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УДК 616.33+342.092 

О. Е. Успенский, К. В. Скидан, к. м. н. 

Харьковский национальный медицинский университет 

СНИЖЕНИЕ НЕСПЕЦИФИЧЕСКОГО 
ИММУНИТЕТА И ПОВЫШЕНИЕ ДИСБИОЗА 
И ВОСПАЛЕНИЯ В СЛИЗИСТОЙ ОБОЛОЧКЕ 

ПОЛОСТИ РТА КРЫС, ПОЛУЧАВШИХ 
АНТИХЕЛИКОБАКТЕРНУЮ ТЕРАПИЮ, 

И ИХ НОРМАЛИЗАЦИЯ ПОД ВЛИЯНИЕМ 
КВЕРЦЕТИНА 

У крыс, получавших антихеликобактерную терапию 
(АХБТ), снижается в сыворотке крови и в СОПР актив-
ность лизоцима, увеличивается активность уреазы, сте-
пень дисбиоза и воспаления в СОПР. Оральные аппликации 
гелей с кверцетином нормализуют все показатели в СОПР 
крыс, получавших АХБТ. 
Ключевые слова: антихеликобактерная терапия, слизи-
стая оболочка полости рта, иммунодефицит, дисбиоз, вос-
паление, кверцетин. 

О. Є. Успенський, К. В. Скидан 

Харківський національний медичний університет 

ЗНИЖЕННЯ НЕСПЕЦИФІЧНОГО ІМУНІТЕТУ 
ТА ПІДВИЩЕННЯ ДИСБІОЗУ І ЗАПАЛЕННЯ 

В СЛИЗОВІЙ ОБОЛОНЦІ ПОРОЖНИНИ РОТА 
ЩУРІВ, ЯКІ ОТРИМУВАЛИ 

АНТИХЕЛІКОБАКТЕРНУ ТЕРАПІЮ, 
ТА ЇХ НОРМАЛІЗАЦІЯ ПІД ВПЛИВОМ 

КВЕРЦЕТИНА 

У щурів, які отримували антихелікобактерну терапію 
(АХБТ), знижується в сироватці крові і в СОПР актив-
ність лізоцима, збільшується активність уреази, ступінь 
дисбіозу та запалення в СОПР. Оральні аплікації гелів з 
кверцетином нормалізують усі показники в СОПР щурів, які 
отримували АХБТ. 
Ключові слова: антихелікобактерна терапія, слизова обо-
лонка порожнини рота, імунодефіцит, дисбіоз, запалення, 
кверцетин. 

O. E. Uspenskiy, K. V. Skidan 

State Establishment «Kharkov National Medical University» 

THE REDUCTION OF NONSPECIFIC IMMUNITY 
AND GROWTH OF DYSBIOSIS 

AND INFLAMMATION IN ORAL MUCOUS 
MEMBRANE IN RATS, HAVING UNDERWENT 

ANTI-HELICOBACTER THERAPY, AND THEIR 
NORMALIZATION UNDER THE INFLUENCE 

OF QUERCETIN 

ABSTRACT 
The aim. To determine the state of nonspecific immunity, 
dysbiosis and inflammation in oral mucosa (OM) at anti-
helicobacter therapy (AHBT) and the possibility of their correc-
tion with quercetin-containing preparations "Quertulin" and 
"Quertulidon ". 
The materials and the methods. AHBT was carried out daily by 
introduction of the following preparations: Omeprazole -
1.3mg/kg, Amoxil - 50 mg/kg and Clarithromycin - 7.5 mg/kg 
during 8 days. The oral gels "Quertulin " (quercetin + inulin + 
calcium citrate) and "Quertulidon" (Quercetin + imudon), 

dosed at 0.5ml, were applied on OM during 11 days. After the 
euthanasia on the 12th day the activity of lysozyme was revealed 
in blood serum and OM, the activity of urease, elastase and con-
tent of MDA - in OM. According to the ratio of the relative ac-
tivities of urease and lysozyme the degree of dysbiosis in OM 
was calculated. 
The findings. The reduction in the activity of lysozyme in blood 
serum and OMM, growth in activity of urease, the degree of 
dysbiosis and level of inflammation markers (MDA and 
elastase) in OM of rats, having undergone AHBT, was revealed. 
Quertulin and Quertulidon increase activity of lysozyme, reduce 
activity of urease, degree of dysbiosis and level of inflammation 
markers in OM. 
The conclusion. AHBT causes the reduction of nonspecific im-
munity, growth of the degree of dysbiosis and inflammation in 
OM. Quercetin-containing preparations strengthen immunity 
and reduce the degree of dysbiosis and inflammation. 
Key words: anti-helicobacter therapy, oral mucosa, immunode-
ficiency, dysbiosis, inflammation, quercetin. 

Побочные эффекты антихеликобактерной тера-
пии (АХБТ) связаны, прежде всего, с наличием в со-
ставе комплекса препаратов АХБТ мощных антибио-
тиков [1-3]. Последние, как известно, способны вызы-
вать развитие дисбиоза [4], в патогенезе которого ре-
шающим фактором является иммунодефицит (ИД) 
[5]. 

Как известно, с одной стороны ИД представлен 
неспецифическим, врожденным, в котором главенст-
вующую роль занимает антибактериальная функция 
нейтрофилов [6], а также активность ряда антимик-
робных ферментов (лизоцима, пероксидаз, лактофер-
рина и др.) [7]. С другой стороны, ИД представлен 
специфическим, приобретенным, основанном на уча-
стии лимфоцитов разных классов, ряд из которых 
способны продуцировать антитела (иммуноглобули-
ны) [8]. 

Ранее нами было показано, что при АХБТ в кро-
ви снижается содержание нейтрофилов и увеличива-
ется содержание лимфоцитов, увеличивая соотноше-
ние лимфоциты:нейтрофилы в 3 раза [9]. Это может 
свидетельствовать об ослаблении неспецифического 
иммунитета [6] и поэтому может указывать на целе-
сообразность применения при АХБТ стимуляторов 
неспецифического иммунитета. Наиболее эффектив-
ными иммуностимуляторами являются полифеноль-
ные вещества, в частности, биофлавоноиды [10]. 

Поэтому целью данной работы стало определение 
состояния неспецифического иммунитета, дисбиоза и 
воспаления в слизистой оболочке полости рта (СОПР) 
при АХБТ и возможность их коррекции с помощью 
кверцетинсодержащих препаратов: Квертулин и 
Квертулидон. 

Материалы и методы исследования. В экспери-
менте было использовано 40 белых крыс линии Вистар 
(самки, 10 месяцев, средняя живая масса 300 г). Их 
распределили в 4 равных группы: 1 -ая - контрольная 
(интактные), 2-ая, 3-я и 4-ая - получали АХБТ в тече-
ние 8 дней, причем 3-я группа дополнительно получала 
аппликации на СОПР геля «Квертулин», а 4-ая - геля 
«Квертулидон» в дозе 0,5 мл ежедневно в течение 11 
дней. 

© Успенский О. Е., Скидан К. В., 2015. 
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АХБТ включала в себя: ингибитор протонной 
помпы омепразол, антибиотики амоксил и кларитро-
мицин в суточных дозах 1,3 мг/кг, 50 мг/кг и 7,5 мг/кг 
соответственно [9]. 

Гель «Квертулин» (ТУ У 20.4-13903778-
032:2012) производства ООО «Биохимтех» (Одесса, 
Украина), содержит в своем составе кверцетин, ину-
лин и цитрат кальция. Гель «Квертулидон» (ТУ У 
20.4-13903778-032:2012) производства ООО «Биохи-
мтех» (Одесса, Украина), содержит Квертулин и 
Имудон. 

Эвтаназию крыс осуществляли на 12-й день опы-
та под тиопенталовым наркозом (20 мг/кг) путем то-
тального кровопускания из сердца. Собирали сыво-
ротку крови и иссекали слизистую оболочку щеки 
крыс, в гомогенате которой (20 мг/мл 0,05 М трис-

НСІ буфера, рН 7,5) определяли активность лизоцима 
(маркер неспецифического иммунитета) бактериоли-
тическим методом [11], активность уреазы (показа-
тель микробной обсемененности) [12], уровень био-
химических маркеров воспаления [13]: содержание 
малонового диальдегида (МДА) [14] и активность 
эластазы [15]. 

По соотношению относительных активностей 
уреазы и лизоцима рассчитывали степень дисбиоза по 
Левицкому [16]. 

Статистическую обработку результатов исследо-
вания осуществляли в соответствии с рекомендация-
ми [17]. Рассчитывали средние величины (М), ошибку 
средней величины (±m), достоверность различий оп-
ределяли по t-критерию Стьюдента. 

Таблица 1 

Активность лизоцима в СОПР и в сыворотке крови крыс, получавших АХБТ и кверцетинсодержащие 
препараты ^ ± m , n=10) 

№№ 
п/п Группы СОПР, ед/кг Сыворотка, ед/л 

1 Контроль 300±40 131±8 

2 АХБТ 140±40 107±4 2 АХБТ р<0,05 р<0,05 
260±50 132±5 

3 АХБТ + Квертулин р>0,3 
р1>0,05 

р>0,8 
р1<0,05 

240±50 126±4 

4 АХБТ + Квертулидон р>0,3 
р1>0,05 
р2>0,5 

р>0,3 
р1<0,05 
р2>0,3 

Примечание : р - в сравнении с гр. 1; р1 -в сравнении с гр. 2; р3 -в сравнении с гр. 3. 

Таблица 2 

Активность уреазы и степень дисбиоза в СОПР крыс, получавших АХБТ 
и кверцетинсодержащие препараты ^ ± m , n=10) 

№№ 
п/п Группы Уреаза, мк-кат/кг Степень дисбиоза, ед. 

1 Контроль 0,41±0,04 1,00±0,15 

2 АХБТ 0,65±0,04 3,39±0,22 2 АХБТ р<0,01 р<0,01 
0,54±0,03 1,52±0,20 

3 АХБТ + Квертулин р<0,05 
р1<0,05 

р<0,05 
р1<0,01 

0,56±0,03 1,59±0,19 

4 АХБТ + Квертулидон р<0,05 
р1>0,05 
р2>0,5 

р<0,05 
р1<0,01 
р2>0,5 

Примечание : см. табл. 1 
Результаты и их обсуждение. В таблице 1 

представлены результаты определения активности ли-
зоцима в СОПР и в сыворотке крови крыс, получав-
ших АХБТ. Из этих данных видно, что АХБТ вызыва-
ет снижение активности лизоцима в СОПР на 53,3 %, 
а в сыворотке крови на 18,3 % (в обоих случаях 
р<0,05). Кверцетинсодержащие препараты повышают 
на 85,7 % (Квертулин) и на 71,4 % (Квертулидон) 
уровень лизоцима в СОПР. В сыворотке крови Квер-
тулин повышает активность лизоцима на 23,4 %, а 

Квертулидон - на 17,8 %. Эти результаты подтвер-
ждают данные об угнетении неспецифического имму-
нитета под влиянием АХБТ [9]. 

В таблице 2 показано, что АХБТ достоверно уве-
личивает в СОПР активность уреазы - показатель 
микробного обсеменения. Аппликации гелей с квер-
цетином на СОПР достоверно снижают уровень уреа-
зы. 

В этой же таблице представлены результаты оп-
ределения степени дисбиоза по Левицкому, из кото-
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рых видно, что АХБТ увеличивает степень дисбиоза в 
СОПР в 3,4 раза, а оральные аппликации гелей с 
кверцетином снижают ее в 2 раза. 

В таблице 3 представлены результаты определе-
ния уровня в СОПР биохимических маркеров воспа-

ления: МДА и эластазы. Из этих данных видно, что 
АХБТ увеличивает их уровень на 54,5 % (МДА) и на 
40 % (эластаза), что свидетельствует о развитии вос-
паления в СОПР после курса АХБТ. 

Таблица 3 

Уровень маркеров воспаления в СОПР крыс, получавших АХБТ 
и кверцетинсодержащие препараты (М±Ш, n=10) 

№№ 
п/п Группы МДА, ммоль/кг Эластаза, мк-кат/кг 

1 Контроль 15,4±1,5 20±1 

2 АХБТ 23,8±2,8 28±3 2 АХБТ р<0,05 р<0,05 
18,6±2,0 21±2 

3 АХБТ + Квертулин р>0,1 
р1>0,05 

р>0,5 
р1<0,05 

18,9±2,5 21±1 

4 АХБТ + Квертулидон р>0,1 
р1>0,05 
р2>0,5 

р>0,5 
р1<0,05 
р2=1,0 

Примечание : см. табл. 1 

Аппликации гелей с кверцетином снижают уро-
вень маркеров воспаления до нормы, что свидетель-
ствует о противовоспалительном действии этих гелей. 

Выводы. 1. АХБТ снижает неспецифический им-
мунитет, способствует развитию дисбиоза и воспале-
ния в СОПР. 

2. Оральные аппликации гелей с кверцетином 
устраняют иммунодефицит, снижают степень дисбио-
за и воспаления в СОПР. 
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КВЕРЦЕТИН ПОВЫШАЕТ 
НЕСПЕЦИФИЧЕСКИЙ ИММУНИТЕТ 

И СНИЖАЕТ ДИСБИОЗ И ВОСПАЛЕНИЕ 
В ПАРОДОНТЕ КРЫС, ПОЛУЧАВШИХ 

АНТИХЕЛИКОБАКТЕРНУЮ ТЕРАПИЮ 

У крыс, которые получали антихеликобактерную терапию 
(АХБТ), снижается в 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. 
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КВЕРЦЕТИН ПІДВИЩУЄ НЕСПЕЦИФІЧНИЙ 
ІМУНІТЕТ І ЗНИЖУЄ ДИСБІОЗ І ЗАПАЛЕННЯ 

В ПАРОДОНТІ ЩУРІВ, ЯКІ ОТРИМУВАЛИ 
АНТИХЕЛІКОБАКТЕРНУ 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. 
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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, 
dysbiosis and inflammation in periodontium of rats, having un-
dergone 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 "Quertulin" (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 of lysozyme, 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 of lysozyme (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 
Quertulidon 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 
phenomens are depresed with oral applications of gels of 
quercetin-containing preparations. 
Key words: anti-helicobacter therapy, periodontium, immunode-
ficiency, dysbiosis, inflammation, quercetin. 
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