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СТОМАТОЛОГІЯ

Прогресування деструктивних явищ у пародон-
тальних тканинах залежить від багатьох факторів, 
у тому числі і супутніх патологій. В Україні синдром 
гіпергомоцистеїнемії (ГГЦ) виявляється у 10% здо-
рових дорослих осіб, 13-43% хворих з артеріальною 
гіпертензією та ішемічною хворобою серця та у 55% 
хворих з ішемічними інсультами. Водночас, дані 
щодо взаємозв’язку ГГЦ та генералізованого паро-
донтиту є обмеженими та суперечливими. Метою 
роботи було встановити особливості цитокінового 
профілю сироватки крові та гомогенату пародонта 
щурів із ліпополісахарид (ЛПС)-індукованим паро-
донтитом на тлі хронічної ГГЦ. Дослідження вико-
нані на 48 нелінійних статевозрілих щурах-самцях, 
розподілених на 4 групи: контроль (n=12), тварини 
з ЛПС-індукованим пародонтитом (n=12), тварини з 
хронічною тіолактоновою ГГЦ (n=12), тварини з ЛПС-
індукованим пародонтитом на тлі ГГЦ (n=12). Вміст 
IL-1β, TNF-α та IL-10 вивчали методом твердофазо-
вого імуноферментного аналізу. Встановлено, що 
ЛПС-індукований пародонтит у щурів супроводжу-
ється гіперпродукцією прозапальних цитокінів (TNF-
α, IL-1β) на тлі зниження вмісту протизапальних ци-
токінів (IL-4, IL-10), як у гомогенаті пародонта, так і у 
сироватці крові. Хронічна тіолактонова ГГЦ посилює 
цитокіновий дисбаланс за умови ЛПС-індукованого 
пародонтиту, на що вказує переважання вмісту 
TNF-α за умови поєднаної патології відносно щурів 
з ЛПС-індукованим пародонтитом без супутньої па-
тології як у сироватці крові (на 48,1%; р<0,001) так і 
у гомогенаті пародонта (в 2,3 раза; р<0,001). Таким 
чином, ЛПС-індукований пародонтит у щурів супро-
воджується цитокіновим дисбалансом, що відіграє 
важливу роль в ініціації і прогресуванні пародонтиту 
та запуску метаболічних каскадних реакцій. Хронічна 
ГГЦ посилює цитокіновий дисбаланс за умови ЛПС-
індукованого пародонтиту.
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Зв’язок публікації з плановими науково-дослід-
ними роботами. Дана робота є фрагментом НДР 
кафедри ортопедичної стоматології Тернопільського 
національного медичного університету імені І.Я. Гор-
бачевського МОЗ України «Мультидисциплінарний 
підхід до вивчення патогенезу та лікування основних 
стоматологічних захворювань на основі вивчення 
механізмів пошкодження тканин порожнини рота на 
тлі супутньої соматичної патології», № державної ре-
єстрації 0119U002431. 

Вступ. Генералізований пародонтит (ГП) залиша-
ється важливою медико-соціальною проблемою, що 
зумовлено високою розповсюдженістю захворюван-
ня, значним наростанням деструктивних форм уже в 

молодому віці, складністю лікування, високою часто-
тою загострень і соціально-економічними збитками 
[1-3]. Згідно з даними ВООЗ, захворюваність на ГП 
корелює з віком: у групі осіб від 35 до 44 років по-
ширеність даної патології досягає 50%, у осіб старше 
– 65-78%, що призводить в 40% випадків до втрати 
зубів [4]. В Україні поширеність захворювань паро-
донта серед населення у віці старше 35-ти років скла-
дає 85-95% [5].

Є дані про те, що прогресивне руйнування кістко-
вої тканини в пацієнтів з пародонтитом пов’язане з 
комбінацією інтерлейкінів (IL) 1β, 6, фактора некрозу 
пухлин-α (TNF-α) і простагландинів E2. Ці цитокіни 
можуть не лише ініціювати запальний процес, але 
й активувати остеокластогенез і резорбцію кісткової 
тканини остеокластами [1, 6, 7]. 

Варто вказати, що прогресування деструктивних 
явищ у пародонтальних тканинах залежить від бага-
тьох факторів [4], у тому числі і супутніх загальносо-
матичних патологій, які вносять істотну відмінність в 
етіопатогенез захворювань пародонта. Для поєдна-
них уражень характерним є взаємообтяжений пере-
біг захворювань, розвиток ускладнень та гірший про-
гноз, збільшення матеріальних затрат на лікування 
[8-10]. 

У зв’язку з цим до перспективних напрямів ви-
вчення патогенезу захворювань пародонта відносять 
виявлення факторів, які впливають на весь організм 
людини і тканини пародонта зокрема. Одним із таких 
факторів є гомоцистеїн (ГЦ) – проміжний продукт ме-
таболізму метіоніну та цистеїну. В Україні високий 
рівень ГЦ – гіпергомоцистеїнемія (ГГЦ) виявляється 
у 10% здорових дорослих осіб, 13-43% хворих з арте-
ріальною гіпертензією та ішемічною хворобою серця 
та у 55% хворих з ішемічними інсультами [11, 12]. Клі-
нічні дослідження встановили, що ГГЦ є мультифак-
торним процесом і пов’язана з підвищеним ризиком 
виникнення серцево-судинних захворювань, усклад-
нень вагітності, остеопорозу, захворювань централь-
ної нервової системи, неалкогольної жирової хворо-
би печінки, еректильної дисфункції [13-17]. Водночас 
дані щодо взаємозв’язку підвищеного рівня ГЦ в 
крові та ГП є обмеженими та суперечливими [18-23]. 

Таким чином дослідження спрямовані на порів-
няльне вивчення особливостей патогенезу ГП без 
супутньої патології і на тлі ГГЦ є актуальними та пер-
спективними щодо поглиблення розуміння молеку-
лярних механізмів формування ГГЦ-асоційованої па-
тології з одного боку, а з іншого – дозволять розкрити 
нові патогенетичні ланки коморбідного перебігу па-
родонтиту та будуть важливим кроком до пошуку 
нових методів патогенетичної терапії даної когорти 
пацієнтів.
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Мета дослідження: встановити особливості ци-
токінового профілю сироватки крові та гомогенату 
пародонта щурів із ліпополісахарид-індукованим па-
родонтитом на тлі хронічної ГГЦ.

Об’єкт і методи дослідження. Об’єктом екс-
периментального дослідження були 48 нелінійних 
статевозрілих щурів-самців з масою 180-200 г, яких 
утримували в умовах віварію Тернопільського націо-
нального медичного університету імені І.Я. Горбачев-
ського МОЗ України на стандартному раціоні у відпо-
відності до санітарно-гігієнічних норм. 

Експериментальні дослідження були проведені з 
дотриманням вимог гуманного ставлення до піддо-
слідних тварин, регламентованих Законом України 
«Про захист тварин від жорстокого поводження» (№ 
3447-IV від 21.02.2006 р.) та Європейською конвенці-
єю про захист хребетних тварин, які використовують-
ся для дослідних та інших наукових цілей (Страсбург, 
18.03.1986 р.).

Усі піддослідні тварини були поділені на такі 
групи:

I – контрольна група (щури, яким внутрішньош-
лунково вводили розчин 1 % крохмалю 1 раз на 
добу) (n=12); ІІ – тварини з ліпополісахарид-індуко-
ваним пародонтитом. Щурам цієї групи протягом 
2-х тижнів через день вводили в тканини ясен по 40 
мікролітрів (1 мг/мл) ліпополісахариду (ЛПС) E. Coli 
(«Sigma-Aldrich», США) (n=12) [24]; ІІІ – тварини з хро-
нічною тіолактоновою ГГЦ (n=12). Тіолактон ГЦ вво-
дили в дозі 100 мг/кг маси тіла внутрішньошлунково 
на 1% розчині крохмалю один раз на добу протягом 
42 діб [25]; IV – тварини з ЛПС-індукованим пародон-
титом на тлі ГГЦ (n=12). У тварин цієї групи виклика-
ли хронічну тіолактонову ГГЦ як описано вище. По-
чинаючи з 29-ї доби після початку індукування ГГЦ 
тваринам протягом чотирнадцяти діб паралельно з 
тіолактоном ГЦ вводили в тканини ясен ЛПС за ви-
щеописаною схемою.

Евтаназію тварин здійснювали шляхом пункції 
серця за умов глибокого тіопентал-натрієвого знечу-
лення на наступний день після останнього введення 
ЛПС (група ІІ та IV), тіолактон ГЦ (група ІІІ). Для по-
дальших досліджень використовували сироватку 
крові та гомогенат пародонта.

Для підтвердження розвитку ГГЦ, а також для 
визначення рівня ГЦ у щурів з ЛПС-індукованим па-

родонтитом без супутньої патології у сироват-
ці крові тварин визначали вміст загального ГЦ 
імуноферментним методом з використанням 
набору фірми “Axis-Shield” (Велика Британія) 
відповідно до протоколу виробника на аналіза-
торі Multiscan FC (Thermo Scietific, Фінляндія) та 
виражали у мкмоль/л. 

Вміст IL-1β, TNF-α та IL-10 вивчали методом 
твердофазового імуноферментного аналізу з 
використанням наборів реагентів “RayBio” ви-
робництва “RayBiotech” (США) відповідно до 
протоколу виробника на аналізаторі Multiscan 
FC (Фінляндія) та виражали у пг/мл (сироватка 
крові) та у пг/мг (гомогенат пародонта).

Статистичну обробку цифрових даних зді-
снювали за допомогою програмного забезпе-
чення «Excel» («Microsoft», США) і «Statistica» 
7.0 («Statsoft», США) з використанням непара-
метричних методів оцінки отриманих даних. 

Кількісні характеристики ознак представляли у ви-
гляді медіани та квартилів (нижнього та верхнього) 
– Me (Lq; Uq). Порівняльний аналіз здійснювали з ви-
користанням критерію Краскела-Уолліса. При отри-
манні його вірогідних значень (р<0,05) подальше 
попарне порівняння груп проводили з використан-
ням критерію Манна-Уітні з врахуванням поправки 
Бонферроні при оцінці значень р. Взаємозв’язок між 
досліджуваними показниками встановлювали за ре-
зультатами проведеного кореляційного аналізу з ви-
користанням коефіцієнта кореляції Пірсона. 

Результати дослідження та їх обговорення. Ви-
вчення рівня ГЦ у сироватці крові тварин дослід-
них груп дозволило встановити, що у щурів з ЛПС-
індукованим пародонтитом без супутньої патології 
даний показник зріс на 33,4 % відносно контрольної 
групи (табл. 1), проте ці зміни виявилися статистично 
не вірогідними (р=0,230). 

У щурів із ЛПС-індукованим пародонтитом на тлі 
хронічної тіолактонової ГГЦ вміст ГЦ зріс у 3,8 раза 
(р<0.001) відносно контрольної групи, що у 2,8 раза 
вірогідно перевищує дані за умови ЛПС-індукованого 
пародонтиту без супутньої патології. Варто вказати, 
що у тварин з ізольованою хронічною тіолактоно-
вою ГГЦ, вміст ГЦ у сироватці крові зріс у 3,5 раза 
(р<0,001) відносно контрольної групи та вірогідно не 
відрізнявся від даних за умови ЛПС-індукованого па-
родонтиту на тлі ГГЦ.

Одним з основних медіаторів імунної відповіді 
є багатофункціональний IL-1β, який продукується у 
вигляді неактивного протеїну багатьма клітинами 
імунної системи у відповідь на молекулярні патерни, 
зв’язані з патогенами або з пошкодженням [26, 27]. 
Встановлено, що вміст IL-1β у сироватці крові щурів 
із ЛПС-індукованим пародонтитом вірогідно зріс на 
60,8 % відносно контрольної групи (табл. 2).

У щурів із ЛПС-індукованим пародонтитом на 
тлі хронічної тіолактонової ГГЦ даний показник 
збільшився в 2,6 раза (р<0,001) відносно контроль-
ної групи, що на 61,0% вірогідно вище показника за 
умови ЛПС-індукованого пародонтиту без супутньої 
патології. Варто вказати, що у тварин з ізольованою 
хронічною тіолактоновою ГГЦ, вміст IL-1β на 67,5% 
вірогідно перевищував дані контрольної групи.

У гомогенаті пародонта інтенсивність змін вміс-
ту IL-1β була вищою відносно сироватки крові. Так, 

Таблиця 1 – Зміни вмісту ГЦ у сироватці крові щурів  
із ЛПС-індукованим пародонтитом без супутньої 

патології і на тлі хронічної ГГЦ (Me [Q25–Q75])

Показник

Група тварин

Контроль Пародонтит ГГЦ Пародонтит 
на тлі ГГЦ

1 2 3 4

ГЦ, 
мкмоль/л

7,40
(6,65; 7,65)

9,87
(8,91; 10,60)

25,95
(23,10; 27,70)

27,60
(25,85; 29,90)

Критерій Краскела-Уолліса Н=40.58; р<0,001*
р1-2=0,230
р1-3<0,001*
р1-4<0,001*

р2-3=0,046*
р2-4=0,002* р3-4=0,999 –

Примітка 1: р1-2, р1-3, р1-4 – вірогідність відмінностей між контрольною гру-
пою і дослідними групами; р2-3, р2-4 – вірогідність відмінностей між групою 
з пародонтитом без супутньої патології і групою з ГГЦ та групою із пародон-
титом на тлі ГГЦ; р3-4 – вірогідність відмінностей між групою з ГГЦ і групою 
з пародонтитом на тлі ГГЦ. 
Примітка 2: * – статистично значущі результати.
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у щурів із ЛПС-індукованим пародонтитом 
вміст IL-1β вірогідно збільшився в 2,1 раза від-
носно контрольної групи (табл. 2). У щурів із 
ЛПС-індукованим пародонтитом на тлі хроніч-
ної тіолактонової ГГЦ даний показник збіль-
шився в 3,2 раза (р<0,001) відносно контр-
ольної групи, що на 53,1% вище показника за 
умови ЛПС-індукованого пародонтиту без су-
путньої патології, але ці зміни виявилися ста-
тистично не вірогідними. У тварин з ізольова-
ною хронічною тіолактоновою ГГЦ, вміст IL-1β 
у гомогенаті пародонта вірогідно не змінився 
відносно контрольної групи.

TNF-α є одним із основних медіаторів, що 
визначає розвиток і прогресування запален-
ня у тканинах пародонта [28]. Крім того, саме 
TNF-α відводиться  ключова роль у патогенезі 
запально-індукованої втрати кісткової ткани-
ни при генералізованому пародонтиті [29]. 
Результати наших досліджень показали, що 
вміст TNF-α у сироватці крові щурів із ЛПС-
індукованим пародонтитом вірогідно зріс в 
2,1 раза відносно контрольної групи (табл. 
2). У щурів із ЛПС-індукованим пародонтитом 
на тлі хронічної тіолактонової ГГЦ даний по-
казник збільшився в 3,1 раза (р<0,001) віднос-
но контрольної групи, що на 48,1% вірогідно 
вище показника за умови ЛПС-індукованого 
пародонтиту без супутньої патології. Варто 
вказати, що у тварин з ізольованою хроніч-
ною тіолактоновою ГГЦ, вміст TNF-α на 86,8% 
перевищував дані контрольної групи, але ці 
зміни виявилися статистично не вірогідними.

У гомогенаті пародонта інтенсивність змін 
вмісту TNF-α була вищою відносно сироватки 
крові. Так, у щурів із ЛПС-індукованим паро-
донтитом вміст TNF-α вірогідно збільшився 
в 2,0 рази відносно контрольної групи (табл. 
2). У щурів із ЛПС-індукованим пародонтитом 
на тлі хронічної тіолактонової ГГЦ даний по-
казник збільшився в 4,7 раза (р<0,001) віднос-
но контрольної групи, що в 2,3 раза вірогідно 
вище показника за умови ЛПС-індукованого 
пародонтиту без супутньої патології. У тварин 
з ізольованою хронічною тіолактоновою ГГЦ, 
вміст TNF-α у гомогенаті пародонта вірогідно 
не змінився відносно контрольної групи.

Наші результати співзвучні із результатами 
B. Al-Ghurabi та співавторів, які встановили 
підвищення вмісту IL-1β та TNF-α у сироватці 
крові пацієнтів з ГП [30]. H. Oh та співавтори 
визначаючи вміст IL-1β у ясенній рідині паці-
єнтів з ГП, встановили що даний показник корелював 
із вираженістю запалення [31]. На противагу цьому, 
інші дослідники не встановили вірогідних змін вмісту 
IL-1β та TNF-α у пацієнтів з хронічним пародонтитом 
відносно здорових осіб [32, 33].

IL-10 відноситься до визнаних протизапальних 
цитокінів, але дослідження його вмісту за умови ГП 
не чисельні [34-36]. Ми встановили, що у сироватці 
крові щурів із ЛПС-індукованим пародонтитом вміст 
IL-10 зменшився на 52,7% (р=0,024) відносно контр-
ольної групи (табл. 2). У щурів із ЛПС-індукованим па-
родонтитом на тлі хронічної тіолактонової ГГЦ даний 
показник зменшився в 4,2 раза (р<0,001) відносно 

контрольної групи, що на 49,5% вірогідно нижче по-
казника за умови ЛПС-індукованого пародонтиту без 
супутньої патології. Варто вказати, що у тварин з ізо-
льованою хронічною тіолактоновою ГГЦ, вміст IL-10 
на 57,0% був вірогідно нижчий даних контрольної 
групи.

Аналогічна тенденція щодо змін IL-10 спостері-
галась і у гомогенаті пародонта. Так, у щурів із ЛПС-
індукованим пародонтитом вміст IL-10 вірогідно 
зменшився на 55,9 % відносно контрольної групи. У 
щурів із ЛПС-індукованим пародонтитом на тлі хро-
нічної тіолактонової ГГЦ даний показник зменшився 
в 4,1 раза (р<0,001) відносно контрольної групи, що в 

Таблиця 2 – Зміни вмісту інтерлейкінів у сироватці крові 
та гом огенаті пародонта щурів із ЛПС-індукованим 

пародонтитом без супутньої патології і на тлі хронічної 
ГГЦ (Me [Q25–Q75])

Показник

Група тварин

Контроль Пародонтит ГГЦ Пародонтит 
на тлі ГГЦ

1 2 3 4
Сироватка крові

IL-1β, пг/мл

8,30
(7,20; 9,20)

13,35
(10,95; 15,80)

13,90
(13,15; 14,60)

21,50
(19,05; 22,45)

Критерій Краскела-Уолліса Н=34,65; р<0,001*
р1-2=0,023*
р1-3=0,006*
р1-4<0,001*

р2-3=0,999
р2-4=0,018* р3-4<0,058 –

IL-10, пг/мл

17,55
(14,75; 18,35)

8,30
(6,70; 9,20)

7,55
(6,30; 7,95)

4,19
(4,04; 4,38)

Критерій Краскела-Уолліса Н=37,59; р<0,001*
р1-2=0,024*
р1-3=0,002*
р1-4<0,001*

р2-3=0,999
р2-4=0,008* р3-4<0,076 –

TNF-α, пг/мл

5,01
(3,20; 7,75)

10,60
(9,70; 11,35)

9,36
(7,40; 11,77)

15,70
(15,10; 16,35)

Критерій Краскела-Уолліса Н=36,22; р<0,001*
р1-2=0,018*
р1-3=0,093
р1-4<0,001*

р2-3=0,999
р2-4=0,016* р3-4=0,002* –

Гомогенат пародонта

IL-1β, пг/мг

4,80
(4,39; 5,03)

10,06
(8,11; 11,55)

5,95
(5,10; 7,05)

15,40
(13,95; 16,75)

Критерій Краскела-Уолліса Н=40,00; р<0,001*
р1-2=0,001*
р1-3=0,845
р1-4<0,001*

р2-3=0,148
р2-4=0,179 р3-4<0,001* –

IL-10, пг/мг

7,10
(6,30; 8,20)

3,13
(2,83; 3,42)

5,55
(4,85; 6,35)

1,75
(0,91; 1,92)

Критерій Краскела-Уолліса Н=41,73; р<0,001*
р1-2=0,001*
р1-3=0,918

р1-4<0,001*

р2-3=0,089
р2-4=0,215 р3-4<0,001* –

TNF-α, пг/мг

1,98
(1,32; 2,26)

4,01
(3,06; 5,07)

2,25
(2,05; 3,12)

9,35
(8,40; 10,15)

Критерій Краскела-Уолліса Н=37,00; р<0,001*

р1-2=0,007*
р1-3=0,970

р1-4<0,001*

р2-3=0,397
р2-4=0,004* р3-4<0,001* –

Примітка 1: р1-2, р1-3, р1-4  – вірогідність відмінностей між контрольною групою 
і дослідними групами; р2-3, р2-4 – вірогідність відмінностей між групою з паро-
донтитом без супутньої патології і групою з ГГЦ та групою із пародонтитом 
на тлі ГГЦ; р3-4 – вірогідність відмінностей між групою з ГГЦ і групою з паро-
донтитом на тлі ГГЦ. 
Примітка 2: * – статистично значущі результати.
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1,8 раза нижче показника за умови ЛПС-індукованого 
пародонтиту без супутньої патології, але ці зміни ви-
явилися статистично не вірогідними. У тварин з ізо-
льованою хронічною тіолактоновою ГГЦ, вміст IL-10 у 
гомогенаті пародонта вірогідно не змінився відносно 
контрольної групи. Отримані результати співзвучні із 
даними Д.В. Шмідт, яка визначила двократне підви-
щення вмісту IL-10 у ясенній рідині пацієнтів з ГП від-
носно здорових осіб [37].

Отже, ЛПС-індукований пародонтит у щурів су-
проводжується гіперпродукцією прозапальних TNF-α 
та IL-1β на тлі зниження вмісту протизапального ци-
токіну IL-10, що відіграє важливу роль в ініціації і про-
гресуванні пародонтиту та запуску метаболічних кас-
кадних реакцій. Хронічна тіолактонова ГГЦ посилює 
цитокіновий дисбаланс за умови ЛПС-індукованого 
пародонтиту, на що вказує переважання вмісту 
TNF-α за умови поєднаної патології відносно щурів 
з ЛПС-індукованим пародонтитом без супутньої па-
тології як у сироватці крові (на 48,1%; р<0,001) так і 
у гомогенаті пародонта (в 2,3 раза; р<0,001). Ймо-
вірно, посилення продукції прозапальних цитокінів 
відбувається за рахунок збільшення експресії генів, 

що в свою чергу пов’язане з тим, що 
хронічна ГГЦ активує ядерний фактор 
транскрипції kB (NF-kB) [38]. Відомо, що 
NF-kB бере участь в регуляції адаптив-
ної імунної відповіді та стимулює синтез 
прозапальних цитокінів (TNF-α, IL1β), 
прозапальних ензимів (індуцибельної 
синтази нітроген (ІІ) оксиду, циклоокси-
генази-2), молекул адгезії лейкоцитів, 
які в подальшому, посилюють міграцію 
лейкоцитів в стінку судини, тим самим 
збільшують цитотоксичність лейкоцитів 
[39, 40].

Проведений кореляційний ана-
ліз між рівнем ГЦ у сироватці крові та 
вмістом про- та протизапальних інтер-
лейкінів у сироватці крові і гомогенаті 
пародонта у щурів із ЛПС-індукованим 
пародонтитом без супутньої патології 
виявив вірогідну пряму взаємодію висо-
кої сили між рівнем ГЦ та вмістом IL-1β 
і TNF-α у гомогенаті пародонта (табл. 

3). У щурів із ЛПС-індукованим пародонтитом на тлі 
хронічної тіолактонової ГГЦ встановлено вірогідну 
пряму взаємодію високої сили між рівнем ГЦ у си-
роватці крові та вмістом IL-1β і  TNF-α, як у сироватці 
крові, так і у гомогенаті пародонта. 

Отже, проведенні нами дослідження дозволяють 
зробити наступні висновки: ЛПС-індукований паро-
донтит у щурів супроводжується гіперпродукцією 
прозапальних цитокінів (TNF-α, IL-1β) на тлі знижен-
ня вмісту протизапального цитокіну IL-10, як у гомо-
генаті пародонта, так і у сироватці крові, що відіграє 
важливу роль в ініціації і прогресуванні пародонтиту 
та запуску метаболічних каскадних реакцій. Хронічна 
ГГЦ посилює цитокіновий дисбаланс за умови ЛПС-
індукованого пародонтиту. 

Перспективи подальших досліджень полягають 
у продовженні наукової роботи з дослідження цито-
кінового профілю та інших маркерів запалення у си-
роватці крові та гомогенаті пародонта за умови екс-
периментального пародонтиту на тлі хронічної ГГЦ в 
умовах корекції.

Таблиця 3 – Кореляційні зв`язки між рівнем ГЦ у сироватці 
крові та вмістом про- та протизапальних інтерлейкінів за 

умови ЛПС-індукованого пародонтиту на тлі хронічної ГГЦ (rxy)

Кореляційні зв’язки між показниками
Дослідна група

Пародонтит ГГЦ Пародонтит 
на тлі ГГЦ

ГЦ, мкмоль/л

IL-4 
(сироватка крові)

r=-0,41 
р=0,182

r=0,29; 
р=0,355

r=-0,41; 
р=0,131

IL-4 
(гомогенат пародонта)

r=-0,07; 
р=0,826

r=-0,43; 
р=0,168

r=0,01; 
р=0,965

IL-1β 
(сироватка крові)

r=0,46 
р=0,135

r=0,77; 
р=0,004*

r=0,82; 
р=0,001*

IL-1β 
(гомогенат пародонта)

r=0,80; 
р=0,002*

r=0,50; 
р=0,141

r=0,74; 
р=0,006*

IL-10 
(сироватка крові)

r=0,43 
р=0,160

r=0,21; 
р=0,507

r=-0,41; 
р=0,181

IL-10 
(гомогенат пародонта)

r=0,41; 
р=0,122

r=-0,25; 
р=0,435

r=-0,52; 
р=0,231

TNF-α 
(сироватка крові)

r=0,43 
р=0,168

r=0,85; 
р<0,001*

r=0,76; 
р=0,004*

TNF-α 
(гомогенат пародонта)

r=0,75; 
р=0,005*

r=0,09; 
р=0,786

r=0,78; 
р=0,003*

Примітка: * – статистично значущі результати.
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ВПЛИВ ХРОНІЧНОЇ ГІПЕРГОМОЦИСТЕЇНЕМІЇ НА ЦИТОКІНОВИЙ ПРОФІЛЬ ЩУРІВ ІЗ ЛІПОПОЛІСАХАРИД-
ІНДУКОВАНИМ ПАРОДОНТИТОМ

Худан Р. І., Кирилів М. В., Бекус І. Р., Корда М. М.
Резюме. Прогресування деструктивних явищ у пародонтальних тканинах залежить від багатьох факторів, 

у тому числі і супутніх патологій. В Україні синдром гіпергомоцистеїнемії (ГГЦ) виявляється у 10% здорових 
дорослих осіб, 13-43% хворих з артеріальною гіпертензією та ішемічною хворобою серця та у 55% хворих з 
ішемічними інсультами. Водночас, дані щодо взаємозв’язку ГГЦ та генералізованого пародонтиту є обмеже-
ними та суперечливими. Метою нашої роботи було встановити особливості цитокінового профілю сироват-
ки крові та гомогенату пародонта щурів із ліпополісахарид (ЛПС)-індукованим пародонтитом на тлі хроніч-
ної ГГЦ. Дослідження були виконані на 48 нелінійних статевозрілих щурах-самцях, розподілених на 4 групи: 
контроль (n=12), тварини з ЛПС-індукованим пародонтитом (n=12), тварини з хронічною тіолактоновою ГГЦ 
(n=12), тварини з ЛПС-індукованим пародонтитом на тлі ГГЦ (n=12). Вміст IL-1β, TNF-α та IL-10 ми вивчали ме-
тодом твердофазового імуноферментного аналізу. Нами було встановлено, що ЛПС-індукований пародонтит 
у щурів супроводжується гіперпродукцією прозапальних цитокінів (TNF-α, IL-1β) на тлі зниження вмісту проти-
запальних цитокінів (IL-4, IL-10), як у гомогенаті пародонта, так і у сироватці крові. Хронічна ГГЦ посилює цито-
кіновий дисбаланс за умови ЛПС-індукованого пародонтиту, на що вказує переважання вмісту TNF-α за умови 
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СТОМАТОЛОГІЯ
поєднаної патології відносно щурів з ЛПС-індукованим пародонтитом без супутньої патології як у сироватці 
крові (на 48,1%; р<0,001) так і у гомогенаті пародонта (в 2,3 раза; р<0,001). Таким чином, наше дослідження 
показало, що ЛПС-індукований пародонтит у щурів супроводжується цитокіновим дисбалансом, що відіграє 
важливу роль в ініціації і прогресуванні пародонтиту та запуску метаболічних каскадних реакцій. Хронічна ГГЦ 
посилює цитокіновий дисбаланс за умови ЛПС-індукованого пародонтиту.

Ключові слова: пародонтит, гіпергомоцистеїнемія, інтерлейкіни, гомоцистеїн.

EFFECT OF CHRONIC HYPERHOMOCYSTEMINEMIA ON THE CYTOKIN PROFILE OF RATS WITH 
LIPOPOLYSACCHARIDE-INDUCED PERIODONTITIS

Khudan R. I., Kyryliv M. V., Bekus I. R., Korda M. M.
Abstract. The progression of destructive event in periodontal tissues depends on many factors, including 

comorbid somatic pathologies. In Ukraine, the syndrome of hyperhomocysteinemia (HHcy) is found in 10% of healthy 
adults, 13-43% of patients with arterial hypertension and coronary heart disease and 55% of patients with ischemic 
strokes. Data on the relationship between HHcy and generalized periodontitis are limited and contradictory. Pur-
pose of work: to establish the features of the cytokine profile of blood serum and periodontal homogenate of rats 
with lipopolysaccharide (LPS)-induced periodontitis combined with chronic HHcy. Object and methods. The study 
included 48 mature inbred white male rats, which were randomly divided into the following groups: control (n=12); 
animals with a model of periodontitis (n=12). For two weeks, the rats in this group were injected 40 μL (1 mg/mL) of 
E. coli LPS (manufactured by Sigma-Aldrich, USA) into gingival tissues every other day; rats with chronic thiolactone 
HHcy (n=12). Homocysteine thiolactone was administered intragastrically (100 mg/kg of body weight in 1 % solution 
of starch) once a day for 42 days; animals with a model of periodontitis combined with HHcy (n=12). The contents of 
TNF-α, IL-1β and IL-10 were studied by a solid-phase enzyme-linked immunosorbent assay using RayBio reagent kits 
manufactured by RayBiotech (USA) according to the manufacturer’s protocol on a Multiscan FC analyzer (Thermo 
Scietific, Finland). Results. It was found that LPS-induced periodontitis in rats is accompanied by hyperproduction 
of pro-inflammatory cytokines (TNF-α, IL-1β) on the background of reduced anti-inflammatory cytokine (IL-10), 
both in periodontal homogenate and in blood serum. Chronic HHcy exacerbates cytokine imbalance in LPS-induced 
periodontitis, as indicated by the significant predominance of TNF-α contents in rats with LPS-induced periodontitis 
combined with HHcy vs. rats with LPS-induced periodontitis without comorbid pathology both in blood serum (by 
48.00%) and in the periodontal homogenate (by 2.3 times). Conclusions. LPS-induced periodontitis in rats is ac-
companied by cytokine dysbalance, which plays an important role in the initiation and progression of periodontitis 
and the initiation of metabolic cascade reactions. Chronic HHcy exacerbates cytokine imbalance in LPS-induced 
periodontitis.

Key words: periodontitis, hyperhomocysteinemia, interleukins, homocysteine.
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