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Резюме. Цель работы — оценить изменения уров-
ня некоторых цитокинов при хроническом пародон-
тите. Методы. Обследовано 83 пациента с диагнозом 
хронический пародонтит. Концентрацию интерлей-
кинов (ИЛ)-2, -4, -6, -17 определяли в ротовой жид-
кости методом твердофазного гетерогенного иммуно-
ферментного анализа. Результаты. Выявлено нару-
шение цитокинового статуса, указывающее на акти-
вацию Th2-зависимых факторов. Поскольку наиболь-
шие сдвиги у пациентов были обнаружены со сторо-
ны ИЛ-4, то для данного показателя были определе-
ны значения диагностической чувствительности и ди-
агностической специфичности, которые составили со-
ответственно 88 и 99 %. Заключение. Установленные 
нами изменения уровня цитокинов в ротовой жид-
кости при пародонтите объясняют механизмы ранее 
установленных изменений мукозального иммуните-
та у пациентов. Эти данные могут иметь значение не 
только для более глубокого понимания патогенетиче-
ских механизмов, но и для разработки новых лабора-
торных способов оценки активности процесса.
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Abstract. The aim of the study was to determine 
the changes in the level of cytokines in chronic 
periodontitis. Methods. A total of 115 patients with 
chronic periodontitis were enrolled in this investigation. 
The concentration of interleukin (IL)-2, -4, -6, -17 in 
oral fluid was determined by solid-phase heterogeneous 
immunoassay. Results. Cytokines concentration 
increasing in oral fluid was shown. This indicates to the 
activation of Th2-dependent factors. Since the greatest 
changes in patients were identified from the IL-4, for 
this parameter was determined the diagnostic sensitivity 
and diagnostic specificity, which were 88 and 99 % 
respectively. Conclusion. These changes of the cytokines 
level in periodontitis may explain the mucosal immunity 
activation that was previously founded. These results 
are important for understanding the mechanisms of 
disease pathogenesis and new laboratory methods of the 
processactivity assessment.
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Полость рта участвует в выполнении важнейших 
функций — пищеварительной, дыхательной, защит-
ной, коммуникативной и других, их нарушение при-
водит к заметному снижению качества жизни, а по не-
которым данным, даже способствует ускорению раз-
вития деменции [1, 2, 3]. Поэтому поиск новых спосо-
бов диагностики и патогенетической терапии распро-
страненных заболеваний, в частности — пародонта, 
представляется вполне актуальным [6].

Учитывая, что патогенез пародонтита большинство 
авторов связывают с нарушением микробиоты рото-
вой полости (включающей Porphyromonas gingivalis, 
Tannerella forsythia, Prevotella intermedia, Treponema 
denticola и других представителей микрофлоры), а 
также механизмов местного иммунитета [5, 6, 7], 
можно полагать, что успехи в развитии патогенети-
ческой концепции диагностики и лечения заболева-
ния могут быть связаны с иммунологическими иссле-
дованиями ротовой жидкости (РЖ). Это обусловлено 
тем, что по мере прогрессирования пародонтита про-
исходит разрушение мягких тканей, деструкция кост-
ной ткани и высвобождение биологически активных 
веществ, которые могут быть определены в РЖ и за-
тем рассматриваться как кандидаты на роль биомер-
керов данного заболевания. В последние годы мно-
гочисленными исследованиями показано изменение 
уровня цитокинов в крови и ротовой жидкости при 
заболеваниях пародонта. Однако полученные данные 
крайне противоречивы, в частности, одни авторы на-
ходят повышение содержания некоторых интерлейки-
нов, а другие — их снижение [5, 7, 8], что затрудняет 
патогенетическую интерпретацию результатов тестов. 
Это определило цель данного исследования — уста-
новить изменения цитокинового статуса у пациентов 
с хроническим пародонтитом.

Материалы и методы
В работе проведен ретроспективный анализ 

клинико-лабораторных данных 115 человек, которые 
были распределены на две группы. Основную группу 
составили 83 пациента с хроническим пародонтитом 
легкой и средней степени, в активной фазе. Диагноз 
был установлен на основании стандартных клинико-
рентгенологических критериев. Клиническое обсле-
дование включало определение стоматологических 
индексов — упрощенного индекса гигиены Грина-
Вермильона (OHS) и папиллярно — маргинально — 
альвеолярного индекса (РМА). В контрольную груп-
пу включили 32 практически здоровых добровольца, 
посетивших стоматолога с профилактической целью. 

Нестимулированную ротовую жидкость (РЖ) полу-
чали не ранее чем через 3 часа после приема пищи и 
после полоскания полости рта, собирали в пробирки 
SalivaCapsSet. Пробы замораживали и хранили до ис-
следования при температуре –20°С. Перед исследова-
ние образцы размораживали, хорошо перемешивали и 
центрифугировали. Содержание интерлейкина-2 (ИЛ-
2), интерлейкина-4 (ИЛ-4), интерлейкина-6 (ИЛ-6) и 
интерлейкина-17 (ИЛ-17)в РЖ определяли методом 
твердофазного гетерогенного ИФА с использованием 

тест систем «Вектор-Бест» и регистрацией на фотоме-
тре Multiscan.

Статистическая обработка результатов проводилась 
на основании принципов вариационной статистики с 
использованием программы Gretl. Переменные с не-
параметрическим распределением сравнивались при 
помощи критерия Манна-Уитни, данные представ-
лены в таблицах как медиана (25-й; 75-й квартиль — 
Q1; Q3). 

Для оценки диагностической эффективности лабо-
раторных тестов проводили ROC-анализ. 

Результаты 
Для объективной оценки состояния полости рта ис-

пользовали стандартные стоматологические индексы 
— OHS-I и РМА (таблица 1). 

Таблица 1
Клиническаяхарактеристикапациентов
Table 1
Clinical characteristics of the patients
Стоматологиче-

скиеиндексы, усл.
ед./ Dental indices, 

соnd.ed.

Основная группа/ 
Main group

Контрольная груп-
па/ Control group

OHS-I, Ме 
Q1; Q3

2,0 
(1,6; 2,4)

1,0 
(0; 6,1) 

РМА, Ме 
Q1; Q3

48,0 * 
(38,0; 69,0)

10,0 
(2,0; 15,0)

* — р<0,05

Индексы были повышены у пациентов с пародонти-
том, что доказывает адекватность распределения об-
следованных и выделения группы пациентов с паро-
донтитом.

Основная задача работы заключалась в определении 
концентрации интерлейкинов в активную фазу паро-
донтита. Исследовали уровень ИЛ-2 и ИЛ-4, отража-
ющих состояние ThI- иThII-клеток соответственно, а 
также ИЛ-6 и ИЛ-17 (Th17 клетки). 

У больных пародонтитом концентрация ряда интер-
лейкинов возрастала (таблица 2): ИЛ-2 — на 31,1 % 
(р = 0,05), ИЛ-4 — в 26 раз (р = 0,001), ИЛ-6 — в 4,6 
раза(р = 0,03). Важно отметить, что соотношение ИЛ-
2/ИЛ-4, продуцируемых разными типами Th клеток, 
составило в контрольной группе 4,4, а при пародонти-
те — 0,2. Это дает основание предположить, что ци-
токиновый баланс при пародонтите характеризует-
ся преобладанием Th-2 продуцируемых факторов, то 
есть активацией «противовоспалительных» механиз-
мов, преимущественно — гуморального иммунитета. 

Концентрация ИЛ-17 — одного из важнейших ме-
диаторов клеточного иммунитета, индуктора синтеза 
хемокинов и других клеточных реакций [9] у пациен-
тов обеих групп существенно не различалась.

Поскольку наибольшие сдвиги у пациентов были 
выявлены со стороны ИЛ-4, то для данного показате-
ля были определены значения диагностической чув-
ствительности и диагностической специфичности с 
помощью ROC анализа, которые составили соответ-
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ственно 88 % и 99 %. Это дает основания считать, что 
данный параметр может быть использован в качестве 
инструмента лабораторной диагностики для оценки 
активности и мониторирования процесса.

Таблица 2
Содержание интерлейкинов в ротовой жидкости па-

циентов с хроническим пародонтитом
Table 2
The interleukins level in the oral fluid of patients with 

chronic periodontitis
Интерлейкины,пкг/

мл/ 
Interleukins, pg/ml

Основная группа/ 
Main group

Контрольная 
группа/ 

Control group
Интерлейкин-2, 

Ме/ Interleukin-2, 
Me 

Q1; Q3

14,6 *  

5,5; 16,5 

10,0  

8,5; 28,5
Интерлейкин-4, 

Ме/ Interleukin-4, 
Me 

Q1; Q3

59,7*  

19,0; 71,0

2,3  

1,0; 8,5
Интерлейкин-6, 

Ме/ Interleukin-6, 
Me 

Q1; Q3

6,5*  

2,0; 9,5

1,4  

1,1; 3,2
Интерлейкин-17, 

Ме/ Interleukin-17, 
Me 

Q1; Q3

4,0  

0; 7,5

2,7  

0; 3,7

* — р < 0,05

Заключение
К настоящему времени накоплены данные о нали-

чии в РЖ при патологии тканей полости рта марке-
ров воспалительного процесса — лактоферрина, каль-
протектина, С-реактивного белка, макрофагального 
воспалительного белка (MIP-1a) и других [10, 11]. В 
частности, нами ранее установлено, что при воспале-
нии как слизистой оболочки полости рта, так и тка-
ней пародонта, уровень факторов мукозального имму-
нитета (прежде всего — лактоферрина и секреторно-
го иммуноглобулина А) в РЖ повышается [5, 10, 12]. 
Механизмы такой активации иммунных механизмов 
могут быть связаны с выявленными в данной работе 
особенностями цитокинового статуса. Возможно, из-
менение продукции интерлейкинов ротовой жидко-
сти при пародонтите характеризуется генетическими 
индивидуальными особенностями [13], а воспаление 
выступает медиатором между генетическими и эпиге-
нетическими факторами, что может определять про-
грессирование заболевания.

Обращает на себя внимание заметное изменение 
уровня ИЛ-4 в РЖ при поражении пародонта. Это по-
лифункциональный цитокин, который участвует в 
осуществлении многих иммунных и неиммунологи-
ческих функций, причем не только IgE-зависимых, 
как это обычно принято считать [12, 13]. Возможно, 
при пародонтите ИЛ-4 реализует свои как патогенети-
ческие эффекты (иммуноопосредованная деструкция 
тканей), так и протективные (активация антибактери-
ального гуморального иммунитета). 

Выявленные изменения уровня цитокинов при па-
родонтите могут иметь значение не только в понима-
нии механизмов патогенеза заболевания, но и для раз-
работки новых лабораторных способов оценки ак-
тивности процесса. Обоснованием для этого являет-
ся установленная высокая диагностическая эффектив-
ность такого показателя как ИЛ-4.
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