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КВЕРЦЕТИН ПОВЫШАЕТ
НЕСПЕЦИФИЧЕСКИЙ ИММУНИТЕТ
И СНИЖАЕТ ДИСБИОЗ И ВОСПАЛЕНИЕ
В ПАРОДОНТЕ КРЫС, ПОЛУЧАВШИХ
АНТИХЕЛИКОБАКТЕРНУЮ ТЕРАПИЮ
У крыс, которые получали антихеликобактернуо терапию (АХБТ), снижается е сыворотке крови и в десне актив​ность лизоцима, повышается степень дисбиоза и воспале​ния в пародонте. Оральные аппликации гелей кверцетинсо-держащих препаратов (Квертулин или Квертулидон) нор​мализуют иммунитет, устраняют дисбиоз и воспаление в пародонте после АХБТ.
Ключевые слова: антихеликобактерная терапия, паро​донт, иммунодефицит, дисбиоз, воспаление, кверцетин.

Т. В. Томшна
Харківський національний медичний університет
КВЕРЦЕТИН ПІДВИЩУЄ НЕСПЕЦИФІЧНИЙ
ІМУНІТЕТ І ЗНИЖУЄ ДИСБІОЗ І ЗАПАЛЕННЯ
В ПАРОДОНТІ ЩУРІВ, ЯКІ ОТРИМУВАЛИ
АНТИХЕЛЇКОБАКТЕРНУ ТЕРАПІЮ
У щурів, які отримували антихелікобактерну терапію (АХБТ), знижується в сироватці крові і в яснах активність лізоцима, збільшується ступінь дисбіозу та запалення в па-родонті. Оральні аплікації гелів кверцетинвмісних препа​ратів (Квертулін або Квертулідон) нормалізують імуні​тет, усувають дисбіоз та запалення в пародонті після АХБТ.
Ключові слова: антихелікобактерна терапія, пародонт, імунодефіцит, дисбіоз, запалення, кверцетин.
Т. V. Tomilina
State Establishment «Kharkov National Medical University»
QUERCETHIN INCREASES NONSPECIFIC
IMMUNITY AND REDUCES DYSBIOSIS
AND INFLAMMATION IN PERIODONTIUM
OF RATS, HAVING UNDERGONE
ANTI-HELICOBACTER THERAPY
ABSTRACT
The aim. To estimate the state of nonspecific immunity, dysbio​sis and inflammation in periodontium of rats, having undergone anti-helicobacter therapy (AHBT) and to correct them with quercetin.
The materials and the methods. 40 white rats of Vistar line, AHBT included daily taking of the following preparations dur​ing 8 days: Omeprazole - 1.3mg/kg, Amoxil - 50 mg/kg and Clarithromycin -7.5 mg/kg. In the capacity of Quercetin the gels "Querlulin" (quercetin + inulin + calcium citrate) and "Quertulidon" (Quercetin + imudon), applied daily with 0.5ml on oral mucous membrane during 11 days. Rats' euthanasia was carried out on the 12th day. The activity oflysozyme, urease, elastase and content of MDA was revealed in serum and ho-mogenate of gum. According to the ratio of the relative activities of urease and lysozyme the degree of dysbiosis in gum was cal​culated.
The findings. The reduction of the activity oflysozyme (the index of nonspecific immunity) in serum and in rats gum after AHBT, growth of urease activity (marker of microbe insemination) and degree of dysbiosis, as well as the level of markers of inflamma​tion (MDA and elastase) in gum of rats, that underwent AHBT, was determined. The applications of gels Quertulin and Quertu​lidon increase activity of lysozyme, decrease the degree of dysbiosis and inflammation. The considerable difference be​tween two Quercetin preparations was not observed. The conclusion AHBT causes the development of immunodefi​ciency, dysbiosis and inflammation in periodontium. These phe-nomens are depresed with oral applications of gels ofquercetin-containing preparations.
Key words: anti-helicobacter therapy, periodontium, immunode​ficiency, dysbiosis, inflammation, quercetin.
ОТомилинаТ. В., 2015.
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В состав антихеликобактерного комплекса наряду с ингибиторами протонной помпы (например, омепра-золом) входит и ряд антибиотиков [1, 2].

Как известно, длительный прием антибиотиков приводит к развитию дисбактериоза, а затем и дисби-оза [3]. Полагают, что это обусловлено способностью антибиотиков угнетать специфический иммунитет, представленный лимфоцитарной системой [4], а так​же угнетать рост пробиотических бактерий [5].

Проведение антихеликобактерной терапии (АХБТ) нередко сопровождается возникновением раз​личного рода осложнений со стороны соседних орга​нов: кишечника, печени, поджелудочной железы [6, 7].
Имеется ряд данных об осложнениях при язвен​ной болезни желудка и в ротовой полости [8], кото​рую некоторые рассматривают в качестве депо Н. py​lori [9]. Установлено развитие дисбиоза и воспаления в пародонте крыс, получавших антибиотик линкоми-цин[10].

Неспецифический иммунитет представлен таки​ми факторами как лизоцим, трансферрин, лактофер-рин, пероксидаза, а также нейтрофильными фагоци​тами [11]. Именно неспецифический иммунитет игра​ет решающую роль в определении резистентности ор​ганизма [12].


Важнейшими стимуляторами неспецифического иммунитета являются полифенольные вещества, среди которых особенно эффективны биофлавоноиды. Ранее было показано положительное действие ряда кверце-тинсодержащих средств (кверцетин, Квертулин) при экспериментальных иммунодефицитах [13, 14].
Цель настоящего исследования. Определение состояния неспецифического иммунитета, дисбиоза и воспаления в тканях пародонта крыс, получавших АХБТ, а также кверцетинсодержащие препараты.

В настоящей работе было использовано два но​вых кверцетинсодержащих антидисбиотических пре​парата: Квертулин (кверцетин + инулин + цитрат кальция) и Квертулидон (Квертулин + Иммудон).

Материалы и методы исследования. Опыты были проведены на 40 белых крысах линии Вистар (самки, 0 месяцев, средняя живая масса 300 г), рас​пре делеьных в 4 равных группы: 1-ая - контрольная (интактные), 2, 3 и 4 - опытные, которым вводили per os АХБТ ежедневно в течение 8 дней в дозе: омепра-зол - 1,3 мг/мг, амоксил - 50 мг/кг и кларитромицин-7,5 мг/кг. Крысы 3-й группы получали аппликации на слизистую оболочку полости рта (СОПР) геля «Квер​тулин» по 0,5 мл на крысу в течение 11 дней, а крысы 4-Hjrpynm>i получали в течение 11 дней аппликации на СОПР по 0,5 мл геля «Квертулидон».

Таблица 1
Активность лизоцима в десне и в сыворотке крови крыс, получавших АХБТ и кверцетинсодержащие препараты (М±т, п=10)
	п/п .
	Группы
	Десна, ед/кг
	Сыворотка, ед/л

	1
	Контроль
	151±11
	131±8

	2
	АХБТ
	103±10 р<0,05
	107±4 р<0,05

	3
	АХБТ + Квертулин
	124±10 р>0,01 р!>0,05
	132±5
р>0,8
Pi<0,05

	4
	АХБТ + Квертулидон
	124±11
р>0,05
р,>0,05
р2=1
	126±4
р>0,3
pi<0,05
Р2>0,3


Прим ечание :р-в сравнении с гр. 1; р (-в сравнении с гр. 2; рг-в сравнении с гр. 3.
Таблица 2
Активность уреазы и степень дисбиоза в десне крыс, получавших АХБТ и кверцетинсодержащие препараіьі (M±m, n=10)
	№№ п/п
	Группы
	Уре ва, мк-кат/кг
	Степень дисбиоза, ед.

	1
	Контроль
	0,223±0,023
	1,00±0,15

	2
	АХБТ
	0,380±0,029 р<0,01
	2,51±0,33 р<0,01

	3
	АХБТ + Квертулин
	0,324±0,022 р<0,05 Рі>0,05
	1,77±0,21 р<0,05 Рі>0,05

	4
	АХБТ + Квертулидон
	0,339±0,024 р<0,05 р,>0,05 р2>0,4
	1,85±0,24 р<0,05
рі>0,05 р2>0,5


Примеч ание'.си. табл. 1.
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Эвтаназию животных осуществляли на 12-й день опыта под тиопенталовым наркозом (20 мг/кг путем тотального кровопускания из сердца. Получали сыво​ротку крови и иссекали ткань десны. В гомогенате десны (20 мг/мл 0,05 М трис-HCl буфера, рН 7,5) определяли активность лизоцима (показатель неспе​цифического иммунитета) бактериолитическим мето​дом [15], активность уреазы (маркер микробного об​семенения) [16], уровень маркеров воспаления [17]: содержание малонового диальдегида (МДА) [18] и ак​тивность эластазы [19].

По соотношению относительных активностей уреазы и лизоцима рассчитывали степень дисбиоза по Левицкому [20].

Гели «Квертулин» и «Квертулидон» были изго​товлены в соответствии с ТУ У 20.4-13903778-032:2012 ООО «Биохимтех» (Одесса, Украина).

Статистическую обработку результатов осущест​вляли в соответствии с указаниями [21].

Результаты и их обсуждение. В таблице 1 представлены результаты определения активности ли-

зоцима в десне и в сыворотке крови крыс, получав​ших АХБТ. Из этих данных видно, что вышеуказан​ная терапия достоверно снижает активность лизоцима и в десне (на 31,8 %), и в сыворотке крови (на 19,1 %). В обоих случаях р<0,05. Это свидетельствует о сни​жении уровня неспецифического иммунитета в орга​низме крыс, получавших АХБТ. Аппликации на СОПР гелей с Квертулином или Квертулидоном по​вышают активность лизоцима в сыворотке (р<0,05) и, в меньшей степени, в десне (р>0,05), причем суще​ственной разницы между двумя препаратами не выяв​лено.

В таблице 2 представлены результаты определе​ния активности уреазы и степени дисбиоза в десне крыс, получавших АХБТ. Видно, что АХБТ досто​верно (в 1,7 раза) увеличивает в десне активность уреазы (показатель микробного обсеменения), при этом в 2,5 раза возрастает степень дисбиоза. Аппли​кации кверцетинсодержащих препаратов снижают и активность уреазы, и степень дисбиоза (правда, р>0,05, хотя и меньше <0,1).

Таблица 3
Уровень маркеров воспаления в десне крыс, получавших АХБТ и кверцетинсо іержащие препараты (М±т, п=10)

	п/п
	Группы
	МДА, ммоль/кг
	Эластаза, мк-кат/кг

	1
	Контроль
	13,2±1,2
	20±1

	2
	АХБТ
	19,1±1,5 р<0,05
	33±2 р<0,01

	3
	АХБТ + Квертулин
	14,4±1,3
Р>0,3
р,<0,05
	26±2 р<0,05 р,<0,05

	4
	АХБТ + Квертулидон                             -г
	14,1±1,5
р>0,3
Pi<0,05
Р2>0,7
	23±2 р>0,05 Рі<0,05 р2>0,3


Пр и м е ч а и и е : см. табл. 1
В таблице 3 представлены результаты определе​ния биохимических маркеров воспаления: эластазы и МДА. Из этих данных видно, что оба маркзра воспа​ления достоверно возрастают после АХБТ: на 41,7 % (МДА) и на 65 % (эластаза). Оральные аппликации кверцетинсодержащих препаратов достоверно сни​жают оба маркера (вплоть до нормы).

Выводы. 1. Антихеликобактерная терапия снижа​ет уровень неспецифического иммунитета з пародон-те.

2. Следствием этого является развитие дисбиоза и воспаления.
3. Оральные аппликации кверцетинсодержащих гелей повышают неспецифический иммунитет, сни​жают степень дисбиоза и воспаления.
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ВПЛИВ ОПЮЩЮГО АНАЛЬГЕТИКА НА
ВМІСТ ТА АНТИБЮТИКОЧУТЛИВІСТЬ
МІКРОФЛОРИ РОТОВОЇ ПОРОЖНИНИ ЩУРІВ
В експерименті проведено мікробіологічне дослідження з біотопів ротової порожнини щурів при впливі опіоїдного анальгетика. Чутливість до антибіотиків визначалась ди-скометричним методом. При дії опіоїда виявляли зміни ае​робної мікрофлори: появу патогенних, умовно-патогенних бактерій. St. aureus як основний етіологічний фактор гній​но-запальних процесів, -найбільш, чутливий до цефтріаксо-ну. Умовно-патогенні стрептококи чутливі до ципрофлок-сацину.
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