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Резюме

В последнее десятилетие вновь возрастает интерес к исследованию буккального эпителия (БЭ). Доступность, 

неинвазивность получения биоматериала и накопленные данные о цитологических характеристиках эпителия 

полости рта дают возможность изучения локальных и системных реактивных патологических процессов. Цель 

настоящей статьи — оценить клиническую значимость цитологического исследования буккального эпителия 

в норме и патологии на основании данных литературы. Источником первичной информации изучения послу-

жили медицинские библиографические поисковые базы PubMed и Scopus. По ключевым словам «buccal cells» 

отобрано 32 полнотекстовые статьи на названную тему, из которых 28 — оригинальные статьи, 1 описательный 

обзор и 1 метаанализ данных за последнее десятилетние. Анализ литературы показал, что подходы к использо-

ванию БЭ со временем меняется. Если раньше чаще оценку БЭ использовали в биомониторинге, то сейчас ис-

следователи оценивают клеточные изменения при патологических процессах. Ограничением практически всех 

исследований, рассматриваемых в статье — авторы не рассчитывают диагностическую эффективность цитоло-

гического исследования БЭ, что не позволяет рекомендовать для широкого внедрения обсуждаемую лаборатор-

ную технологию в клиническую практику.
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Summary

In the last decade interest to the study of buccal cells (BC) has been growing again. The accessibility, non-inva-

siveness of obtaining the biomaterial and the accumulated data on the possibility of evaluating the cytomorphomet-

ric characteristics of the epithelium of the oral cavity make it possible to study local and systemic reactive patholog-

ical processes. The purpose of the review is to evaluate the clinical value of cytological examination of buccal cells in 

norm and pathology based on literature data. The primary source of information for the study of BC was the medical 

bibliographic search databases PubMed and Scopus. According to the keywords “buccal cells”, 32 full-text articles on 

this topic were selected from which, 28 original articles, 1 review and 1 meta-analysis over the past decade. An anal-

ysis of the literature has shown that approaches to the use of BC change over time, if earlier they were more often 

used in biomonitoring, now researchers are evaluating cellular changes in pathological processes. The limitation of al-

most all studies in the review is that the authors did not calculate the diagnostic effectiveness of the cytological ex-

amination of BC, which makes it impossible to implement this method of assessing various conditions in practice, and 

all data remain in the plane of scientific research.

Keywords: buccal cells cytology, health.

Цитологическое исследование буккального эпи-

телия (БЭ) нашло достаточно широкое применение 

в исследовательской практике, медико- генетическом 

консультировании, но редко — в рутинной цитологи-

ческой диагностике. Кроме того, существует возмож-

ность проводить биомониторниг популяции людей 

на основе оценки изменений БЭ при влияние внешних 

факторов (табакокурение, образ жизни) [1–4]. В по-

следние годы с появлением новых технологий изуче-

ния БЭ проводят оценку риска ускоренного старения, 

некоторых видов рака и нейродегенеративных заболе-

ваний [5–7]. Большим преимуществом исследования 

данного биоматериала является то, что клетки слизи-

стой оболочки ротовой полости позволяют проводить 
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экспресс- оценку без использования инвазивных мето-

дов диагностики, проводить прижизненное обследова-

ние неограниченное число раз. При этом исследовании 

не требуется специального оборудования для культи-

вирования клеток, возможно эффективно отражать 

степень локальных и общих процессов в организме 

[8]. Располагаясь на границе внешней и внутренней 

среды организма, буккальный эпителий подвергается 

морфофункциональным изменениям при различных 

нарушениях гомеостаза и воздействии внешних фак-

торов (экологических, профессиональных и др.) [8,9].

Особое внимание специалистов было нацелено 

на изучение БЭ в 60–80-е годы прошлого века в це-

лях биомониторинга. Однако в последнее десятилетие 

вновь наблюдается повышенный интерес к результа-

там буккальной цитограммы в оценке здоровья и па-

тологии. Задача требует знание клинической ценности 

цитологических параметров, о которой судят по диа-

гностической чувствительности (ДЧ) и диагностиче-

ской специфичности (ДС), а также площади под кри-

вой (AUC) при ROC-анализе при оценке буккальной 

цитограммы [10].

В последние годы накапливаются данные о возмож-

ности оценки цитоморфометрических характеристик 

буккальных клеток полости рта для изучения локаль-

ных реактивных и патологических процессов в рото-

вой полости [11–13], однако значение в клинической 

практике с учетом принципов доказательности оста-

ется неопределенным.

Для оценки клинической значимости цитологиче-

ского исследования буккального эпителия в норме 

и патологии на основании данных научной литературы 

проведен анализ источников первичной информации 

по медицинским библиографическим поисковым базам 

PubMed и Scopus. Были использованы ключевые слова 

«buccal cells cytology», по которым отобрано за 10 лет 

1300 полнотекстовых статей, из которых ручным ме-

тодом выбраны 31 публикации, непосредственно со-

ответствующие цели обзора.

Цитологические особенности буккального 
эпителия

Полость рта выстлана многослойным плоским не-

ороговевающим эпителием. Цитограмма БЭ здоро-

вого человека включает нормальные эпителиальные 

клетки (в основном — промежуточные и поверхност-

ные, базальные клетки встречаются в цитологиче-

ских препаратах редко) [14]. Согласно анализу дан-

ных литературы, цитоморфологические особенности 

клеток БЭ в условиях воздействия экзогенных фак-

торов и при патологии можно условно разделить 

на 4 группы.

Кариологические аномалии, которые традиционно 

считали показателями нестабильности генома. Про-

трузии могут возникать из фрагментов хромосом или 

целых хромосом, которые остались после нарушения 

работы веретена деления; в этом случае ядерная обо-

лочка этих хромосом сливается с ядерной оболочкой 

основного ядра [15]. Тем не менее, необходимо от-

метить, что клиническая значимость этих изменений 

в клетках достаточно низка. В группу кариологиче-

ских аномалий включены микроядра — хроматино-

вые округлые тела с гладким непрерывным краем, ле-

жащие отдельно от основного ядра. Появление таких 

микроядер по мнению ряда авторов указывает на из-

менение числа хромосом в ядре и геномные мутации 

[2,16–18].

В прошлые годы наибольшее внимание специали-

стов вызывал микроядерный тест — выявление клеток 

БЭ с микроядрами. Данные исследователей разнились, 

так как не было единого методического подхода к при-

готовлению и оценке препаратов. Это привело к на-

чалу масштабных исследований с открытием междуна-

родного проекта HUMNXL [9]. Его цель заключалась 

в решении ключевых технических проблем: стандарти-

зация забора, окраски препаратов, выявление наиболее 

оптимальных классификаций ядерных аномалий. В на-

стоящее время подсчет микроядер в эпителии не назы-

вают «микроядерным тестом», который в современных 

условиях выполняется на основе «цитомных» техно-

логий, что выходит за рамки данного обзора.

Двуядерные клетки образуются преимущественно 

в результате полиплоидизирующего незавершенного 

ацитокинетического (без цитотомии) митоза. Их об-

разование может происходить в результате прямого 

деления ядра — амитоза или путем слияния двух од-

ноядерных клеток. При воздействии факторов разной 

природы частота встречаемости таких клеток изменя-

ется. Увеличение частоты двуядерных клеток проис-

ходит при токсическом действии многих химических 

соединений, при воспалении, при онкогенных про-

цессах в организме. Это объясняется тем, что в ответ 

на действие токсических веществ усиливается клеточ-

ная пролиферация, что и приводит к увеличению ко-

личества двуядерных клеток. Биологическое значение 

данного процесса — осуществление клеточной восста-

новительной регенерации [19–21].

Цитологические признаки апоптоза. Апоптоз иг-

рает важную роль в элиминации клеток прошедших 

свой жизненный цикл или функционально неполно-

ценных клеток и поддержании стабильного количе-

ства клеточных элементов. Тем самым апоптоз наряду 

с пролиферацией обеспечивает физиологическую ре-

генерацию ткани. Разрушению клетки предшествует 
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конденсация хроматина. Показателями поздней стадии 

деструкции является наличие клеток с проявлениями 

кариопикноза, кариорексиса и кариолизиса [3,17,22,23].

Дегенеративно- дистрофические изменения цито-

плазмы. Аномалиями ранней стадии деструкции яв-

ляется перинуклеарные вакуоли. Перинуклеарная ва-

куоль — высветленный участок цитоплазмы округлой 

формы с чёткими границами, расположенный вблизи 

ядра и вызывающий смещение хроматина, или распо-

ложенный над ядром светлый участок с размытыми 

границами. Их считают признаком начинающегося не-

кроза клетки [3,17,22].

Важное значение имеет ответ на вопрос — в каких 

клинических ситуациях следует оценивать цитологи-

ческие аномалии БЭ? Подсчет микроядер буккальных 

эпителиоцитов наиболее часто используют в оценке 

воздействия факторов окружающей среды (пестицида, 

мышьяка и формальдегида), генетических повреждений 

при терапевтическом вмешательстве (лучевой терапии 

и/или химиотерапии), факторов естественной жизни 

(недоедания, потребления алкоголя и табака), а также 

для выявления врождённых генетических дефектов вос-

становления ДНК [4,24,25]. В последние годы микро-

ядерный тест чаще заменяют «цитомным анализом», 

но при этом подсчёт процента клеток с микроядрами 

не утратил своего значения в оценке повреждающего 

действия факторов внешней среды, например, у куриль-

щиков и работников «вредных» профессий [1,3,15,22,24], 

таблица 1.

В большинстве исследований показано, что содержа-

ние клеток БЭ с микроядрами в представлено интер-

вале 0–1% [3,16,26–28], хотя при использовании окраски 

по Папаниколау эта величина достигает в среднем 5% 

[17]. Поскольку эпителиоциты создают естественный 

барьер между внутренней и внешней средой, логично 

ожидать изменение данного параметра при воздействии 

на клетки различных неблагоприятных факторов внеш-

ней среды. Одним из них является табачный дым. Его 

хроническое воздействие на слизистую оболочку поло-

сти рта заметно повышает число клеток с микроядрами. 

В исследовании Derici и соавт. [4] отмечено, что у муж-

чин существенно повышается количество микроядер 

не только при курении сигарет, но и кальяна.

Показано, что при хроническом генерализованном 

пародонтите кариологические особенности БЭ имеют 

однонаправленные с активностью заболевания изме-

нения, их можно считать показателями тяжести про-

цесса. У пациентов выявлено увеличение количества 

микроядер в 2 раза по сравнению со здоровыми добро-

вольцами [26]. Вероятно, это скорее отражает не мута-

ционный статус, а наличие длительно текущего воспа-

лительного процесса.

Накоплены данные о цитологических аномалиях 

БЭ — увеличении числа микроядер — при когнитив-

ных нарушениях, в частности при болезни Альцгеймера 

[14,28]. Причём при нейродегенеративных заболеваниях 

уровень микроядер имеет возрастзависмый характер. 

В работе Migliore и соавт. [14] показано, что в старшей 

возрастной когорте (65–70 лет) наблюдалось значитель-

ное увеличение частоты клеток с микроядрами по срав-

нению с более молодой когортой (18–25лет). В дру-

гом исследовании выявлена умеренная корреляционная 

связь между когнитивной шкалой MMSE и кариологи-

ческими аномалиями [28].

Прошедшая пандемия новой коронавирусной инфек-

ции определила новые вызовы. Наряду со специфиче-

скими реакциями организма в ответ на COVID-19, было 

выявлено увеличение клеток с микроядрами в 3 раза 

у пациентов с данным заболеванием [17].

Таким образом, у практически здоровых лиц число 

клеток БЭ с микроядрами в норме невелико (менее 1%), 

но может быть и более высоким в зависимости от ме-

тодических особенностей цитологического анализа. При 

воздействии факторов внешней среды или развитии ряда 

Когорта обследованных, источник
Содержание клеток 
с микроядрами, %

Оценка 
диагностической 
эффективности

Взрослые здоровые добровольцы [4,17,26]
0,2–1,0 Нет данных [26]

0,64±0,86 Нет данных [4]
5,69±2,69 Нет данных [17]

Мужчины старше 20 лет со стажем курение более 5 лет [3,4]
4.28±3,58 Нет данных [3]
6,03±2,06 Нет данных [4]

Хронический пародонтит средней степени [26] 0,9–2,1 AUC=0,76

Болезнь Альцгеймера [14,27,28] Увеличение
числа клеток AUC=0,76

Пациенты с подозрением на COVID-19 [17] 15,24±5,897 Нет данных

Таблица 1. 
Наличие клеток буккального эпителия  с микроядрами
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патологических процессов уровень эпителиоцитов с дан-

ной аномалией повышается. Однако диагностическая цен-

ность этого параметра показана только при хроническом 

генерализованном пародонтите [26].

Двуядерные клетки в небольшом количестве содер-

жатся и в нормальных тканях. Считается, что увеличение 

их количества отражает такие процессы как полиплоиди-

зация и нарушение митоза (цитокинеза), что указывает 

скорее на события, происходящие на поздних стадиях кле-

точного деления. В таблице 2 представлены результаты ис-

следования уровня двуядерных клеток в БЭ у пациентов 

с различной патологией.

Как следует из приведенных в таблице 2 данных, в БЭ 

у здоровых людей разного возраста содержание двуядер-

ных клеток составляет чаще всего 0–0,2%, хотя в отдель-

ных исследованиях авторы отмечают верхний предел 

«нормы» как 1,6% [20,21,26,29]. Как и другие показатели 

буккальной цитограммы, данный параметр существенно 

меняется у курильщиков [19]. При воздействии других 

факторов среды — лучевого воздействия при компьютер-

ной томографии, неблагоприятных факторов производ-

ственной среды (испарение паров краски, мелкодисперс-

ная пыль), число двуядерных клеток не имеет достоверных 

различий с контрольной группой [20,21,30,31].

У детей с ожирением число двуядерных клеток су-

щественно не изменялось, при этом имелась корреляция 

этого показателя с уровнем холестерина [29]. При локаль-

ных воспалительных процессах, таких как хронический ге-

нерализованный пародонтит, число двуядерных клеток не-

значительно повышалось, а при хроническом алкоголизме 

напротив — снижалось [26,32]. Однако степень отклонения 

от «нормы» была невелика, поэтому неудивительно, что 

в большинстве проведенных исследований авторы не на-

шли целесообразным оценивать диагностическую чувстви-

тельность, диагностическую специфичность и другие по-

казатели клинической ценности показателя. Исключение 

представляет единственная публикация, в которой рассчи-

тана AUC. Значение 0,62 свидетельствует о недостаточ-

ной чувствительности теста при патологии пародонта [26].

В ряде исследований, посвященных цитологии БЭ, осо-

бое внимание обращено на клетки в состоянии апоптоза, 

стадиями которого являются конденсация хроматина, ка-

риопикноз, кариорексис, кариолизис (Табл. 3).

У курильщиков сигарет и кальяна доля цитологических 

признаков апоптоза в 3 и 5 раз выше, чем в контрольной 

группе [3]. При обследовании рабочих цементного завода 

авторами показано, что апоптоз существенно увеличива-

ется в БЭ при действии мутагенов. Кроме того выявлена 

высокая корреляция между длительностью воздействия 

и ускорением процессов апоптоза [22].

Когорта обследованных, источник Содержание двуядерных клеток (%)

Здоровые школьники [29] 0–0,2

Школьники с ожирением [29] 0,4–0,6

Здоровые добровольцы до 45 лет [26] 0,6–1,9

Здоровые добровольцы [19] 1,58±0,31

Практически здоровые добровольцы, активные курильщики [19] 4,00±1,15

Работники верфи при наличии сварочных паров 
и мелкодисперсной пыли [19] 3,77±0,30

Здоровые взрослые добровольцы [20] 0,84±0,02

Маляры [20] 0,10±0,65

Практически здоровые добровольцы после конусно- лучевой 
компьютерной томографии [21]

Число двуядерных клеток 
не изменилось

Практически здоровые добровольцы с амальгамными пломбами [30] Число клеток при наличии 
амальгамной пломбы увеличено

Здоровые добровольцы [31] 0,24±0,05

Курильщики [31] 0,29±0,03

Рабочие, контактирующие с пестицидами [31] 0,31±0,53

Хронический пародонтит средней степени [26] 1,4–2,5

Умеренные когнитивные расстройства [32] Незначительное снижение 
в сравнении с контрольной группой

Таблица 2. 
Содержание двуядерных клеток в буккальном эпителии у пациентов с различной патологией 

и здоровых лиц
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У школьников с ожирением выявлена корреляционная 

зависимость между цитологическими признаками апоптоза 

эпителиоцитов и концентрацией холестерина в сыворотке 

крови. У них усилена конденсация хроматина в ядрах БЭ, 

свой ственная активации апоптоза, отсутствующая у прак-

тически здоровых детей. Возможно, это соответствует су-

ществующим представлениям, что усиление апоптоза со-

провождает процессы ускоренного старения организма [29].

Пандемия новой коронавирусной инфекции опреде-

лила интерес к оценке реакций организма при данном за-

болевании. В исследовании Vishnu и соавт. [17] обнару-

жено увеличение уровня клеток с кариопикнозом в 3 раза, 

кариорексисом в 2 раза и кариолизисом в 2 раза. Эти из-

менения пока не могут быть признаны в качестве надеж-

ного маркёра инфекции, но отражают реакцию слизистой 

оболочки полости рта в ответ на внедрение вируса SARS-

CoV-2 в клетки [17].

Заключение

Буккальные эпителиоциты являются довольно ре-

активными клетками, реагирующими на воздействие 

эндогенных и экзогенных факторов. В связи с этим 

оценка цитологических особенностей БЭ может найти 

дальнейшее распространение в качестве метода неин-

вазивной диагностики для оценки состояния здоровья 

человека и неблагоприятных воздействий на организм 

с целью лабораторного мониторинга патологических 

процессов. При этом следует признать, что диагности-

ческое значение буккальной цитограммы пока окон-

чательно не установлено из-за ограниченного числа 

исследований, выполненных на основе принципов до-

казательности с определением ДЧ, ДС, AUC. Мы по-

лагаем, что в дальнейшем определение ценности цито-

логического исследования БЭ позволит окончательно 

установить необходимость данной технологии в лабо-

раторной практике.
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