкости и снижение среднего 
уровня секреторного иммуноглобулина sIgA.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Несбалансированность иммунологических ком-
плексов в ротовой жидкости у детей с врожденной 
расщелиной неба и дефектами после уранопластики 
является прогрессирующим фактором для развития 
и хронизации воспалительных заболеваний в орга-
нах и тканях полости рта. Полученные данные сви-
детельствуют о наличии местного воспалительного 
процесса и снижении локальных факторов защиты 
в ротовой жидкости. Это необходимо учитывать для 
разработки методов улучшения состояния органов и 
тканей полости рта у детей с врожденной расщели-
ной неба на этапе подготовки к операции по устра-
нению оставшегося дефекта.
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