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ТЕРНОПІЛЬСЬКИЙ ДЕРЖАВНИЙ МЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМЕНІ І. Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО

бІОХІМІЧНІ ЗМІНИ ПАРОДОНТА В ЩУРІВ НА ТЛІ ДІЇ ТюТюНОВОГО 
ДИМУ

Вступ. На даний час куріння є одним із значущих чинників ризику розвитку запальних захворювань 
пародонта. У літературних джерелах багато робіт присвячено дослідженню впливу куріння на стан па-
родонта. Однак ряд аспектів, зокрема стан вільнорадикального окиснення, залишений без належної 
уваги.

Мета дослідження – оцінити показники вільнорадикального окиснення у тканинах пародонта щурів 
на тлі дії тютюнового диму.

Методи дослідження. Експериментальне дослідження виконано на 20 статевозрілих білих щурах-сам-
цях масою 160–180 г. Тварин було поділено на дві групи: контрольну (10 особин) і дослідну (10 особин). 
Моделювали пасивне тютюнокуріння шляхом поміщення щурів у спеціально сконструйовану камеру, в якій 
розподіляли тютюновий дим. Тривалість експерименту становила 21 день. Концентрацію 8-ізопростану 
визначали імуноферментним методом за допомогою набору “8-isoprostane ELISA” фірми “USBiological” 
(США). Кількісну оцінку вмісту метаболітів нітроген (ІІ) оксиду проводили за визначенням їх суми. Вміст 
вiдновленого глутатiону, активність супероксиддисмутази і каталази в гомогенаті тканин пародонта 
визначали за загальноприйнятими методиками.

Результати й обговорення. Концентрація 8-ізопростану в супернатанті гомогенату пародонта 
щурів контрольної групи становила (3,94±0,18) пг/мл. У тварин дослідної групи даний показник достовір-
но зріс у 2,9 раза. Це свідчить про те, що на тлі дії тютюнового диму в тканинах пародонта розвиваєть-
ся оксидативний стрес, що характеризується збільшенням інтенсивності продукування активних форм 
оксигену. На 22-гу добу експерименту було зафіксовано достовірне зниження активності супероксид-
дисмутази в гомогенаті тканин пародонта на 40,9 % та каталази у 2,4 раза відносно контрольної групи. 
Відомо, що SH-групи (зокрема, цистеїнових та метіонінових фрагментів білкових молекул) найлегше 
окиснюються активними формами оксигену з утворенням зворотних і незворотних модифікацій. На 22-гу 
добу експерименту спостерігали достовірне зниження вмісту відновленого глутатіону в гомогенаті 
тканин пародонта на 24,4 % відносно контрольної групи. Вміст метаболітів NO в супернатанті гомоге-
нату пародонта щурів дослідної групи достовірно зменшився у 2,1 раза. Потужними факторами, що 
інактивують NO, є вільні радикали, серед яких – супероксидний радикал. Його взаємодія з NO призводить 
до утворення пероксинітриту, що як сильний окиснювач має високий ступінь цитотоксичності.

Висновки. На тлі дії тютюнового диму в тканинах пародонта щурів достовірно зростає генерація 
активних форм оксигену, знижуються активність супероксиддисмутази, каталази і вміст відновленого 
глутатіону, що вказує на виражений дисбаланс вільнорадикального гомеостазу. Також на тлі дії тютю-
нового диму в тканинах пародонта пригнічуються нітроксидергічні процеси за рахунок достовірного 
зменшення вмісту метаболітів оксиду азоту, що призводить до зниження захисного антибактеріального 
потенціалу.

КЛючОВІ СЛОВА: пародонт; куріння; оксидативний стрес.

ВСТУП. Сучасна медико-демографічна си-
туація в Україні характеризується тим, що країна 
вступила в якісно новий етап свого розвитку – 
депопуляцію. Уже 20 років річна чисельність 
померлих перевищує чисельність народжених. 
За чотири роки (2006–2010) чисельність насе-
лення скоротилася на 1 млн 151 тис. осіб [4]. Це 
відбувається на тлі прогресуючого поширення 
тютюнокуріння, а також інших згубних шкідливих 

звичок [2]. Кількість курців серед населення 
щороку зростає: в 90-х роках вона становила 
2,6 % непрацездатних осіб, у 2020 р. прогнозують 
її збільшення до 19 % осіб. У світі налічується 
близько 1,3 млрд людей, які курять [4, 10], у 
країнах СНД – приблизно 29 % дорослого на-
селення, у країнах Європи – до 28 %. Велику 
поширеність куріння серед чоловіків відмічають 
у Латвії, Естонії, Польщі, Молдові, Туреччині, 
Україні. Найбільше курців серед чоловіків у © О. Я. Лаврін, В. В. Щерба, І. Я. Криницька, 2017.
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Південній Кореї (68 %), а серед жінок – у Данії 
(37 %) [6]. Середньосвітове споживання тютюну 
становить 1650 цигарок на людину в рік [3]. 
Важливо відмітити, що населення України ста-
новить 0,85 % від населення Землі, а 1,5 % 
світової продукції тютюну використовується в 
Україні. За споживанням цигарок Україна посідає 
17-те місце у світі [10].

 На даний час куріння є одним із значущих 
чинників ризику розвитку запальних захворю-
вань пародонта. Патогенез цієї патології тісно 
пов’язаний з порушенням вільнорадикального 
окиснення в ротовій рідині. Генерація активних 
форм оксигену і пероксидне окиснення ліпідів 
зумовлюють стан вільнорадикального окиснен-
ня. Вільні радикали викликають оксидативний 
стрес і можуть пошкоджувати біологічні мембра-
ни [7, 17]. У літературних джерелах багато робіт 
присвячено дослідженню впливу куріння на стан 
пародонта. Однак ряд аспектів, зокрема стан 
вільнорадикального окиснення, залишений без 
належної уваги. При підвищенні рівня вільних 
радикалів у ротовій рідині пошкоджуються тка-
нини пародонта, тоді як нестача активних форм 
оксигену сприяє мікробній інвазії. Отже, як збіль-
шення, так і зменшення вмісту вільних радикалів 
відіграють важливу роль у розвитку захворювань 
пародонта [5].

Мета дослідження – оцінити показники віль-
норадикального окиснення у тканинах пародон-
та щурів на тлі дії тютюнового диму.

МЕТОДИ ДОСЛІДжЕННЯ. Експерименталь-
не дослідження виконано на 20 статевозрілих 
білих щурах-самцях масою 160–180 г. Їх утри-
мували на стандартному раціоні з вільним до-
ступом до води та їжі. Тварин було поділено на 
дві групи: контрольну (10 особин) і дослідну (10 
особин). Моделювали пасивне тютюнокуріння 
шляхом поміщення щурів у спеціально сконстру-
йовану камеру, в якій розподіляли тютюновий 
дим. Розрахунок еквівалентної дози нікотину і 
часу експозиції тварин тютюновим димом про-
водили на підставі апробованої моделі А. С. Со-
ломіної [12] і розрахунків Л. В. Лізурчик та 
О. В. Шейди [8]: якщо середньостатистичний 
курець викурює одну пачку (20 цигарок) на день, 
то в організм при цьому потрапляє 20 мг нікоти-
ну. Тому еквівалентна доза нікотину для щура, 
від середньої маси людини 70 кг, становитиме 
0,043 мг на день. З огляду на розрахункові дані, 
в камеру поміщали по 5 тварин. Задимлення 
проводили протягом 30 хв шляхом спалювання 
2-х цигарок. Піддослідні щури проходили про-
цедуру “пасивного куріння” 2 рази на добу. Таким 
чином, одна тварина в експерименті отримувала 
максимум 0,048 мг нікотину, що відповідало 

добовій дозі для людини. Після закінчення кож-
ного 30-хвилинного сеансу тварин витягали з 
камери і поміщали в стандартну клітку віварію. 
Щурів контрольної групи поміщали в камеру без 
задимлення 2 рази на добу протягом 30 хв. Три-
валість експерименту становила 21 день.

Концентрацію 8-ізопростану в супернатанті 
гомогенату пародонта визначали імунофермент-
ним методом за допомогою набору “8-isoprostane 
ELISA” фірми “USBiological” (США). Отримані 
дані виражали в пг/мл.

Кількісну оцінку вмісту метаболітів нітроген 
(ІІ) оксиду (NO) проводили за визначенням їх 
суми, яка включає нітрит-іони, які попередньо 
були присутні у пробі (NO2

–), і відновлені до ні-
тритів нітрат-іони (NO3

–) [1].
Вміст вiдновленого глутатiону (SН-груп), 

активність супероксиддисмутази (СОД) і катала-
зи в гомогенаті тканин пародонта визначали за 
загальноприйнятими методиками [9, 13, 14]. 

Утримували щурів та проводили експери-
менти відповідно до поло жень Європейської 
конвенції про захист хребет них тварин, що ви-
користовуються для дослідних та інших наукових 
цілей [15]. 

Статистичну обробку цифрових даних здійс-
нювали за допомогою програмного забезпечен-
ня Excel (“Microsoft”, США) і STATISTICA 6.0 
(“Statsoft”, США) з використанням непараметрич-
них методів оцінки одержаних даних. Для всіх 
показників розраховували значення середньої 
арифметичної вибірки (M), її дисперсії і помилки 
середньої (m). Достовірність різниці значень між 
незалежними кількісними величинами визнача-
ли за допомогою критерію Вілкоксона–Манна–
Уїтні.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОбГОВОРЕННЯ. За сучас-
ними даними, одним з найбільш специфічних 
маркерів, що дозволяють з достатнім ступенем 
точності, достовірності та відтворюваності ре-
зультатів дослідження оцінити рівень продукції 
вільних радикалів в організмі, є 8-ізопростан. Це 
продукт метаболізму в реакціях пероксидного 
окиснення арахідонової кислоти, ізомерний 
простагландину F2α [19]. 

Концентрація 8-ізопростану в супернатанті 
гомогенату пародонта щурів контрольної групи 
становила (3,94±0,18) пг/мл (табл.). У тварин 
дослідної групи даний показник зріс у 2,9 раза і 
складав (11,50±0,39) пг/мл. Це свідчить про те, 
що на тлі дії тютюнового диму в тканинах паро-
донта розвивається оксидативний стрес, що 
характеризується збільшенням інтенсивності 
продукування активних форм оксигену. З моле-
кулярної точки зору, найбільш несприятливими 
наслідками при надлишку активних форм окси-
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гену є їх взаємодія з амінокислотними залишка-
ми в молекулах протеїнів, денатурація функціо-
нально циркулюючих і структурованих у ткани-
нах білків, а також денатурація ДНК [18].

Головною і першорядною перешкодою на 
шляху утворення активних форм оксигену є СОД, 
що містить у своєму активному центрі мідь, цинк 
або марганець. На 22-гу добу експерименту було 
зафіксовано достовірне зниження активності 
СОД у гомогенаті тканин пародонта на 40,9 % 
відносно контрольної групи. Оскільки збільшен-
ня в клітині концентрації H2O2, що утворився в 
результаті супероксиддисмутазної і ряду інших 
реакцій, є для клітини не менш небезпечним, ніж 
збільшення супероксид-аніонів, необхідна його 
постійна інактивація в реакції, яка каталізується 
каталазою. Активність каталази в гомогенаті 
тканин пародонта щурів на тлі дії тютюнового 
диму зменшилася у 2,4 раза відносно контроль-
ної групи.

Значне зниження активності СОД і каталази 
можна пояснити використанням ферментів у 
процесі інактивації високореакційних форм 
оксигену. Слід зазначити, що металовмісні фер-
менти також підлягають окиснювальній модифі-
кації з втратою іонів металів, утворенням фраг-
ментів пептидів і подальшим руйнуванням 
внут рішньоклітинними протеазами [18].

На 22-гу добу експерименту було зафіксо-
вано достовірне зниження вмісту відновленого 
глутатіону в гомогенаті тканин пародонта на 
24,4 % відносно контрольної групи. Відомо, що 
SH-групи (зокрема, цистеїнових та метіонінових 
фрагментів білкових молекул) найлегше окис-
нюються активними формами оксигену з утво-
ренням зворотних і незворотних модифікацій 

[16]. Окиснення SH-груп у білкових молекулах 
призводить до порушення чи модифікації їх 
функції. Зменшення вмісту SH-груп за умови 
пасивного тютюнокуріння може бути пов’язане 
як з інтенсифікацією вільнорадикальних проце-
сів, так і з підсиленням катаболізму глутатіону. 

Вміст метаболітів NO в супернатанті гомоге-
нату пародонта щурів контрольної групи стано-
вив (49,48±4,08) мкмоль/л. У тварин дослідної 
групи даний показник зменшився у 2,1 раза і 
складав (23,05±2,21) мкмоль/л. Потужними фак-
торами, що інактивують NO, є вільні радикали, 
серед яких – супероксидний радикал. Його взає-
модія з NO призводить до утворення пероксиніт-
риту, що як сильний окиснювач має високий 
ступінь цитотоксичності. Підвищення продукції 
активних форм оксигену сприяє окисненню тет-
рагідробіоптерину, що також зумовлює знижен-
ня утворення NО. Крім того, пригнічується фер-
мент диметиларгініндиметиламіногідролаза, в 
результаті чого підвищується рівень асиметрич-
ного диметиларгініну – інгібітора NO-синтази [11]. 

ВИСНОВКИ. 1. На тлі дії тютюнового диму в 
тканинах пародонта щурів достовірно зростає 
генерація активних форм оксигену, знижуються 
активність супероксиддисмутази, каталази і 
вміст відновленого глутатіону, що вказує на ви-
ражений дисбаланс вільнорадикального гомео-
стазу. 

2. На тлі дії тютюнового диму в тканинах 
пародонта пригнічуються нітроксидергічні про-
цеси за рахунок достовірного зменшення вмісту 
метаболітів оксиду азоту, що призводить до 
зниження захисного антибактеріального потен-
ціалу.

Таблиця – Показники вільнорадикального окиснення у тканинах пародонта щурів  
на тлі дії тютюнового диму (M±m)

СОД, ум. од. Каталаза,  
кат/кг

SН-групи, 
моль·кг-1

NO2
–+NO3

–, 
мкмоль/кг 8-ізопростан, пг/мл

Контрольна група (n=10)
34,89±0,76 20,67±1,22 76,18±1,65 49,48±4,08 3,94±0,18

Дослідна група (n=10)
20,62±0,72

p<0,05
8,53±0,29

p<0,05
57,60±1,47

p<0,05
23,05±2,21

p<0,05
11,50±0,39

p<0,05

Примітка. р – вірогідність відмінностей між контрольною і дослідною групами.
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О. Я. Лаврин, В. В. Щерба, И. Я. Криницкая
ТЕРНОПОЛЬСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ И. Я. ГОРБАЧЕВСКОГО

бИОХИМИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ ПАРОДОНТА У КРЫС НА ФОНЕ ДЕЙСТВИЯ 
ТАбАЧНОГО ДЫМА

Резюме
Вступление. В настоящее время курение является одним из значимых факторов риска развития 

воспалительных заболеваний пародонта. В литературных источниках много работ посвящено иссле-
дованию влияния курения на состояние пародонта. Однако ряд аспектов, в частности состояние сво-
боднорадикального окисления, оставлен без должного внимания.

Цель исследования – исследовать показатели свободнорадикального окисления в тканях пародон-
та крыс на фоне действия табачного дыма.

Методы исследования. Экспериментальное исследование выполнено на 20 половозрелых белых 
крысах-самцах массой 160–180 г. Животные были разделены на две группы: контрольную (10 особей) и 
экспериментальную (10 особей). Моделировали пассивное табакокурение путем помещения крыс в специ-
ально сконструированную камеру, в которой распределяли табачный дым. Продолжительность экспери-
мента составила 21 день. Концентрацию 8-изопростана определяли иммуноферментным методом с 
помощью набора “8-isoprostane ELISA” фирмы “USBiological” (США). Количественную оценку содержания 
метаболитов азота (II) оксида проводили по определению их суммы. Содержание восстановленного 
глутатиона, активность супероксиддисмутазы и каталазы в гомогенате тканей пародонта определя-
ли по общепринятым методикам.

Результаты и обсуждение. Концентрация 8-изопростана в супернатанте гомогената пародонта 
крыс контрольной группы составила (3,94±0,18) пг/мл. У животных экспериментальной группы данный 
показатель достоверно вырос в 2,9 раза. Это свидетельствует о том, что на фоне действия табачно-
го дыма в тканях пародонта развивается окислительный стресс, характеризующийся увеличением 
интенсивности продуцирования активных форм кислорода. На 22-е сутки эксперимента было зафикси-
ровано достоверное снижение активности супероксиддисмутазы в гомогенате тканей пародонта на 
40,9 % и каталазы в 2,4 раза относительно контрольной группы. Известно, что SH-группы (в частности, 
цистеиновых и метиониновых фрагментов белковых молекул) легче всего окисляются активными фор-
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мами кислорода с образованием обратимых и необратимых модификаций. На 22-е сутки эксперимента 
наблюдали достоверное снижение содержания восстановленного глутатиона в гомогенате тканей 
пародонта на 24,4 % относительно контрольной группы. Содержание метаболитов NO в супернатанте 
гомогената пародонта крыс экспериментальной группы достоверно уменьшилось в 2,1 раза. Мощными 
факторами, которые инактивируют NO, выступают свободные радикалы, среди которых – супероксид-
ный радикал. Его взаимодействие с NO приводит к образованию пероксинитрита, который как сильный 
окислитель имеет высокую степень цитотоксичности.

Выводы. На фоне действия табачного дыма в тканях парадонта крыс достоверно возрастает 
генерация активных форм кислорода, снижаются активность супероксиддисмутазы, каталазы и со-
держание восстановленного глутатиона, что указывает на выраженный дисбаланс свободнорадикаль-
ного гомеостаза. Также на фоне действия табачного дыма в тканях пародонта угнетаются нитроксидер-
гические процессы за счет достоверного уменьшения содержания метаболитов оксида азота, что 
приводит к снижению защитного антибактериального потенциала.

КЛючЕВЫЕ СЛОВА: пародонт; курение; окислительный стресс.

o. Ya. lavrin, V. V. Shcherba, i. Ya. Krynytska
I. HORBACHEVSKY TERNOPIL STATE MEDICAL UNIVERSITY

BIOCHEMICAL CHANGES IN RATS’ PERIODONT ON THE BACKGROUND  
OF SMOKING

Summary
Introduction. In our days, smoking is one of the most important risk factors for inflammatory diseases. There 

is a lot of scientific data, devoted to research the effects of smoking on periodontal status. However, some aspects 
such as the status of free-radical oxidation, is left without proper attention.

The aim of the study – to investigate experimentally the indices of free radical oxidation in periodontal tissues 
on the background of smoking.

Methods of the research. Experimental studies were performed on 20 adult male albino rats weighing 160–180 g. 
Animals were divided into 2 groups: control (10 animals) and experimental (10 animals). Modeling of passive  smoking 
was carried out by placing rats in a specially designed chamber in which tobacco smoke was distributed. The dura-
tion of the experiment was 21 days. The concentration of 8-isoprostane was determined by ELISA method using a 
set of “8-isoprostane ELISA” company “USBiological” (USA). Quantitative assessment of the content of metabolites 
of nitrogen (II) oxide was carried out by determining their amount. The content of reduced glutathione, superoxide 
dismutase and catalase activity in periodontal tissue homogenate were determined by conventional methods.

Results and Discussion. Concentration of 8-isoprostane in supernatant of periodontal homogenate in rats of 
control group was (3.94±0.18) pg/ml. In experimental animals this index was significantly increased in 2.9 times. 
This indicates that despite the action of tobacco smoke in periodontal tissues oxidative stress develops, characterized 
by the increasing intensity of the production of reactive oxygen species. On 22 day of the experiment, we have 
observed a significant decrease in superoxide dismutase activity in periodontal tissue homogenate by 40.9 % and 
catalase activity in 2.4 times compared to the control group. It is known that SH-groups (such as cysteine   and 
methionine fragments of protein molecules) are most easily oxidized by reactive oxygen species to form a reversible 
and irreversible modifications. On 22 day of the experiment, we have observed a significant decrease in glutathione 
content in periodontal tissue homogenate by 24.4 % compared to the control group. The content of NO metabolites 
in supernatant of periodontal homogenate in rats of experimental group was significantly decreased in 2.1 times. 
The powerful factors that inactivate NO, are free radicals, among them – superoxide radical. Its interaction with NO 
leads to formation of peroxynitrite that as a strong oxidant has high degree of cytotoxicity.

Conclusions. In rats on the background of tobacco smoke in periodontal tissues significantly increases the 
generation of reactive oxygen species, reduces superoxide dismutase, and catalase activity and glutathione content, 
indicating a marked imbalance of free radical homeostasis. On the background of tobacco smoke in periodontal 
tissues occurs inhibition of nitroxydergic processes through significant reduction of nitric oxide metabolites content, 
which reduces the protective antibacterial potential.

KEY WORDS: periodont; smoking; oxidative stress.
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