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АКТИВНОСТЬ ЛИЗОЦИМА И СТЕПЕНЬ  

ДИСБИОЗА В ТКАНЯХ ПОЛОСТИ РТА КРЫС 

ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ  

ИММУНОДЕФИЦИТЕ 
 

Многократное введение преднизолона (5 мг/кг) или воспро-

изведение метаболического синдрома у крыс приводит к 

развитию иммунодефицита в мягких тканях полости рта, 
следствием чего является оральный дисбиоз. 

Ключевые слова: иммунодефицит, преднизолон, метаболи-

ческий синдром, дисбиоз, лизоцим, полость рта. 

 

М. А. Остафійчук
1
, Т. В. Томіліна

2
, О. П. Ступак

3 

 
1Буковинський державний медичний університет 

2Харківський національний медичний університет 
3Українська державна стоматологічна академія 

 

АКТИВНІСТЬ ЛІЗОЦИМА І СТУПІНЬ  

ДИСБІОЗУ В ТКАНИНАХ ПОРОЖНИНИ РОТА 

ЗА УМОВИ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО  

ІМУНОДЕФІЦИТА 
 

Багатократне введення преднізолону (5 мг/кг) або відтво-

рення метаболічного синдрому у щурів приводить до роз-

витку імунодефіциту в м'яких тканинах порожнини рота, 

наслідком чого є оральний дісбіоз. 
Ключові слова: імунодефіцит, преднізолон, метаболічний 

синдром, дисбіоз, лізоцим, порожнина рота. 
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THE ACTIVITY OF LYSOZYME  

AND THE DEGREE OF DYSBIOSIS IN  

ORAL TISSUES OF RATS AT  

THE EXPERIMENTAL IMMUNODEFICIENCY 
 

ABSTRACT 
The aim of the work. To reveal dysbiosis in oral tissues at the 

experimental immunodeficiency (ID). 

The materials and the methods. In two series of the experiments 

with rats the immunodeficiency was restored with the introduc-
tion of prednisolone (5mg/kg, 14 days) or with causing of meta-

bolic syndrome (MS) by keeping the animals to fatty diet, intro-

duction of lincomycin and cytostatic agent. The ID was deter-
mined according to lymphocytic index (LI): interrelation of the 

level of lymphocytes and neutrophils in blood, and the activity of 

lysozyme in blood serum, mucous membrane of cheek and gum. 

The degree of oral dysbiosis was calculated with Levitskij meth-
od (the correlation of the relative activities of urease and lyso-

zyme).  

The findings. At the experimental ID LI reduces in blood almost 

by 10 times and the activity of lysozyme in oral tissues thrice as 
decreased. The degree of dysbiosis grows by 3-6 times. 

The conclusion. Prednisolone and MS cause the development of 

ID in blood (lymphocytic) and in oral cavity (lysozymic), which 

result in development of oral dysbiosis.  
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Установлено, что развитие дисбиоза в значитель-

ной степени зависит от уровня иммунодефицита [1, 

2]. В особенной мере это касается неспецифической 

иммунной системы, представленной рядом генетиче-

ски запрограммированных факторов, из которых наи-

более известен лизоцим [3, 4]. Показано, что сниже-

ние активности лизоцима в ротовой жидкости, как 

правило, наблюдается при стоматологической патоло-

гии [5, 6].  

Недостаточность неспецифической иммунной 

системы часто возникает у больных сахарным диабе-

том [7] и после кортикостероидной терапии [8]. 

Цель настоящего исследования. Определение 

активности лизоцима, а также степень дисбиоза в 

тканях полости рта крыс после введения преднизоло-

на и при воспроизведении метаболического синдрома, 

в патогенезе которого также имеют место иммунные 

нарушения [9].  

Материалы и методы исследования. Было про-

ведено 2 серии исследований. В первой серии на 16 

белых крысах линии Вистар (самки, 3 месяца) изуча-

ли действие двухнедельного введения преднизолона 

на активность лизоцима, уреазы и степень дисбиоза в 

слизистой оболочке щеки и в десне. Преднизолон 

вводили per os в дозе 10 мг/кг (первые 2 дня) и затем в 

дозе 5 мг/кг (остальные 12 дней). Эвтаназию осущест-

вляли на 15-й день опыта под тиопенталовым нарко-

зом (20 мг/кг) путем тотального кровопускания из 

сердца.  

Во второй серии опытов на 14 белых крысах ли-

нии Вистар (самцы, 4 месяца) воспроизводили мета-

болический синдром (МС) [9]. Для этого крыс пере-

водили на высокожировой рацион (ВЖР) путем 

включения в комбикорм дополнительно 15 % подсол-

нечного масла, первые 5 дней опыта давали крысам 

питьевую воду, содержащую линкомицин в дозе 60 

мг/кг живой массы крыс, и 3 раза в неделю 

в/брюшинно вводили цитостатик циклофосфан в дозе 

25 мг/кг на одно введение. Эвтаназию осуществляли 

на 21-й день опыта под тиопенталовым наркозом (20 

мг/кг) путем тотального кровопускания из сердца. 

В крови определяли общее содержание лейкоци-

тов и лейкоцитарную формулу [10], а также рассчи-

тывали лимфоцитарный индекс (соотношение лимфо-

циты: нейтрофилы). 

В гомогенате слизистой оболочки щеки и десны 

определяли активность лизоцима бактериолитиче-

ским методом, используя в качестве субстрата M. 

lysodeicticus [5] и активность уреазы по расщеплению 

мочевины и измерению выделившегося аммиака с 

помощью реактива Несслера [11]. 

Степень дисбиоза в тканях рассчитывали по ме-

тоду Левицкого [12], определяя соотношение относи-

тельных активностей уреазы и лизоцима. 

Статобработку результатов осуществляли в соот-

ветствии с рекомендациями [13].  

 
Таблица 1 

 

Лейкоциты и лейкоцитарная формула крови крыс  

с экспериментальным иммунодефицитом (М±m, n=8) 
 

Показатели 
Преднизолон Метаболический синдром 

Контроль Опыт Контроль Опыт 

Лейкоциты, х10
9
/л 

12,2±0,7 10,1±1,4 

р>0,05 

12,8±1,5 9,9±1,2 

р>0,05 

Нейтрофилы, % 
21,6±1,0 69,8±3,2 

р<0,01 

23,2±1,1 68,8±1,5 

р<0,01 

Лимфоциты, % 
69,0±2,3 23,6±5,6 

р<0,01 

62,4±2,9 21,8±3,2 

р<0,01 

Моноциты, % 
7,8±0,7 7,0±1,4 

р>0,3 

10,4±0,5 5,6±1,3 

р<0,01 

Эозинофилы, % 
1,6±0,5 1,2±0,2 

р>0,3 

3,8±1,0 3,6±0,9 

р>0,5 
 

П р и м е ч а н и е : р – в сравнении с контролем. 

 

Результаты и их обсуждение. В табл. 1 пред-

ставлены результаты определения в крови содержа-

ния лейкоцитов и лейкоцитарной формулы, которые 

свидетельствуют о том, что и преднизолон, и метабо-

лический синдром значительно (почти в 3 раза) уве-

личивают долю нейтрофилов и в такой же мере сни-

жают долю лимфоцитов. Это приводит к 10-кратному 

снижению лимфоцитарного индекса (рис. 1), что сви-

детельствует о существенном ослаблении специфиче-

ского иммунитета, носителем которого являются 

лимфоциты, а также об усилении неспецифического 

иммунитета, выразителем которого являются нейтро-

филы, обладающие фагоцитарной активностью [2].  

В то же время активность лизоцима в сыворотке 

крови крыс с метаболическим синдромом (рис. 1) 

достоверно снижается, свидетельствуя об ослаблении 

этого звена неспецифического иммунитета. При мета-

болическом синдроме в крови снижается и уровень 

моноцитов, свидетельствующий об угнетении лейко-

поэза (по-видимому, за счет циклофосфана, который 

используется при моделировании метаболического 

синдрома). 
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Рис. 1. Лимфоцитарный индекс и активность лизоцима сыворотки крови крыс с экспериментальным иммунодефицитом (1 – 

контроль, 2 – МС) (*– р<0,05 в сравнении с контролем). 

 

В табл. 2 представлены результаты определения 

в слизистой щеки крыс активности лизоцима и уреа-

зы. Из этих данных видно, что преднизолон в 3,4 раза 

снижает активность лизоцима и слабо (р>0,05) увели-

чивает активность уреазы. У крыс с МС активность 

лизоцима в слизистой щеки также снижается (в 1,6 

раза), однако достоверно возрастает (в 2,7 раза) ак-

тивность уреазы, свидетельствующая об увеличении 

микробной обсемененности слизистой. 

 

Таблица 2 
 

Активность лизоцима и уреазы в слизистой оболочке щеки крыс  

с иммунодефицитом (М±m) 
 

Группы Лизоцим, ед/кг Уреаза, мк-кат/кг 

1. Преднизолон   

1.1. Контроль (n=8) 440±50 0,59±0,05 

1.2. Опыт (n=8) 130±50 

р<0,05 

0,68±0,04 

р>0,05 

2. Метаболический синдром   

2.1. Контроль (n=7) 331±29 0,65±0,07 

2.2. Опыт (n=7) 212±24 

р<0,05 

1,77±0,18 

р<0,01 
 

П р и м е ч а н и е : р – в сравнении с контролем. 

 

 

Таблица 3 
 

Активность лизоцима и уреазы в десне крыс  

с иммунодефицитом (М±m) 
 

Группы Лизоцим, ед/кг Уреаза, мк-кат/кг 

1. Преднизолон   

1.1. Контроль (n=8) 384±29 0,47±0,08 

1.2. Опыт (n=8) 132±19 

р<0,001 

0,93±0,05 

р<0,01 

2. Метаболический синдром   

2.1. Контроль (n=7) 346±20 0,77±0,17 

2.2. Опыт (n=7) 118±11 

р<0,001 

1,21±0,16 

р>0,05 
 

П р и м е ч а н и е : р – в сравнении с контролем. 
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Рис. 1. Лимфоцитарный индекс и активность лизоцима сыворотки крови крыс с экспериментальным иммунодефицитом (1 – 

контроль, 2 – МС) (*– р<0,05 в сравнении с контролем) 

 

Аналогичные данные, но только для десны, пред-

ставлены в табл. 3, из которой видно, что при экспе-

риментальном иммунодефиците активность лизоцима 

в десне снижается почти в 3 раза, а активность уреазы 

возрастает в 1,6-2 раза, указывая на существенный 

рост микробной обсемененности пародонта. 

На основании этих данных была рассчитана сте-

пень дисбиоза исследованных тканей (рис. 2), которая 

при иммунодефиците возросла в 2,7-5,8 раза. 

Таким образом, проведенные исследования пока-

зали развитие иммунодефицита при введении предни-

золона и моделировании метаболического синдрома, 

проявляющихся в крови снижением уровня специфи-

ческого (лимфоцитарного) иммунитета, а в тканях по-

лости рта – неспецифического (лизоцимного). 

Следствием этого является развитие в мягких 

тканях полости рта дисбиоза, который является важ-

нейшим фактором в патогенезе воспалительно-

дистрофических заболеваний тканей полости рта. 

Выводы. 1. Длительное введение преднизолона и 

метаболический синдром вызывают развитие имму-

нодефицита: специфического (лимфоцитарного) в 

крови и неспецифического (лизоцимного) в слизистой 

полости рта. 

2. Следствием иммунодефицита является много-

кратное увеличение в мягких тканях полости рта сте-

пени дисбиоза. 
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ВЛИЯНИЕ ИНУЛИНА НА СТРУКТУРНУЮ  

ПЕРЕСТРОЙКУ СЛИЗИСТОЙ ОБОЛОЧКИ 

ЩЕКИ, ЯЗЫКА И МАЛЫХ СЛЮННЫХ ЖЕЛЕЗ 

КРЫС ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ  

САХАРНОМ ДИАБЕТЕ 2 ТИПА 
 

Проведено изучение эффектов пребиотика инулина на 
морфо-функциональные характеристики слизистой обо-

лочки полости рта белых крыс в динамике лечения экспе-

риментального сахарного диабета 2 типа. 

При экспериментальном диабете 2 типа выявленное нами 
нарушение метаболизма сопровождалось разнообразными 

патоморфологическими изменениями в слизистой оболочке 

щеки, языке крыс и в малых слюнных железах. Использова-
ние инулина при экспериментальном диабете 2 типа сопро-

вождалось активацией компенсаторно - приспособитель-

ных процессов, усилением репарации слизистых оболочек 

щеки и языка, а также восстановлением структуры щеч-
ных слюнных желез. Инулин позволяет влиять не только на 

снижение уровня гликемии, но и оказывает выраженный 

антиоксидантный эффект. Оптимизация микробиоценоза 

в ротовой полости крыс при применении инулина, надо по-
лагать, обусловлена описанным ранее механизмом стиму-

лирования пребиотиком роста бифидобактерий и лакто-

бацилл. 

Ключевые слова: сахарный диабет, слизистая оболочка, 
инулин. 
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ВПЛИВ ІНУЛІНУ НА СТРУКТУРНУ  

ПЕРЕБУДОВУ СЛИЗОВОЇ ОБОЛОНКИ ЩОКИ, 

ЯЗИКА І МАЛИХ СЛИННИХ ЗАЛОЗ ЩУРІВ 

ПРИ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМУ ЦУКРОВОМУ 

ДІАБЕТІ 2 ТИПУ 
 

Проведено вивчення ефектів пребіотика інулуну на морфо-
функціональні характеристики слизової оболонки порож-

нини рота білих щурів в динаміці лікування експеримен-

тального цукрового діабета 2 типу. 

При експериментальному діабеті 2 типу виявлено пору-
шення метаболізму супроводжувалося різноманітними па-

томорфологічними змінами в слизовій оболонці щоки, язика 

щурів і в малих слинних залозах. Використання інуліну при 

експериментальному діабеті 2 типу супроводжувалося ак-
тивацією компенсаторно-пристосувальних процесів, поси-

ленням репарації слизових оболонок щоки і язика, а також 

відновленням структури щічних слинних залоз. Інулін дозво-

ляє впливати не тільки на зниження рівня глікемії, але і на-
дає виражений антиоксидантний ефект. Оптимізація мік-

робіоценозу в ротовій порожнині щурів при застосуванні 

інуліну обумовлена описаним раніше механізмом стимулю-

вання пребиотиком росту біфідобактерій і лактобацил. 
Ключові слова: цукровий діабет, слизова оболонка, інулін. 
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THE INFLUENCE OF INULIN UPON  

THE STRUCTURAL REBUILDING OF MUCOUS 

MEMBRANE OF CHEEK, TONGUE AND MINOR 

SALIVARY GLANDS OF RATS AT  

EXPERIMENTAL II TYPE DIABETES MELLITUS  

 
ABSTRACT 

The study of the effects of prebiotic inulin upon morpho-

functional characteristics of oral mucous membrane of white 

rats at the dynamics of treatment of the II type experimental di-
abetes mellitus was held.   

At the experimental II type diabetes mellitus the revealed disor-

ders in metabolism was followed by pathomorphologic changes 
in mucous membrane of cheek, tongue of rats and in minor sali-

vary glands.  The use of inulin at the experimental II type diabe-

tes mellitus was accompanied by the activation of compensato-

ry-adaptive processes, intensification of the reparation of mu-
cous membranes of cheek and tongue, as well as the restoration 

of the structure of cheek salivary glands. Inulin influences not 

only upon the reduction of the level of glycemia, but also has the 

expressed antioxidant effect. The optimization of 
microbiocenosis in oral cavity of rats at the use of inulin is sup-

posed to be conditioned by the described above mechanism of 

stimulation of growth of bifidum bacteria and lactobacilli by 

prebiotic.  
Key words: diabetes mellitus, mucous membrane, inulin. 
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