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интоксикации пародонта. Данное положение конста-
тирует фактическое начало интенсификации воспа-
лительного процесса, которое не соответствует кли-
ническим параметрам пародонтальных индексов к 
концу наблюдения.

Таким образом, применение 10%-ного геля эв-
калипта, иммобилизованного на полисорбе, в ком-
плексной терапии хронического генерализованного 
пародонтита средней степени благодаря дезинток-
сикационному и антибактериальному действию по-
зволяет повысить антибактериальную активность по-
лиморфноядерных лейкоцитов в отдаленные после 
лечения сроки. Это позволяет стабилизировать или 
уменьшить прогрессирование воспалительных про-
цессов со стороны тканей пародонта при удлинении 
фазы стойкой ремиссии на протяжении от шести до 
двенадцати месяцев.
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Проведенными исследованиями показано, что при ишемической болезни сердца (ИБС) и сахарном диабете (СД) 2-го 
типа происходит усиление процессов свободнорадикального окисления (СРО), что сопровождается уменьшением резервов 
эндогенной антиоксидантной системы (АОС). При этом выявлены нарушения в функционировании как ферментного (сни-
жение активности каталазы, супероксиддисмутазы, глутатионредуктазы, глутатионпероксидазы), так и низкомолекулярного 
(уменьшение содержания глутатиона) звена АОС в крови и ротовой жидкости у обследованных категорий больных. В работе 
показано, что ротовая жидкость может быть использована для скрининга и мониторинга при заболеваниях, сопровождаю-
щихся развитием окислительного стресса (ОС), как метод неинвазивной и ранней лабораторной диагностики.

Ключевые слова: окислительный стресс, ишемическая болезнь сердца, сахарный диабет, глутатион, супероксиддисму-
таза, ротовая жидкость.
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Среди заболеваний, существенно ухудшающих про-
гноз для жизни и здоровья населения, а следователь-
но, имеющих высокое социальное значение, особое 
место занимают ишемическая болезнь сердца (ИБС) и 
сахарный диабет (СД) 2-го типа, которые в последнее 
время нередко встречаются сочетанно и характеризу-
ются высоким уровнем инвалидности и смертности [2, 6,  
26–28]. В основе ведущих патогенетических механизмов 
развития осложнений у больных с ИБС и СД 2-го типа ле-
жат многогранные патобиохимические изменения, появ-
ляющиеся в результате усиления свободнорадикального 
окисления (СРО), обозначаемые в научной литературе 
термином «окислительный стресс» (ОС) и сопровождаю-
щиеся образованием активных форм кислорода, а также 
свободных радикалов и реактивных молекул (липидов, 
нуклеиновых кислот, белков и других соединений) [7, 
13]. Среди первичных свободных радикалов из активных 
форм кислорода выделяют супероксидный анион-ради-
кал, метаболизируемый в физиологических условиях су-
пероксиддисмутазой (СОД) – ферментом первой линии 
антирадикальной защиты (АРЗ) организма. Пероксид во-
дорода образуется при дисмутации двух супероксидных 
анион-радикалов и является реактивной молекулой, ко-
торую каталаза (КАТ, фермент второй линии АРЗ) прев-
ращает в естественных условиях в воду, таким образом, 
минуя стадию образования наиболее токсичного для ор-
ганизма гидроксильного радикала и предупреждая тем 
самым повреждение макромолекул и клеточных струк-
тур [3, 15]. В связи с этим нарушение функционирования 
этих ключевых ферментов АРЗ организма часто ведет к 
развитию ОС и раннему появлению осложнений у боль-
ных с ИБС и СД 2-го типа [4, 18]. Другим важным звеном 
антиоксидантной системы (АОС) организма являются ти-
олсодержащие соединения (-SH), характеризующиеся в 
восстановленном состоянии наибольшей способностью 
к регенерации многих низкомолекулярных компонентов 
эндогенной АОС, что позволяет достаточно долго рецир-
кулировать в клетке большинству факторов нефермен-
тной АРЗ организма [2, 23, 24]. Среди SH-соединений на-
ибольшее значение для внутриклеточных структур имеет 
трипептид глутатион (GSH), окисление и восстановление 
которого регулируют вспомогательные ферменты АРЗ – 
глутатионпероксидаза (ГПО) и глутатионредуктаза (ГР) с 
помощью универсального биохимического восстанови-
тельного эквивалента никотинамидадениндинуклеотид-
фосфата (НАДФН+Н). Учитывая столь многоуровневый 
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характер организации АОС, а также сложную систему 
регуляции ферментного звена АРЗ, для объективной 
оценки выраженности ОС при свободнорадикальных па-
тологиях требуется комплексное изучение всех ведущих 
показателей состояния АОС, а также ключевых факто-
ров, характеризующих интенсивность СРО. 

Одной из современных проблем лабораторной 
диагностики остается поиск удобного биологическо-
го материала, позволяющего не только осуществлять 
диагностику ОС, но и проводить систематический мо-
ниторинг и скрининг состояния АОС и уровня СРО в 
организме [17]. В качестве такого альтернативного  
биосубстрата, отвечающего требованиям неинвазивно-
сти, безопасности, возможности многократного забора 
в практически неограниченном количестве, может быть 
использована ротовая жидкость (РЖ). Кроме того, при 
изучении метаболических профилей крови и РЖ в ряде 
исследований было показано наличие корреляционных 
взаимосвязей между ними, что позволило предложить 
смешанный секрет ротовой полости для определения 
маркеров патологического процесса в организме [9, 10, 
14, 16, 21]. Однако в настоящее время в научной лите-
ратуре имеется недостаточно сведений о возможности 
применения РЖ для оценки уровня ОС в организме. 

Учитывая вышеизложенное, целью настоящей ра-
боты явилось изучение показателей СРО и состояния 
эндогенной АОС в крови и РЖ у больных при ИБС и 
СД 2-го типа, а также при сочетании этих заболеваний.

Материалы и методы
Биологическим материалом для исследования 

были кровь и РЖ больных с ИБС (n=30, средний стаж 
заболевания – 9 лет), СД 2-го типа (n=20, средний 
стаж заболевания – 9 лет) и при сочетании ИБС и СД 
2-го типа (n=30, средний стаж заболеваний – 14 лет), 
контрольную группу составили 20 человек. Для оцен-
ки уровня ОС в биологических жидкостях определяли 
продукты перекисной модификации биомолекул, реа-
гирующие с тиобарбитуровой кислотой (ТБК), а также 
глутатион как ключевой низкомолекулярный субстрат, 
характеризующий состояние эндогенной АОС. Среди 
показателей ферментного звена АРЗ определяли ак-
тивность СОД, КАТ, ГПО и ГР.

Определение продуктов окислительной модифика-
ции биомолекул проводили на основании количествен-
ной оценки окрашенного комплекса, образующегося 
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при взаимодействии вторичных продуктов окислитель-
ной модификации (преимущественно малонового ди-
альдегида), содержащихся в РЖ и плазме крови, с ТБК. 
Полученные результаты выражали в микромолях ТБК-
продуктов (ТБК-РП) на 1 л РЖ или плазмы крови [8, 19].

Определение глутатиона проводили на основании 
его взаимодействия с 5,5’-дитио-бис-(2-нитробензой-
ной) кислотой. Полученные результаты выражали в 
мкмоль/г общего белка РЖ и мкмоль/г гемоглобина 
(Hb), содержащегося в гемолизате эритроцитов [1, 25].

Активность СОД определяли по методу В. А. Ко-
стюка и соавт. [12]. Метод основан на способности 
СОД тормозить реакцию аутоокисления кверцетина 
за счет дисмутации супероксидного анион-радикала, 
образующегося при окислении кверцетина в присут-
ствии N,N,N1,N1-тетраметилэтилендиамина в аэроб-
ных условиях. Удельную активность СОД выражали 
в условных единицах, отнесенных к 1 г белка РЖ или 
гемоглобина. 

Активность каталазы определяли колориметриче-
ским методом по М. А. Королюку и соавт. [11]. Принцип 
метода основан на способности пероксида водорода 
давать с солями молибдена стойкий окрашенный ком-
плекс. Об активности каталазы судили по количеству 
перекиси водорода, не разрушенной ферментом. Ак-
тивность фермента выражали в мкмоль/ (мин • г белка) 
для РЖ или мкмоль / (мин • г Hb) для плазмы крови.

Активность ГПО определяли по уровню израсхо-
дованного в результате реакции окисления восста-
новленного глутатиона. Оставшийся после реакции 
восстановленный глутатион определяли с помощью 
5,5’-дитиобис-(2-нитробензойной) кислоты (реактив 
Эллмана). Активность ГПО выражали в мкмоль / (мин • 
г белка) или мкмоль / (мин • г Hb) [1, 5].

Активность фермента ГР измеряли по степени оки-
сления (НАДФН+Н+) в ходе реакции восстановления 
окисленного глутатиона при длине волны 340 нм. Ак-
тивность ГР выражали в мкмоль / (мин • г белка) или 
мкмоль / (мин • г Hb) [1, 22].

Статистическую обработку полученных данных 
осуществляли методами вариационной статистики с 
использованием t-критерия Стьюдента. Достоверным 
считали различие при р<0,05.

Результаты и обсуждение
В ходе проведенных исследований было установ-

лено, что у всех категорий обследованных наблюда-
лось развитие ОС, которое сопровождалось повыше-
нием у них в крови ТБК-активных продуктов: у больных 
с ИБС – на 114,1% (p<0,05), у больных с СД 2-го типа –  
на 182,4% (p<0,05), а при сочетании ИБС и СД 2-го 
типа количество ТБК-продуктов возрастало на 285,5% 
(p<0,05), что свидетельствует об усилении процессов 
СРО, особенно у больных с патологией сердечно-со-
судистой системы на фоне нарушений углеводного об-
мена (таблица). Одновременно при исследовании РЖ 
было выявлено увеличение продуктов окислительной 
модификации: уровень ТБК-РП повышался при ИБС на 
105,3% (p<0,05), при СД 2-го типа – на 226,3% (p<0,05), 
при сочетании ИБС и СД 2-го типа – на 343,9% (p<0,05). 
Следует отметить, что в большей степени уровень ОС 
возрастал при СД 2-го типа и его сочетании с ИБС, это 
указывает на ведущую роль эндокринной патологии в 
развитии нарушений гомеостаза в ротовой полости, 
что может быть связано как с секреторной функцией 
слюнных желез и накоплением в РЖ моносахаридов 

при декомпенсации СД, так и с выраженными наруше-
ниями функционирования гематосаливарного барьера 
при диабете в условиях формирования макро- и микро-
ангиопатий.

При изучении состояния ферментного звена АОС 
было установлено, что в крови у обследованных кате-
горий больных наблюдается снижение активности двух 
основных ферментов 1-й и 2-й линий АРЗ (таблица). 
Так, активность КАТ была снижена при ИБС на 27,5% 
(p<0,05), при СД 2-го типа – на 39,0% (p<0,05), при со-
четании ИБС и СД 2-го типа – на 50,1% (p<0,05), в то 
время как активность СОД уменьшалась в еще боль-
шей степени: при ИБС – на 32,7% (p<0,05), при СД 2-го 
типа – на 45,9% (p<0,05), при сочетании ИБС и СД 2-го 
типа – на 55,6% (p<0,05), что свидетельствует о выра-
женных нарушениях у таких больных обезвреживания 
не только свободных радикалов, но и реактивных мо-
лекул (пероксидов), которые могут значительно утяже-
лять течение ОС, образуя в результате своего нефер-
ментативного распада токсичные вторичные радикалы, 
запускающие каскадные цепные реакции перекисного 
окисления биологических субстратов в организме. При 
изучении показателей ферментного звена в РЖ так-
же было выявлено снижение активности КАТ и СОД, 
но в меньшей степени, чем в крови обследованных 
больных. При ИБС активность КАТ с РЖ снижалась на 
21,3% (p<0,05), активность СОД – на 34,1% (p<0,05), 
при СД 2-го типа активность КАТ снижалась на 37,7% 
(p<0,05), активность СОД – на 45,1% (p<0,05), при со-
четании ИБС и СД 2-го типа активность КАТ снижалась 
на 50,3% (p<0,05), тогда как активность СОД уменьша-
лась не так значительно в сравнении с показателями  
в крови – на 48,9% (p<0,05), что может говорить о пре-
обладании в ротовой полости местной регуляции про-
цессов СРО и активации в РЖ локальной АОС в усло-
виях усиливающегося ОС на системном уровне. 

При оценке состояния АОС установлено, что уро-
вень глутатиона в крови больных с ИБС снижался на 
9,1% (p<0,05), у больных с СД 2-го типа содержание 
глутатиона было снижено на 17,4% (p<0,05), при соче-
тании ИБС и СД 2-го типа уровень глутатиона умень-
шался на 29,5% (p<0,05). Такие изменения отражают 
нарушения в работе эндогенной АОС, которые в целом 
соответствуют степени тяжести патологического про-
цесса, что требует применения в комплексной терапии 
данных заболеваний тиолсодержащих препаратов с 
антиоксидантными свойствами [20]. При изучении со-
стояния антиоксидантного потенциала РЖ установ-
лено, что уровень глутатиона также снижался у всех 
категорий больных: при ИБС – на 12,7% (p<0,05), при 
СД 2-го типа – на 23,7% (p<0,05), при сочетании ИБС 
и СД 2-го типа – на 32,4% (p<0,05), причем данные из-
менения были выражены даже в большей степени, чем 
в крови таких больных, что говорит о потенциальной 
возможности использования неинвазивных методов 
диагностики ОС при ИБС и СД 2-го типа, основанных на 
изучении показателей РЖ. Подобный подход позволит 
более рационально проводить мониторинг их состоя-
ния в амбулаторных условиях. 

При изучении причин, вызывающих нарушения в 
работе низкомолекулярного звена АОС, было уста-
новлено, что одной из главных причин недостат-
ка восстановленных тиолов в организме является 
дисбаланс в работе ГПО и ГР – вспомогательных 
ферментов АРЗ. Так, в крови больных с ИБС актив-
ность ГПО достоверно не отличалась от показателей  
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контрольной группы (p>0,05), в то время как актив-
ность ГР была снижена на 13,7% (p<0,05). У боль-
ных с СД 2-го типа активность ГПО была снижена на 
39,7% (p<0,05), активность ГР – на 34,1%. При соче-
тании ИБС и СД 2-го типа активность ГПО и ГР была 
снижена достоверно (p<0,05) на 52,4% и 46,7% соот-
ветственно, что говорит не только о невозможности 
рециркуляции у таких больных тиоловых эндогенных 
антиоксидантов, но также, возможно, о нарушенной 
регенерации других классов низкомолекулярных суб-
стратов с антиоксидантной активностью (фенольные, 
аминные, полиолы и др.), что, безусловно, являет-
ся неблагоприятным фактором для таких категорий 
больных. При исследовании показателей активности 
этих ферментов в РЖ были выявлены аналогичные 
изменения. Следует отметить, что активность ГПО в 
РЖ была снижена достоверно и у пациентов при ИБС 
(таблица), что позволяет рекомендовать РЖ как би-
оматериал ранней неинвазивной оценки уровня СРО 
при заболеваниях, сопровождающихся развитием ОС. 

Таким образом, у больных с ИБС и СД 2-го типа 
наблюдается нарушение всех звеньев окислительного 
метаболизма в крови и РЖ с одновременным сниже-
нием потенциала эндогенной АОС, причем в наиболь-
шей степени за счет нарушения функционирования 
ферментов, регулирующих обмен глутатиона. РЖ по-
зволяет достаточно точно контролировать состояние 
окислительного метаболизма в организме и в ряде 
случаев выявляет достоверные нарушения при ОС на 
более ранних стадиях, чем они статистически значимо 
обнаруживаются в крови. Изучение показателей СРО и 
содержания глутатиона в РЖ при ИБС и СД 2-го типа 
перспективно проводить для неинвазивного монито-
ринга уровня ОС в организме больных со свободнора-

дикальной патологией и последующего назначения им 
в комплексной терапии препаратов с антиоксидантной 
направленностью. 
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Показатели уровня СРО и состояния эндогенной АОС  
в крови и ротовой жидкости у больных с ИБС и СД 2-го типа

Показатель/биосубстрат
Контроль

(M±m)
ИБС

 (M±m)
СД 2-го типа

 (M±m)
ИБС+СД 2-го 
типа (M±m)

Показатели в крови
ТБК-РП, мкмоль/л 2,55±0,1 5,46±0,11* 7,2±0,1* 9,83±0,14*

ТБК-РП (Fе2+), мкмоль/л 21,36±0,38 50,98±1,1* 64,17±0,26* 92,49±0,96*

Каталаза, мкмоль/(мин*г) 69,39±0,93 50,31±0,49* 42,3±0,44* 34,63±0,41*

СОД, ед./г 23,58±0,51 15,88±0,24* 12,76±0,21* 10,47±0,15*

GSH, мкмоль/г 6,61±0,29 6,01±0,03* 5,46±0,07* 4,66±0,04*

ГПО, мкмоль/(г*мин) 0,63±0,08 0,49±0,01 0,38±0,01* 0,3±0,01*

ГР, мкмоль/(г*с) 22,29±0,41 19,24±0,25* 14,7±0,62* 11,88±0,49*

Показатели в ротовой жидкости
ТБК-РП, мкмоль/л 0,57±0,05 1,17±0,03* 1,86±0,04* 2,53±0,05*

ТБК-РП (Fе2+), мкмоль/л 4,9±0,13 9,73±0,16* 12,95±0,36* 17,12±0,36*

Каталаза, мкмоль/(мин*г) 63,1±1,48 49,63±0,77* 39,31±0,45* 31,37±0,71*

СОД, ед./г 22,95±0,93 15,13±0,29* 12,6±0,25* 11,72±0,23*

GSH, мкмоль/г 70,38±1,64 61,45±0,91* 53,73±0,48* 47,56±0,46*

ГПО, мкмоль/(г*мин) 50,96±1,90 46,74±0,39* 39,66±0,66* 31,94±0,31*

ГР, мкмоль/(г*с) 32,49±0,85 29,81±0,36* 24,94±0,65* 20,05±0,18*

 Примечание: * – р<0,05 в сравнении с показателями контрольной группы.
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В ходе проспективного исследования микрофлоры зева и мокроты пациентов с инфекционно-зависимой патологией ды-
хательных путей показано преобладание одного из видов микроорганизмов (от 77,1% случаев). В зеве при пневмониях прео-
бладающими бактериями являются стрептококки как у амбулаторных, так и у госпитализированных больных. Среди больных, 
лечение которых проходит в условиях поликлиники, различные виды стрептококков в зеве обнаруживаются наиболее часто 
при пневмонии (в сумме 100% против 44,7–60% при других заболеваниях). В то же время у пациентов, проходящих лечение 
в стационаре, частота обнаружения стрептококков в зеве незначительно ниже, чем при другой патологии (75,9% против 
77,8–79,7%). Предложено использование обнаруженных особенностей микрофлоры зева в ходе поиска маркеров риска раз-
вития заболеваний органов дыхания, в частности, пневмоний, а также при разработке эффективных мер профилактики этих 
заболеваний. 
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