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Д
ля лечения заболеваний пародонта пред-
ложено значительное количество все-
возможных медикаментозных препара-
тов, обладающих антибактериальным и 
противовоспалительным действием [1-

4]. Однако возможности многих антибактериальных 
средств, особенно, антибиотиков, существенно огра-
ничены быстро возникающей потерей к ним чувстви-
тельности пародонтопатогенной микрофлоры [5-7]. 
Поэтому актуальным является разработка новых анти-
бактериальных препаратов, к которым будет длитель-
ное время сохраняться чувствительность пародонто-
патогенной микрофлоры. 

В качестве альтернативы антибиотикам при лече-
нии хронического генерализованного пародонтита в 
стадии обострения В.Н. Царев, С.Б. Чернышева [8-12] 
рекомендуют использовать препараты: сифлокс, та-
ревид, морфолоксацин, а также новые макролидные 
препараты: рулид, макропен, суммамед.

Одним из новых направлений в разработке медика-
ментозных препаратов является использование нано-
технологий с использованием наночастиц металлов, 
обладающих антибактериальным действием. Среди 
них наибольшее внимание привлекает применение 
наночастиц золота и серебра. Вследствие очень ма-
леньких размеров наночастицы могут легко проникать 
в ткани и их клетки. Особенностью золота, серебра 
и других металлов является то, что они легко обра-
зуют кластеры и коллоиды [13-14]. Они имеют боль-

шую удельную поверхность, что увеличивает область 
контакта частиц золота и серебра с бактериями или 
вирусами, значительно повышая их бактерицидные 
свойства. Таким образом, применение золота и сере-
бра в виде наночастиц позволяет в сотни раз снизить 
их концентрацию с сохранением всех бактерицидных 
свойств.

Помимо этого, золото и серебро являются мощны-
ми иммуномодуляторами, сравнимыми со стероид-
ными гормонами. В зависимости от дозы, они могут, 
как стимулировать, так и угнетать фагоцитоз. Под их 
влиянием повышается количество иммуноглобулинов 
классов А, М, G, увеличивается процентное содержа-
ние абсолютного количества Т-лимфоцитов. Наноча-
стицы золота, обладающие целым рядом уникальных 
характеристик (оптические свойства, прочность, вы-
сокая площадь поверхности) могут служить для уси-
ления сигнала при проведении иммуноферментного 
анализа за счет их связывания с антителами [13-14].

Данные свойства наночастиц серебра и золота мо-
гут быть использованы для лечения разнообразных 
патологических процессов, вызванных микроорганиз-
мами, в том числе и заболеваний пародонта. Это под-
черкивает актуальность исследования возможностей 
применения препаратов наночастиц золота и серебра 
в лечении генерализованного пародонтита.

В проведенных ранее экспериментальных иссле-
дованиях нами было изучено противовоспалительное 
действие препаратов золота и серебра. В частности 
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при моделировании экспериментального воспаления 
тканей десны воздействием кишечного эндотоксина 
(липополисахарида, ЛПС) была показана способность 
мукозальных гелей, содержащих наночастицы золо-
та или серебра на силикагелевом носителе, угнетать 
воспалительный процесс [15]. В частности наноча-
стицы золота в наибольшей степени восстанавливали 
активность лизоцима, сниженную при развитии экспе-
риментального воспаления слизистой рта, вызванно-
го действием ЛПС [15]. Микробиологическими иссле-
дованиями показано выраженное антибактериальное 
действие препаратов с наночастицами золота на стан-
дартные штаммы микроорганизмов и условно-пато-
генную микрофлору корневых каналов[15].

Исходя из этого, целесообразным является даль-
нейшее экспериментальное изучение свойств препа-
ратов с наночастицами золота с целью обоснования их 
клинического применения.

Целью настоящей работы было экспериментальное 
обоснование применения препаратов с наночастица-
ми золота для лечения экспериментального пародон-
тита путем изучения их пародонтопротекторного дей-
ствия.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Экспериментальное исследование было проведено 

на 35 белых крысах линии Вистар (самки, 5 месяцев, 
средняя живая масса 230±15 г). Для моделирования у 
них модели экспериментального пародонтита был из-
бран протаминовый пародонтит. Эта модель была из-
брана в связи с тем, что протамин, как ингибитор ге-
парина, активирует гиалуронидазу, которая повышает 
проницаемость гистогематических барьеров и являет-
ся провоспалительным фактором [17]. Протаминовую 
модель экспериментального пародонтита воспроиз-
водили у крыс путем трехдневного нанесения на десну 
по 0,5 мл геля карбоксиметилцеллюлозы (КМЦ), со-
держащего 10 % раствора протамина сульфата в кон-
центрации 10 мг/мл [18].

В качестве испытуемого лекарственного средства – 
препарата с наночастицами золота – был использован 
мукозальный 3 %-ный гель натриевой соли карбокси-
метилцеллюлозы (КМЦ), содержащий 5 % силикагеля 
с включением 500 мкг/г наночастиц золота размера 5 
нм [15, 19]. Для сравнения использовали также муко-
зальный гель КМЦ без сорбента («пустой» гель) и му-
козальный гель, содержащий 5 % силикагеля (препа-
раты сравнения).

Экспериментальные животные (крысы) были раз-
делены на 5 равных групп: 1-ая – норма; 2-ая – экспе-
риментальный пародонтит (без лечения); 3-я – экспе-
риментальный пародонтит + «пустой» гель, начиная с 5 
дня опыта в течение 5 дней; 4-ая – экспериментальный 
пародонтит + гель, содержащий 5 % силикагеля и 5-ая 
– экспериментальный пародонтит + гель с наночасти-
цами золота.

Испытуемые лечебные гели наносили на десну в ко-
личестве 0,5 мл один раз в день после еды в течение 5 
дней.

Эвтаназию животных осуществляли на 13-й день от 
начала опыта под тиопенталовым наркозом (20 мг/кг)
путем тотального кровопускания из сердца. Иссекали 
десну и альвеолярный отросток нижней челюсти. Тка-
ни до исследования хранили при –30 °С.Степень атро-
фии альвеолярного отростка определяли по стандарт-
ной методике [20].

Гомогенаты десны готовили в буфере (20 мг/мл 
0,05 М трис-HCl буфера, рН 7,5). В них определяли 
активность уреазы [21], лизоцима [21], эластазы [22], 
каталазы [22], содержание малонового диальдегида 
(МДА) [22] и концентрацию гиалуроновой кислоты [23]. 
По соотношению активности каталазы и содержания 
МДА рассчитывали антиоксидантно-прооксидантный 
индекс АПИ [22], а по соотношению относительных ак-
тивностей уреазы и лизоцима рассчитывали степень 
дисбиоза по Левицкому [24].

В гомогенате костной ткани альвеолярного отрост-
ка определяли активность щелочной (ЩФ) и кислой 
(КФ) фосфатаз [25]. По соотношению ЩФ/КФ рассчи-
тывали индекс минерализующей способности костной 
ткани пародонта (ИМ) [26].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Экспериментальное моделирование пародонтита 

приводит к визуальному воспалению десны крыс. На-
личие воспалительного процесса в десне подтверж-
дается возрастанием в ней активности уреазы. В 
частности у крыс второй группы (экспериментальный 
пародонтит без лечения) ее активность возрастала в 
1,7 раза: от 0,38 ± 0,10 мк-кат/кг до 0,63 ± 0,10 мк-кат/
кг (табл.1). Возрастание активности уреазы свиде-
тельствует об увеличении микробной обсемененности 
десны. Одновременно с этими проявлениями воспа-
ления отмечается снижение местной резистентности 
полости рта экспериментальных животных, о чем сви-
детельствует снижение активности лизоцима в гомо-
генатах десны в 1,2 раза: с 252 ± 39 ед/кг до 132 ± 45 
ед/кг.

Аппликации геля с нанозолотом на десну в коли-
честве 0,5 мл один раз в день после еды в течение 
5 дней приводят к снижению интенсивности воспа-
лительного процесса в тканях пародонта крыс пятой 
группы. Это подтверждается биохимическими пока-
зателями: активность уреазы снижается в 1,5 раза – 
с 0,63 ± 0,10 мк-кат/кг до 0,42 ± 0,12мк-кат/кг. Повы-
шается уровень неспецифической резистентности 
слизистой рта, о чем свидетельствует возрастание 
активности лизоцима в десне в 1,9 раза: со 132 ± 
45ед/кгдо202 ± 57 ед/кг.

Сравнительные результаты, полученные с препара-
тами сравнения, подтверждают эффективность при-
менения аппликаций геля с нанозолотом на десну. Так, 
у экспериментальных животных 3-й группы, которым 
проводили аппликации «пустым» гелем без наноча-
стиц золота активность уреазы не снижалась, остава-
ясь на уровне экспериментального пародонтита - 0,63 
± 0,12мк-кат/кг. Отмечено незначительное, но стати-
стически недостоверное (р>0,05) повышение активно-
сти лизоцима со 132 ± 45ед/кг до 149 ± 55 ед/кг.

В четвертой группе экспериментальных животных 
крысам наносили аппликации геля с сорбентом без 
наночастиц золота. Данная комбинация не оказывала 
существенного лекарственного действия на экспери-
ментальное воспаление в пародонте. Повышенная при 
экспериментальном пародонтите активность уреазы 
оставалась на том же уровне -0,62 ± 0,10мк-кат/кг. От-
мечено повышение (но статистически недостоверное 
р>0,05)активности лизоцима со 132 ± 45 ед/кг до 202 
± 47 ед/кг.

Данные, полученные в этих группах с препаратами 
сравнения, подтверждают эффективность действия 
геля с наночастицами золота.

ПАРОДОНТОЛОГИЯ
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Таблица 1. Влияние геля с нанозолотом на ак-
тивность уреазы и лизоцима в десне крыс с экс-
периментальным пародонтитом (во всех группах 
n=7)

Примечания. р – показатель достоверности различий с 
гр. № 1; 

р1 – показатель достоверности различий с гр. № 3.

Рис. 1. Влияние геля с нанозолотом на степень дисбиоза десны крыс с 
экспериментальным пародонтитом: 1 – норма, 2 – пародонтит (П), 
3 – П + гель «пустой», 4 – П + гель с сорбентом, 5 – П + гель с нанозолотом
*– р<0,05 в сравнении с гр. № 1; **– р<0,05 в сравнении с гр. № 3

По соотношению относительных активностей уре-
азы и лизоцима рассчитывали степень дисбиоза по 
Левицкому [8]. У крыс второй группы с эксперимен-
тальным пародонтитом этот показатель возрастает 
более чем 3 раза (рис. 1). Аппликации геля с наноча-
стицами золота на десну у крыс второй группы при-
водят к достоверному снижению этого показателя 
почти до уровня нормы. В третьей и четвертой груп-
пах экспериментальных животных, где применялись 
препараты сравнения, снижение показателя степени 
дисбиоза незначительное и статистически недосто-
верное.

При экспериментальном пародонтите у крыс вто-
рой группы возрастает уровень маркеров воспале-
ния: уровень эластазы возрастает с 31 ± 4 мк-кат/кг 
до 38 ± 3 мк-кат/кг; уровень малонового диальдегида 
(МДА) возрастает с 13,0 ± 1,3 мкмоль/кг до 16,3 ± 0,6 
мкмоль/кг (табл. 2). Это свидетельствует о начинаю-
щемся воспалении в десне (гингивит). Аппликации-
геля с нанозолотом у крыс второй группы приводят к 
снижению уровня маркеров воспаления практически 
до уровня нормы: уровень эластазы снижается с 38 ± 
3 мк-кат/кг до 30 ± 4 мк-кат/кг; уровень малонового 
диальдегида (МДА) снижается с 16,3 ± 0,6 мкмоль/кг 
до 15,6 ± 1,6мкмоль/кг. Аппликации геля с сорбен-

том (4-я группа) снижают уровень эластазы до 33 ± 2 
мк-кат/кг и содержания МДА до 15,7 ± 1,4 мкмоль/кг 
(практически до уровня нормы). Аппликации «пусто-
го» геля приводит к незначительному статистически 
недостоверному (р>0,05) снижению маркеров вос-
паления (табл. 2).

Таблица 2. Влияние геля с нанозолотом на 
уровень маркеров воспаления в десне крыс 
с экспериментальным пародонтитом (во всех 
группах n=7)

Примечания. р – показатель достоверности различий с 
гр. № 1; 

р1 – показатель достоверности различий с гр. № 3.

В таблице 3 представлены результаты определения 
активности каталазы и антиоксидантно-прооксидант-
ного индекса (АПИ) в десне крыс с эксперименталь-
ным пародонтитом. Активность каталазы при экспе-
риментальном пародонтите в гомогенатах десны крыс 
снижается, что приводит и к снижению индекса АПИ. 
Аппликации геля с нанозолотом приводят к незначи-
тельному, статистически недостоверному (р>0,05) по-
вышению этих показателей. Аналогичные результаты 
получены и в группах сравнения с «пустым» гелем (3-я 
группа) и гелем с сорбентом (4-я группа) - р>0,05.

Таблица 3. Влияние геля с нанозолотом на ак-
тивность каталазы и индекс АПИ в десне крыс с 
экспериментальным пародонтитом (во всех груп-
пах n=7)

Примечания. р – показатель достоверности различий с 
гр. № 1; 

р1 – показатель достоверности различий с гр. № 3.

№№
гр.

Группы
Уреаза, 

мк-кат/кг
Лизоцим, 

ед/кг

1. Норма 0,38 ± 0,10 252 ± 39

2. Пародонтит
0,63 ± 0,10

р>0,05
132 ± 45
р>0,05

3. Пародонтит + гель «пустой»
0,63 ± 0,12

р>0,05
149 ± 55
р>0,05

4. Пародонтит + гель с сорбентом
0,62 ± 0,10

р>0,05
р1>0,8

202 ± 47
р>0,3

р1>0,3

5.
Пародонтит + гель с нанозо-

лотом

0,42 ± 0,12
р>0,5

р1>0,05

202 ± 57
р>0,3

р1>0,3

№№
гр.

Группы

Эла-
стаза, 
мк-кат/

кг

МДА, 
мкмоль/кг

1. Норма 31 ± 4 13,0 ± 1,3

2. Пародонтит
38 ± 3
р>0,05

16,3 ± 0,6
р<0,05

3. Пародонтит + гель «пустой»
37 ± 3
р>0,05

15,6 ± 1,0
р>0,05

4. Пародонтит + гель с сорбентом
33 ± 2
р>0,3

р1>0,1

15,7 ± 1,4
р>0,05
р1>0,9

5.
Пародонтит + гель с нанозо-

лотом

30 ± 4
р>0,8

р1>0,3

15,6 ± 1,6
р>0,05
р1>0,9

№№
гр.

Группы
Каталаза, 

мкат/кг
АПИ

1. Норма 7,33 ± 0,92 5,64 ± 0,52

2. Пародонтит
6,36 ± 0,51

р>0,3
3,90 ± 0,31

р<0,05

3. Пародонтит + гель «пустой»
6,70 ± 0,30

р>0,1
4,29 ± 0,30

р<0,05

4.
Пародонтит + гель с сор-

бентом

6,82 ± 0,23
р>0,1

р1>0,3

4,34 ± 0,31
р<0,05
р1>0,5

5.
Пародонтит + гель с на-

нозолотом

6,85± 0,37
р>0,05

р1>0,03

4,39 ± 0,34
р<0,05
р1>0,5
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В отличие от активности каталазы, индекс АПИ при 
экспериментальном пародонтите снижается досто-
верно. Однако аппликации гелей с силикагелем или с 
нанозолотом практически его не изменяют.

Как известно, гиалуроновая кислота – это межкле-
точный «цемент», который снижает проницаемость 
гисто-гематических барьеров и тем самым оказывает 
противовоспалительное действие [2]. Определение 
содержания гиалуроновой кислоты в гомогенатах дес-
ны крыс показывает, что при экспериментальном па-
родонтите оно снижается почти вдвое – с 1157 ± 52мг/
кг до 756 ± 34мг/кг. Аппликации геля с наночастицами 
золота у крыс пятой группы повышает содержание ги-
алуроновой кислоты до 987 ± 38мг/кг. Аппликации «пу-
стого» геля и геля с сорбентом приводят к изменению 
содержания гиалуроновой кислоты, не отличающего-
ся достоверно от ее уровня при экспериментальном 
пародонтите. Полученные результаты у крыс разных 
групп представлены на рис. 2.

Рис. 2. Влияние геля с нанозолотом на содержание гиалуроновой кислоты 
в десне крыс с экспериментальным пародонтитом: 1 – норма, 2 – паро-
донтит (П), 3 – П + гель «пустой», 4 – П + гель с сорбентом, 5 – П + гель с 
нанозолотом

На рис. 3 показано, как изменяется степень атро-
фии альвеолярного отростка нижней челюсти крыс с 
экспериментальным пародонтитом. Видно, что при 
пародонтите достоверно возрастает степень атрофии, 
а под влиянием аппликации гелей с силикагелем или 
с нанозолотом степень атрофии костной ткани досто-
верно снижается, причем после аппликаций геля с на-
нозолотом – до нормы.

Рис. 3. Влияние геля с наночастицами золота на степень атрофии альве-
олярного отростка нижней челюсти крыс с экспериментальным пародон-
титом: 1 – норма, 2 – пародонтит (П), 3 – П + гель «пустой», 4 – П + гель с 
сорбентом, 5 – П + гель с нанозолотом

Определение в костной ткани альвеолярного от-
ростка активности фосфатаз и индекса минерализации 
(ИМ) показывает (табл. 4), что при экспериментальном 
пародонтите активность щелочной и кислой фосфата-
зы незначительно повышается, а индекс минерализа-
ции (ИМ), наоборот, снижается (р>0,05). Аппликации 
геля с нанозолотом достоверно увеличивают мине-
рализующую способность костной ткани пародонта. 
Главным образом это происходит за счет роста актив-
ности щелочной фосфатазы (ЩФ), которая является 
маркером остеобластов [10]. Аппликации «пустого» 
геля и геля с сорбентом не оказывают значительного 
влияния на активность фосфатаз, а состояние мине-
рализации даже несколько усугубляют.Однако если 
индекс минерализации сравнивать с аналогичным по-
казателем 3-й группы (группа сравнения), то гель с на-
нозолотом достоверно увеличивает минерализующую 
способность костной ткани пародонта.

Таблица 4. Влияние геля с нанозолотом на ак-
тивность фосфатаз и индекс минерализации кост-
ной ткани пародонта крыс с экспериментальным 
пародонтитом (во всех группах n=7)

Примечания. р – показатель достоверности различий с 
гр. № 1; 

р1 – показатель достоверности различий с гр. № 3.

ВЫВОДЫ
1.  Моделирование экспериментально-

го пародонтита с помощью прота-
мина увеличивает степень дисбиоза 
десны за счет увеличения микроб-
ной обсемененности и снижения 
уровня неспецифического иммуни-
тета.

2.  Развитие дисбиоза в десне снижает 
содержание гиалуроновой кислоты 
и увеличивает степень атрофии аль-
веолярного отростка.

3.  Аппликации на десну геля с нанозо-
лотом снижают степень дисбиоза, 
увеличивают содержание гиалуро-
новой кислоты и тормозят атрофию 
альвеолярного отростка.

Таким образом, на основании прове-
денных экспериментальных исследова-
ний можно утверждать о наличии у геля 
с нанозолотом пародонтопротекторных 
свойств.

№№
гр.

Группы ЩФ, нкат/кг
КФ, 

нкат/кг
ИМ

1. Норма 120,9 ± 14,6 1,99 ± 0,22 60,7 ± 1,9

2. Пародонтит
123,0 ± 9,4

р>0,6
2,16 ± 0,05

р>0,3
56,9 ± 1,7

р>0,3

3.
Пародонтит 
+ гель «пу-

стой»

88,9 ± 7,0
р<0,05

2,13 ± 0,18
р>0,3

41,7 ± 1,4
р<0,05

4.
Пародонтит 

+ гель с 
сорбентом

97,0 ± 7,2
р>0,05
р

1
>0,2

2,130 ± 0,12
р>0,3
р

1
=1

45,5 ± 1,5
р<0,05
р

1
>0,05

5.
Пародонтит 

+ гель с 
нанозолотом

108,9 ± 10,1
р>0,3

р
1
>0,05

2,15 ± 0,12
р>0,3
р

1
>0,7

50,6 ± 3,1
р<0,05
р

1
<0,05
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