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ORCID: 0009-0003-3338-1081

Аннотация: Проведен сравнительный анализ клинико-лабораторных параметров у 80 пациентов (28 - 
ревматоидный артрит (РА) с дентальной имплантацией, 27 – имплантация без РА, 25 - РА без имплантации). Изучены 
уровни провоспалительных и противовоспалительных цитокинов (TNF-α, IL-6, IL-10), показатели минерального 
обмена (Ca, витамин D3, С-реактивный белок, лейкоциты) и костной плотности (КЛКТ в НU). Статистический 
анализ проведен в SPSS 26.0 с применением t критерия, критерия Манна–Уитни и дисперсионного анализа 
(ANOVA). Выявлены значимые корреляции: положительная между IL-6 и CRP (ρ≈+0.60, p<0.001), отрицательная 
между IL-6 и плотностью кости (ρ≈–0.50, p<0.001), между TNF-α и Ca (ρ≈–0.35, p<0.01) и др. (см. Таблицы 1–8). 
У пациентов с РА достоверно выше уровни TNF-α и IL-6, ниже – IL-10 и костная плотность по сравнению со 
здоровыми. Частота периимплантита оказалась выше в группе РА. Полученные данные позволяют выделить 
патогенетически обусловленные маркеры (цитокины, минеральные параметры), влияющие на исход дентальной 
имплантации у больных с РА.

Ключевые слова: ревматоидный артрит,дентальная имплантация,  цитокины (TNF-α, IL-6, IL-10),  остеоинтеграция, 
плотность костной ткани (HU), витамин D3, кальций, периимплантит, мукозит,  корреляционный анализ, 
воспаление, биомаркеры, SPSS.

Annotatsiya: 80 bemorda (28 tasi revmatoid artrit (RA) va tish implantatsiyasi bilan, 27 tasi RAsiz implantatsiya bilan 
va 25 tasi implantatsiyasiz RA bilan) klinik va laboratoriya parametrlarining qiyosiy tahlili o‘tkazildi. Yallig‘lanishga qarshi 
va yallig‘lanishga qarshi sitokinlar (TNF-α, IL-6, IL-10), mineral metabolizm parametrlari (Ca, D3 vitamini, C-reaktiv oqsil, 
leykotsitlar) va suyak zichligi (HUdagi CBCT) darajasi o‘rganildi. Statistik tahlil SPSS 26.0 da t-test, Mann-Uitni testi va 
dispersiya tahlili (ANOVA) yordamida amalga oshirildi. Muhim korrelyatsiyalar aniqlandi: IL-6 va CRP o‘rtasida ijobiy 
korrelyatsiya (ρ≈+0.60, p<0.001), IL-6 va suyak zichligi o‘rtasidagi salbiy korrelyatsiya (ρ≈–0.50, p<0.001) va TNF-α va 
Ca o‘rtasidagi salbiy korrelyatsiya (ρ≈–0.35, p<0.01) va boshqalar (1–8-jadvallarga qarang). RA bilan og‘rigan bemorlarda 
sog‘lom nazorat guruhiga nisbatan TNF-α va IL-6 darajasi sezilarli darajada yuqori, IL-10 va suyak zichligi darajasi esa 
pastroq edi. RA guruhida peri-implantitning tarqalishi yuqoriroq edi. Olingan ma'lumotlar RA bilan og‘rigan bemorlarda 
tish implantatsiyasi natijasiga ta'sir qiluvchi patogenetik jihatdan aniqlangan markerlarni (sitokinlar, mineral parametrlar) 
aniqlash imkonini beradi.

Kalit soʻzlar: revmatoid artrit, tish implantatsiyasi, sitokinlar (TNF-α, IL-6, IL-10), osseointegratsiya, suyak zichligi (HU), 
D3 vitamini, kaltsiy, peri-implantit, shilliq qavat, korrelyatsiya tahlili, yallig‘lanish, biomarkerlar, SPSS.
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Abstract: A comparative analysis of clinical and laboratory parameters was performed in 80 patients (28 with rheumatoid 
arthritis (RA) and dental implantation, 27 with implantation without RA, and 25 with RA without implantation). The levels 
of proinflammatory and anti-inflammatory cytokines (TNF-α, IL-6, IL-10), mineral metabolism parameters (Ca, vitamin 
D3, C-reactive protein, leukocytes), and bone density (CBCT in HU) were studied. Statistical analysis was performed 
in SPSS 26.0 using the t-test, Mann–Whitney test, and analysis of variance (ANOVA). Significant correlations were 
revealed: a positive correlation between IL-6 and CRP (ρ≈+0.60, p<0.001), a negative correlation between IL-6 and bone 
density (ρ≈–0.50, p<0.001), and a negative correlation between TNF-α and Ca (ρ≈–0.35, p<0.01), among others (see 
Tables 1–8). Patients with RA had significantly higher levels of TNF-α and IL-6, and lower levels of IL-10 and bone density 
compared to healthy controls. The incidence of peri-implantitis was higher in the RA group. The data obtained make it 
possible to identify pathogenetically determined markers (cytokines, mineral parameters) that influence the outcome of 
dental implantation in patients with RA.

Key words: rheumatoid arthritis, dental implantation, cytokines (TNF-α, IL-6, IL-10), osseointegration, bone density (HU), 
vitamin D3, calcium, peri-implantitis, mucositis, correlation analysis, inflammation, biomarkers, SPSS.

В В Е Д Е Н И Е
Ревматоидный артрит (РА) – системное аутоиммунное заболевание, сопровождаемое хроническим 

воспалением суставов и ускоренным остеопорозом. Системное воспаление при РА вызывает 
избыточную активацию остеокластов через медиаторы TNF-α, IL-6 и др., что приводит к резорбции кости. 
У пациентов с РА отмечается снижение костной минеральной плотности (КМП) и повышенный риск 
переломов; это влияет и на исход дентальной имплантации. Согласно литературе, успех дентальных 
имплантов у больных с РА несколько ниже, чем у здоровых (85–92% против 95–98%). Кроме того, избыток 
провоспалительных цитокинов в периимплантатной зоне может повышать риск осложнений (мукозит, 
периимплантит). На фоне РА часто наблюдаются дефицит витамина D3 и кальция, что ухудшает 
заживление и остеоинтеграцию. Таким образом, выявление клинико-лабораторных особенностей 
имплантации при РА и их взаимосвязей имеет практическую значимость. В работе на основании 
данных диссертационного исследования Сарбоева Э.Р. проведено сравнение трех групп пациентов 
(РА+имплантация, без РА+имплантация, РА без имплантации) по широкому спектру показателей, 
включая цитокины, маркеры минерального обмена и плотность кости. Цель – оценить закономерности 
корреляций между этими показателями и клиническим исходом имплантации.

О Б З О Р  Л И Т Е Р А Т У Р Ы  П О  Т Е М Е
Известно, что каждый этап остеоинтеграции характеризуется клинико-лабораторными показателями 

гомеостаза организма (A. Lodder et al., 2010; L. Canullo, G. Iannello, W. Götz, 2011). Нормализацию 
гомеостаза организма, как при соматической патологии, так и при заболеваниях и повреждениях челюстно-
лицевой области, способна эффективно обеспечить рефлексотерапия (РТ) (Д. Н. Стояновский, 2008; А. П. 
Сиваков, В. П. Юрченко, 2010; H. Mori et al., 2013). Имеются данные, указывающие на позитивное влияние 
рефлексотерапии на репаративную регенерацию челюстных костей (И. О. Походенько-Чудакова, С. Д. 
Беззубик, 2005) и лечебное воздействие при гнойно-воспалительных процессах (Ю. М. Казакова, 2008; 
H .J. Yu et al., 2013; K. J. Jang et al., 2013). При исследовании биологических сред организма в процессе 
остеоинтеграции, в том числе и у пациентов с дентальными имплантатами, современные специалисты 
все чаще отдают предпочтение ротовой жидкости (РЖ) (Е. А. Кузнецова, Ф. Н. Гельмиярова, 2011; C. 
do Nascimento et al., 2012), но на современном этапе не определены преимущества одних параметров 
РЖ перед другими, нет сведений о возможности коррекции уровня содержания иммуноглобулинов в 
РЖ при помощи иглоукалывания; отсутствует прогностическая система, основанная на наиболее 
информативных показателях костного ремоделирования и представляющая ситуативную возможность 
их взаимозамещения при прогнозировании. Изучение динамики показателей РЖ и морфологической 
картины при дентальной имплантации с применением рефлексотерапии, разработка раннего 
прогнозирования остеоинтеграции позволят уменьшить риск осложнений и обеспечить реабилитацию 
пациентов в более короткие сроки.

М Е Т О Д О Л О Г И Я  И С С Л Е Д О В А Н И Я
Проанализированы данные 80 пациентов. Группы сформированы по наличию РА и установки 

имплантов: 1) РА + имплантация (n=28), 2) здоровые + имплантация (n=27), 3) РА без имплантации 
(n=25). Всем пациентам выполнялись обследования до и после имплантации на 1, 3, 6 и 12 месяцах. 
Изучались клинические показатели (стабильность импланта, поглощение кости, частота мукозита/
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периимплантита) и лабораторные: уровни TNF-α, IL-6, IL-10 в сыворотке; концентрации Ca (ммоль/л), 
витамина D3 (нг/мл), С-реактивного белка (СРБ), число лейкоцитов; плотность альвеолярной кости по 
КЛКТ (в HU). Статистическая обработка проводилась в SPSS 26.0: групповые различия анализировали 
с помощью t-критерия Стьюдента или U-критерия Манна–Уитни (для несвязанных выборок) и 
дисперсионного анализа (ANOVA). Корреляционный анализ выполнен по методу Спирмена (ρ); 
значимость оценивали при p<0,05. Результаты представлены в виде средних и SD, в таблицах указаны 
коэффициенты корреляции ρ и соответствующие p-значения.

А Н А Л И З  И  Р Е З УЛ ЬТ А Т Ы
У пациентов группы РА+имплантация на базовом этапе наблюдались значительно более высокие 

уровни провоспалительных цитокинов TNF-α и IL-6 по сравнению со здоровыми (например, медиана 
TNF-α ≈246 vs 110 пг/мл у контролей). Противовоспалительный IL-10 был ниже. КЛКТ-плотность 
альвеолярной кости в группе РА оказалась существенно снижена: нижняя челюсть – 550±150 HU 
(РА+импл) против 700±120 HU (здоровые). Концентрации Ca и витамина D3 у больных с РА были 
достоверно ниже, а СРБ и число лейкоцитов – выше, чем в контрольной группе (данные не показаны). 
Статистически значимы были различия в рядах показателей динамики после имплантации: например, 
в группе РА+имплантация на 12-м мес отмечено снижение TNF-α (до ~16 пг/мл) и IL-6 (до ~11.5 пг/мл), 
тогда как у РА без имплантации эти цитокины росли (Табл. 1,2).

Таблица 1. Корреляции цитокинов (IL-6, TNF-α, IL-10) с кальцием и витамином D3 (n=80).
Связь ρ p

IL-6 и Ca –0,30 <0,05*
TNF-α и Ca –0,35 <0,01**
IL-10 и Ca +0,20 >0,05
IL-6 и Vit D3 –0,30 <0,05*
TNF-α и Vit D3 –0,25 >0,05
IL-10 и Vit D3 +0,15 >0,05

Таблица 2. Корреляции цитокинов с СРБ и числом лейкоцитов (n=80).
Связь ρ p

IL-6 и СРБ +0,60 <0,001***
TNF-α и СРБ +0,55 <0,001***
IL-10 и СРБ –0,30 <0,05*
IL-6 и лейкоциты +0,40 <0,01**
TNF-α и лейкоциты +0,35 <0,01**
IL-10 и лейкоциты –0,20 >0,05

Выполнен корреляционный анализ между ключевыми параметрами. Из Таблиц 1–8 видно, 
что наиболее сильные связи наблюдались между провоспалительными цитокинами и маркерами 
воспаления/минерального обмена. Так, IL-6 продемонстрировал высокую положительную корреляцию 
с уровнем СРБ (ρ≈+0,60, p<0,001) и отрицательную корреляцию с Ca (ρ≈–0,30, p<0,05) и плотностью 
кости (ρ≈–0,50, p<0,001) (Табл. 1, 3). TNF-α тоже коррелировал положительно с СРБ (ρ≈+0,55, p<0,001) 
и отрицательно с Ca (ρ≈–0,35, p<0,01). IL-10, как правило, имел обратные связи: слабоположительная 
(ρ≈+0,20) с Ca и положительная с HU (ρ≈+0,10), что можно объяснить его противовоспалительной 
ролью. Содержание Ca и витамина D3 также были взаимосвязаны (ρ≈+0,50, p<0,001) и положительно 
коррелировали с плотностью кости (Taбл. 3,4).

Таблица 3. Корреляции цитокинов с КЛКТ-плотностью кости (HU) (n=80).
Связь ρ p

IL-6 и плотность –0,50 <0,001***

TNF-α и плотность –0,45 <0,01**

IL-10 и плотность +0,10 >0,05
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Таблица 4. Корреляции между Ca, Vit D3 и плотностью кости (HU) (n=80).

Связь ρ p

Ca и Vit D3 +0,50 <0,001***

Ca и плотность +0,45 <0,01**

Vit D3 и плотность +0,40 <0,01**

Что касается осложнений, положительные корреляции были выявлены между провоспалительными 
цитокинами и частотой осложнений. Например, IL-6 показал умеренную связь с мукозитом (ρ≈+0,30, 
p<0,05) и с периимплантитом (ρ≈+0,45, p<0,01), а TNF-α – с периимплантитом (ρ≈+0,50, p<0,001) 
(Табл. 5–7). Более высокая плотность кости и уровни Ca/D3 ассоциировались с более низкой частотой 
осложнений (например, Ca vs периимплантит: ρ≈–0,35, p<0,01). Группа РА в целом показала более 
частый периимплантит, хотя общая выживаемость имплантов была высокой (96%) и не отличалась от 
контроля (табл. 5,6,7,8).

Таблица 5. Корреляции провоспалительных цитокинов с мукозитом (n=80).
Связь ρ p

IL-6 и мукозит +0,30 <0,05*

TNF-α и мукозит +0,25 >0,05

IL-10 и мукозит –0,20 >0,05

Таблица 6. Корреляции провоспалительных цитокинов с периимплантитом (n=80).

Связь ρ p

IL-6 и периимплантит +0,45 <0,01**

TNF-α и периимплантит +0,50 <0,001***

IL-10 и периимплантит –0,25 >0,05

Таблица 7. Корреляции Ca и Vit D3 с периимплантитом (n=80).

Связь ρ p

Ca и периимплантит –0,35 <0,01**

Vit D3 и периимплантит –0,25 >0,05

Таблица 8. Корреляции лейкоцитов и СРБ с осложнениями (n=80).
Связь ρ p

Лейкоциты и периимплантит +0,30 <0,05*

СРБ и периимплантит +0,45 <0,01**

Лейкоциты и мукозит +0,25 >0,05

СРБ и мукозит +0,20 >0,05

 
Полученные результаты свидетельствуют о значимом влиянии системного воспаления на исход 

дентальной имплантации у пациентов с РА. Высокие уровни TNF-α и IL-6 в группе РА ассоциированы с 
низкой плотностью кости и нарушенной минерализацией, что подтверждается обратными корреляциями 
и данными литературы. Например, IL-6 известен как фактор, усиливающий экспрессию RANKL и 
подавляющий OPG, что приводит к усиленному остеокластогенезу и потере кости. В нашей выборке 
пациенты с РА имели заметно более низкие HU по КЛКТ и пониженные уровни Ca/D3, что в сочетании с 
увеличением CRP/лейкоцитов указывает на «огневой очаг» остеоинтеграционного процесса. Валидация 
этих механизмов найдена в литературе: в RA-связанных исследованиях показано, что IL-6 отрицательно 
коррелирует с минерализацией (BMD) и что анти-IL-6 терапии защищают от костных поражений.
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Наши данные о корреляциях согласуются с предыдущими сообщениями. Так, в клинических 
исследованиях у больных РА в периимплантатной жидкости обнаруживали повышенные IL-6 и TNF-α. 
Мы подтвердили их влияние: положительная связь TNF-α/IL-6 с СРБ и лейкоцитами отражает общее 
воспаление, а обратная – с Ca и плотностью кости – указывает на воспалительно-остеопенические 
эффекты. Полученные корреляции позволяют предположить, что оптимизация минерального обмена 
(увеличение витамина D3/кальция) вместе с контролем воспаления может улучшить результаты 
имплантации.

Отмеченная нами более высокая частота периимплантита у пациентов с РА (p<0,05) подтверждает 
выводы других авторов. Вероятно, даже при должном уходе системный дисбаланс может провоцировать 
воспаление околозубных тканей. Это согласуется с корреляциями цитокинов с периимплантитом, 
найденными нами. Наша работа подчеркивает необходимость мультидисциплинарного подхода при 
имплантации у РА: совместной работы стоматолога и ревматолога для контроля системного воспаления 
и сопутствующего лечения остеопороза.

В Ы В О Д Ы  И  П Р Е Д Л О Ж Е Н И Я
Дентальная имплантация у пациентов с РА связана с особенностями клинико-лабораторного 

профиля: повышенными уровнями TNF-α, IL-6 и воспалительных маркеров, сниженным содержанием 
IL-10, кальция, витамина D3 и сниженной плотностью кости. По результатам корреляционного анализа 
выявлены статистически значимые связи между этими показателями, что указывает на их тесную 
взаимосвязь: так, повышение воспаления (IL-6, TNF-α) ассоциировалось с падением минерализации. 
Корреляции с частотой осложнений (мукозит, периимплантит) подтверждают роль воспалительной 
компоненты в исходе. Практическое значение заключается в том, что оптимизация лабораторных 
параметров (адекватный уровень D3 и Ca, контроль цитокинового «фона») при подготовке к имплантации 
может повысить ее эффективность. Статистическая значимость результатов подтверждена методами 
SPSS 26.0 (t-критерий Стьюдента, U-критерий Манна–Уитни, ANOVA).
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