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NIVELUL IMUNOGLOBULINELOR iN FLUIDUL ORAL
SI SERUL SANGUIN LA COPIII CU MALADII SEVERE
ALE SISTEMULUI NERVOS CENTRAL

Rezumat

Obiectivul lucririi: aprecierea nivelului imunoglobulinelor in fluidul oral
si serul sanguin si evidentierea influentei acestora asupra afectarii prin caria
dentard la copiii cu maladii severe ale sistemului nervos central (SNC). Ma-
teriale si metode: pentru evaluarea gradului de afectare prin caria dentara au
fost examinati clinic 1272 copii cu vérste cuprinse intre 1 si 18 ani. In lotul de
cercetare (L,) au fost inclusi 636 de copii cu maladii severe ale SNC asociate cu
intarzierea dezvoltarii mintale: paralizie cerebrald infantila, epilepsie, sindrom
convulsiv, sindromul Down s.a, iar 636 de copii conditional sandtosi au format
lotul martor (L ). Au fost calculati indicii de prevalenta a cariei dentare (IP) si
indicii de experienta carioasa: co, COA si COA+co. Nivelul imunoglobulinelor
in fluidul oral si serul sanguin a fost determinat prin metoda de analiza imu-
noenzimaticé cu utilizarea reactivelor firmei Vectior-Best (Rusia). Rezultate: la
copiii cu deficiente mintale s-a depistat reducerea semnificativa a concentratiei
IgA, IgG, IgM serice si a sIgA, IgA, IgG in fluidul oral, fiind in relatie inversa cu
numarul tulpinilor Streptococcus mutans in biofilmul dentar si indicii de experi-
enta carioasd. Scaderea concentratiei imunoglobulinelor in fluidul oral si serul
sanguin a fost influentata de frecventa crizelor epileptice si durata tratamentului
anticonvulsivant. Concluzii: sciderea semnificativéd a nivelului imunoglobuli-
nelor in fluidul oral si serul sanguin depistatd la copiii cu maladii severe ale
SNC constituie unul din factorii importanti de risc carios si un indicator nefa-
vorabil de evolutie agresivé a cariei dentare, fapt necesar de luat in considerare
la planificarea masurilor cariopreventive individualizate.

Cuvinte cheie: imunoglobuline, caria dentard, maladii severe SNC.

Summary
LEVEL OF IMMUNOGLOBULINS IN THE ORAL FLUID AND BLOOD
SERUM OF CHILDREN WITH SEVERE DISEASES OF THE CENTRAL
NERVOUS SYSTEM

Objective: To assess the level of immunoglobulins in oral fluid and blood
serum and to highlight their influence on dental caries development in children
with severe diseases of the central nervous system (CNS). Materials and Me-
thods: to assess the degree of dental caries development there were clinically
examined 1272 children aged between 1 and 18 years. The research group (L,)
included 636 children with severe diseases of the CNS associated with delayed
mental development: cerebral palsy, epilepsy, convulsive syndrome, Down's
syndrome, etc; and 636 conditionally healthy children formed the control gro-
up (L ). There were calculated indices of prevalence of dental caries (IP) and
indices of carious experience: df, DMFT and DMFT+df. The level of immuno-
globulins in oral fluid and blood serum were determined by the enzyme immu-
noassay method using the reagents of Vectior-Best company (Russia). Results:
A significant decrease of the concentration of IgA, IgG, serum IgM and sIgA,
IgA, IgG in oral fluid was found in children with severe diseases of the CNS, it
being inversely related to the number of Streptococcus mutans strains in dental
biofilm and indices of carious experience. The decrease in the concentration of
immunoglobulins in oral fluid and blood serum was influenced by the frequen-
cy of epileptic seizures and duration of anticonvulsant therapy. Conclusions:
The significant decrease in the level of immunoglobulins in oral fluid and blood
serum detected in children with severe diseases of the CNS is one of the im-
portant risk factors in dental caries and an unfavorable indicator of aggressive
evolution of dental caries. Therefore, this fact has to be taken into account when
planning individualized cariopreventive measures.

Key words: immunoglobulins, dental caries, severe diseases of the CNS, men-
tal deficiencies.




Introducere

Caria dentard este cea mai frecventd boald in po-
pulatia umana [1-4], totodata, mecanismul prin care
unele persoane raman libere de carii prezinta interes
pentru cercetétorii in domeniu [1]. Conform viziuni-
lor actuale, caria dentard este o boald multifactoriald
si este asociatd cu prezenta microorganismelor cari-
ogene si smaltul dentar susceptibil, precum si dura-
ta expunerii acestuia la actiunea factorilor cariogeni
[3-7]. Streptococcus mutans este considerat agentul
cauzal al bolii carioase [1-4, 7] si mai multe studii au
aratat o asociere dintre gradul de carioactivitate si
numarul de Streptococcus mutans depistat in saliva si
biofilmul dentar [7-9].

Rolul factorilor imunologici in patogenia cariei
dentare a fost mentionat de un numér mare de autori
[7-18]. In boala carioasd, raspunsul organismului-
gazda se realizeazd prin apararea nespecificd, specifi-
cd silocal secretorie. Factorii imuni ai salivei sunt pre-
zentati in mare mésurd de imunoglobulina A (IgA) si
intr-o cantitate mai micd de IgG, IgM si IgE, iar in
serul sanguin se depisteaza 5 clase de imunoglobuli-
ne: IgG, IgM, IgA, IgD si IgE [9-11, 18].

Componentele imunologice active ale salivei in-
fluenteaza esential evolutia cariei dentare prin pre-
zenta imunoglobulinei A secretorii (sIgA). Moleculele
de IgA din saliva mixta sunt in proportie de 80-90%
de tip secretor, produse de plasmocitele din glandele
salivare. Circa 10% din moleculele de IgA provin din
sange si ajung in cavitatea orald prin intermediul li-
chidului gingival [18].

La persoanele carioreceptive s-a depistat un nivel
semnificativ mai scazut al sIgA in salivd comparativ
cu cele carioimune [19-21]. Contrar acestei opinii,
AraeBa H. A, 2010, a observat majorarea produce-
rii sIgA la copiii cu carii multiple, indicind o reac-
tie protectoare-adaptiva la prezenta biofilmului oral
[22]. La persoanele carioimune prevenirea colonizarii
smaltului de microorganismele cariogene se produce
prin modificarea selectivd a compozitiei peliculei do-
bandite, in care predomina IgA secretorie, mucinele,
antigenele de grup sanguin si enzimele bacteriene.
Imunoglobulinele asigurd apararea antibacteriana
prin: aglutinarea bacteriilor, neutralizarea enzimelor,
toxinelor bacteriene si virale. Activitatea de aglutinare
a IgA secretorii este remarcabild in cazul conjugarii ei
cu mucinele. Eficienta acestui mecanism este dovedi-
ta prin frecventa mica a cariilor pe suprafetele expuse
ale dintilor, unde sIgA au acces facil, spre deosebire
de zonele unde sIgA patrund cu dificultate, cum sunt
suprafetele proximale, fisurile sau zonele de colet, care
sunt mult mai frecvent afectate de carii [9, 13, 19-21,
23].

Majoritatea cercetatorilor explicd proprietatile
antiadezive ale sIgA prin efectele sale antibacteriene,
care se rezumd la prevenirea fixarii bacteriilor si for-
marea unui strat protector antibacterian la suprafata
mucoasei orale [6, 18-21, 24]. Legarea sIgA de adezi-
nele bacteriene, poate reduce incarcarea negativd de
suprafatd si hidrofobicitatea bacteriana, astfel limi-

tind potentialul pentru interactiunile ionice si hi-
drofobice intre bacterii si receptorii gazdei. sIgA are
abilitatea de a inactiva produse bacteriene: enzimele
(probabil prin blocarea legérii lor la substrate sau prin
destabilizarea complexului enzima-substrat) si toxi-
nele (neutralizarea toxinelor prin blocarea legdrii lor,
la receptorii celulari) [6, 19, 21, 23]. Abilitatea scizuta
a sIgA de a activa sistemul Complement si de a opso-
niza bacteriile (pregatirea pentru fagocitoza) poate li-
mita reactiile inflamatorii locale si leziunile mucosale
tisulare [6, 18].

Proprietitile deosebite ale sIgA fata de alte clase de
imunoglobuline, se datoreaza stucturii acesteea care
conferi o protectie mai buna la nivelul mucoasei trac-
tului digestiv:

« structura glicozilatd a piesei secretorii oferd
sIgA protectie fatd de actiunea proteolitica a
enzimelor bacteriene si a hidrolazelor digesti-
ve,

o forma dimericd asigurd sIgA posibilitatea de
aglutinare a bacteriilor si creste afinitatea IgA
pentru antigene [6, 18, 21, 23].

sIgA are actiune sinergica si cu alte mecanisme de
apdrare: activitatea sistemului lacto-peroxidaza impo-
triva Streptococcus mutans si activitatea mucinelor. De
exemplu: legarea sIgA poate induce caracterul muco-
filic al bacteriilor, ceea ce faciliteazd indepartarea lor
de pe mucoasa prin regenerarea continua a stratului
mucos, mai mult, mucina salivara cu greutate mole-
culard micd (MG2) poate participa prin interactiuni
necovalente cu sIgA [6, 24].

Procesele inflamatorii acute si cronice din cavita-
tea orald se caracterizeaza prin reducerea continutului
de sIgA in salivd. Deficitul de sIgA in secretii condi-
tioneazd predispozitia la procese inflamatorii repeta-
bile, prin urmare, determinarea concentratiei sIgA in
salivd este un test important care caracterizeaza starea
imunitatii locale a cavitatii bucale [6, 18, 19].

Nivelul imunoglobulinelor IgA, IgG, IgM si IgE in
saliva si a celor serice la copiii carioreceptivi si liberi
de carii au fost mai putin studiate. Astfel, functiile IgA
serice nu sunt bine precizate, datorita dificultitilor de
purificare. Rolul sdu cel mai important ar fi acela de
a indeparta cantitdtile mici de antigene, provenite din
alimente sau antigenele solubile ale microorganisme-
lor, absorbite in circulatia generald. Eliminarea tim-
purie impiedica accesul acestor antigene la celulele
sistemului imunitar si stopeaza declansarea unui ras-
puns imun de amploare, care ar devia fortele de apa-
rare a organismului, de la functia sa esentiald, aceea a
protectiei antiinfectioase [18, 25-28]. IgG sunt pro-
duse in cursul unui contact cu antigenul, contact care
se prelungeste, sau in cursul unui al doilea contact
al organismului cu un antigen. Acesta este raspun-
sul-memorie, principiul in baza cdruia functioneazi
imunitatea dobanditd si vaccinurile. IgM sunt imu-
noglobulinele secretate in cursul primului contact al
organismului cu un antigen [18, 28].

Ca in orice boald infectioasd, organismul-gazda
produce anticorpi fatd de agentul bacterian, respec-
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tiv Streptococcus mutans. Astfel, consecinta a activarii
limfocitelor B prin antigenele solubile circulante, are
loc producerea de anticorpi serici. Aceste imunoglo-
buline pot fi transportate in saliva prin difuziunea la
nivelul capilarelor corionului mucoasei orale si flui-
dul sulcular. IgG specifice opsonizeazi Streptococcus
mutans si favorizeazd fagocitoza germenilor de catre
neutrofile si celulele macrofage (MF), care capteazi
complexele imune prin intermediul receptorilor de
suprafatd FcyR. Germenii sunt opsonizati si nespeci-
fic, de citre moleculele C3b, care favorizeazd fagoci-
toza prin legarea de receptorii CR de pe suprafata ME.
In serul sanguin a fost depistat IgG, IgM si IgA contra
unei varietati de antigene ale Streptococcus mutans,
in special contra glucozil-transferazei si antigenului
proteic I/IL. Titrul anticorpilor a fost crescut la paci-
entii cu carii multiple si leziuni carioase nerezolvate.
Studiile prospective au ardtat ca aparitia de noi carii
se insoteste de o crestere usoard a IgG si IgM serice
contra Streptococcus mutans [29].

In studiile noastre anterioare s-a stabilit nivelul
ridicat de afectare prin caria dentard la copiii cu boli
neuropsihice, gradul de activitate carioasa fiind co-
relat direct cu nivelul de dezvoltare intelectuald [30,
31]. Luand in considerare faptul ca sistemul imuni-
tar si sistemul nervos central (SNC), sunt cele mai
importante sisteme integrationale, responsabile de
mentinerea homeostazei §i vitalitdtii organismului,
studierea factorilor imuni la copiii cu bolile SNC va
permite evaluarea activitatii functionale a sistemului
imunitar si evidentierea unor aspecte de patogenezi a
cariei dentare neexplorate anterior.

Scopul lucrarii

Aprecierea nivelului imunoglobulinelor in fluidul
oral si serul sanguin si evidentierea influentei acestora
asupra afectarii prin caria dentara la copiii cu defici-
ente mintale.

Materiale si metode

Studiul a fost realizat in cadrul Catedrei de chi-
rurgie oro-maxilo-faciald pediatrica, pedodontie si
ortodontie a USMF ,Nicolae Testemitanu® Pentru
evaluarea gradului de afectare prin caria dentard au
fost examinati clinic 1272 copii cu varste cuprinse in-
tre 1 si 18 ani. In studiu au fost inclusi 636 de copii cu
deficiente mintale, care au constitut lotul de cercetare
(L,) si 636 copii conditional sandtosi care au format
lotul martor (L). Au fost calculati indicii de prevalen-
td a cariei dentare (IP) si indicii de experienta carioa-
sd: co, COA si COA+co. Prognozarea cariei dentare si
evaluarea complexa a riscului carios a fost efectuatd
cu aplicarea Software Cariogram [32].

A fost apreciatd concentratia imunoglobulinelor
in fluidul oral si serul sanguin la 264 de copii selectati
aleatoriu din ambele loturi. Nivelul imunoglobuline-
lor a fost determinat prin metoda de analizd imuno-
enzimaticd pe suport solid cu utilizarea reactivelor fir-
mei OO0 Vectior-Best (Rusia) si in conformitate cu
recomandarile producatorului. Studiul a fost aprobat

de Comitetul de Eticd a cercetérii a USMF ,Nicolae
Testemitanu“ si realizat in conformitate cu cerintele
etice, cu obtinerea acordului scris al périntilor copi-
ilor sau reprezentantilor lor legali. Analiza datelor de
statisticd, folosind teste parametrice si non-parame-
trice, a fost realizatd utilizand programele Microsoft®
Excel” 2013 si IBM® SPSS Statistics 22.0 cu ajutorul
functiilor si modulelor acestor programe.

Rezultate si discutii

Toti subiectii luati in observatie sunt nativi si re-
zidenti in Republica Moldova. Loturile de cercetare
si martor au prezentat o structurd comparabild dupa
sexe, grupele de vérstd, mediu de trai si conditii so-
cio-economice. Copiii din lotul de cercetare au fost
diagnosticati cu maladii severe ale SNC asociate cu
intirzierea dezvoltarii mintale: retardul mintal (RM)
moderat a fost stabilit la 24,84+1,71% din copii, se-
ver — la 35,531£1,9% iar profund — la 39,63+£1,94%
(Fig. 1).
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Fig. 1. Repartitia copiilor cu dizabilitati in functie de dezvoltarea
intelectuald: retard mintal (RM) moderat (1), RM sever (2), RM
profund (3)

Repartitia subiectilor in subloturi in functie de
maladiile SNC este reprezentatd in fig. 2. Astfel, de
paralizie cerebrald infantila (PCI) sufera 48,12+1,98%
din copii, de epilepsie sau sindromul convulsiv —
21,38+1,63% din copii. La 14,78+1,4% din copiii
au fost identificate alte maladii congenitale ale SNC
(hidrocefalie, microcefalie, encefalopatie, miopa-
tie s.a.) asociate cu RM. Sindromul Down a fost di-
agnosticat la 15,72+1,44% din copii. Din numdrul
total de copii din lotul de cercetare majoritatea — 439
(69,03+1,83%) suferd de dizabilitati de grad sever si
197 (30,97+1,83%) din copii — de dizabilitati accen-
tuate. La majoritatea copiilor (84,59+1,43%) au fost
constatate dizabilitati multiple, fiind asociate defici-
entele: motorii (69,18+1,83%), auditive si de vorbire
(49,69£1,98%) si vizuale (47,8+1,98%).

Indicatorii de morbiditate prin caria dentara la co-
piii din lotul de cercetare si lotul martor diferda sem-
nificativ. Dupd cum denoti datele din tabelul 1, caria
dentard a fost depistatd la 57,86+1,96% dintre copiii cu
maladii severe ale SNC, iar la copiii conditional séna-
tosi, respectiv la 46,86+1,98 (p<0,001). La copiii din
lotul L, s-au estimat valori statistic semnificativ spo-
rite ale indicatorilor care reflectd experienta carioasa



in dentitia definitivd (p<0,001) si mixtd (p<0,001):
COA=2,01+0,12, COA+c0=5,57%0,16, comparativ cu
valorile acestor indicatori apreciati la copiii din lotul
L, (COA=0,84%0,06 si COA+c0=2,46+0,13). Totodatd,
nu s-au observat diferente statistic semnificative intre
valorile indicelui de experienta carioasd in dentitia
temporari la copiii din lotul de cercetare (co=1,8410,1)
si martor (co=1,82+0,1, p>0,05). Probabilitatea de
evitare a aparitiei noilor cavitati carioase la copiii cu
deficiente mintale a fost redusa (34,2+0,95%), spre de-
osebire de 63,82+0,73% la copiii sinatosi (t=11,0668,
p<0,001). Riscul aparitiei cariei dentare la copiii cu
deficiente mintale a fost de 1,87 ori mai mare in com-
paratie cu copiii conditional sandtosi.

14,78%

48,12%

21,38%
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Fig. 2. Repartitia copiilor cu dizabilitati in functie de maladiile
sistemului nervos central: PCl asociata cu RM (1), sindromul Down
(2), Epilepsie/ sindrom convulsiv asociate cu RM (3), alte maladii ale
SNC asociate cu RM (4)

In studiul comparativ efectuat pe un esantion de
264 de copii cu maladii severe ale SNC (lotul L ) si
264 copii conditional sdnatosi (lotul L) s-au stabilit
diferente statistic semnificative a concentratiei sIgA
in fluidul oral (FO). Astfel, a fost determinata sca-
derea concentratiei sIgA la copiii cu deficiente min-
tale (137,05£2,69 mg/dl, p<0,001), fiind de 1,45 ori
mai redusd comparativ cu copiii conditional sanatosi
(198,29+3,73 mg/dl, p<0,001) (Fig.3). Cele mai sca-
zute valori ale sIgA in FO au fost estimate la copiii cu
sindromul Down (98,00+7,73 mg/dl, p<0,001) si PCI
asociate cu RM (136,454+3,35 mg/dl, p<0,001). In
plus, la copiii supusi tratamentului anticonvulsivant
complex (TAC) concentratia sIgA in FO este de 1,63
ori mai reduss, fiind la limita de norma (99,65+3,152
mg/dl, p<0,001), comparativ cu copiii cu maladii se-
vere ale SNC supusi medicatiei cu preparate tranchili-
zante i sedative (162,4+2,690 mg/dl).

sIgA, mg/dl
Lo [ 155255573

Total L1 — 137,05+2,69*
Epilepsie/ sindrom convulsiv asociate cu RM [ 147.3326.21%
sindromul Down | 98-00+7.73*
PClasociata cuRM [N 136.45443.35%

Retard Minta! - | - 159.52+3.68+*

0 50 100 150 200 250

Fig. 3. Concentratia slgA in fluidul oral la copii
Nota: diferente statistic semnificative intre loturile de copii L1 si LO:
*p<0,001; **p<0,01

Nivelul sIgA in FO a fost semnificativ mai mare
la copiii carioimuni sau cu activitate carioasd redusd,
comparativ cu cei cu activitate carioasa intensd, care
la copiii cu dizabilitati atinge limitele minime de nor-
ma (Fig.4). Astfel, s-a identificat o corelatie inversa
medie intre continutul sIgA in FO si indicele COA
(p=-0,606, p <0,001, n=176), ceea ce indicd o defi-
cienta relativa a sIgA la copiii cu activitate carioasa
intensa. Linia de trend polinomiala reprezintd tendin-
ta de reducere in timp sub limitele normei a concen-
tratiei sIgA in FO la copiii cu maladii severe ale SNC
si gradul II sau III de activitate carioasd. Acest fapt
indicd insuficienta sIgA in FO la copiii cu dizabilitéti
la momentul evaluarii, dar §i o eventuala deficientd a
imunitatii locale a cavitatii bucale, fapt necesar de luat
in considerare la planificarea mésurilor cariopreven-
tive individualizate.

sIgA, mg/dl
250
211,4824,67
198,29+3,73 ;
200 1764126.23 178,0911,26
<0,001 po.0
<0,001 p<0,001

150 —

137,05£2,690  14930+342 = Reeeann.,
100 12056382 120076643 tteee.,

y=-3.2075x* + 8,0605x + 135,67

Total Gradul I de Gradul II-I11 de

activitate carioasd ~activitate carioasd

Carioimuni

-] ] amgmm] 0 *eee Linia de trend polinominald sIgA L1

Fig.4. Concentratia slgA in fluidul oral la copii in functie de gradul de
afectare prin caria dentara

Nu au fost inregistrate variatii ale concentratiei
sIgA in functie de sexele copiilor examinati. Concen-
tratia sIgA in saliva la copiii de vérstd ante-prescolara
este substantial mai redusa decat la cei de varsta scola-

Tab. 1 Valorile indicilor de experienta carioasa i a sanselor de evitare a aparitiei cariilor noi la copii

Indicatorii experientei carioase si ai riscului carios (X+ES)
Loturile de Indicele de
. p |prevalenta a cariei Sansele de evitare a
coptt dentare (%) dft DMFT DMFT+dft aparitiei cariilor noi | Riscul carios
(%)

L 57,86+1,96 1,84+0,1 2,01+0,12 5,57+0,16 34,2+0,95 Mare

1 P, p,,<0,001 p,,>0,05 | p, <0001 P,,<0,001 p,,<0,001 (21-40%)
L, p, | 4686+1,98 1,8240,1 | 0,84+0,06 2,46+0,13 63,82+0,73 (GSIC“‘SZ(;{;)

. 0
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rd, ceea ce constituie una din cauzele receptivitatii lor
mai mari la diferite infectii, inclusiv a susceptibilitatii
la carie dentard. La copiii cu deficiente mintale pana
la 4 ani concentratia sIgA in lichidul oral nu depases-
te 69,55 mg/dl (64,05+0,02 mg/dl), fiind sub limita
de norma (70-250 mg/dl) la 77,78+2,56 % dintre su-
biecti. Majorarea concentratiei sIgA in lichidul oral a
fost observata odatd cu cresterea copiilor.

In rezultatul studiului nostru, la copiii conditional
sandtosi s-a constatat cresterea concentratiei sIgA ca
raspuns la majorarea numdrului de Streptococcus Mu-
tans in FO (Fig.5).
sIgA, mg/dl

250

2003500 189.87

200
147.88%e
150 .

100

y=-25,07x + 172,95

R2=1

50

0
Streptococcus mutans, UFC/g<  Streptococcus mutans, UFC/g>
105

mmmm] ====L0 @--9 Liniade trend polinominalasigA L1

Fig. 5. Continutul slgA in saliva la copii in functie de numarul
Streptococcus Mutans
Nota: *diferente statistic semnificative intre loturile de copii L1 si L0: *p<0,001;
« diferente statistic semnificative intre subloturile de copii cu numarul
Streptococcus Mutans in saliva <105 UFC/ml si >105 UFC/ml:
*p<0,001; ¢ ¢ p<0,01

La copiii cu deficiente mintale, insd, nu s-a ob-
servat o asemenea tendinta, dar s-a stabilit carelatia
inversa puternicd (p=-0,911, p<0,001, n=264) intre
concentratia sIgA si numarul de Streptococcus Mutans
in FO, dovadd a reducerii protectiei antimicrobiene a
tesuturilor si organelor cavitatii bucale. Mai mult, li-
nia de trend polinomiala reprezintd tendinta de redu-
cere in timp sub limitele normei a concentratiei sIgA
in FO la copiii cu maladii severe ale SNC si numarul
Streptococcus Mutans in FO >10° VFm! De remarcat
valoarea R?=1, ceea ce indica o corespundere perfectd
a liniei la date si fiabilitatea prognozei de insuficientd
a producerii sIgA de plasmocitele din glandele saliva-

re. Mai mult, la copiii cu deficiente mintale si concen-
tratia Streptococcus mutans >10° V'™ in FO sansele
de evitare a aparitiei cavitdtilor carioase noi (evaluate
cu utilizarea Software Cariogram) (16,55+0,991%,
p<0,001) sunt de 2,88 ori mai reduse, comparativ cu
copiii practic sanatosi (47,65+1,794%). Acest fapt este
confirmat prin corelatia puternica intre continutul
sIgA in FO si sansele de evitare a aparitiei cavitatilor
carioase noi (p=0,911, p<0,001, n=264) la copiii cu
maladii severe ale SNC, spre deosebire de corelatia
slabd stabilita la copiii sanatosi (p=0,239, p<0,001,
n=264).

In saliva se apreciaza concentratii mici de IgM se-
cretorii (sIgM). Rolul de protectie a sIgM este nesem-
nificativ. IgM secretorii devin importante la pacientii
cu deficit de sIgA, la care sIgM preiau, probabil, func-
tiile sIgA deficitare. IgG si IgM de reguld ating o pro-
portie de 1-3% din valoarea plasmaticd. Concentratia
lor salivard este invers proportionald cu cantitatea de
salivd secretata. Este cunoscut si faptul ca IgG, IgM
si constituentii specifici ai complementului formeaza
opsoninele. Activitatea lor este mult mai puternici la
persoanele carioimune, comparativ cu cele cu activi-
tate carioasa sporita. Mecanismul de actiune se mani-
festa prin sensibilizarea microorganismelor pentru a
fi mai usor fagocitate de catre leucocite. Identificarea
factorilor mentionati in lichidul oral demonstreaza
mecanismele antibacteriene de importantd majora,
iar concentratia lor, fiind invers proportionala cu rata
fluxului salivar, ofera oportunitatea de compensare a
functiei reduse de spalare a salivei, printr-o intensa
implicare a mecanismelor biologice antibacteriene.

La copiii conditional sanitosi concentratia imu-
noglobulinelor in saliva este in limitele normei $i nu
au fost depistate modificdri semnificative in functie
de activitatea procesului carios (IgA=173,19+1,116
mg/dl; IgG=12,25+0,204 mg/dl si IgM=1,03+0,011
mg/dl). Tulburarea imunitatii umorale, caracterizata
prin cresterea nivelului de IgM (1,21+0,025 mg/d],
p<0,001) si reducerea nivelurilor de IgA (99,45+2,495
mg/dl, p<0,001) si IgG (10,07+0,082 mg/dl, p<0,001),
a fost depistata la copiii cu dizabilititi, comparativ cu

Tab. 2. Concentratia imunoglobulinelor in fluidul oral a copii in functie de gradul de afectare prin caria dentara

Loturile de Gradul de N. (%) Concentratia imunoglobulinelor (mg/dl, X+ES)
. 0
.. activitate .
copii carioasi copiilor sIgA IgA IgG IgM
0 (571§§(y) 149,39+3,421* 126,09+0,541* 9,45+0,095* 1,09+0,023*
5 (]
L, I (205:;15% 120,56+3,816* 82,55+4,368* 11,06+0,197* 1,31+£0,064*
3 (]
1T -11I 58 (21,97%) 120,07+6,429* 45,35+4,852* 10,78+0,056* 1,4140,065*
total 264 137,05+2,688* 99,45+2,495* 10,07+0,082* 1,21+0,025*
0 (611220/ ) 211,48+4,669 184,97+0,366 12,28+0,329 1,030,014
R o
L, I (256060(y) 176,416,233 165,23%0,060 12,21+0,076 1,03£0,021
R o
1T -1II 35 (13,26%) 178,09+11,26 133,37+0,758 12,170,096 1,03+0,029
total 264 198,29+3,733 173,191,116 12,25+0,204 1,03+0,011

Notd: diferente statistic semnificative intre loturile de copii L1 si L0: *p<0,001



cei conditional sindtosi. Modificdrile observate sunt
in functie de severitatea maladiilor psiho-somatice si
gradul de activitate carioasa (Tab.2).

La copiii cu maladii severe ale SNC a fost depis-
tatd relatia statistic semnificativd intre severitatea
tulburdrilor sistemului imunitar si activitatea pro-
cesului carios. Astfel, s-a identificat corelatia inver-
sd puternica dintre continutul IgA in FO si valoa-
rea indicelui co (p=-0,854, p<0,001, n=230) si COA
(p=-0,705, p<0,001, n=176). Intre concentratia IgG
in FO si indicele co s-a stabilit relatia directd medie
IgG (p=0,661, p<0,001, n=230), iar COA, respectiv:
p=0,332, p<0,001, n=176. Intre nivelul IgM in FO si
indicii co si COA, de asemenea s-a depistat relatia
medie: p=0,403, p<0,001, n=230 si p=0,461, p<0,001,
n=176. Datele obtinute indica faptul c3, la copiii cu
deficiente mintale sunt modificate mecanismele de
reglare a sistemului imunitar, care se manifestd prin
reducerea concentratiei imunoglobulinelor IgA, IgG
cu o crestere compensatorie a IgM, fapt agravat de
procesul carios activ.

La copiii sanatosi nivelul imunoglobulinelor A, M
si G in serul sanguin a fost in limitele normei. Modifi-
carea imunitatii umorale s-a depistat doar la subiectii
cu activitate carioasd moderata si intensd, caracteri-
zatd de cresterea nesemnificativa a concentratiei IgA
si IgM si reducerea semnificativd a concentratiei IgG,
comparativ cu copiii liberi de carie (Tab.3).

Conform datelor prezentate in tabelul 3, nivelul
imunoglobulinelor in serul sanguin a copiilor cu ma-
ladii severe ale SNC este redus semnificativ: concen-
tratia IgA (110,03+3,531 mg/dl, p<0,001) este de 1,62

ori, IgG (573,27+5,164 mg/dl, p<0,001) - de 1,65 si IgM
(70,86%0,699 mg/dl, p<0,001) - de 1,43 ori mai redusa
comparativ cu copiii sanatosi (IgA=194,53+5,847 mg/
dl; 1gG=948,08+7,042 mg/dl; IgM=101,64+0,44 mg/
dl). La copiii cu leziuni carioase este redusa semnifi-
cativ concentratia IgA, IgG si IgM, fapt considerat un
indicator nefavorabil, de evolutie ulterioara agresiva
a cariei dentare, cauzat de tulburarea sau epuizarea
sistemului imunitar. Cresterea relativd a concentratiei
IgA (119,97+4,863 mg/dl, p<0,001) in serul sanguin
la copiii cu deficiente mintale si fird leziuni carioase
ar putea reflecta o reactie a organismului la prezenta
unei cantitati mari de bacterii, inclusiv Streptococcus
mutans in biofilmul dentar si saliv, fiind totodatd un
factor important carioprotector sau ar putea reflecta
o protectie antibacteriana in cazul afectiunilor infla-
matorii care au o frecventd mai mare la copiii cu diza-
bilitati. Mai mult, la copiii cu maladii severe ale SNC
concentratia imunoglobulinelor serice s-a redus sem-
nificativ, proportional cu cresterea frecventei crizelor
epileptice §i durata tratamentului anticonvulsivant
(Tab.4). Astfel, nivelul IgA s-a redus de 2,2 ori, IgM -
de 1,21 orj, iar IgG - de 1,15 ori comparativ cu copiii
fard manifestari convulsive epileptice.

Sistemul imunitar si sistemul nervos central
(SNC) sunt cele mai importante sisteme integrationa-
le responsabile de mentinerea homeostazei si vitalita-
tii organismului uman in diferite conditii ale mediu-
lui ambiant. Influenta starii psiho-emotionale asupra
ratei fluxului salivar a fost confirmatd de numeroase
cercetdri intreprinse de academicianul ITaenoe M.II.
si discipolii sdi la inceputul secolului XX, urmati de

Tab. 3. Concentratia imunoglobulinelor in serul sanguin la copii in functie de afectarea prin caria dentard

Loturile de| Gradul de activitate Nr. (%) Concentratia imunoglobulinelor in serul sanguin (mg/dl, X+ES)
copii carioasi copiilor IgA IgG IgM

carioimuni 152 (57,58%) 119,97+4,863* 596,17£6,057* 73,18+0,428*

L, carioreceptivi 112 (42,42%) 96,54£4,809* 542,19+8,128* 67,69£1,496*
total 264 110,03+3,531* 573,27+5,164* 70,86+0,699*

carioimuni 163 (61,74%) 184,56+7,316 955,42+9,045 100,39+0,623

L, carioreceptivi 101 (38,26%) 210,62+9,532 936,23+11,169 103,66+0,504

total 264 194,53+5,847 948,08+7,042 101,64+0,44

Nota: diferente statistic semnificative intre loturile de copii L1 si L0: *p<0,001

Tab. 4. Concentratia imunoglobulinelor in serul sanguin la copii in functie de maladiile SNC

. . Concentratia imunoglobulinelor in serul sanguin (mg/dl, X+ES)
Loturile de copii
p IgA 1sG IgM
. 165,95+6,945 638,88+8,063 77,76£0,532
Retard Mintal (RM) p, p. .<0,001 . <0001 . .<0,001
+ + +
~ | PCI asociats cu RM D, 104,64+5,013 550,64+8,095 68,47+1,085
= p,,<0,001 p, >0,05 p, >0,05
% Sindromul Down 105,19+7,573 616,76+5,526 73,52+0,481
3 Ps P, ,<0,001 p..<0,001 p.,<0,001
:‘3 Epilepsie/sindrom convulsiv asociate cuj 75,42+5,326 529,32+9,961 67,65+2,058
3 |RM Py p,.<0,001 p,.<0,001 p,.<0,001
g Total 110,03+3,531 573,27+5164 70,86+0,699
= Py .,<0,001 p,,<0,001 p,,<0,001
Lotul martor (L ) P, 194,53+5,847 948,08+7,042 101,64+0,44
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mai multi cercetitori [33-38]. Este binecunoscut fap-
tul ca glandele salivare au o retea bogata de fibre ale
sistemului nervos vegetativ, fiind un reglator esential
al functiilor glandelor salivare si, in cele din urma, a
compozitiei proteice a salivei [33]. In rezultatul studi-
ilor experimentale efectuate de un sir de cercetatori
s-a stabilit cd starea psiho-emotionald influenteaza
compozitia proteica a salivei mixte [36, 39]. S-a de-
monstrat cd in cazul tulburérilor emotionale si stre-
sului prelungit se reduce continutul sIgA [40], dar
creste in caz de stres acut si emotii pozitive [34, 41].
Astfel, s-a presupus cd starea emotionald influenteaza
mecanismele de apdrare a organismului, insd, pana la
momentul actual nu au fost intreprinse cercetéri care
ar confirma convingdtor aceastd ipoteza [38].

In studiile noastre anterioare la copiii cu maladii
severe ale SNC a fost depistata starea defectuoasi a
igienei cavitatii orale si concentratia crescuta a Strep-
tococcus mutans in biofilmul dentar si sciderea ratei
fluxului salivar comparativ cu copiii conditional sana-
tosi [30, 31]. Mai mult, s-a stabilit tulburarea profilu-
lui de citokine in fluidul oral si serul sanguin, caracte-
rizatd de majorarea statistic semnificativa a nivelului
de citokine proinflamatorii (TNF-a, IL-1 si IL-6) si
de legatura directd intre concentratia acestora si gra-
dul de activitate carioasa [42].

In prezentul studiu, la copiii cu deficiente mintale
s-a depistat tulburarea sistemului imunitar, manifes-
tatd prin reducerea semnificativa a concentratiei sIgA,
IgA, IgG si o crestere compensatorie a IgM in fluidul
oral. Datele obtinute denota cé la copiii cu caria den-
tard, in special cei cu activitate carioasa intensa are loc
tulburarea sistemului imunitar. Totodatd, cel mai sca-
zut nivel al sIgA in FO fiind estimat la copiii cu sin-
dromul Down si paralizie cerebrald infantila asociate
cu retardul mintal.

Datele noastre sunt comparabile cu cele obtinute
de Balaji K. si coaut., 2016, care au stabilit concentra-
tia redusd a sIgA in saliva pacientilor cu sindromul
Down pénd la 92,5 mg/dl [43].

Spre deosebire de datele obtinute in studiul nos-
tru, Kapkamragze M., 2004, nu a depistat tulburarea
statutului imun la copiii cu epilepsie in rezultatul tra-
tamentului anticonvulsivant, cu exceptia celora care
au fost tratati cu preparatele din grupul acidului val-
proic, la care s-a observat cresterea tranzitorie a con-
centratiei IgE indiferent de doza preparatelor admi-
nistrate [44]. Rezultatele obtinute in prezentul studiu
denotd faptul cd sciderea concentratiei sIgA a fost
influentatd de durata tratamentului anticonvulsivant
complex avand ca efect secundar reducerea fluxului
salivar. Mai mult, concentratia imunoglobulinelor
serice este redusd semnificativ, proportional cu cres-
terea frecventei crizelor epileptice si durata tratamen-
tului anticonvulsivant. Acest fapt a avut drept rezultat
reducerea sanselor de evitare a aparitiei cavitatilor ca-
rioase noi (evaluate cu utilizarea Software Cariogram)
pand la 34,2% si majorarea riscului aparitiei cariei
dentare de 1,87 in comparatie cu copiii conditional
sdnatosi. Acest fapt este confirmat prin relatia inversd

intre nivelul sIgA, IgA, IgG in FO i indicii de experi-
entd carioasa.

Datele obtinute indica faptul ca la copiii cu defici-
ente mintale sunt modificate mecanismele de reglare
ale sistemului imunitar. Consideram ca tulburarea
sistemului imunitar constituie unul din factorii im-
portanti de risc carios si un indicator nefavorabil, de
evolutie agresivd a cariei dentare, fapt necesar de luat
in considerare la planificarea mésurilor cariopreven-
tive individualizate.

Concluzii

1. La copiii cu deficiente mintale s-a depistat tul-
burarea sistemului imunitar, manifestata prin
reducerea semnificativd a concentratiei sIgA,
IgA, IgG si o crestere compensatorie a IgM in
fluidul oral si sciderea semnificativa a nivelu-
lui IgA, IgG si IgM serice.

2. Scaderea concentratiei imunoglobulinelor in
fluidul oral si serul sanguin la copiii cu maladii
severe ale SNC a fost influentata de frecventa
crizelor epileptice si durata tratamentului anti-
convulsivant complex.

3. Lacopiii cu deficiente mintale s-a estimat rela-
tia inversd intre nivelul sIgA, IgA, IgG in FO si
indicii de experientd carioasd.

4. Tulburarea sistemului imunitar la copiii cu
maladii severe ale SNC constituie unul din
factorii importanti de risc carios si un indica-
tor de evolutie agresivd a cariei dentare, fapt
necesar de luat in considerare la planificarea
mdsurilor cariopreventive individualizate.
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