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SUMMARY
Cytochemical study of peripheral bloodneutrophils from the patients with orthopedic implants after

installation allowed to come to the conclusion that presence of  background somatic pathology (peptic ulcer
and duodenal ulcer) appears in more manifesting changes of cytochemical activity of peripheral blood neutrophils
and reduces repair processes. The usage of immunomodulator «Erbisol» reinforces the processes of
regeneration  after installation of implants.

ЦИТОХІМІЧНИЙ МОНІТОРИНГ НЕЙТРОФІЛІВ ПЕРИФЕРІЙНОЇ КРОВІ У ОРТОПЕДИЧНИХ ХВОРИХ ПІСЛЯ
УСТАНОВКИ ІМПЛАНТАТІВ НА ТЛІ ВИРАЗКОВОЇ ХВОРОБИ ШЛУНКА І ДВАНАДЦЯТИПАЛОЇ  КИШКИ
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РЕЗЮМЕ
Цитохімічні дослідження нейтрофілів периферичної крові у ортопедичних хворих після

встановлення імплантатів дозволило прийти до висновку, що наявність у ортопедичних хворих фонової
соматичної патології (виразкова хвороба шлунка і 12-ти палої кишки) проявляється більш маніфестними
змінами цитохімічної активності нейтрофілів периферичної крові і значно знижує процеси репарації.
Застосування імуномодулятора «ЕРБІСОЛ » посилює процеси репарації після установки імплантатів.

 Ключевые слова:  нейтрофилы, имплантанты, цитохимия, язвенная болезнь желудка и 12-ти перстной
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В дентальной имплантологии несмотря на зна-
чительные успехи и научные достижения, по прежне-
му остаются актуальными вопросы, связанные с про-
филактикой развития воспалительных осложнений в
тканевом комплексе опорных зон ортопедических
конструкций[6]. Клинический успех ортопедическо-
го лечения пациентов с применением дентальных
имплантатов возможен лишь при условии эффектив-
ной реабилитации окружающих тканевых структур
и зависит в частности от морфофункционального
состояния и реактивности опорных мягких тканей
[6,7].

Анализ отечественной и зарубежной литерату-
ры показал, что  несмотря на большое число работ
теоретического и экспериментально-клини-ческого
характера недостаточно изученными остаются воп-

росы, связанные с развитием ранних воспалитель-
ных осложнений в периимплантатных мягких тканях
опорных зон ортопедических конструкций и их влия-
нием на сроки начала протезирования, особенно у
пациентов с фоновой соматической патологией [6,7].
 По данным ряда авторов, среди поражений внутрен-
них органов именно патология желудочно-кишечно-
го тракта вызывает наибольшие изменения в полос-
ти рта, и не только потому, что эти заболевания чаще
диагностируются среди населения, но и из-за тесной
анатомо-функциональной связи их с полостью рта
[1,2].

По данным многочисленных исследований из-
менения в желудочно-кишечном тракте являются
стартовыми в возникновении стоматологических за-
болеваний. Вместе с тем и изменения  полости рта, в
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свою очередь также могут приводить к органичес-
ким изменениям в системе желудочно-кишечного
тракта [3,4,5].

Исходя из  вышеизложенного, целью нашего ис-
следования явилось проведение цитохимического
мониторинга нейтрофилов периферической крови
у ортопедических больных после установки внутри-
костных имплантатов на фоне язвенной болезни же-
лудка и 12-ти перстной кишки.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Материалом нашего исследования служила пе-

риферическая кровь пациентов, которым была про-
ведена дентальная имплантация. Для проведения ис-
следования было обследовано 87 пациентов (37 жен-
щин и 50 мужчин) в возрасте от 21- 64 лет. Подбирая
пациентов, мы учитывали общее состояние организ-
ма, перенесенные и сопутствующие заболевания,
анатомо- физиологическое состояние полости рта.
Пациенты были разделены на 3 группы: в 1-ю группу
вошли ортопедические больные без соматической
патологии – 20 пациентов; во 2 группу – ортопеди-
ческие больные с соматической патологией ( язвен-
ная болезнь желудка и 12-ти перстной кишки) – 27
пациентов; 3 группу составили 25 пациентов, требу-
ющих ортопедическую помощь и с фоновой сома-
тической патологией, которым в течении первых 30
суток после имплантации через день в/м вводился
иммуномодулятор «Эрбисол» по 1 мл. Кроме того,
обследовано 15 практически здоровых лиц (норма),
не страдающих дентальной патологией- контрольная
группа. Ортопедическое лечение проводили по дву-
хэтапной методике имплантации винтовыми эндоос-
сальными имплантатами «Уимпл».

При проведении исследования мы использовали
препарат «Эрбисол»- иммуномодулятор,  репарант,
адаптоген. Этот препарат содержит низкомолекуляр-
ные «сигнальные»  фрагменты мембранных гликоп-
ротеинов, выполняющих функцию «маркеров физи-
ологического состояния клеток», которые при пато-
логических нарушениях гомеостаза активируют им-
мунную систему. Препараты класса Эрбисол воздей-
ствуют только на разбалансированные системы, по-
раженные органы и ткани и остаются практически
индифферентными для здорового организма, не вы-
зывая побочных реакций. Забор периферической
крови для исследования проводился на 1,3,6,12, ме-
сяцах после установки имплантатов.

Несомненный интерес представляло изучение
активности дегидрогеназ- ферментов цикла Кребса
и гликолиза: сукцинатдегидрогеназы (СДГ) и лактат-
дегидрогеназы (ЛДГ), значения которых рассматри-
вались нами как неспецифический показатель по-
вреждения клеток. Общеизвестно, что сукцинатдегид-
рогеназа и лактатдегидрогеназа относятся к числу
важнейших клеточных ферментов. Сукцинатдегидро-
геназа прочно связана с внутренней митохондраль-
ной мембраной клеток и катализирует реакцию, при

которой янтарная кислота (сукцинат) дегитратирует-
ся в фумаровую кислоту (фумарат). Лактатдегидро-
геназа находится в цитолизе клетки и в анаэробных
условиях катализирует реакцию восстановления пи-
ровиноградной кислоты (пироуват) в молочную (лак-
тат), являющуюся конечным продуктом гликолиза.
Поскольку цитохимические методы исследования
указанных ферментов в клетках крови подробно опи-
саны в литературе, то здесь указаны принципы их
определения.

Дегидрогеназы – ферменты, которые отщепля-
ют водород от соответствующего субстрата и пере-
носят его на акцептор. Этот механизм действия ис-
пользуется в цитохимических методах, при которых в
систему вводится индикатор, принимающий на себя
водород. Индикатор при этом должен иметь окраску
и выпадать в осадок. Для этих целей наиболее часто
применяют водорастворимые соли тетразолия: нео-
тетразольный хлорид (НТ), синий тетразолий (СТ),
нитротетразольный синий (НСТ) и другие, которые
под воздействием восстанавливающих веществ пре-
вращаются в водорастворимый окрашенный форма-
зан, позволяющий установить внутриклеточную ло-
кализацию дегидрогеназ под световым микроскопом.
        Сущность цитохимического метода изучения де-
гидрогеназ в клетках крови состоит в том, что после-
дние должны помещаться в среду (либо подвергать-
ся обработке), содержащую субстрат, кофермент, ин-
гибитор ферментов, краситель. В указанной среде
клетки крови инкубируются в течении 45-60 минут
при температуре 37°С. Фермент СДГ не требует ко-
фермента, так как образующийся продукт (фумарат)
не тормозит реакцию, и, следовательно, не нужно
вводить какой либо агент, связывающий его.

Оригинальная методика изучения активности
дегидрогеназ в нейтрофилах крови предложена в ра-
ботах [8], когда мазки клеток гепаринизированной
крови делали после обработки соответствующими
реактивами через час после инкубации. В наших ис-
следованиях в качестве индикатора ферментного про-
цесса использован нитротетразолий синий (НСТ),
образующий при восстановлении в клетке мелкие
гранулы формазана, окрашивающие цитоплазму от
дымчато-серого до насыщенного синего цвета.

В работе использовали тонкие нативные мазки
крови, высушенные на воздухе, которые после соот-
ветствующей обработки, инкубировали в течении 45
минут при температуре 37°С. Ядра клеток докраши-
вали раствором метиленового зеленого. Высушен-
ные мазки микроскопировали под иммерсионным
объективом на микроскопе МБИ-15. Приготовлен-
ные растворы реактивов в соответствующих концен-
трациях и объемах наносили на мазок следующей
последовательности.

Определение активности ЛДГ. Растворы: циани-
да натрия, лактата натрия, НСТ, гемодез, никотина-
мидадениндинуклеотида (НАД). Последний готови-
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ли непосредственно перед применением. Отложение
гранул формазана наблюдалось в местах локализа-
ции ЛДГ. Интенсивность окраски варьировала от
дымчато-серого до интенсивного синего цвета. Ядра
клеток были хорошо контурированы.

Определение активности СДГ. Растворы: НСТ,
сукцината натрия, фосфатного буфера. Отмечалась
четкая локализация гранул формазана. Об активнос-
ти СДГ судили по интенсивности отложения гранул
формазана.

Для оценки активности ферментов в клетках кро-
ви применялась методика Astaldi[6] с вычислением
среднего цитохимического показателя (СЦП) по фор-
муле:

                СЦП=

Таблица 1
Цитохимические показатели нейтрофилов периферической крови у ортопедических  больных

после установки имплантатов на фоне язвенной болезни желудка и 12-ти перстной кишки
 (усл. ед.).

Примечание: р- достоверность по отношению к контролю.

Сроки наблюдений (месяцы)Группы 
наблюдений

Пока-

затель 1 3 6 12

1 группа –

Ортопедические 
больные без 
сомати-ческой 
пато-логии n=20

СДГ

Р

ЛДГ

р

1,53±0,05

<0,05

2,65±0,14

<0,05

1,39±0,07

<0,05

2,71±0,17

<0,05

1,65±0,04

>0,05

2,51±0,10

>0,05

1,81±0,06

>0,05

2,34±0,13

>0,05

2 группа –

Ортопедические 
больные с 
соматической 
патологией п=27

СДГ

p

ЛДГ

p

1,50±0,03

<0,05

2,67±0,11

<0,05

1,34±0,05

<0,01

2,87±0,15

<0,01

1,42±0,04

<0,05

2,75±0,17

<0,05

1,64±0,07

>0,05

2,51±0,09

>0,05

3 группа –
ортопедические 
больные с 
соматической 
патологией с 
применением 
«Эрбисола» п=25

СДГ

p

ЛДГ

p

1,51±0,07

<0,05

2,66±0,16

<0,05

1,38±0,05

<0,05

2,75±0,13

<0,05

1,61±0,06

>0,05

2,59±0,14

>0,05

1,80±0,04

>0,05

2,42±0,12

>0,05

Контроль 
(здоровые) n=15

СДГ

ЛДГ

1,85 ±0,06

2,28±0,15

где х - количество клеток из 100 просмотренных
нейтрофилов в одном мазке с определенной степе-
нью активности фермента;

1,2,3,4 – степень активности;
100 – число просмотренных нейтрофилов в од-

ном мазке.

При этом выделяли четыре степени активности
(4ст – нейтрофил полностью покрыт гранулами фор-
мазана; 3ст - 3/4  активности; 2ст - 1/2  активности и
1ст - 1/4 активности).

Весь полученный цифровой материал обраба-
тывали методом вариационной статистики с выведе-
нием критерия Стьюдента, достоверными считали
показатели при р< 0,05.
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Анализ цитохимических показателей в нейтро-

филах периферической крови у ортопедических боль-
ных после установки имплантатов показал, что во всех
3-х группах наблюдений к 1-му месяцу наблюдалось
статистическое значимое по отношению к контролю
(р<0,05) снижение аэробного окисления и рост анаэ-
робного гликолиза.

К 3-му месяцу наблюдений отмечалось значи-
тельное снижение аэробного окисления в нейтрофи-
лах периферической крови во всех исследуемых груп-
пах, но наиболее манифестно во 2-ой группе, где СЦП
показатель СДГ составил 1,34±0,05 усл.ед., что было
на 27,5% ниже контроля (р<0,01), при этом со сторо-
ны активности ЛДГ (анаэробный гликолиз) наблюда-
лась обратная закономерность, он увеличивался на
25,9% (р<0,01) и составил 2,87±0,15 усл.ед..

К 6-му месяцу наблюдений у пациентов 1-ой
группы (ортопедические больные без соматической
патологии) и 3 группы (ортопедические больные с
соматической патологией и применением иммуно-
модулятора «Эрбисола» наблюдалась нормализация
цитохимической активности нейтрофилов, где они
приобретали по отношению к контролю статистичес-
ки не значимый характер (р>0,05) (табл.1).

Однако к этому сроку у пациентов 2 группы ци-
тохимический дисбаланс оставался высоким и но-
сил статистически значимый характер, а приближе-
ние цитохимических показателей к контролю в этой
группе наблюдалось только к 12 месяцу наблюдений.

Проведенные исследования цитохимической ак-
тивности нейтрофилов периферической крови у ор-
топедических больных после установки имплантатов
показали, что сама установка имплантатов сопро-
вождается снижением аэробного окисления и рос-
том анаэробного гликолиза. Наличие соматической
патологии ведет к более выраженному и длительно-
му цитохимическому дисбалансу.

ВЫВОДЫ
1. Установка имплантатов является травматич-

ным и энергоемким процессом, о чем свидетельству-
ет статистически значимое снижение аэробного окис-
ления (СДГ) и рост анаэробного гликолиза (ЛДГ).

2. Наличие у ортопедических больных фоновой
соматической патологии (язвенная болезнь желудка
и 12-ти перстной кишки) проявляется более манифе-
стными изменениями цитохимической активности
нейтрофилов периферической крови, что значитель-
но снижает процессы репарации.

3. Применение иммуномодулятора «Эрбисол»
усиливает процессы репарации и ускоряет процес-
сы адаптации после установки имплантатов.
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