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Цель: анализ влияния аналогов индолицидина № 7 и № 8 на прооксидантно-антиоксидантный баланс у жи-
вотных с острым пародонтитом.  

Материалы и методы: острый пародонтит моделировали по методу, предложенному А.И. Воложиным и  
С.И. Виноградовой (1990). Индолицидины № 7 и № 8 крысам с пародонтитом вводили внутрибрюшинно в дозе 
500 мкг/кг ежедневно в течение 7 дней после окончания моделирования пародонтита. Животных выводили из экспе-
римента на 7, 14 и 21 сутки. В плазме крови традиционными методами определяли содержание малонового диальдеги-
да и ацилгидроперекисей, а также активность каталазы и супероксиддисмутазы.  

Результаты: моделирование острого пародонтита крысам Вистар сопровождается активацией перекисного 
окисления липидов, что проявляется накоплением малонового диальдегида и ацилгидроперекисей. Показано па-
дение активности антиоксидантных ферментов: супероксиддисмутазы и каталазы в крови экспериментальных жи-
вотных на протяжении всего эксперимента. Применение аналогов индолицидина оказывало стимулирующее вли-
яние на перекисное окисление липидов только в начальном периоде (7 суток) пародонтита. Также индолицидины 
№ 7 и № 8 усиливали активность супероксиддисмутазы и каталазы.  

Заключение: установлено стимулирующее влияние исследованных индолицидинов на активность антиокси-
дантных ферментов в плазме крови у крыс с острым пародонтитом. При сравнении эффектов аналогов индолици-
дина № 7 и № 8 не установлено существенных отличий их действия на прооксидантно-антиоксидантный баланс 
при остром пародонтите. 
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Нарушение прооксидантно-антиоксидант-

ного баланса, приводящее к активации пере-
кисного окисления липидов (ПОЛ), рассматри-
вается как ведущий механизм повреждения при 
различных заболеваниях, включая воспалитель-
ные [15]. Ранее показано, что развитие пародон-
тита сопровождается активацией свободноради-
кального окисления и накоплением продуктов 
липопероксидации [10]. Поэтому изучение вли-
яния перспективных для лечения пародонтита 
веществ на прооксидантно-антиоксидантный 
баланс представляет несомненный интерес. 

В последние годы показано, что активиро-
ванные нейтрофилы синтезируют биологически 
активные пептиды – индолицидины [1]. Уста-
новлено, что индолицидины обладают уни-
кальным эффектом, а именно проявляют бакте-
рицидную активность в отношении как грам-
положительных, так и грамотрицательных мик-
роорганизмов, при этом устойчивость бактерий 

к действию пептидов не формируется [14]. 
Установлено, что синтетические индолицидины 
проявляют иммуномодулирующее действие [2], 
влияют на прооксидантно-антиоксидантный 
баланс, стимулируют регенерацию ожоговых 
ран [8, 9]. В связи с вышесказанным представля-
ет интерес изучение эффектов аналогов индо-
лицидина на развитие острого пародонтита. 

Цель настоящего исследования – анализ 
влияния аналогов индолицидина № 7 и № 8 на 
прооксидантно-антиоксидантный баланс у жи-
вотных с острым пародонтитом.  

 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  

ИССЛЕДОВАНИЯ 
 

Исследования проведены на 80 крысах-
самцах Вистар массой 180-220 г. Интактную 
группу составили 8 животных, остальным под 
хлоралгидратным наркозом моделировали ост-
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рый пародонтит по методу, предложенному 
А.И. Воложиным и С.И. Виноградовой (1990). 
Местную анестезию в области нижних резцов 
проводили 5% раствором новокаина. Наклады-
вали шелковую нить в виде восьмерки на резцы 
нижней челюсти с последующим погружением 
лигатуры в зубодесневой желобок и ее фиксаци-
ей дополнительными узлами [3]. Нить оставля-
ли на 14 суток, а затем удаляли ножницами.  

Исследования проводили с соблюдением 
положений, изложенных в Хельсинской декла-
рации Всемирной медицинской ассоциации о 
гуманном отношении к лабораторным живот-
ным (2000 г.), директивы Европейского сообще-
ства (86/609EC).  

Были выделены следующие группы живот-
ных: интактная (8 особей), контрольная (24 осо-
би), опытная группа № 1 – введение индолици-
дина № 7 (24 особи), опытная группа № 2 – вве-
дение индолицидина № 8 (24 особи). Контроль-
ной группе крыс в течение 7 суток после снятия 
нити ежедневно внутрибрюшинно вводили 
0,2 мл 0,9% раствора хлорида натрия, а живот-
ным опытных групп – индолицидин № 7 или 
индолицидин № 8 в течение 7 суток в дозах 
500 мкг/кг внутрибрюшинно в аналогичном 
объеме 0,9% раствора хлорида натрия 
(ООО «НПФ Верта», г. Санкт-Петербург). Высо-
кая эффективность аналогов индолицидина в 
данной дозе подтверждена в наших предыду-
щих исследованиях [8, 9]. Животных выводили 
из эксперимента на седьмые, четырнадцатые и 
двадцать первые сутки после снятия нити с 
нижних резцов передозировкой эфирного 
наркоза.  

В плазме крови определяли концентрации 
малонового диальдегида (МДА) и ацилгидропе-
рекисей (АГП), а также активность супероксид-
дисмутазы (СОД) и каталазы [4, 7, 12]. Уровень 
АГП в образце определяли спектрофотометри-
чески в гептановом слое при длине волны 
233 нм против контрольной пробы и выражали 
в условных единицах. Для определения МДА 
проводили реакцию со смесью тиобарбитуровой 
и уксусной кислот, а затем после инкубации 
измеряли оптическую плотность при 532 нм 
и рассчитывали количество МДА в мкмоль/л 
плазмы. Активность СОД определяли спектро-
фотометрическим методом, основанным на 
определении степени торможения реакции вос-
становления нитросинего тетразолия. За услов-
ную единицу активности фермента принимали 
50% торможение реакции восстановления нит-
росинего тетразолия. Активность каталазы 
определяли методом, основанным на способно-
сти перекиси водорода образовывать с солями 
молибдена стойкий окрашенный комплекс. Ин-
тенсивность окраски измеряли фотометрически 

при 410 нм. Активность каталазы выражали 
в мкат/мл плазмы. 

Статистическую обработку полученных ре-
зультатов после проверки экспериментальных 
данных на отклонение от кривой Гауссова рас-
пределения проводили с использованием  
t-критерия Стьюдента и стандартного пакета 
MS Office Excel 2007. 

 
РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
 

У крыс с острым пародонтитом отмечается 
увеличение содержание продуктов ПОЛ в плаз-
ме крови через 7 суток после снятия нити с 
нижних резцов (таблица 1). Так, концентрации 
МДА и АГП повысились в 2,6 и 2,5 раза соответ-
ственно (p<0,001). Падение активности СОД со-
ставило 26,0% (p<0,001), а каталазы – на 21,4% 
(p<0,01). На 14 сутки концентрация МДА и АГП 
уменьшилась по сравнению с предыдущим сро-
ком наблюдения, но по-прежнему оставалась 
значительно выше по сравнению с интактными 
животными на 70,0% и в 2,1 раза соответственно 
(p<0,001). Активность СОД в этот период была 
ниже на 24,8% (p<0,001), а каталазы – на 33,1% 
(p<0,001), чем у интактных крыс. На 21 сутки 
содержание продуктов ПОЛ оказалось выше, 
чем в контрольной группе: МДА – на 29,3% 
(p<0,05) и АГП – на 61,7% (p<0,001). Активность 
СОД и каталазы по-прежнему оставалась ниже 
аналогичных значений в интактной группе на 
13,2% (p<0,05) и 20,2% соответственно (p<0,01). 

У крыс с острым пародонтитом, получавших 
аналоги индолицидина № 7 и № 8, содержание 
продуктов ПОЛ оказалось существенно выше, 
чем у крыс контрольной группы: МДА – на 9,1% 
(p<0,05) и АГП – на 13,6% (p<0,05) при примене-
нии индолицидина № 7, МДА – на 11,9% (p<0,05) 
и АГП – на 18,4% (p<0,05) при использовании 
индолицидина № 8. Активность СОД у живот-
ных, которым вводили изучаемые пептиды, 
выше, чем в контрольной группе: при примене-
нии пептида № 7 – на 16,2% (p<0,05) и пептида 
№ 8 – на 14,5% (p<0,05). Активность каталазы 
существенно не отличалась у крыс контрольной 
группы и крыс, получавших аналоги индоли-
цидина. 

На 14 и 21 сутки отсутствовали существен-
ные различия в содержании продуктов ПОЛ в 
плазме крови между животными контрольной 
группы и крысами, которым вводили изучае-
мые пептиды. Применение аналогов индолици-
динов стимулировало активность антиокси-
дантных ферментов на этих сроках исследова-
ния. 
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Таблица 1 
Table 1 

Содержание продуктов перекисного окисления липидов и активность антиоксидантных ферментов 
в плазме крови крыс с острым пародонтитом, получавших аналоги индолицидина № 7 и № 8 (M±m) 

The content of lipid peroxidation metabolites and antioxidant enzymes activity in the plasm of the rats with acute periodontitis,  
received the indolicidin analogues N 7 and N 8 (M±m) 

 
Показатель 

Index 
 

 
 
 
 
Группа 
Group 

Срок экспе-
римента 

 

Содержа-
ние мало-

нового 
диальдеги-
да в плазме  
мкмоль/л 

Содержание ацил-
гидроперекисей 

в плазме, 
у. е. 

Активность  
супероксиддисмута-

зы в плазме, 
у. е. 

Актив-
ность ка-
талазы 

в плазме, 
мкат/мл 

Period of the 
experiment 

Content of 
malonic alde-
hyde in the 

plasm,  
mcmol/l 

Content of aylhydroperox-
ides in the plasm, 

c. u. 

Superoxiddismutase activity 
in the plasm, 

c. u. 

Catalase activ-
ity in the 

plasm, 
mcat/ml 

Интактная группа 
Naïve group 15.0±0.3 6.0±0.2 24.2±0.9 25.7±0.9 

Контрольная 
группа  
Control group 

7 суток 
7 days 39.4±1.1*** 14.7±0.6*** 17.9±0.6*** 20.2±0.7** 

14 суток 
14 days 25.5±0.8*** 12.6±0.6*** 18.2±0.5*** 17.2±0.8*** 

21 сутки 
21 days 19.4±0.7* 9.7±0.6*** 21.0±0.9* 20.5±0.9** 

Группа с па-
родонтитом, 
получавшая 
аналог индо-
лицидина № 7 
в дозе 
500,0 мкг/кг 
Group with perio-
dontitis, received 
indolicidin ana-
logue N 7 at the 
dose 500,0 mcg/kg 

7 суток 
7 days 43.0±1.0х 16.7±0.6 х 20.8±0.6 х 21.0±0.7 

14 суток 
14 days 27.7±0.7 13.9±0.7 24.4±0.8ххх 23.4±0.6ххх 

21 сутки 
21 days 19.2±0.8 9.3±0.6 29.5±1.1 ххх 26.7±0.8 ххх 

Группа с па-
родонтитом, 
получавшая 
аналог индо-
лицидина № 8 
в дозе 
500,0 мкг/кг  
Group with perio-
dontitis, received 
indolicidin ana-
logue N 8 at the 
dose 500,0 mcg/kg 

7 суток 
7 days 44.1±1.0 х 17.4±0.6 х 20.5±0.4 х 20.4±0.6 

14 суток 
14 days 26.7±0.7 14.4±0.7 23.7±0.8ххх 22.6±0.7ххх 

21 сутки 
21 days 18.1±0.8 8.6±0.4 30.1±1.1ххх 28.8±1.1ххх 

Примечание: * – p<0,05; ** – p<0,01; *** – p<0,001 по сравнению с интактной группой; х – p<0,05;  
хх – p<0,01; ххх – p<0,001 по сравнению с контрольной группой. 

Notes: * – p<0,05; ** – p<0,01; *** – p<0,001 compared to the naïve group; х – p<0,05; хх – p<0,01; ххх – p<0,001 compared to the con-
trol group. 
 

Так, при введении индолицидина № 7 ис-
следованные показатели на 14 сутки: СОД – на 
34,1% (p<0,001) и каталазы – на 36,0% (p<0,001), на 
21 сутки: СОД – на 40,5% (p<0,001), каталазы – на 
30,2% (p<0,001) выше, чем у животных контроль-

ной группы. При использовании индолицидина 
№ 8 на 14 сутки активность СОД увеличилась на 
30,2% (p<0,001), а каталазы – на 31,4% (p<0,01). 
На 21 сутки у крыс, получавших пептид № 8, 
активность СОД была на 43,3% (p<0,001), а ката-
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лазы – на 40,5% (p<0,001) по сравнению с кон-
трольной группой. 

Полученные в работе результаты подтвер-
ждают данные литературы о повышении кон-
центрации продуктов ПОЛ при пародонтите в 
плазме крови [11]. В нашем исследовании уста-
новлено, что концентрация конечных и проме-
жуточных продуктов ПОЛ (МДА и АГП) остава-
лась выше, чем у интактных крыс на протяже-
нии всего эксперимента (21 сутки). Активация 
ПОЛ при воспалении связана с нарушениями 
микроциркуляции и развитием гипоксии, а 
также усилением продукции свободных ради-
калов активированными лейкоцитами [11, 13].  

В контрольной группе показано снижение 
активности антиоксидантных ферментов: СОД и 
каталазы. Подавление активности СОД связано, 
по-видимому, с токсическим действием избытка 
МДА и АГП на активность фермента при остром 
пародонтите, а также возможными структур-
ными изменениями молекулы фермента, в 
частности ее гликилированием [5]. Падение ак-
тивности каталазы объясняется, по нашему 
мнению, истощением фермента при воздей-
ствии избытка свободных радикалов. 

В исследовании установлено, что примене-
ние аналогов индолицидина № 7 и № 8 вызыва-
ет повышение содержания МДА и АГП в плазме 
крови через семь суток после снятия лигатуры. 
Активация ПОЛ в этот период при введении ис-
следованных пептидов связана, по нашему 
мнению, с избыточной продукцией свободных 
радикалов активированными лейкоцитами [6, 
13], количество которых значительно увеличи-
вается у крыс, которым вводили аналоги индо-
лицидина. По-видимому, повышение активно-
сти СОД и каталазы при введении исследован-
ных индолицидинов объясняется стимулирую-
щим действием пептидов на макрофаги и 
нейтрофилы, которые, как известно, продуци-
руют указанные ферменты [13]. 

На 14 и 21 сутки концентрация и МДА, 
и АГП в плазме крови в группах животных, по-
лучавших аналоги индолицидина, существенно 
не отличалась от аналогичных значений у кон-
трольных крыс и была статистически достовер-
но ниже, чем на 7 сутки наблюдения. Падение 
содержания продуктов ПОЛ в этот период объ-
ясняется, по нашему мнению, восстановлением 
прооксидантно-антиоксидантного баланса, что 
подтверждается повышением активности в 
плазме и СОД, и каталазы. 

Таким образом, применение синтетических 
аналогов индолицидина № 7 и № 8 вызывает 
повышение концентрации продуктов ПОЛ: 
МДА и АГП на начальном этапе развития паро-
донтита. В дальнейшем не установлено измене-

ния содержания продуктов ПОЛ в плазме крови 
под действием изучаемых индолицидинов. 

Аналоги индолицидина № 7 и № 8 оказыва-
ют стимулирующее влияние на активность ан-
тиоксидантных ферментов: СОД и каталазы на 
протяжении всего эксперимента. 

При сравнении эффектов исследуемых ана-
логов индолицидина не установлено особенно-
стей их влияния на прооксидантно-
антиоксидантный баланс у животных с острым 
пародонтитом. 
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INFLUENCE OF INDOLICIDIN ANALOGUES ON THE PROOXIDANT-ANTIOXIDANT  
BALANCE IN RATS WITH ACUTE PERIODONTITIS 
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Kursk State Medical University (KSMU)  
3, K. Marx st., Kursk, Kursk region, 305041, Russian Federation 

 
Objective: to analyze the influence of Indolicidin analogues N7 and N8 on the prooxidant-antioxidant balance in animals 

with acute periodontitis.  
Materials and methods. Acute periodontitis was simulated according to the method supposed by Volozhin A.I. and 

Vinogradova S.I. (1990). Indolicidins N 7 and N 8 were injected intraperitoneally at the dose 500 mcg/kg daily for 7 days after 
periodontitis modeling had been over. The animals were withdrawn from the experiment on the 7th, 14th and 21st days after 
periodontitis modeling. The concentration of malonic aldehyde and acylhydroperoxides, as well as the catalase and superoxide 
dismutase activity in plasma were determined by traditional methods.  

Results. The modeling of acute periodontitis to Wistar rats is accompanied with the activation of lipid peroxidation, which 
manifests itself by the accumulation of malonic dialdehyde and acylhydroperoxides. The decrease in the activity of antioxidant 
enzymes – superoxide dismutase and catalase – was shown in the blood of experimental animals throughout the whole experi-
ment. The administration of Indolicidin analogues stimulated the lipid peroxidation only in the beginning (7 days) of periodon-
titis. Indolicidins N 7 and N8 activated the action of superoxide dismutase and catalase.  

Conclusion. The stimulatory influence of investigated Indolicidins on the antioxidant enzyme activity in plasma was es-
tablished in rats with periodontitis. No significant differences of the activity of the investigated Indolicidin analogues on the 
prooxidant-antioxidant balance in acute parodontitis were established compared to Indolicidin N 7 and Indolicidin N 8  
effects. 

Keywords: periodontitis; analogues of Indolicidin; lipid peroxidation. 
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