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У статті наведені результати вивчення властивостей плину запального процесу пародонту та 
оцінка ефективності регуляторного впливу мезенхімальних стовбурових клітин (МСК) у регенерації 
щелепної кістки. Дослідження проведені на 195 щурах-самцях породи Wistar, масою 270±58 грам і віком 
11-12 місяців зі спонтанним пародонтитом, яким у кісткову рану вкладався остеотропний матеріал 
у комбінації з МСК та їх культуральною рідиною. Для з’ясування механізмів участі МСК при запально-
му процесі вивчали морфологічні показники загоєння та запалення експериментальної рани. Регуля-
торний вплив вивчали за динамікою рівня IL-1β, IL-4, IL-8, IL-6, IL-10 та TNFα. Встановлено, що засто-
сування культури МСК веде до прискорення репаративного процесу та зниження запальної реакції в 
рані, завдяки участі культури у паракринній регуляції регенерації щелепної кістки. 
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Однією з актуальних проблем сучасної сто-

матології є захворювання пародонту та травма 
кісток щелепно-лицьової ділянці, які ускладню-
ються розвитком запально-деструктивного про-
цесу (ЗДП). У структурі стоматологічних захво-
рювань вони складають від 39,2 % до 46 %, що 
висуває проблему їхнього лікування в ряд осно-
вних [2, 3, 6, 11]. 

Основними патогенетичними факторами ЗДП 
кісткової тканини є бактерії і їх токсини, що не 
тільки руйнують тканини, порушують тканинний 
метаболізм, а й частково або цілком блокують 
місцеві регуляторні фактори і, як наслідок, при-
зводять до уповільнення процесів регенерації [1, 
2, 5, 10]. 

На сьогодні відомо про розвиток нових меди-
чних технологій, що впливають на процеси реге-
нерації, заснованих на застосуванні живих клі-
тинних і тканинних культур, та використанні їх 
композиції з остеопластичним матеріалом (ОП-
матеріалом) у якості носія, у різних галузях ме-
дицини [4, 7, 13, 14]. Висока ефективність цих 
методів, з використанням мезенхімальних стов-
бурових клітин (МСК), пов’язана із спорідненням 
їх з процесами регенерації [9, 14, 15].  

Однак, механізми впливу МСК на процеси ре-
генерації ушкодженої кісткової тканини та ефек-
тивності їх використання в лікуванні хворих із 

ЗДП кісток належним чином не вивчені. 
Мета дослідження 

Вивчення властивостей плину запального 
процесу пародонту та оцінка ефективності регу-
ляторного впливу мезенхімальних стовбурових 
клітин у регенерації щелепної кістки. 

Матеріали і методи досліджень 
Дослідження проведені на  195 щурах-самцях 

породи Wistar, масою 270±58 грам і віком 11-12 
місяців зі спонтанним пародонтитом. Наявність 
пародонтиту у щурів дала можливість моделю-
вання остеорегенерацію при хронічному запаль-
ного процесі в кістковій тканині.  

Регенераторний процес моделювали шляхом 
нанесення фрезевого отвору на ділянці паростку 
нижньої щелепи під інтраперітонеальним нарко-
зом. У кісткову рану в області рани вкладався 
остеотропний матеріал (відповідно групі дослі-
дження), після чого рана пошарово вшивалася. 
Після виведення тварин з експерименту, по 10 з 
кожної групи (у групі контролю — по 5) на 10-у, 
20-у і 30-у добу, виготовляли препарат з ділянки 
нижньої щелепи для подальшого гістологічного 
дослідження. Протокол експерименту схвалений 
Комісією з питань біоетики ДУ ІНВХ ім. 
В.К.Гусака НАМНУ (протокол № 1/2 від 
15.02.2010 р.). 
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Тварин розподіляли по групах: група контро-
лю - тварини, яким загоєння проводили без під-
садки матеріалу; І група — тварини, яким в рану 
вносили остеопластичний матеріал; ІІ група - 
тварини, яким вносили ОП-матеріал, індукова-
ний кондиційованим культуральним середови-
щем (ККС) клітинної культури МСК; ІІІ група — 
тварини, яким вносили ОП-композит з культурою 
МСК. За винятком групи контролю, у залежності 
від ОП-матеріалу, групи розподілили на підгрупи 
«А» — Колапан-Л (групи порівняння ІА, ІІА й ІІІА) 
і підгрупи «В» - Hypro-sorb F (групи порівняння 
ІВ, ІІВ і ІІІВ). 

В роботі використовували некомітовану лінію 
МСК кісткового мозку одного дорослого щура 
породи Wistar в якості клітинного субстрату, який 
культивували на носії в процесі масштабного 
культивування в CO2-інкубаторі у стандартних 
умовах, а також кондиційоване культуральне 
середовище (ККС) в якості індукуючої речовини, 
одержаний при культивуванні цих клітин за тих 
самих умов. 

Для з’ясування механізмів участі МСК при за-
пальному процесі вивчали властивості загоєння 
модельованої рани у експериментальних тварин 
з використанням різних методик - показники 
гнійного запалення, очищення рани, ступені ре-

генерації м'якої і кісткової тканини по питомому 
об’єму (пит./об.) мікрогематоциркуляторного ру-
сла (МГЦР), кісткових осколках у просвіті кістко-
вої рани, сполучнотканинної і кісткової грануля-
ційної тканини (СТіКГТ), кісткових балок (КБ) і кі-
стково-мозкових порожнин (КМп), поліморфно-
ядерних лейкоцитів (ПМЯЛ), лімфоцитів, мак-
рофагів, плазмоцитів. Також вивчалась динаміка 
рівня IL-1β, IL-4, IL-8, IL-6, IL-10 та TNFα сирова-
тки крові щурів, що проводили в контрольні 
строки фотометричним методом. 

Достовірність міжгрупових відмінностей оці-
нювали за загальноприйнятими методикам з ви-
користання t-критерію Стьюдента і U-критерію 
інверсії Уілкоксона -Манна-Уітні. 

Результати та їх обговорення 
Аналіз особливостей кісткової регенерації 

групи контролю, групи ІА (Колапан-Л); ІВ (Hypro-
sorb F), IIIА (Колапан-Л з МСК), ІІІВ (Hypro-sorb F 
з МСК) (рис. 1) показав наступні закономірності: 
на 10 добу у ІІІА групі спостерігалося зменшення 
інфільтрації круглоядерними клітинами в 1,7 ра-
зи (p<0,05) і ПМЯЛ в 2,1 рази (p<0,05)), і приско-
рення утворення кісткової тканини на краю де-
фекту (пит./об. КБ був більше в 3,2 рази 
(p<0,05), а КМп – у 1,9 раза (p<0,05)). 

 
Рис. 1. Порівняльний аналіз морфометричних показників регенерації груп з застосуванням клітинних технологій на 30 добу. 

На 20 добу в ІА й ІІІА групах зберігалися такі 
ж тенденції, як і на 10 добу: у групі ІІІА спостері-
галося зменшення інфільтрації круглоядерними 
клітинами в 2,0 рази (p<0,05) і ПМЯЛ в 2,8 рази 
(p<0,05)) і прискорення утворення кісткової тка-
нини по краю дефекту (пит./об. КБ був більше в 
1,6 рази (p<0,05), а КМп – у 1,9 рази (p<0,05)).  

У групі ІІІА на 30-у добу спостерігалася менш 
виразна запальна реакція (інфільтрація кругло-
ядерними клітинами була в 3,3 раза (p<0,05) 
менше, поліморфноядерними – у 1,3 раза 
(p>0,05) менше). Пит./об. КБ у групі ІІІА була бі-
льше в 1,3 рази (p<0,05), а КМп – у 2,0 рази 
(p<0,05)). 

У тварин ІІІВ групи на 10 добу спостерігали 
зменшення інфільтрації круглоядерними кліти-
нами в 2,1 рази (p<0,05)), зниження пит./об. кіст-

кових уламків у 1,6 рази (p<0,05) і прискорення 
утворення кісткової тканини по краю дефекту 
(пит./об. КБ була більше в 2,2 раза (p<0,05), а 
КМп – у 2,3 рази (p<0,05)). На 20 добу при порів-
нянні між групами ІВ і ІІІВ пит./об. КБ у групі ІІІВ 
була більше в 2,0 рази (p<0,05), а КМп – у 1,9 
рази (p<0,05)). Також були виражені розходжен-
ня в ступені інфільтрації круглоядерними лейко-
цитами – даний показник був менше в ІІІВ групі в 
2,9 рази (p<0,05). 

У групах ІВ і ІІІВ на 30-у добу спостерігали 
зміни, як і в ІА й ІІІА. У групі ІІІВ спостерігалася 
менш виражена запальна реакція (в 1,8 рази 
(p<0,05)). Пит./об. КБ у групі ІІІВ був більше - в 
1,1 рази (p>0,05), а КМп – у 1,2 рази (p>0,05)). 

Таким чином, порівняння даних в ІА й ІІІА під-
групах виявило достовірні розходження в збіль-
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шенні питомого об’єму МГЦР, КБ і КМп, ПМЯЛ і 
лімфоцитів, макрофагів і плазмоцитів на 10-у і 
20-у добу, показників МГЦР, СТіКГТ, КБ і КМп, 
лімфоцитів, макрофагів і плазмоцитів - на 30-у 
добу. Розходження в кількості кісткових осколків 
у рані, СТіКГТ на 10-у і 20-у добу, а також кістко-
вих осколків і ПМЯЛ на 30-у добу між IА і IIIА під-
групами виявилося статистично недостовірне. 

Порівняння морфометричних даних груп кон-
тролю, ІІА (Колапан-Л із ККС) і ІІВ (Hypro-sorb F 
із ККС) показують, що пит./об. МГЦР у группі ІІА 
склав 2,64±0,04, що в 3,08 рази достовірно 
(р<0.05) нижча, ніж у контролі. У IIВ групі він 
склав усього 0,12±0,01, що в 42,2 рази нижча ко-
нтролю (розходження достовірні - р<0.05). Роз-
ходження показника МГЦР між ІІА й ІІВ групами 
були достовірні (р<0.05) і були вище в ІІА групі в 
13,6 раза, ніж в ІІВ групі. Кількість ПМЯЛ був 

найменшим в IIВ групі в 92,6 рази й у 7,5 раза, а 
кількість макрофагів - у 11,7 і 6,53 рази нижче, 
ніж у групах контролю й IIА групі (p<0,05). 

Пит./об. СТіКГТ в ІІВ групі був нижче(р<0.05), 
ніж в ІІА групі і групі контролю (у 2,08 і 2,32 ра-
за). Розходження СТіКГТ між ІІА і групою конт-
ролю недостовірні (р>0.05). Кількість КБ найбі-
льша в ІІВ групі (p<0,05), і перевищує такий по-
казник в ІІА і групі контролю в 1,54 і 1,97 рази 
відповідно, розходження достовірні (р<0.05). При 
цьому кількість КБ у препаратах ІІА групи була 
вище в 1,28 рази (p<0,05), чим у групі контролю. 

Вивчення ЦК-профілю крові щурів після вве-
дення клітинного субстрату (культури МСК) та 
при застосування продуцентів МСК (супернатан-
ту) показав нерівномірний розподіл рівня ЦК у 
групах дослідження (рис. 2). 

 
Рис. 2. Динаміка рівня ЦК по групах спостереження 

Так, найвищі показники IL-1β були в групі кон-
тролю на 10-у добу. При цьому динаміка їхніх 
змін була недостовірною (p>0,05). Аналогічна 
ситуація спостерігалася в Гр.IА і Гр.IВ на 10-у 
добу. Рівень IL-1 β на 20-у добу в цих групах 
знизився в 1,3 рази і далі практично не змінився 
(розходження не достовірні, p>0,05). Самі низки 
показники рівня IL-1 β на 10-у добу були в Гр.IIА 
і Гр.IIВ - в 1,5 рази нижча в порівнянні з контро-
лем (p<0,05). Однак, динаміка даного ЦК у на-
ступні строки виявилася недостовірною (p>0,05). 
Найбільша динаміка рівня IL-1 β у крові спостері-
галася в Гр.IIIА і Гр.IIIВ, IL-1 β на 10 добу був в 
1,2 рази нижча (p<0,05), ніж у контролі, та зни-
жувалася у 20-у і 30-у добу в 1,3 рази (p<0,05).  

Показники IL-8 на 10-у добу виявлені в Гр.IIА і 
Гр.IIВ групах, де вони знижувалися до 20-у доби 
в 1,6 разів, відмінність вірогідна (p<0,05), розхо-
дження між 20-ю і 30-ю добою були не достовірні 
(p>0,05). Найбільшим IL-8 спостерігався на 10-у 
добу в Гр.IIIА і Гр.IIIВ і перевищував такі в інших 

групах в 1,8 раза, і знижувалися на 20-у і 30-у 
добу в 1,2 рази (p<0,05). 

В групах контролю, Гр.IА, Гр.IВ, Гр.IIА і Гр.IIВ 
спостерігалося зростання рівня IL-4 до 20 доби в 
1,2 рази (група контролю - в 1,4 раза), всі розхо-
дження достовірні (p<0,05). На 30 добу зміни в 
цих групах були не достовірні (p>0,05). Зворотна 
залежність спостерігалася в Гр.IIIА і Гр.IIIВ, де 
на 10-у добу рівень IL-4 перевищував такий в 
інших групах в 1, 2 рази (p<0,05), і  знижувався 
на 20 і 30 добу в 1,2 рази (p<0,05). 

Рівень IL-6 знижувався у всіх групах. При 
цьому в групі контролю, Гр.IА і Гр.IВ на 20 добу 
було виявлене зниження в 1,2 раза, (p<0,05). У 
Гр.IIА і Гр.IIВ на 20-у добу IL-6 знижувався в 1,6 
разів, що  (p<0,05). У Гр.IIIА і Гр.IIIВ показники  
знижувалися в 1,5 рази на 20-у добу і в 1,7 разів 
- на 30-у, (p<0,05). 

Найбільший рівень IL-10 відзначався на 10-у 
добу в групі контролю, Гр.IА і Гр.IВ, і мав тенде-
нцію до росту наступні строки ( p>0,05). При 
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цьому рівень IL-10 у Гр.IIА, Гр.IIВ, Гр.IIIА й Гр.IIIВ 
на 10-у добу були в 1,6 рази нижча контролю 
(p<0,05). Зміни в наступний термін були не до-
стовірні (p>0,05). 

Зниження рівня TNF-α у крові відзначено у 
всіх групах дослідження. Однак, у групі контро-
лю, Гр.IА, Гр.IВ, Гр.IIА і Гр.IIВ ці зміни були ви-
ражені на 30-у добу - знижувалися в 1,3 раза,  
(p<0,05). У Гр.IIIА і Гр.IIIВ ці зміни були найбільш 
виражені на 10-у добу і знижувалися в 1,6 разів 
(p<0,05). Найвищі середні показники отримані в 
групі контролю, Гр.IА, Гр.IВ, Гр.IIА і Гр.IIВ, розхо-
дження не вірогідні,  низькі середні показники 
відзначалися в Гр.IIIА і Гр.IIIВ. 

Отже, основним патофізіологічним механіз-
мом впливу МСК на регенерацію кісткової тка-
нини щелепи є участь культури клітин, внесених 
на носії, у ланцюгу взаємної паракрінної регуля-
ції системи остеобласт-остеокласт, які потрап-
ляють у стан дисрегуляції в умовах запально-
деструктивного процесу, шляхом виділення сто-
вбуровими клітинами регуляторних факторів. 

Висновки 
Таким чином встановлено, що застосування 

культури МСК на носіях веде до прискорення 
репаративного процесу в 2,1 - 2,6 рази та зни-
ження запальної реакції в рані в 6,7 - 14,3 раза. 
Індукція ОП-матеріалів регуляторними фактора-
ми культуральної рідини МСК продемонструвала 
їх високу ефективність регенерації кісткової рани 
(зниження запальної реакції в 12,3 раза, приско-
реному відновленні кісткової тканини в 1,3- 2,1 
раза). 

На підставі регуляторного впливу місцевих 
патогенетичних факторів обґрунтовано спосіб 
регенерації кісткової тканини щелепи при запа-
льно-деструктивному процесі за рахунок вико-
ристання аутологічних мезенхімальних стовбу-
рових клітин. 
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Реферат 

АКТИВАЦИЯ МЕХАНИЗМОВ РЕГЕНЕРАЦИИ ТКАНЕЙ ПАРОДОНТА С ПРИМЕНЕНИЕМ КЛЕТОЧНЫХ ТЕХНОЛОГИЙ 
Брашкин А.П. 
Ключевые слова: костная ткань, пародонт, механизмы регенерации кости, цитокины, мезенхимальные стволовые клетки. 

В статье приведены результаты изучения свойств течения воспалительного процесса пародонта и 
оценка эффективности регуляторного влияния мезенхимальных стволовых клеток (МСК) в регенера-
ции челюстной кости. Исследования проведены на 195 крысах - самцах породы Wistar массой 270 ± 
58 грамм и возрасте 11-12 месяцев со спонтанным пародонтитом , которым в костную рану вклады-
вался остеотропный материал в комбинации с МСК и их культуральной жидкостью. Для выяснения 
механизмов участия МСК при воспалительном процессе изучали морфологические показатели зажи-
вления и воспаления экспериментальной раны. Регуляторное влияние изучали по динамике уровня 
IL- 1β , IL -4 , IL -8 , IL- 6 , IL- 10 и TNFα. Установлено, что применение культуры МСК ведет к ускоре-
нию репаративного процесса и снижению воспалительной реакции в ране благодаря участию культу-
ры в паракринной регуляции регенерации челюстной кости. 
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Summary 
ACTIVATION OF MECHANISMS OF PERIODONTAL TISSUE REGENERATION BY APPLYING CELL TECHNOLOGIES 
Brashkin A.P. 
Keywords: bone tissue, periodontium, bone regeneration mechanisms, cytokines, mesenchymal stem cells. 

This research paper presents the results obtained by studying the peculiarities of the course of 
periodontal inflammation and the estimate of efficiency produced by regulatory impact of mesenchymal stem 
cells (MSC) on the regeneration of the jawbone. The investigations were carried out on 195 male Wistar rats 
weighing 270 ± 58g and aged 11-12 months with spontaneous periodontitis. Osteotrophic material in combi-
nation with MSCs and their culture supernatant fluid were applied onto the bone lesions of the rats.  To clear 
up the mechanisms of MSCs role in inflammatory process we studied morphological parameters of healing 
and inflammation in modelled wounds. Regulatory effects were studied by the dynamics in changing of - 1β , 
IL -4 , IL -8 , IL- 6 , IL- 10 and TNFα. It was found out the applying MSC cultures led to the more rapid re-
parative process and reduced the inflammation in the wound due to the role of the culture in paracrine regu-
lation of jawbone regeneration.  

УДК 616.126.42-089.28-003.96 
Котюжинская С. Г., Гоженко А. И., Свирский А. А. 
ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ ЛИПИТРАНСПОРТНОЙ СИСТЕМЫ У БОЛЬНЫХ 
АТЕРСКЛЕРОЗОМ ПРИ ЖИРОВОЙ НАГРУЗКЕ 
Одесский национальный медицинский университет  
ГП Украинский НИИ медицины транспорта, г. Одесса 

Постпрандиальная дислипидемия рассматривается как один из ведущих факторов, влияющих на 
развитие и прогрессирование атеросклероза за счет пролонгированной экспозиции липопротеи-
нов в системном кровотоке, активации их окислительной модификации. Однако до настоящего 
времени латентно протекающие атерогенные отклонения в липидтранспортной системе изуче-
ны недостаточно. Целью нашего исследования было изучение состояния липидтранспортной 
системы и её функциональной активности в условиях нагрузки жиром у пациентов с атеросклеро-
зом. В обследование приняли участие 51 пациент, из них 26 мужчин и 25 женщин, средний возраст 
55,65±2,43 лет, подписавших информационное соглашение. Все больные были разделены на груп-
пы по нозологическим характеристикам. Применена методика стандартной одноразовой пищевой 
жировой нагрузки, предложенная J. Patsch. В ходе исследования оценивали липидный спектр крови 
и активность липопротеинлипазы (по методу Т. Olivecrona в модификации В. Н. Титова). Выявле-
но выраженное снижение толерантности липидтранспортной системы к жировой нагрузке, про-
являвшееся в значительном нарушении как прямого, так и обратного транспорта холестерина и 
обмена липопротеинов в целом, на фоне неадекватной активности ЛПЛ, за счет снижения эф-
фективности липолиза у больных атеросклерозом. 
Ключевые слова: липопротеины, липопротеинлипаза, жировая нагрузка, атеросклероз, постпрандиальная дислипидемия. 
Работа выполнялись в рамках плановой НИР Одесского национального медицинского университета МЗ Украины «Роль и 
механизмы нарушения липидтранспортной системы крови в патогенезе атеросклероза» (№ госрегистрации 
0110U006663). 

Вступление 
Многочисленные эпидемиологические ис-

следования последних десятилетий убедитель-
но свидетельствуют о том, что атеросклероз от-
носится к числу наиболее массовых заболева-
ний современности, имеющих в большинстве 
стран тенденцию к росту и «омоложению» 
[1,5,6,11]. Вполне очевидно, что на современном 
этапе возрастает значимость дифференциро-
ванной диагностики, а также эффективной про-
филактики и лечения атеросклеротического по-
ражения сердечнососудистой системы [2,8,10]. 

В происхождении атеросклероза у человека 
важную роль играют как эндогенные нарушения 
процессов синтеза, транспортировки, фермен-
тативного превращения и катаболизма холесте-
рина в организме, так и экзогенные влияния, в 
частности, различные виды пищевых нагрузок, 

являющиеся неотъемлемой составляющей по-
вседневной жизни человека. 

В настоящее время доказано, что наряду с 
нарушениями липидного обмена, важная роль в 
патогенезе атеросклероза принадлежит пост-
прандиальным изменениям липопротеинов. 
Постпрандиальная дислипидемия рассматрива-
ется как один из ведущих факторов, влияющих 
на развитие и прогрессирование атеросклероза 
[4,7,9]. Установлено, что нарушение постпран-
диального метаболизма липидов плазмы при-
водит к пролонгированной экспозиции липопро-
теинов в системном кровотоке, активации их 
окислительной модификации, что способствует 
увеличению риска атеросклеротического пора-
жения сосудов [10,12]. 

В зарубежной и отечественной литературе 
широко освещено использование жировой на-


