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ВЗАИМОСВЯЗЬ ПОКАЗАТЕЛЕЙ  

ИММУНОГРАММЫ И ПОЛИМОРФИЗМА ГЕНА 

ИНТЕРЛЕЙКИНА 17А G-197A У БОЛЬНЫХ 

 С МНОГОФОРМНОЙ ЭКССУДАТИВНОЙ  

ЭРИТЕМОЙ СЛИЗИСТОЙ ОБОЛОЧКИ  

ПОЛОСТИ РТА 
 

Цель. Изучить возможную взаимосвязь показателей по 

иммунологическому обследованию (преимущественно соот-
ношения CD3+CD4+/CD3+CD8+) и результатов анализов 

генетических полиморфизмов (преимущественно гена ин-

терлейкина 17А G-197A). 

Материалы и методы. В исследование включены 29 паци-
ентов с многоформной экссудативной эритемой слизистой 

оболочки полости рта (17 женщин и 12 мужчин, в возрас-

те 19-50 лет). Использованы инструменты регрессионного 

анализа, математическая модель дерева решений CART. 
Результаты. Представлены данные анализа взаимосвязи 

показателей иммунограммы и молекулярно-генетических 

исследований больных многоформной экссудативной эри-

темой слизистой оболочки полости рта. Генетический 
маркер гена интерлейкина 17А G-197A имеет наибольшую 

взаимосвязь с показателем соотношения 

CD3+CD4+/CD3+CD8+, что может иметь прогностиче-

ское значение в хронизации процесса, а также тяжести 
протекания заболевания. 
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ВЗАЄМОЗВ'ЯЗОК ПОКАЗНИКІВ ІМУНОГРАМИ  

І ПОЛІМОРФІЗМУ ГЕНА ІНТЕРЛЕЙКІНУ 17А G 

- 197A У ХВОРИХ НА БАГАТОФОРМОВУ  

ЕКСУДАТИВНУ ЕРИТЕМІЮ СЛИЗОВОЇ ОБО-

ЛОНКИ ПОРОЖНИНИ РОТА 
 
Мета. Вивчити можливий взаємозв'язок показників по іму-

нологічному обстеженню (переважно співвідношення 

CD3+CD4+/CD3+CD8+) і результатів аналізів генетичних 

поліморфізмов (переважно гена інтерлейкіну 17А G – 
197А). 

Матеріали і методи. В дослідження включено 29 пацієнтів 

з багатоформовою ексудативною еритемою слизової обо-
лонки порожнини рота (17 жінок і 12 чоловіків, у віці 19-50 

років). Використані інструменти регресійного аналізу, ма-

тематична модель дерева рішень CART. 

Результати: Представлені дані аналізу взаємозв'язку пока-
зників імунограми і молекулярно-генетичних досліджень 

хворих багатоформовою ексудативною еритемою слизової 

оболонки порожнини рота. Генетичний маркер гена що 

може мати прогностичне значення хронізації процесу, а 
також тяжкості протікання захворювання. 

Ключові слова: багатоформова екссудативна еритема сли-

зової оболонки порожнини рта, ген інтерлейкину 17А G-

197A, співвідношення CD3+CD4+/CD3+CD8+, дерево рі-
шень CART. 
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ABSTRACT 

Purpose. To study the possible correlation of the indices by im-

munological examination (mainly the ratio 

CD3+CD4+/CD3+CD8+) and the results of analyzes of genetic 
polymorphisms (mainly gene of interleukin 17A G-197A). 

Materials and Methods. There have been examined 29 patients 

with the exudative erythema multiforme of the oral mucosa (17 

women and 12 men at the age of 19 up to 50). The have been 
used instruments of regression analysis and mathematical model 

of the decision tree CART. 

Results. There have been presented the data of the analysis of 

the indices of the immunogram and the molecular genetic re-
searches of patients with the exudative erythema multiforme of 

the oral mucosa. 

Conclusion. The genetic marker of the gene of interleukin 17A 
G-197A has the highest correlation with the ratio CD3 + CD4 + 

/ CD3 + CD8 +, that it will be able to have the prognostic value 

in the chronicity of process, as well as the severity of the dis-

ease. 
Key words: The exudative erythema multiforme of the oral mu-

cosa, the gene of interleukin 17A G-197A, the ratio CD3 + CD4 

+ / CD3 + CD8 +, the decision tree CART. 

 

 

Многоформная экссудативная эритема слизистой 

оболочки полости рта – сложное мультифакторное 

островоспалительное заболевание, характеризующее-

ся полиморфными высыпаниями на слизистой обо-

лочки полости рта (половых органов), коже, цикличе-

ским течением, склонностью к рецидивам. 

По данным некоторых авторов, до 50 % случаев 

возникновения инфекционно-аллергической формы 

МЭЭ имеет герпес-вирусную природу. Есть сведения 

о возникновении МЭЭ после перенесенного гриппа, 

парагриппа, инфекционного мононуклеоза. 

Вирус ВПГ 1 / 2 типа, цитомегаловирус играют 

роль триггерного фактора в развитии МЭЭ, и взаимо-

действие вируса с мононуклеарными клетками пери-

ферической крови, проницаемостью сосудов кожи и 

слизистой можно рассматривать как потенциальную 

модель патогенеза герпес-индуцированной много-

формной экссудативной эритемы. 

Изучая клеточное, гуморальное звено иммуните-

та – сегодня замечена тенденция различного уровня 

иммунорегуляторного индекса. Его оценивают в со-

поставлении с фазой иммунного ответа. В период раз-

гара и стихания клинических проявлений ИРИ может 

достигать высоких значений за счет большого про-

цента содержания Т-хелперов (CD4+). В период ре-

конвалесценции значение должно уменьшаться, в свя-

зи с нарастанием CD8+ Т-клеток (киллеров). При тя-

желых состояниях ГАМЭЭ наблюдается нарушение  
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данной закономерности, которая свидетельствует о 

неадекватности иммунной реакции и возможной хро-

низации инфекции в связи с неполной эрадикацией 

возбудителя [1-12]. 

1. Используемые показатели 

Для анализа была выбрана группа показателей, 

каждому из которых был присвоен код латиницей для 

отображения в формулах и работы в статистических 

пакетах. Ниже перечислены все выбранные показате-

ли: 

 Соотношение CD3+CD4+/CD3+CD8+. Код: 

iSootn_CD. 

 NK-клетки. Код: iNK_kletki. 

 Окислительная интенсивность моноцитов. 

Код: iOkisl_intens_monoz. 

 Окислительная интенсивность гранулоцитов. 

Код: iOkisl_intens_gran. 

 Циркулирующие иммунные комплексы. Код: 

iCirk_im_comp_niz. 

 Интерлейкин 17 (ген 17А G-197A). Код: 

gInter17. 

 Онкосупрессор (ТР53 / Pro72Arg). Код: 

gOnkusup. 

 Цитохром 450-1А1/CYP1A1 (A1506G). Код: 

gCitohrom1. 

 Цитохром 450-1А1/CYP1A2 (-740T>C). Код: 

gCitohrom2. 

 Глютатионпероксидаза (GPX-1 / Pro198Leu). 

Код: gGlutation. 

 Интерлейкин 6 (IL-6 / C-174G). Код: gInter6.  

 Интерлейкин 10 (IL-10 / -1082G/A). Код: 

gInter10. 

 Эндотелиальный фактор роста сосудов 

(VEGF A / C634G). Код: gEndotel. 

 Эксцизионная репарация (ERCC2/XPG / 

A35931C / Lys751Gln). Код: gEkziciz. 

 Филлагрин (FLG/R 501X/2282de14). Код: 

gFillargin. 

 Эндотелиальная синтетаза (eNOS3 / 4B/4A). 

Код: gEndoden. 

 Толл-подобный рецептор 2 (TLR2, врожден-

ный иммунитет). Код: gToll2. 

 Толл-подобный рецептор 4 (TLR4 / Thr399Ile, 

врожденный иммунитет). Код: gToll4 

 

 
 

Рис. 1. Относительная ошибка для различных CART моделей. 

 
 

Рис. 2. Все возможные структуры дерева решений. 
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2. Анализ взаимосвязи 

Анализ возможной взаимосвязи показателей по 

иммунологическому обследованию, генетических 

маркеров и соотношения СD проводился с использо-

ванием дерева решений CART. Этот алгоритм позво-

ляет выделить наиболее весомые для описания зави-

симой величины показатели и составить логическую 

связь. CART был выбран в качестве средства для ана-

лиза поскольку, большинство входных данных явля-

ются категориальными, а также, поскольку данные 

характеризуются большим количеством пустот. Клас-

сическая линейная регрессия, которая использовалась 

в предыдущем пункте, не обладает необходимой опи-

сательной способностью с использованием подобных 

данных [13-16]. 

Для анализа были использованы все показатели, 

указанные в п. 1, однако большинство из них не фи-

гурируют в результатах поскольку содержат большое 

количество пустот или не вносят никакого вклада в 

описательную способность модели. 

На рис. 1 показан результат анализа с использо-

ванием CART. Максимальное количество терминаль-

ных узлов – 7. Минимальная относительная ошибка 

равна 1.087. Максимальная относительная ошибка со-

ответствует трем узлам и равна 1.27.  

На рис. 2 отображены все структуры, которые 

соответствуют рисунку 1. Следует отметить, что уве-

личение сложности и структурированности модели не 

всегда уменьшает ошибку описания зависимого пока-

зателя. 

Для описания зависимостей была выбрана мо-

дель дерева решений на основе четырех узлов. Выбор 

основывается на том, что случай минимальной ошиб-

ки основан на одном предсказателе и не достаточно 

полно раскрывает логическую цепочку исследуемой 

взаимосвязи. Случай с максимальным количеством 

узлов является перегруженный с практической точки 

зрения. Трехузловая модель имеет наибольшую 

ошибку. Поэтому оптимальной моделью является че-

тырехузловое дерево решений. На рисунке 2 опти-

мальная модель показана в квадранте (в). 

Таблица 1 
 

Относительный вклад исследуемых показателей 
 

Узел Сравнение Относитель-
ный вклад % 

Глав-

ный 

gINTER17 

100,0000 

1 iCIRK_IM_COMP_NIZ 37,7998 

2 iNK_KLETKI 28,9721 

3 iOKISL_INTENS_MONOZ 24,8322 

4 gTOLL2 20,0186 

5 gGLUTATION 17,9933 

6 gONKUSUP 14,4059 

7 iOKISL_INTENS_GRAN 11,8160 

8 gCITOHROM1 0,2085 

9 gENDOTEL 0,1448 

10 gTOLL4 0,0043 

 

 

 

 
 

Рис. 3. – Оптимальное дерево решений. 

 

Не смотря на то, что результирующее дерево ре-

шений содержит только те показатели, которые вно-

сят наибольший вклад в описательную способность 

модели, CART изначально рассчитывает относитель-

ный вклад всех исследуемый показателей. В табл. 1 

представлены значения этого вклада для первых 10 

показателей.  

Как видно из таблицы наибольший вклад в опи-

сательную и предсказательную способность модели 

имеет генетический маркер gInter17. За ним в порядке 

убывания расположены показатели 

iCirk_im_comp_niz, iNK_kletki, iOkisl_intens_monoz и 

так далее. Результирующая модель дерева решений 

ограничена этими показателями. 

Рассмотрим подробней оптимальное дерево ре-

шения с четырьмя терминальными узлами. 

На рис. 3 показано четырехуровневое дерево ре-

шений, которое базируется на логических сравнениях 

значений по показателям gInter17, iCirk_im_comp_niz, 

iNK_kletki. 

В табл. 2 приведена относительная значимость 

того или иного показателя в оптимальной модели.  
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Таблица 2 
 

Относительная значимость показателей 
 

Показатель Значение  

gINTER17 100,00 |||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||| 
iCIRK_IM_COMP_NIZ 15,99 ||||||| 
iNK_KLETKI 7,85 ||| 

 

Из рис. 3 и табл. 2 видно, что главным фактором, 

который позволяет судить о значении iSootn_CD яв-

ляется gINTER17. Он находится на первом месте в 

логической цепочке, и если по данному генетическо-

му маркеру наблюдается мутация в двух аллелях, то 

iSootn_CD выше нормы в среднем на 130 %. В про-

тивном случае производится сравнение также по 

iCIRK_IM_COMP_NIZ (находится на втором уровне 

по значимости) и iNK_KLETKI.  

На рис. 4 приведены средние выходные значения 

модели для всех терминальных узлов. 

 

 
 

Рис. 4. Выходные значения модели. 

 

Из рисунка 4 видно, что узел 1 прогнозирует зна-

чение показателя iSootn_CD в пределах нормы. С уве-

личением номера терминального узла среднее значе-

ние и дисперсия прогнозируемого iSootn_CD увели-

чивается, а, следовательно, увеличивается, как откло-

нение от нормы, так и неопределенность показателя 

iSootn_CD для логической цепочки, которая соответ-

ствует данному терминальному узлу. 

Выводы. Анализ взаимосвязи показателей имму-

нологии и генетических маркеров выделил несколько 

наиболее значимых показателей, которые описывают 

отклонение iSootn_CD от нормы, это: gInter17, 

iCirk_im_comp_niz, iNK_kletki. Как оказалось генети-

ческий маркер gInter17 имеет наибольшую взаимо-

связь с iSootn_CD. Выбранная модель показывает, что 

остальные входные переменные суммарно имеют 

меньшую взаимосвязь. 

Логически если gInter17 равен 2 (мутация по 

двум аллелям), отклонение iSootn_CD составляет 130 

%. В противном случае выполняется решение по 

iCirk_im_comp_niz. Если этот показатель отклонен от 

нормы менее чем на 11 %, то iSootn_CD в среднем 

лежит в пределах нормы. В противном случае выпол-

няется решение по параметру iNK_kletki. Если он ме-

нее чем на 14 % отклоняется от нормы, то iSootn_CD 

в среднем на 20 % отличается от нормы, в противном 

случае – в среднем на 63 %. 
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