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Аннотация
Предмет. Поиск объективных скриниговых методов диагностики осложнений дентальной имплантации, обладающих 

высокой чувствительностью и специфичностью, а также служащих индикатором доклинической стадии развития пери-
имплантита и прогнозирования эффективности остеоинтеграции.

Цель исследования. Изучение динамики изменений уровня окислительной модификации белков в слюне для раз-
работки метода ранней диагностики осложнений при дентальной имплантации.

Методология. В исследовании приняли участие 84 пациента, которым была произведена операция дентальной 
имплантации с применением различных имплантационных систем. Основную группу составили 53 пациента с диаг-
ностированными осложнениями, развившимися после имплантации; группа сравнения сформирована из 31 пациента 
с благополучным исходом лечения; в группу контроля вошли 13 практически здоровых лиц, которым операция ден-
тальной имплантации не проводилась. Диагностика периимплантита осуществлялась в ходе клинического, рентгено-
логического и лабораторного исследований при повторном обследовании пациентов. В слюне, полученной на этапе 
подготовки к дентальной имплантации, определяли уровень окислительной модификации белков. Повторный забор 
слюны осуществлялся через четыре месяца после дентальной имплантации (при ее благополучном исходе) или в случае 
верификации периимплантита.

Результаты. Установлено, что развитие осложнений дентальной имплантации сопровождается окислительным 
стрессом и накоплением продуктов окислительной модификации белков в слюне. Повышение саливарного уровня 
окислительной модификации белков при дентальной имплантации наблюдается задолго до формирования клинически 
значимых изменений в тканях имплантационного канала и сопряжено с высоким риском развития воспалительных 
осложнений дентальной имплантации.

Выводы. Высокий исходный уровень окислительной модификации белков слюны может являться надежным 
прогностическим признаком периимплантита.
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Введение
Дентальная имплантация (ДИ) является одним 

из  современных и  наиболее эффективных методов 
стоматологического лечения, получивших достаточно 
широкое распространение в повседневной клинической 
практике. Однако известно, что у значительной части 
пациентов, перенесших такого рода хирургические вме-
шательства, в силу ряда причин возникают осложнения, 
сопровождающиеся развитием воспаления, формиро-
ванием функциональных и структурных нарушений, 
а также ухудшением общего состояния и работоспо-
собности [1]. Основными причинами осложнений ден-
тальной имплантации являются многочисленные пре-
дикторы, зависящие от техники выполнения операции, 
исходного состояния костной ткани, показателей нейро-
гормонального и иммунного гомеостаза. При этом несо-
стоятельность имплантационно-костного соединения 
нередко выявляется у пациентов, в анамнезе которых 
отсутствуют какие‑либо факторы риска, на фоне бла-
гоприятных клинических условий [2]. Поэтому раз-
работка новых объективных скрининговых методов 
ранней диагностики осложнений, обладающих высокой 
чувствительностью и специфичностью, а также тех-
нологий прогнозирования эффективности остеоинтег-
рации при дентальной имплантации сохраняет свою 
актуальность.

Несмотря на многообразие первичных этиологиче-
ских факторов, обусловливающих несостоятельность 

дентальной имплантации, существенная роль в ее 
развитии отводится воспалительному процессу  [2, 3], 
поэтому одним из маркеров при его прогнозировании 
может являться количественный и  качественный 
уровни продуктов свободнорадикального окисления. 
Целесообразность подобного подхода определяется 
тем, что воспаление уже на самых ранних стадиях 
сопровождается развитием окислительного стресса 
различной степени выраженности [4], что было выяв-
лено и  в  отношении воспалительных осложнений 
дентальной имплантации [2, 3, 5, 6]. Существует 
точка зрения, согласно которой в состоянии окис-
лительного стресса атаке активных форм кислорода 
подвергаются в большей степени белки плазмати-
ческих мембран. Поэтому наличие окислительной 
модификации белков (ОМБ) считается наиболее 
ранним признаком повреждения ткани. [7]. Одним 
из объектов исследования в диагностике осложнений 
и прогнозе остеоинтеграции при ДИ является слюна, 
в результате анализа которой можно выявить изме-
нение процессов окислительного метаболизма [8].

Цель настоящего исследования — изучение 
качественного и  количественного уровней окис-
лительной модификации белков в  слюне для раз-
работки метода ранней диагностики осложнений 
и  прогноза остеоинтеграции при  дентальной 
имплантации.

FORECASTING OUTCOMES OF DENTAL IMPLANTATION ON THE BASIS OF STUDYING 
THE LEVEL OF PRODUCTS OF OXIDATIVE MODIFICATION OF SALIVA PROTEINS
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Summary
Subject. Inflammation of tissues around the implant is one of the main problems of implantology. Therefore, it is important 

to search for objective screening methods that serve as an indicator of the preclinical stage of peri-implantitis and predict the 
course of osseointegration in dental implantation, which have high sensitivity and specificity. 

Purpose of the study. Study of the dynamics of changes in the level of oxidative modification of proteins in saliva for the 
development of a method for the early diagnosis of complications in dental implantation. 

Methodology. The study included 84 patients who underwent dental implantation surgery. Implants of different implant 
systems were used. And them: 53 patients with complications of implant treatment, 31 patients with a safe outcome of dental 
implantation. Diagnosis of peri-implantitis was carried out during clinical, radiologic and laboratory studies with repeated 
treatment of patients. As a comparison group, 13 clinically healthy individuals were examined. In the saliva obtained during 
the preparation for dental implantation, the level of oxidative modification of proteins was determined. Recurrence of saliva 
was carried out four months after dental implantation (with its safe outcome), or in the case of verification of peri-implantitis. 

Results. It is established that the development of complications of dental implantation is accompanied by the development 
of oxidative stress, which leads to accumulation of products of oxidative modification of proteins in saliva. An increase in 
the salivary level of the oxidative modification of proteins during dental implantation is observed long before the formation 
of clinically significant changes in the tissues of the implantation canal and is associated with a high risk of development of 
inflammatory complications of dental implantation. 

Conclusions. Thus, a high initial level of oxidative modification of saliva proteins can be a reliable predictor of dental 
implant failure.

Keywords: dental implantation, peri-implantitis, saliva, oxidative modification of proteins.
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Материал и методы
Проведено обследование 53 пациентов с ослож-

нениями имплантологического лечения (основная 
группа) при  использовании имплантатов разных 
систем. Диагностика периимплантита осуществ-
лялась в  ходе клинического, рентгенологического 
и  лабораторного исследований при  повторном 
обращении пациентов. Группу сравнения составил 
31 пациент с благополучным исходом дентальной 
имплантации, а группу контроля — 13 клинически 
здоровых лиц с санированной полостью рта. Обсле-
дованные группы были сопоставимы по возрастно-
половому составу, наличию и  выраженности наи-
более распространенных факторов риска развития 
осложнений дентальной имплантации. На  этапе 
обследования пациентов, предшествующем имплан-
тации, не было выявлено никаких клинических при-
знаков несостоятельности и патологии костной ткани 
альвеолярного отростка.

В  слюне, полученной на  этапе клинического 
обследования пациентов, определяли содержание 
продуктов окислительной модификации белков   [9]. 
Повторный забор слюны осуществлялся через 
4   месяца после дентальной имплантации (группа 
сравнения) или в случае верификации периимплан-
тита (основная группа). Результаты лабораторного 
исследования сопоставлены с клиническими наблю-
дениями. Они были обработаны с использованием 
общепринятых методов вариационной статистики 
и выражались в виде средней арифметической (М) 
и ее стандартной ошибки (m). Для выявления раз-
личий между изучаемыми выборками применялись 
критерии непараметрической статистики для  свя-
занных (критерий Вилкоксона) и  несвязанных 
(U-критерий Манна — Уитни) выборок. Обработка 
полученных данных производилась с использованием 
пакета прикладных программ Statistica 8.

 Результаты и обсуждение
Содержание продуктов окислительной модифи-

кации белков в слюне пациентов с дефектами зубных 
рядов статистически значимо превышало соответст-
вующие контрольные значения (клинически здоровых 
лиц) уже на этапе обследования, предшествующем 
имплантации (табл. 1). Известно, что  активация 
свободнорадикального метаболизма, выявляемая 
у пациентов с вторичным отсутствием зубов, спо-
собствует развитию патологических процессов 
в полости рта и увеличивает вероятность дальнейшей 
утраты зубов   [10]. В  связи с  этим следует особо 
отметить, что  саливарный уровень ОМБ в  группе 
пациентов, у которых впоследствии выявлены вос-
палительные осложнения ДИ (основная группа), был 
статистически значимо выше; обнаружена активация 
не только металл-катализируемого, но и базального 
окисления. При  этом у  данной группы пациентов 

среди всех изученных категорий продуктов метабо-
лизма преобладали вторичные маркеры ОМБ. Таким 
образом, повышение уровня ОМБ в слюне на этапе, 
предшествующем ортопедическому лечению, сопря-
жено с риском развития воспалительных осложнений 
дентальной имплантации.

Операция ДИ, вне зависимости от исхода, при-
водит к активации свободнорадикального окисления, 
что выражается дополнительным приростом боль-
шинства исследованных категорий продуктов ОМБ. 
При этом у пациентов основной группы еще до про-
ведения ДИ выявлялись исходно более высокие 
значения саливарного уровня карбонилированных 
белков. Впоследствии, после развития осложнений 
ДИ, также сохранялся достоверно высокий уровень 
ОМБ слюны (см. табл. 1).

Полученные данные позволяют сделать заклю-
чение об исходно высоком уровне окислительной 
деструкции белков слюны как о факторе риска раз-
вития постимплантационных осложнений и выявить 
некоторые особенности формирования окислитель-
ного стресса.

У  пациентов с  неосложненным течением ДИ 
после проведения операции и  констатации факта 
стабильности импланта выявлен прирост интенсив-
ности как спонтанной, так и металл-катализируемой 
(в большей степени) ОМБ относительно соответству-
ющих показателей группы контроля. При этом наи-
большая степень накопления характерна для алифа-
тических кетон-динитрофенилгидразонов основного 
характера (см. табл. 1).

По данным [9], уровень каждой из изученных 
категорий продуктов ОМБ в определенной степени 
отражает особенности процесса окислительной 
модификации белков. Количество производных 
нейтрального и  основного характера определяет 
степень повреждения белков с соответствующими 
свойствами. Из  представленных данных видно, 
что при благоприятном исходе ДИ в  слюне нака-
пливаются преимущественно основные произ-
водные, а у пациентов с высоким риском развития 
периимплантита — нейтральные производные 
ОМБ. Данный факт демонстрирует исходные раз-
личия белкового состава слюны в основной группе 
и  группе сравнения. Альдегидные производные 
являются первичными маркерами ОМБ, а кетоны 
образуются на более поздних этапах окислитель-
ного стресса. Известно, что накопление альдегидов 
провоцирует процесс фрагментации, а увеличение 
количества кетонов способствует агрегации белков. 
Металл-катализируемое окисление белков является 
источником формирования карбонильных соеди-
нений в  клетках, что, в  свою очередь, приводит 
к  дезаминированию отдельных аминокислотных 
остатков, способствуя их переходу в карбонильные 
производные, а  также утрате нативных свойств 

Асташина Н. Б. и др. 
Astaschina N. B. et al.
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Таблица 1 
Уровень продуктов окислительной модификации белков слюны 

у  пациентов  с  различным исходом дентальной имплантации

Table 1
The level of products of oxidative modification of saliva proteins in patients with different outcome of dental implantation

Показатель Группа контроля 
(n=13)

Группа сравнения
(n=31)

Основная группа 
(n=53)

до имплантации после 
имплантации до имплантации после 

имплантации

Базальный 
уровень

ААДНФГ, 
ЕД/ г белка 855,747±95,213 940,834±51,689 1148,032±105,860 1164,172±99,983 1186,434±98,813

АКДНФГн, 
мкмоль/ г белка 40,323±3,541 41,880±1,947 56,185±5,105 71,327±2,137

* **
62,545±5,375

** #
АКДНФГо, 
мкмоль/ г белка 46,953±4,935 47,674±4,606 52,147±4,444

* # 56,855±4,010 58,008±3,927

Металл- 
катализируемое 
окисление

ААДНФГ, 
ЕД/ г белка 1772,10±131,16 2099,140±150,858

*
2137,955±157,818

*
2331,623±145,903

* **
2336,566±143,720

**
АКДНФГн, 
мкмоль/ г белка 86,448±7,325 88,390±2,384 112,057±8,409

*
147,884±3,294

* **
127,538±8,444

**
АКДНФГо, 
мкмоль/ г белка 98,902±9,469 118, 304±13,040

*
141,921±11,079

*
164,187±12,214

* **
161,222±11,955

**
Примечание:  
* статистически значимые отличия от контрольной группы (1); 
** статистически значимые различия между группами 2 и 3. Р<0,05, критерий Манна — Уитни; # — внутригруп-
повые статистически значимые отличия (до и после дентальной имплантации). Р<0,05, критерий Уилкоксона для 
сравнения двух связанных выборок. 
ААДНФГ — алифатические альдегид-динитрофенилгидразоны; 
АКДНФГн — алифатические кетон-динитрофенилгидразоны нейтрального характера;
АКДНФГо — алифатические кетон-динитрофенилгидразоны основного характера. 

Таблица 2 
Резервно-адаптационный потенциал белков слюны у пациентов с различным исходом дентальной имплантации

Table 2
Reserve-adaptation potential of saliva proteins in patients with different outcome of dental implantation

Группа
Резервно-адаптационный потенциал

ААДНФГ АКДНФГн АКДНФГо

 Контроля
(n=13) 0,500±0,047 0,489±0,038 0,507±0,052

Сравнения (n=31)
До имплантации 0,522±0,024 0,484±0,022 0,399±0,027

После имплантации 0,531±0,027 0,498±0,021 0,365±0,009
*

Основная (n=53)
До имплантации 0,534±0,032 0,493±0,018 0,404±0,029

После имплантации 0,543±0,032
** 0,518±0,030 0,415±0,029

**

Примечание:  
* статистически значимые отличия от группы контроля (1); 
** статистически значимые различия между группами 2 и 3. Р<0,05, критерий Манна — Уитни; 
# — внутригрупповые статистически значимые отличия (до и после дентальной имплантации). 
Р<0,05, критерий Уилкоксона для сравнения двух связанных выборок. 
ААДНФГ — алифатические альдегид-динитрофенилгидразоны; 
АКДНФГн — алифатические кетон-динитрофенилгидразоны нейтрального характера; 
АКДНФГо — алифатические кетон-динитрофенилгидразоны основного характера.
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белка, снижению его функциональной активности 
и увеличению чувствительности к протеолизу [11]. 
Поэтому расчет соотношения базального уровня 
ОМБ и уровня ОМБ, сформировавшегося в ответ 
на  индукцию Fe2+ / H2O2, позволяет произвести 
оценку резервно-адаптационного потенциала (РАП) 
белков, характеризующего их устойчивость к дей-
ствию окислителей [9].

В результате исследования выявлено, что исходный 
уровень РАП белков слюны не имел статистически 
значимых отличий от контрольного вне зависимости 
от дальнейшего исхода ДИ (табл. 2). Данный факт 
позволяет предположить, что  основной причиной 
свободнорадикальной деструкции белка слюны 
у пациентов с высоким риском развития осложнений 
ДИ является не снижение антиоксидантного потен-
циала, а воздействие прооксидантных факторов.

Поэтому существует необходимость проведения 
дальнейших исследований, направленных на превен-
тивную коррекцию прооксидантного статуса в период 
подготовки пациентов к ДИ. Между тем наиболее 
выраженная активация антиоксидантного резерва 
белков выявлена на этапе развития осложнений ДИ 
у пациентов основной группы. Вероятно, это и яви-
лось причиной ограничения дальнейшего окисли-
тельного повреждения белков.

Обнаруженные изменения окислительной моди-
фикации белков отражают адаптивный характер окис-
лительного стресса при дентальной имплантации, 
с одной стороны, и свидетельствуют о существенных 

качественных и количественных изменениях белко-
вого состава слюны при ДИ, с  другой. Принимая 
во  внимание имеющиеся в  литературе сведения 
об  активации ОМБ при  периимплантите, можно 
сделать выводы о  необходимости лабораторного 
мониторинга и своевременной коррекции процессов 
ОМБ в ходе динамического наблюдения пациентов 
в послеоперационном периоде с целью улучшения 
остеоинтеграции имплантата и профилактики вос-
палительных осложнений ДИ.

Таким образом, полученные результаты позволяют 
рассматривать саливарный уровень ОМБ как информа-
тивный показатель прогнозирования и лабораторного 
мониторинга осложнений дентальной имплантации.

Выводы
На  фоне дентальной имплантации отмечается 

активизация процессов окислительной модификации 
белков.

Дентальная имплантация сопровождается уси-
лением преимущественно металл-катализируемого 
окисления белков слюны, что сопровождается сни-
жением их резервно-адаптационного потенциала.

Среди маркеров окислительной модификации 
белков в слюне при дентальной имплантации прео-
бладают кетоны, указывающие на глубокое окисли-
тельное повреждение белков нейтрального характера.

Полученные данные свидетельствуют об эффек-
тивности предлагаемых методов ранней диагностики 
осложнений дентальной имплантации.
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