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СОДЕРЖАНИЕ ПРОВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ЦИТОКИНОВ В ПЕРИАПИКАЛЬНОМ 
ЭКССУДАТЕ В ЗУБАХ С РАЗЛИЧНЫМ КЛИНИЧЕСКИМ ТЕЧЕНИЕМ 
ХРОНИЧЕСКОГО ПЕРИОДОНТИТА 

Эндодонтическая инфекция в системе кор-
невого канала, недоступная для защитных ме-
ханизмов периодонта, создает условия для воз-
никновения гранулематозного типа воспали-
тельного процесса как крайнего проявления 
хронического воспаления, возникающего при 
невозможности полностью элиминировать ми-
кроорганизмы из системы корневого канала [3, 
10, 11]. Установлено, что макрофаги составля-
ют до 46% клеточного состава апикальной гра-
нулемы и рассматриваются как главный источ-
ник провоспалительных цитокинов, иницииру-
ющих и регулирующих воспалительный процесс 
[7, 8]. Принято считать, что все макрофаги явля-
ются активными продуцентами интерлейкинов, 
однако исследования Stashenko (1993) и Metzger 
(2002) показали, что в продуцирование интер-
лейкинов вовлекается только небольшое коли-
чество макрофагов, не более 2-3% от всех кле-
ток, присутствующих в очаге периапикального 
поражения [8, 11]. Хотя провоспалительные ин-
терлейкины синтезируются преимущественно 
макрофагами периапикальной гранулемы, их 
активность на разных стадиях развития грану-
лемы существенно различается, поскольку рост 
гранулемы не является постоянным процессом, 
а происходит дискретно в периоды клиническо-
го обострения воспалительного процесса [5, 11]. 
В тоже время, как показали исследования Юров-
ской И.А. (2011), морфологические признаки 
обострения воспалительного процесса могут 
отмечаться и при клинически асимптоматиче-
ском течении периодонтита [2]. Патогистологи-
ческие исследования Bergmans L. et al. (2002) по-
казали, что хроническое периапикальное воспа-
ление может приводить к резорбции корневого 
цемента, в том числе цемента, формирующего 
апикальную констрикцию [4]. В нишах резорби-
рованного цемента создаются условия для фор-
мирования микробной биопленки недоступ-
ной для хемоинструментальной обработки [6]. 
При этом степень разрушения апикальной кон-
стрикции не имеет прямой связи с выраженно-

стью резорбции цемента на наружной поверх-
ности корня зуба [2, 9]. 

В доступной литературе сообщения о связи 
между содержанием интерлейкинов в периапи-
кальном экссудате и клиническими проявлени-
ями хронического периодонтита встречаются 
крайне редко, и они носят противоречивый ха-
рактер [7, 12]. 

Ц Е Л Ь  Р А Б О Т Ы
Определить содержание IL-1 и TNF- в пе-

риапикальном экссудате корневого канала зу-
бов с хроническим периодонтитом и оценить 
характер их связи с течением хронического пе-
риодонтита, размером очага периапикальной 
деструкции и состоянием апикальной констрик-
ции.

М А Т Е Р И А Л  И  М Е Т О Д Ы
Периапикальный экссудат был получен из 

корневых каналов 36 однокорневых зубов с на-
личием очагов периапикального поражения. 
Для сравнения содержания цитокинов в пери-
апикальном экссудате зубы были разделены на 
группы в зависимости от клинического течения 
(хроническое и обострившееся), размеров оча-
гов деструкции и состояния апикальной кон-
стрикции. Периапикальные поражения были 
классифицированы как большие, если длин-
ная ось рентгенологической тени, определен-
ная с помощью измерительной шкалы радио-
визиографа («Visiodent», Франция), была более 
5 мм. Апикальную констрикцию оценивали как 
сохраненную, частично разрушенную и полно-
стью разрушенную по методике Н.А. Исаковой 
[1]. После обеспечения доступа инструменталь-
ную обработку корневых каналов проводили 
согласно единому протоколу Европейской Эн-
додонтической Ассоциации. Препарирование 
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апикальной части канала заканчивали файлом 
35 размера, независимо от состояния апикаль-
ной констрикции

Получение периапикального экссудата. Че-
рез 2 минуты после высушивания корневого ка-
нала стерильными бумажными штифтами, сте-
рильный бумажный штифт 35 размера вводи-
ли в корневой канал на установленную рабочую 
длину и удерживали в течение 60 секунд. Если 
извлеченный из канала бумажный штифт был 
сухим, то для поступления экссудата из пери-
апикальной области в корневой канал файлом 
10 размера осторожно проникали через верху-
шечное отверстие. Бумажный штифт помеща-
ли в контейнер, содержащий 250 мкл фосфатно-
солевого буферного раствора, перемешивали в 
течение 1 мин при 5000 об/мин и хранили в мо-
розильной камере до времени анализа. Объем 
жидкости рассчитывали по стандартной кривой 
и выражали в мкл.

Определение содержания интерлейки-
на проводили с помощью иммуноферментно-
го анализа. Количественное определение IL-
1 проводили с использованием тест-систем 
«Интерлейкин-1 бета-ИФА-БЕСТ» производства 
АО «Вектор-БЕСТ» (Россия). При выполнении 
анализа использовался принцип двусайтового 
иммуноферментного анализа. Интенсивность 
окраски продуктов реакции, которая прямо за-
висела от содержания определяемого вещества 
в исследуемом материале, измеряли на план-
шетном ридере «Multiscan EX» (Thermo Elec-

tron Corp., Финляндия) при длине волны 450 нм. 
Концентрацию рассчитывали по калибровочно-
му графику зависимости оптической плотности 
от содержания веществ в стандартных пробах. 
Концентрацию IL-1 определяли в пкг/мл.

Статистика. Статистический анализ полу-
ченных данных проведен с использованием па-
кета прикладных программ Statistica. Средние 
величины определяли с использованием крите-
рия Стьюдента. Содержание цитокинов в периа-
пикальном экссудате в группах сравнения было 
оценено путем сравнения средних величин с ис-
пользованием критерия Стьюдента при 95% до-
верительном интервале. 

Р Е З У Л Ь Т А Т Ы  И  О Б С У Ж Д Е Н И Е
Во всех образцах периапикального экссудата 

был обнаружен IL-1, в то время как TNF- был 
обнаружен в 26 случаях, что составило 72,2% на-
блюдений. Концентрация IL-1 варьировала в 
широком диапазоне от минимального 1,38 нг/
мл до максимального 10,27 пкг/мл. Содержа-
ние TNF- варьировало в промежутке от 1,1 до 
7,56 пкг/мл, однако в 10 случаях такой цитокин 
в опытных образцах обнаружен не был, что при-
нималось за нулевое значение этого показателя. 
Среднее значение концентрации цитокинов в 
экссудате периапикальных тканей при различ-
ном клиническом течении периодонтита пред-
ставлено в таблице 1.

Как видно из таблицы 1, содержание цитоки-
нов в зубах с обострением апикального перио-

Таблица 1.
Средний уровень концентрации цитокинов в экссудате периапикальных тканей 

при различном клиническом течении хронического периодонтита

Цитокин Клиничес-
кое течение

Количество 
наблюдений, n

Среднее зна-
чение пкг/мл

Критерий до-
стоверности, t P Мин, 

пкг/мл
Maкс, 
пкг/мл

IL-1ß
Хроническое 23 4,14±0,24

6,18 p<0,05
1,38 6,1

Обостривше-
еся 13 6,42±0,28 4,07 10,27

TNF-
Хроническое 23 3,97±0,25

2,3 p<0,05
0 5,97

Обостривше-
еся 13 4,72±0,21 0 7,56

Таблица 2.
Средний уровень концентрации цитокинов в экссудате периапикальных тканей 
при различном размере очага деструкции в зубах с хроническим периодонтитом

Цитокин Размер оча-
га деструкции

Количество на-
блюдений, n

Среднее зна-
чение пкг/мл

Критерий до-
стоверности, t P Мин, 

пкг/мл
Maкс, 
пкг/мл

IL-1ß
Большой (>5 мм) 21 6,97±0,25

0,07 p>0,05
4,81 8,9

Малый (≤5 мм) 15 7,0±0,37 4,98 10,27

TNF-
Большой (>5 мм) 21 6,21±0,15

0,84 p>0,05
0 7,56

Малый (≤5 мм) 15 6,02±0,17 0 7,51
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донтита достоверно выше, чем в зубах с асим-
птоматическим хроническим течением. В тоже 
время, несмотря на статистически определяе-
мое различие средних показателей, видно, что 
один и тот же уровень цитокинов может опре-
деляться в зубах как с хроническим, так и обо-
стрившимся течением апикального периодон-
тита. Поскольку хронический периодонтит рас-
сматривается как заболевание, индуцированное 
биопленкой, становится понятным, что нали-
чие клеток острого воспаления на границе раз-
дела бляшка – периодонтальные ткани является 
облигатным проявлением любой клинической 
формы хронического периодонтита даже при 
отсутствии каких-либо симптомов клиническо-
го обострения. 

Содержание цитокинов в периапикальном 
экссудате зубов с большими и малыми очагами 
периапикальной деструкции представлено в та-
блице 2. Следует отметить, что отсутствие TNF- 
в экссудате отмечалось в зубах, как с большими 
(7 случаев), так и малыми очагами деструкции (3 
случая).

Как видно из таблицы 2, различий между со-
держанием, как IL-1ß, так и TNF- в зубах с боль-
шими и малыми очагами деструкции не было 
установлено. Это может быть связано с тем, что 
рост очагов периапикальной деструкции проис-
ходит дискретно и связано с накоплением кле-
ток «острого» воспаления – полиморфноядер-
ных лейкоцитов [3]. Поэтому размер очагов де-
струкции может не отражать характер воспали-
тельного процесса на момент исследования, а 

являться результатом предыдущих приступов 
обострения. Поскольку хронические периодон-
титы в настоящее время связывают с формиро-
ванием бактериальной пленки, становится по-
нятным, что наличие клеток острого воспале-
ния на границе раздела бляшка – периодонталь-
ные ткани является морфологическим проявле-
нием реакции на инфекцию системы корневого 
канала, иногда при отсутствии каких-либо сим-
птомов клинического воспаления. 

Состояние апикальной констрикции, кото-
рая представляет собой гистологическую гра-
ницу между тканями пульпы и периодонта, мо-
жет служить клиническим маркером наличия 
наружной резорбции твердых тканей зуба. Ре-
зорбция цемента приводит к образованию ла-
кун и ниш, способствующих аккумуляции бак-
терий на наружной поверхности корня с фор-
мированием биопленки. В связи с этим мы изу-
чили концентрацию цитокинов в периапикаль-
ном экссудате зубов с сохраненной и разрушен-
ной АК (табл. 3.).

Из данных таблицы 3 видно, что концентра-
ция обоих активных веществ достоверно выше 
в зубах с разрушенной АК. Макрофаги рассма-
триваются как главный источник провоспали-
тельных цитокинов, однако патологические ме-
ханизмы, ответственные за рост и прогрессиро-
вание периапикального поражения до настоя-
щего времени до конца не установлены. Пред-
ставленные данные показывают, что повышен-
ное содержание цитокинов может быть причи-
ной включения корня зуба в резорбтивный про-

Таблица 3.
Средний уровень концентрации цитокинов в экссудате периапикальных тканей при раз-

личном состоянии апикальной констрикции зубов с хроническим периодонтитом

Цитокин Состояние АК Количество на-
блюдений, n

Среднее зна-
чение пкг/мл

Критерий до-
стоверности, t P Мин, 

пкг/мл
Maкс, 
пкг/мл

IL-1ß
Сохранена 9 3,47±1,17

2,09 p<0,05
1,48 4,79

Разрушена 27 6,99±1,21 4,81 10,27

TNF-
Сохранена 9 2,75±1,13

2,13 p<0,05
0 3,98

Разрушена 27 6,12±1,11 0 7,56

Таблица 4.
Средний уровень концентрации цитокинов в экссудате периапикальных тканей 

при различной степени разрушения апикальной констрикции зубов с хроническим периодонтитом

Цитокин Степень раз-
рушения АК

Количество на-
блюдений, n

Среднее зна-
чение пкг/мл

Критерий до-
стоверности, t p Мин, 

пкг/мл
Maкс, 
пкг/мл

IL-1ß
Частично 17 6,97±0,57

0,04 p>0,05
4,81 8,9

Полностью 10 7,0±0,64 4,98 10,27

TNF-
Частично 17 6,21±0,45

0,22 p>0,05
0 7,76

Полностью 10 6,02±0,74 0 7,51
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цесс. С другой стороны, наличие резорбции тка-
ней зуба может способствовать поддержанию 
активности макрфагов с повышенной секреци-
ей активных биологических молекул. Посколь-
ку разрушение апикальной констрикции может 
быть разной степени выраженности, мы изучи-
ли содержание цитокинов в периапикальном 
экссудате зубов с различной степенью разруше-
ния АК (табл. 4.).

Как видно из таблицы 4, различия в содер-
жании цитокинов в зубах с полностью и частич-
но разрушенной АК не были выявлены. Эти дан-
ные подтверждают исследования других авто-
ров, что распространенность и степень наруж-
ной резорбции прямо не корреспондируют с со-
стоянием АК, однако, должны быть рассмотре-
ны при выборе тактики эндодонтического лече-
ния апикальных периодонтитов [8].

З А К Л Ю Ч Е Н И Е
Результаты представленной работы показы-

вают, что повышенное содержание провоспа-
лительных цитокитов, таких как IL-1ß и TNF- 
в периапикальном экссудате зубов с хрониче-
ским периодонтитом связано не только с обо-
стрением клинического процесса, но и с резорб-
цией апикальных тканей зуба, косвенным отра-
жением которой является состояние апикаль-
ной констрикции. Разрушение апикальной кон-
стрикции во всех случаях сопровождается по-
вышенным содержанием цитокинов в периапи-
кальном экссудате, что косвенно свидетельству-
ет об активации макрофагов полиморфноядер-
ными клетками, указывающими на бляшечную 
природу заболевания.
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СОДЕРЖАНИЕ ПРОВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ЦИТОКИНОВ В ПЕРИАПИКАЛЬНОМ ЭКССУДАТЕ 
В ЗУБАХ С РАЗЛИЧНЫМ КЛИНИЧЕСКИМ ТЕЧЕНИЕМ ХРОНИЧЕСКОГО ПЕРИОДОНТИТА

Целью настоящей работы было определить со-
держание IL-1 и TNF- в периапикальном экссудате 
корневого канала и оценить характер их связи с кли-
ническими и рентгенологическими проявлениями 
апикального периодонтита. Было установлено, что в 
корневом экссудате зубов с обострившимся течени-
ем периодонтита уровень обоих цитокинов был су-
щественно выше, чем в зубах с хроническим течени-
ем (р<0.05). Уровень цитокинов в зубах с разрушен-

ной апикальной констрикцией был достоверно выше, 
чем в зубах с сохраненной апикальной констрикцией 
(р<0.05). Не было установлено различия содержания 
интерлейкинов в зубах с большими и малыми очага-
ми поражения. 

Ключевые слова: интерлейкин-1 (IL-1), фактор 
некроза опухоли- (TNF-), апикальный периодон-
тит, апикальная констрикция.
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THE CONTENT OF PROINFLAMMATORY CYTOKINES IN THE PERIAPICAL EXUDATE 
IN TEETH WITH DIFFERENT CLINICAL COURSE OF CHRONIC APICAL PERIODONTITIS

The aim of the present work was to determine the 
content of IL-1 and TNF- in the periapical exudate of 
the root canal and to assess the nature of their relation-
ship with clinical and radiological manifestations of api-
cal periodontitis. It was found that the root exudate of 
teeth with aggravated course the level of both cytokines 
was signifi cantly higher than in teeth with chronic course 

(p<0.05). The level of interleukins in teeth with destroyed 
apical constriction was signifi cantly higher than in teeth 
with preserved apical constriction (p<0.05). No difference 
was found in the content of interleukins in teeth with 
large and small lesions.

Key words: interleukin-1ß, tumor necrosis factor-, 
periapical periodontitis, periapical constriction.
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