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THE INFLUENCE OF DIFFERENT PATHOGENS ON THE LYSOZYME ACTIVITY 

INTO TISSUES OF RAT ORAL CAVITY 

 

A. P. Levitsky1, M. A. Ostafiichuk2, O. E. Uspenskii3, G. Z. Boris4,  

A. I. Furdychko4, I. V. Ginzhul1, V. L. Vasiuk2, V. T. Stepan2,  

M. F. Iarynich2, E. P. Stupak5 

 

1State Etablishment «The Institute of Stomatology and Maxillo-Facial Surgery of the 

National Academy of Medical Science of Ukraine», Odessa 

2Bukovina State Medical University, Chernovtsy 

3Kharkov National Medical University 

4Lviv National Medical University named after Danylo Galytskij 

5HSEI «Ukrainian medical Stomatological Academy», Poltava 

 

Abstract 

Aim: To determine action of the different pathogens on the lysozyme activity into 

tissues of oral cavity and serum. 

Methods: The lysozyme activities was determined into oral mucosa cheek, tongue gum 

and serum of 158 white rats (11 series experiments). The pathogens were used: atropine, 

protamine sulfat, indometacyn, bee poison, hydrasine sulfat, cytostatic cyclofosfan, 

lincomycin, lipopolysaccharide, composition of antibiotic and omeprasol for ACBT 

Results: The  whole of pathogens decreased lysozyme activity (mean in 1,6-2,5 times) 

into oral tissues and on 16 % into serum. The specific lowering of lysozyme activities 

(Δ%/mg pathogen) was low most for lipopolysaccharide, especially after oral application 

http://dx.doi.org/10.5281/zenodo.1000947
http://ojs.ukw.edu.pl/index.php/johs/article/view/4938
http://ojs.ukw.edu.pl/index.php/johs/article/view/4938
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usage (exceeding was in tens times). 

Conclusion: The lysozyme activity lowering may play significant role in pathogenesis 

of stomatologic diseases/ Lipopolysaccharide (LPS) send lysozyme activity lowering most 

especially after oral application. Probably, the antilysozyme action of pathogens realize by 

LPS. The stomatogenic factor in pathogenesis and profilactic of noninfection diseases is 

important. 

Keywords: lysozyme, oral tissues, pathogens, lipopolysaccharide. 

 

ВЛИЯНИЕ РАЗЛИЧНЫХ ПАТОГЕНОВ НА АКТИВНОСТЬ ЛИЗОЦИМА  

В ТКАНЯХ ПОЛОСТИ РТА КРЫС 

 

А. П. Левицкий1, М. А. Остафийчук2, О. Е. Успенский3, Г. З. Борис4,  
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Резюме 

Все испытанные патогены (атропин, индометацин, протамин, гидразин, 

пчелиный яд, циклофосфан, линкомицин, липополисахарид, антихеликобактерная 

композиция) снижают активность лизоцима в ткани полости рта крыс (щека, язык, 

десна). Больше всего снижает активность лизоцима липополисахарид, особенно при 

использовании в виде орального геля. 

Ключевые слова: лизоцим, полость рта, патогены, липополисахарид. 
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Введение 

Лизоцим является одним из факторов неспецифического иммунитета [1, 2].  

Обладая способностью гидролизовать мукополисахариды в клеточных оболочках 

бактерий, он оказывает бактериолитическое действие [3]. Кроме того, лизоцим 

обладает иммуномодулирующим [4] и цитопротекторным действием [5]. 

Препараты лизоцима, полученные главным образом из яичного белка, широко 

используются в медицине в качестве лечебно-профилактических средств [6, 7], в 

питании в качестве диетической добавки к функциональным продуктам питания [8], а 

также как кормовая добавка [9]. 

Нами ранее было предложено использовать показатели лизоцимной активности 

биологических сред для определения степени дисбиоза в организме [10]. Как 

установлено в последнее время, в патогенезе большинства неинфекционных 

заболеваний (а это самые массовые заболевания человека) решающую роль играет 

дисбиоз, т. е. нарушение физиологического баланса между эндогенной микробиотой и 

макроорганизмом [11]. 

Целью настоящего исследования стало определение активности лизоцима в 

тканях полости рта крыс при воздействии самых различных патогенов, вызывающих 

развитие стоматологических (стоматиты, гингивиты, пародонтиты) и соматических 

(гепатиты, гастриты, пиелонефриты, колиты) заболеваний. 

Материалы и методы исследования 

Эксперименты были проведены на 158 белых крысах линии Вистар в возрасте от 

3 до 16 месяцев обоего пола. Всего было проведено 11 экспериментальных серий, 

характеристика которых представлена в таблице 1. Умерщвление животных 

осуществляли на 11-й день под тиопенталовым наркозом (20 мг/кг) путем тотального 

кровопускания из сердца. Выделяли слизистую щеки и языка, десну и получали 

сыворотку крови. В гомогенатах тканей и в сыворотке определяли активность лизоцима 

бактериолитическим методом, используя в качестве субстрата суспензию ацетонового 

порошка клеток Mycrococcus lysodeikticus (стандарт-штамм 2665) в фосфатном буфере с 

рН 6,2 [10]. За 1 единицу активности принимали изменение оптической плотности на 

1,000 за 1 минуту инкубации при +30 °С. 

Определяли среднее значение активности (М), ошибку среднего значения (±m) и 

рассчитывали по критерию Стъюдента достоверность различий [12]. 
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Таблица 1 

Перечень экспериментальных моделей заболеваний, использованных в работе 
№

№ 

пп 

Патоген Производитель Доза 
Способ  

введения 
Характерис-

тика крыс 
Вид  

патологии 

1 Атропин 

сульфат 

ООО «ГНЦЛС» 

(Харьков, Украина) 

1 мг/кг С питьевой 

водой 3 дня 

♀, 5 мес. 

200±10 г 

Гипосалива-

ция 

2 Атропин 

сульфат  
 

ООО «ГНЦЛС» 

(Харьков, Украина) 

1 мг/кг С питьевой 

водой 3 дня 

♀, 5 мес. 

200±10 г 

Стоматит 

 Пчелиный яд Лабораторный 

лиофил. порошок 

3 мг/кг    

3 Пчелиный яд Лабораторный 

лиофил. порошок 

9 мг/кг Гель. 

Оральные 

аппл. 7 дн. 

♀, 15 мес. 

280±15 г 

Стоматит 

Гингивит 

4 Протамин  
сульфат 

ЧАО «Индар»  
(Украина) 

2 мг/кг Гель. 
Оральные 

аппл.16 дн. 

♀, 12 мес. 
240±11 г 

Стоматит 
Гингивит 

5 Индометацин Фирма «Sopharma» 

(Болгария) 

10 мг/кг В/желуд.  

3 дня 

♀, 13 мес. 

310±17 г 

Стоматит 

Гингивит 
Гастрит Колит 

6 Гидразин  

сульфат 

 50 мг/кг В/брюш.  

3 дня 

♀, 7 мес. 

216±10 г 

Гепатит 

Стоматит 
Гингивит 

7 Линкомицин-

Здоровье 

ООО «Фармацевтич. 

компания «Здоровье»  

(Украина) 

70 мг/кг С питьевой 

водой 5 дн. 

Эвтаназия на 
15 день 

♂, 2 мес. 

75±5 г 

Дисбиоз 

8 АХБТ-

комплекс: 

  Per os  

в течение  

8 дней 

♀, 10 мес. 

300±16 г 

АХБТ 

 – омепразол «Фармак»  
(Украина) 

1,3 мг/кг  

 – амоксил ОАО 

«Киевмедпрепарат»  

(Украина) 

50 мг/кг   

 – кларитроми-

цин 

ОАО 

«Киевмедпрепарат» 

(Украина) 

7,5 мг/кг   

9 Липополисаха-
рид из E.coli, 

0111:B4 

«Sigma» (США) 200 мкг/кг В/м 3 дня ♀, 6 мес. 
320±10 г 

Эндотокси-
немия 

10 Липополисаха-
рид-гель  

(пирогенал) 

Фирма «Медгамал» 
(РФ) 

90 мкг/кг Оральные 
аппликации 

4 часа 

♂, 14 мес. 
330±18 г 

Эндотокси-
немия  

Стоматит 

Гингивит 

11 Циклофосфан ОАО 
«Киевмедпрепарат»  

(Украина) 

45 мг/кг В/брюш.  
2 раза 

14-й день 

♂, 10 мес. 
280±12 г 

Иммунодефи-
цит  

Пародонтит  

Стоматит 

 

Результаты и их обсуждение 

В таблице 2 и на рис. 1 представлены результаты определения активности 
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лизоцима в слизистой оболочке щеки крыс в 10 сериях опытов. Как видно из этих 

данных, активность лизоцима в слизистой щеки интактных крыс колеблется от 199 до 

626 ед/кг, среднее значение 400±30 ед/кг. При патологии активность лизоцима 

снижается до 167±31 ед/кг (39-210 ед/кг), причем снижение лизоцимной активности 

наблюдается при всех видах патологии в пределах от 11,8 % до 89,1 %. Максимальное 

снижение активности наблюдалось при действии пчелиного яда, липополисахарида и 

протамин сульфата. 

Таблица 2 

Активность лизоцима в слизистой оболочке щеки крыс при экспериментальной 

патологии (M±m) 

№№ 

пп 
Серии 

n в каждой 

группе 

Лизоцим, ед/кг 
% снижения 

Контроль Опыт 

1 Гипосаливация 8 238±52 210±80 

р>0,05 

11,8 

2 Гипосаливация +  

пчелиный яд (3 мг/кг) 

8 238±52 187±52 

р>0,05 

21,4 

3 Пчелиный яд (9 мг/кг) 

(гель) 

7 357±25 39±8 

р<0,001 

89,1 

4 Протамин сульфат 

(гель) 2 мг/кг 

6 413±39 118±28 

р<0,01 

71,4 

5 Индометацин, в/м  

10 мг/кг 

7 199±64 140±69 

р>0,3 

29,6 

6 Гидразин сульфат  

50 мг/кг, в/м, 3 дня 

7 286±13 105±10 

р<0,001 

63,3 

7 Линкомицин 70 мг/кг с  

водой, 5 дн. 

6 527±12 182±21 

р<0,001 

65,5 

8 АХБТ 8 дн. 10 300±40 140±38 

р<0,01 

53,3 

9 Липополисахарид  

200 мкг/кг, 3 дня, в/м 

10 395±41 71±9 

р<0,001 

82,0 

10 Липополисахарид  

90 мкг/кг, 4 часа, гель 

5 626±26 217±12 

р<0,001 

65,3 

 

При пересчете степени снижения активности на 1 мг патогена (удельное 

снижение, Δ%/мг) наблюдаются колоссальные различия в этом показателе (рис. 2). 

Многие патогены (индометацин, гидразин, линкомицин, пчелиный яд) очень 

слабо подавляли активность эндогенного лизоцима в слизистой щеки (менее 10 %/мг), 

среднее значение показывал протамин сульфат (30-40 %/мг), очень высокое значение 

удельного снижения показывал липополисахарид: 400 %/мг при в/мышечном введении 

и 725 %/мг при использовании орального геля с ЛПС. 

Аналогичные данные для слизистой языка представлены в таблице 3 и на рис. 1, 

из которых видно, что у интактных крыс активность лизоцима равна 165±12 ед/кг (126-
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190), а при патологии 76±10 ед/кг (33-130). Как и в случае со слизистой щеки, 

максимальное снижение лизоцимной активности наблюдалось после воздействия 

липополисахарида.  
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Рис. 1. Активность лизоцима в тканях полости рта и в сыворотке крови крыс  

при экспериментальной патологии 
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Рис. 2. Удельное снижение активности лизоцима (Δ %/мг) в слизистой щеки крыс  

под влиянием патогенов (1 – линкомицин, 2 – гидразин сульфат, 3 – индометацин,  

4 – пчелиный яд, 5 – гидразин сульфат, 6 – липополисахарид (в/м),  

7 – липополисахарид (гель) 
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Таблица 3 

Активность лизоцима в слизистой оболочке языка крыс при экспериментальной 

патологии (M±m) 

№№ 

пп 
Серии 

n в 

каждой 

группе 

Лизоцим, ед/кг 

% снижения 
Контроль Опыт 

1 Гипосаливация 8 126±24 81±13 

р>0,05 

35,7 

2 Гипосаливация +  

пчелиный яд (3 мг/кг) 

8 126±24 70±20 

р<0,05 

44,4 

3 Пчелиный яд (9 мг/кг) 

(гель) 

7 190±30 130±20 

р<0,05 

31,6 

5 Индометацин, в/м  

10 мг/кг 

7 126±11 107±8 

р>0,05 

15,1 

7 Линкомицин 70 мг/кг с  

водой, 5 дн. 

6 134±6 60±5 

р<0,001 

55,2 

9 Липополисахарид  

200 мкг/кг, 3 дня, в/м 

10 195±17 33±4 

р<0,01 

83,1 

10 Липополисахарид  

90 мкг/кг, 4 часа, гель 

5 189±10 37±5 

р<0,01 

80,4 
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Рис. 3. Удельное снижение активности лизоцима (Δ %/мг) в десне крыс  

под влиянием патогенов (1-7 – см. рис. 2) 

 

Так, если удельное снижение для таких патогенов как индометацин, гидразин 

сульфат, пчелиный яд и линкомицин было менее 7 %/мг, то для протамин сульфата оно 

было 22 %/мг, а для липополисахарида 290 %/мг (в/мышечное введение) и 785 %/мг 

(для орального геля). 

В таблице 4 и на рис. 1 представлены результаты определения активности 
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лизоцима в десне крыс.  

Таблица 4 

Активность лизоцима в десне крыс при экспериментальной патологии (M±m) 

№№ 

пп 
Серии 

n в 

каждой 

группе 

Лизоцим, ед/кг 

% снижения 
Контроль Опыт 

1 Гипосаливация 8 377±39 291±58 

р>0,05 

22,8 

2 Гипосаливация +  

пчелиный яд (3 мг/кг) 

8 377±39 209±50 

р<0,05 

44,6 

3 Пчелиный яд (9 

мг/кг) (гель) 

7 391±9 161±8 

р<0,001 

58,8 

4 Протамин сульфат 

(гель) 2 мг/кг 

6 361±16 202±17 

р<0,05 

44,0 

5 Индометацин, в/м  

10 мг/кг 

7 364±67 320±41 

р>0,3 

12,1 

6 Гидразин сульфат  

50 мг/кг, в/м, 3 дня 

7 173±8 138±16 

р<0,05 

20,2 

7 Линкомицин 70 мг/кг 

с водой, 5 дн. 

6 527±22 266±11 

р<0,001 

49,5 

8 АХБТ 8 дн. 10 151±11 103±10 

р<0,05 

31,8 

9 Липополисахарид  

200 мкг/кг, 3 дня, в/м 

10 274±27 115±41 

р<0,001 

158,0 

10 Липополисахарид  

90 мкг/кг, 4 часа, гель 

5 316±27 93±13 

р<0,001 

70,6 

11 Циклофосфан 45 

мг/кг, в/бр., 2 раза, 14 

дн. 

6 326±42 196±37 

р<0,05 

39,9 

 

Активность лизоцима в десне интактных крыс оказалась равной 330±19 ед/кг 

(151-527). При воздействии патогенов активность лизоцима в десне снижалась до 

200±28 ед/кг (93-320), причем максимальное снижение наблюдалось при действии 

липополисахарида. Удельное снижение лизоцимной активности в десне при 

воздействии индометацина, гидразин сульфата, пчелиного яда и линкомицина было 

менее 7 %/мг, тогда как для протамин сульфата оно равнялось 22 %/мг, а для 

липополисахарида 290 %/мг (в/мышечное введение) и 785 %/мг (оральный гель.) 

В таблице 5 и на рис. 1 показана активность лизоцима в сыворотке крови крыс. 

У интактных животных она была равной 90±8 ед/л (76-131), тогда как при патологии 

она снижалась до 75±7 ед/л (51-107), р>0,05. 

Степень снижения лизоцимной активности была минимальной для линкомицина 

и максимальной для гидразин сульфата. Однако удельное снижение лизоцимной 

активности под влиянием разных патогенов сохранило такой же характер, как и для 
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лизоцимной активности щеки и десны (рис. 4). Максимальное снижение (315 %/мг) 

установлено для липополисахарида при использовании его в составе орального геля. 

Почти в 26 раз оказалось ниже действие липополисахарида при в/мышечном введении 

(12 %/мг). Сохранил свою лизоцимснижающую активность протамин сульфат (17 

%/мг). 

Таблица 5 

Активность лизоцима в сыворотке крови крыс при экспериментальной патологии 

(M±m) 

№№ 

пп 
Серии 

n в 

каждой 

группе 

Лизоцим, ед/л 

% снижения 
Контроль Опыт 

3 Пчелиный яд (9 мг/кг) 

(гель) 

7 90±4 65±3 

р<0,05 

27,8 

4 Протамин сульфат (гель)  

2 мг/кг 

6 98±4 65±5 

р<0,05 

33,7 

5 Индометацин, в/м  

10 мг/кг 

7 83±4 74±7 

р>0,05 

10,8 

6 Гидразин сульфат  

50 мг/кг, в/м, 3 дня 

7 106±11 62±4 

р<0,05 

41,5 

7 Линкомицин 70 мг/кг с  

водой, 5 дн. 

6 96±5 66±7 

р<0,05 

31,2 

8 АХБТ 8 дн. 10 131±8 107±4 

р<0,05 

18,3 

9 Липополисахарид  

200 мкг/кг, 3 дня, в/м 

10 85±3 83±4 

р>0,5 

2,4 

10 Липополисахарид  

90 мкг/кг, 4 часа, гель 

5 108±11 77±9 

р>0,05 

28,7 

11 Циклофосфан 45 мг/кг, 

в/бр., 2 раза, 14 дн. 

6 76±9 51±1 

р<0,001 

32,9 

 

Таким образом, проведенные нами исследования показали, что снижение 

лизоцимной активности в тканях полости рта является обязательным фактором 

патогенеза их заболеваний, причем наиболее сильное влияние на этот фактор оказывает 

липополисахарид, являющийся главным токсином Грам-отрицательных бактерий [13]. 

Большое число таких бактерий обитает в ротовой полости и почти все они относятся к 

пародонтопатогенным видам [14]. Не исключено, что большинство патогенов 

оказывает свое воздействие на ткани полости рта, влияя на уровень липополисахарида. 

Важно также отметить сильное антилизоцимное действие патогенов в составе 

оральных гелей. Возможно, за счет этого протамин сульфат оказался более 

эффективным, чем другие патогены (гидразин сульфат, индометацин). Надо отметить и 

высокую антилизоцимную активность липополисахарида в составе орального геля, 



 1079 

которая проявляется не только на тканях полости рта, но и в сыворотке крови [13]. 

0

10

20

30

40

50

60

1 2 3 4 5 6 7

1
У

д
ел

ьн
о
е 

сн
и

ж
ен

и
е,

 Δ
%

/м
г 310

320

 
Рис. 4. Удельное снижение активности лизоцима в сыворотке крови крыс  

под влиянием патогенов (1-7 – см. рис. 2) 

 

На основании полученных данных становится очевидной целесообразность 

широкого использования препаратов лизоцима для восполнения его дефицита при всех 

заболеваниях, в которых решающую роль в патогенезе играет липополисахарид. 

Выводы 

1. Все испытанные патогены (липополисахарид, протамин, гидразин, пчелиный 

яд, индометацин, цитостатик, линкомицин) существенно снижают активность лизоцима 

в тканях полости рта. 

2. Наибольшее удельное снижение лизоцимной активности вызывает 

липополисахарид. 

3. Трансмукозальный (оральный) путь введения липополисахарида во много раз 

эффективней, чем в/мышечный. 

4. В патогенезе и профилактике неинфекционных заболеваний следует 

учитывать стоматогенные механизмы. 
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