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ОЦЕНКА ПРОГНОСТИЧЕСКОЙ  

ЗНАЧИМОСТИ ПОЛИМОРФИЗМА G894T 

ГЕНА ENOS  У ЛИЦ МОЛОДОГО  

ВОЗРАСТА (18-25 ЛЕТ)  

В ВОЗНИКНОВЕНИИ ЗАБОЛЕВАНИЙ 

ТКАНЕЙ ПАРОДОНТА 
 

Цель. Определить прогностическую значимость по-

лиморфизма G894T гена eNOS у лиц молодого возрас-

та (18-25 лет) в возникновении и развитии заболева-

ний тканей пародонта. Под наблюдением находились 

80 лиц молодого возраста (18-25 лет). Для проведения 

молекулярно-генетического исследования из буккаль-

ного эпителия была выделена геномная ДНК. При 

оценке возможного вклада генетической детерми-

нанты при заболеваниях пародонта (ХКГ и ГП) про-

веден сравнительный анализ данных этих групп мо-

лодых людей с диагностированными заболеваниями с 

данными группы лиц с интактным пародонтом. Про-

веденный корреляционный анализ показал наличие 

связи между полиморфным вариантом T894T и та-

бакокурением в группе лиц с генерализованным паро-

донтитом. Определено, что аллель 894Т гена eNOS  
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может рассматриваться как фактор риска возник-

новения заболеваний тканей пародонта, тогда как 

аллель 894G оказывает сильный протективный эф-

фект. 

Ключевые слова: генерализованный пародонтит, 

хронический катаральный гингивит, полиморфизм, 

ген eNOS, пародонт. 
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ОЦІНКА ПРОГНОСТИЧНОЇ ЗНАЧИМОСТІ 

ПОЛІМОРФІЗМУ G894T ГЕНУ ENOS  

У ОСІБ МОЛОДОГО ВІКУ (18-25 РОКІВ)  

У ВИНИКНЕННІ ЗАХВОРЮВАНЬ ТКАНИН 

ПАРОДОНТА 
 

Мета. Визначити прогностичну значимість полі-

морфізму G894T гену eNOS у осіб молодого віку (18-

25 років) у виникненні та розвитку захворювань тка-

нин пародонта. Під спостереженням знаходились 80 

осіб молодого віку (18-25 років). Для проведення моле-

кулярно-генетичного дослідження з буккального епі-

телію була виділена геномна ДНК. При оцінці можли-

вого внеску генетичної детермінанти при захворю-

ваннях пародонту (ХКГ і ГП) проведено порівняльний 

аналіз даних цих груп молодих людей з діагностова-

ними захворюваннями з даними групи осіб з інтакт-

ним пародонтом. Проведений кореляційний аналіз по-

казав наявність зв'язку між поліморфним варіантом 

T894T і тютюнопалінням в групі осіб з генералізова-

ним пародонтитом. Визначено, що аллель 894Т гена 

eNOS може розглядатись як фактор ризику виник-

нення захворювань тканин пародонта, тоді як аллель 

894G має сильний протективний ефект. 

Ключові слова: генералізований пародонтит, хроніч-

ний катаральний гінгівіт, поліморфізм, ген eNOS, па-

родонт. 
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ABSTRACT 

Objective. Determine the prognostic significance of 

G894T polymorphism of eNOS gene in young people in 

the occurrence and development of periodontal diseases. 

Material and methods of investigation. 80 persons 18-25 

years old were observed (59 with CCG and GP and 21 

with intact periodontium). Periodontal status was evalu-

ated on the basis of periodontal indexes, hygienic status - 

according to the OHI-S index. Genomic DNA was isolat-

ed from the buccal epithelium for molecular-genetic stud-

ies. Polymorphic variants of the eNOS gene were ana-

lyzed by polymerase chain reaction (PCR) with further 

evaluation of restriction fragment length polymorphism 

(PCR-RFLP). The comparative analysis of the data was 

carried out by the programs Microsoft Office Excel and 

MedCalc. 

Results of the study. It was found that the polymorphic 

version of G894G significantly prevailed in the group of 

individuals with intact periodontium, the polymorphic 

variant T894T was significantly more frequent in people 

with generalized periodontitis. There were no significant 

differences of eNOS gene in the group of people with 

chronic gingivitis. Correlation analysis showed a strong 

relationship between the polymorphic version of T894T 

and tobacco smoking in the group of individuals with 

generalized periodontitis (an increased risk of developing 

this disease in the presence of a bad habit). 

Conclusions. It was determined that 894T allele of eNOS 

gene can be considered as a risk factor for the develop-

ment of periodontal diseases, while 894G allele has a 

strong protective effect. 

Key words: generalized periodontitis, gingivitis, poly-

morphism, eNOS gene, periodontium. 

 

 

Актуальность темы. Высокая распростра-

ненность заболеваний пародонта у студенческой 

молодежи, разнообразие местных и системных 

факторов риска развития этой патологии, отсут-

ствие эффективной программы первичной и вто-

ричной профилактики стоматологических забо-

леваний у молодых людей (в возрасте 18-25 лет) 

в настоящее время является одной из ведущих 

проблем в терапевтической стоматологии [1]. В 

последние годы увеличилось количество работ, 

посвящённых генам-маркерам пародонтита [2, 

3]. В зарубежной литературе представлено дос-

таточно большое количество данных относи-

тельно возможной ассоциации полиморфных 

маркеров в генах, влияющих на развитие паро-

донтита [4, 5]. В 1995 г. A.D. Hingorani и соавто-

рами было высказано предположение о наличии 

полиморфизма гена, кодирующего эндотелиаль-

ную NO-синтетазу [6]. Оксид азота (NO) участ-

вует во многих физиологических и патофизиоло-

гических процессах, в том числе вазодилатации, 

нейротрансмиссии, макрофаг-опосредованном 

иммунитете и канцерогенезе [7]. NO-синтетаза 

принадлежит к семейству оксидоредуктаз. В на-

стоящее время описаны три изоформы NO-

синтетаз: нейрональная (nNOS, NOS1), макрофа-

гальная, или индуцибельная (iNOS, NOS2) и эн-

дотелиальная (eNOS, NOS3) [8]. Наиболее изу-
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ченными являются полиморфизм 4a/b четвертого 

интрона, полиморфизм G894T (Glu298Asp) седь-

мого экзона и полиморфизм Т-786С промотора 

гена эндотелиальной NO-синтетазы [9, 10]. По-

казано, что для носителей гомозиготного вариан-

та T894T характерна более низкая активность 

еNOS по сравнению с носителями варианта 

G894G. Возможным механизмом влияния этого 

полиморфизма на активность фермента может 

быть его неравновесное сцепление с еще не ус-

тановленными вариантами гена еNOS [7]. Мно-

гочисленные публикации последних лет свиде-

тельствуют о том, что полиморфизм G894T ассо-

циирован с развитием ряда заболеваний и пато-

логических состояний. В частности, установлена 

связь между данным полиморфным вариантом и 

заболеваниями сердечно-сосудистой системы 

[11]. Согласно данным, приведенным в работах 

Wang M. Et al. [12], выявлено, что аллель Т по-

лиморфного варианта G894T гена eNOS ассо-

циирован с развитием ишемического инсульта. 

Установлена ассоциация полиморфизма G894T и 

заболеваний мочеполовой системы. Выявлены 

также взаимосвязи между полиморфизмом 

G894T и рядом других заболеваний. Известно, 

что NO принимает активное участие в регулиро-

вании сосудистого тонуса и кровотока, регио-

нальной гемодинамики [13], также известно, что 

синтаза оксида азота (NOS) играет значительную 

роль в патогенезе пульпита [14], однако инфор-

мация касательно возможного влияния поли-

морфизма гена eNOS (G894T) на состояние тка-

ней пародонта практически отсутствует, что и 

стало целью настоящего исследования: опреде-

лить прогностическую значимость полиморфиз-

ма гена eNOS (G894T) у лиц молодого возраста 

(18-25 лет) в возникновении и развитии заболе-

ваний тканей пародонта. 
 

 

 
 

Рис. 1. Електрофореграмма распределения амплифицированных фрагментов гена eNOS в 3% агарозном геле. 

Генотип G894G – образцы 1, 2, 4, 6, 7, 9, 12, 13, 16; 
Генотип G894T – образцы 5, 8, 10, 11, 14, 15, 17, 18; 

Генотип Т894T – образец 3 

А- ампликон, М – маркер молекулярной массы 

 

Материал и методы исследования. Под 

наблюдением находились 80 лиц молодого воз-

раста (18-25 лет), среди которых у 22 человек 

был диагностирован хронический катаральный 

гингивит (I группа), у 37 человек – генерализо-

ванный пародонтит начальной-I степени тяжести 

(II группа), а у 21 человека – интактный паро-

донт (III группа). Пародонтальный статус всех 

обследованных оценивали на основании тради-

ционных объективных пародонтальных индексов 

и клинических симптомов: папиллярно-

маргинально-альвеолярный индекс – PMA, вели-

чина пародонтального кармана (ПК), уровень по-

тери эпителиального прикрепления (ПЭП), сте-

пень рецессии десны, патологическая подвиж-

ность зубов, выраженность кровоточивости де-

сен, наличие экссудации из ПК. Гигиеническое 

состояние оценивали по индексу OHI-S. Диагно-

стика заболеваний пародонта произведена в со-

ответствии с классификацией Г.Ф. Белоклицкой 

[15]. Кроме того, для получения дополнительной 

информации о наличии локальных факторов 

риска была предложена анкета-опросник, кото-

рую заполнял каждый участник обследования, 

наряду с информированным согласием. Молеку-

лярно-генетическое исследование базировалось 

на выделении геномной ДНК из забранных об-

разцов буккального эпителия. Для проведения 

молекулярно-генетического исследования у всех 

обследованных был забран буккальный эпителий 

с внутренней поверхности щеки с помощью бук-

кальных щеточек. Полученный материал был за-

морожен с последующим хранением при темпе-

ратуре – 20°С. ДНК для генотипирования экстра-

гировали с использованием набора DNA-sorb-

AM nucleic acid extraction kit согласно протоколу 

производителя. Полученный супернатант, со-

держащий очищенную ДНК, использовали для 

проведения полимеразной цепной реакции 

(ПЦР). Полиморфные варианты гена eNOS 

(G894T, rs1799983) анализировали, используя 

после полимеразной цепной реакции дальней-
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ший анализ полиморфизма длин рестрикцион-

ных фрагментов (ПЦР-ПДРФ). ПЦР проводилась 

с использованием реагентов фирмы Metabion 

(Германия) с соблюдением условий проведения 

реакции. Температурный режим амплификации 

обеспечивался амплификатором Perkin Elmer 

Gene Amp 2007 (США). Состояние амплифика-

ционных фрагментов анализировали в 2 % ага-

розном геле. После оценки полученных ампли-

фиконов проводили рестрикционный анализ с 

помощью эндонуклеазы рестрикции MboI в мик-

ротермостате Dry Thermo (Biosan) при 37°С в те-

чение 12 часов. Реакцию останавливали повы-

шением температуры до 65°С в течение 20 ми-

нут. В зависимости от наличия или отсутствия 

соответствующих сайтов рестрикции в ампли-

фицированных участках ДНК, продукты рест-

рикции имели разную молекулярную массу. Со-

стояние рестрикционных фрагментов анализиро-

вали в 3 % агарозном геле (агароза фирмы 

«Thermo Scientific», США), с добавлением бро-

мистого этидия, маркера молекулярной массы 

GeneRuler 50 bp DNA Ladder («Thermo 

Scientific», США) и последующей визуализацией 

в трансиллюминаторе и компьютерной обработ-

кой (рис. 1). Статистическая обработка получен-

ных результатов проведена с помощью пакета 

прикладных программ Microsoft Office Excel, а 

также при помощи программы MedCalc. Для 

оценки соответствия частот генотипов ожидае-

мым значениям при равновесии Харди - Вайн-

берга и сравнения частот генотипов и аллелей 

между группами больных и сравнения использо-

вали критерий χ
2
. Для проведения корреляцион-

ного анализа использовали коэффициент корре-

ляции Спирмана. 

Результаты исследования. Анализ резуль-

татов пародонтального обследования лиц моло-

дого возраста (18-25 лет) трёх групп показал, что 

при распределении по полу среди обследованных 

студентов I группы (ХКГ) 31,82 % составляли 

мужчины и 68,18 % – женщины, II группы (ГП) – 

29,73 % мужчин и 70,27 % женщин. Среди сту-

дентов III группы (лица с интактным пародон-

том) преобладали женщины 71,43 %, а мужчин 

было всего 28,57%. По результатам проведенно-

го анкетирования у части обследованных была 

выявлена вредная привычка – табакокурение 

(табл. 1). 

Таблица 1 

 

Частота распространения среди обследованных лиц вредной привычки – табакокурения 
 

Группы 
Мужчины Женщины 

курят не курят курят не курят 

І  14,29% 85,71% 6,67% 93,33% 

ІІ  72,73% 27,27% 34,62% 65,38% 

ІІІ  33,33% 66,67% 13,33% 86,67% 

 

 
 

Рис. 2. Распределение частот полиморфных вариантов исследованного гена. 

 

При сравнении данных I и II группы было 

установлено, что вредная привычка – табакоку-

рение достоверно чаще встречалась у обследуе-

мых II группы (р=0,004). Аналогичные результа-

ты были получены при сравнении данных групп 

II и III (р=0,046). Таким образом, вредная при-
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вычка – табакокурение наиболее часто встреча-

лась у лиц с диагностированным ГП. 

Анализ частоты полиморфных вариантов ге-

на eNOS в общей группе (n=80) представлен на 

рис. 2. 

Как следует из полученных результатов, 

распределение полиморфных вариантов досто-

верно не отличалось от результатов, полученных 

при популяционных исследованиях среди пред-

ставителей украинской популяции и представи-

телей белой расы (проект 1000 геномов). Прове-

денная оценка влияния полиморфных вариантов 

гена eNOS на риск развития заболеваний тканей 

пародонта (ХКГ, ГП) позволила выявить досто-

верные отличия при сравнении с данными груп-

пы лиц с интактным пародонтом (табл. 2).  

 

Таблица 2 
 

Распределение частот полиморфных 

вариантов по гену eNOS у больных  

с заболеваниями тканей пародонта и в группе 

лиц с интактным пародонтом 
 

Полиморф-
ный вариант  

Результаты статистического 
анализа 

χ2 OR 95% CI р 

G894G 4,52 0,29 0,10-0,82 0,033 

G894T  0,75 1,81 0,64-5,12 0,387 

T894T 1,74 5,11 0,62-41,95 0,188 

894G 
5,80 

0,35 0,15-0,79 
0,016 

894T 2,89 1,27-6,57 

 

Превалирование в группе лиц с интактным 

пародонтом генотипа G894G (χ
2
=4,52, р=0,033, 

OR=0,29 95%CI (0,10-0,82)  приводило к сниже-

нию риска развития вышеуказанных заболеваний 

пародонта в 3,42 раза. Среди молодых людей 

общей группы была достоверно чаще выявлена 

аллель 894Т (χ
2
=5,80, р=0,016, OR=2,89 

95%CI (1,27-6,57), которая повышала риск разви-

тия заболеваний тканей пародонта почти в 3 

раза. 

При анализе данных, полученных у пациен-

тов отдельно по группам: больных с генерализо-

ванным пародонтитом (ГП), хроническим ката-

ральным гингивитом (ХКГ) и группы лиц с ин-

тактным пародонтом были выявлены достовер-

ные различия в частотах исследуемых поли-

морфных вариантов. Установлено, что в группе 

лиц с интактным пародонтом достоверно преоб-

ладал полиморфный вариант G894G (χ
2 

= 6,52, 

р=0,011, OR=0,20 95%CI (0,06-0,63), тогда как у 

больных с генерализованным пародонтитом дос-

товерно чаще встречался полиморфный вариант 

T894T (χ
2 

= 4,41, р = 0,036, OR = 9,60 95% CI 

(1,15-80,22). 

По частоте распределения генотипа G894T 

статистической разницы между группами обна-

ружено не было (χ
2
=0,21, р=0,644, OR=1,52 

95%CI (0,50-4,65). В  группе больных с генерали-

зованным пародонтитом была выявлена досто-

верно повышенная частота аллеля 894Т 

(χ
2
=10,39, р=0,001, OR=4,31 95 %CI (1,81-10,27), 

тогда как в группе лиц с интактным пародонтом 

была достоверно повышена частота алеля 894G , 

что возможно связано с его протективным эф-

фектом в развитии генерализованного пародон-

тита (OR=0,23 95%CI (0,10-0,55)).  

При проведении сравнительного анализа 

данных, полученных в I и III группах статисти-

ческой разницы обнаружено не было: G894G 

(χ
2
=0,60, р=0,438, OR = 0,51 95% CI (0,15-1,73), 

G894Т (χ
2
 = 1,19, р = 0,274, OR = 2,40 95 % CI 

(0,70-8,26) и Т894Т (χ
2
 = 0,00, р = 0,981). 

В результате проведенного корреляционного 

анализа гена eNOS с наличием в разных группах 

(I-III) обследованных вредной привычки – таба-

кокурение, была установлена статистически зна-

чимая связь (r=0,699; p<0,0001) во II группе, то-

гда как в I и III группах статистически значимой 

связи не было (r=-0,0289; p=0,8985; r=0,0939; 

p=0,6855, соответственно). 

Выводы. 1. Показано, что риск развития ге-

нерализованного пародонтита в молодом возрас-

те (18-25 лет) возрастает почти в 10 раз при на-

личии полиморфного варианта T894T (χ
2
= 4,41, 

р= 0,036, OR = 9,60 95%CI (1,15-80,22), что ука-

зывает на его прогностическое значение для за-

болеваний тканей пародонта. 

2. Установлено, что полиморфный вариант 

G894G достоверно преобладал в группе лиц с 

интактным пародонтом (χ2=6,52, р=0,011, 

OR=0,20 95%CI (0,06-0,63), что указывает на 

наличие у него протективного эффекта в 

отношении развития генерализованого 

пародонтита. 

3. В группе больных с генерализованным 

пародонтитом, обнаружена сильная 

корреляционная связь между табакокурением и 

полиморфным вариантом T894T (r=0,699; 

p<0,0001), что свидетельствует об увеличении 

риска развития этого заболевания при наличии 

этой вредной привычки. 

4. Полученные данные о полиморфизме ге-

нов позволяют своевременно выявить группы 

риска развития воспалительно-дистрофических 

изменений в тканях пародонта. 
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