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Saisinajums Angliskais nosaukums Latviskais skaidrojums

Barx1 Bar - like homebox 1 gene Bar homebox 1 géns

Bmp2 Bone morphogenetic protein 2 Kaula morfogenétiskais proteins 2
Bmp4 Bone morphogenetic protein 4 Kaula morfogenétiskais proteins 4
CPI Community Periodontal Index Sabiedribas periodontalais indekss
EGF Epidermal growth factor Epidermalais augsanas faktors

FGF Fibroblast growth factor Fibroblastu augSanas faktors

FGF-IR Fibroblast growth factor receptor - I | Fibroblastu augsanas faktora receptors - |
ICAM-1 Intercellular adhesion molecule - 1 | Intercelularas adhézijas molekula - 1
IGF-I Insulin - like growth factor - 1 Insulina augSanas faktors - |

IGF-1I Insulin - like growth factor - |1 Insulina augsanas faktors - I

IGF-IR Insulin - like growth factor receptor | Insulina augSanas faktora receptors - |
IFN-y Inlterferon - gamma Interferons - gamma

IL-1 Interleukin - 1 Interleikins - 1

IL-4 Interleukin - 4 Interleikins - 4

IL-8 Interleukin - 8 Interleikins - 8

IL-10 Interleukin - 10 Interleikins - 10

IxB IkB kinase IxB kinaze

Msx2 Muscle segment homebox 2 gene Muscle segment homebox 2 géns
MRNA Messenger Ribonucleic acid Mesendzera ribonukleinskabe

NF-kB Nuclear factor kappa beta Nuklearais faktors kappa beta

NGF Nerve growth factor Nervu augsanas faktors

PMN Polymorphnuclear leycocytes Polimorfnuklearie leikociti

PK Periodontal pocket Periodontala kabata

PGE-2 Prostoglandin E2 Prostoglandins E2

NGFRp75 Nerve growth factor receptor p75 Nervu augsanas faktora receptors p75
Shh Sonic hedgehog gene Sonic hedgehog géns

TGF-p Transforming growth factor - beta Transform&josais augsanas faktors - beta
TNF-a Tumor necrosis factor - alpha Tumora nekrozes faktors - alfa




2. levads

2.1. Darba aktualitate

Pasaulg, tapat, ka ar1 Latvija, v€rojama strauja populacijas novecosanas tendence (Peterssen
un Ogava, 2005). Procentuali lielakajai dalai iedzivotaju ar gadiem novéro zobus balstoso
kaulaudu un smaganu izmainas jeb periodonta saslimsSanas. Galvenais periodontalo
saslimSanu c€lonis ir bakterialais aplikums un ta izstradatie toksini. Savlaicigi neveikta
periodonta arst€Sana biitiski ietekmé pacienta dzives kvalitati, jo novero - smaganu asinosanu,
periodontalo kabatu attistibu, smaganu kliniska piestiprindjuma zudumu, zobu kustigumu, ka
arT to zaud@umu. Periodonta saslimSanas vienmér jauztver ka risks infekcijas izplatibai
organisma. Daudzie kliniskie p&tijumi pierada neapstridamu $o saslimSanu saistibu ar tadam
vispargjam saslim$anam ka cukura diab&ts un sirds un asinsvadu slimibas (Soskolne un
Klinger, 2001; Friedewald et al., 2009).

Periodontalo audu destrukciju, kuru izsauc iekaisuma un imunologiskas kaskades reakcijas,
kontrolé genétiski mehanismi (Page et al., 1997). Smaganu audu Stinas aktivi izstrada vielas
cina pret bakterialas dabas kairinataju, tad€jadi nodroSinot lokalu imunitati. Dazadi augSanas
faktori un to receptori regulé Stinu migraciju, proliferaciju, proteinu un starpsiinu komponentu
sintézi (Parkar et al., 2002).

Neskatoties uz daudzajiem in vitro un in vivo veiktajiem pétjjumiem mutes, sejas un zoklu
rajona, salidzino$i maz datu liecina par kraniofacialaja morfogenézg iesaistito génu ekspresiju
periodontalajos audos. Transkripcijas faktoru nozime literatiira vairak apliikota konteksta ar
citam hroniska iekaisuma dabas saslim$anam, tadam ka reimatoidais artrits, astmu, lichen
planus. Salidzino$i maz analiz&ta augSanas faktoru un to receptoru ekspresija, citokinu un
Stnu adhézijas molekulu atradne, ka arT antimikrobialie proteini smaganu un rievas epitélija.
Atrodami loti maz datu par programmeétas S$iinu naves norisi un atradni smaganu audu
materiala.

Lai novertétu periodonta veselibas stavokli pieaugusajiem, bija nepiecieSams veikt
epidemiologisku pétijumu, jo pedéja plasa méroga apskate Latvijas iedzivotajiem tika veikta
1992. gada ICS-II pétijuma ietvaros. Tapéc 2005. gada tika veikts epidemiologisks p&tijums
par periodonta veselibas stavokli pieauguSajiem vecuma grupa 35-44 un 65-74 gadi. Miisu

veiktaja epidemiologiskaja pétijuma periodonta veseliba Latvijas iedzivotajiem bija vaja, jo



vesels periodonts 35-44 un 65-74 gadu vecuma grupas tika novérots attiecigi tikai 13,9% un
4,1% izmekl&to, kas liecina par izteiktu iekaisuma izsauktu periodonta patologiju, talab
nolémam smaganu audu stavokli analizét sikak — morfologiski. Masu veiktais pétijums bija
pirmais $ada veida pétijums Latvija, kura tika aplukoti periodontalas patologijas kompleksie

morfofunkcionalie aspekti.

2.2. Darba merkis

Epidemiologiskaja pétijjuma noteikt periodonta veselibas stavokli, periodontala
piestiprinajuma zudumu un zaudg&to zobu skaitu 35-44 un 65-74 gadu vecuma grupa Latvija.
Morfologiskaja pétijuma noteikt hroniska periodontita pacientu smaganu audu materiala
génus, augSanas/transkripcijas faktorus, antimikrobialos peptidus, Siinu adh€zijas molekulas

un citokinus, ka arT apoptozi un veikt imiinhistokimisku izmekl&Sanu.

2.3. Darba uzdevumi

1. Noteikt periodonta stavokli vecuma grupa 35-44 un 65-74 gadi, izmantojot
Community Periodontal Index (CPI) un periodontala piestiprinajuma zudumu.

2. Analiz&t ar hematoksilinu un eozinu krasoto hroniska periodontita pacientu smaganu
audu materialu.

3. Iminhistokimiski noteikt génu (Shh, Barx1, Msx2) un nukleara transkripcijas faktora
kappa beta ekspresijas relativo daudzumu hroniska periodontita pacientu smaganu
audu materiala.

4. Imiinhistokimiski noteikt augSanas faktoru un/ vai to receptoru (NGF, NGFRp75,
IGF-IR, FGF) ekspresijas relativo daudzumu hroniska periodontita pacientu smaganu
audu materiala.

5. Imunhistoktmiski noteikt $tinu adh&zijas molekulas (ICAM-1), citokina (IL-10),
antimikrobiala peptida ekspresijas relativo daudzumu hroniska periodontita pacientu
smaganu audu materiala.

6. Noteikt apoptozes izplatibu hroniska periodontita pacientu smaganu audu materiala.

7. Veikt datu statistisko apstradi, lai noteiktu augstakminéto faktoru atradni hroniska

periodontita pacientiem.



2.4. Darba hipotezes

1. Periodonta veselibas raditaji 35-44 un 65-74 gadu vecuma grupas raksturo kop€jo
periodonta veselibas stavokli Latvijas populacija.

2. Hronisks periodontits saistas ar noteiktdm g€nu, augSanas/transkripcijas faktoru,
ICAM-1, IL-10, B defensinu un apoptozes relativa daudzuma un novietojuma
izmainam gan smaganu, gan rievas epitélija.

3. Hroniska periodontita patogenétisko ainu ietekmé iekaisuma smaguma Ilimenis

smaganu audos.



3. Literataras apskats

3.1. Periodonta veseliba pasaulé un Latvija

Periodonta veseliba raksturo mutes dobuma higi€nas limeni, pacienta motivaciju, ka ari
zobarsta - pacienta sadarbibas regularitati un rezultatu. Periodonta funkcijas tiek novajinatas
hroniska bakteriala aplikuma izsaukta iekaisuma rezultata. Periodonta saslimSanas skar
cilvékus visa pasaulé visas vecuma grupas un to sastopamibas biezums ir augsts. Visbiezak
sastopama periodontala patologija bérnu un pusaudzu vecuma ir hronisks gingivits. Galvenais
priekSnoteikums ta attistibai ir bakteriala aplikuma akumulacija un nepietickoSa mutes
dobuma higiéna (Mariotti, 1999; Kinane, 2001; William et al., 2001). Ta attistibu pastiprina
lokali un sistémiski veicinosi faktori (Meyle un Gonzales, 2001; Albandar un Rams, 2002),
iekaisuma izmainas mutes dobuma, kas saistitas ar zobu S$kilSanos un zobu zaud&umu
(Clerehugh un Tugnait, 2001), ka ari hormonalie faktori pubertates vecuma (Albandar un
Rams, 2002). Galvenais hroniska gingivita kliniskais raditajs ir smaganu audu asinoSana, ko
novero péc smaganu rievas izmeklé$anas ar periodontalo zondi. Ja iekaisums smaganu audos
netiek savlaicigi noversts, ta smaguma pakape padzilinas. Periodontits ir bakteriala aplikuma
izsaukta saslimSana, kas skar periodontu un tam raksturigs smaganu audu kliniska
piestiprinajuma zudums periodontalas saites destrukcijas rezultata un zobus balstosas kaula
platnes noardiSanas. Periodontita gadijuma noveéro smaganu rievas padzilinasanos, ko deve
par periodontalo kabatu un to nosaka izmantojot periodontalo zondi.

Papapanou (1996) gada periodonta saslim$anu epidemiologijas plasa parskata secinaja, ka
attistitajas valstis smagakas periodontita formas sastopamas ne vairak ka 10% individu.
Izteiktas periodonta saslimSanas skar tikai dazus zobus ikviena vecuma grupa un cilvéku
skaits, kuriem §is saslimSanas novéro, palielinas lidz ar vecumu (Bown un Loe, 2000).
Lielako procentualo dalu dzilu kabatu novéro cilvékiem péc 65 gadu vecuma, sakara ar
periodonta patologiju padzilinasanos (Borell et al., 2004).

Epidemiologisko pétijumu dati liecina, ka Eiropas valstis 35-44 gadu vecuma grupa: 2 - 40%

individu novéro periodontalas kabatas dzilakas par 6 mm, bet 13 - 54% - seklas periodonta



kabatas (4-5 mm). Seklas periodontalas kabatas Austrumeiropa vidgji diagnostic€ 45% un
Rietumeiropa 36% iedzivotaju. Dzilas periodontalas kabatas Austrumeiropas valstis novéroja
pat lidz 30 - 40% izmekleto pacientu, kamér daudzas Rietumeiropas valstis dzilas
periodontalas kabatas novéroja mazak ka 10% izmekleto. Citas ekonomiski attistitajas
pasaules valstis $is raditajs vidéji ir 33%, savukart, desmit nabadzigakajas pasaules valstis tas
ir vid&ji 40% (Sheiham un Netuveli, 2002).

Vidgjais sekstantu skaits ar dzilam periodonta kabatam ir salidzino$i zems — 0,1 - 0,8.
Lielakaja dala Rietumeiropas valstu dzilas periodonta kabatas novéro no 0,1 Iidz 0,2
sekstantiem uz personu. Sheiham un Netuveli (2000) atzimé, ka Eiropa periodontala veseliba
uzlabojas.

Misu kaiminvalsts Lietuvas epidemiologisko pétijumu dati liecina, ka 35-44 gadu vecuma
grupa dzilas periodontalas kabatas novéro 47% izmekléto pacientu un 65-74 gadu vecuma
grupa — 75%. Vesels periodonts ir tikai 5% individu 35-44 gadu vecuma grupa un 0,4% - 65-
74 gadu vecuma grupa (Skudutyte et al., 2002).

P&c Krustup un Peterssen (2006) datiem - Danija 35-44 gadu vecuma grupa vesels periodonts
ir 7,7% un 65-74 gadu grupa 2,4% izmekl&to, bet 4-5 mm vai pat dzilakas kabatas 35-44 gadu
vecuma grupa novero 42%, bet 65-74 gadu grupa vairak ka 82% izmekl&to.

Latvija veiktaja ICS — II pétijuma 35-44 gadus vecuma grupa vesels periodonts bija tikai
0,7%, 74,4% gadijumos bija zobakmens, seklas periodontalas kabatas 55,64%, bet 7,3%
izmekl€to periodontalas kabatas bija dzilakas par 6 mm. Izslégtie sekstanti bija 26,2%. Vid&ji
tikai 0,4 sekstanti bija ar veselu periodontu, 2,9 sekstantos novéroja zobakmeni, 1,2
sekstantos bija periodontalas kabatas 4-5 mm. 65-74 gadus vecu cilvéku grupa periodonta
stavokli novertet bija griti, jo videji 78,2% sekstantu bija izslégti. Vesela periodonta praktiski
nebija — 0,08%. 45,8% novéroja 4-5 mm dzilas periodontalas kabatas, 10,5% - tas bija
dzilakas par 6 mm. Sis grupas viena no galvenajam pazimém bija zobu trikums (Urtane et al.,
1996).

Fox et al. (1994) konstatéja, ka ASV izmekl&tajiem pacientiem biezi sastopams smaganu
piestiprinajuma zudums — 56% pacientu tas bija lielaks par 6 mm. P&c Albandar et al. (1999)
datiem — 30-90 gadu grupa ASV populacija — 53,1% novéroja smaganu piestiprinajuma

zudumu, vidg€ji katram individam bija skarti 19,6% zobu. Francija veiktaja pétijjuma
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Bourgeous et al. (2007) secina, ka no visiem izmekl&tajiem pacientiem, 95,4% novéroja
piestiprinajuma zudumu, 46,6% tas bija > 5 mm un bija sastopams tikai 0,8 sekstantos uz
personu.

Zobu zaud&jums ietekm€ pacienta dzives kvalitati un mutes dobuma veselibu. Iemesls zobu
zaud€jumam var biit ne tikai kariess, bet ar1 trauma, periodontits. Zobu zaudgumu saista ar
individa izglitibas ltmeni, ka ar ar socialekonomisko situaciju valstt (Slade un Spencer,
1994).

Francija veiktaja epidemiologiskaja parskata konstatéts, ka 97% izmekléto vecuma grupa 35-
44 gadi bija vairak ka 20 zobi (Hescot et al., 1997). Copeland et al. (2004) konstat&ja, ka
vecuma grupa 30 - 69 gadi desmit gadu robezas gan viriesu, gan sievieSu grupa zaudéto zobu
skaits vid€ji pieauga par 0,6 zobiem. A1l Zviedrija veikta petijjuma 148 individiem noteica
vid€jo zaud&to zobu skaitu 5 gadu laika vecuma grupas 55, 65 un 75 gadi. Vecakaja grupa
tika zaudgeti 1,4 zobi, 65 gadu grupa 0,8, bet 55 gadu grupa 0,4 zobi (Warren et al., 2002). Tas
liecina, ka zaudéto zobu skaitam ir saistiba ar novecoSanos un tas skar individus dazadas
vecuma grupas.

Ungarija veiktaja pétijuma 35-44 gadu vecuma grupa - 21 un vairak zobu bija 73,1%, mazak
ka 21 - 18,1%, mazak par 15 — 6,9%, bet zobu nebija tikai 1,9% iedzivotaju; 65-74 gadu
vecuma grupa 21 un vairak zobu bija 22,6%, mazak ka 21 — 17,9%, mazak par 15 — 39,7%,
bet zobu nebija tikai 19,8% (Madléna et al., 2008).

1998. gada tika publicéts parskats, apkopojot datus no 1986. gada Iidz 1996. gadam, par 65-
74 gadu veco Eiropas iedzivotaju totalu zobu zaud&umu un tas svarstijas robezas no 12,8%-
69,6% (Bourgeus et al., 1998). Bezzobu stavokla limenis dazadas populacijas pasaulé sastada
26% lidz 48% un novéro loti plasu regionalu atSkiribu. Jaatzimé, ka epidemiologiskie
pétijumi par bezzobu situaciju attistitajas valstis veikti pagajusa gadsimta 80-0s, 90-0s gados.
Saja laika perioda registréti sekojosi dati vecumu grupas virs 65 gadi: Kanada — 40%
(Brodeur et al., 1996), ASV — 44% (Budtz-Jorgensen, 1999), Lielbritanija — 46% (Steele et
al., 2000), Japana - 35% (Hamasha et al., 1998). Ieveribas cienigs fakts, ka musu kaiminiem
Lietuva tikai 11-15% iedzivotaju novero totalu zobu zaud&jumu, kas ir mazak ka aplikojot

visus Eiropas datus kopuma (Aleksejuniene et al., 2000).
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Péc Latvija veikto epidemiologijas pétijumu datiem pacientu skaits, kuriem ir pilnigs zobu
zaud€jums, bet nav izgatavotas prot€zes bezzobu situacijas aizvieto$anai, ir palielinajies no

10,5% Iidz 19,9% laika posma no 1991. gada lidz 2005. gadam (Soboleva et al., 2006).

3.2. Smaganu audu raksturojums

Vesels periodonts, kas aptver zobu, nodrosina pilnvertigu zoba funkciju mutes dobuma. To
veido smaganas, periodontala saite, alveolarais kauls un zoba saknes cements. Katrs no Siem
komponentiem ir ar atSkirigu audu strukttru, biokimisku uzbiivi un $tinu sastavu, tomér kopa
tie veido izteikti vienotu un funkciongjosu kompleksu. Veselas smaganas klaj alveolaro kaulu
un zoba saknes virsmu koronali no zoba emaljas cementa robezas.

Anatomiski smaganas tiek iedalitas: briva smaganu mala, interdentalas smaganas un fiksetas
smaganas. Smaganu audus veido divas atskirigu audu grupas, epitélijs un saistaudi. Epitélijs
galvenokart sastav no $tinam, bet saistaudi no Sinam un $kiedram un nefibroziem proteiniem,
augSanas faktoriem, mineralvielam, lipidiem un @idens. Epitéliju, atkariba no novietojuma,
iedala tris atseviskos tipos:

- mutes dobuma epit€lijs jeb smaganu epitélijs, kas izsekojams no mukogingivalas Iinijas lidz
smaganu malas virsotnei. To iedala marginalajas smaganas un fiksétajas smaganas.

- rievas epitélijs, kas izklaj smaganu rievu un pleSas no smaganu malas virsotnes Iidz
saistepitélija viskoronalakajai dalai.

- saistepit€lijs, kas novietojas apikali no smaganu rievas lidz punktam, apméram 2,0 mm
koronali no alveolara kaula virsotnes.

Novéro atSkirigu epitelialu ultrastruktiiru (Schroeder un Lisgarten, 1997), ka ari dazadu
citokinu un Stinu virsmas markieru ekspresiju katra no Siem trim minétajiem epitélija veidiem

(Macenzie un Gao, 1993; Thorup et al., 1997).

3.2.1. Smaganu audu attistiba
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Smaganu audi sastav no epitélija, kas attistas no ektodermas un mezodermalas izcelsmes
saistaudiem. So abu audu grupu sastava ir komponenti, kas veidojusies gan no mutes dobuma
epitelija, gan no zobu aizmetniem (Lisgarten, 1972; Makenzie, 1988).

Smaganu audu epitélijs sastav no nekeratiniz&ta saistepitélija, kas attistas no emaljas organa,
nekeratiniz€ta rievas epit€lija un keratiniz€ta smaganu epit€lija, kas veidojas no mutes
dobuma epit€lija. Smaganu saistaudu elementi attistas tie$i no mutes dobuma glotadas
saistaudiem, bet dazas Skiedras (dentogingivalas) no zobu aizmetna.

Pirms zoba $kilSanas, jau noform&juSos zoba kroni lidz pat emaljas cementa robezai kl3j
reducétais emaljas epitélijs, kas izveidojies, savienojoties ameloblastiem un $iinam no emaljas
organa intermediala slana (stratum intermedium). Saja agrinaja zoba $kil3anas stadija epitélijs
zoba krona virsmai piestiprinas ar pusdesmosomu palidzibu. Zoba transgingivalas SkilSanas
laika, reducgtais emaljas epitélijs sapliist ar mutes dobuma epitéliju. Ta ir aizsakusies
saistepitélija veidosanas, kas turpinas 1idz zobs ir sasniedzis okliizijas Iiniju. Reduc@ta emaljas
epitélija ieksgja bazala membrana novietojas apikali no emaljas cementa robezas un péc tam
izliecas atpakalejosa virziena, lai veidotu savienojuma vietu (aréjo bazalo membranu) starp
reducéto emaljas epiteliju un mutes dobuma glotadas saistaudiem, kas apnem zoba krona
dalu. Sis kuboidalas $tinas, kas attistijusas no ameloblastiem, sak saplacinaties un
pagarinaties, un novietojas paraléli zoba virsmai un klast Iidzigas saistepitélija $inam. Sis
Stinas (postsekretorie ameloblasti) ir zaud@jusas sp&ju dalities un talab tas tiek izstumtas uz
smaganu rievas pamatni (Lisgarten, 1972). Smaganu rieva sak veidoties lidz ar zoba
SkilSanos. Vienlaicigi Siinas, kas attistijusas no intermediala slana, turpina transforméties
sunas, kas lidzigas saistepitélija §Gnam. Sis §inas visas zoba dzivildzes laika saglaba
proliferativo aktivitati. Stinas nepartraukti dalas un migré koronali, tadgjadi laujot
saistepitélijam saglabat piestiprindjumu pie zoba virsmas un vienmeérigu atjaunosanas procesu

(Bartold un Narayanan, 1998).

3.2.2. Smaganu audu uzbiive

Smaganu epitelijs

Smaganu epitélijs ir daudzkartains plakans parragots epitélijs un to veido Cetri slani: bazalais
slanis (stratum basale), dzelonainais slanis (Stratum spinosum), graudainais slanis (stratum

granulosum) un kornealais slanis (stratum corneum) (Schroeder un Lisgarten, 1997). Tas ir
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tdent $kistosSu vielu necaurlaidigs un ir cie$i piestiprinats pie smaganu saistaudu pamatnes.
Parasti tas ir 0,2-0,3 mm biezs. Parsvara novéro izteiktus epitélija ielickumus un izliekumus ta
savienoSanas vieta ar saistaudiem. Bazala slana Stinas ir salidzinoSi mazas, tas atrodas tuvu
bazalai membranai, kas atdala epit€liju no zemakesoSajiem saistaudiem. Bazalas Siinas
piestiprinas bazalas membranas lamina densa ar daudzu pusdesmosomu palidzibu. Sim
Stinam piemit proliferativs potencials un no tam $aja slani veidojas jauni keratinociti, kas talak
migré virziena uz kornealo slani. V&l bazalaja slani atrodamas Langerhansa Siinas, melanociti
un Merkela Stnas. Langerhansa $iinas ir iminkompetentas Stnas, kuram ir liela nozime
imunitates nodroginasana. Sis specializétas $inas izstrada eksogénos antigénus un prezente
tos antigénespecifiskajiem T limfocitiem, tad&jadi tos aktivéjot (Newcomb un Powel, 1986).
Melanociti attistas no nervu kores un tapec tiem ir raksturigi gari dendritiski izaugumi, kas
stiepjas starp keratinocitiem. Tie producé ievérojamu daudzumu melanina, izsaucot briingana
pigmenta veidoSanos smagana. Merkela $tinas parsvara atrodamas smaganu epitélija bazalaja
slanT un to izcelsme V&l joprojam nav pilniba noskaidrota. Iesp&jams, ka tas attistas no nervu
kores vai ar no epitélija bazala slana §tinam (Ness et al., 1987; Ramieri et al., 1992). STm
Stinam ciesi pievienojas intraepiteliali esoSie nervu gali un tadejadi veidojas Merkela Stinu —
neiritu kompleksi. Uzskata, ka Sie kompleksi darbojas mehanopercepcija.

Dzelonaina slana $iinas ir diezgan lielas, polihedralas un savstarpgji veido cieSus kontaktus ar
keratina fibrillu un desmosomu palidzibu, tad€jadi nodroSinot stabilu epitélija strukttru.
Graudaina slana virspusgjas Stnas ir saplacinatas un to citoplazma paradas keratohialina
granulas. Korneala slana Stnas ir izteikti saplacinatas, biezi bez kodoliem un organellam un
sava starpa novietojas loti blivi (Schroeder un Lisgarten, 1997).

Smaganu epitélija Stinam ir vismazakais proliferacijas potencials, salidzinot ar saistepitéliju
un rievas epitéliju, un to var izskaidrot ar ierobezojoso transformgjosa augSanas faktora - beta
(TGF-P) iedarbibu uz epitelialajam stnam. Ir pieradits, ka smaganu epit€lija Stinas ekspresé
TGF-B un ta receptoru paaugstinata daudzuma, salidzinot ar saistepitélija un rievas epitélija

Stnam (Lu et al., 1997).

Rievas epitéelijs
Rievas epitélijs izklaj smaganu rievu cirkulari ap zobu un tas robezojas ar smaganu epitéliju

marginalas smaganas virsotn€ un apikali ar saistepit€liju. Labas mutes dobuma higi€nas
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gadijuma novero seklas smaganu rievas (< 3 mm). Veselu smaganu audu gadijuma tas vidgji
ir 0,5 mm biezs (Lindhe un Rylander, 1975).

Epitelija un saistaudu robeza ir viegli izlocita, bet iekaisuma gadijuma Sie epitélija ieliekumi
un izliekumi klast izteiktaki. Lai gan rievas epité€lijs ir daudzkartains epitélijs, graudainais
slanis nav izteikts un parasti parragosanas pazimes nenovéro (parakeratinizacija). IzSkir
iek§€jo un argjo rievas epit€lija zonu. Ieksgja slana Stinam jeb dzelonaina slana $tnam ir
tendence samazinaties gareniska virziena un atrasties paral€li epit€lija virsmai (Schroeder,
1986). ST slana $inas satur mazak tonofibrillu un desmosomu salidzinot ar smaganu epitélija
dzelonaina slana $tinam. Aréjais slanis satur dazadas $iinas ar neskartiem kodoliem un daudz
citoplazmas organellam. So §inu formas varié. Ar&ja slana $§anam parasti novéro hidropisku
degeneraciju.

Iekaisuma gadijuma rievas epitélijs ir izteikti infiltréts ar polimorfnuklearajiem (PMN)
leikocitiem un limfocitiem (Garant un Mulvihill, 1971). Desmosomas tiek zaud&tas un
paplasinas intercelulara telpa. Rievas epitélijs ir vairak caurlaidigs ka saistepit€lijs un tam

piemit paaugstinata lizosomala aktivitate (Lisgarten, 1972).

Saistepitéelijs

Veido smaganu audu piesaisti pie zoba struktiram. Tas atSkiras no smaganu un rievas
epitélija pec izcelsmes un struktiiras. Biezuma tas var biit no dazam Stunam apikali lidz pat 15-
30 stinam viskoronalakaja dala, kur tas savienojas ar rievas epitéliju (Schroeder, 1981).
Saistepiteliju veido bazalais un suprabazalais slanis. Bazala slana Sinam piemit izteikti
proliferativs potencials, bet suprabazala slana $inam mitotisku kapacitati nenovéro. Argjas
Stinas pagarinas un novietojas paraléli zoba virsmai (Schroeder un Lisgarten, 1997).

Epitelija un saistaudu savienoSanas vieta ir gluda un tikai izteikta iekaisuma gadijuma
saistaudos ta ir izlocita. Viscaur saistepitelija redzami PMN leikociti. Tos atrod ari veselos
smaganu audos, bet izteiktu to skaita palielinasanos novéro bakteriala aplikuma akumulacijas
gadijuma un tas ir cie$i saistits ar smaganu iekaisuma attistibu. Intraepiteliali ir atrodami ar1
limfociti, Tpasi T limfociti (Tonetti et al., 1995).

Saistepitélijs ir izteikti caurlaidigs tdeni SkistoSam vielam un tadgjadi saistaudos iekliist
bakteriju antigéni, lipopolisaharidi un enzimi. Retrogradi no smaganu rievas caur saistepitéliju

plist smaganu rievas Skidrums, kas ir proteiniem bagats un veidojies no seruma un
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ekstracelulara Skidruma transudata. Tas satur antivielas, komplementu, enzimus un veido
antibakterialu aizsargsisteému.

Ties$i caur saistepitéliju galvenokart notick PMN leikocitu migracija uz smaganu rievu un to
var uzskatit par galveno leikocitu migracijas ieeju smaganu rieva (Schroeder un Lisgarten,
1997). So migraciju veicina saistepitélija un saistaudu asinsvadu endotélija $iinu adhézijas
molekulu ekspresija (Takeuchi et al., 1995).

Saistepit€lijam piemit augstaks Stinu nomainas atrums, salidzinot ar smaganu un rievas
epitéliju, vidgji 10-50 dienas. To skaidro ar TGF-f receptoriem, kas uz saistepitélija $tnu
virsmas ir daudz mazak ka smaganu un rievas epitélija (Lu et al., 1997). V&l nomainas atrumu
var ietekm@t epidermalais augSanas faktors (EGF), kas tiek ekspreséts vesela saistepitélija

gadijuma augsta Iimeni (Chang et al., 1996).

Smaganu epitélija starpsiinu telpa

Ta ka smaganu epit€liju parsvara veido Siinas, starpSiinu telpa aiznem loti mazu dalu no
kopgjas struktiiras. Tiesi pret&ji saistaudiem, epitélija ekstracelulara matrice nesatur Skiedras.
Visizteiktakas spraugas starp Sinam noverojamas saistepitélija, kas nodroSina ta izteikto
caurlaidibu. StarpStnu telpa satur glikoproteinus, taukus, tideni un proteoglikanus, ka art Stinu
virsmas molekulas. Visvairak pétiti ir tieSi proteoglikani, atklajot hialuronanu, dekorinu,
sindekanu uz epiteliocitu virsmas un intercelularaja telpa. Uz epitélijStinu citolemmam izteikti
tieck ekspreséti ar1 glikoproteini jeb Siinu virsmas integrini un intercelularas adhézijas
molekula - 1 (Larjava et al., 1996; Nylander et al., 2003). Smaganu epitélija intercelulara
matrice nodroSina Stinu piesaisti, adhéziju pie zoba virsmas un bazalas membranas, ka ar1

tdens, dazadu vielu, antigénu un aplikuma metabolitu transportu cauri epitélijam.

3.2.3. Smaganu audu funkcijas

Smaganu un rievas epitélijs pamata veic aizsardzibu pret argjiem kairinatajiem. Saistepitélijs
ir arkartigi svarigs smaganu audu veselibas nodroSinasana. Tas ne tikai veido epitelialo
piestiprinajumu pie zoba virsmas, bet arT nodroSina abpus€ju vielu transportu starp smaganu
saistaudiem un mutes dobumu, jo tas ir caurlaidigs tident Skisto§am vielam (Page et al., 1997).
Epitelialas $tnas ir metaboliski aktivas un spgj reagét uz argjiem kairinajumiem, sintezgjot

dazadus citokinus, adh&zijas molekulas, augSanas faktorus, enzimus un antimikrobialos
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peptidus. Lai aizsargatu smaganu audus no iekaisuma, trauc€ta bakteriala aplikuma
eliminacijas gadijuma, epiteliociti sak izteikti ekspresét tadus citokinus ka interleikins - 1 (IL-
1), interleikins - 8 (IL-8), tumornekrozes faktoru - alfa (TNF-o) un intercelularas adhézijas
molekulu - 1 (ICAM-1), kas ir iesaistiti neitrofilo leikocitu piesaisté iekaisuma vietai (Wang
et al., 1995; Tonetti et al., 1998). Tapat arT antimikrobialie peptidi, ko izstrada epitelialas
Stnas, veido pirmas linijas aizsargmehanismu cipa pret bakterialo infekciju, neitralizgjot
daudzus mikroorganismus (Dale, 2002). Tadéjadi smaganu epitélijs ir svarigs organisma

imiinas atbildes reakcijas pret periodonta patogéniem iniciators, regulators un ,,mediators”.

3.2.4. Patologiskas smaganu audu izmainas iekaisuma gadijuma

Daudzi procesi $unas norisinas ka atbildes reakcija uz aplikuma akumulaciju. Smaganu
epit€lija Stnas reag€ uz palielinatu aplikuma akumulaciju un parvada signalus
zemakesoS$ajiem saistaudiem. Nav noskaidrots, kada cela notiek $1 signalizéSana - vai ar IL-1
un IL-8 palidzibu vai alternativa cela. Veids, ka Sie abi celi krustojas, varétu bt realiz&ts ar
dazadu Siinu starpniecibu, kas atrodas epitélija. Piem&ram, Langerhansa Stnu skaits, kas ir
antigénprezentgjosas Siinas, iekaisuma gadijuma pieaug. Pec literatiiras datiem, iesp&jams, ka
ar1 nervu Skiedras, kas inervé epitelialas Siinas un iet caur saistaudiem, piedalas smaganu
iekaisuma attistiba.

Agrina iekaisuma gadijuma smaganu audos noveéro paaugstinatu TNF-a, TGF-B Iimeni un So
citokinu ietekm& smaganu epitélija bazala slana $tinas sak izstradat kolagenazi - 3 (MMP-13),
kas izsauc saistaudu matricas degradaciju (Uitto et al., 1998).

Bakteriala kairinajuma ietekmé epitelialas Stinas sak ekspresét proinflamatoros citokinus - IL-
1 un IL-8. Sie citokini ir iesaistiti neitrofilo leikocitu hemotaksé uz ickaisuma vietu (Tonetti et
al., 1998). Papildus, epitelialas Siinas, 1pasi saistepitélija Stnas, izstrada Siinu intercelularas
adh&zijas molekulu - 1 (ICAM-1) un E - selektinu. Ar §Ts adhézijas molekulas ir iesaistitas
neitrofilo leikocTtu piesaiste iekaisuma vietai (Pietrzak et al., 1996).

ICAM-1 ekspresija palielinas lidz ar neitrofilo leikocitu migraciju, lai gan iekaisuma
infiltratam klastot Joti blivam, $1s molekulas ekspresijas limenis samazinas (Gemmell et al.,
1994). Saja stadija ICAM-1 ekspresija samazinas un citi faktori, kas saistiti ar visparéjam

patologiskam izmainam audos, turpina virzit neitrofilos leikocttus infiltrata. Saistepitélija
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starpSiinu telpa sak paplaSinaties Iidz ar IL-1, IL-8, ICAM-1 un E - selektina ekspresiju, kas
veicina iekaisuma eksudata migraciju no smaganu saistaudiem uz smaganu rievu. Lai ari
saistepitélijs nodroSina efektigu barjeru pret baktérijam un to produktiem, tada agresiva
baktérija ka, pieméram, Porphyromonas gingivalis var izjaukt ta integritati un Jauj baktérijam
un to produktiem izplatities subgingivali.

Progresgjosa iekaisuma reakcija izsauc zemakesoSo saistaudu matrices degradaciju vispirms
ap asinsvadiem un tad blakus rajonos. Viena no pirmajam morfofunkcionalajam pazimém, ka
hroniska gingivita ainu nomaina periodontits, ir apikala saistepit€lija migracija gar saknes
virsmu ar sekojoSu ta pagarinaSanos. Tas norisinas talab, ka agrak veselie saistaudi
saistepitelija piestiprinasanas vieta zobam iekaisuma rezultata ir destruéti. Saistepitelijs migre
dzilak gar saknes virsmu, lai atrastu neizmainitus saistaudus un veidotu funkciongjoSu
epitelidlo piestiprinajumu. ST patologiska procesa rezultata izveidojas periodontala kabata
(PK).

Lai gan baktgrijas ir galvenais periodonta saslim$anu izsaucgjs, ir janem vera arl organisma

individuala atbildes reakcija uz bakterialas dabas kairinajumu.

3.3. Génu un transkripcijas faktoru darbibas raksturojums

Organisma iekaisuma un imunologiskas atbildes reakcijas, kas rodas ka atbildes reakcija uz
bakteriala aplikuma esoSajiem gram - negativajiem mikroorganismiem, ir genétiski
kontrolétas (Hart un Kornman, 1997). Atskirigas periodontalo saslimSanu izpausmes katram
pacientam individuali skaidrojamas ar genétisko dazadibu, tadéjadi kontrolgjot slimibas gaitu
un tas smaguma pakapi. Transkripcijas faktori ir génu specifiski faktori un tie darbojas ka

saite starp genétiskajiem un vides faktoriem.

3.3.1. Sonic hedgehog géna (Shh) raksturojums

Shh ir Hedgehog génu gimenes loceklis (Sonic, Desert un Indian hedgehog). Shh géns ir
svarigs embriju mofogenézes un attistibas laika (Hammerschmidt et al., 1997; Chiang et al.,
1996; Ingham un McMahon, 2001; Varjosalo un Taipale, 2008). Tas nosaka dorsoventralo
centralas nervu sisteémas (Echelard et al., 1993; Roelink et al., 1994) un anterioposterioro

kermena loceklu novietojumu (Riddle et al., 1993). Sim génam ir milziga nozime epitelialas
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plaksnes morfologija no mutes dobuma lidz pat zarnu traktam, ietekm&jot mutes dobuma
ektodermas, rikles endodermas un zarnu endodermas attistibu (Chuong et al., 2000).

Shh piedalas ari kraniofacialaja morfogenéze, veicinot pluripotento mezenhimalo $tinu talaku
diferenciaciju osteoblastu linija un stimulgjot tadu génu ekspresiju, kas iesaistiti kaulaudu

genéze (Nybakken un Perrimon, 2002; Edwards et al., 2005).

3.3.2. Barx homebox 1 géna (Barx1) raksturojums

Barx1 ir homeobox transkripcijas faktoru Bar apaksklases loceklis. Pétijumi, kas veikti pelem
un caliem, apstiprina Barxl g€na lielo nozimi zobu un kraniofacialas mezenhimas, kas
attistijusies no nervu kores, attistiba (Tissier-Seta et al., 1995; Barlow et al., 1999). Bax1 géns
tiek ekspres€ts mezenhimalajas $iinds molaru zobu attistibas laika. Apliikojot molaru zobu
aizmetnu attistibu, Barx1 vispirms tiek ekspreséts predentalaja mezenhima (ektomezenhima),
Joti ierobeZota §inu grupa. ST ektomezenhima ir veidojusies no nervu kores. Vélak Barx]
ekspresija turpinas molaru zobu mezenhima un ta derivatos, bet nekad incizivu zobu attistibas
laika (Tissier-Seta et al., 1995; Tucker et al., 1998). Tadgjadi, Barx1 ir géns, kas veicina no
predentalas ektomezenhimas Siinam veidojoSos vairaku pauguru zobus. Interesanti, ka Sis
proteins tiek ari izteikti ekspreséts kunga mezenhima ta attistibas laika pelém un caliem
(Tissier-Seta et al., 1995; Kim et al., 2005).

Cilveka Barxl geéns ir 91% identisks peles Barxl génam, 89% Ilidzigs cala g€nam
aminoskabju ITment, 87% peles DNA un 84% cala DNA nukleotidu Iiment (Gould un Walter,
2000). Cilveku Barxl tiek ekspreséts dazados audos ka, piemé&ram, sirds, s€klinieki,

varaviksnene, sejas audos.

3.3.3. Muscle segment homebox 2 géna (Msx2) rakturojums

Msx2 homeoproteini ir kodéti ar transkripcijas faktoru palidzibu. Msx2 génu gimene ietver
tris loti atskirigus génus: Msx1, Msx2, Msx3. Sie homeoproteini pie DNA spirales piesaistas
atSkirigi un to transkripcijas sp&jas ir dazadas. Msx1 un Msx2 tiek plasi ekspreséts dazados
organos, 1pasi vietas, kur novéro epiteliomezenhimalo audu mijiedarbibu (Davidson, 1995).
So génu ekspresiju regulé tadi molekulari signali, ka kaula morfogenétiskais proteins 2
(Bmp2) un kaula morfogenétiskais proteins 4 (Bmp4)(Chen et al., 1996; Bei un Maas, 1998).

Novero izteiktu Msx1 un Msx2 ekspresiju kraniofacialajos audos, kas skaidri norada uz $o
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génu nozimi mutes, sejas un zoklu attistiba (Berdal et al., 2008). Msx2 géns ir loti nozimigs
zobu attistiba. Zoba aizmetna veidoSanas agrinaja stadija Msx2 géns tiek ekspreséts tikai
mezenhima un tieSi zem zoba platnites, tad€jadi lokaliz€jot zoba karpinas mezenhimas un
epiteliala emaljas mezgla atraSanas vietu (MacKenzie et al., 1995). V¢lak, zoba aizmetna
attistibas laika, epitelialas Stnas, kas atrodas zoba aizmetna augSdala, parstaj proliferét un
izveidojas emaljas mezgls, kas nosaka zoba kropa formu (McCollum un Sharpe, 2001).
Pieradits, ka Msx2 induc€ apoptozi in vivo (Takahashi et al., 1998), ipasi zobu attistibas laika
(Jernvall et al., 1998) ar Bmp4 proaptotisko signalmolekulu palidzibu (Graham et al., 1994;
Israsena un Kessler, 2002).

3.3.4. Nukleara transkripcijas faktora kappa beta (NF-kB) raksturojums

Specifisku génu ekspresiju kontrole transkripcijas faktori. TieSi transkripcijas faktori ir tie,
kas inducé génu transkripciju (Silverman un Maniatis, 2001). Transkripcijas faktori pasi ir
génu produkti. Nuklearais transkripcijas faktors kappa beta ir viens no visvairak pétitajiem.
NF-kB parstav Rel/NF- kB gimeni, kas sastav no pieciem proteiniem: p65 (RelA), p50, p52,
c-Rel and RelB. Visi pieci locekli ir atbildigi par DNS piesaisti, dimerizaciju un nuklearo
translokaciju. NF-xB ekspresiju aktivé tadi kairinataji ka dazadi citokini, augSanas faktori,
DNA bojajosi agenti, naves receptori. NF-kB var tikt aktivéts ar citoplazmas vai kodola
stimulacijas rezultata. Neaktivo Siinu citoplazma NF-kB atrodas latenta stavokli un veido
kompleksus ar IkB kinazes proteinu gimeni (Chen un Greene, 2004). P&c $o $tnu stimulacijas
NF-kB transkripcionala aktivitate tiek iedarbinata, NF-kB atbrivojas no IkB un novéro strauju
ta translokaciju kodola (Li un Karin, 2000). Galvenais aktivacijas celS tiek saukts par
kanonisko un noris ar inducgjosas kB degradaciju, laujot NF-xB dimériem (parasti p65/p50)
nonakt Stinas kodola un uzsakt génu transkripciju (Karin, 1999).

NF-kB uzskata par loti svarigu daudzas imiinas un iekaisuma atbildes reakcijas (Hoffman un
Baltimore, 2006). NF-kB regulé tadus atSkirigus biologiskus procesus ka imiino atbildes
reakciju, attistibu, Stinu augSanu un to izdzivosanu (Silverman un Maniatis, 2001; Ghosh et
al., 2002).
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Hroniska periodontita skartajos audos izteikta daudzuma sastopami bakteriju izstradatie
lipopolisaharidi, iekaisuma citokini, TNF-o un IL-1p, kas ir tie§i NF-«B aktivatori (Gemmell
et al.,, 2001; Andreakos et al., 2005; Bascones et al., 2005). Nozimigu aktivitates
palielinajumu hroniska periodontita skartajos smaganu audos novéro NF-kB dim&riem p50 un
p65 (Ambili et al., 2005). NF-kB regulé daudzu proinflamatoro génu ekspresiju, kas ir
iesaistiti periodontita progresija un attistiba (Pahl, 1999; Barnes un Karin, 1997; Milward et
al., 2007).

NF-xB aktivacija ir min€ta daudzam hroniskam iekaisuma slimibam ka reimatoidais artrits,
astma, lichen planus, pankreatits, Helicobacter pylori inducétais gastrits. Daudzi sistémiski
stavokli, kas biezi tiek noveroti saistiba ar hronisku periodontitu, ka ateroskleroze un otra tipa
diabéts, arT saistiti ar NF-xB aktivaciju (Taylor et al., 2004; Demmer un Desvarieux, 2006).
Patologiska NF-kB regulacija noved pie dazadu slimibu, ipasi imiinu slimibu un audz&ju,
attistibas.

3.4. AugSanas faktoru un to receptoru darbibas raksturojums

Augsanas faktori ir citokini, kas regul€ saistaudu Stinu migraciju, proliferaciju, proteinu un
citu ekstracelularas matrices komponentu sintézi. Mérka $iinu atbilde uz augSanas faktoriem ir
atkariga no to specifisko receptoru ekspresijas. AugSanas faktoram, saistoties ar mérka Stinas
receptoru, tiek izsaukta intracelularu signalu kaskade, kas sasniedz kodolu un izraisa
biologisku atbildi. AugSanas faktoru piesaiste receptoriem ir liganda - receptora mijiedarbiba.
Sie receptori ir transmembranas antigéni, kas, piesaistoties augsanas faktora virsmai, izsauc
intercelularu signalu kaskadi, stimul&ot Siinu hemotaksi, augSanu, diferenciaciju un
ekstracelularas matrices produkciju (Parkar et al., 2002). ST mijiedarbiba ir loti specifiska un
var bt vienkarSa, kad viens ligands saistas pie viena Siinas receptora, ka arT kompleksa, kad
viens vai vairaki augSanas faktori saistas pie viena vai vairakiem receptoriem. Receptoram ir
ekstracelulara dala, kas saistas ar augSanas faktoru, un intracelulara dala, kas saistas ar signala
transdukcijas sisttmu un aktivé to. Saja sistema ietilpst transkripcijas faktors, kas ir
intracelulars proteins. Aktivetais transkripcijas faktors nonak kodola, kur saistas pie kodola

DNS un inducg jauna géna ekspresiju. Jauna génu ekspresija ir ta, kas izmaina Stinas funkciju.

3.4.1. Nervu augSanas faktora (NGF) un nervu augSanas faktora receptora p75

(NGFRp75) raksturojums
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NGF ir glikoproteins, ko producé ne tikai nervu sisteémas papildus $iinas, ka astrociti un
oligodendrociti, bet ari fibroblasti, keratinociti, endotélija Stnas (Micera et al., 2001; Micera
et al., 2006). Tas norada, ka NGF darbojas arT arpus nervu sistémas un tapéc to dévé par
pleotrofisku faktoru (Lambiase et al., 2004). Tas tiek ekspreséts dazados audos, bet
mehanisms, kas regulé NGF sint€zi un atbrivosanu, vél nav pilniba noskaidrots. Audos tas
parsvara tiek sintezets prekursoru veida un tam piemit izteikti neirotrofiska darbiba, stimulgjot
neiritu augSanu (Fahnestock et al., 2004). NGF stimul€ centralo un periféro sensoro un
simpatisko neironu augSanu, diferenciaciju un izdzivoSanu to attistibas laikd un ari péc
traumam. Tas ir vislabak raksturotais augSanas faktors no visiem neirotrofiniem. Tam piemit
ne tikai neirala aktivitate, bet tas piedalas arT dziSanas procesos (Lawman et al., 1985), regulé
imiinas un iekaisuma atbildes reakcijas caur tieSu un/vai netieSu ietekmi uz imtinkompetentam
(Thorpe et al., 1987). NGF piemit arT speciga antiapoptotiska darbiba, kas tiek veikta caur p75
receptoru, kas atrodas uz Stnu virsmas (Descamps et al., 2001). Ta ekspresija paaugstinas
iekaisuma un slimibu laika, ka ar organisma/audu attistibas laika. Paaugstinats NGF limenis
hroniski iekaisuSos audos izskaidrojams ar ta multifunkcionalo dabu.

NGF ir 1pass augSanas faktors, jo salidzinajuma ar citiem, tam ir divi atSkirigi receptori un
tiem ir dazadas funkcijas. NGF receptori ir: tropomiozina trkA tirozina kinazes receptors
(p140 trkA NGFR) un p75 pan-neirotrofina receptors (NGFRp75). p75 ir tumornekrozes
faktora receptora gimenes loceklis un ir zemas-afinitates neirotrofina receptors, ko
galvenokart producé makrofagi. Ta uzdevums ir vadit Stnu izdzivoSanu, apoptozi,
intercelularas signalizéSanas mehanismus neironalos audos.

p75 receptors kalpo par progenitoro §iinu markieri mutes dobuma epitélija audos. Sis $tinas ir
nepiecieSamas, lai atjaunotu homeostazi audos un ari bojato audu regeneracijai. Tam piemit
augsts proliferativs potencials, kas tiek specigi aktivizéts traumu un/vai augSanas faktoru
stimulacijas rezultata. Hatakeyama et al. (2007) zino, ka NGFRp75 bagatigi ekspresé

smaganu un rievas epitélija bazala slana Siinas.

3.4.2. Insulina augsanas faktora receptora - | (IGF-IR) raksturojums
IGF-IR ir tirozinkinazes receptors un IGF gimenes loceklis. Tas ir augstas afinitates receptors,

kas piesaistas gan pie insulina augSanas faktora - | (IGF-I), gan pie insulina augsSanas faktora -
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Il (IGF-II). Ta uzdevums ir sargat $iinas no apoptozes, vadit dazadu audu augSanu un
diferenciaciju, piedalities mitogenézé un angiogenézé (Baserga et al., 1999; Prisco et al.,
1999). IGR-IR géna ekspresiju ietekmé fiziologiski un patologiski procesi organisma. Ir
atrasts, ka badoSanas rezultata paaugstinas IGF-I piesaiste dazadu audu grupam un novéro
divas reizes lielaku IGF-IR matrices ribonukleotida (mRNA) atradni (Thissen et al., 1994).
Vel IGF-IR ekspresiju ietekmeé dazadi cirkulgjosi un lokali darbojoSies augSanas faktori ka
fibroblastu augSanas faktors (FGF) un trombocitu augSanas faktors. FGF palielina IGF-IR
aktivitati divas reizes, bet pats IGF-I samazina IGF-IR transkripcionalo aktivitati (Thissen et
al., 1994; Wener un Katz 2004).

Periodonta IGF sistéma inducé sp&cigu anti-apototisku darbibu. IGF-IR regulé periodontalas
saites fibroblastu proteinu sint€zi in Vitro un veicina briicu dzisanu in vivo (lvanovski et al.,
2001).

3.4.3. Fibroblastu augSanas faktora (FGF) raksturojums

FGF ir Joti svariga nozime audu morfogenézg, regul&jot $tnu proliferaciju, diferenciaciju un
migraciju. Pieaugusa cilvéka organisma $is faktors kontrol€ nervu sistému, audu regeneraciju,
brii¢u dziSanu un audzg&ju angiogenézi (Givol et al., 2003).

Fibroblastu augSanas faktora receptors - | (FGF-IR) ir augstas afinitates receptors, kas tiek
aktivizéts FGF piesaistes rezultata. Sis receptors ir viens no &etriem tirozinkinazes
receptoriem FGF sisttma (Hunter, 2000; Schlessinger, 2000). To skaits uz vienas §iinas
virmas var biit no 2000 — 120 000 un $T atskiriba ir atkariga no $tinu veida.

Ar1 periodontalo audu ekstracelularaja matrica, ka ari cementa FGF tiek ekspres€ts un savas

funkcijas veic lokali ar FGF-IR palidzibu (Gao et al., 1996).

3.5. Siinu adhézijas molekulas un citokini

3.5.1. Intercelularas adhézijas molekulas - 1 (ICAM-1) raksturojums

ICAM-1 pieder imunoglobulinu gimenei un ir ekspreséta gan epitelialajas, gan endotelialajas
Stinas, gan art uz leikocitu virsmas (Bevilacqua et al., 1989). Ta virza leikocTtus uz iekaisuma
vietu ar ,, §tina pie Stinas” adh&zijas palidzibu un ar leikocitu ekstravazaciju caur vaskularajam

endotélijam, jo atrodas uz citokinu aktivéta endot€lija virsmas. I[CAM-1 ir galvena adh&zijas
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molekula, kas tiek ekspreséta uz endotelialajam $tinam un ta piesaistas pie B2 - integriniem uz
leikocTtu virsmas.

ICAM-1 ekspresija ir nozimigi paaugstinata ickaisuma vietas un §1 molekula ir iesaistita tadu
ickaisuma saslimSanu patogenéz¢ ka reimatoidais artrits (Nakayamada et al., 2003).

ICAM-1 ekspresiju veicina dazadi patogéni mikroorganismi (Huang, 1996). Pacientiem ar
hronisku periodontitu, salidzinot ar veselu kontroles materialu, smaganu audu materiala ir
paaugstinats proinflamatoro citokinu — IL-10, IL-6, TNF-a, IL-8 un adhézijas molekulas
ICAM-1 limenis. So citokinu un ¢emokinu darbibas rezultata izveidojas blivs mononuklearas
dabas infiltrats, kas galvenokart sastav no T §inam un makrofagiem (Graves un Jiang, 1995;
Graves un Cochran, 2003).

Ir pétijumi, kas pierada, ka ICAM-1 tiek ekspreséta uz endotélija $inam tuvu saistepitélijam
un $1 molekula vada leikocttu migraciju uz smaganu audiem (Moughal et al., 1992; Nylander
et al., 2003). Tomér strauji progres§josa un izteikta periodontita gadijuma, novéro leikocitu
adhézijas deficitu. ST defekta rezultata PMN leikociti nespéj migrét caur smaganu asinsvadu
sieninas endot€lijam (Etzioni et al., 1992).

Tonetti et al. (1998) zino, ka periodontita gadijuma saistepitélija virs§jo slagu S$tnu
citolemmas novéro izteiktu ICAM-1 un IL-8 ekspresiju. Vairaki pétijumi uzrada pozitivu
korelaciju starp ICAM-1 Iimeni saistepitélija un klinisko pazimju intensitati (Moughal et al.,

1992; Gemmell et al., 1994).

3.5.2. Audu iekaisuma markiera interleikina - 10 (IL-10) raksturojums

IL-10 ir otra tipa citokins, kas ir galvenais IL-19, IL-20, IL-22, IL-24, IL-26, IL-28 un IL-29
gimené (Commins et al., 2008). IL-10 piemit visizteiktaka pretimiina un pretickaisuma
aktivitate no visiem gimenes locekliem. So citokinu producé T Siinas (Th2, Trl, Thl, Thl7,
CD8+) (McGuirk un Mills, 2002), monociti, makrofagi, dendritiskas S$tnas, B S§linas
(Fillatreau et al., 2008), granulociti, ieskaitot eozinofilus un tuklas Stnas (Ryan et al., 2007).
No neimiinam $iinam IL-10 avoti ir keratinociti, epitélijStinas un pat audz&ju Stinas (Moore et
al., 2001; Williams et al., 2004). IL-10 galvenokart iedarbojas uz dendritiskajam $tinam un
makrofagiem un inhib€ dedritisko Stnu diferenciaciju un nobrieSanu, ka arT nomac iekaisuma
citokinu un mediatoru produkciju tajas. IL-10 izteikti samazina tadu iekaisuma citokinu

produkciju ka IL-1, IL-6, IL-12, TNF-a, ka arT interferona - gamma (IFN-y) sekréciju. IL-10
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nomac IL-1 ekspresiju transkripcijas liment (Wang et al., 1995). IL-10 ne tikai vajina imiinas
atbildes reakciju, bet tiesi pretgji - arT aktiviz€ B limfocttus un pagarina B stnu dzivildzi (Cai
et al.,, 1999). IL-10 ar savu darbibu nomac matrices metaloproteinazu un nukleara faktora
kappa beta darbibu, tadéjadi kavéjot audu destrukciju (Garlet et al., 2004; Zhang un Teng,
2006).

IL-10 ekspresija periodontita skartajos smaganu audos ir biitiska pret bakterialo kairinajumu,
vajinot TNF-o un IFN-y ietekmi. IL-10 atradnei ir tendence paaugstinaties periodontita
gadijuma, salidzinot ar gingivitu. Individuala IL-10 limena variacija periodontalajos audos
tiek uzskatita par svarigu slimibas iznakuma noteic&ju (Bozkurt et al., 2006; Garlet et al.,
2006; Honda et al., 2006). Novérotas ar iedzimtas izmainas IL-10 produkcija polimorfisku
izmainu rezultata IL-10 géna strukttra (Yilmaz et al., 2005). Genétiskais polimorfisms 1L-10
geéna var tikt izmantots ka markieris, lai noteiktu risku periodontita attistibai (Summer et al.,
2007).

3.6. Antimikrobiala aizsardziba

Antimikrobie peptidi jeb defensini ir pirmie, kas veic aizsargfunkciju pret bakterialo infekciju
epitelialajos audos (Weinberg et al., 1998). Tie ir ieks$€jas imunitates komponente, kuru
uzdevums ir uzturét audu integritati. Defensini ir mazi katjonu cisteina antimikrobialie peptidi
(Dale, 2002) un tiem piemit plasa spektra antimikrobiala aktivitate pret gram-pozitivam un
gram-negativam bakterijam, sénittm un virusiem (Diasmond et al., 2001). Defensini
iedarbojas uz mikrobu anjonu virsmu, veidojot poras un parraujot to membranas. Defensini
lokalizgjas dazados smaganu audu slanos un tiem ir atSkirigas funkcijas dazadas periodonta
ekologiskas nisas (Dale, 2002). Defensini tiek iedaliti divas grupas: o defensini un f
defensini. o - defensinus ekspresé neitrofilie leikociti, bet B - defensinus dazadu organu un
audu epitélij$iinas (ada, plausas, aizkunga dziedzeri, dzemdg, acis, deguna, mutes dobuma). Ir
zinami vairak ka trisdesmit - defensini, bet parsvara tiek aplikoti tikai -1, -2, -3, kas tiek
plasi ekspresét mutes dobuma. D2 un D3 ekspresiju veicina bakteriala aplikuma izsaukts
kairinajums, ka ar1 tadi citokini ka IL-1pB, TNF-a, IFN-y, kamér D1 epitelialajos audos
izdalas pastavigi un neatkarigi no kairinatdja dabas un intensitates (Dale, 2002). D1
ekspresijas Itmenis katram individam ir atSkirigs un ir saistits ar genétiskajam atskiribam

DEFBI1 géna kodésana (Saitoh et al., 2004).
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Tiek zinots, ka o un B defensini lokaliz&jas dazadas smaganu epitélija dalas. B - defensini tiek
ekspreseti smaganu un rievas epitélija, bet a - defensini saistepitélija. D1 un D2 lokalizgjas
rievas epitélija, bet nav atrodams saistepitélija, turprett BD3 tiek atrasts smaganu epitélija
bazalo $unu slani (Dale et al., 2001). So likumsakaribu varétu skaidrot ar to, ka pD3
funkcione ka savienotajmolekula starp iek$€jo un adaptivo imiino sist€ému, starp smaganu
epitéliju un saistaudiem (Lu et al., 2005; Hosokawa et al., 2006). Periodontam patogénas
baktérijas ka Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Porphyromonas gingivalis un
Fusobacterium nucleatum inducé B - defensinu ekspresiju mutes dobuma keratinocitos
(Vankeerberghen et al., 2005; Ouhara et al., 2006; Taguchi un Imai, 2006).

3.7. Apoptozes procesa raksturojums

Apoptoze ir programméta Siinu nave, kas ir nepiecieSama organisma attistibas un
funkcionésanas laika, likvid€jot nevélamas un kaitigas Stinas (Lawen, 2003). Apoptoze ir
dabigi norito$s process un atskiriba no nekrozes, §tinu komponentu sabrukums tiek kontrolé&ts,
radusies galaprodukti starpsiinu telpa nenonak un akiitu iekaisuma atbildes reakciju nenovéro.
Apoptotiskas Stnas saraujas un zaudé kontaktus ar blakus Stnam. Novéro hromatina
kondensaciju un DNS sadalisanos 180 — 200 bp lielos fragmentos (Vaux un Strasser, 1996;
Nagata, 2000). Apoptotiskos kermeniSus fagocité makrofagi un tadgjadi tiek uzturéta
homeostaze un radits lidzsvars starp Stinu proliferaciju un apoptozi. Apoptozes procesu var
lerosinat Stinu augSana faktoru deficits (Hock et al., 2001) ka art naves receptoru paradiSanas
uz Stinu virsmas (Osella-Abate et al., 2001).lekaisuma izsauktaja audu bojajuma liela skaita
atrod PMN leikocitus, kas hemotakses cela nonak iekaisuma rajona un tiesi apoptoze ir viens
no ierobezojoSajiem mehanismiem ka organisms spg cinities pret neitrofilo leikocitu
parprodukciju (Savill, 1997). Apoptozes process ir nepiecieSams, lai nervu un imiinas
sist€mas darbiba nerastos trauc€jumi, ka ari, lai kaitigas virusu infic€tas Stnas un audz&ju
Stnas tiktu iznicinatas. Petijumi liecina, ka Stinu apoptozi vada cisteina proteazes jeb kaspazes
(Los et al., 1999; Fischer et al., 2003). Hroniska periodontita skartos audos, atSkiriba no
veselu smaganu audiem, novero paaugstinatu kaspazu aktivitati, kas ir spécigs apoptozes riska
raditajs (Pycroft et al., 2002; Alikhani et al., 2003; Bantel et al., 2005).

Ka viens no noteicoSiem faktoriem periodontalo audu destrukcija ir Sinu apoptoze un to

izsauc specifiskas patogénas baktérijas (Bascones et al., 2004). Pacientiem ar hronisku
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periodontitu apototisko Stnu skaits sastada apméram 10% no kopgjas Sunu populacijas, skarot
gan epitelialas, gan fibroblastu $tinas, gan ari ickaisuma Stinas (Koulouri et al., 1999; Wang et
al., 1999; Jarnbring et al., 2002). Gamonal et al. (2001) zino, ka smaganu audos lielaka dala
apoptotisko Stinu, kuras novéro DNS fragmentaciju, ir tiesi neitrofilie leikociti. To skaidro ar
PMN leikocttu sp&ju nodrosinat nepartrauktu aizsardzibu pret bakterialas dabas kairinajumu
smaganu audos (Tonetti et al., 1998). Hroniska periodontita pacientiem tieSi smaganu rievas
visapikalakaja dala nov€rojama visizteiktaka epitelialo $tinu apoptoze, kas rodas ka atbildes
reakcija uz jau nobriedusu subgingivala aplikuma slani. Stinu apoptoze ir svariga ickaisuma
atbildes reakcija uz hronisku bakterialo kairinajumu un Tonetti et al. (1998) zino par augstu
apoptotisko Stinu koncentraciju iekaisuma infiltrata. Apoptotiskas Siinas ekspresé proteinu
p53. Apoptozi smaganu audu materiala apliko péc morfologiskajiem krit€rijiem, ka ar1 plasi
pielietojot TUNEL tehniku (terminal deoxynucleotidyl transferase — mediated dUTP nick —
end labeling), kas balstas uz DNA fragmentacijas noteikSanu. Hroniska periodontita gadijuma
tiek atrasts palielinats skaits TUNEL pozitivu iekaisumu $tinu (Gamonal et al., 2001).

4. Materiali un metodes

4.1. Pétijjuma materials

4.1.1. Epidemiologiska pétijjuma materials

Sis pétijums tika veikts 2005. gada, apskatot vecuma grupas 35-44 gadi un 65-74 gadi, kas
atbilst Pasaules Veselibas organizacijas iedzivotaju vecuma grupu sadalfjumam. So vecuma
grupu paraugkopas izveidoSanai tika izmantoti Centralas statistikas parvaldes dati par
iedzivotaju skaita, vecuma un dzimuma struktiiras sadalijumu Latvija, apskatei izvéloties 7
lielakas Latvijas pilsétas (Riga, Daugavpils, Jelgava, Jirmala, Liepaja, R€zekne, Ventspils) un
to atbilstoSos rajonus. Pétijuma apskatito iedzivotaju vecuma un dzimuma struktiira izraudzita
atbilstosi Latvijas iedzivotaju vecuma un dzimuma struktiirai $ajas teritorijas. Vecuma grupa
35-44 tika izvelets apskatit attiecigi 361 cilvéku, bet vecuma grupa 65-74 gadi - 246 cilvékus.
Katra pils€ta un rajona, lai veiktu apskati, tika izraudzita veselibas apriipes iestade vai citu
iestazu mediciniskais kabinets, izmantojot nejauSo atlasi. Attiecigas pils€tas vai rajona
iedzivotaji, tika apskatiti pec nejausibas principa, nemot veéra nepiecieSamo apskatei cilvéku

skaitu pa vecuma grupam, lidz katra vecuma grupa nepiecieSamais apskatito skaits tika
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sasniegts. P&tijuma tika ieklauti pacienti, kas deva atlauju. Sis pétijums veikts ar Rigas
Stradina universitates Etikas komitejas atlauju (skatit pielikuma).

Apskati veica septini zobarstniecibas specialisti, tai skaita arT autore. Pirms datu vaksanas tika
veikta specialistu kalibracija, nosakot Cohen kappa koeficientu. Specialisti, kuru Cohen
kappa koeficients neparsniedza 0,60, apskaté nepiedalijas.

Apskati veica izmantojot zobarstniecibas spoguli, neasas zondes un periodonta zondes.
Apskate tika veikta péc iesp&jas vienados apstaklos, izmantojot optiskas Skiedras gaismas
lampu (ROR Int Aps), lai gaismas stars butu vienads. legiitos datus registréja kliniskas

apskates kart€s (WHO Oral Health Assessement Form) kod&ta veida.

4.1.2. Morfologiska pétijjuma materials

Pétijuma tika ieklauti pacienti, kas arstgjas RSU Stomatologijas institlita periodontologijas
nodala un kuru veselibas stavoklis, péc mediciniskas anamnézes datiem, ir labs. Tika
izveidotas gadijuma un kontroles grupas jeb hroniska periodontita un kontroles grupa. Tika
izstradati ieklauSanas un izslégSanas krit€riji gan hroniska periodontita (1. tabula), gan
kontroles grupas (2. tabula). Diagnoze — hronisks periodontits tika uzstadita, vadoties péc
kliniskajiem un rentgenologiskajiem atradumiem. Hroniska periodontita grupa tika ieklauti
pacienti, kuriem pé&c konservativas periodontalas arstéSanas periodontalo kabatu (PK) dzilums
nebija samazingjies un bija nepiecieSams veikt kirurgisku arst€Sanu to samazinasanai.
Kontroles grupa tika ieklauti pacienti, kuriem tika veikta kliniska zoba krona pagarinasanas

operacija lai uzlabotu estétiku zobu protezéSanas noliikos.

1. tabula. Ieklausanas un izl€gsanas kriteriji hroniska periodontita grupa.

\ IeklauSanas Kkriteriji \ IzslegSanas kriteriji \
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e virieSi un sievietes, kuriem nepiecieSama
kirurgiska periodontala arstesana
periodontalo kabatu samazinasanai;

e vispargjas veselibas stavoklis labs
(pacienti, kuri neslimo ar hroniskam
vispargjam saslim$anam, cukura diabétu,
sirds-asinsvadu saslim$anam, hepatitu,
epilepsiju, onkologiskam slimibam un
nesméeke);

e mutes dobuma higiéna laba;

e smaganu asinoSanu pé&c periodontalas
zond&Sanas atseviskiem zobiem novero;

e periodontalas kabatas > Smm konstate;

e piestiprinajuma zudumu novero;

e rentgenologiski kaula zudumu konstatg.

e vispargja veseliba:

- griitnieciba;

- hroniskas vispargjas saslimsanas;
- cukura diabéts;

- sirds-asinsvadu saslim$anas;

- epilepsija;

- onkologiskas saslimsanas;

- sméké&sana.

e periodonta stavoklis:

- mutes dobuma higiéna slikta;

- zoba kustigums II, III, IV pakapg;
- furkacijas atvérums II, III pakapg;

- kaula balsts zobam > 2/3 no saknu garuma.

2. tabula. Ieklausanas un izslégSanas kritériji kontroles grupa.

| IeklauSanas Kkriteriji

| IzslegSanas kriteriji
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e virieSi un sievietes, lai veiktu kliiska
zoba krona pagarinasanu,

e vispargjas veselibas stavoklis labs
(pacienti, kuri neslimo ar hroniskam
vispargjam saslimsanam, cukura diabétu,
sirds-asinsvadu saslim$anam, hepatitu,
epilepsiju, onkologiskam slimibam un
nesméeke);

e mutes dobuma higi€na laba;

e smaganu asinoSanu pé&c periodontalas
zondé$anas nenovero;

e periodontalas kabatas
nekonstatge;

¢ zobu kustigumu nenovero;

e kaula zudumu nenovero (kaula augstums
rentgenologiski 1,5-2 mm no emaljas
cementa robezas).

zondgjot

e vispargja veseliba:

- griitnieciba;

- hroniskas vispargjas saslimsanas;

- cukura diabéts,

- sirds-asinsvadu saslim$anas;

- epilepsija;

- onkologiskas saslims$anas;

- sméké&sana.

e periodonta stavoklis:

- mutes dobuma higiéna slikta;

- periodontalas kabatas dzilakas par 3 mm;
- zoba kustigums;

- furkacijas atvérums;

- rentgenologiski novéro kaula zudumu.

Kritérijiem atbilda 15 hroniska periodontita pacienti (3. tabula) un 10 kontroles grupas

pacienti (4. tabula). P&tijuma piedalijas 8 viriesi vecuma no 26 lidz 49 gadiem un 17 sievietes

vecuma no 29 lidz 53 gadiem.

Periodontalas leveroperacijas laika, pirms mukoperiostala l1évera atslanoSanas, ap zobiem tika
veikta paramarginala un intrakrevikulara incizija un nevajadzigais audu materials savakts
talakai morfologiskai apstradei. Smaganu audu materiala tika apliikots smaganu un rievas
epitelijs. Smaganu audu materials pétijuma izmantots ar Rigas Stradina universitates Etikas

komitejas atlauju (skatit pielikuma). No pacientiem sanemta rakstiska piekriSana materiala

izmantoSanai petjjuma.

3. tabula. P&tijuma ieklauto 15 hroniska periodontita pacientu apraksts.

INF. | Vecums | Dzimums

| Iegiisanas veids |




1. 34 S operacija PK samazinaSanai
2. 35 S operacija PK samazinaSanai
3. 37 S operacija PK samazinaSanai
4. 38 S operacija PK samazinaSanai
5. 41 \Y% operacija PK samazinaSanai
6 42 V operacija PK samazinaSanai
7. 44 S operacija PK samazinaSanai
8. 46 V operacija PK samazinaSanai
9. 48 V operacija PK samazinaSanai
10. 49 \Y% operacija PK samazinaSanai
11. 49 \Y operacija PK samazinaSanai
12. 51 S operacija PK samazinaSanai
13. 51 S operacija PK samazinaSanai
14. 51 S operacija PK samazinaSanai
15. 53 S operacija PK samazinaSanai

V - virietis, S - sieviete, PK — periodontala kabata.

4. tabula. P&tijuma ieklauto 10 kontroles pacientu apraksts.

Nr. Vecums Dzimums | IegiiSanas veids

1. 26 V operacija kliniska krona pagarinasanai
2. 29 S operacija kliniska krona pagarinasanai
3. 32 S operacija kliniska krona pagarinasanai
4, 35 S operacija kliniska krona pagarinasanai
5. 36 S operacija kliniska krona pagarinasanai
6 37 S operacija kliniska krona pagarinasanai
7. 37 S operacija kliniska krona pagarinasanai
8. 38 V operacija kliniska krona pagarinasanai
9. 45 S operacija klmiska krona pagarinasanai
10 50 S operacija klmiska krona pagarinasanai

V - virietis, S - sieviete.

4.2. Petijjumu metodes

4.2.1. Epidemiologiska pétijjuma metodes

4.2.1.1. Community Periodontal Index noteik§ana (CPI)

Periodonta stavokla novértésanai izmantojam CPI (Community Periodontal Index) indeksu,
kas ir pielictojams epidemiologiskajos pétijumos, lai noveértétu periodontalas veselibas
raditajus populacija. CPI tika noteikts trijos augs$zokla un trijos apaks$zokla rajonos
(sekstantos), izmeklgjot dd 17, 16, 11, 26, 27 augszokli un dd 47, 46, 31, 36, 37 apakSzokli un
katra sekstanta registréja augstako mérfjumu (5. tabula). M&rjjumus veica izmantojot specialu
graduéto zondi.

5. tabula. Community Periodontal Index (CPI) raditaji.

‘ 0 ‘ Nenovero smaganu asinosanu péc zondésanas, zobakmeni, periodontalas kabatas
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Novero asinoSanu péc zondésanas

Virssmaganu vai zemsmaganu zobakmens

Periodontala kabata 4-5 mm

Izslegts sekstants (sekstanta mazak ka 2 zobi)

1
2
3
4 | Periodontala kabata 6 un vairak mm
X
9

Nav atzimets

4.2.1.2. Piestiprinajuma zuduma noteikSana

Pirmo reizi Latvija tika noteikts ari smaganu piestiprinajuma zudums, kas liecina par
periodonta patologijas smaguma pakapi. Ari $o indeksu ieviesusi PVO (Pasaules Veselibas
organizacija) periodontala stavokla novértésanai epidemiologiskajos p&tijumos. Tas tapat tika
noteikts trijos aug$Zzokla un trijos apaks$zokla rajonos (sekstantos). Merfjumus veica
izmantojot gradu€to zondi un fiksgjot lielako mérfjumu. Piestiprinajuma zudumu nosaka
mérot attalumu no emaljas cementa robezas lidz periodontalas kabatas pamatnei. Tas tika
registréts $adi: piestipringjuma zudums 0-3 mm; 4-5 mm; 6-8 mm; 9-11 mm; 12 un vairak
mm. Tika noteikts vid€jais un procentualais piestiprindgjuma zudums katram individam katra

sekstanta.

4.2.1.3. Zaudéeto zobu skaita noteikSana
Izmekl&to pacientu datus registréja kliniskas apskates kart€s, kur tika atziméts ari zaudéto
zobu skaits. Zaud@to zobu skaita iedalijums bija $§ads: neviena zaudéta zoba; lidz 4 zaudetiem

zobiem, 5 Iidz 8 zaud@ti zobi, 9 1idz 12 zaud@éti zobi, vairak ka 12 zaudgéti zobi.

4.2.2. Morfologiska pétijjuma metodes un reaktivi

4.2.2.1. Morfologiska metode

Savakto pacientu un kontroles grupas audu materialu morfofunkcionalo p&tijumu noltka talak
histologiski apstradaja RSU Anatomijas un antropologijas institita. To 24 stundas fiks&ja
Stefanini Skiduma, vélak atiidenoja un ieguldija parafina. No audu materiala gatavoja 5-8 um
biezus riezumus, kurus krasoja ar hematoksilinu un eozinu parskata gaismas mikroskopijai
(JTrmum, 1969).

4.2.2.2. Biotina un streptovidina imiinhistokimiska metode
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Smaganu audu materialu 4-8 stundas fiks€ja maisijuma, kurs saturgja 2% formaldehida un
0,2% pikrinskabes 0,1 M fosfatu buferi (pH 7,2). Sekoja 12 stundu materiala skaloSana tiroida
buferT, kas satur&ja 10% saharozi. Vélak audus ieguldinaja parafina un ar mikrotomu sagrieza
3-5 um biezuma. Griezumus skaloja fosfatu bufer$kiduma 10 minites. Péc tam griezumus 20
miniites inkub&ja ar kazas 10% serumu, lai mazinatu fona nokrasoSanos, tad 60 minttes
turpinaja inkubaciju ar primaram antivielam mitra kamera istabas temperatiira (Hsu et al.,
1981). Griezumus skaloja ar fosfatu buferSkidumu un 30 minites inkub&ja ar sekundaro
antivielu — DAKO LSAB + KIT peroxidase (EURO-DIAGNOSTICA, Dako, Danija).
Griezumus gatavoja, lai ar biottna un streptavidina imtnhistokimisko metodi noteiktu Shh,
Barxl, Msx2, NF-xkB, NGF, NGFRp75, IGF-IR, FGF, ICAM-1, IL-10, B-defensinus (6.
tabula).

6. tabula. Ar biotina un streptavidina imiinhistokimisko metodi noteiktie lielumi.

Faktors Iegiits | Kods Darba at§kaidijums Avots

Shh pele AF 464 1:60 R&D Systems, Vacija
Barxl trusis ab 26156 1:250 Abcam, UK

Msx2 pele ab 22601 1:400 Abcam, UK

NF-kB trusis ab 7971 1:100 Abcam, UK

NGF trusis ab 6199 1:500 Abcam, UK
NGFRp75 trusis M3507 1:150 DakoCytomation, Danija
IGF-IR kaza AF-305 1:100 R&D Systems, Vacija
FGF trusis ab 10646 1:100 Abcam, UK
ICAM-1 kaza BBA17 1: 1000 R&D Systems, Vacija
IL-10 trusis ab 34843 1: 400 Abcam, UK
B-defensin kaza AF 2758 1:100 R&D Systems, Vacija

ImunhistokTmiski noteikto raditaju relativa biezuma novertésanai tika pielietota literattira plasi
pielietota puskvantitativa skaitiSanas metode (Tobin et al., 1990; Pilmane et al., 1998).

Faktoru ekspresijas biezumu analiz€ja viena griezuma tris redzes laukos (7. tabula).

7. tabula. Puskvantitativas metodes relativa biezuma apziméSana.

- Pozitivas struktiiras redzes lauka neatrod

0/+ Loti retas pozitivas struktiiras redzes lauka

+ Neliels daudzums pozitivu struktiiru redzes lauka
++ Vidgji daudz pozitivu struktiiru redzes lauka

+++ Daudz pozitivu struktiiru redzes lauka

++++ Loti daudz pozitivu strukttiru redzes lauka

4.2.2.3. TUNEL metode apoptozes noteikSanai
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TUNEL metodg tika izmantots apoptozes komplekts: In Situ Cell Death Detection, POD Cat.
n0.1684871, Roche Diagnostics DNase I (Roche) péc Negoescu et al. (1998) gada aprakstitas
tehnikas. Kriogriezumus 10 miniites turgja istabas temperatiira fosfata bufera skiduma (PBS),
kas satur¢ja 0,25% TritonX-100. Endogénas peroksidazes aktivitates blokéSanai griezumus uz
30 minutém ievietoja 50 ml PBS+500ul 30% H,0; un novietoja uz vibratora. P&c tam
griezumus tris reizes pa 5 miniit€ém skaloja fosfatu bufera skiduma. Péc skalosanas preparatus
ievietoja citrata buferi un 10 minites kars€ja mikrovilnu krasni pie 700 W, kam sekoja 5
mindSu skaloSana ar PBS. Sekoja griezumu atdzes€Sana destiléta tdeni, krasoSana ar
deoksinukleotidazi (DNase I) 1mg/ml 10 miniites, lai ierosinatu saiSu parravumu, atkartota
skaloSana fosfatu buferi, blokéSana ar 0,1% v&rSa seruma albuminu un fosfatu bufera
Skidumu. Griezumu inkub€ja ar TUNEL mix (Tdt-T gala deoksinukleotidtransferaze un
digoksigéna ieziméti nukleotidi) 37° C mitra kamera 60 minites. Peroksidazes iezimeSanai
griezumi tika noklati ar diaminobenzidina hromogénu (Vector, kataloga No SK 4100) uz 7
mintitém, pec tam atkartoti skaloti destiléta tident un kodoli krasoti ar Harris hematoksilinu 20
sekundes.

Stinu skaiti$anai tika izvéleti nejausi 3 redzes lauki, kas sava starpa neparklajas.

4.2.3. Datu apstrades statistiskas metodes

4.2.3.1. Epidemiologiskais pétijums

Datu statistiska analizé izmantotas aprakstosas un analitiskas statistikas metodes. Tika veikta
statistiska datu analize, nosakot vid€jo sekstantu skaitu un CPI procentualu sadalijumu pa
sekstantiem vecuma grupa 35-44 un 65-74 gadi, ka arT vidéjo CPI katra vecuma grupa.
Statistiski tika aprékinats vid&jais sekstantu skaits katra smaganu piestiprindjuma zuduma
pakapg, ka ar1 procentualais piestiprinajuma zuduma sadalijums pa sekstantiem 35-44 un 65-
74 gadu vecuma grupa. Noteikts procentualais zaud€to zobu un vid€jais esoSo zobu skaits
abas vecuma grupas. CPI, piestiprinajuma zuduma, zaud€to zobu skaita procentualo
sadalfjumu noteica, izmantojot biezuma tabulas. Procentuala sadalfjuma atSkiribu statistisko
ticamibu noteica, izmantojot Pearson hi kvadrata testu. CPI sadalijuma pa sekstantiem un
piestiprinagjuma zuduma sadalfjuma aprakstiSanai izmantoja centralas tendences raditajus,
vid§jo aritmétisko un izkliedes raditajus (standartnovirzi un standartklidu). Vidgjo lielumu

salidzinaSanai tika izmantots Stjudenta t tests. Statistiskaja analiz€ izmantojam divu vai
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vairaku izlaSu salidzinaSanas matematiskas metodes, kas lava salidzinat dazadas pacientu
grupas, kuras atSkir kada konkréta aprakstosa pazime (Altman, 1999; Rosner, 2000). Par
atskiribu statistiskas ticamibas Iimeni pienéma 5% ticamibas Iimeni, t.i., kltidas varbiitiba
neparsniedza 5%. Statistiska datu analize tika veikta, izmantojot datu statistiskas apstrades

standarta programmu — SPSS-PC 9,05 (SPSS Inc., USA).

4.2.3.2. Morfologiskais pétijums

Datu statistiska analiz€ izmantotas aprakstosas un analitiskas statistikas metodes. Génu (Shh,
Barx1, Msx2), transkripcijas faktora — kappa beta (NF-kB), augsanas faktoru un to receptoru
(NGF, NGFRp75, IGF-IR, FGF) ka ari ICAM-1, IL-10, B defensina un apoptozes procentualo
sadalfjumu kontroles un hroniska periodontita grupas noteica, izmantojot biezuma tabulas.
Raditaju sastopamibas atskiribas noveértésanai izmantoja neparametriskos datu analizes testus,
proti, Mann - Whitney testu (Mann un Whitney, 1947). Apoptozes raditaju aprakstiSanai
izmantoja centralas tendences raditajus, vid€jo aritmétisko un izkliedes raditajus
(standartnovirzi un standartkltidu). Divu grupu salidzinasanai izmantojam neatkarigu izlasu
Stjudenta t testu. Statistiskaja analiz€ izmantojam divu vai vairaku izlaSu salidzinaSanas
matematiskas metodes, kas lava salidzinat dazadas pacientu grupas, kuras atSkir kada
konkréta aprakstoSa pazime. Par atSkiribu statistiskas ticamibas Itmeni pienéma 5% ticamibas
lIimeni, t.i., kliidas varbiitiba neparsniedza 5%. Statistiska analize tiek veikta ar SPSS-PC 9,05

(SPSS Inc., USA) datorprogrammas palidzibu.
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5. Rezultati

5.1. Epidemiologiska pétijuma rezultati

5.1.1. Community Periodontal Index atradne

Analiz€jot CPI indeksu, 2005. gada 35-44 gadu vecuma grupa izmekléto pacientu ar veselu
periodontu bija 13,9%, ar periodontalam kabatam 4-5 mm — 59,6%, ar periodontalam kabatam
6 mm un vairak — 19,7%.

65-74 gadu vecuma grupa pacientu ar veselu periodontu bija 4,1%, ar periodontalam kabatam
4-5 mm — 36,2%, ar periodontalam kabatam 6 mm un vairak — 13,4% (1. att€ls).

Rezultati bija statistiski ticami (p<0,05): vesels periodonts (p=0,001), periodontalas kabatas 4-
5 mm (p=0,000) un periodontalas kabatas 6 mm un vairak (p=0,000).

Vidgjais CPI raditajs vecuma grupa 35-44 gadi bija 2,8+0,84, bet vecuma grupa 65-74 gadi
3,5+ 2,29.

1. attels. Periodonta stavoklis Latvijas iedzivotajiem 2005. gada.

60 "’"Pf g
ﬁu"""—

50

vesels
periodonts

W 4-5mm
periodontalas
kabatas

M >6mm
periodontalas
kabatas

40

30

procenti

20

10

35-44 g v. 65-74 gvec.

Vecuma grupa 35-44 gadi vid€jais sekstantu skaits ar veselu periodontu (CPI 0) bija 0,2,
smaganu asinoSanu (CPI 1) — 0,3, zobakmeni (CPI 2) — 1,9, periodontalam kabatam 4-5 mm
(CPI1 3) — 1,5 un periodontalam kabatam 6 mm un vairak (CPI 4) —0,6.

Vecuma grupa 65-74 gadi CPI 0 (vesels periodonts) bija 0,05, CPI 1 (asinosana) — 0,02, CPI 2
(zobakmens) — 0,8, CPI 3 (periodontalas kabatas 4-5mm) — 0,5, CPI 4 (periodontalas kabatas
6mm un vairak) — 0,1 (8. tabula).
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8. tabula. Vidgjais sekstantu skaits ar CPI sadalfjumu un standarta novirzi Latvijas

iedzivotajiem 2005. gada.

Vecums Veseli Asino Zobakmens | 4-5mm >6mm Netiek
per. per. atzimeéts
kabata kabata

35-44 0,2+0,95 0,3+0,92 1,9+1,79 1,5+1,6 0,6+1,39 | 0,6+1,00

65-74 0,05+0,4 0,02+0,16 0,8+1,28 0,5+1,00 | 0,1£0,46 | 0,6+1,16

Aplukojot procentualo CPI sadalijumu pa sekstantiem, 35-44 gadu vecuma grupa veselo (CPI
0) bija 0,5%, smaganu asinoSanu (CPI 1) novéroja 3,9%, zobakmeni (CPI 2) - 27,7%,
periodontalas kabatas 4-5 mm (CPI 3) novéroja 43,9%, 6 mm un dzilakas periodontalas
kabatas (CPI 4) — 23,8%.

65-74 gadu vecuma grupa veselo (CPI 0) nebija — 0%, smaganu asinosana (CPI 1) tika
novérota — 1,8%, zobakmens bija (CPI 2) — 32,5%, 4-5 mm periodontalas kabatas (CPI 3) —
41,1%, 6mm un dzilakas smaganu kabatas (CPI 4) — 10,4%. Sakara ar izteiktu zobu
zaud&jumu netika atziméti 14,1% sekstantu (2. attéls). ST atskiriba bija statistiski nozimiga

(p=0,000).

2. attels. Procentualais CPI sadalijums pa sekstantiem Latvijas iedzivotajiem 2005. gada.
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vesels periodonts zobakmens =6 mm per. kabatas
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5.1.2. Piestiprinajuma zuduma atradne

Vecuma grupa 35-44 gadi vid€jais sekstantu skaits ar piestiprinajuma zudumu 0-3 mm bija
2,4, 4-5 mm - 1,6, 6-8 mm - 0,6, 9-11mm — 0,1, 12 mm un vairak — 0,01. 65-74 gadu vecuma
grupa vidgjais sekstantu skaits ar piestiprinagjuma zudumu 0-3 mm bija 0,6, 4-5 mm - 0,6; 6-8
mm — 0,2, 9-11 mm — 0,04, 12 mm un vairak — 0,03 (9. tabula).

9. tabula. Vidgjais sekstantu skaits ar piestiprinadjuma zudumu un standarta novirzi Latvijas

iedzivotajiem 2005. gada.

Vecums | 0-3mm 4-5 mm 6-8 mm 9-11 mm >12 mm Netiek
atzimets

35-44 2,4+2.07 1,6+1,63 0,6+1,35 0,1+0,47 0,01+0,14 0,6+1,00
65-74 0,6+1,25 0,6+1,03 0,2+0,66 0,04+0,28 | 0,03+0,19 0,6+1,16

Procentuali apskatot smaganu piestiprinagjuma zudumu pa sekstantiem 35-44 gadu vecuma
grupa 0-3 mm bija 27,4%, 4-5 mm — 43,9%, 6-8 mm — 22,1%, 9-11 mm — 5,0%, 12 mm un
vairak — 1,4%. Savukart 65-74 gadu vecuma grupa 0-3mm bija 22,9%, 4-5mm — 41,2%, 6-
8mm — 21,6%, 9-11mm — 6,0%, 12mm un vairak — 3,3% (3. attéls). legiitie dati uzrada
statistisku ticamibu (p=0,001).

3. attels. Procentualais piestiprindjuma zuduma sadalijums pa sekstantiem Latvijas

iedzivotajiem 2005. gada.
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5.1.3. Zaudéto zobu skaita atradne

Tika aplukots arT zaud@to zobu skaits katra vecuma grupa. 35-44 gadu vecuma grupa neviena
zaud@ta zoba bija 6,9%, lidz 4 zaudéti zobi — 29,9%, 5-8 zobi — 29,6%, 9-12 zobi — 16,3%,
vairak ka 12 zobi — 17,1%.

Savukart 65-74 gadu vecuma grupa neviena zaud@ta zoba bija 0,81%, lidz 4 zaudéti zobi —
6,1%, 5-8 zobi — 9,7%, 9-12 zobi — 12,2%, vairak ka 12 zobi — 71,1% (4. att€ls). TrukstoSo
zobu sadalfjums 65-74 gadu vecuma grupa statistiski ticami at$kirds no sadalijuma 35-44
gadu grupa (p<0,01) .

Vidgjais zobu skaits 35-44 gadu grupa bija 22,6+7,53, bet vecuma grupa 65-74 gadi
10,5+9.74.

4. attéls. Procentualais zaud€to zobu daudzums 35-44 un 65-74 gadu vecuma grupas Latvija
2005. gada.
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5.2. Morfologiska pétijuma rezultati

5.2.1. Morfologiskas pétijuma atradnes

Kontroles grupa

Kontroles grupas pacientu audu morfologiska aina uzradija relativi vieglu saistaudu
infiltraciju ar iekaisuma Stunam (1. attels pielikuma). Noveroja intraepitelialu limfocitu
infiltraciju, biezak rievas epitélija (2. attéls). Viena gadijuma tika konstatéts, ka ickaisuma
infiltrats var atrasties art talu no bazalas membranas (3. attéls pielikuma). Smaganu epitélija
vietam noveroja izteiktus bazalo Stnu serdes izaugumus zem epit€lija saistaudos (4. att€ls
pielikuma). Rievas epitelija vietam konstat§jam starpSinu telpas paplasinasanos un
epiteliocitu vakuolizaciju aug$gjos slanos (5. attéls pielikuma). Balstoties uz augstakmingéto,
turpmak Ipasu veéribu pieskiram tikai pacientu materialam un kontroles audus praktiski pie
visparpienemtas normas pieskaitijam tikai nosaciti, lai gan aprakstijam atseviski.

Hroniska periodontita grupa

Analizgjot 15 hroniska periodontita grupas pacientu parskata preparatus, konstatgjam audu
morfologiskas ainas at$kiribu, salidzinot ar kontroles grupas pacientu materialu. Visos
parskata preparatos bija atrodama vid€ja lidz pat Joti izteikta smaganu saistaudu infiltracija ar
iekaisuma $tinam (6. att€ls pielikuma). Hroniska iekaisuma infiltrata domin€ja makrofagi,
neitrofilie leikoctti un limfociti, ka ar1 epiteloidas Stnas (7. attéls pielikuma). Nereti smaganu
epitélijs veidoja bazalo Stinu serdes zemak novietotajos saistaudos (8. att€ls pielikuma). Ari
epit€lija bija noverojama intraepiteliala iekaisuma Stinu infiltracija (9. att€ls pielikuma),
galvenokart rievas epitélija.

Gan smaganu, gan rievas epitélijs uzradija bazalo Stnu hiperplazijas pazimes (10. attéls
pielikuma). Nereti rievas epitélija bazalais slanis bija vakuolizéts un nevienmeériga biezuma

(11. attels pielikuma).

5.2.2. Iminhistokimiskas petijjuma metodes atradnes
5.2.2.1. Geénu un transkripcijas faktora NF-kB ekspresija
5.2.2.1.1. Shh atradnes

Smaganu epitélijs

40



Cetrpadsmit hroniska periodontita grupas paraugos tika atrasta Shh géna ekspresija un §i
atradne svarstijas no atseviskam Iidz daudz pozitivam $tinam redzes lauka (10. tabula).

Shh géns visos pacientu smaganu epitélija paraugos tika ekspres€ts Stnu citoplazmas
perinukleara zona. Pozitivas strukttiras bija atrodamas gan izkliedus (12. att€ls pielikuma),

gan ar1 peréklveidigi (13. att€ls pielikuma).

10. tabula. Shh pozitivo $tnu relativais daudzums hroniska periodontita grupas (n=14) un

kontroles grupas (n=9) pacientu smaganu epitélija.

Nr. | Dzimums | Vecums | Ekspresija
Hroniska periodontita grupa
1. S 34 +
2. S 37 ++
3. S 38 +
4, \Y/ 41 +
5 \ 42 +++
6. S 44 +
7. V 46 ++
8. V 48 ++
9. V 49 ++
10. V 49 +
11. S 51 +
12. S 51 +
13. S 51 0/+
14, S 53 +++
Kontroles grupa
1 V 26 ++++
2 S 29 +++
3 S 32 +++
4 S 35 ++
5 S 37 ++
6 S 37 ++
7 \Y 38 +++
8 S 45 +++
9 S 50 +++

Shh — Sonic hedgehog géns: 0/+ atseviSkas Stinas; + dazas $tinas; ++ vidgji daudz Stnu; +++
izteikti daudz Stnu; ++++ loti izteikti daudz $tnu. V - virietis, S - sieviete.

Shh ekspresiju konstatgjam Cetrpadsmit hroniska periodontita pacientiem. Astonos hroniska
periodontita pacientu paraugos konstat€jam Shh ekspresiju dazas Stnas (57,1%); tris paraugos
daudzas (21,4%), divos vidgji daudz (14,2%) un viena gadijuma iekrasotas bija tikai
atseviskas struktiiras redzes lauka (7,1%) (5. att€ls).
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5. attels. Shh pozitivo struktiiru relativais daudzums hroniska periodontita pacientu smaganu
epitelija.

Shh
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pacientin=14
e - M kontrone n=9

gadijumu skaits

\S] w A (4,0 e)] ~ o
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0+ + ch i I

smaganu epitelijs

Shh — Sonic hedgehog géns: 0/+ atseviskas $tinas; + dazas $tinas; ++ vid&ji daudz $unu; +++
izteikti daudz $tnu; ++++ Joti izteikti daudz $tnu.

Kontroles pacientu materiala Shh ekspresiju citoplazma ap kodoliem novérojam deviniem
pacientiem un ta bija robezas no vidéji daudz Iidz loti daudz pozitivam struktiram redzes
lauka (10. tabula, 14., 15. attéls pielikuma). Kontroles pacientu materiala izteiktu Shh
ekspresiju konstatgjam pieciem pacientiem (50,0%), tris pacientu paraugos novérojam vidéju
(30,0%), un tikai viena gadijuma loti izteiktu ekspresiju (10,0%).

Shh géna ekspresijas relativais daudzums smaganu epitélija hroniska periodontita grupa bija

mazaks ka kontroles grupa un tas statistiski ticami atskiras (z=2,230, p=0,025).

Rievas epitelijs

Hroniska periodontita grupa Shh géna pozitivas struktiiras atradam cetru hroniska periodontita
pacientu materiala no piecpadsmit izmekletajiem un to konstat€jam Siinu citoplazma, vairak
perinuklearaja zona (11. tabula). Ekspresiju novérojam dazas un vid&ji daudz Stnas redzes
lauka. Hroniska periodontita divos paraugos tika atrasta Shh géna ekspresija dazas Stnas

(33,3%) un divos gadijumos vid€ji daudz pozitivu struktiiru (33,3%) redzes lauka.
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11. tabula. Shh pozitivo $tnu relativais daudzums hroniska periodontita grupas (n=4) un

kontroles grupas (n=4) pacientiem rievas epitélija.

Nr. | Dzimums | Vecums | Ekspresijas
Hroniska periodontita grupa

1. \Y 42 ++

2. S 44 +

3. Vv 48 ++

4. S 51 +

Kontroles grupa

1. S 35 +++

2. S 37 0/+

3. S 45 +++

4, S 50 +++

Shh — Sonic hedgehog géns: 0/+ atseviskas $tinas; + dazas Stnas; ++ vid&ji daudz Sunu. V -
virietis, S - sieviete.

Shh pozitivas $iinas rievas epitélija noveérojam cetriem no desmit kontroles grupas pacientiem
(11. tabula). Izteikta Shh ekspresija kontroles grupas rievas epitélija bija sastopama tris
pacientiem (60,0%), bet viena gadijuma konstatejam atseviSkas struktiras redzes lauka
(20,0%). Ar1 kontroles grupas materiala §1 g€na proteins tika ekspreséts epiteliocitu
perinuklearaja zona.

Shh pozitivo struktiiru daudzums rievas epitélija hroniska periodontita un kontroles pacientu

grupas statistiski ticami sava starpa neatskiras (z=1,121, p=0,262).

5.2.2.1.2. Barx 1 atradnes

Smaganu epitelijs

Hroniska periodontita grupa Barx1 ekspresiju konstat€jam trispadsmit pacientiem un ta bija
robeZas no atseviskam $tinam redzes lauka l11dz izteiktai (12. tabula). Ekspresiju novérojam ne
tikai epitelialo Stnu citoplazma (16., 17. attéls pielikuma), bet arT makrofagos, kas atradas
starp epiteliocitiem (18. attéls pielikuma).

Analiz€jot hroniska periodontita pacientu paraugus, izteiktu Barxl ekspresiju smaganu
epitelija konstatejam pieciem pacientiem (38,4%), diviem pacientiem vid€ju (15,3%), Cetriem
dazas Sunas redzes lauka (30,7%), vienam pacientam izteikti (7,6%) un vienam pacientam

atseviskas Stnas redzes lauka (7,6%) (6. attéls).
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12. tabula. Barx1 $tinu relativais daudzums hroniska periodontita grupas (n=13) un kontroles

grupas (n=5) pacientiem smaganu epitelija.

Nr. | Dzimums | Vecums | Ekspresijas
Hroniska periodontita grupa

1. S 34 +++

2. S 35 ++++

3. S 37 0/+

4. S 38 +

5. \Y 41 +++

6 V 42 ++

7. S 44 +

8. V 46 +++

9. V 49 ++

10. \Y 49 +++

11. S 51 +

12, S 51 +

13. S 53 +++

Kontroles grupa

1 \% 26 ++

2 S 29 ++

3 S 35 +

4 S 36 +

5 S 37 +

Barx1l — Barx homebox 1 géns: 0/+ atseviskas $iinas; + daZas $tinas; ++ vid&ji daudz Stnu;
+++ izteikti daudz Sunu; ++++ loti izteikti daudz $tnu. V - virietis, S - sieviete.
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6. attels. Barx1 pozitivo struktiiru relativais daudzums hroniska periodontita pacientu rievas

epitélija.
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smaganu epitélijs
Barx1l — Barx homebox 1 géns: 0/+ atseviSkas Siinas; + dazas Stnas; ++ vidgji daudz Stunu;
+++ izteikti daudz Stinu.
Kontroles grupas pacientu materiala pozitivu Barx1 atradni konstatgjam pieciem pacientiem
no desmit izmekl€tajiem un ekspresija tris pacientiem bija dazu (30,0%) un diviem pacientiem
daudzu §tnu (20,0%) citoplazmas (12. tabula).
Vidgjais relativais Barx1 saturoSo struktiiru daudzums bija iev€rojami lielaks ka kontroles

grupas pacientu audos un tas statistiski ticami atskiras (z=2,029, p=0,042).

Rievas epitélijs

Hroniska periodontita grupa Barx1 ekspresiju konstat€jam epitélija Stinu citoplazma piecu
pacientu paraugos no piecpadsmit izmekletajiem (13. tabula). Barxl pozitivitate diviem
pacientiem bija dazas Stnas (28,5%) un tris pacientiem izteikta daudzuma (42,8%) redzes
lauka (19., 20. attels pielikuma).

Kontroles grupa Barx1 ekspresiju novérojam diviem pacientiem no desmit izmekl&tajiem

dazu epiteliocttu citoplazma (40,0%) (13. tabula).
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13. tabula. Barx1 stnu relativais daudzums hroniska periodontita grupas (n=5) un kontroles

grupas (n=2) pacientu rievas epitelija.

Nr. | Dzimums | Vecums [ Ekspresija
Hroniska periodontita grupa

1 S 34 +++

2 S 38 +

3 V 42 +

4 V 46 +++

5 S 51 +++

Kontroles grupa
1. S 35 +
2. S 45 +

Barxl — Barx homebox 1 géns: + dazas Siinas; +++ izteikti daudz $tnu. V - virietis, S -
sieviete.

Lai arT kopuma hroniska periodontita grupas pacientu rievas epitélija materiala bija vérojams
relativi lielaks Barx1l imiinreaktivo struktiiru daudzums, neka kontroles grupas audos, §is

atSkiribas nebija statistiski ticamas (z=1,471, p=0,141).

5.2.2.1.3. Msx2 atradnes

Smaganu epitélijs

Hroniska periodontita grupas desmit paraugos no piecpadsmit izmekl&tajiem, tika atrasta
Msx2 géna ekspresija. ST ekspresija svarstijas no atseviskam Iidz pat izteikti daudz iekrasotam
Stnu citolemmam redzes lauka (14. tabula). Ekspresija bija novérojama ne tikai smaganu
epitelija Sunas (21. attels pielikuma), bet viena gadijuma ar1 starp tam esoSajos makrofagos

(22. attels pielikuma).

46



14. tabula. Msx2 pozitivo $inu relativais daudzums hroniska periodontita (n=10) un

kontroles grupas (n=4) pacientu smaganu epitélija.

Nr. | Dzimums | Vecums | Ekspresija
Hroniska periodontita grupa
1. S 34 ++++
2. S 37 0/+
3. V 42 0/+
4. S 44 ++++
5. V 46 0/+
6. V 48 0/+
7. V 49 +
8. S 51 ++
9. S 51 +++
10. S 53 0/+
Kontroles grupa
1. S 32 0/+
2. S 36 +++
3. S 37 0/+
4, S 50 0/+

Msx2 — Muscle segment homebox 2 géns: 0/+ atseviskas; + dazas Stnas; ++ vidgji daudz
Sunu; +++ izteikti daudz $tunu; ++++ loti izteikti daudz $tnu. V - virietis, S - sieviete.

Kopuma Msx2 géns pieciem hroniskd periodontita grupas pacientam tika ekspreséts
atseviskas Stinas (33,3%), izteikti daudz tris pacientiem (20,0%), vienam pacientam dazas
Stinas (6,6%) un vienam pacientam redzes lauka vidgji daudz (6,6%).

Cetriem pacientiem no visiem izmeklétajiem kontroles grupa atradam pozitivu Msx2 géna
ekspresiju Stinu citoplazma, turklat pereklveidigi epitélija audus (14. tabula, 23. attéls
pielikuma). Tris kontroles grupa pacientiem Msx2 géns tika konstatéts atseviSkas Stinas
(30,0%), bet tikai vienam pacientam smaganu epitélija novéroja izteiktu ekspresiju (10,0%).
Lai ar1 kopuma hroniska periodontita grupas pacientu smaganu epit€lija materiala bija
verojams relativi lielaks Msx2 imiinreaktivo struktiru daudzums, neka kontroles grupas

audos, §is atSkiribas nebija statistiski ticamas (z=1,420, p=0,155).

Rievas epitélijs

Msx2 ekspresiju konstat§jam tikai divos paraugos no piecpadsmit izmekl&tajiem hroniska

periodontita grupa (15. tabula) un to novérojam epiteliocitu citoplazma (24. attéls pielikuma).
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Vienam pacientam gan hroniska periodontita (12,5%), gan kontroles grupa (25,0%)
konstatgjam atseviSskas un vienam pacientam hroniska periodontita grupa (12,5%) dazas

pozitivas struktiiras redzes lauka, kas ekspres€ja Msx2 génu (15. tabula).

15. tabula. Msx2 pozitivo $tinu relativais daudzums hroniska periodontita grupas (n=8) un

kontroles grupas (n=1) pacientu rievas epitélija.

Nr. | Dzimums | Vecums | Ekspresija
Hroniska periodontita grupa
1. S 35 0/+
2. S 51 +
Kontroles grupa
1. [s | 36 [ o/+

Msx2 — Muscle segment homebox 2 géns: 0/+ atseviSkas Stinas; + dazas Siinas. V - virietis, S
- sieviete.

Salidzinot Msx2 pozitivo struktiiru daudzumu hroniska periodontita un kontroles grupas

smaganu epitélija materiala, statistiski ticami atradni neieguvam (z=0,112, p=0,911).

5.2.2.1.4. NF-kB atradnes

Smaganu epitelijs

Hroniska periodontita grupas seSos paraugos no 15 izmeklétajiem, tika atrasta NF-kB
ekspresija Stinu kodolos un viena gadijuma to noverojam ari starp epiteliocitiem esoSajos
makrofagos (25. attéls pielikuma) gan peréklveidigi, gan arl atseviSki esoSos (26. attéls
pielikuma). NF-xB pozitivi bija atseviski, dazi un arT vid€ji daudz $iinu kodolu redzes lauka
(16. tabula).

NF-kB ekspresiju §tnu kodolos nove€rojam tris pacientiem dazas Siinas (20,0%), diviem
pacientiem atseviskas $tinas (13,3%) un vienam pacientam vidgji daudz S$tinas redzes lauka
(6,6%).

Kontroles grupas pacientu materiala NF-kB ekspresiju konstat€jam atseviskas un dazas Siinas
redzes lauka, kopuma cCetru paraugu Stnu kodolos no desmit izmekletajiem (16. tabula). NF-
kB kontroles grupa konstatgjam atseviSkas Stnas tris pacientiem (33,3%) un vienam

pacientam daZzas §tinas (11,1%) redzes lauka.
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16. tabula. NF-xB pozitivo $tinu relativais daudzums hroniska periodontita grupas (n=6) un

kontroles grupas (n=4) pacientu smaganu epitélija.

Nr. | Dzimums | Vecums [ Ekspresija
Hroniska periodontita grupa
1. S 34 +
2. S 38 +
3. V 49 0/+
4, S 51 ++
5. S 51 0/+
6. S 53 +
Kontroles grupa
1 V 26 0/+
2. S 29 +
3. S 36 0/+
4, S 37 0/+

NF-xB — nuklearais faktors kappa beta: 0/+ atseviskas Stinas; + dazas Stnas; ++ vidgji daudz
Stnu. V - virietis, S - sieviete.

Salidzinot NF-kB pozitivo struktiiru daudzumu hroniska periodontita un kontroles grupas

smaganu epitélija materiala, statistiski ticami atradni neieguvam (z=0,168, p=0,866).

Rievas epitélijs

Neviena no analiz€tajiem hroniska periodontita un kontroles grupas paraugiem NF-xB

pozitivas struktiiras rievas epit€lija nekonstatéjam.

5.2.2.2. Augsanas faktoru un to receptoru ekspresija
5.2.2.2.1. NGF un NGFRp75 atradnes
NGF atradnes

Smaganu epitelijs

NGF ekspresiju konstatgjam trispadsmit hroniska periodontita pacientu paraugos un atradne
svarstijas no atseviskam $tinam I1dz izteiktam $tinu daudzumam redzes lauka (17. tabula).
NGF pozitivas struktiiras parsvara tika noverotas epitélija, epiteliocitu citoplazma (27. attéls

pielikuma) un atseviskos gadijumos to ekspresgja arT intraepitelialas iekaisuma Stinas.
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17. tabula. NGF pozitivo $iinu relativais daudzums hroniska periodontita grupas (n=13) un

kontroles grupas (n=5) pacientu smaganu epitélija.

Nr. | Dzimums | Vecums | Ekspresija
Hroniska periodontita grupa
1. S 34 ++
2. S 37 ++
3. S 38 +
4, \Y 41 0/+
5. \Y 42 ++
6. S 44 +
7. \ 46 +++
8. V 48 0/+
9. V 49 ++
10 \Y 49 ++
11. S 51 0/+
12, S 51 ++
13. S 53 ++
Kontroles grupa
1 V 26 0/+
2. S 29 ++
3. S 36 +++
4 S 37 0/+
5. S 37 0/+

NGF — nervu augSanas faktors: 0/+
+++ izteikti daudz $tnu. V - virietis, S - sieviete.

atseviSkas Stinas; + dazas Stnas; ++ vid€ji daudz Stinu;

Analizgjot hroniska periodontita grupas paraugus, septiniem hroniska periodontita pacientiem

konstatgjam videji izteiktu NGF ekspresiju (50,0%), tris pacientiem atseviSkas iekrasotas

Stnas (21,4%), diviem - dazas pozitivas Stnas (14,2%) un vienam izteiktu ekspresiju (7,1%)

(7. attels).
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7. attels. NGF pozitivo struktiiru relativais daudzums hroniska periodontita pacientu smaganu

epitélija.
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smaganu epitelijs

NGF — nervu augSanas faktors: 0/+ atseviskas Siinas; + dazas Siinas; ++ vidgji daudz §tnu;
+++ izteikti daudz Stnu.

Kontroles grupas paraugos NGF pozitivas §inas konstatgjam pieciem pacientiem no desmit
izmekl&tajiem (17. tabula) un ekspresiju noveérojam ne tikai epiteliocitos un iekaisuma $iinas,
bet viena gadijjuma arT neiroendokrinajas stnas (28. att€ls pielikuma). Tris pacientiem NGF
ekspresiju novérojam atsevisSkas $iinas (30,0%), vienam pacientam vid€ji daudzas (10,0%) un
vienam pacientam daudz §tinas (10,0%) redzes lauka.

Vidgjais relativais NGF saturoso struktiiru daudzums hroniska periodontita grupa bija lielaks
ka kontroles grupas pacientu audos un tas statistiski ticami sava starpa atSkiras (z=2,244,

p=0,024).

Rievas epitélijs

NGF ekspresiju rievas epitélija konstatejam tikai viena hroniska periodontita grupas parauga
un pozitivas bija atseviskas struktiiras redzes lauka (16,6%), turpreti kontroles grupa tas
netika ekspreséts neviena no paraugiem un sekojosi, NGF ekspresija kontroles un pacientu

grupa statistiski ticami neatskiras (z=0,816, p=0,414).
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NGFRp75 atradnes

Smaganu epitélijs

Hroniska periodontita grupa tika atrasta bagatiga NGFRp75 ekspresija piecpadsmit pacientu
paraugos. Pozitiva NGFRp75 atradne bija robezas no dazam $tinam redzes lauka lidz pat loti
izteiktai ekspresijai (18. tabula). NGFRp75 pacientu smaganu audu materiala parliecinosi tika

ekspreséts tikai bazala slana $iinas, to citolemmas (29. attéls pielikuma).

18. tabula. NGFRp75 pozitivo $tnu relativais daudzums hroniska periodontita grupas (n=15)

un kontroles grupas (n=9) pacientu smaganu epitélija.

Nr. | Dzimums | Vecums | Ekspresija
Hroniska periodontita grupa

1 S 34 +++

2. S 35 +++

3. S 37 ++

4. S 38 ++++

5. \Y 41 ++

6. \% 42 +++

7. S 44 +++

8. \Y% 46 +++

9. \Y 48 +

10 \Y 49 ++

11. V 49 ++++

12. S 51 ++++

13. S 51 +++

14. S 51 +++

15. S 53 +++

Kontroles grupa

1. V 26 +++

2. S 29 ++

3. S 35 ++++

4, S 36 ++++

5. S 37 ++

6. S 37 ++

7. S 45 ++++

8. S 50 +++

NGFRp75 — nervu augSanas faktora receptors p75: + dazas Siinas; ++ vidgji daudz Stinu; +++
izteikti daudz $tinu; ++++ Joti izteikti daudz $tnu. V - virietis, S - sieviete
Astoniem pacientiem hroniska periodontita grupas materiala NGFRp75 ekspresija bija izteikta
(53,3%), tr1s pacientiem loti izteikta (20,0%) un tr1s pacientiem vidgji izteikta (20,0%).
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Kontroles grupa ekspresiju novérojam astoniem pacientiem un ta bija robezas no dazam
Stunam redzes lauka Iidz loti izteiktai (18. tabula). Ar1 kontroles grupas materiala pozitiva
NGFRp75 ekspresija bija novérojama tikai bazala slana Stnas, konkréti to Stinapvalkos (30.
attels pielikuma). Kontroles grupas materiala tris pacientiem ta bija loti izteikta (33,3%), tr1s
pacientiem vid&ja (33,3%) un diviem pacientiem izteikta (20,0%).

Salidzinot NGFRp75 pozitivo struktiiru daudzumu hroniska periodontita un kontroles grupas

smaganu epitélija materiala, statistiski ticami atradni neieguvam (z=0,220, p=0,825).

Rievas epitélijs

Hroniska periodontita grupas Cetru pacientu paraugos no piecpadsmit izmekl&tajiem tika
atrasta NGRFp75 ekspresija bazala slana Siinu citolemmas. NGFRp75 atradne svarstijas no
dazam lidz vidg&ji daudz $tinam redzes lauka (26. tabula). Diviem hroniska periodontita grupas
pacientiem konstatg§jam videju (40,0%), vienam izteiktu ekspresiju (20,0%) un vienam

pacientam atseviskas pozitivas Stinas redzes lauka (20,0%) (19. tabula).

19. tabula. NGFRp75 pozitivo $tnu relativais daudzums hroniska periodontita grupas (n=4)

un kontroles grupas (n=4) pacientu rievas epitélija.

Nr. | Dzimums |Vecums | Ekspresija
Hroniska periodontita grupa

1. S 37 ++

2. S 35 +++

3. S 51 +

4. S 53 ++

Kontroles grupa

1. S 29 +++

2. S 32 +

3. S 35 ++++

4. S 36 ++

NGFRp75 — nervu augSanas faktora receptors p75: + dazas Siinas; ++ vid€ji daudz Siinu; +++
izteikti daudz $tnu. V - virietis, S - sieviete.

NGFRp75 kontroles grupa konstatgjam cetros paraugos no desmit izmekletajiem un ta
ekspresija kontroles grupas rievas epitélija bija variabla no atseviskam struktiram redzes
lauka 1idz pat loti izteiktai (19. tabula). Rievas epit€lija NGFRp75 art atradam vienigi bazala

slapa Stinu citolemmas (31. attéls pielikuma). NGFRp75 procentuali vienada daudzuma
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(20,0%) tika atrasts atsevisku un dazu S$tinu citolemmas, ka ar7 izteikta un pat loti izteikta
daudzuma redzes lauka.
Salidzinot NGFRp75 pozitivo struktiiru daudzumu hroniska periodontita un kontroles grupas

rievas epitélija materiala, statistiski ticami atradni neieguvam (z=0,427, p=0,669).

5.2.2.2.2. IGF-IR atradnes

Smaganu epitelijs

Hroniska periodontita grupas materiala IGF-IR ekspresiju atradam septiniem pacientiem no
piecpadsmit izmekl&tajiem. Pozitiva atradne svarstijas no atseviskam $iinam redzes lauka Iidz
pat loti izteiktai ekspresijai smaganu epitélija (20. tabula). Ekspresiju novérojam smaganu
epitelija Siinapvalkos, vairak bazalaja un polimorfo §tinu slani (32. att€ls pielikuma). Viena
gadijuma izteiktu ekspresiju noveroja intensivak tiesi bazalaja slant (33., 34. attels pielikuma).
IGF-IR ekspresiju hroniska periodontita grupa konstatgjam atsevisku, dazu un loti daudzu
Sinu citolemmas vienada procentuala sadalijuma, katra grupa ieklaujot divus pacientus
(16,7%). Loti izteiktu IGF-IR ekspresiju smaganu epitélija novérojam vienam pacientam

(8,3%).

20. tabula. IGF-IR pozitivo §tnu relativais daudzums hroniska periodontita grupas (n=7) un

kontroles grupas (n=7) pacientu smaganu epitélija.

Nr. | Dzimums | Vecums | Ekspresija
Hroniska periodontita grupa

1 S 34 0/+

2 S 35 ++

3 S 37 +++

4 V 42 -

8 V 48 ++

6 V 49 0/+

7 S 53 ++++

Kontroles grupa

1 V 26 +++

2 S 29 ++++

3 S 36 0/+

4 S 37 +++

5 V 38 —

6 S 45 ++

7 S 50 +++

IGF-IR — insulina augSanas faktora receptors - I: 0/+ atseviskas Siinas; ++ vidgji daudz Stnu;
+++ izteikti daudz Stnu; ++++ loti izteikti daudz $tnu. V - virietis, S - sieviete.
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Septinos kontroles grupas pacientu paraugos konstatg§jam IGF-IR pozitivas §tinu citolemmas
(35. attels pielikuma). Ekspresiju noveérojam atseviskas S$tinas redzes lauka Iidz pat loti
izteiktai pozitivitatei (20. tabula). Tris pacientiem konstatejam izteiktu ekspresiju (37,5%),
diviem pacientiem loti izteiktu (25,0%), vienam pacientam vid€ji daudz pozitivu struktiiru
redzes lauka (12,5%) un vienam tikai atseviskas strukttiras redzes lauka (12,5%).

Salidzinot IGF-IR pozitivo struktiru daudzumu hroniska periodontita un kontroles grupas

smaganu epitélija materiala, statistiski ticami atradni neieguvam (z=1,702, p=0,088).

Rievas epitélijs

Pozitiva IGF-IR atradni konstat€§jam seSos hroniska periodontita pacientu paraugos no
piecpadsmit izmekl€tajiem un ekspresija bija atsevisSkas struktiiras redzes lauka, ka ar1 vidgji

daudz (21. tabula). Pozitivitati pret IGF-IR antivielu novéroja rievas epit€lija Stinapvalkos.

21. tabula. IGF-IR pozitivo $tinu relativais daudzums hroniska periodontita grupas (n=6) un

kontroles grupas (n=2) pacientu rievas epitélija.

Nr. | Dzimums | Vecums | Ekspresija
Hroniska periodontita grupa
1 S 34 0/+
2 S 35 ++
3 S 38 0/+
4 S 44 0/+
&) V 48 ++
6 S 51 0/+
Kontroles grupa
1. S 37 ++
2. S 50 ++

IGF-IR — insulina augSanas faktora receptors - I: 0/+ atseviskas Stnas; + dazas Siinas; ++
vidgji daudz Stnu. V - virietis, S - sieviete.

Analizgjot IGF-IR ekspresiju konstatgjam, ka ¢etriem pacientiem hroniska periodontita grupa
ta bija atrodama atseviskas Stnas (50,0%) un diviem pacientiem ta bija vid€ji daudz (25,0%).
Diviem kontroles grupas pacientiem rievas epitélija konstatejam IGF-IR vid&a daudzuma
(66,6%) (21. tabula, 36., 37. attéls pielikuma). IGF-IR ekspresiju novéroja epiteliocitu

citolemmas, iekaisuma §tnas, kas rezid€ epitélija, un saistaudu $iinas.
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Salidzinot IGF-IR pozitivo struktiru daudzumu hroniska periodontita un kontroles grupas
rievas epitélija materiala, statistiski ticami atradni neieguvam (z=0,649, p=0,516).
5.2.2.2.3. FGF atradnes

Smaganu epitelijs

Hroniska periodontita grupas smaganu epitélija tika konstatéta FGF ekspresija vienpadsmit
pacientiem. Ekspresiju noveéroja robezas no atseviskam $tinam redzes lauka lidz vidgji daudz
Sinam (22. tabula). Pozitivas bija epiteliocitu citoplazmas (38. attéls pielikuma). FGF
noverojam dazas S$iinas seSiem pacientiem (42,8%), vidgji daudz Cetriem pacientiem (28,5%)

un atseviskas $tinas vienam pacientam (7,1%).

22. tabula. FGF pozitivo $tnu relativais daudzums hroniska periodontita grupas (n=11) un

kontroles grupas (n=6) pacientu smaganu epitélija.

Nr. | Dzimums | Vecums | Ekspresija
Hroniska periodontita grupa
1. S 34 +
2. S 37 0/+
3. V 41 ++
4, V 42 ++
5. S 44 +
6. V 46 +
7. V 49 +
8. S 51 ++
9. S 51 ++
10. S 51 ++
11. S 53 +
Kontroles grupa
1. S 29 0/+
2. S 32 0/+
3. S 36 ++
4. S 37 0/+
5. S 45 +
6. S 50 0/+

FGF — fibroblastu augSanas faktors: 0/+ atseviskas $iinas; + dazas Siinas; ++ vid&ji daudz
Stinu. V - virietis, S - sieviete.

Kontroles grupas pacientu paraugos FGF ekspresiju konstatéjam seSos paraugos no desmit

izmekl&€tajiem un ta svarstijas no loti retam Stinam redzes lauka 1idz maz §tnam (39. attéls
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atseviskas S$tinas Cetriem pacientiem (44,4%), vienam pacientam dazas Siinas (11,1%) un
vienam pacientam vidgji daudz (11,1%) (40. att€ls pielikuma).
Salidzinot FGF pozitivo struktiru daudzumu hroniska periodontita un kontroles grupas

smaganu epitélija materiala, statistiski ticami atradni neieguvam(z=1,661, p=0,096).

Rievas epitélijs

FGF hroniska periodontita grupa tika ekspreséts tikai vienam pacientam un ekspresija bija
vidgji izteikta (33,3%), turpreti kontroles grupa diviem pacientiem to konstat€jam dazas

-  w—=

(50,0%) un vienam pacientam loti retas Stnas (25,0%) (23. tabula).

23. tabula. FGF pozitivo $tnu relativais daudzums hroniska periodontita grupas (n=1) un

kontroles grupas (n=3) pacientu rievas epitélija.

Nr. | Dzimums | Vecums | Ekspresija
Hroniska periodontita grupa
1. IE | 34 | ++
Kontroles grupa
1. S 36 +
2. S 45 +
3. S 50 0/+

FGF — fibroblastu augsanas faktors: 0/+ atseviskas $tinas; ++ vid€ji daudz $tinu. V - virietis, S
-sieviete.

Salidzinot FGF pozitivo struktiiru daudzumu hroniska periodontita un kontroles grupas rievas

epitélija materiala, statistiski ticami atradni neieguvam (z=0,711, p=0,370).

5.2.2.3. Siinu adhézijas molekulas un citokinu ekspresija
5.2.2.3.1. ICAM-1 atradnes

Smaganu epitelijs

Hroniska periodontita grupa Cetrpadsmit pacientiem tika atrasta ICAM-1 ekspresija Siinu
citolemmas (24. tabula). Ekspresija bija robezas no dazam $tnam redzes lauka Iidz pat loti
izteiktai (41., 42. attels pielikuma).

Hroniska periodontita grupa desmit pacientiem smaganu epitélija konstatgjam loti izteiktu
ICAM-1 ekspresiju (71,4%), diviem pacientiem izteiktu (14,2%), vienam pacientam vid&ji

daudz pozitivas Stnas (7,1%) un vienam pacientam daZzas pozitivas Stinas (7,1%) (8. attéls).
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24. tabula. ICAM-1 pozitivo §tnu relativais daudzums hroniska periodontita grupas (n=14)

un kontroles grupas (n=8) pacientu smaganu epitélija.

Nr. | Dzimums | Vecums | Ekspresija
Hroniska periodontita grupa
1. S 34 ++++
2. S 35 +
3. S 37 ++++
4, S 38 ++++
5. V 41 +++
6. V 42 ++++
7. S 44 ++++
8. V 46 ++
9. V 48 ++++
10. V 49 +++
11. V 49 ++++
12. S 51 ++++
13. S 51 ++++
14, S 53 ++++
Kontroles grupa
1 V 26 +
2 S 29 ++
3 S 35 +++
4 S 36 +++
5 S 37 0/+
6 S 37 +++
7 V 38 ++
8 S 45 ++

ICAM-1 — intercelularas adh&zijas molekula - 1: 0/+ atseviSkas $tinas; + dazas S$tinas; ++
vidgji daudz Siinas; +++ izteikti daudz Stinu; ++++ loti izteikti daudz $tinu. V - virietis, S -
sieviete.
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8. attéls. ICAM-1 pozitivo struktiru relativais daudzums hroniska periodontita pacientu
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smaganu epitélijs

smaganu epitélija.

ICAM-1 — intercelularas adh&zijas molekula - 1: 0/+ atseviskas Stinas; + dazas Siinas; ++
vid€ji daudz Stnas; ++++ loti izteikti daudz Stnu.

Astonu kontroles pacientu materiala konstat€jam variablu ICAM-1 ekspresiju (24. tabula). Ta
bija gan izteikta tris pacientiem (33,3%) (43., 44. attéls pielikuma), gan tris pacientiem vidéja
(33,3%), ka ar1 vienam pacientam to novéroja dazas (11,1%) un arT atseviskas Stnas (11,1%).
Totalas ekspresijas gadijuma tomér bazala slaga Stinu citolemmas So molekulu nesaturéja.
Petijuma konstatgjam, ka ICAM-1 pozitivo struktiru daudzums smaganu epit€lija hroniska
periodontita grupas pacientiem ir ievérojami lielaks, neka kontroles grupa, un St atskiriba ir

statistiski ticama (z=3,248, p=0,0012).

Rievas epitélijs

Hroniska periodontita grupa ICAM-1 ekspresiju konstatéjam epiteliocitu citolemmas desmit
pacientiem no piecpadsmit izmekletajiem (25. tabula). Pieciem pacientiem ekspresija bija
vid&ja (50,0%), tris pacientiem izteikta (30,0%), vienam pacientam loti izteikta (10,0%) un

vienam pacientam bija iekrasotas tikai dazu Stnu citolemmas (10,0%).
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25. tabula. ICAM-1 pozitivo §tinu relativais daudzums hroniska periodontita grupas (n=10)

un kontroles grupas (n=4) pacientu rievas epitelija.

Nr. |Dzimums | Vecums | Ekspresija
Hroniska periodontita grupa
1. S 34 ++
2. S 35 ++
3 V 42 +++
4. S 44 ++++
5. V 46 +
6. \% 48 ++
7. \% 49 ++
8. \% 49 +++
9. S 51 ++
10. S 53 +++
Kontroles grupa
1. S 35 +++
2. S 36 +++
3. S 37 ++
4, S 45 +

ICAM-1 - intercelularas adh&zijas molekula - 1; + dazas Stnas; ++ vidgji daudz $tnu; +++
daudz $tnu; ++++ loti daudz $tinu. V - virietis, S - sieviete.

ICAM-1 ekspresiju novérojam Cetriem kontroles grupas pacientiem no desmit izmekl&tajiem.
Kontroles grupa diviem pacientiem novérojam izteiktu (50,0%), vienam pacientam vid&ju
(25,0%) un vienam - dazas iekrasotas $Gnu citolemmas, kas bija pozitivas uz ICAM-1
(25,0%) (25. tabula).

Salidzinot ICAM-1 pozitivo struktiru daudzumu hroniska periodontita un kontroles grupas

rievas epitélija materiala, statistiski ticami atradni neieguvam (z=0,151, p=0,880).

5.2.2.3.2. IL-10 atradnes

Smaganu epitelijs

Hroniska periodontita grupa visiem piecpadsmit izmekl&tajiem pacientiem konstatgjam
pozitivu IL-10 ekspresiju. To novéroja bazala slapa S§tnu citolemmas (45., 46. attéls

pielikuma) un ekspresija bija vid€ja, izteikta un loti izteikta (26. tabula).
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26. tabula. IL-10 pozitivo $tunu relativais daudzums hroniska periodontita grupas (n=15) un

kontroles grupas (n=9) pacientu smaganu epitélija.

Nr. | Dzimums | Vecums | Ekspresija
Hroniska periodontita grupa
1. S 34 ++++
2. S 35 +++
3. S 37 +++
4, S 38 ++++
5. \Y 41 ++++
6. \Y 42 +++
7. S 44 ++++
8. V 46 +++
9. V 48 ++
10 \Y 49 +++
11 V 49 +++
12. S 51 ++++
13. S 51 +++
14, S 51 +++
15. S 53 +++
Kontroles grupa
1 V 26 +++
2 S 29 ++
3 S 32 +++
4 S 35 ++++
5 S 36 +++
6 S 37 ++
7 S 37 +++
8 S 45 ++
9 S 50 +++

IL-10 — interleikins - 10: 0/+ atseviSkas $tinas; ++ vid&ji daudz $tnu; +++ izteikti daudz $tnu;
++++ loti izteikti daudz $tnu. V - virietis, S - sieviete.

Hroniska periodontita grupa no visiem izmekl&tajiem pacientiem — deviniem noveroja izteiktu
(60,0%), pieciem pacientiem loti izteiktu (33,3%) un vienam pacientam vidgji izteiktu I1L-10

ekspresiju bazalo $tinu citolemmas (6,6%) (9. attéls).
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9. attels. IL-10 pozitivo struktiru relativais daudzums hroniska periodontita pacientu

smaganu epitélija.
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smaganu epitelijs

IL-10 — interleikins - 10: ++ vidgji daudz Siinu; +++ izteikti daudz Stnu; ++++ loti izteikti
daudz Stnu.

Deviniem kontroles grupas pacientiem novéroja IL-10 ekspresiju. Cetriem kontroles grupas
pacientiem IL-10 smaganu epitélija ekspresgjas izteikti (40,0%), tris pacientiem vidéja
daudzuma (40,0%) un vienam loti izteikti (10,0%)(47. attéls pielikuma) (26. tabula).

Petijuma konstatgjam, ka IL-10 pozitivo struktiru daudzums smaganu epitélija hroniska
periodontita grupas pacientiem ir lielaks, neka kontroles grupa, un $1 atSkiriba ir statistiski

ticama (z=2,332, p=0, 019).

Rievas epitélijs

Gan hroniska periodontita grupas, ka ari kontroles grupas materiala ekspresiju atradam
Cetriem pacientiem no visiem izmekletajiem. IL-10 ekspresiju rievas epit€lija hroniska
periodontita grupa konstatéjam izteikti tris pacientiem (75,0%) un vienam pacientam vidgji
daudz (25,0%) (27. tabula).

Kontroles grupa 50,0% pacientu novérojam izteiktu ekspresiju un pusei vidéju (50,0%) (27.

tabula).
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27. tabula. IL-10 pozitivo $iinu relativais daudzums hroniska periodontita (n=4) un kontroles

pacientu (n=4) rievas epitélija.

Nr. | Dzimums | Vecums | Ekspresija
Hroniska periodontita grupa
1 S 34 +++
2 S 38 +++
3 S 44 +++
4 S 51 ++
Kontroles grupa
1 S 35 +++
2 S 36 +++
3 S 37 ++
4 S 50 ++

IL-10 — interleikins - 10: ++ vid&ji daudz $tnu; +++ izteikti daudz $tnu. S - sieviete.

Salidzinot IL-10 pozitivo struktiru daudzumu hroniska periodontita un kontroles grupas

rievas epitélija materiala, statistiski ticami atradni neieguvam (z=0,683, p=0,494).

5.2.2.4. Antimikrobiala § defensina atradnes

Smaganu epitelijs

Hroniska periodontita pacientu grupas vienpadsmit paraugos no piecpadsmit izmekl&tajiem
tika atrasta pozitiva  defensina ekspresija. Ekspresija bija no atseviskam struktiiram redzes
lauka Iidz pat loti izteiktai (28. tabula). Ekspresiju novéroja $iinu citolemmas (48. attéls
pielikuma). Hroniska periodontita grupa Cetriem pacientiem Siinu citolemmas iekrasojas
izteikti (30,7%), tris pacientiem maz (23,0%), tris pacientiem atseviskas Siinas (23,0%) un

vienam pacientam loti izteikti (7,6%).
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28. tabula. B defensina pozitivo $tnu relativais daudzums hroniska periodontita grupas

(n=11) un kontroles grupas (n=8) pacientu smaganu epitelija.

Nr. | Dzimums | Vecums | Ekspresija
Hroniska periodontita grupa

1. S 34 0/+

2. S 35 0/+

3. S 37 ++++

4. S 38 +

5. V 42 +++

6. S 44 0/+

7. V 46 +

8. V 48 ++++

9. V 49 ++++

10. S 51 +

11. |S 53 ++++

Kontroles grupa

1 V 26 0/+

2 S 29 +

3 S 32 +++

4 S 35 ++

5 S 36 +++

6 S 37 ++

7 S 37 ++

8 V 38 +++

B defensins: 0/+ atseviSkas Stinas; + dazas Siinas; ++ vid€ji daudz Siinas; +++ izteikti daudz
Stnu; ++++ loti izteikti daudz §tnu. V - virietis, S - sieviete.

B defensina ekspresiju novéroja astoniem kontroles grupas pacientiem (28. tabula) (49., 50.
attels pielikuma). Defensinu ekspresiju smaganu epit€lija kontroles grupa izteikti konstatgja
tris pacientiem (33,3%), vidgji izteikti tris pacientiem (33,3%), dazas struktiiras vienam
pacientam (11,1%) un atseviskas vienam pacientam (11,1%).

Salidzinot B defensina pozitivo struktiiru daudzumu hroniska periodontita un kontroles grupas

smaganu epitélija materiala, statistiski ticami atradni neieguvam (z=0,445, p=0,656).

Rievas epitélijs

B defensina ekspresiju rievas epit€lija hroniska periodontita grupa konstat€jam pieciem
pacientiem no piecpadsmit izmekl&tajiem un ta bija sastopama Stinu citolemmas (29. tabula).

Vienam pacientam rievas epit€lija Stnu citolemmas iekrasojas izteikti (14,2%), vienam
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pacientam vidgji (14,2%), diviem pacientiem atseviskas Siinas (28,5%) un vienam pacientam

vaji (14,2%)(10. attls).

29. tabula. p defensina pozitivo §tinu relativais daudzums hroniska periodontita grupas (n=5)

un kontroles grupas (n=4) pacientu rievas epitélija.

Nr. [ Dzimums | Vecums | Ekspresija
Hroniska periodontita grupa

1. S 35 0/+

2. S 38 +

3. V 49 +++

4, S 51 0/+

5. S 53 ++

Kontroles grupa

1. S 36 +

2. S 37 ++

3. S 45 ++

4, S 50 +++

B defensins: 0/+ atseviSkas Stinas; + dazas Siinas; ++ vid&ji daudz Stnu; +++ izteikti daudz
Sunu. V - virietis, S - sieviete.

10. attels. B defensina pozitivo struktiiru relativais daudzums hroniska periodontita pacientu

rievas epitelija.

gadijumu skaits
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rievas epitelijs

B defensins: 0/+ atseviSkas Siinas; + dazas Siinas; ++ vid€ji daudz Stunas; +++ izteikti daudz
Stinu; ++++ loti izteikti daudz Stnu.

Kontroles grupas materiala ekspresiju konstatg§jam cCetriem pacientiem no desmit

izmekl&tajiem un ta bija no dazam strukttram redzes lauka lidz pat izteiktai (29. tabula).
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Pétijuma konstatgjam, ka  defensina pozitivo struktiiru daudzums rievas epitélija hroniska
periodontita un kontroles grupas pacientiem atSkiras un S§T atSkiriba ir statistiski ticama

(z=2,017, p=0,043).

5.2.2.5. Apoptozes atradne

Smaganu epitelijs

Konstat&jam apoptotiskas $iinas ar tipiskam morfologiskam pazimém gan peréklveidigi, gan
izkliedus hroniska periodontita pacientu materiala (51., 52., 53. attels pielikuma).
Programmgto Stnu navi noverojam ne tikai epiteliocitu, bet arT ickaisuma $tinu, kas rezid€ja
epitelija, kodolos. Viena hroniska periodontita pacientu parauga apoptozi neatradam.

Visos kontroles grupas paraugos tika atrastas gan atseviSkas, gan ar1 dazas un vidg&ji daudz
apoptotiskas $iinas.

P&c neatkarigu izlaSu t testa, smaganu epitélija apoptotisko Stinu vidgjais skaits hroniska
periodontita pacientu grupa ir statistiski ticami (p=0,002, t=4,950) lielaks par vid€jo skaitu
kontroles grupa (p=0,017, t=2,919)( 30. tabula).

30. tabula. Vidgjais apoptotisko Stinu skaits ar standartdeviaciju hroniska periodontita un

kontroles grupas pacientu smaganu epitélija.

Siinas Grupa Pacientu skaits Vidgjais + SD
L Hron. periodontits | 15 36,0+ 7,28
Smaganu epitelijs  iontrole 10 15,6+5,35

Rievas epitélijs

Rievas epitélija materiala konstat€jam atseviSkas, dazas un vidgji daudz TUNEL pozitivas
Stinas. Tas bija sastopamas visa epitélija biezuma, tomér salidzinos§i maza skaita.

Péc neatkarigu izlaSu t testa, rievas epitélija apoptotisko Stinu vidgjais skaits hroniska
periodontita pacientu grupa nav statistiski ticams (p=0,121, t=1,760), salidzinot ar vidgjo

skaitu kontroles grupa ( 31. tabula).

31. tabula. Vidgjais apoptotisko $tinu skaits ar standartdeviaciju hroniska periodontita un

kontroles grupas pacientu rievas epitélija.

Siinas Grupa Pacientu skaits Vidgjais + SD
) L Hron. periodontits | 8 10,24+5,82
Rievas epitelijs Kontrole 4 7,4+5.50
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5.2.2.6. Savstarpéjas korelacijas

Hroniska periodontita pacientiem smaganu epitélija konstatéjam loti izteiktu ICAM-1 atradni,
izteiktu Barx1 géna, IL-10, B defensina un NGFRp75 ekspresiju, ka ar1 vidéji daudz NGF un
tikai dazas Shh géna un FGF pozitivas Stinas, turpreti rievas epitélija novérojam Jloti izteikta
IL-10 ekspresija, izteiktu B defensina atradni, vidéju NGFR un ICAM-1 ekspresiju, ka arl
dazas Barx1 un IGF-IR pozitivas Stinas (32. tabula).

Apkopojot rezultatus, tika veikta visu mekléto faktoru savstarpgjas korelacijas analize gan
smaganu, gan ari rievas epitélija. Konkrétas korelacijas starp datiem neatradam, tomer
novérojam, ka transkripcijas faktora NF-kB ekspresijai smaganu un rievas epitelija, ir
tendence bt saistitai ar izteikto pretiekaisuma citokina IL-10 ekspresiju, ka arT Barx1 géna
izteikta atradne hroniska periodontita pacientu smaganu epitélija materiala, saistama ar FGF

ekspresiju.
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6. Diskusija
Epidemiologiskais pétijjums

Community Periodontal Index

2005. gada Latvija veiktais petijums apstiprina, ka 35-44 gadu vecuma grupa dzilas
periodonta kabatas atrod 19,7%, bet seklas 59,6% iedzivotaju, turpretim 65-74 gadu vecuma
grupa 13,4% noveéro dzilas periodonta kabatas, bet seklas 36,2% iedzivotaju. Lai ari
procentuali periodontalo kabatu sastopamiba vecuma grupa 35-44 gadi ir lielaka un
periodonta patologijas, apliikojot vidéjo un procentualo sekstantu skaitu, ir novérojamas
biezak, tomér vesels periodonts vecuma grupa 65-74 gadi bija tikai 4,1% pret 13,9% veselo
35-44 gadu grupa. To varétu saistit ar faktu, ka atzimé vairak zaud€tu zobu. Kopuma vecuma
grupa 65-74 gadi netika atziméti 14,1% sekstantu un tas liecina par lielu skaitu zaudétu zobu.
Masu pétijuma dati apstiprina, ka 2005. gada Latvija periodonta saslimsanas ir izplatitas, bet
salidzinot ar ICS-II pétijumu, ko veica 1993. gada, periodonta patologiju sastopamibai ir
tendence samazinaties. 2005. gada abas vecuma grupas veselu periodontu novéroja
procentuali vairak, ka arT mazak izslégto sekstantu daudzumu vecuma grupa 65-74 gadi,
salidzinot ar ICS-II pétijumu, kas liecina par daudz mazak zaudétu zobu skaitu. Pirmo reizi
Sadu tendenci noveroja pétijuma, kuru veica Riga 1998. gada (Care et al., 2000; Bérzina un
Care, 2003).

Salidzinajuma ar Lietuva veikto pétijjumu (Skudutyte et al., 2002), miisu petijjuma veselu
periodontu abas vecuma grupas noveéroja daudz biezak un dzilu periodontalo kabatu bija
mazak, tomér konteksta ar pasaules datiem, periodontalas veselibas raditaji valsti 35-44 gadu
grupa ir vaji. Lielbritanija Morris et al. (2001) zino, ka periodontalas kabatas dzilakas par 5,5
mm novero tikai 5% pieauguso vecuma grupa 35-44 gadi. Zviedrija vecuma grupa 31-40 gadi
tikai 6,7% izmekl&to pacientu konstat€ja periodontalas kabatas > par 5 mm un 5,6% tas bija >
6 mm (Soder et al., 1994).

Latvija vecuma grupa 65-74 gadi veselu periodontu sastop 4,1% izmekl&to pacientu, kamér
Krustup un Petersen (2006) zino, ka Danija tas ir 1,5 reizes zemaks — 2,4%. Ar1 periodontalo
kabatu procentualais sadalijums Latvija ir zemaks, bet, iesp&jams, tas saistits ar izteiktaku

zaudeto zobu skaitu.
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Periodontala piestiprinajuma zudums

2005. gada veiktaja pétijuma periodontala piestiprindjuma zudumu noveéroja abas vecuma
grupas. 35-44 gadu grupa tas bija izteiktaks robezas no 0-3 mm, 4-5 mm un 6-8 mm, bet
vecuma grupa 65-74 gadi - 9-11 mm un 12 mm robezas. Tas liecina, ka izteiktas pakapes
periodontala piestiprindjuma zudums vecakaja izmekl€to pacientu grupa pieaug un to var
izskaidrot ar periodonta patologijas padzilinaSanos. Ari Holtfreter et al. (2009) zino par
nozimigu piestiprinadjuma zuduma un mérijumu pieaugumu palielinoties pacientu vecumam.
4,7% izmekl@to pacientu vecuma grupa 65-74 gadi to neatzimgja, jo noveroja daudz zaudétu
zobu.

Triikkst zinatnisku datu, lai misu pétijuma aplikoto periodontala piestiprindgjuma zuduma
atradni Latvijas populacija var€tu interpretet un salidzinat, jo ieprieks $adi izmekl&jumi nav
veikti. Salidzinot ar literatiras datiem, piestiprindjuma zudums Latvijas populacija ir
procentuali augsts, lai gan datus ir griti salidzinat konkrétu vecuma grupu sadalijuma trikuma
del. Susin et al. (2004) Brazilija veiktaja pétijjuma vecuma grupa no 30-103 gadiem,
piestiprinajuma zudumu > 5 mm un > 7 mm, novéroja attiecigi 79,0% un 36,0% izmekl&to.
Cita petijuma, kas arT tika veikts Brazilija, tika izmekl&ts 491 cilveks vecuma grupa 21-70
gadi. Vismaz vienu atradni ar periodontala piestipringjuma zudumu katram individam > 5 mm
un > 7 mm, konstat&ja attiecigi 72,1% un 60,9% izmekl&to (Silva-Boghossian et al., 2009),
katram vidgji skarot 15,8% virsmu ar piestiprinajuma zudumu 5-6 mm un 9,1 % ar
piestiprinajuma zudumu > 7 mm. Bouchard et al. (2006) Francija veiktaja pé&tijuma
piestiprinagjuma zudumu lielaku par 5 mm vecuma grupa 35-64 gadi konstat€ja 19,7%
izmekl&to.

Bouchard et al. (2006) pétijuma konstatéts, ka vecumam un dzimumam ir liela nozime
periodontala piestiprindgjuma zuduma attistibas prognozésana, jo lielakoties to novéro
virieSiem gados. Brothwell et al. (2009) secina, ka vidgjo kliniska piestiprinadjuma ITmeni
katram individam ietekm& vecums, zobu tiriSanas un diegoSanas biezums, zobakmens
daudzums, ka arT cukura diab&ts anamnéz€. Musu pétijuma Sie riska faktori gan nebija

noteikti, talab novertet to ietekmi uz Latvijas populacijas periodonta veselibu nav iesp&jams.
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Zaudéto zobu skaits

2005. gada veiktaja p€tijuma més aplilkojam procentualo zaud€to zobu skaitu, lai varétu
noteikt situaciju valstt. Vecuma grupa 35-44 gadi lielako procentualo zaud@to zobu skaitu
noveérojam pacientiem grupa Iidz 4 zobiem un tas sastadija 29,9%, bet 65-74 gadu vecuma
grupa vairak ka 12 zobi bija zaudeti 71,1% izmekleto pacientu. Vid&jais zobu skaits 35-44
gadu grupa bija divas reizes lielaks (22,6+7,53) par zobu skaitu, kas sastopams vecuma grupa
65-74 gadi (10,5+9,74). Tas norada, ka 65-74 gadu vecuma lielakai dalai Latvijas iedzivotaju
ir funkciongjosa sakodiena trauc&umi, kas apgriitina dzives kvalitati.

Zaud@to zobu skaits Latvija vecuma grupa 35-44 gadi, salidzinajuma ar citu valstu datiem, ir
augsts. Pieméram, kanadieSu populacija vid&jais zobu skaits 30-49 gadu grupa bija 27,6
(Miller un Locker, 1994), kas ir vidgji par 5 zobiem vairak. Ungarija veiktaja p&tijuma 73,1%
izmekleto 35-44 gadu grupa konstatgja 21 un vairak zobu, kas bija procentuali vairak ka
Latvija (Madléna et al., 2008). Augstu zaud€to zobu skaitu noveéroja Brazilija veiktaja
pétijuma (Barbato et al., 2007). Saja pétijuma tika izvertéts ne tikai zaud@to zobu skaits, bet
ar1 un demografisko un socialekonomisko faktoru ietekme 35-44 gadu vecuma grupa.
Vidgjais zaud€to zobu skaits bija 11 un tika atrasta korelacija starp dzimumu, dzives vietu,
zemu socialekonomisko stavokli, zemu izglitibas Iimeni un vecumu.

Miller un Locker (1994) zino, ka Kanadas iedzivotajiem, vecakiem par 65 gadiem, vidgjais
zobu skaits bija 17,3, kas ir gandriz divas reizes augstaks raditajs ka Latvija. Ungarija veiktaja
petijuma 65-74 gadu vecuma grupa 21 un vairak zobu bija 22,6%, mazak ka 21 — 17,9% un
mazak par 15 — 39,7% (Madléna et al., 2008). Turpretim Latvija 71,1% izmekl&to pacientu ir

zaudeti vairak ka 12 zobi.

Kopuma valstt mutes dobuma veselibas stavoklis miisu iedzivotajiem ir slikts, jo mutes
dobuma veselibas veicinasanas programmas valsts [iment darbojas vaji, galvenokart finansiala
trikuma rezultatd. Funkcionala sakodiena atjaunoSanai un mutes veselibas uzlaboSanai ir

japaredz ieveérojami lielaks integrétas specializ€tas zobarstniecibas apjoms Latvija.
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Morfofunkcionalais pétijums

Morfologiska aina

Pétijuma, laika posma no 2007. gada Iidz 2009. gadam, tika iesl€gti pacienti, kas izvertgjot
icklausanas un izlégSanas kritérijus, atbilda hroniska periodontita un kontroles grupas izveides
prasibam, talab pacientu atlasi nevaram uzskatit par nejausu. Periodontalas Kkirurgijas
veikSanas trukums misu pétijuma ieklauto pacientu skaitu saSaurinaja, ko més varam minét
par nosacitu darba nepilnibu. Neskatoties uz to, ka pec riipigas kliniskas un rentgenologiskas
periodonta izmekl&Sanas un kritériju atbilstamibas pacientu ieklausanai kontroles grupa, piecu
pacientu parskata preparatos konstat€jam izteiktu iekaisumu un pacientu materials talakai
izmekleSanai netika izmantots. Tas loti nozimigi apgriitindja kontroles grupas izveidi, ka
galveno Skérsli minot iekaisumu audos. Ari literatiiras dati pierada, ka no iekaisuma brivi
smaganu audi ir atrodami tikai sterilos apstaklos audz€tiem dzivniekiem (Ericsson et al.,
1987) un veseli smaganu audi vienmér satur atseviSskas iekaisuma $tinas. Ari pacienti ar
neapmierinoSiem mutes dobuma higi€nas raditajiem pétijuma netika ieklauti, jo bija
nepiecieSams veikt periodontalo kirurgisko arstéSanu un izteikta aplikuma klatbitne
apgrutinatu pécoperativo audu dziSanu. Ta ka mutes dobuma higiénas raditaji gan péc
pasaules datiem (Kinane, 2001; William et al., 2001), gan péc Latvijas datiem ir vaji (Urtane
et al., 1996; Care et al., 2000; Bérzina un Care, 2003), varam uzskatit, ka iekaisums smaganu
audos viennozimigi lielakai populacijas dalai biis atrodams. To ari, veicot detaliz&tu smaganu
audu izmekleSanu, konstat€jam un iegiitie rezultati to statistiski apstiprinaja, ka iekaisums
bitiski ietekmé audu atbildes reakciju gan kontroles, gan hroniska periodontita grupa.
Kontroles grupas materiala iekaisuma Stinas bija saistaudos un intraepiteliali, parsvara rievas
epitelija. Tas izskaidrojams ar palielinatu rievas epitélija caurlaidibu salidzinajuma ar
smaganu epitéliju, kura virsma ir dalgji parragota. Smaganu epitélija virs€jais slanis kave
bakt€riju un to produktu noklisanu saistaudos, turpreti rievas epitélijs to pielau;.

Hroniska periodontita grupas preparatos saistaudos bija noverojams hronisks iekaisuma $tnu
infiltrats, kas sastavéja no makrofagiem, plazmocitiem un limfocitiem. Iekaisuma smaguma
pakapi raksturoja iekaisuma S$iinu daudzums attieciba pret saistaudu matrici. Novérojam gan

atseviSkus blivi infiltrétus iekaisuma rajonus, gan ari loti izteiktas saistaudu parmainas, kad
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starp iekaisuma S$tinam bija atrodami blivi kolagéno skiedru kiulisi (fibroze). Pielaujam, ka
iekaisuma mediatori stimulé augstakminéto saistaudu remodelaciju. Tas norada ari, ka,
pieméram, citokinu ekspresija vél tikai vairak piesaista iekaisuma Stnas un padzilina
iekaisuma smaguma pakapi (Graves un Jiang, 1995; Graves un Cochran, 2003).

Izteikta iekaisuma gadijuma smaganu audos noverojam fibrotiskas parmainas, kas acimredzot
veidojas izmainitu epiteliali/mezenhimalo attiecibu parmainu rezultatd. Audos konstatgjam
daléju bazalas membranas destrukciju. Epitelialas Stinas bija zaud€juSas kontaktus ar
blakusesoSajam $iinam un saistaudu stroma bija iekluvusi epitélija struktira, ka ar1 epitelialas
Stinas izaugumu veida migréjusas dzili saistaudu stroma. Kantarci et al. (2006) zino, ka
saistaudu augSanas faktora paaugstinata ekspresija fibrotisku smaganu epitelialajas Stnas,
veicina V€l izteiktaku fibrotiska procesa attistibu. Fibrozes rezultata tiek izmainita dazadu
vielu un signalmolekulu difuzija starp epiteliju un saistaudiem, kas pastiprina
patomorfologisko ainu.

Viena kontroles materiala noverojam ,,attalinatu” no epitélija iekaisuma reakciju saistaudos.
Iekaisuma infiltrats bija dzili saistaudu struktiira, kas liecina par iekaisuma procesa
hronizaciju un iekapsuléSanos un to, iesp&jams, izsauc imunologiski procesi, kas uztur
konstantu imiinas atbildes reakciju pret bakterialu kairinajumu. Eastcott et al. (1990) zino, ka
Thelper - 2 $tnam piemit aizsargajo$sa nozime periodontala ieckaisuma attistiba un, ka 1éna
iekaisuma progresijas gaita periodontalajos audos, ir §is Th2 §tnu darbibas rezultata. Lai arl
vera, ka So grupu més nodévejam par nosacitas kontroles grupu, jo iekaisums taja ir klatesoss.
Arl tadam pretickaisuma citokinam ka interleikins - 4 (IL-4) piemit sp&ja iekaisumu
periodontalajos audos ierobezot, jo tas regulé Thelper -1 Stnas, bloke interleikina - 2 darbibu
un interferona gamma sekréciju (Reinhardt et al., 1989). Audu destrukcija tiek ierobezota un
iekaisums attistas Joti leéni. Samazinatas IL-4 ekspresijas rezultata zud nosacita audu

homeostaze, iekaisums kliist aktivs un strauji progrese.

Sonic hedgehog géns (Shh)

Shh atradam gan smaganu, gan rievas epit€lija gan pacientu, gan nosacitaja kontroles grupa.
legttie rezultati uzradija statistisku ticamibu starp kontroles un hroniska periodontita grupam,

kur Shh ekspresija izteiktaka bija tieSi kontroles grupa. Ekspresiju noveérojam gan
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pereklveidigi, gan izkliedus epiteliocitu Stinu citoplazmas. Literatiras datus par Shh darbibu
un ekspresijas biezumu pieaugusa cilvéka periodontalajos audos netradam. Pasi Sos iegiitos
rezultatus saistam ar Shh sp€ju regulét Stnu ciklu, ko tas var veikt, ja piesaistas Patched (Ptc)
gimenes receptoriem, aktivéjot Smoothened (Smo) transmembranas proteinu (Barnes et al.,
2001; Oliver et al., 2003). ST proteina ekspresija ir nomakta Shh signala trikuma gadijuma
(McMahon, 2000). Neskatoties uz to, ka Shh darbibas mehanisms $tnas cikla regulacija nav
vel pilniba izpétits, ir atrasts, ka tas veicina Siinu proliferaciju, regul&jot ciklina D1 darbibu
(Oliver et al., 2003). Shh géns veicina cilvéku keratinocitu proliferaciju in vitro un in situ,
neitralizgjot ciklinatkarigo kinazi, kas ir iesaistita fiziologiska augSanas ierobezosana (Fan un
Khavan, 1999). Iesp&jams, Shh funkcija ir ari nodro$inat audu regeneraciju, jo tas ir iesaistits
Stnu cikla regulacija. Shh ekspresiju novéroja ari elpcelu epitélija, kura noritgja dziSanas
process (Stewart et al., 2003; Watkins et al., 2003).

Masu pétijuma Shh ekspresija nebija ierobezota kada konkréta epitélija slana robezas, kas,
iesp&jams, norada uz Stnu fenotipa iespgjamo mainu hroniska iekaisuma gadijuma. Tomer
Shh spéja ietekmét intraepitelialu Stinu diferenciaciju, sakot no bazala slaga lidz virs€jam,

joprojam nav pilniba izzinata.

Muscle seement homebox géens (Msx 2)

Msx2 géna ekspresiju konstat€jam gan smaganu, gan rievas epitélija. Izteiktaku Msx2
pozitivo §tinu daudzumu nov€rojam smaganu epitélija un vairak tieSi pacientiem. Viena
gadijuma konstatgjam Msx2 g€na ekspresiju smaganu epitélija esoSajos makrofagos.
Statistiski ticamu atskiribu starp pacientu un kontroles grupam neieguvam.

Iespg&jams, ka miisu pacientiem Msx2 ekspresija saistaudos un to $iinas saistas ar §1 rajona
balstaudu un pasu saistaudu regeneraciju patologiskos iekaisuma apstaklos, tomér tas vél biitu
japierada, nosakot génu saistoSos receptorus.

Datus par 81 géna ekspresiju pieaugusa cilvéka smaganu un rievas epiteliocitos literattiras
datos neatradam. Lielaka dala p&tijumu balstas uz §1 géna iesp&jamo funkciju izpé€ti agrinas
zoba attistibas laika. Sis géns ir Msx génu gimenes loceklis un ta ekspresiju regulé kaula
morfogenétiskie proteini Bmp2 un Bmp4 (Chen et al., 1996; Bei un Maas, 1998). Vél Msx
génu gimengé ieklauts Msx 1, bet Sie géni savstarpéji atSkiras peéc to piesaistiSanas sp&jam DNS

spiralei un transkripcionalas aktivitates.
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Nav izslégts, ka izmainas Msx2 g€na izstradato specifisko signalu rezultata var izsaukt dazadu
laundabigu audzgju attistiba mutes sejas zoklu rajona, jo ta ekspresija pieaugusa cilvéka
organisma netiek ierobeZota un tam piemit proliferativa ietekme uz $Gnam. So hipotézi
apstiprina literatiiras dati, ka ameloblastomas audu izp&te imiinhistokimiski uzrada §1 géna
esamibu un $1 audz€ja metastazéSanos un/vai atgriezeniskumu varétu skaidrot ar ta variablo
ekspresiju epitelialajas $tinas (Carinci et al., 2003; Malewski et al., 2005). Ari Takahashi et al.
(1998) zino par Msx2 g€na izolaciju no dazadu audz&ju Siinam, parsvara no karcinomas
audzgja. Hamada et al. (2007), pret&ji augstakminétajiem literatiiras datiem, konstat&jis Msx2

nomacosu darbibu uz audzgju Stinam.

Bar homebox 1 géns (Barx1)

Smaganu un rievas epitélija gan hroniska periodontita, gan kontroles grupas gadijuma
konstatgjam variablu Barx1 géna ekspresiju. Smaganu epitélija ieguvam statistiski ticamu
atSkiribu starp kontroles un pacientu grupam, novérojot izteiktaku Barx1 ekspresiju
pacientiem. Parsteidzo$a ekspresija misu pétitaja smaganu audu materiala liecina par §1 géna
darbibu ar1 pieaugusu cilvéku dzives laika. Literatira sastopamie pétijumi lielakoties veikti,
izmantojot eksperimentalos dzivniekus to embrionalas vai agrinas attistibas laika, tapec
ieglitos datus interpretét ir griiti.

Pelei Barx1 atrasts zaunu loku, saiSu, molaru zobu papillu un kunga siena (Tissier- Seta et al.,
1995; Barlow et al., 1999; Kim et al., 2005). Celularas adh&zijas molekulas un II tipa
kolagéns pastiprina Barxl ekspresiju mezenhimalu S$iinu sakopojumos. Ta nozime
kraniofacialaja attistiba noteikta, izmantojot zebraszivs modeli un konstatéts, ka Barx1 tiek
ekspreséts kranialaja nervu koré un zaunu loku skrimslos. Eksperimentali samazinot Barx1
ekspresiju, novéroja skrimsla audu zudumu Zaunu lokos un mikrognatijas attistibu bez
apoptotiska procesa pastiprinasanas S$iinas. Tas liecina, ka Barxl ir nepiecieSams S$iinu
proliferacija un hondrocitu diferenciacija. Pe&tijjuma tika konstatéta FGF un BMP
signalmolekulu nozime Zaunu loku attistiba un So faktoru ietekme uz Barx1 ekspresiju. FGF ir
nepiecieSams Barx1 géna nepartrauktai ekspresijai Zaunu lokos skrimsla rajonos (Barlow et
al., 1999).

Iesp&jams, Barx1 ekspresiju miisu pétijuma hroniska periodontita grupas smaganu un rievas
epitélija veicindjis ties$i FGF, jo ar iekaisuma gadijuma noris periodontala regeneracija, ko
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stimulé FGF caur saviem receptoriem. Visticamak, ka Barx1 géna nozime pieaugusa cilvéka
audos ir saistita ar ta piedaliSanos Stinas cikla regulacija un S$tinu proliferacija. Tas varétu
izskaidrot Barx1 un FGF mijiedarbibu, nodroSinot periodontalo audu regeneraciju un audu

homeostazi iekaisuma apstaklos.

Nuklearais transcripcijas faktors kappa beta (NF-kB)

Misu pétijuma NF-kB ekspresija smaganu epit€lija gan pacientu, gan kontroles grupa bija
parsteidzo$i vaja un rievas epitélija to vispar nekonstat§jam. Tas liecina par to, ka, lai arT
iekaisums gan pacientu, gan arT nosacitaja kontroles grupa ir klatesoss, darbojas mums
nenoskaidroti kompensatori blok&josi mehanismi, kas pretéji NF-xB, atbild par periodontalo
audu struktiiru, uzbuvi un funkcijam, ar mérki uzturét homeostazi un nomac iekaisuma raditas
izmainas. ST atradne ir pretruna ar datiem, ka tie§i NF-«B ir viens no hroniska iekaisuma
iesaistitajiem transkripcijas faktoriem, kas veicina iekaisuma attistibu, nomacot apoptozi, jo
izstrada dazadus pretapoptotiskus proteinus (Lizzul et al., 2005).

NF-xB aktivaciju, iesp&jams, nomac misu pétijuma analizétad pretiekaisuma citokina
interleikina -10 izteikta ekspresija gan hroniska periodontita, gan kontroles grupa smaganu un
rievas epiteélyja. Ir pieradits, ka §1 citokina izteikta ekspresija iekaisuma skartajos audos
asocigjas ar zemaku slimibas aktivitati (Lappin et al., 2001; Garlet et al., 2004). Literatara gan
Sadu korelaciju starp NF-kB un IL-10 neapliiko, tadel Sis misu atradums vertgjams ka
novators un originals.

NF-kB aktive toll-like receptori, kas liela skaita atrasti uz epitelialo $tnu virsmas (Ren et al.,
2005). Tie ir galvenie receptori bakt€riju atpazisana, jo reagé uz bakterialo produktu
lipopolisaharidiem un bakteriju dezoksiribonukleinskabi. Ari periodontalo bakteriju
izstradatie produkti izsauc toll-like receptoru aktivaciju uz mutes dobuma $tnu un imino $tnu
virsmas un tadgjadi attistas virkne intercelularo signalu (Asai et al., 2001). So receptoru
ietekmes rezultata uz NF-«kB, tiek iedarbinati iekaisuma un imanie procesi, kam seko izteikta
citokinu, hemokinu un dazadu enzimu produkcija periodontita skartajos audos (Bascones et
al., 2005). Aktivétais nuklearais faktors kappa beta ietekmé proinflamatoro génu transkripciju
un tas attiecigi ieslédz genétiskas kontroles mehanismus periodontita attistiba (Huang et al.,
2004). Tadgjadi, ja butu iesp&jams panakt NF-kB darbibas neitralizaciju, varétu samazinat

periodontita genétiskas attistibas risku.
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Nervu augS$anas faktors (NGF)

Hroniska periodontita slimniekiem atradam parliecinoSu nervu augSanas faktora ekspresiju
smaganu epitélija, turpreti pusei kontroles grupas pacientu §1 faktora ekspresiju nenoveroja
nemaz. Pargja kontroles grupas materiala domingja atseviskas NGF pozitivas Stnas redzes
lauka. Statistiska ticamiba apstiprinaja So likumsakaribu, ka tiesi iekaisuma skartajos audos ta
ekspresija ir izteiktaka. Misu pétijuma hroniska periodontita grupa to ekspres€ja epiteliociti
vidgji izteikta daudzuma. Arf literatiira min, ka epiteliociti ir vienas no $tinam, kas izstrada un
atbrivo NGF caur TrK tirozinkinazes receptoriem (Micera et al., 2003, 2004). So augsanas
faktoru ekspresé ari citas Stinas ka fibroblasti, keratinociti, endotélija Siinas, neitrofilie
leikociti, makrofagi, limfociti, tuklas Siinas un ir atklats, ka NGF ir ka vienojoSs faktors starp
Stinam, kas ir iesaistitas audu dziSanas procesa. Paaugstinata NGF ekspresija audos regulé
bricu dziSanu un veicina audu remodelaciju hroniska iekaisuma gadijuma, veicinot
epitelizaciju un saistaudu augSanu (Kawamoto un Matsuda, 2004). Tas liecina, ka nervu
augsanas faktoram piemit epitelialo $inu migracijas un proliferacijas regulatora funkcijas. ST
mitogeéna aktivitate NGF piemit pateicoties tiesai ietekmei uz integrinu produkciju un netieSai
darbibai, veicinot epiteliala augSanas faktora ekspresiju un funkciju audos (D1 Marco et al.,
1993). Bez §1s audu atjaunojosas funkcijas tam piemit ar1 spéciga pretapoptotiska darbiba, ko
tas realiz€ caur nerva augSanas faktora receptoru p75 (Descamps et al., 2001).

Aizvien vairak literattira atrod datus par NGF nozimi briicu dziSana un audu atjaunoS$ana jeb
remodelacija, ko tas veic kopa ar profibrogéniem faktoriem (Desmouliere et al., 1995, 1997).
In vitro un in vivo pétijumi liecina, ka fibroblasti ir vieni no NGF mérka §inam dzisto$u audu
rajonos un, ka fibrotiskos audos ada, plausas un radzené imunohistokimiski atrod NGF un ta
receptorus - TrK tirozinkinazi un nervu augSanas receptoru p75 (Micera et al., 2001). Audu
remodelacija ir dinamisks process audos, kur atrod art granulacijas audu veidosanos.

NGF ekspresija hroniska periodontita grupas paraugos liecina par §1 augSanas faktora nozimi
audu remodelacijas un dziSanas procesos periodontalajos audos. Lai arT miisu pétijuma NGF
ekspresiju slimnieku grupa novérojam epiteliocitu citoplazma, noteikti, ka Sis faktors

koording citu Stunu saskanotu darbibu periodontalajos audos. Tadgjadi pétijuma konstatetas
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fibrotiskas izmainas iekaisuma skartajos smaganu audos korelé ar NGF ekspresiju tajos, jo tas
veicina fibrotisku procesu un granulacijas audu veidoSanos fibroblastu stimulacijas rezultata.

Interesanti, ka viena kontroles grupas smaganu epit€lija parauga konstatéjam NGF ekspresiju
atseviskas neiroendokrinajas siinas, kas epitélija bija izvietotas izkliedus neliela ierobezota
rajona. Tachibana un Nawa (2002) zino, ka $ada veida neiroendokrinas $iinas mutes dobuma
epitelija bazala slani ekspresé dazadus neiroendokrinus markierus un neiropeptidus, kas

nepiecieSami neiralas aktivitates uzturéSanai.

Nervu augsanas faktora receptors p75 (NFGRp75)

Misu pétijuma hroniska periodontita grupa un kontroles grupa NFGRp75 tika ekspreséts tikai
bazala slana S$tinas gan smaganu, gan rievas epitélija. Smaganu epitélija domin&ja izteikta
ekspresija, turpreti rievas epit€lija ta bija variabla no vid&ji daudz NFGRp75 pozitivam §iinam
11dz pat izteikti daudzam redzes lauka.

NFGRp75 ir viens no astoniem TNF o receptoriem, kas ir iesaistiti Stinu diferenciacija,
aug8ana un proliferacija (Nakamura et al., 2007). Fantini et al. (1995) viens no pirmajiem
zinoja par 81 receptora ekspresiju bazala slapa Stinas un to, ka Sis receptors varétu tikt
izmantots ka mutes dobuma glotadas neirokimiskais markieris. Tas tiek uzskatits ar1 par
potencialu keratinocttu cilmes Stinu markieri ne tikai mutes dobuma glotada (Nakamura et al.,
2007), bet ar1 baribas vada glotada (Okumura et al., 2003). Hatakeyama et al. (2007) zinoja
par NFGRp75 izteikto ekspresiju smaganu un rievas epitélija bazala slaga iztilpumos, un
autors apgalvo, ka ST slapa Stinas satur cilmes Siinas, kas nodroSina nepartrauktu smaganu
epitélija atjaunosanos. Ghazidzadeh un Taichman (2005) gada konstatgjis izkaisitu cilmes
§tinu atrasanos gar bazalo membranu. Ari mutes dobuma lichen planus gadijuma novéro
pozitivu NFGRp75 Siinu ekspresiju bazalaja slani, kas liecina par nepartrauktu epitélija
atjaunoSanos un dod iesp&ju kontrolét §1s slimibas gaitu (Hayashi et al., 2008).

Bez §is Stinu saglabaSanas funkcijas, NFGRp75 piemit ar1 spéciga apoptozi izraisoSa sp€ja.
Tas ir viens no §inu naves receptoriem (Aschenasy, 2002). STNFGRp75 funkcija aktivizgjas,
ja tas uz Stinu virsmas tiek ekspreséts viens pats, bez TrK tirozinkinazes receptoru klatbiitnes.
Ja Siina NFGRp75 receptoru ir ekspres€jusi, bet Sis receptors nav izveidojis kompleksus ar

TrK tirozinkinazes receptoriem, konkréta §tina nolemta programmétai Stinas navei. Hayashi et
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al. (2008) pétijuma secinats, ka mutes dobuma lichen planus destruktivo potencialu ierobezo
vienlaiciga uz Stnas virsmas ekspreséto NFGRp75 un TrK tirozinkinazes receptoru klatbiitne.
Miisu analiz€taja materiala izteikta NFGRp75 ekspresija, visticamak, saistita ar regenerativo
potencialu. Ar1 hroniska periodontita gadijuma, neskatoties uz dazadu iekaisuma veicinoSu
citokinu darbibu, kas izsauc smaganu audu remodelaciju, bazala slana S$tnas ir
proliferétspejigas.

Statistisku ticamibu starp pacientu un kontroles grupam neviena no epitélijiem atrast
neizdevas. To varétu skaidrot ar §1 receptora div§jado (proliferativo un tieSi pret&ji
apoptotisko) dabu un darbibu gan veselos smaganu audos, gan hroniska iekaisuma skartos

audos.

Insulina augSanas faktora receptors - | (IGF-IR)

Gan slimnieku, gan kontroles grupas smaganu epit€lija materiala paraugos konstatgjam
variablu IGF-IR ekspresiju (no atseviskam §tinam redzes lauka lidz pat loti daudz pozitivam
strukturam). Rievas epitélija izteiktaku ekspresiju novérojam tiesi pacientiem gadijuma grupa.
Statistiskas atSkiribas netika atrastas ne smaganu, ne rievas epitélija starp pacientu un
kontroles grupam, tomér, iespgjams, ka So variablo ekspresiju var izskaidrot ar citu dazadu
faktoru ietekmi uz periodontu.

Baserga (1999) zino, ka IGF-IR ekspresiju audos ietekmé baziskais fibroblastu augSanas
faktors, kas miisu pétijuma epitelija tika ekspreséts spécigak smaganu epitélija hroniska
periodontita grupas paraugos. Otrkart, So dazado ekspresijas [imeni vél varétu skaidrot ar IGF
pretapoptotisko darbibu, kuru tas veic, ja izveido kompleksus ar IGF-IR (Hernandez-Sanchez
et al.,1997). Ta ka $tnu dzives ciklu un dzivildzi ietekmé arT citi faktori, pieméram, NGF un
ta receptors, IGF-IR ekspresija uz $tinu virsmas varétu biit ierobezojosa, ar mérki regulét Stinu
nomainas atrumu.

Vienam pacientam konstatgjam izteiktu IGF-IR ekspresiju ne tikai uz epiteliocitu virsmas
polimorfo $iinu slani, bet ar1 loti izteiktu uz bazala slana $§tinam un tas, iesp&jams, ir ar merki
ierobezot regenerativo potencialu. Visbeidzot arT hroniska iekaisuma gaita smaganu audos

varétu but variablas IGF-IR ekspresijas iemesls.

Figroblastu augSanas faktors (FGF)
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Vairakiem hroniska periodontita pacientiem smaganu epitélija konstatgjam dazas un vidgji
daudz FGF pozitivas Stnas, turpreti rievas epitélija $1 faktora ekspresija bija loti vaja. Arl
statistiski ticamu atSkiribu nenov€érojam ne smaganu, ne rievas epitélija materiala. Pozitivas
bija Siinu citoplazmas, vietam S$iinu citolemmas un ekspresiju novéroja izteiktak polimorfo
Stinu slani. Ari Takayama et al. (2002) veiktaja pétijuma novéroja FGF ekspresijas
pastiprinasanos smaganu epitélija virziena no raga slana uz bazalo slani. Atskiriba no misu
pétijuma iegitajiem datiem, Takayama un lidzstradnieku pétijuma FGF ckspresija tika
novérota tikai uz Siinu citolemmam. Ir pieradits, ka smaganu epiteliociti pasi neekspresé FGF
mRNS un, ka §is faktors neaktiva stavokli atrodas starpsinu telpa. Sis augSanas faktors
strapStinu telpa ir piestiprindjies pie heparinsulfata proteinglukonata un nodroSina
nepiecieSamo smaganu epiteliocitu homeostazi, diferenciaciju un/vai brucu dziSanu
(Takayama et al., 2002). Heparinsulfata proteoglikans pasargd FGF no degradacijas, tadejadi
laujot tam saglabat biologisko ietekmi. Takayama et al. (2002) smaganu audu materialu
apstradaja ar heparinazi un FGF ekspresija materiala izteikti samazinajas, kas liecina par
heparinsulfata proteoglikana nozimi.

Petijumi pieradijusi, ka, lokali aplicgjot FGF, iesp&ams panakt kaula jaunveidoSanos
aplikacijas vieta un tas ir izradijies efektivs lidzeklis apgriitinatas briicu dziSanas gadijuma.
Arl pétijumos ar beagle suniem un pértikiem lokala FGF aplicéSsana uz eksperimentali
izveidota kaula defekta, uzlabojusi audu dzisanu un periodontalo regeneraciju (Takayama et
al., 2001; Murakami et al., 2003; Serensen et al., 2006). Bitiski, ka $1 lokala FGF uzklasana
briices rajona nav radijusi epitélija ieaugSanu audos, ankilozi vai saknes rezorbciju. Tas
liecina, ka FGF ir svarigs periodontalas regeneracijas veicinatajs un ka tas ietekmé un regulé
smaganu epitélija Stinu funkcijas.

FGF atradne miisu pétitaja smaganu audu materiala liecina, ka arf izteikta iekaisuma gadijuma

hroniska periodontita pacientiem novéro periodontalo audu regeneraciju.

Intercelulara adhézijas molekula -1 (ICAM-1)

ST intercercelularas adhézijas molekula miisu pétijuma smaganu epitélija materiala hroniska
periodontita audos tika ekspreséta izteikti daudz. Ari Nakayamada et al. (2003) zino, ka
ICAM-1 sastopamibas biezums ir nozimigi paaugstinats iekaisuma rajonos. Ta ekspresiju

iekaisuma rajonos veicina dazadi patogéni mikroorganismi, kas hroniska periodontita
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gadijuma procentuali augsta ltmeni sastopami gan periodontalas kabatas, gan ar1 smaganu
audos (Huang et al., 1996). ICAM-1 uzdevums ir rekrutét neitrofilos leikocitus uz ickaisuma
rajonu, lai varétu uzsakt aktivu, imunologisku atbildi pret bakterialo kairindgjumu un ta
izsauktajam izmainam audos.

So likumsakaribu arf misu pétijuma apstiprina statistiska ticamiba, ko novérojam smaganu
epitelija. Lai ar1 ICAM-1 ekspresiju konstatéjam arT rievas epitélija, toméer statistiski ticamus
rezultatus starp pacientu un kontroles grupam neieguvam, acimredzot izteiktas Stinu izkliedes
rezultata. Butiski, ka ICAM-1 ekspresija kontroles grupas materiala liecina par ickaisuma

esamibu periodonta ari $aja grupa, kas vertéjams ka jauns un originals pieradijums.

Interleikins - 10 (1L-10)

Miisu pétijuma konstatgjam parliecino$i izteiktu un statistiski ticamu IL-10 ekspresiju
hroniska periodontita pacientu smaganu epitélija salidzinot ar kontroles grupu.

Hroniska periodontita gadijuma tiek izstradati tadi citokini ka IL-1, prostaglandins E2 (PGE-
2) un IL-10. Interleikins-1 un prostaglandins E2 rada labvéliga vidi Langerhansa $tnu jeb
antigénprezentgjoSo Siinu nobrieSanai, kas veélak migré uz limfoidajiem organiem un aktivé T
limfocitus (Banchereau un Steinman, 1998). IL-10, tieSi pret€ji nomac, So Stinu migraciju,
piedalas imunosupresija un veicina Langerhansa $tinu parveidoSanos makrofagos (lwasaki un
Kelsall, 1999). Tadgjadi izteikto IL-10 ekspresiju hroniska periodontita pacientu grupa varam
1zskaidrot ar organisma sp€ju §1s slimibas attistibu ierobezot. Ir pieradits, ka §1 pretiekaisuma
citokina izteikta ekspresija periodontita skartajos audos asoci€jas ar zemaku slimibas
aktivitati (Lappin et al., 2001; Garlet et al., 2004).

Interesanti, ka Stnapvalki izteiktak bija iekrasoti ties$i bazala slana $tinam, kas norada uz
iekaisuma Siinu migracijas blok&Sanu bazala virziena, tadgjadi ierobeZojot iekaisuma
progresiju. Ar1 palielinata IL-10 ekspresija kontroles grupas materiala gan smaganu, gan
rievas epitélija liecina par esosa iekaisuma smaguma pakapi smaganu audos. Misuprat, tiesi

IL-10 vertejams ka iekaisuma klatbiitni apliecino$s faktors smaganu audos.

B defensini

Smaganu epitélija noveérojam B defensina ekspresiju gan kontroles, gan hroniska periodontita

grupa un izteiktaka ta bija pacientiem. ST at3kiriba gan nav statistiski ticama acimredzot lielas
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pozitivo Stnu izkliedes del. Tomér rievas epit€lija  defensina ekspresija tika konstatéta abu
grupu paraugos, iegiistot statistiski atSkirigus rezultatus. Dale et al. (2001) apstiprina §i
defensina ekspresiju gan smaganu, gan rievas epitélija. Arl citos organos ka ada, traheja,
kungi atrasti  defensini (Mathew et al., 1999). Epitelialas $unas  defensini tick atbrivoti
mikroorganismu iedarbibas rezultata. Defensini darbojas ka hemokini un signalmolekulas, jo
atbild uz antigénspecifisko Stinu kairinajumu. To ekspresijas limenis varié atkariba no
bakt€riju un proinflamatoro citokinu daudzuma (Bowdish et al., 2005).

Interesanti, ka miisu petijuma 3 defensins tika ekspreséts ne tikai epiteliocitu citoplazma, bet
arT uz Sunu virsmas. Dale et al. (2001) konstatéja B defensinu ekspresiju diferencétas
polimorfa slana Stinas. Matsuzaka et al. (2006) pétijuma noteica [ defensina ekspresiju
dazados epitélija slanos un iegiitos rezultatus salidzinaja ar pacienta vecumu. Interesanti, ka
vecakiem cilvékiem [ defensina ekspresija noverojama izteiktak virsgja epitélija slani, bet
jaunakiem polimorfo $iinu slani. To skaidroja ar to, ka vecakiem cilvékiem atseviskas virsgja
slana $tinas jau uzrada keratinizacijas pazimes, epit€lija Siinu nomaina norisinas Iénak un
noveéro metaboliskus traucgjumus proteina diferenciacija. Misu pétijuma noverojam izteiku
defensina ekspresiju tiesi polimorfo un virs€jo Stinu slani, kas, iespgams, saistita ar izteiktu
antimikroba peptida sint€zes stimulaciju iekaisuma apstaklos un intraepitelialas infiltracijas
del.

Apoptoze

Apoptoze bija noverojama hroniska periodontita un kontroles pacientu smaganu un rievas
epitelija ar tendenci biit izteiktakai tieSi hroniska periodontita pacientiem. Atradam, ka
apoptozes process izteiktak norisinas smaganu epitélija, kur apoptotisko Stinu vid&jais skaits ir
lielaks. Apoptozes process norit dabigi, kad diferencétas Stinas nonakusas epité€lija virspus€ un
Stnu dzives cikls tuvojas nosléegumam. Tomeér viena kontroles pacienta parauga konstatgjam
pereklveidigu apoptozes procesu tuvak bazalajai membranai un hromatina perinuklearu
kondensacija apoptotiskajas Stnas bija loti izteikta. Interesanti, ka viena hroniska periodontita
grupas parauga apoptozi nevargjam atrast. Tas liecina par apoptotiska procesa ierobezojumu
laika un, lai ar1 tas skar audus vienmeér, ir brizi, kad tas noris straujak ka atbilde kadam
izteiktam stimulétajfaktoram. Ar1 apoptotiska procesa intensitate dazadam S§tnam vari€ja

viena parauga robezas, ko izskaidro fakts, ka daudzas Siinas vienlaicigi iziet apoptotisko
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procesu, bet dazados laika intervalos. Sie dati ir pretruna dazu autoru mingto, ka apoptozes
process noveérojams vien dazas stundas (De Martinis et al., 2007), bet, iesp&jams, tas atkarigs
no audu veselibas stavokla. Jarnbring et al. (2002) veiktaja pétijuma vairak apoptotisko $tnu
tika atrasts tieSi smaganu epit€lija, salidzinot ar rievas epitéliju gan hroniska periodontita, gan
kontroles grupas pacientiem. Tikai visapikalakaja rievas epitélija dala, kur tas robezojas ar
saistepitéliju, apoptotisko $tinu skaits parsniedza proliferativo Siinu daudzumu pacientiem ar
hroniska periodontita diagnozi. Vél $aja pétijuma konstatéja, ka no visam bazala slana $inam
smaganu un rievas epitélija, proliferét sp&jigi bija tikai 5-12% keratinocitu. Koulouri et al.
(1999) un Sawa et al. (1999) zino, ka apoptoze ir dabiga paradiba iekaisusos periodontalajos
audos, jo ta ir iesaistita iekaisuma procesa un ir atrodama pozitiva korelacija smaganu audu
destrukcijas smaguma pakapei ar apototisko Stinu daudzumu. Apoptozi izsauc organisma
aizsardzibas mehanismi, ka arT mikrobialie faktori (Peter et al., 1997; Gamonal et al., 2001).
Tadgjadi iegutie apoptozes raditaji liecina par smaganu un rievas epitélija aktivu sp&ju reagét
uz bakteriala aplikuma izsaukto iekaisumu, kas kopuma nodroSina audu homeostazi.
Iesp&jams, smaganu epitélijs, kas vairak reagé uz tieSu antigéndaribu, atrak sak arT atbildes
reakciju, bet rievas epitélijs, kura ir biitiska antenalo mazdiferencéto Siinu rezerve, tik atri

programmetai Stinu navei nepaklaujas.
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7. Secinajumi

1. Vecuma grupa 35-44 gadi vesels periodonts ir tikai 13,9% izmekl&to, kas liecina par
vajajiem periodonta veselibas raditajiem, jo periodontalas kabatas, ka arT piestiprinajuma
limena zudums ir galvena atradne $aja vecuma grupa.

2. Latvijas populacija vecuma grupa 65-74 gadi salidzinot ar 35-44 gadu vecumu, periodonta
veseliba pasliktinas, sekstantu skaits ar smaganu asinosanu, zobakmeni un periodontalajam
kabatam samazinas, ka arT piestiprinajuma zudums noverojams retak, jo atrod daudz vairak
zaud&tu zobu.

3. Lielakajai Latvijas populacijas pétitajai dalai iekaisums smaganu audos ir persistgjoss, kas
ir gaidita, originala un biitiska atradne. To apstiprina ari izteikta ICAM atradne smaganu un
rievas epitélija hroniska periodontita grupa, kas liecina par organisma aktivo atbildes
reakciju uz bakteridlas dabas kairinajumu, veicinot iekaisuma Stinu hemotaksi uz
iekaisuSiem audiem. Hroniska periodontita smaganu audu materials uzrada visas audu
ickaisumam raksturigas morfologiskas pazimes, ka bazalo Stnu hiperplaziju, audu
infiltraciju ar iekaisuma $iinam un saistaudu remodelaciju (fibrozi).

4.Hroniska periodontita grupa novero izteiktu Barx1 ekspresiju smaganu epitélija un dazas
Stnas rievas epitelija, ka ar1 variablu FGF ekspresiju abos epitélijos, kas liecina par
iespgjamo fibroblastu augSanas faktora Barxl ekspresijas stimulaciju, nodroSinot
periodontalo audu regeneraciju un audu homeostazi ickaisuma apstaklos, piedaloties §tinu
cikla regulacija un $iinu proliferacija.

5. Variabla Shh ekspresija gan smaganu, gan rievas epitélija hroniska periodontita pacientiem
saistama ar S§1 géna literatiira aprakstito sp&ju regulét Sunu ciklu un, iesp&jams, ari ar
neviendabigo audu regeneraciju iekaisuma apstaklos, ka ari v€l citam nezinamam
funkcijam.

6. NF-kB parsteidzosi vaja ekspresija smaganu un rievas epitélija un subepitélija, skatoties uz

persistgjoso iekaisumu, liecina par kadu vél nenoskaidrotu §1 iekaisuma markiera blok&joso
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mehanismu, kas prasa talaku izp@ti un, iesp€ams, saistas ar izteiktu interleikina-10

ekspresiju.

7. Hroniska periodontita grupa smaganu un rievas epit€lija ir augsts apoptotisko Stinu skaits,
kas liecina par abu epitéliju aktivu sp&ju reagét uz bakteriala aplikuma izsaukto ickaisumu,
iesp&jams kompensgjot fibrozes raSanos. Tomer nervu augSanas faktora ekspresija hroniska
periodontita pacientu smaganu epitélija liecina par nosacitu apoptozes blokesanu paral€li §1
augSanas faktora nozimei audu dziSanas procesa.

8. Interleikina-10 ekspresija smaganu epit€lija bazala slana Siinapvalkos liecina par $1 citokina
aktivu, lokalu iekaisuma S$tnu ierobezojoSu un imunosupresgjosu darbibu periodontalajos
audos, blokgjot ickaisuma Stinu migraciju caur bazalo slani.

9. IGF-IR ekspresija uz $tinu virsmas hroniska periodontita grupa ir vaja, kas liecina, ka ta
pretapoptotisko darbibu ierobezo citi faktori, piemé&ram, NGF un ta receptors. Hroniska
iekaisuma smaguma pakape smaganu audos, iesp&jams, saistas ar dazado IGF-IR
ekspresiju, kas korel&ja ar NF-xB un FGF raditajiem.

10. B defensina ekspresija galvenokart epit€lija virsg€jos slanos liecina par izteiktu
antimikroba peptida sintézes stimulaciju iekaisuma apstaklos hroniska periodontita
pacientiem.

11. Hroniska periodontita pacientiem smaganu epiteliju raksturo loti izteikta ICAM-1
atradne, izteikta Barx1 géna, IL-10, B defensina un NGFR ekspresija, ka ari vid&ji daudz
NGF un tikai dazas Shh géna un FGF pozitivas Stinas. Kopuma tas liecina par visuma
nelielu génu ekspresiju, savdabigu iekaisuma norisi ar galveno citokinu apregulaciju, bet
NF-kB nomakumu, izteiktu antimikrobo aktivitati, inervaciju stimul&joSo augSanas faktoru
ekspresiju, bet saistaudus stimul&joSo augSanas faktoru nomakumu. Izteikta apoptoze
smaganu epit€lija liecina par atru atbildes reakciju, aizsargajot epitéliju no iekaisuma
attistibas. Svarigakie markieri: Shh, Barx1, Shh, NGF, IGF-IR, FGF.

12. Hroniska periodontita pacientiem rievas epitélija ir loti izteikta 1L-10 ekspresija, izteikta

B defensina atradne, vidéja NGFR un ICAM-1 ekspresija, ka arT dazas Barx1l un IGF-IR
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pozitivas Stnas. Intensivi izstradajot augstakminéto antimikrobialo peptidu un
pretickaisuma citokinus, rievas epitélijs galvenokart aizsargd zemakesoSos saistaudus no
aplikuma izsaukta iekaisuma, ierobezojot iekaisuma progreséSanu aiz bazalas membranas,
uz ko norada ar1 samazinatie augSanas faktori. Apoptozes raditaji, salidzinot ar smaganu
epiteliju, ir vajaki, kas liecina, ka rievas epit€lijs tik atri programmétai $tinu navei
nepaklaujas. Svarigakie markieri: Shh, ICAM-1, IL-10, B defensins.
Kopsavilkums
2005. gada Latvija veiktais petijums apstiprina, ka periodonta veseliba vecuma grupa 65-74
gadi, salidzinot ar 35-44 gadu vecuma grupu, pasliktinas. Izmekleto sekstantu skaits ar
smaganu asino$anu, zobakmeni un periodontalajam kabatam, ka ar7 piestiprinajuma zudumu
ir mazaks, jo procentuali novéro daudz vairak zaud&tu zobu 65- 74 gadu vecuma grupa.
Esam konstatgjusi, ka smaganu audiem ir raksturigs relativs iekaisuma stavoklis, kur doming
iekaisuma procesi un tie acimredzot saistas ar izmainam faktoru ekspresija. Smaganu epitelija
hroniska periodontita pacientiem doming loti izteikta ICAM-1 un izteikta Barx1 géna, 1L-10,
B defensina un NGFR atradne, turpreti rievas epitélija loti izteikti tika ekspreséts tikai 1L-10
un izteikti B defensins. Tas liecina, ka smaganu epitélijs ne tikai aktivi reagé uz bakteriala
kairinadjuma izsauktam izmainam, bet ari spécigi cinas ar iekaisuma raditajam sekam visa
epitélija biezuma, nodrosinot audu regeneraciju pat izteikta iekaisuma apstaklos, turpreti
rievas epitélijs galvenokart aizsarga zemakesoSos saistaudus no aplikuma izsaukta iekaisuma,
izstradajot augstakmin€to antimikrobialo peptidu un pretiekaisuma citokinu, kas cenSas
ierobezot iekaisuma progresiju aiz bazalas membranas. Datu korelacija konstatéta netika, kaut
gan atseviSkos gadijumos tika atrasta dazu faktoru iesp&jama savstarp&ja mijiedarbiba.
Misuprat, parsteidzoSi vajajai vai pat neesoSajai transkripcijas faktora NF-xB ekspresijai
smaganu un rievas epitélija, ir tendence biit saistitai ar izteikto pretiekaisuma citokina IL-10
ekspresiju, ka arT Barx1 géna izteikta atradne hroniska periodontita pacientu smaganu epitélija
materiala, saistama ar FGF ekspresiju, tadéjadi nodroSinot audu regeneraciju iekaisuma
apstaklos. So korelaciju statistisko trikumu var skaidrot ar smaganu un rievas epitéliju
pietickos$i tuvo novietojumu un §1 morfologisko parmainu atbilde abu epitéliju grupas ir

diezgan viendabiga. Savukart, originali ir dati par Shh, kura ekspresija hroniska periodontita
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pacientiem biitiski samazinas, patlaban ir gruti skaidrojama un prasa talaku padzilinatu par So

geénu pétijumu.

10. Darba novitate

1. Pirmo reizi Latvijas iedzivotajiem noteikts periodontala piestiprinajuma zudums un zaudéto
zobu skaits.

2. Pirmo reizi Latvija noteiktas g€nu, augSanas un transkripcijas faktoru, citokinu, $tnas
adh&zijas molekulu, antimikrobo peptidu un apoptozes procesa kvantitativas un kvalitativas

izmainas smaganu un rievas epitélija hroniska periodontita pacientiem.
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1. att€ls. Kontroles pacienta smaganu un rievas epitélijs ar nelielu iekaisuma $tinu infiltraciju

subepitélija. Hematoksilins un eozins, x 100.

2. attéls. Limfocttu klatbiitne kontroles pacienta rievas epitélija. Hematoksilins un eozins, x
200.
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3. attels. Iekaisuma Sunu infiltrats kontroles pacienta subepitélija aiz kolagéno Skiedru

kalisSiem. Hematoksilins un eozins, x 100.

4. att€ls. Smaganu epitélija bazalo Stnu proliferacija saistaudos kontroles pacientam.

Hematoksilins un eozins, x 100.
oc"yr
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5. attels. Rievas epitelija augse€ja slana Siinu vakuolizacija kontroles pacientam. Hematoksilins

un eozins, x 250.

6. attels. Bagatiga iekaisuma S$iinu infiltracija saistaudos hroniska periodontita pacientam.

Hematoksilins un eozins, x 250.
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7. attels. Izteikts iekaisuma S$iinu, tostarp epitelialo S$tinu infiltrats saistaudos hroniska

periodontita pacientam. Hematoksilins un eozins, x 250.

250.
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9. attels. Atseviski limfoctti smaganu epitélija hroniska periodontita pacientam. Hematoksilins

un eozins, x 200.

10. attels. Smaganu un rievas epitélija bazalo Sinu hiperplazija hroniska periodontita

pacientam. Hematoksilins un eozins, x 200.
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11. attels. Bazalo Siinu vakuolizacija rievas epit€lija hroniska periodontita pacientam.

Hematoksilins un eozins, x 200.

12. attéls. Izteikta Sonic hedgehog geéna (Shh) ekspresija smaganu epit€lija, galvenokart
epiteliocitu citoplazma hroniska periodontita pacientam. Shh IMH, x 200.
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13. attels. Vidgja, pereklveidiga Sonic hedgehog géna ekspresija epiteliocttu citoplazma ap

14. attels. Videja Sonic hedhehog géna ekspresija kontroles pacientu epiteliocitu kodolos un

citoplazma. Shh IMH, x 250.
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15. attels. Izteikta Sonic hedhehog géna ekspresija kontroles pacientam hiperplaz&ta smaganu

epitelija. Shh IMH, x 200.

L33 g ‘

16. attéls. Bar homebox 1 géna (Barx1) izteikta ekspresija hroniska periodontita pacientam

hiperplaz&ta smaganu epitélija §tinu citoplazma. Barx1 IMH, x 250.
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17. attels. Bar homebox 1 gé€na ekspresija epitélija polimorfajas §tinas hroniska periodontita

pacientam. Barx1 IMH, x 250.

18. attéls. Bar homebox 1 gena ekspresija atseviSskos makrofagos un limfocitos hroniska

periodontita pacientam. Barx1 IMH, x 400.
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19. attels. Bar homebox 1 géna ekspresija peréklveidigi vidgji daudz epiteliocttu citoplazma

rievas epitélija hroniska periodontita pacientam. Barx1 IMH, x 400.

20. att€ls. Bar homebox 1 gena izteikta ekspresija smaganu epitelija polimorfo Siinu

citoplazma kontroles pacientam. Barx1 IMH, x 250.
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21. attéls. Muscle segment homebox 2 géna (Msx2) ekspresija smaganu un rievas epitélija
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23. attels. Muscle segment homebox 2 géna ekspresija rievas epitélija hroniska periodontita

pacientam. Msx2 IMH, x 200.

24. attels. Muscle segment homebox 2 géna ekspresija daudziem smaganu epiteliocitiem

lkos. Msx2 IMH, x 200.

a arl Stnapva

kontroles pacientam peréklveidigi citoplazma, k
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25. attels. Nukleara faktora kappa beta (NF-xB) ekspresija smaganu epitelija un dazu
makrofagu kodolos hroniska periodontita pacientam. NF-kB IMH, x 400.

26. attels. Nukleara faktora kappa beta lokala ekspresija smaganu epitélija un atsevisku

makrofagu kodolos hroniska periodontita pacientam. NF-kB IMH, x 400.
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27. attels. Vidgji daudz nervu augsanas faktora (NGF) Siinas polimorfo §tinu slani hroniska

periodontita pacientam. NGF IMH, x 250.

28. attéls. Nervu augSanas faktora ekspresija atseviSkas neironedokrinajas $tnas smaganu

epitelija kontroles pacientam. NGF IMH, x 400.
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29. attels. Bagatiga nervu augSanas faktora receptora (NGFR) ekspresija hroniska periodontita

pacienta visas bazala slana siinas. NGFR IMH, x 250.

30. attels. Izteikta nervu augSanas faktora receptora (NGFR) ekspresija smaganu epitélija

kontroles pacientu bazala slana stnas. NGFR IMH, x 200.
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31. att€ls. Bagatiga nervu augSanas faktora receptora (NGFR) ekspresija rievas epitélija

32. attels. Insulina augSanas faktora receptora (IGF-IR) loti izteikta ekspresija smaganu

epitélija bazala un polimorfa slana epiteliocitu citolemmas hroniska periodontita pacientam.

IGF-IR IMH, x 250.
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33. attéls. Insulina augSanas faktora receptora izteikta ekspresija smaganu epitélija dzelonaina
slana Stnu citolemmas, loti izteikta bazala slana Stnu citolemmas hroniska periodontita

pacientam. IGF-IR IMH, x 250.

34. attels. Insulina augSanas faktora receptora ekspresija smaganu epitelija bazalo Stnu slant

hroniska periodontita pacientam. IGF-IR IMH, x 250.
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35. attels. Insulina augSanas faktora receptora bagatiga ekspresija smaganu epitélija Stnu

citolemmas kontroles pacientam. IGF-IR IMH, x 250.

36. attels. Insulina augSanas faktora receptora peréklveida ekspresija smaganu epit€lija

Stunapvalkos kontroles pacientam. IGF-IR IMH, x 250.

130



37. attéls. Insulina augSanas faktora receptora peréklveidiga ekspresija rievas epitélija Stinu

38. attels. Fibroblasta augSanas faktors (FGF) vidgji daudz smaganu epitélija Stinas hroniska

periodontita pacientam. FGH IMH, x 250.
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39. attels. Fibroblastu augSanas faktora pozitivas videji daudz rievas epitélija Siinas hroniska

periodontita pacientam. FGH IMH, x 250.

S

40. attels. Fibroblastu augSanas faktora ekspresija smaganu epit€lija vidgji daudz Siinas

kontroles pacientam. FGH IMH, x 250.
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41. attels. Bagatiga intercelularas adhézijas molekulas - 1 (ICAM-1) ekspresija daudzu

smaganu epitélija Stinu Stinapvalkos hroniska periodontita pacientam. ICAM-1 IMH, x 200.

42. attels. Intercelularas adh&zijas molekulas - 1 bagatiga ekspresija lokali smaganu epitélija

hroniska periodontita pacientam. ICAM-1 IMH, x 200.
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43. attels. Intercelularas adhézijas molekulas - 1 bagatiga ekspresija kontroles pacientam.

ICAM-1 IMH, x 250.
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44. attels. Intercelularas adh&zijas molekulas - 1 bagatiga ekspresija kontroles pacientam.

ICAM-1 IMH, x 200.
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45. attels. Interleikina - 10 (IL-10) ekspresija hroniska periodontita pacientam smaganu un
rievas epitelija. Bagatiga bazala slana Stinapvalku pozitivitate rievas epitélija. IL-10 IMH, x
200

46. attels. Interleikina - 10 ekspresija hroniska periodontita pacientu bazala slana citolemmas.

IL-10 IMH, x 200.
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47. attels. Interleikina - 10 bagatiga ekspresija kontroles pacientu bazala slana $tinas. IL-10

IMH, x 250.
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49. attels. Bagatiga B defensina ekspresija gan smaganu, gan rievas epitélija kontroles grupas

pacienta materiala. § defensina IMH, x 100.

50. att€ls. Bagatiga B defensina ekspresija kontroles pacientu smaganu epitélija. B defensina

IMH, x 250.
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51. attels. Vidgji daudz apoptotiski smaganu epiteliociti hroniska periodontita pacientam.

TUNEL, x 200.

52. attels. Dazadas intensitates videji daudz TUNEL pozitivas Stinas smaganu epitelija

hroniska periodontita pacientam. TUNEL, x 250.
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53. attéls. Totala apoptoze hroniska periodontita pacientam smaganu epitélija. TUNEL, x 400.
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