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Резюме
У 93 детей с аутоиммунным сахарным диабетом в период сменного прикуса на различных ста-

диях компенсации заболевания по результатам оценки цитологических параметров буккальных 
эпителиоцитов (степень деструкции, индекс созревания, индекс кератинизации, индекс колониза-
ции), а также антиадгезивной активности слюны, исследована колонизационная резистентность 
ротовой полости. Показатели окислительного стресса изучены на модели оральных нейтрофилов. 
Данные сопоставлены с аналогичными параметрами 38 практически здоровых детей. Полученные 
результаты указывают, что при снижении компенсации эндокринной патологии со стороны цито-
логических параметров буккального эпителия отмечается увеличение индексов созревания, кера-
тинизации, уровня эпителиоцитов с максимальной степенью деструкции («3 класс», «4 класс»), а 
также снижение индекса колонизации, антиадгезивной активности слюны, содержания эпителио-
цитов с малой степенью деструкции («0 класс», «1 класс», «2 класс») при усилении тяжести окси-
дативного стресса.

Ключевые слова: аутоиммунный сахарный диабет, детское население, буккальные эпителиоци-
ты, колонизационная резистентность, окислительный стресс, люминол-зависимая хемилюминес-
ценция.

Abstract
In 93 children with autoimmune diabetes mellitus in the period of the mixed occlusion at various 

stages of the disease compensation, the evaluation of cytological parameters buccal epithelial cells 
(degree of degradation, maturation index, the index keratinization, colonization index), as well as an-
tiadhesive activity of saliva, studied colonization resistance of the oral cavity. Indicators of oxidative 
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stress were studied on the model of oral neutrophils. Data were compared with similar parameters in 38 
healthy children. The obtained results indicate that the decrease in compensation endocrine pathology 
of the cytological parameters of buccal epithelium increased indices of maturation, keratinization, epi-
thelial cells with a maximum degree of destruction («3rd class», «class 4»), and the decline of coloniza-
tion, anti-adhesive activity of saliva, the content of epithelial cells with a low degree of degradation («0 
class», «1st class», «class 2») with increasing severity of oxidative stress.

Key words: autoimmune diabetes, pediatric population, buccal epithelial cells, colonization resis-
tance, oxidative stress, luminol-dependent chemiluminescence.

Данные экспертной оцен-
ки комиссии Всемирной 
организации здравоохра-

нения свидетельствуют, что по со-
стоянию на 2008 год общая детская 
популяция в мире достигла 1,8 млрд, 
а сахарный диабет (СД) зафикси-
рован у 0,02% обследованных. Это 
свидетельствует, что во всем мире 
около 497 000 детей страдают СД 
и ежегодно диагностируется более 
80 000 новых случаев. Рост распро-
страненности СД в конце XX – на-
чале XXI века приобрел характер 
эпидемии. По прогнозам Междуна-
родной диабетической федерации 
(IDF), численность больных СД в 
мире к 2030 году превысит 380 млн 
человек. В России за последние 
15 лет число больных СД удвоилось 
и в настоящее время составляет бо-
лее 2 млн человек. Важно отметить, 
что среди детей и подростков за 
последние 10 лет зарегистрирован 
значительный рост заболеваемости 
СД I типа. В среднем по РФ распро-
страненность СД I типа среди детей 
и подростков составляет 55-58, за-
болеваемость – 9-10, смертность – 
0,04-0,08 случая на 100 тыс. детско-
го населения (2013) [1, 26, 29].

Существенная распространен-
ность при прогрессирующем росте 
заболеваемости эндокринной па-
тологии, длительное течение при 
высокой частоте развития и тяжести 
осложнений, ранняя инвалидизация 
больных в наиболее социально ак-
тивном периоде при сокращение ка-
чества и продолжительности жизни, 
а также клинический полиморфизм, 
высокая летальность, экономиче-
ские затраты на дорогостоящее ле-
чение осложнений и реабилитацию 
больных (инвалидов) при необхо-
димости непрерывного совершен-
ствования системы специализиро-
ванной помощи, предопределили 
СД I типа у детского населения как 
наиболее значимую проблему здра-
воохранения и социальной защиты 
большинства мировых государств, в 
том числе и России. В этом аспекте 
приоритетными задачами педиа-

трии являются ранняя диагностика 
СД, назначение и корректировка 
лечения, уточнение наличия веро-
ятных осложнений, оценка своевре-
менности и эффективности профи-
лактических мероприятий, а также 
разработка новых форм, программ 
и методов медицинской помощи [6, 
11, 22, 27].

Целесообразность планирования 
лечебно-диагностических меропри-
ятий при эндокринной патологии у 
детей с позиций подхода к организ-
му как к единому целому очевидна 
[7, 10, 12-15, 18, 20, 28].

Научно доказано, что адекватным 
отображением интенсивности ме-
таболических, иммунологических, 
нейрорегуляторных и гемодинами-
ческих нарушений, происходящих в 
детском организме при дисфункции 
инсулярного аппарата, являются 
морфологические и функциональ-
ные изменения в системе орального 
гомеостаза, причем интенсивность 
проявлений в полости рта колеблет-
ся от практически полной компен-
сации до деструктивных нарушений 
[24].

В современной молекулярной 
медицине цитоморфологические 
исследования эпителиальных тка-
ней, позволяющие неинвазивно 
определять (подтверждать) клини-
ческий диагноз, раскрывать пато-
генез заболевания, устанавливать 
эффективность проводимой тера-
пии, занимают лидирующие пози-
ции в диагностике патологических 
состояний. Ведущая роль в осу-
ществлении защитных механизмов 
эпителия слизистой оболочки по-
лости рта (СОПР) определяется его 
высокой ферментативной активно-
стью, наличием большого количе-
ства гликогена, а также выраженной 
интенсивностью метаболических 
процессов при возможности к быст-
рой адаптации [2, 4]. Цитоморфоло-
гические исследования буккального 
эпителия (БЭ) имеют следующие 
преимущества: ранняя диагностика 
нарушений процессов пролифера-
ции и дифференцировки эпителия; 

оценка интенсивности воспалитель-
ных процессов; выявление ядерного 
полиморфизма и клеточной атипии; 
определение микробной контами-
нации и видовой принадлежности 
микроорганизмов; установление 
цитогенетических модификаций [8].

Буккальные эпителиоциты це-
лесообразно рассматривать в ка-
честве пограничной зоны между 
внутренней и внешней средой ор-
ганизма. Секретируя сигнальные 
молекулы (хемокины, цитокины, эй-
козаноиды, гемопоэтические и ро-
стовые факторы, эндотелины, оксид 
азота, молекулы главного комплек-
са гистосовместимости (HLA), пеп-
тидные медиаторы), БЭ принимают 
активное участие в межклеточных 
взаимодействиях и формировании 
иммунного ответа. Сигнальные мо-
лекулы, продуцируемые БЭ, опре-
деляют развитие воспалительных 
процессов в слизистых оболочках 
путем воздействия на активность 
клеток иммунитета. Доказана секре-
ция БЭ следующих групп хемокинов 
и цитокинов: лейкотриены; проста-
гландины (ПГ) Е2; интерлейкины 
(ИЛ 6,8,18); γ-интерферон (ИФНγ); 
гранулоцитарно макрофагальный 
колониестимулирующий фактор 
(GM-CSF). Установлено, что на 
мембране БЭ локализованы коад-
гезивные (CD54), антигенпрезенти-
рующие (HLA-1, HLA-2) и костимули-
рующие (CD40) молекулы, причем 
степень экспрессии БЭ напрямую 
определяется функциональным 
состоянием клеток, а также экзо-, 
эндогенными воздействиями [5, 9, 
16, 31]. Синтез дифенсинов (анти-
микробных пептидов), коррелирую-
щий с усилением продукции ПГ Е2 
и увеличением содержания внутри-
клеточного кальция при культиви-
ровании БЭ с E. Coli, лежит в основе 
иммуногистохимической диагно-
стики бактериальных инфекций. Под 
действием интерферонов, регули-
рующих иммунологическую функ-
цию БЭ, усиливается секреция GM-
CSF и ИЛ-8. Интерфероны (α, β) в БЭ 
вызывают экспрессию гена ISG-15, 
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активирующего цитотоксичность, 
пролиферацию NK-клеток и синтез 
ИФНγ, оказывающего, в свою оче-
редь, потенцирующее действие на 
экспрессию молекул CD40, CD54 и 
HLA. Выявлено, что секреция ИФНγ 
в зараженных C. Albicans оральных 
эпителиоцитах, коррелирует с обра-
зованием индуктора ИФНγ − актив-
ной формы ИЛ-18. Важно отметить, 
что белок-предшественник ИЛ-18 и 
матричная рибонуклеиновая кисло-
та конститутивно экспрессируются 
БЭ, но активная форма синтезиру-
ется только при их непосредствен-
ной стимуляции [3, 19]. При вос-
палительной патологии пародонта 
различной интенсивности отмеча-
ется изменение степени созрева-
ния БЭ и уменьшение содержания в 
мембранах буккальных эпителиаль-
ных клеток сиаловой кислоты [17, 
23, 32].

Заслуживает внимания неин-
вазивная, высокоинформативная 
методика установления биологиче-
ского возраста и интегральной ха-
рактеристики состояния здоровья 
при метаболических сдвигах, в том 
числе и при СД, базирующаяся на 
измерении электрокинетических 
параметров клеток БЭ (электро-
отрицательность ядра, скорость 
движения, электроподвижность) с 
применением микроэлектрофореза 
ядер в условиях in vitro. Сравнитель-
ный анализ показателей электроо-
трицательности БЭ здоровых паци-
ентов с аналогичными параметрами 
больных с СД I и II типов, указывает, 
что биологический возраст данных 
категорий снижен на 5-7 и 8-10 лет 
соответственно. Результаты иссле-
дований электрокинетических по-
казателей ядер БЭ у больных с СД 
I и II типов имеют прямую корреля-
ционную зависимость с динамикой 
изменения гематологических пара-
метров (содержание гликированно-
го гемоглобина, глюкозы, триглице-
ридов, общего холестерина и т.д.). 
Существенно завышенный (2,3-8,7 
раз), в сравнении с аналогичными 
параметрами здоровых пациентов, 
уровень метаболических показате-
лей при различных типах, степени 
тяжести и длительности течения 
СД, свидетельствует о форсирован-
ных темпах старения организма и 
снижения биологического возраста 
перед хронологическим возрастом 
[25, 30].

Отечественные и зарубежные ис-
следователи установили, что в пато-
генезе СД I типа ведущая роль при-
надлежит окислительному стрессу, 
поэтому значимое повышение в 

плазме крови содержания глюкозы 
через процессы аутоокисления, гли-
кирования, а также внутриклеточной 
активации полиолового пути, спо-
собствующего дисбалансу соотно-
шения NADH/NAD+, провоцируют 
избыточное образование и нако-
пление свободных радикалов. Воз-
никающие при СД I типа метаболи-
ческие нарушения (дислипидемия, 
гипергликемия, истощение антиок-
сидантного резерва, изменения се-
креции инсулина) способствуют не 
только активации функционального 
состояния клеточных мембран, но 
и определяющих процессы пере-
кисного окисления липидов в зоне 
повреждения активности липидных 
медиаторов воспаления. Формиро-
вание активных форм кислорода яв-
ляется базовым условием для про-
цессов липопероксидации, поэтому 
выраженность гомеостатического 
дисбаланса, обусловленная расхо-
дованием нейтрофилами кислоро-
да с образованием кислородоза-
висимых систем бактерицидности 
для элиминации агентов, позволит 
адекватно оценить интенсивность 
окислительного стресса при эндо-
кринопатии в ротовой полости [21]. 

Систематизируя опубликованные 
научные данные, можно констатиро-
вать, что углубленное изучение цито-
морфологических особенностей бук-
кального эпителия и антиадгезивной 
активности слюны, определяющие 
колонизационную резистентность 
ротовой полости, а также кислоро-
дозависимого метаболизма нейтро-
филов у детей с СД I типа, позволят 
детализировать ранние диагности-
ческие критерии эндокринопатии, 
расширить научные представления 
о закономерностях изменений ин-
тенсивности липопероксидных про-
цессов и дисбиотических сдвигах 
в системе мукозального эпителия 
СОПР на различных стадиях компен-
сации заболевания, а также повы-
сить значимость ротовой жидкости 
в качестве объекта неинвазивной 
диагностики аутоиммунного СД. Так-
же полученные результаты повысят 
информативность диагностических 
и прогностических критериев в пе-
диатрической практике, подтвер-
див целесообразность подхода к 
организму как целостной системе, 
способствуя поиску комплексных 
решений в лечении и реабилитации 
эндокринных заболеваний.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Совершенствование диагности-

ческих критериев интенсивности 
эндокринных нарушений у детей с 

аутоиммунным сахарным диабетом 
на различных стадиях компенсации 
заболевания по результатам опре-
деления параметров колонизацион-
ной резистентности полости рта и 
показателей окислительного стрес-
са на модели оральных нейтрофи-
лов.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ
Исследования с участием детей 

соответствовали этическим стан-
дартам биоэтического комитета, 
разработанным в соответствии с 
Хельсинской декларацией Все-
мирной медицинской ассоциации 
(World Medical Association Declara-
tion of Helsinki, 1964) «Этические 
принципы проведения научных ме-
дицинских исследований с участием 
человека» с поправками 2000 года, 
ст. 24 Конституции РФ, «Правилами 
клинической практики в РФ», утвер-
жденными Приказом Минздрава РФ 
№ 266 от 19.06.2003 и этическим 
стандартам Комитета по экспери-
ментам, стандартам проведения 
клинических исследований (ГОСТ Р 
52379-2005). Все клинические и ла-
бораторно-диагностические иссле-
дования детей проводились после 
информированного согласия роди-
телей (опекунов).

Исследование проводилось 
на базе кафедры микробиологии 
Ставропольского государственно-
го медицинского университета и 
кафедры медицинской биохимии, 
клинической лабораторной диагно-
стики и фармации Института живых 
систем Северо-Кавказского Феде-
рального университета. Материа-
лом лабораторно-диагностических 
и клинико-инструментальных ис-
следований являлись результаты 
обследования 130 детей в возра-
сте от 7 до 12 лет. Данная возраст-
ная категория, согласно периодам 
развития ребенка после рождения 
(Тур А. Ф., 1955) и формирования 
зубочелюстной системы, относит-
ся к III периоду функционального 
становления зубочелюстно-лице-
вой системы − сменному прикусу 
(V период по схеме Тура А. Ф.). Все 
обследованные были разделены на 
две группы. Группу сравнения со-
ставили 38 практически здоровых 
детей (I-II группа здоровья, объеди-
ненных, согласно рекомендациям 
Вельтищева Ю .Е. (1994), в единую 
группу). Диагноз «здоров» постав-
лен по результатам заключения вра-
ча-педиатра. Основную группу (93 
человека) составили дети с диагно-
зом «СД I типа», проходящие лече-
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ние в эндокринологическом отделе-
нии ГБУЗ МЗ СК «Детская городская 
клиническая больница им. Г.К. Фи-
липпского» г. Ставрополя в период 
с 2010-го по 2016 год. Пациенты 
основной группы, в зависимости от 
степени компенсации эндокрино-
патии, разделены на две подгруп-
пы. Первую подгруппу составил 
41 человек (44,1%) с диагнозом 
«СД I типа» в стадии компенсации. 
Вторая подгруппа включала в себя 
52 человека (55,9%) с диагнозом 
«СД I типа» в стадии декомпенса-
ции. Согласно данным клинической 
истории болезни детей с СД I типа 
у 23 человек (24,7%) отмечается 
давность заболевания до 1 года; у 
48 человека (51,6%) − давность за-
болевания от 1 года до 5 лет; у 22 че-
ловек (23,7%) − давность заболева-
ния свыше 5 лет (рис. 1).

В категории с давностью забо-
левания СД I типа до 1 года прео-
бладают дети с декомпенсирован-
ной формой эндокринопатологии 
(18 человек − 78,3%), а компенси-
рованная форма выявлена только 
у 5 детей (21,7%). Разделение по 
степени компенсации эндокрино-
патологии детского населения с 
диагнозом «СД I типа» на подгруппы 
базировалось на критериях компен-
сации углеводного обмена (Дедов 
И.И., 2007). Показатели уровня гли-

кемии фиксировались из клини-
ческой истории болезни ребенка 
(табл. 1).

Диагноз «СД I типа» детям иссле-
дуемых групп был поставлен по ре-
зультатам лабораторных исследо-
ваний (общий анализ крови, анализ 
мочи, биохимический анализ крови 
с определением уровня содержания 
глюкозы в крови) и клинического об-
следования врачом-эндокриноло-
гом в условиях ГБУЗ МЗ СК «ДГКБ 
им. Г.К. Филиппского» г. Ставрополя.

Специальные методы исследо-
вания включали в себя изучение 
колонизационной резистентности 
ротовой полости и кислородозави-
симого метаболизма нейтрофилов. 
Исследование колонизационной 
резистентности ротовой полости 
базировалось на результатах оцен-
ки цитологических параметров бук-
кальных эпителиоцитов (индекс со-
зревания, индекс кератинизации, 
индекс колонизации), степени де-
струкции буккальных эпителиоцитов 
(0 класс – 4 класс) и колонизацион-
ной резистентности буккальных 
эпителиоцитов (антиадгезивной 
активности слюны). Показатели 
окислительного стресса (изучение 
кислородозависимого метаболизма 
оральных нейтрофилов) получены с 
использование метода спонтанной 
и индуцированной люминол-зави-
симой хемилюминесценции.

Буккальные эпителиоциты полу-
чены путем соскоба с внутренней 
поверхности слизистой оболочки 
щеки утром натощак. Для этого сте-
рильной ложечкой соскабливали и 
смывали БЭ физиологическим рас-
твором (0,5-1 мл) в центрифужную 
пробирку. Последовательно данную 
операцию повторяли пять раз. За-
тем клетки взвешивали в 10 мл фи-
зиологического раствора и трижды 
отмывали при помощи центрифу-
гирования (1000 об./мин. в течение 
пяти минут). Далее надосадочную 
жидкость удаляли, а остаток с БЭ 
взвешивали в растворе Хенкса без 

фенолового красного, доводя до 
концентрации 1×106 кл/мл. Клетки 
тонким слоем наносили на предмет-
ное стекло, высушивали на воздухе, 
фиксировали в метиловом спирте, 
окрашивали по методу Романов-
ского-Гимза (1 мл готовой жидкой 
краски + 2 мл основного буферного 
раствора + 47 мл дистиллированной 
воды). Полученные мазки просма-
тривали под иммерсионной систе-
мой светового монокулярного био-
логического микроскопа Levenhuk 
320 (Китай) в проходящем свете ме-
тодом светлого поля. С учетом сте-
пени дифференцировки и деструк-
ции в каждом мазке подсчитано 200 
клеток плоского эпителия. Анализ 
цитограмм проведен с использова-
нием следующих индексов:

− индекс созревания – процент-
ное соотношение поверхностных и 
промежуточных клеток в мазке;

− индекс кератинизации – про-
центное соотношение безъядерных 
клеток к общему количеству клеток 
в мазке;

− индекс колонизации – сред-
нее количество адгезированных 
«оральных стрептококков» на од-
ном БЭ (Маянский А. Н., 1987). Ре-
зультаты формулировали в бал-
лах с применением следующей 
градации: 0-10 «оральных стреп-
тококков» на одном БЭ − «0 бал-
лов»; 10-30 «оральных стрепто-
кокков» на одном БЭ − «1 балл»; 
30-100 «оральных стрептококков» 
на одном БЭ − «2 балла»; 100-300 
«оральных стрептококков» на одном 
БЭ − «3 балла»; более 300 «ораль-
ных стрептококков» на одном БЭ − 
«4 балла»).

На основании полученных данных 
рассчитан ИЕКБЭ по формуле:

ИЕКБЭ=((0×N0 + 1×N1 + 2×N2 + 
3×N3 + 4×N4))/50

где N − количество буккальных 
эпителиоцитов с различной степе-
нью колонизации (баллы). Показа-
тель ИЕКБЭ: «нормальный» − более 
1,0; «умеренно сниженный» − 0,5-

Рис. 1. Длительность заболева-
ния СД I типа у детей основной 

группы

До одного года
От одного года до пяти лет
Свыше пяти лет

24,7%

51,6%

23,7%

Таблица 1. Критерии компенсации углеводного обмена при сахарном диабете I типа

Показатели      Компенсация  Субкомпенсация  Декомпенсация

НbА1с, (%) 6,0 – 7,0 7,1 – 7,5 >7,5

Самоконтроль
глюкозы в

капиллярной
крови,

ммоль/л
(мг%)

Гликемия
натощак

5,0 – 6,0 6,1 – 6,5 > 6,5

(90 – 109) (110 – 120) (> 120)

Постпрандиаль-
ная гликемия

(2 ч после еды)

7,5 – 8,0 8,1 – 9,0 > 9,0

(136 – 144) (145 – 160) (> 160)

Гликемия
перед сном

6,0 – 7,0 7,1 – 7,5 > 7,5

(110 – 126) (127 – 135) (> 135)
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1,0; «существенно сниженный» − 
менее 0,5.

Степень деструкции буккальных 
эпителиоцитов установлена с уче-
том следующих морфологических 
критериев:

− 0 класс − клетки с нормальной 
структурой ядра и цитоплазмы;

− 1-й класс − клетки с нормальной 
структурой ядра и частичным (не бо-
лее 1/2) деструктивным поврежде-
нием цитоплазмы;

− 2-й класс − клетки с частичным 
деструктивным повреждением ядра 
и значительной (более 1/2), но не 
полной, деструкцией цитоплазмы;

− 3-й класс − клетки со значитель-
ным, но не полным, деструктивным 
повреждением ядра и полной де-
струкцией цитоплазмы;

− 4-й класс − клетки с полным де-
структивным повреждением ядра и 
цитоплазмы.

Исследование колонизационной 
резистентности буккальных эпите-
лиоцитов. Проведено исследование 
адгезивных реакций в паре «Can-
dida albicans − буккальные эпители-
оциты» с использованием штамма 
Candida albicans «601» (Goldman D., 
Goetzl E. в модификации Маянско-
го А. Н., 1987) из базы ФКУЗ «Став-
ропольский научно-исследова-
тельский противочумный институт» 
Федеральной службы по надзору в 
сфере защиты прав потребителей 
и благополучия человека РФ. Дрож-
жевая форма культур C. albicans по-
лучена на агаре Сабуро и затем уби-
та 0,4% р-ром формалина. Затем 
культуру C. albicans отмывали, об-
рабатывали ультразвуком (22кГц – 
20мА – 10 сек.) с целью разрушения 
клеточных конгломератов, с после-
дующим взвешиванием в забуфе-
ренном физрастворе (рН − 7,2-7,4; 
концентрация − 108 клеток/мл). По-
лученные стандартной методикой 
буккальные эпителиоциты смешаны 
в одинаковых пропорциях (0,5 мл) с 
взвесью C. albicans, инкубированы 
(t = 37°С − 60 минут) при обязатель-
ном встряхивании через каждые 
5 минут. Затем, после трехкратного 
отмывания (5 минут, 30 g), из осадка 
были приготовлены фиксированные 
мазки, окрашенные 0,25% водным 
р-ром азура А (Sigma, США). Было 
изучено 100 буккальных эпителио-
цитов путем подсчета количества 
адгезированных кандид. Конечный 
результат был оценен по числу C. 
albicans на один буккальный эпи-
телиоцит. Значения при адгезии 10 
и менее C. albicans являлись нор-
мальными; показатели при адгезии 

более 10 C. albicans считались уве-
личенными.

Принцип методики определения 
антиадгезивной активности слюны 
(ААС) заключается в оценке спо-
собности слюны пациента преду-
преждать адгезию микробных кле-
ток на буккальный эпителий донора 
(Ofek J., Beachey E. в модификации 
Маянской И. В., 1987). В качестве 
микробных клеток использована 
культура C. albicans штамм № 4 из 
базы ФКУЗ «Ставропольский на-
учно-исследовательский проти-
вочумный институт». Постановка 
контрольной пробы: в контрольный 
образец к инкубационной смеси 
вместо слюны добавлен забуферен-
ный физиологический раствор. На 
основании полученных данных рас-
считан показатель ААС по формуле:

ААС=1-N/n
где N − количество адгезирован-

ных бактерий в опыте, n − количе-
ство адгезированных бактерий в 
контрольном образце. Результаты 
рассчитаны в условных единицах 
(усл. ед.).

У детей исследуемых групп для 
всесторонней оценки гомеоста-
тического равновесия на модели 
оральных нейтрофилов изучены по-
казатели окислительного стресса. 
Забор нестимулированной ротовой 
жидкости (НРЖ) для исследования 
кислородозависимого метаболиз-
ма нейтрофилов проведен в утрен-
ние часы (с 8 до 9 часов) натощак, 
до чистки зубов, после предвари-
тельного полоскания полости рта 
изотоническим (0,9%) раствором 
хлорида натрия в течение 5 минут. 
Далее смывы помещены в пробир-
ки и центрифугированы в течение 
5 минут при 1500 об./мин. Содер-
жимое отмыто 0,9% раствором на-
трия хлорида. В качестве усилителя 
люминесценции применен люми-
нол. Люминол-зависимая хемилю-
минесценция (ЛЗХЛ) фиксировала 
весь пул активных форм кислорода 
(АФК). Оценка ЛЗХЛ (спонтанной 
и индуцированной) проведена на 
36-канальном хемилюминесцент-
ном анализаторе CL3604 (Россия) 
в течение 90 минут по числу им-
пульсов в минуту. Управление ана-
лизатором CL3604 и регистрация 
результатов осуществлялась через 
персональный компьютер.

Статистический анализ осу-
ществляли методами вариационной 
статистики и корреляционного ана-
лиза с использованием прикладных 
программ Microsoft Excel 2013 и 
пакета прикладных программ STA-
TISTICA 12,0 (Stat Soft Inc., США), 

Med Calc (версия 9.3.5.0). Вычисля-
ли следующие показатели: средняя 
арифметическая величина, ошибка 
средней арифметической, показа-
тель достоверности различий по 
критериям Манна-Уитни для несвя-
занных выборок и Уилкоксона − для 
связанных выборок. Коэффициенты 
корреляции рассчитывали по Спир-
мену (R). Различия показателей счи-
тали значимыми при р ≤ 0,05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Мукозальная система (МС) обла-

дает центральной регулирующей 
ролью в механизмах, координирую-
щих различные звенья иммунитета, 
а также провоцирования, пролонги-
рования и стабилизации воспали-
тельных реакций. В организме чело-
века МС участвует в формировании 
противоинфекционных барьеров 
слизистых поверхностей, усили-
вающих его защитный потенциал. 
Мультисистемное действие МС за-
ключается в последовательном (ка-
скадном) включении следующих 
механизмов: экспрессии защитных 
генов в клетках мукозы на фоне си-
стемного патогенного изменения 
экспрессии генов; адаптивных и 
врожденных реакций мукозального 
иммунитета; модификации генети-
ческого профиля человека; изме-
нении качественного (видового) и 
количественного состава микро-
биоценоза; нарушении защитных 
систем in vivo. Результатом систем-
ного ответа является генетически 
запрограммированный перевод МС 
из равновесного состояния в режим 
напряжения (защиты).

МС включает в себя буккальные 
эпителиоциты, макрофаги, дендрит-
ные клетки, нейтрофилы. Согласно 
современным представлениям, му-
козальные эпителиоциты рассма-
триваются в качестве базовых клеток 
иммунной системы слизистых обо-
лочек. Кроме того, аргументирована 
координирующая роль мукозального 
эпителия во взаимодействии при-
обретенного и врожденного имму-
нитета, а также индикатора общих и 
местных гомеостатических сдвигов. 
Установлено, что функциональная 
активность БЭ напрямую коррелиру-
ет со степенью зрелости клеток му-
козального эпителия. Находящиеся 
в базальном слое малодифферен-
цированные предшественники обла-
дают низкой, а располагающиеся 
в поверхностных слоях высокоспе-
циализированные клетки – высокой 
функциональной активностью. С 
целью изучения локальной патоло-
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гии, а также целого ряда социально 
значимых, в том числе и эндокрин-
ных заболеваний, используется ци-
тодиагностика клеток буккального 
эпителия по мазкам из полости рта. 
Параметры дифференцировки и ци-
тодиагностические индексы, рассчи-
танные по цитограммам буккального 
эпителия у детей с СД I типа, являют-
ся объективными, высокоинформа-
тивными источниками цитогенети-
ческих изменений, происходящих на 
различных стадиях развития эндо-
кринопатологии.

Естественная колонизация бук-
кального эпителия пациентов ис-
следуемых групп представлена на 
рис. 2 (а-в).

Цитологические параметры бук-
кальных эпителиоцитов у пациентов 
исследуемых групп представлены в 
таблице 2.

Результаты цитологических ис-
следований БЭ у детей с СД I типа 
свидетельствуют о разнонаправ-
ленной динамике изменения ин-
дексных показателей при усилении 
степени тяжести эндокринопатии:

− увеличение индекса созрева-
ния БЭ: стадия компенсации − в 1,87 
раза, стадии декомпенсации − в 
2,75 раза по сравнению с параме-
трами здоровых детей;

− повышение индекса кератини-
зации БЭ: стадия компенсации − в 
1,56 раза, стадии декомпенсации − 
в 4,02 раза по сравнению с показа-
телями пациентов группы сравне-
ния;

− снижение индекса колонизации 
БЭ: стадия компенсации − в 2,32 
раза, стадии декомпенсации − в 
4,46 раза по сравнению со значени-
ями здоровых пациентов.

С увеличением степени тяжести 
эндокринной патологии прирост ин-
дексов созревания, кератинизации 
при снижении индекса колонизации 
БЭ обусловлен, с одной стороны − 
повышением уровня промежуточных 
клеточных форм, числа безъядер-
ных клеток, с другой − уменьшением 
количества поверхностных клеток, а 
также адгезированных облигатных 
микроорганизмов «оральных стреп-
тококков». Цитологические измене-
ния, по нашему мнению, обусловле-
ны расстройством физиологических 
процессов созревания и дифферен-
цировки клеток эпителия слизистой 
оболочки ротовой полости. Данные 
сдвиги являются ответной реакци-
ей как на бактериальную (вирусную) 
колонизацию поверхностных слоев 
мукозального эпителия, так и на ми-
кробную инвазию в более глубокие 
его слои.

Степень деструкции буккальных 
эпителиоцитов у пациентов иссле-
дуемых групп представлена на рис. 
3 (а-в).

Результаты цитологических ис-
следований БЭ здоровых детей ука-
зывают, что наибольшее количество 
(67,28 ± 1,46%) имеют эпителиаль-
ные клетки с «0 классом деструкции», 
в то время как эпителиоциты со вто-
рым, третьим, четвертым классом 

деструктивных изменений имеют 
незначительную численность (5,17 ± 
0,14%; 4,41 ± 0,09%; 5,08 ± 0,06% 
соответственно). При увеличении 
степени тяжести аутоиммунного 
СД у детей отмечается уменьше-
ние содержания БЭ с малой степе-
нью деструкции («0 класс»: стадия 
компенсации − 58,39 ± 2,02%, ста-
дия декомпенсации − 38,61 ± 1,4%; 
«1-й класс»: стадия компенсации − 
15,56 ± 0,47%, стадия декомпен-
сации − 9,54±0,26%; «2-й класс»: 
стадия компенсации − 4,83 ± 0,11%, 
стадия декомпенсации − 3,63 ± 
0,18) и увеличение количества бук-
кальных клеток с максимальными 
деструктивными изменениями («3-й 
класс»: стадия компенсации − 11,58 
± 0,66%, стадия декомпенсации − 
23,35 ± 1,74%; («4-й класс»: стадия 
компенсации − 9,64 ± 0,23%, стадия 
декомпенсации − 24,87 ± 2,19%).

Сопротивляемость (устойчи-
вость) к колонизации нетипичной 
для данного биотопа микрофлорой 
является одним из ключевых зве-
ньев в механизмах гомеостатиче-
ского регулирования мукозально-
го эпителия слизистых оболочек. 
Колонизационная резистентность 
слизистых оболочек ротовой поло-
сти обусловлена значительным ко-
личеством факторов, действующих 
не только на поверхности (экспрес-
сия рецепторов для агрегации ми-
кробных адгезивов), но и в составе 
секретов мукозального эпителия. 
Доказано, что видовая (качест-
венная) и количественная оценка 
являются нестабильными (вариа-
бельными) величинами, находясь в 
прямой зависимости от интенсив-
ности метаболических процессов, 
цитологического статуса и уровня 
функционального напряжения муко-
зальных эпителиоцитов.

Искусственная колонизация с 
использованием штамма Candida 
albicans «601» у пациентов исследу-
емых групп представлена на рис. 4 
(а-в).

Таблица 2. Цитологические параметры буккальных эпителиоцитов  
у пациентов исследуемых групп (М ± m), (балл), (p ≤ 0,05)

Параметры Группа сравнения  
(здоровые дети)

Дети с СД I типа

Стадия
компенсации

Стадия
декомпенсации

Индекс
созревания

15,27 ± 2,49 28,64 ± 5,08 41,96 ± 7,63

Индекс
кератинизации

2,38 ± 0,45 3,71 ± 0,93 9,57 ± 1,04

Индекс
колонизации

1,83 ± 0,31 0,79 ± 0,14 0,41 ± 0,03

Рис. 2. Естественная колонизация буккальных эпителиоцитов 
у здоровых детей (а), детей с СД I в фазе компенсации (б) и детей 
с СД I типа в фазе декомпенсации (в). Окраска по Романовскому-

Гимза (×1200)

а б в
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Из 38 обследованных детей груп-
пы сравнения (здоровые дети) у 34 
пациентов (89,5%) показатели адге-
зии С. albicans составили менее 10 
дрожжевых клеток в пересчете на 
один БЭ; из 93 пациентов основной 
группы (дети с СД I типа) у 59 детей 
(63,4%) показатели адгезии С. al-
bicans составили менее 10 дрож-
жевых клеток в пересчете на один 
БЭ. Структура показателей адгезии 
дрожжевых клеток С. albicans в пере-
счете на один БЭ у пациентов группы 
сравнения: 2 пациента (5,3%) – 0,0-
2,0; 5 пациентов (13,2%) − 2,0-4,0; 
6 пациентов (15,8%) – 4,0-6,0; 14 
пациентов (36,8%) – 6,0-8,0; 7 паци-
ентов (18,4%) – 8,0-10,0; 4 пациента 
(10,5%) – более 10,0; усредненная 
величина − 7,6 ± 0,6 (рис. 5а). Струк-
тура показателей адгезии дрожже-
вых клеток С. albicans в пересчете на 
один БЭ у детей с СД I типа в фазе 
компенсации: 1 пациент (2,4%) – 
0,0-2,0; 2 пациент (4,8%) − 2,0-4,0; 
4 пациента (9,7%) – 4,0-6,0; 11 паци-
ентов (26,8%) – 6,0-8,0; 13 пациен-
тов (31,9%) – 8,0-10,0; 10 пациентов 
(24,4%) – более 10,0; усреднённая 
величина − 8,9 ± 1,3 (рис. 5б). Струк-
тура показателей адгезии дрожже-
вых клеток С. albicans в пересчете на 
один БЭ у детей с СД I типа в фазе 
декомпенсации: 2 пациента (3,8%) – 
0,0-2,0; 1 пациент (1,9%) − 2,0-4,0; 
2 пациента (3,8%) – 4,0-6,0; 9 паци-
ентов (17,3%) – 6,0-8,0; 14 пациен-
тов (27,0%) – 8,0-10,0; 24 пациента 

(46,2%) – более 10,0; усредненная 
величина − 9,8 ± 1,6 (рис. 5в).

Результаты оценки антиадгезив-
ной активности слюны указывают, 
что у здоровых детей (группа срав-
нения) усредненная величина со-
ставила 0,71 ± 0,07 усл. ед. при ва-
риабельности параметров от 0,53 
до 0,89 усл. ед. Условной нижней 
границей нормы ААС нами принят 
показатель 0,64 усл. ед., так как у 31 
пациента группы сравнения (81,6%) 
данная расчетная величина была 
минимальной. У детей с СД I типа в 
фазе компенсации колебания инди-
видуальных величин ААС составля-
ют 0,23-0,67 усл. ед. при усреднен-
ном показателе 0,45 ± 0,04 усл. ед., 
причем только у 4 пациентов (9,8%) 
параметры отвечали нормативным. 
Данные, полученные у детей с ауто-
иммунным СД в декомпенсаторной 
фазе заболевания, свидетельству-
ют, что вариабельность индивиду-
альных показателей ААС находит-
ся в пределах 0,07-0,49 усл. ед., а 

среднее значение − 0,28 ± 0,03 усл. 
ед. Важно отметить, что среди паци-
ентов основной группы 2-й подгруп-
пы нормальных (≥0,64) значений 
ААС ни у одного ребенка отмечено 
не было.

Системный анализ ААС, являю-
щейся одним из основных компо-
нентов колонизационной резистент-
ности ротовой полости, позволяет 
утверждать о наличии обратной кор-
реляционной связи между степенью 
тяжести эндокринопатии и антиад-
гезивной саливарной активностью. 
Важно отметить, что дети с СД I типа, 
особенно в стадии декомпенса-
ции заболевания, имеют сбой (рас-
стройство) в мукозальной системе 
защиты, который проявляется, в том 
числе и в ослаблении (истощении) 
антиадгезивных саливарных факто-
ров. Наличие дефектов в противо-
инфекционных барьерах ротовой по-
лости делает детей с аутоиммунным 
СД чрезвычайно незащищенными в 
отношении бактериальной (вирус-

Рис. 4. Искусственная колонизация буккальных эпителиоцитов с 
использованием штамма Candida albicans «601» у здоровых детей 
(а), детей с СД I типа в фазе компенсации (б) и детей с СД I типа в 

фазе декомпенсации (в). Окраска азуром А. (х1500)

Рис. 3. Степень деструкции буккальных эпителиоцитов у здоровых детей (а), детей с СД I в фазе ком-
пенсации (б) и детей с СД I в фазе декомпенсации (в)
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Рис. 5. Структура показателей адгезии дрожжевых клеток С. albicans в пересчете на один БЭ у здоро-
вых детей (а), детей с СД I типа в фазе компенсации (б) и детей с СД I типа в фазе декомпенсации (в)
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ной) инвазии, повышая вероятность 
возникновения хронических воспа-
лительных заболеваний слизистой 
оболочки полости рта.

Биолюминесценция – ультра-
слабое по своей интенсивности 
свечение биологических объектов 
(субстратов, жидкостей, внутрикле-
точных структур, клеток, тканей, ор-
ганов и т.д.) в видимой области спек-
тра (360-800 нм), регистрируемое 
при помощи фотоэлектронных умно-
жителей (высокочувствительных де-
текторов). Данный эффект получил 
название спонтанного метаболиче-
ского свечения, которое, в отличие 
от митогенетического свечения, не 
оказывает воздействие на процес-
сы клеточного деления. Уровень 
спонтанного метаболического све-
чения увеличивается прямо пропор-
ционально подъему температуры, 
парциального давления кислорода, 
а также интенсивности обменных 
процессов. Согласно современным 
представлениям, свечение биоло-
гических структур сверхслабой ин-
тенсивности возникает в результате 
окислительных неферментативных и 
ферментативных реакций, которые 
протекают с формированием и ре-
комбинацией свободных радикалов 
различного генеза и сопровождают-
ся хемилюминесценцией. Изучение 
интенсивности спонтанного излуче-
ния, пропорционального скорости 
рекомбинации свободных радика-
лов, не дает объективной оценки о 
причинах изменения скорости сво-
боднорадикального окисления. С 
этой позиции заслуживает внимания 
метод искусственного инициирова-
ния свободнорадикальных реакций 
с использованием люминола при 
последующем анализе индуциро-
ванной хемилюминесценции. В при-
сутствии активных форм кислорода 
происходит окисление люминола с 
образованием электронвозбужден-
ных карбонильных хромофор. Уста-
новленные функциональные группы, 
имеющие высокий квантовый выход, 
существенно повышают интенсив-

ность свечения за счет образования 
активных форм кислорода. Данное 
явление успешно применяется с це-
лью исследования функционального 
уровня фагоцитарного звена имму-
нитета. Механизм процесса: анти-
ген, контактирующий с мембраной 
фагоцитирующей клеткой, иниции-
рует запуск каскада метаболических 
и физиологических реакций. В тече-
ние 20-30 минут (пик активности 5-6 
минут) образуются активные фор-
мы кислорода, что сопровождается 
свечением, которое в присутствии 
люминола увеличивает свою интен-
сивность. Недостаточная генерация 
активных форм кислорода, направ-
ленная на инактивацию антигенов, 
характеризует сниженную скорость 
активации кислородозависимого 
метаболизма фагоцитов, а также не-
завершенность фагоцитоза.

Научно аргументировано, что ме-
ханизмы «неспецифического им-
мунитета» являются начальными 
этапами при контакте антигенов (чу-
жеродных агентов) с организмом. Так 
называемый «дыхательный взрыв», 
обусловленный резким подъемом 
использования кислорода за счет 
его преобразования фагоцитами в 
активные формы, потенцирует за-
пуск защитных систем организма. 
Способность оральных нейтрофи-
лов (нейтрофильных гранулоцитов) 
образовывать достаточное количе-
ство активных форм кислорода яв-
ляется прогностическим признаком 
характера (типа) протекания вос-
палительных процессов, а ответная 
реакция на раздражение позволяет 
объективно оценить активность за-
щитных сил организма. Исследо-
вание механизмов окислительного 
стресса на модели оральных ней-
трофилов, обладающих высокой 
диагностической значимостью, по-
зволили существенно расширить 
информативность оценки состояния 
орального гомеостаза у детей с ау-
тоиммунным СД в различные фазы 
заболевания. Показатели люминол-
зависимой хемилюминесценции 

(ЛЗХЛ) у пациентов исследуемых 
групп представлены в таблице 3.

Результаты изучения параметров 
хемилюминесценции у пациентов 
основной группы свидетельствуют, 
что у детей с СД I типа в стадии ком-
пенсации отмечается существенное 
(в 13,1 раза) увеличение параметров 
спонтанной ЛЗХЛ в сравнении с ана-
логичными показателями здоровых 
детей. Данный прирост указывает 
на адекватную генерацию активных 
форм кислорода и процессов кис-
лородозависимого метаболизма 
клеток крови в ответ на ранние фазы 
селективного органоспецифическо-
го разрушения инсулинпродуцирую-
щих β-клеток островков Лангерганса 
поджелудочной железы. Уменьше-
ние величины индуцированной ЛЗХЛ 
в 1,2 раза у детей данной подгруппы, 
в сравнении с показателями пациен-
тов группы сравнения, подтвержда-
ет, что развитие начальной стадии 
деструкции в островковых клетках 
коррелирует со снижением резерв-
ных сил противомикробной защиты 
оральных нейтрофилов.

При увеличении степени тяже-
сти эндокринопатии у детей с ауто-
иммунным СД в декомпенсаторной 
фазе заболевания фиксируется по-
нижение в 1,5 раза величин спон-
танной ЛЗХЛ и в 1,6 раза − инду-
цированной ЛЗХЛ в сравнении с 
показателями детей 1-й подгруппы 
основной группы. Значимое сни-
жение бактерицидной активности 
оральных нейтрофилов у детей с 
декомпенсированной формой СД 
I типа, протекающее на фоне уве-
личения площади поражения (де-
струкции инсулинпродуцирующих 
β-клеток) поджелудочной железы, 
указывает на сокращение продукции 
активных форм кислорода, уменьше-
ние скорости активации процессов 
кислородозависимого метаболизма 
фагоцитов при незавершенности 
механизмов фагоцитоза. С нашей 
точки зрения, данное состояние сви-
детельствует не только о наличии 
выраженных дефектов в системе му-
козальной защиты, но и истощении 
защитно-компенсаторных механиз-
мов, направленных на нормализа-
цию гомеостаза ротовой полости.

Выводы
1. Результаты исследования цито-

морфологического состояния (сте-
пень деструкции, индекс созрева-
ния, индекс кератинизации, индекс 
колонизации), а также колонизаци-
онной резистентности буккальных 
эпителиоцитов у детей с диагнозом 
«сахарный диабет I типа» свидетель-

Таблица 3. Показатели люминол-зависимой хемилюминесценции 
у пациентов исследуемых групп (М ± m), (имп./мин), (p ≤ 0,05)

Параметры Группа сравне-
ния (здоровые 

дети)

Дети с СД I типа

Стадия компен-
сации

Стадия деком-
пенсации

Хемилюминес-
ценция спонтан-

ная

11,3 ± 1,4 147,6 ± 5,2 96,1 ± 2,9

Хемилюминес-
ценция индуци-

рованная

163,7 ± 4,8 136,4 ± 3,4 84,2 ± 2,1
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ствуют о выраженном нарушении 
физиологического течения процес-
сов созревания и дифференцировки 
эпителия слизистой оболочки рото-
вой полости.

2. Параметры дифференциров-
ки и цитодиагностические индек-
сы, рассчитанные по цитограммам 
буккального эпителия у детей с СД 
I типа, являются объективными, вы-
сокоинформативными источниками 
цитогенетических изменений, про-
исходящих на различных стадиях 
развития эндокринопатологии. 

3. Продолжительное действие 
повреждающих факторов, происхо-
дящее у детей с аутоиммунным СД 
на фоне деструкции инсулинпроду-
цирующих β-клеток поджелудочной 
железы, приводит к следующим мор-
фофункциональным изменениям 
слизистой оболочки ротовой поло-
сти: нарушение стадий (фаз) клеточ-
ного обновления (цикла); замещение 
здоровых буккальных эпителиоцитов 
функционально неполноценными; 
аккумуляция аутохтонной (облигат-
ной, транзиторной) микрофлоры 
за счёт снижения способности му-
козального эпителия к адгезивным 
взаимодействиям. Результатом уси-
ления деструктивных механизмов 
при подавлении регенеративных 
процессов является нарушение ба-
рьерных и защитных функций эпите-
лия слизистой оболочки полости рта.

4. Буккальный эпителий, явля-
ющийся составной частью муко-
зальной системы и обладающий 
чувствительностью к различным эк-
зогенным и эндогенным раздража-
ющим факторам, поддерживает ак-
тивный функциональный статус. Это 
позволяет использовать его для рас-
ширения фундаментальных научных 
знаний о физиологии и реактивности 
слизистых оболочек в общей систе-
ме гуморально-клеточной коопера-
ции, а также в качестве индикатора 
местных и общих гомеостатических 
нарушений.

5. Существенная вариабельность 
адгезивной способности буккальных 
клеток по отношению к бактериям 
и кандидам при аутоиммунном СД 
у детей в стадии компенсации сви-
детельствуют о гибкости (податли-
вости, пластичности) буккальных 
эпителиоцитов, адекватно отражая 
их включение в сферу гомеостати-
ческих сдвигов на уровне местной и 
общей реактивности организма.

6. Функциональный статус бук-
кальных эпителиоцитов у здоровых 
детей, а также у детей с СД I типа, 
определяется степенью морфофунк-
циональной дифференцировки (зре-

лости): в базальном слое распола-
гаются малодифференцированные 
предшественники, обеспечивающие 
регенерацию эпителия; в поверх-
ностных слоях − высокоспециали-
зированные клетки с признаками 
кератинизации, подвергающиеся 
десквамации.

7. Степень снижения колонизаци-
онной резистентности мукозального 
эпителия слизистой оболочки поло-
сти рта, а также цитологический и 
функциональный статус буккального 
эпителия у детей с аутоиммунным 
сахарным диабетом на различных 
фазах компенсации эндокринной 
патологии, является индикатором 
нарушений орального (саливарного) 
гомеостаза, а также объективно от-
ражает выраженность дестабилиза-
ционных процессов на системном и 
локальном (местном) уровне.

8. Индекс естественной колониза-
ции буккального эпителия, облада-
ющий высокой информативностью, 
клинико-диагностической и прогно-
стической значимостью в оценке 
состояния орального гомеостаза, 
является универсальным неспеци-
фическим индикатором здоровья в 
педиатрии и может быть использо-
ван в качестве скринингового об-
следования на амбулаторно-поли-
клиническом этапе. Достоверное 
изменение индексных показателей 
позволяет применять эти данные в 
качестве дополнительных неинва-
зивных критериев интенсивности 
воспалительно-деструктивных про-
цессов при СД I типа у детей, а также 
для эффективности проводимых ле-
чебно-профилактических и реабили-
тационных мероприятий.

9. Метод спонтанной и индуциро-
ванной люминол-зависимой хеми-
люминесценции при исследовании 
показателей окислительного стресса 
на модели оральных нейтрофилов у 
детей с аутоиммунным сахарным ди-
абетом является объективным, эко-
номически целесообразным, высоко-
чувствительным экспресс способом 
оценки функционального состояния 
фагоцитарного звена иммунитета, 
позволяющим, при этом регистриро-
вать и кинетическую составляющую 
процесса фагоцитоза.

10. У детей с СД I типа изменения 
колонизационной резистентности 
полости рта, антиадгезивной ак-
тивности слюны и процессов окис-
лительного стресса соответствуют 
синдрому системного воспалитель-
ного ответа. Снижение компенсации 
заболевания со стороны цитологи-
ческих параметров буккального эпи-
телия отмечается увеличением ин-

дексов созревания, кератинизации, 
уровня эпителиоцитов с максималь-
ной степенью деструкции («3 класс», 
«4 класс») при снижении индекса ко-
лонизации, колонизационной рези-
стентности и содержания эпителио-
цитов с малой степенью деструкции 
(«0 класс», «1 класс», «2 класс»).

11. Согласованная генерация ак-
тивных форм кислорода и процессов 
кислородозависимого метаболизма 
клеток крови, сочетающаяся с не-
значительным уменьшением бакте-
рицидной активности оральных ней-
трофилов у детей с аутоиммунным 
сахарным диабетом в фазе компен-
сации, указывает на развитие вто-
рой стадии (резистентности) окис-
лительного стресса. Сокращение 
продукции активных форм кислоро-
да, снижение скорости активации 
кислородозависимого метаболизма 
фагоцитов, незавершённость меха-
низмов фагоцитоза, коррелирующее 
с выраженным снижением резер-
вов антимикробной защиты ораль-
ных нейтрофилов при увеличении 
площади поражения (деструкции 
инсулинпродуцирующих β-клеток) 
поджелудочной железы у детей в де-
компенсаторной фазе эндокринопа-
тии, свидетельствует о наступлении 
третьей стадии (истощения) оксида-
тивного стресса.

12. Дети с СД I типа, особенно в 
стадии декомпенсации заболева-
ния, имеют выраженные расстрой-
ства в мукозальной системе защиты, 
которые проявляются, в том числе 
и в ослаблении (истощении) анти-
адгезивных саливарных факторов. 
Наличие дефектов в противоинфек-
ционных барьерах ротовой полости 
делает детей с аутоиммунным СД 
чрезвычайно незащищенными в от-
ношении бактериальной (вирусной) 
инвазии. Это повышает вероятность 
возникновения, развития и про-
грессирования хронических воспа-
лительных заболеваний слизистой 
оболочки полости рта, которые, в 
большинстве случаев, протекают тя-
жело и приводят к образованию ре-
цидивов.
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