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рус, являются мощным стимулятором клеточного иммунитета. 

Провоспалительные цитокины, индуцированные бактериально-

вирусной инфекцией, могут активировать матриксные металло-

протеиназы остеокластов, что приводит к разрушению костных 

тканей (X. Chen, 2015).   

Цель исследования — определение цитокинов в десневой 

жидкости при бактериально-вирусной ко-инфекции тканей па-

родонта у пациентов с пародонтитами. 

Материал и методы. Исследованы образцы жидкости дес-

невой борозды, полученной от 82 пациентов в возрасте от 45 лет 

до 71 года с заболеваниями пародонта и 21 пациента со здоро-

вым  состоянием полости рта. На основании клинических и 

рентгенологических данных были выделены следующие группы 

пациентов: 44 пациента — хронический генерализованный па-

родонтит (ХГП), 38 — хронический периодонтит (ХП), 21 па-

циент — со здоровым состоянием пародонта (условно здоровые 

лица — УЗЛ). Вирусы группы герпеса: вирус простого герпеса-1, 

-2 (ВПГ-1, -2), вирус варицелла-зостер (ВЗВ), вирус Эпштей-

на—Барр (ЭБВ), цитомегаловирус (ЦМВ), вирус герпеса чело-

века-6 (ВГЧ-6), вирус герпеса человека-8 (ВГЧ-8) определяли 

качественным методом ПЦР реагентами фирмы «АмплиСенс», 

«Литех» (Россия) на приборах Rotor Gene и IQ5 Cycler. Патоген-

ные бактерии ротовой полости Aggregatibacter actinomycetemcomi-
tans, Porphyromonas gingivalis, Porphyromonas endodontalis, Treponema 
denticola, Tannerella forsythia, Prevotella intermedia, Fusobacterium 
nucleatum определяли количественным методом ПЦР на тех же 

приборах реагентами фирмы «Литех» по фрагменту 16s рРНК. 

Цитокины ФНО-α, ИФ-γ, ИЛ-4, ИЛ-6, ИЛ-10, ИЛ-18 опреде-

ляли методом иммуноферментного анализа реагентами фирмы 

«Вектор-Бест» (Россия).

Статистическую обработку результатов проводили с исполь-

зованием пакета прикладных программ Statistica («StatSoft Inc.», 

США) версия 8.0. 

Результаты и обсуждение. Для определения ассоциативных 

связей между пародонтальной инфекцией и вирусами семейства 

Herpesviridae проводили одновременное определение искомых 

агентов методами молекулярно-биологического исследования в 

одних и тех же пробах материала от пациентов. В результате про-

ведения количественной ПЦР в значимых концентрациях при 

заболеваниях пародонта были выявлены Aggregatibacter actinomy-
cetemcomitans ≥10.000 копий/мл; Porphyromonas gingivalis ≥100.000 

к/мл; Tannerella forsythia ≥100.000 к/мл. Prevotella intermedia, 
Porphyromonas endodontalis, Treponema denticola в значимых коли-

чествах не определялись  и  статистических различий между груп-

пами обнаружено не было. Внимания заслуживает Fusobacterium 
nucleatum, выявленная в высоких концентрациях ≥1 000 000 к/мл. 

Изучение вирусного пейзажа содержимого пародонтальных кар-

манов обнаружило наличие ЭБВ с высокой кумулятивной часто-

той в группах с заболеваниями пародонта >25%. Другие типы 

вирусов герпеса были выявлены в единичных случаях —  2—3%. 

ЭБВ был обнаружен в сочетании с Porphyromonas gingivalis, Tan-
nerella forsythia, Prevotella intermedia  и Aggregatibacter actinomycetem-
comitans.

Определение цитокинов в десневой жидкости методом ИФА 

дало следующие результаты. В группах с ХГП и ХП  средняя кон-

центрация ИЛ-4, ИЛ-6 превышала таковые в группе УЗЛ, хотя 

статистически значимых различий не было выявлено. Концен-

трация ФНО-α, ИЛ-10 определялась в пределах референсного 

интервала, а ИЛ-18, наоборот, показал тенденцию к снижению в 

группе с ХГП. Исследование ИФ-γ показало, что есть статисти-

чески значимое повышение этого цитокина в группе с ХГП и в 

группе с ХП по сравнению с УЗЛ (р<0,05).

Известно, что высокие уровни ИЛ-4 и ИЛ-6 индуцируют ак-

тивацию гуморального иммунитета, ограничивая значимость 

клеточно-обусловленных иммунных реакций. Th17-клетки, уча-

ствующие в рекрутировании нейтрофилов и макрофагов, усили-

вают воспалительную реакцию (G. Souto, 2014). Выявлена силь-

ная корреляция между ИЛ-17/ИЛ-4 и ИЛ-17/ИЛ-10 у больных 

ХП (X. Chen, 2015).

По данным литературы, содержание BK-4 и INF-γ в десневой 

жидкости у больных ХГП значительно варьирует. IFN-γ можно 

определить приблизительно в 50—70% образцов больных ХГП и в 

более высоких концентрациях, чем в здоровых участках. В здоро-

вых участках больных ХГП также отмечены более низкий уровень 

INF-γ, по сравнению с гингивитом, индуцированным избыточ-

ным зубным налетом [E. Papathanasiou, 2014). Авторы считают, что 

уровень IFN-γ в десневой жидкости зависит от клинического со-

стояния локального участка, но не от стадии заболевания. 

В исследовании Е.В. Ипполитова (2016) показано, что INF-γ 

определяется в биопленке у людей с воспалительными заболева-

ниями пародонта в 3—7 раз в больших количествах, чем у здоро-

вых людей, а в десневой жидкости — в 2,5—3,5 раза. Тем не менее 

в десневой жидкости у здоровых людей и больных ХПЛ содержа-

ние INF-γ было выше в 7 раз, чем в содержимом биопленки, при 

ХПС — в 5,5 раза, ХПТ — в 4,7 раза, КАП — в 3,6 раза и ХГ — в 4,6 

раза. В то же время при хроническом гингивите его содержание 

было в 1,2 раза меньше, чем у здоровых людей (р>0,05). Поэтому, 

учитывая представленные данные, показатель  содержания INF-γ 

можно расценивать как маркер для дифференциальной диагно-

стики хронического гингивита и ХПЛ, которые, как известно, 

весьма сложны при диагностике для практических врачей-стома-

тологов.

Современные исследования показывают, что персистенция 

вирусного генома и реализация патогенного потенциала вируса 

при развитии ГВИ вызывает развитие комплекса метаболических 

и иммунных процессов, которые включают воспаление с харак-

терными изменениями цитокинового профиля с доминировани-

ем противовоспалительных цитокинов (IFN-γ и др.), дистрофи-

ческие изменения в тканях пародонта, формирование синдрома 

эндогенной интоксикации.

Вывод. Полученные данные могут свидетельствовать о взаи-

мосвязи определенных звеньев патогенеза заболеваний пародон-

та ЭБВ с анаэробной микрофлорой и активацией некоторых ви-

русов семейства Herpesviridae, что подтверждается повышением 

ИФ-γ в группах с патологией пародонта. Эта связь требует даль-

нейшего изучения. Также определенного внимания заслуживает 

факт снижения уровней ИЛ-18 ниже референсных в десневой 

жидкости в группе с ГП. Патогенетический подход к лечению за-

болеваний пародонта может существенно улучшить результаты 

терапии. Вероятно, следует принимать во внимание вирусную 

составляющую инфекционных ассоциаций, что позволит пре-

одолеть определенные трудности в медикаментозной терапии 

данной патологии.  

*  *  *

ПРИМЕНЕНИЕМ ГЕЛЯ НА ОСНОВЕ 
БАКТЕРИОФАГОВ «ФАГОДЕНТ» 
ДЛЯ ПРОФИЛАКТИКИ МУКОЗИТА 
И ПЕРИИМПЛАНТИТА

В.В. Никитин, Г.С. Пашкова, К.Е. Исаджанян, 
В.М. Попова
1Клиника «Bosco», Москва, Россия; 2 ФГАОУ ВО «Российский 
университет дружбы народов» Министерства науки и 
образования РФ, Москва, Россия; 3 ФГБУ «Центральный 
научно-исследовательский институт стоматологии и челюстно-
лицевой хирургии»,  Минздрава России, Москва, Россия; 
4Научно-производственный центр «МикроМир», Москва, Россия 

Несмотря на успехи дентальной имплантации и повсемест-

ное внедрение этого метода в практику комплексной реабили-

тации пациентов с дефектами зубных рядов, остается высокая 

вероятность воспалительных осложнений имплантации. Это про-

является в виде воспаления в тканях в области имплантата: «му-

козит» при поражении десны и «периимплантит» при резорбции 

костной ткани вокруг пришеечной части имплантата.

Многочисленные исследования [1—6] показывают, что ос-

новной причиной мукозита и периимплантита является патоген-

ная флора полости рта, особенно Aggregatibacter actinomycetemcomi-
tans, Porphyromonas gingivalis, Prevotella intermedia, Fusobacterium nu-
cleatum и Treponema denticola. Также значительную роль играет пе-
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регрузка костной ткани у имплантата из-за недостаточного коли-

чества имплантатных опор протезов и из-за недостаточной оценки 

данных лучевого обследования при дефиците костной ткани в зоне 

имплантации. Особенное значение в развитии воспалительных ос-

ложнений после имплантации имеет биотип десны и недостаточ-

ная оценка хирургами возможностей изменения биотипа путем 

интра- или постимплантационной мягкотканной пластики.

Несоблюдение пациентами с имплантатами графика дис-

пансерных посещений для проведения профессиональной гигие-

ны рта и окклюзионных коррекций протезов усугубляет ситуа-

цию и усиливает влияние вышеназванных причин мукозита и 

периимплантита и, в конечном итоге, приводит к дезинтеграции 

и удалению имплантата.

Распространенность воспалительных осложнений довольно 

велика (от 20 до 80%), при том что проявления воспаления часто 

проходят бессимптомно для пациентов и выявляются при клини-

ко-рентгенологическом обследовании. Частота воспалительных 

осложнений обусловливает внимание имплантологов к проблеме 

профилактики и лечения мукозита и периимплантита.

Для профилактики воспаления тканей в области импланта-

тов используют различные ополаскиватели, гели и пасты на ос-

нове антисептиков. В 2013 г. было создано средство «Фагодент» 

на основе 56 видов бактериофагов к 19 патогенам, в том числе к 

основным пародонтопатогенам.

Отсутствие противопоказаний и осложнений при использо-

вании бактериофагов вызывает интерес к более подробному изу-

чению возможностей их применения в стоматологии.

Цель исследования — изучение возможности применения 

средства на основе бактериофагов «Фагодент» для профилактики 

развития мукозита и перииплантита. 

Материал и методы. Для выявления лечебно-профилактиче-

ской эффективности средства «Фагодент» сформированы две 

группы пациентов без воспалительных явлений периимплантат-

ных тканей: 

— основная профилактическая, 30 человек, 89 имплантатов; 

— контрольная профилактическая, 20 человек, 56 имплан-

татов. 

Критериями оценки состояния имплантатов, помимо еже-

годного рентгенологического обследования (ортопантомография 

на аппарате Planmeca) и по показаниям рентгенрадиовизиогра-

фии на аппарате Kodak, являлись в начале и в конце курса про-

филактики мукозита и периимплантита, а также при диспансер-

ном обследовании показатели состояния периимплантатной дес-

ны и гигиены рта: ИГР-У (Green, «Vermillion»); ИГИМ; ИГ (Loe, 

«Silness»); индекс Мюллемана; ПИ (Rassel); ПМА (Parma).

Пациентам обеих групп проводили профессиональную ги-

гиену с использованием ультразвукового аппарата PIEZON 

Master-600, скеллеров, полировочных щеток и полировочных 

паст, а также коррекцию и контроль индивидуальной гигиены с 

помощью таблетированных индикаторов (Colgate Tab). 

В основной группе назначали гель с бактериофагами «Фаго-

дент», который включался в схему стандартной индивидуальной 

гигиены 2 раза в день в виде аппликаций на десну вокруг имплан-

татов и зубов. Максимальный срок между диспансерными обсле-

дованиями с курсом профессиональной гигиены и коррекцией 

окклюзионных взаимоотношений составлял 1 год.

Результаты. Средство на основе бактериофагов «Фагодент» 

проявило профилактическую значимость относительно воспали-

тельных осложнений периимплантатной десны.

Так, в основной группе при домашнем использовании геля 

«Фагодент» и в завершение ежегодной профессиональной гигие-

ны развитие периимплантита не произошло, а в группе контроля 

при традиционном наблюдении через 3 года в 1 (1,8%) случае раз-

вился периимплантит.

Мукозит развился в обеих группах, но в более значительной 

степени — в контрольной группе. При использовании геля «Фа-

годент» при контроле 1, 2, 3 года мукозит выявлен у 2,2 и 3 им-

плантатов (2,2, 2,2, 3,4%). В контрольной группе мукозит разви-

вался чаще: 1, 2, 3 года — у 4, 3, 5 имплантатов (7,2, 5,4, 8,9%). 

Разница между числом мукозитов в основной и контрольной 

группах при контроле 1, 2, 3 года — 69,4, 38, 61,8%.

Перед началом ортопедического лечения на имплантатах 

индекс гигиены рта (ИГР-У) по группам основной и контроль-

ной составлял 2,0±0,2 балла; при завершении протезирования 

(на фоне профессиональной гигиены перед протезированием) 

ИГР-У 1,7±0,3 и 1,6±0,3; через год во время контрольного осмо-

тра индекс ухудшения в основной группе до 1,9±0,1, в контроль-

ной 2,1±0,2; через 2 года гигиена соответствовала в основной и 

контрольной группах 2,1±0,2 и 2,3±0,3; через 3 года соответ-

ственно 2,3±0,3 и 2,5±0,3. Разница показателя в 1, 2 и 3 года — 

13,6, 8,7, 8,0%. ИГ через 1, 2 , 3 года был хуже в контрольной груп-

пе, так как в этой группе он соответствовал 1,3±0,3, 1,5±0,2, 

1,5±0,2, а в основной при использовании геля «Фагодент» – 

1,0±0,1, 0,9±0,1, 1,0±0,2, что меньше в сравнении с группой кон-

троля на 25,4, 41,4, 33,3%. Индекс гингивита ИГ до и после за-

вершения протезирования в основной и контрольной группах не 

определялся, через 1, 2, 3 года его значения при использовании 

геля «Фагодент» составляли 0,1±0,1, 0,2±0,1, 0,3±0,2; в кон-

трольной группе — соответственно 0,2±0,1, 0,4±0,2,0,4±0,2. Раз-

ница в сроках контроля 1, 2, 3 года между основной группой и 

контролем 50, 50, 25%. До и после ортопедического лечения ин-

декс Мюллемана не определялся, а в сроки контроля 1, 2, 3 года 

он не превышал 0,1—0,2±0,1 в основной группе профилактиче-

ского наблюдения и увеличивался от 0,1±0,1 в 1-й год наблюде-

ния до 0,3±0,1 во 2-й год и 0,4±0,1 в 3-й год (разница в моменты 

наблюдения соответственно 0, 33,3, 50%).

Вывод. Полученные данные могут быть основой для реко-

мендации бактериофагов в качестве эффективного средства для 

профилактики. Профилактическое использование в домашних 

условиях геля «Фагодент» снижает в 2 раза частоту развития вос-

палительных осложнений в периимплантатной десне на протя-

жении 3 лет наблюдения.

*  *  *

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ СРЕДСТВ НА ОСНОВЕ 
БАКТЕРИОФАГОВ У ПАЦИЕНТОВ 
С ПЕРИИМПЛАНТИТОМ

Г.С. Пашкова1, К.Е. Исаджанян2, В.В. Никитин3, 
Е.Л. Жиленков4

1Российский университет дружбы народов, Москва, Россия; 
2Центральный научно-исследовательский институт стоматологии 
и челюстно-лицевой хирургии, Москва, Россия; 3Клиника 
«Bosco», Москва, Россия; 4Научно-производственный центр 
«МикроМир», Москва, Россия  

Основная причина развития периимплантита — микробный 

фактор [1—3]. Исследователи отмечают высокую распространен-

ность облигатных пародонтопатогенов (Aggregatibacter actinomy-
cetemcomitans, Porphyromonas gingivalis, Tannerella forsythia, Trepo-
nema denticola) и других бактерий (Staphylococcus aureus, Staphylo-
coccus epidermidis, Esherichia coli, Enterococcus faecalis, Klebsiella 
pneumoniae, Propionibacterium acnes, Micrococcus luteus) в очагах 

воспаления в области дентальных имплантатов [4—7]. Для устра-

нения этих бактерий в комплексной терапии периимплантита 

часто используют антисептики (0,05% хлоргексидин; 0,01% ми-

рамистин; октенисепт и др.) и пероральную антибактериальную 

терапию (пенициллины IV поколения, макролиды, фторхиноло-

ны и др.). Некоторые исследователи указывают, что при проведе-

нии антибактериальной терапии появляются резистентные штам-

мы микроорганизмов и рикошетные воспалительные процессы, 

повторные курсы антибактериальной терапии в подобных ситуа-

циях могут быть неэффективны. 

В последнее время в стоматологии получило широкое рас-

пространение средство «Фагодент» на основе 56 видов бактерио-

фагов к 19 патогенам (Staphylococcus aureus spp.; Streptococcus pyo-
genes spp., Pseudomonas aeruginosa spp.; Proteus vulgaris spp.; Entero-
coccus faecalis, Streptococcus mutans; Streptococcus mitis; Streptococcus 
salivarius; Actinomyces spp.; Actinomyces israelii, Aggregatibacter actino-
mycetemcomitans; Porphyromonas gingivalis; Bacteroides gracilis; Bacte-



16 РОССИЙСКАЯ СТОМАТОЛОГИЯ, 1, 2018

МАТЕРИАЛЫ XV ВСЕРОССИЙСКОГО СТОМАТОЛОГИЧЕСКОГО ФОРУМА И ВЫСТАВКИ ДЕНТАЛ-РЕВЮ 2018 

roides forsythus; Prevotella intermedia; Fusobacterium spp.; Treponema 
denticola; Wolinella spp.; Campylobacter spp.) для лечения воспали-

тельных заболеваний пародонта и слизистой оболочки полости 

рта. 

Цель исследования — сравнительное изучение клинической 

эффективности стандартной терапии и терапии с добавлением 

средства «Фагодент» в комплексном лечении периимплантита. 

Материал и методы. Были обследованы 94 пациента с уста-

новленным диагнозом периимплантит. Основными жалобами 

были отечность, кровоточивость, гноетечение и болезненность 

десны в области имплантатов. Применялись клинические мето-

ды исследования, такие как сбор анамнеза, осмотр больного, 

определение гигиенического состояния полости рта и глубины 

периимплантатного кармана, а также пародонтальный индекс 

ПИ по Russel, индекс гингивита по Loe—Silness и дополнитель-

ные методы исследования, включающие микробиологические 

(ПЦР-анализ) и рентгенологические исследования.

Критериями клинической эффективности являлось купиро-

вание болевого синдрома, уменьшение отечности и кровоточиво-

сти десны, уменьшение глубины периимплантатного кармана, 

уменьшение зоны остеорезорбции по рентгенологическим дан-

ным, срок ремиссии более 6 мес.

Пациенты были разделены на две группы: основную — 28 че-

ловек (39 имплантатов с периимплантитом) и группу сравнения 

— 21 человек (33 имплантатов с периимплантитом). В основной 

группе проводили очищение и сглаживание поверхностей им-

плантата, использовали антисептики и средство «Фагодент». 

«Фагодент» вводили в очаг воспаления вокруг имплантата трех-

кратно с 3-дневным интервалом, назначали самостоятельные ап-

пликации гелем «Фагодент» 4 раза в день в течение 21 дня. В груп-

пе сравнения пациенты проходили стандартное лечение, которое 

также включало очищение и сглаживание поверхностей имплан-

тата, использование антисептиков и антибиотиков.

Результаты. На фоне проводимого лечения в обеих группах 

отмечено: улучшение гигиенического состояния полости рта; 

тенденция к снижению пародонтального индекса ПИ; уменьше-

ние значения индекса кровоточивости. В основной группе в 

2 раза быстрее происходило уменьшение потери прикрепления 

при зондировании (полная ликвидация или значительное умень-

шение глубины периимплантатных карманов).

При контрольном рентгенологическом обследовании паци-

ентов (6—8 мес) у 72,3% пациентов основной группы и у 38% па-

циентов группы сравнения была отмечена положительная дина-

мика (уменьшение зоны остеорезорбции); у 5 пациентов основ-

ной группы было удалено 6 имплантатов, у 13 пациентов  группы 

сравнения — 15. 

У пациентов основной группы по сравнению с группой срав-

нения: в 2 раза быстрее проходило снижение интенсивности кро-

воточивости десны во время чистки зубов и приема пищи; в 1,5 ра за 

быстрее проходило уменьшение интенсивности болевого син-

дрома.

По данным микробиологического исследования, после кур-

са лечения периимплантита было показано: выявляемость паро-

донтопатогенов в периимплантатном пространстве в среднем 

уменьшается на 66,5% при применении средства на основе бакте-

риофагов «Фагодент» (в основной группе), при традиционном 

лечении — на 16,1% (в группе сравнения).

Выводы. Полученные данные могут быть основой для реко-

мендации бактериофагов в качестве безопасной и эффективной 

альтернативы антибактериальной терапии. При лечении пери-

имплантита необходим курс введения геля «Фагодент» в периим-

плантатное пространство после завершения его санации, а также 

курс аппликации «Фагодента» после ежеквартального проведе-

ния профессиональной гигиены рта с последующим использова-

нием в ходе ежедневной индивидуальной гигиены рта.
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РОЛЬ СУБСТАНЦИИ Р В РАЗВИТИИ 
ВНУТРЕННЕЙ ВОСПАЛИТЕЛЬНОЙ РЕЗОРБЦИИ 
КОРНЕЙ ПОСТОЯННЫХ ЗУБОВ: 
АНАЛИТИЧЕСКИЙ ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ

А.Ш. Платонова, С.В. Олейниченко, А.Э. Чеботаев
ФГБОУ ВО «Московский государственный медико-
стоматологический университет  им. А.И. Евдокимова» 
Минздрава России, Москва, Россия

Периферическая сенсорная нервная система принимает 

участие в развитии острых и хронических воспалительных про-

цессов посредством местного высвобождения нейропептидов. 

Сенсорный нейропептид субстанция Р может влиять на секре-

цию провоспалительных цитокинов клетками пульпы зубов че-

ловека, что в свою очередь непосредственно связано с одонто-

кластогенезом и резорбцией дентина корня зуба. 

Цель исследования — обзор и систематизация имеющихся 

сведений о взаимосвязи продукции субстанции Р с одонтокла-

стогенезом при внутренней воспалительной резорбции корней 

постоянных зубов.

Материал и методы. Сбор, анализ и систематизация сведе-

ний по заданной теме из 2 учебных пособий и 7 отечественных и 

зарубежных журнальных публикаций.

Результаты. Ранее при обзоре научной литературы было вы-

явлено, что субстанция Р стимулирует процесс резорбции в ре-

зультате выделения медиаторов воспаления фибробластами 

пульпы [1]. Субстанция Р — первый нейропептид, обнаружен-

ный в тканях зуба. В центральных отделах пульпы волокна, со-

держащие субстанцию Р, проходят в непосредственной близости 

к кровеносным сосудам, а в периферической зоне данные волок-

на напрямую связаны с мелкими кровеносными сосудами. Во-

локна, содержащие субстанцию Р, также обнаружены в субодон-

тобластическом слое, где они разветвляются по направлению к 

предентину, при этом некоторые волокна проникают в дентин 

[2]. Следовательно, воздействие на зуб и местные изменения ми-

кроциркуляции могут вызывать местное высвобождение нейро-

пептидов в пульпе [3]. Нейрогенное воспаление — процесс, при 

котором стимуляция первичных афферентных волокон приводит 

к высвобождению нейропептидов с последующей вазодилатаци-

ей, экстравазацией белков и активацией иммунных клеток (ма-

крофаги, тучные клетки, нейтрофилы и лимфоциты) [4]. 

Выявлено, что IL-1β и TNF-α, а также IL-6, являются клю-

чевыми медиаторами, вовлеченными в большое количество им-

мунных и острых воспалительных реакций [3]. Одновременно с 

этим данные медиаторы входят в группу наиболее активных про-

резорбтивных цитокинов, способных активировать иницииро-

вать и поддерживать процесс остео- и одонтокластогенеза путем 

активации RANKL/RANK-компонента в системе OPG/RANKL/

RANK. Поэтому целесообразно выявление взаимосвязи между 

действием субстанции Р и выделением прорезорбтивных и про-

воспалительных цитокинов фибробластами пульпы [1]. 
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NK1-рецепторы (рецепторы нейрокинина-1) представляют 

собой мишени для субстанции Р, они расположены на поверх-

ности большинства воспалительных клеток, таких как тучные 

клетки и макрофаги, а также на других клетках соединительной 

ткани [2]. Было показано, что экспрессия рецепторов субстанции 

Р в пульпе зубов человека значительно возрастает при воспали-

тельном процессе [5]. 

Усиленная выработка и выделение нейропептидов играют 

важную роль в запуске и стимуляции пульпарного воспаления 

вследствие их способности к взаимодействию с иммунокомпе-

тентными клетками. Субстанция Р усиливает хемотаксис и фаго-

цитоз макрофагов, а также увеличивают выработку метаболитов 

арахидоновой кислоты и цитокинов макрофагами и стимулирует 

образование цитокинов Т-лимфоцитами [2]. 

В достаточных концентрациях SP повышает секрецию IL-1, 

TNF-α и IL-6 макрофагами и стимулирует пролиферацию 

Т-лимфоцитов и усиливает антиген-индуцированную выработку 

IFN-γ Т-клетками [4]. 

Было показано, что стимуляция фибробластов пульпы зубов 

человека приводила к росту уровня в прямой зависимости от кон-

центрации и времени воздействия. Образование остеокластов, 

которое регистрировалось по количеству многоядерных клеток с 

тартрат-резистентной кислой фосфатазой, и лакун резорбции на 

внутренней поверхности дентина корня также увеличивалось [6]. 

Другое исследование [7] также показало, что стимуляция 

фибробластов пульпы субстанцией Р приводило к увеличению 

IL-1β, IL-6 и TNF-α. Особенно заметны данные явления были 

при ортодонтическом перемещении исследуемых зубов. 

В ходе эксперимента было установлено, что в присутствии 

субстанции Р возросло содержание PGE
2
 и sRANKL, и увеличе-

ние RANKL частично опосредовано действием PGE
2
. Наблюда-

лась повышающая регуляция экспрессии генов циклооксигеназы 

2-го типа и RANKL, а также усиление индукции резорбции твер-

дых тканей зуба и костной ткани [3].

Важным вопросом является изменение высвобождения ней-

ропептидов с возрастом [8]. Полученные к настоящему моменту 

данные говорят о снижении функции пульпарных нервов, что 

приводит к уменьшению выработки нейропептидов. Это выра-

жается в ослаблении процессов нейрогенного воспаления [9]. 

Вывод. Обзор журнальных публикаций и учебных пособий 

показал, что существует прямая взаимосвязь между стимуляцией 

фибробластов, макрофагов и Т-лимфоцитов пульпы зубов чело-

века нейропептидом субстанцией Р и выделением провоспали-

тельных и прорезорбтивных цитокинов  IL-1β, TNF-α и IL-6. 

Данные медиаторы, в свою очередь, индуцируют активацию в 

пульпе системы остеокластогенеза, что приводит к образованию 

остео- и одонтокластов и дальнейшей внутренней резорбции 

дентина корня зуба. Дополнительным провоцирующим факто-

ром при этом является ортодонтическое перемещение зубов. 

Между тем отсутствует достаточное количество эксперимен-

тальных исследований, касающихся внутриклеточных измене-

ний иммунокомпетентных клеток и фибробластов пульпы зубов 

человека при синтезе и высвобождении прорезорбтивных  и про-

воспалительных цитокинов под действием субстанции Р.
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Многочисленными исследованиями доказана высокая рас-

пространенность воспалительных заболеваний пародонта среди 

различных возрастных групп во всех странах мира. Ранняя диа-

гностика этих заболеваний затруднена отсутствием жалоб у паци-

ентов и низкой обращаемостью за профессиональной помощью, 

а также попытками самостоятельного лечения состояния десны 

путем применения индивидуальных средств гигиены, снижаю-

щих степень выраженности симптомов заболевания [1—5].  

Доказано, что развитие воспалительных заболеваний паро-

донта  связано с действием микрофлоры полости рта, а конкрет-

но — с влиянием микробной биопленки. Учеными подробно из-

учены и описаны этапы образования микробной биопленки и 

различных микробных комплексов [5]. В результате действия 

токсинов увеличивается проницаемость эпителия десны, утрачи-

ваются его барьерные свойства, создаются условия для проник-

новения не только токсинов, но и самих бактерий. Исследова-

ния, проводимые в различных странах, указывают на рост забо-

леваемости населения и появление тяжелых форм заболевания, 

обусловленных стремительным снижением чувствительности 

возбудителей к антимикробным средствам [6, 7]. Антимикроб-

ные препараты должны поражать патогенные микроорганизмы и 

в то же время оказывать минимальное действие на представите-

лей нормофлоры и на клетки человеческого организма. 

В основу лечебных мероприятий входит назначение и при-

менение антимикробных средств в комплексном профессио-

нальном и индивидуальном лечении. Правильный выбор мето-

дов и средств коррекции индивидуального баланса микрофлоры 

полости рта оказывает существенное положительное влияние 

на состояние десны. Наиболее популярными среди врачей и 

пациентов остаются средства на основе хлоргексидина биглю-

коната в различных концентрациях, ополаскиватели на осно-

ве антисептика триклозан, мирамистин, гель метрогил дента. 

Ополаскиватели, гели, спреи, чипы для длительного высво-

бождения активных веществ изучены и показали высокую эф-

фективность in vitro и в клинической практике. В то же время в 

литературе имеется большое количество данных о токсичности 

и возможных аллергических реакциях при применении местных 

антимикробных средств.  В качестве безопасной альтернативы 

антисептикам специалистами предложен к применению гель 

фагодент на основе вирулентных бактериофагов, оказывающих 

антимикробное воздействие на ряд пародонтопатогенов. Ввиду 

возможного совместного применения геля на основе жизне-

способных и активных бактериофагов и антисептиков является 
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актуальным изучение устойчивости бактериофагов при воздей-

ствии антисептиков.

Цель исследования — изучить in vitro цитотоксичность геля фа-

годент с бактериофагами в сравнении с наиболее часто назначаемы-

ми в стоматологической практике средствами, а также влияние ука-

занных средств на жизнеспособность и активность бактериофагов. 

Материал и методы. Цитотоксичность антимикробных 

средств изучали на клеточной линии фибробластов как основных 

представителей клеток тканей пародонта. Количество исследуе-

мых антимикробных средств было 6: 0,05% хлоргексидин, 0,01% 

мирамистин, Октенисепт, ополаскиватель Листерин, гели фаго-

дент и метрогил дента. Цитотоксичность исследовали при 5-ми-

нутной экспозиции средств и определяли зависимость от вида 

антимикробного средства и степени его разведения (исходной 

концентрации, 2-, 5- и 10-кратного).

Цитотоксичность измеряли с помощью МТТ-теста. МТТ-

тест — это метод определения жизнеспособности клеточных 

культур. Его действие основано на способности живых клеток 

превращать растворимый желтый бромид 3-(4,5-диметилтиазол-

2-ил)-2,5-тетразолия (МТТ) в нерастворимые пурпурно-синие 

внутриклеточные кристаллы МТТ-формазана (МТТ-ф). Нежиз-

неспособные клетки такой способностью не обладают. Интен-

сивность превращения МТТ в МТТ-ф отражает общий уровень 

дегидрогеназной активности исследуемых клеток и модулируется 

активностью сопряженных ферментных систем, например дыха-

тельной цепи переноса электронов и т.д.

Микротетразолиевый тест широко используется для оценки 

воздействия на клетки токсикантов, фармакологических препа-

ратов, неблагоприятных факторов окружающей среды и позволя-

ет оценить цитотоксичность исследуемых препаратов in vitro. 

Для изучения литической активности бактериофагов, содер-

жащихся в геле фагодент, при его одновременном использовании 

со средствами, были отобраны следующие средства: 0,05 и 0,2% 

хлоргексидин; 3% перекись водорода; 0,01% мирамистин; 2% ди-

оксидин; октенисепт; ополаскиватель листерин, гель метрогил 

дента, мазь левомеколь, мазь метилурацил, ополаскиватели с 

триклозаном, дексаметазон, солкосерил гель, солкосерил ден-

тальная паста, бетадин, растворы витамина А, Е; мазь ацикловир, 

перборат натрия, раствор витамина С, зубные пасты биомед, ин-

нова, рокс, сплат, колгейт тотал.

Методика определения ингибирующего действия средств на 

бактериофаги. Образцы каждого из средств в количестве 1 см3 

вносили в пробирку с 4,5 см3 бульона Хоттингера, в который до-

бавляли по 1 см3 исследуемых бактериофагов, смесь выдержива-

ли 5 сут при комнатной температуре в аэробных условиях, затем 

содержимое каждой пробирки центрифугировали и надосадоч-

ную жидкость фильтровали через стерильные фильтрующие на-

садки с диаметром пор 0,22 мкм. Литическую активность бакте-

риофагов определяли по концентрации фаговых частиц путем 

стандартного титрования по Грациа в бляшкообразующих еди-

ницах на сантиметр кубический (БОЕ/см3). Исследования про-

водили с антисептиками в чистом виде, в 2-, 5- и 10-кратном раз-

ведении и в 3-кратном повторении.

Результаты. Результаты изучения цитотоксичности показа-

ли, что при 5-минутном воздействии антисептиков в исходной 

концентрации жизнеспособными остаются только 8,6% клеток 

при воздействии хлоргексидина; 9,8% — мирамистина; 8,5% — 

листерина; 8,7% — октенисепта; 0 — геля метрогил дента и 

80,8% — геля фагодент. 

При 2-кратном разведении жизнеспособность клеток значи-

тельно меняется только при исследовании геля метрогил дента до 

8,3%; а при исследовании остальных средств данные меняются 

незначительно: хлоргексидина — 8,7; мирамистина — 13%; ли-

стерина — 8,05%; октенисепта — 8%.   

При 5-кратном разведении жизнеспособность клеток значи-

тельно возрастает в случае воздействия хлоргексидина до 82,7% и 

мирамистина до 45,6%, незначительно меняется при исследова-

нии геля фагодент до 90,3%, листерина — до 11,1%, метрогила 

дента — до 9,6% и октенисепта — до 8,4%.

При 10-кратном разведении жизнеспособность клеток не-

значительно снижается в случае воздействия хлоргексидина — до 

76,3%; геля фагодент — до 89,6%; листерина — 8,5%; октенисеп-

та — 7,4% и продолжает возрастать при исследовании мирами-

стина — до 528% и геля метрогил дента —до 18,4%.  

Результаты исследования совместимости бактериофагов геля 

фагодент с различными средствами показали, что в опытных образ-

цах концентрация активных бактериофагов значительно не снижа-

ется при совместном использовании с 0,05 и 0,2% растворами хлор-

гексидина; 0,01% раствором мирамистина; 2% раствором диоксиди-

на, гелем метрогил дента, мазью левомеколь, мазью Метилурацил, 

ополаскивателями с триклозаном, дексаметазон, растворами вита-

мина А, Е, мазью ацикловир, зубными пастами биомед, иннова, 

рокс, сплат ≈ 3,4±0,6×106. Концентрация бактериофагов в контроле 

с физиологическим раствором составила 3,6±0,6·106.

При совместном использовании с гелем солкосерил, солко-

серил дентальный и ополаскивателем листерин концентрация 

бактериофагов была более низкой от 3,4±0,6·105 до 2,6±0,3·104. 

При совместном использовании бактериофагов с 3% пере-

кисью водорода, октенисептом, перборатом натрия, витамином 

С и Бетадином наблюдали полную инактивацию бактериофагов, 

даже при 10-кратном разведении этих средств

Вывод. Было установлено, что жизнеспособность клеток 

фибробластов зависела и от вида антисептика, и от его концен-

трации. Все антимикробные средства, за исключением геля фаго-

дент, показали выраженное цитотоксическое действие на жизне-

способность клеток фибробластов при их воздействии в неразве-

денном виде (жизнеспособными остаются от 0 до 9,8% клеток). 

Минимальное токсическое воздействие на жизнеспособность 

фибробластов оказывает гель фагодент: при его воздействии в не-

разведенном виде жизнеспособными остаются от 80,8% клеток 

фибробластов, при разведении — до 90,3%.

Результаты изучения совместимости бактериофагов с различ-

ными средствами показали, что совместное использование бакте-

риофагов с большим количеством изучаемых средств вызывает 

незначительное снижение концентрации активных бактериофа-

гов. октенисепт, перекись водорода, пербората натрия, витамин С 

и бетадин полностью инактивируют литические свойства бактери-

офагов, что свидетельствует о несовместимости этих средств.
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Эстетическая пластическая хирургия мягких тканей полости 

рта направлена на устранение слизисто-десневых дефектов, зна-

чительно ухудшаюших внешний вид зубов. Дефекты развиваются 

в результате рецессий десны, некариозных поражений в пришееч-

ной области или нарушения пассивного прорезывания зубов. 

В ряде случаев возникает необходимость увеличить объем десны в 


