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SUMMARY
Introduction Fibronectin (FN) can interact with immunoglobulin G (IgG) molecules affecting the process of physi-
ological elimination and causing abnormal deposition of immune complexes. The aim of the study was to analyze 
interaction between FN fragments and IgG molecules with different glycosylation profiles in gingival crevicular fluid 
(GCF) of patients with periodontal disease and healthy controls.
Material and Methods The study included 30 patients with moderate and advanced periodontitis and 22 healthy 
subjects. IgG and FN content in GCF were measured as well as the presence of FN and galactose expression on IgG 
molecules.
Results IgG content in GCF was five times higher in patients with moderate (p<0.01) and eight time higher in patients 
with advanced periodontitis (p<0.001) compared to healthy subjects. Also, hypogalactosylated forms of IgG were 
found in higher concentration in GCF of patients with advanced periodontitis compared to moderate periodontitis 
and healthy subjects (p<0.05). FN fragments of molecular mass 48 - 53 kDa were the most commonly found fragments 
in all three groups. Furthermore, in patients with advanced periodontitis, fibronectin fragments were attached to IgG 
molecules.
Conclusion IgG and FN fragments form complexes in GCF in patients with periodontal disease and healthy subjects.
Keywords: IgG; hypogalactosilation; fibronectin; gingival crevicular fluid; periodontitis

INTRODUCTION

Periodontitis is an infectious disease of bacterial etiology 
that leads to destruction of teeth supporting tissues and 
eventually teeth loss. Clinical significance of periodontal 
disease is high due to its influence on different organs and 
tissues as well as general health [1].

Periodontal disease is caused by resident microor
ganisms of oral cavity which pathogenic potential is ex
pressed under certain conditions primarily when immune 
homeostasis is impaired [2, 3]. Progression of the disease 
is related to direct effect of bacteria on host tissue, as well 
as the activation of several autocrine and paracrine factors 
that amplify local inflammatory response leading to tissue 
damage. It has been found that patients with periodontitis 
produce systemic and local antibodies against bacteria 
causing periodontitis, unlike healthy persons that do not 
generally produce high level of such antibodies [4]. IgG 
antibodies predominate in gingival fluid of patients with 
periodontal disease suggesting that this class of antibod
ies is the most important in pathogenesis of periodontitis 
[5]. Also, there has been detected a change in glycoforms 
of IgG in oral fluids and predominant glycan molecules 

with reduced content of terminal galactose [6]. These IgG 
molecules with reduced galactose content are attributed 
to have proinflammatory potential and pathogenic effect 
in large number of inflammatory and autoimmune dis
eases [7, 8].

Fibronectin is multifuctional glycoprotein that in its 
insoluble form occurs as a component of cell surfaces, 
basement membrane and extracellular matrix, includ
ing extracellular matrix of periodontal tissues. In soluble 
form, it can be found as a constituent of plasma and other 
body fluids, including gingival fluid [9, 10]. Fibronectin, 
present in the gingival fluid, originates from plasma and 
connective tissue [11]. It can be attached to immuno
globulins, including IgG, under various physiological and 
pathological conditions in humans. Fibronectin, both in 
plasma and tissue is primarily attached to polymerized 
immunoglobulins in the form of homopolymers (ag
gregated Ig) or in the form of specific antigenantibody 
complexes (immune complexes) [12]. The attachment is 
achieved via Fc region of immunoglobulin in immune 
complexes and IgG antibodies to the protein GroEL.

It has been shown that A. actinomicetemcommitans 
crossreacts with fibronectin via the antigenbinding site 
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[13, 14]. Localization of fibronectin in gingival tissue al
lows binding of immune complexes from circulation and 
gingival fluid in situ that can lead to inflammation and 
irreversible tissue damage [12, 15].

The aim of this study was to investigate connection be
tween fibronectin and IgG in various glycosylated forms 
in the gingival fluid of patients with periodontal disease 
and healthy subjects.

MATERIAL AND METHODS

Patients

The study included 22 adults with healthy periodontium 
age 28.3 years (15 males, 7 females) in the control group 
and 30 adult patients with clinical signs of periodontal 
disease age 34.4 years (15 males and 15 females). The re
search was conducted at the Clinic of Periodontology and 
Oral Medicine, School of Dental Medicine in Belgrade. All 
patients received diagnosis and clinical stage of disease 
was determined. The diagnosis was made based on the de
gree of inflammation and destruction of periodontal tis
sues using standard clinical parameters: gingival bleeding 
index (GBI), gingival index (GI) Loe–Silness, plaque index 
(PI) Silness–Loe, depth of periodontal pockets (PDI) and 
the level of epithelial attachment (CAL). Based on these 
parameters, patients were divided into two groups: mild/
moderate inflammatory changes (moderate periodontal 
disease) which included 14 patients and severe inflam
matory changes (advanced periodontal disease) which 
consisted of 16 patients. Patients with moderate peri
odontal disease had PDI≤5 mm, CAL≤4 mm and GBI≥1 
whereas patients with advanced periodontal disease had 
PDI>5 mm, CAL≥5 mm and GBI≥1. Healthy patients did 
not have any spot with CAL or PDI>3 mm, and their GBI 
was 0. Pregnant patients and those with certain systemic 
diseases known to alter immune response and glycosyl
ation of IgG or those who received antibiotics in the last 6 
months were excluded from the study. All patients signed 
informed consent for sample collection.

Gingival fluid

Gingival fluid was collected from four areas in the deepest 
pockets whereas controls were sampled from areas where 
PI and GBI were zero. After isolation with cotton rolls to 
avoid contamination with saliva and gentle airdrying su
pragingival plaque was removed using curettes. Gingival 
fluid was collected using commercial filter paper strips 
(Periopaper, Pro Flow, Amityville, NY, USA) that were 
placed for 1 minute at the bottom of the pocket or gingival 
sulcus in healthy subjects. Immediately after samples were 
collected, the volume of gingival fluid was measured using 
Periotron apparatus, model 600 (Harico Electronics Ltd., 
Canada). Then after, samples were transferred to plastic 
tubes filled with protease inhibitor cocktail in 1 ml of PBS 
(phosphate buffered saline), pH 7.2. After gentle mixing, 
the samples were frozen at 70°C until use.

Quantification of IgG

The content of IgG in the gingival fluid was determined 
by “dot blot” procedure. Samples of gingival fluid were 
deposited on nitrocellulose membrane (Amersham Bio
sciences) by vacuum aspiration in Bio Dot apparatus (Bio
Dot Apparatus, Bio Rad). IgG subclasses were identified by 
their reactivity with mouse monoclonal antibodies spe
cific for human γ1, γ2, γ3 and γ4 (Nordic, Netherlands) 
and visualized with secondary antibody marked with 
peroxidase (Nordic, Netherlands), using DAB (3,3’di
aminobenzidine) as peroxidase substrate. IgG subclasses 
concentrations were determined by densitometric tracing 
of visualized samples. For standard curves, homogeneous 
monoclonal IgG of all four subclasses, isolated and highly 
purified from serum of patients with multiple myeloma 
were used. The total concentration of IgG was calculated 
as the sum of individual subclasses of IgG.

Expression, molecular localization and 
quantification of terminal sugar on total IgG  
in gingival fluid

IgG from gingival fluid was isolated by binding to Protein 
G Sepharose (Amersham Biosciences) from samples of 
healthy controls, patients with moderate and advanced 
periodontal disease. Lectin blotting was used for detec
tion of galactose (Gal) and Nacetylglucosamine (GlcNAc) 
on heavy and light chains of IgG molecules isolated after 
electrophoresis of samples on polyacrylamide gel (SDS
PAGE) under reduction conditions. After protein transfer 
to nitrocellulose membrane, terminal galactose (Gal) and 
Nacetyl galactosamine (GlcNAc) were detected by bioti
nylated plant lectins from Ricinus communis (RCAI) and 
Griffonia (Bandeiraea) simplicifolia (GSII). The reaction 
was visualized using streptavidinperoxidase. The expres
sion of Gal and GlcNAc on heavy and light chains of IgG 
was evaluated using densitometric tracing of visualized 
samples. The total content of Gal, GlcNAc in total IgG was 
evaluated based on the relationship GSII / RCAI.

Analysis of fibronectin fragments

Western immunoblot procedure was used to determine 
fibronectin fragments in gingival fluid. After electro
phoresis of gingival fluid samples, separated fractions 
were transferred onto nitrocellulose membrane and in
cubated with monoclonal primary/secondary antibody 
(conjugated peroxidase) and chloronaphtol as peroxidase 
substrate. For fibronectin fragments detection in gingi
val fluid, monoclonal antibody (MAB 1940) specific for 
EIIIA domain of fibronectin (Chemicon International, 
USA) was used. Striping process of removing primary and 
secondary antibodies after Western blot was used for the 
analysis of coprecipitation of fibronectin with IgG during 
isolation of IgG from gingival fluid. Further procedure was 
identical to that described for Western blot where isolate 
was incubated with monoclonal antifibronectin antibody.
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Statistical analysis

For statistical analysis Student ttest was used. Values of 
p≤0.05 were considered statistically significant.

RESULTS

The total concentration of IgG in the gingival fluid of 
healthy subjects was 0.06±0.01 mg/ml, while in patients 
with moderate periodontitis it was 4.7 times higher 
(0.28±0.13 mg/ml). In patients with advanced form of 
periodontal disease the total concentration of IgG was even 
8.3 times higher (0.50±0.09 mg/ml) than in healthy sub
jects and 1.5 times higher than in patients with moderate 
form of disease (Graph 1). The differences in concentra
tions of total IgG in the gingival fluid between healthy sub
jects and both groups of patients with periodontal disease 

were statistically significant (p<0.01; p<0.001), while sta
tistical significance was not found between the two groups 
of patients (moderate vs. advanced periodontitis) (p=0.07).

The analysis of gingival IgG isolated by lectin immu
noblot showed differences in the degree of galactosylation 
of total IgG between healthy controls and patients with 
periodontal disease, as well as between the two groups of 
patients with periodontal disease. Lectin relationship GS
II / RCAI was significantly higher (50%) in the group of 
patients with advanced form of periodontal disease than 
in the group with moderate form of periodontal disease 
and control group (Graph 2). This result indicates reduced 
expression of galactose, ie. increased content of hypo
galatosyled form of IgG, in the group of patients with ad
vanced form of disease [6]. The average level of galactose 
in total IgG isolated from gingival fluid was significantly 
lower (p<0.05) in the group with advanced form of peri
odontal disease compared to other two groups.

Graph 1. Levels of IgG in gingival fluid of healthy subjects and 
patients with periodontitis; healthy – moderate periodontitis 
(p<0.01); healthy – advanced periodontitis (p<0.001)
Gra fi kon 1. Kon cen tra ci je ukup nih IgG u gin gi val noj teč no sti zdra-
vih i oso ba s pa ro don to pa ti jom; zdrav pa ro don ci jum – ume re na 
pa ro don to pa ti ja (p<0,01); zdrav pa ro don ci jum – uz na pre do va la 
pa ro don to pa ti ja (p<0,001).

Graph 2. Galactose content expressed as GS-II/RC-I ratio. Higher 
ratio reflects lower galactose content. Healthy – moderate/ad-
vanced periodontitis (p<0.05).
Gra fi kon 2. Sa dr žaj ga lak to ze u IgG gin gi val ne teč no sti iz ra žen kroz 
od nos GS-II i RCA-I, gde ve ći od nos odr ža va ma nji sa dr žaj ga lak to ze, 
tj. vi še hi po ga lak to zi lo va nih IgG; zdrav pa ro don ci jum – ume re na/
uz na pre do va la pa ro don to pa ti ja (p<0,05).

Figure 1. Western blot analysis of fibronectin fragments in gingival fluid of healthy subjects and patients with moderate and advanced 
periodontitis using monoclonal anti-EIIIA anti-fibronectin antibody (representative samples).
Sli ka 1. We stern blot ana li za gin gi val ne teč no sti pa ci je na ta sa zdra vom gin gi vom i pa ci je na ta s ume re nim i uz na pre do va lim ob li kom pa ro-
don to pa ti je, iz ve de na mo no klon skim an ti-EIIIA an ti-fi bro nek tin skim an ti te lom. Re pre zen ta tiv ni pri me ri obra sca ras po de le fi bro nek tin skih 
frag me na ta za tri ana li zi ra ne gru pe.
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The application of antifibronectin antibody (EIIIA) 
detected few fractions of different molecular weight in 
the gingival fluid of each patient in all groups (Figure 1). 
It was possible to see five groups of fibronectin fragments 
in the following ranges of molecular weight: over 63 kDa, 
6063 kDa, 5559 kDa, 4853 kDa and 2327 kDa. In ad
dition, fibronectin fragment of molecular weight 4853 
kDa was the most common in all three groups of patients. 
Although 4853 kDa fragments were detected in healthy 
subjects and patients with periodontal disease, the con
tent of this fragment was different in different groups and 
increased with increased level of gingival inflammation. 
Fragments 4853 kDa were over 2.1 times more preva
lent in patients with moderate periodontal disease than 
in healthy controls (p=0.02), and 2.6 times more frequent 
in patients with advanced disease than in healthy subjects 
(p=0.0005). At the same time, even though its content was 
25% higher in patients with advanced disease compared 
to patients with moderate periodontal disease, this dif
ference was not statistically significant (p=0.4) (Graph 
3). Interesting finding in the distribution of fibronectin 
fragments were fragments of low molecular weight of 23
27 kDa in the gingival fluid of patients with periodontal 
disease, which were not detected in healthy controls. Also 
the content of these fragments was increased in patients 
with advanced periodontal disease compared to moderate 
form (p=0.12) (Graph 4).

To analyze connection between IgG and fibronectin 
in the gingival fluid, antifibronectin antibodies were 
“stripped” from immunoblots and immunoblots were then 
incubated with monoclonal antibodies specific for heavy 
chains of IgG. It was shown that fractions that have previ
ously reacted with antifibronectin antibodies in the range 
of molecular weights 4853 kDa after stripping reacted 
with monoclonal antibody for heavy chains of IgG. This 
reaction was barely visible in the gingival fluid of healthy 
subjects while it was intensive in gingival fluid of patients 
with periodontal disease, especially those with advanced 
form of disease (Figure 2a). This finding indicates that IgG 
and fibronectin could be in some kind of nonspecific as
sociation in the gingival fluid of patients with periodontal 
disease. This was also confirmed by analysis of IgG iso

Graph 4. Content of 23-27 kDa in gingival fluid of healthy subjects 
and patients with moderate and advanced periodontitis
Gra fi kon 4. Ras po de la fi bro nek tin skih frag me na ta mo le ku lar ne 
ma se 23–27 kDa u gin gi val noj teč no sti zdra vih oso ba i is pi ta ni ka s 
ume re nom i uz na pre do va lom pa ro don to pa ti jom

Graph 3. Content of 48-53 kDa fragments in gingival fluid of healthy 
subjects and patients with moderate and advanced periodontitis; 
healthy – moderate periodontitis (p=0.02); healthy – advanced 
periodontitis (p=0.0005).
Gra fi kon 3. Sa dr žaj fi bro nek tin skih frag me na ta mo le ku lar ne ma se 
48–53 kDa u gin gi val noj teč no sti zdra vih oso ba i is pi ta ni ka s ume-
re nom i uz na pre do va lom pa ro don to pa ti jom; zdrav pa ro don ci jum 
– ume re na pa ro don to pa ti ja (p=0,02); zdrav pa ro don ci jum – uz na-
pre do va la pa ro don to pa ti ja (p=0,0005).

Figure 2. a) Western immunoblotting of gingival fluid samples with monoclonal anti-gamma antibodies; b) Western immunoblotting of 
IgG isolated from gingival fluid reactive with anti-fibronectin antibody.
Sli ka 2. a) Imu no blot uzo ra ka gin gi val ne teč no sti do bi jen mo no klon skim an ti ga ma an ti te li ma; b) imu no blot IgG izo lo va nih iz gin gi val ne 
teč no sti i re ak tiv nih s an ti fi bro nek tin skim an ti te lom.
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lated from gingival fluid of all tested subjects. Specifically, 
when IgG was isolated by electrophoresis and exposed 
to antifibronectin antibody, this antibody detected frac
tion that corresponded to heavy chain of IgG (Figure 2b). 
Since precipitation on the protein Gsepharose selectively 
extracts only IgG from protein mixtures, reactivity of ob
tained isolates with antifibronectin antibody indicates 
that fibronectin coprecipitated with IgG, which is pos
sible only if there is physical connection between these 
molecules.

DISCUSSION

An important aspect of glycosylation of IgG in periodon
tal disease may be connection between some hypogala
tosyled glycoforms with structures that reflect degree of 
gum inflammation. One such structure is fibronectin, a 
multifunctional glycoprotein that exhibits reactivity with 
macromolecules, cells and bacteria. In our study, the de
gree of fragmentation of fibronectin in the gingival fluid 
of patients with healthy periodontium and patients with 
periodontal disease was assessed. Fibronectin fragments 
were characterized using the antifibronectin antibody 
specific for EIIIA domain. This domain characterize cel
lular fibronectin, therefore these fragments reflect tissue 
destruction [10].

The results of the current study showed that the anti
EIIIA antifibronectin antibody detected several fractions 
of different molecular weights in the gingival fluid of each 
patient in all groups. This indicates that local degradation 
of fibronectin that takes place in physiological conditions 
(healthy controls) is intensified in gingival inflammation 
(periodontitis). Talonpoika et al. [11, 16] observed that de
gree of fibronectin degradation in gingival fluid increased 
with periodontal inflammation, and decrease after the 
treatment is applied; therefore, it was assumed that fibro
nectin fragments could be of importance for periodontal 
disease dynamics. Fibronectin fragments found in the gin
gival fluid of healthy individuals most likely originate from 
plasma and could be formed by human leukocytes that are 
able to degrade fibronectin under physiological conditions 
[17]. As most of observed fragments were also present in 
the gingival fluid of patients with periodontal disease, it is 
possible that fibronectin degradation in gingival tissue was 
done by endogenous proteinases, since plasma is filtered 
out from circulation to periodontal pockets or gingival 
sulcus [16]. In periodontal pockets, fibronectin could be 
also degraded by proteinase of oral bacteria [18]. Fibrino
genolitic activity of oral bacteria is registered in saliva and 
gingival fluid, so it is possible that fibronectin degradation 
in gingival fluid in periodontal disease is performed by 
action of endogenous and exogenous proteinase [16]. On 
the other hand, fragments of low molecular weight, ob
served in gingival fluid in periodontal disease only, but not 
in healthy controls, could only originate from local deg
radation. This was confirmed in the study of Talonpoika 
et al. [16], who found that gingival fluid contained some 
smaller fibronectin fragments compared to those found in 
plasma. Fibronectin fragments can express different effects 

than unbroken fibronectin molecule, which is the reason 
why they are observed in periodontal disease in the con
text of pathophysiology of this disease [19]. Huynh et al. 
[10] demonstrated that fibrinogen fragments of molecular 
weights of 40 kDa, 68 kDa and 120 kDa are associated with 
severity of periodontal lesions and represent markers of 
the status of gingival tissue.

Fibronectin is shown to link with immunoglobulins, 
including IgG under physiological and pathological con
ditions [12, 20]. Fibronectin, in plasma and tissue is pri
marily linked to polymerized immunoglobulins either 
in the form of homopolymers (aggregated Ig) or in the 
form of specific antigenantibody complexes (immuno
complexes). The purpose of this binding is unclear, but it 
is speculated that it may have physiological and patho
logical consequences. Given that fibronectin binds to the 
Fc region of an immunoglobulin in immune complexes, 
it is assumed that it mediates physiological elimination 
(clearance) of immune complexes from circulation [13]. 
On the other hand, tissue localization of fibrinogen allows 
in situ binding of immune complexes from circulation 
that could result in inflammation and irreversible tissue 
damage. Bond between immunoglobulin and fibronectin 
was observed in nephropathy, pulmonary fibrosis, mul
tiple myeloma and certain autoimmune diseases [2124]. 
In oral diseases this association has not been tested yet.

Our results indicate that there is bond between IgG 
and fibronectin in the gingival fluid of patients with peri
odontal disease. Those fractions that reacted with anti
fibronectin antibodies in immunoblotting also reacted 
with antibodies for heavy chains of IgG after stripping. 
The reaction occurred in the range of   molecular weight of 
4853 kDa. This reaction was barely visible in the gingival 
fluid of healthy persons but it was intensified in the gin
gival fluid of patients with periodontal disease, especially 
those with advanced forms of the disease. This finding 
suggests that IgG and fibronectin could be in some kind 
of nonspecific link in the gingival fluid of patients with 
periodontal disease. Such possibility was confirmed by 
the analysis of IgG isolated from gingival fluid of all tested 
subjects. Namely, when isolated IgG were contacted with 
antifibronectin antibody, this antibody detected fraction 
of molecular weight that corresponded to heavy chains of 
IgG. Since precipitation procedure from protein mixtures 
on the protein Gsepharose extracted only IgG, reactiv
ity of obtained isolates with antifibronectin antibody 
indicates coprecipitation of fibronectin with IgG, which 
is possible only if there is physical connection between 
these molecules.

Pathological immunoglobulin glycosylation could be 
the reason for their increased adhesiveness to cell ma
trix proteins, and consequent tissue damage in certain 
pathological conditions in humans [25]. By examining 
the molecular basis of IgA deposition in glomeruli in 
IgA nephropathy, Kokubo et al. [25] showed that removal 
of carbohydrates from IgA1 molecules resulted in self
aggregation and increased adhesion to fibronectin. Based 
on these literature data, it can be concluded that glycans 
have protective role because they prevent accumulation 
of nonimmunological glomerular IgA1.
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CONCLUSION

The results of the current study indicate that advanced 
form of periodontal disease is associated with accumula
tion of hypogalactosyled forms of IgG attached to extra
cellular matrix protein, fibronectin, in the gingival fluid.
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KRATAK SADRŽAJ
Uvod Fi bro nek tin mo že da in ter re a gu je s mo le ku li ma imu no glo bu li na G (IgG) i uti če na nor ma lan kli rens ili po re me će no de po no va-
nje imun skih kom plek sa. Cilj ovog ra da je bio da se is pi ta ve za iz me đu fi bro nek ti na i IgG raz li či tih gli ko for mi u gin gi val noj teč no sti 
oso ba obo le lih od pa ro don to pa ti je i pa ro don tal no zdra vih is pi ta ni ka.
Ma te ri jal i me to de ra da U stu di ju je uklju če no 30 pa ci je na ta s ume re nom i uz na pre do va lom pa ro don to pa ti jom i 22 pa ro don tal-
no zdra ve oso be. U gin gi val noj teč no sti od re đi van je sa dr žaj IgG i fi bro nek ti na dot blot i imu no blot teh ni ka ma. IgG iz gin gi val nih 
teč no sti su afi ni tet no izo lo va ni i ana li zi ra ni na pri su stvo fi bro nek ti na i eks pre si ju ga lak to ze.
Re zul ta ti Sa dr žaj IgG u gin gi val noj teč no sti oso ba s ume re nom pa ro don to pa ti jom bio je oko pet pu ta ve ći u od no su na sa dr žaj 
IgG kod zdra vih oso ba (p<0,01), dok je kod uz na pre do va lih ob li ka bio oko osam pu ta ve ći (p<0,001). Ta ko đe, hi po ga lak to zi lo va ne 
for me IgG su ve ćoj me ri po sto ja le kod oso ba sa uz na pre do va lom pa ro don to pa ti jom u od no su na zdra ve i oso be s ume re nom pa-
ro don to pa ti jom (p<0,05). U sve tri ana li zi ra ne gru pe do mi ni ra li su fi bro nek tin ski frag men ti od 48 do 53 kDa. Uoče no je da su IgG 
izo lo va ni iz gin gi val ne teč no sti ve za ni za frag men te fi bro nek ti na, pri če mu su IgG oso ba sa uz na pre do va lom pa ro don to pa ti jom, 
ima li naj ve ću ko li či nu ovih ve za nih frag me na ta.
Za klju čak Do bi je ni re zul ta ti po ka zu ju da IgG gin gi val ne teč no sti zdra vih i oso ba s pa ro don to pa ti jom for mi ra ju kom plek se sa fi-
bro nek ti nom.
Ključ ne re či: IgG; hi po ga lak to zi la ci ja; fi bro nek tin; gin gi val na teč nost; pa ro don to pa ti ja

UVOD

Pa ro don to pa ti ja je in fek tiv no oral no obo lje nje bak te rij ske eti o
lo gi je u ko jem do la zi do de struk ci je svih pot por nih tki va zu ba, 
što kao kraj nji re zul tat ima gu bi tak zu ba. Kao ta kvo, ali i po 
po sle di ca ma ko je mo že ima ti na raz ne or ga ne i tki va u or ga ni
zmu i ce lo kup no zdra vlje lju di, ovom obo lje nju se pri da je ve li ki 
kli nič ki zna čaj [1].

Pa ro don to pa ti ju iza zi va ju mi kro or ga ni zmi ko ji se na la ze u 
usnoj du plji, či ji pa to ge ni po ten ci jal do la zi do iz ra ža ja pod od re
đe nim uslo vi ma, pre sve ga u uslo vi ma po re me će ne imu no lo ške 
ho me o sta ze [2, 3]. Pro gre si ja ovog obo lje nja je u ve zi sa di rekt
nim efek ti ma bak te ri ja na tki vo do ma ći na, kao i s ak ti va ci jom 
ni za auto kri nih i pa ra kri nih fak to ra, ko ji po ja ča va ju lo kal ne 
za pa ljenj ske re ak ci je i do vo de do ošte će nja tki va.

Kod pa ci je na ta obo le lih od pa ro don to pa ti je stva ra ju se si
stem ska i lo kal na an ti te la na pa ro don to pa to ge ne, za raz li ku od 
pa ro don tal no zdra vih oso ba, kod ko jih se uglav nom ne stva ra 
vi sok ni vo ta kvih an ti te la [4]. U pa ro don tal nim le zi ja ma do mi
ni ra ju IgGpo zi tiv ne pla zma će li je, što uka zu je na to da su imu
no glo bu li ni kla se G naj zna čaj ni ji imu no glo bu li ni u gin gi val noj 
teč no sti oso ba obo le lih od pa ro don to pa ti je [5]. Za pa ci jen te s 
pa ro don to pa ti jom ti pič na je i pro me na gli ko for mi IgG u oral
nim teč no sti ma, pri če mu pre o vla đu ju mo le ku li sa gli ka ni ma u 
ko ji ma je sma njen sa dr žaj ter mi nal ne ga lak to ze [6]. Ova kvim 
IgG mo le ku li ma, sa sma nje nim sa dr ža jem ga lak to ze, pri pi su ju 
se pro in fla ma tor ni po ten ci jal i pa to ge ni efe kat u ve li kom bro ju 
za pa ljenj skih i auto i mun skih bo le sti [7, 8].

Fi bro nek tin je mul ti funk ci o nal ni gli ko pro tein, ko ji se u ne
ras tvor lji vom ob li ku ja vlja kao kom po nen ta će lij skih po vr ši na, 
ba zal nih mem bra na i van će lij skog ma trik sa, uklju ču ju ći i van
će lij ski ma triks pa ro don tal nog tki va, a u ras tvor lji vom ob li ku 
kao sa stav ni deo pla zme i dru gih te le snih teč no sti, uklju ču ju ći i 
gin gi val nu teč nost [9, 10]. Fi bro nek tin, ko ji se na la zi u gin gi val

noj teč no sti, po ti če iz pla zme i ve ziv nog tki va [11]. Za fi bro nek
tin se zna da se mo že ve zi va ti za imu no glo bu li ne, uklju ču ju ći i 
IgG, pod fi zi o lo škim i pa to lo škim uslo vi ma kod lju di. Fi bro nek
tin, ka ko onaj u pla zmi, ta ko i onaj u tki vi ma, pre vas hod no se 
ve zu je za po li me ri zo va ne imu no glo bu li ne, bi lo da su u ob li ku 
ho mo po li me ra (agre gi ra ni Ig) ili spe ci fič nih an ti gen–an ti te lo 
kom plek sa (imu no kom plek sa) [12]. Ve za se ostva ru je pre ko Fc 
re gi o na imu no glo bu li na u imu no kom plek si ma, ali je za IgG an
ti te la na GroEL pro tein.

Po ka za no je da A. ac ti no mi ce tem com mi tans sa fi bro nek ti
nom re a gu je una kr sno, što zna či pre ko an ti genve zu ju ćeg me sta 
[13, 14]. Lo ka li za ci ja fi bro nek ti na u gin gi val nom tki vu omo gu
ća va ve zi va nje in si tu imu no kom plek sa, ka ko onih iz cir ku la ci je, 
ta ko i onih u gin gi val noj teč no sti, što za po sle di cu mo že da ima 
za pa lje nje i ne po vrat no ošte će nje tki va [12, 15].

Cilj ovog ra da je bio da se is pi ta ve za iz me đu fi bro nek ti na i 
IgG raz li či tih gli ko for mi u gin gi val noj teč no sti pa ci je na ta obo
le lih od pa ro don to pa ti je i pa ro don tal no zdra vih oso ba.

MATERIJAL I METODE RADA

Pacijenti

Is pi ti va nje je ob u hva ti lo 22 od ra sle oso be sa zdra vim pa ro don
ci ju mom (15 mu ška ra ca i se dam že na) pro seč ne sta ro sti od 28,3 
go di ne (kon trol na gru pa) i 30 od ra slih pa ci je na ta s kli nič kom 
sli kom pa ro don to pa ti je (15 mu ška ra ca i 15 že na) pro seč ne sta
ro sti od 34,4 go di ne. Pa ci jen ti su le če ni na Kli ni ci za pa ro don to
lo gi ju i oral nu me di ci nu Sto ma to lo škog fa kul te ta Uni ver zi te ta 
u Be o gra du, gde je po sta vlje na di jag no za i od re đen kli nič ki 
sta di jum bo le sti. Di jag no za je po sta vlje na na osno vu ste pe na 
za pa lje nja i ošte će nja tki va pa ro don ci ju ma ko ri šće njem stan
dard nih kli nič kih pa ra me ta ra: in dek sa kr va re nja gin gi ve (IKG), 
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gin gi val nog in dek sa (GI) po Lou–Sil ne su (Löe–Sil ness), plakin
dek sa (PI) po Sil nes–Lo uu (Sil ness–Löe), du bi ne pa ro don tal nog 
dže pa (DDŽ) i ni voa pri poj nog epi te la (NPE). Na osno vu ovih 
pa ra me ta ra, pa ci jen ti su svr sta ni u dve gru pe: jed nu je či ni lo 
14 is pi ta ni ka sa bla gim, od no sno ume re nim za pa ljenj skim pro
me na ma pa ro don ci ju ma (ume re na pa ro don to pa ti ja), a dru gu 
gru pu 16 is pi ta ni ka s iz ra že nim za pa ljenj skim pro me na ma pa
ro don ci ju ma (uz na pre do va la pa ro don to pa ti ja). Kod is pi ta ni ka 
s ume re nom pa ro don to pa ti jom utvr đe ne su sle de će vred no sti 
po sma tra nih pa ra me ta ra: DDŽ≤5 mm, NPE≤4 mm i IK G≥1. 
Kod is pi ta ni ka sa uz na pre do va lom pa ro don to pa ti jom za be le že
ne su sle de će vred no sti: DDŽ>5 mm, NPE≥5 mm i IK G≥1. Kod 
zdra vih is pi ta ni ka ni su uoče na me sta sa NPE ili DDŽ ve ćim od 
3 mm, dok je vred nost IKG bi la 0. U tre nut ku uzi ma nja uzo ra
ka ni u jed noj gru pi ni je bi lo trud ni ca, ni ti pa ci je na ta s ne kim 
si stem skim obo lje njem, za ko je je po zna to da ima ju iz me njen 
imu no lo ški od go vor i gli ko zi la ci o ni sta tus IgG, kao ni onih ko
ji su pri ma li an ti bi ot sku te ra pi ju u po sled njih šest me se ci. Svi 
is pi ta ni ci su bi li in for mi sa ni o raz lo zi ma pri ku plja nja uzo ra ka 
i po tom su da li pi sa ni pri sta nak da se uzor ci mo gu ko ri sti ti u 
na uč no i stra ži vač ke svr he.

Gingivalna tečnost

Gin gi val na teč nost je sa ku plja na sa če ti ri me sta u naj du bljim 
dže po vi ma kod obo le lih is pi ta ni ka, dok su kod zdra vih uzor ci 
uzi ma ni s me sta na ko ji ma su PI i IKG ima li vred nost nu la. Zo ne 
sa ku plja nja su izo lo va ne pa pir nim va te rol na ma, da bi se iz be gla 
kon ta mi na ci ja plju vač kom, za tim su bla go sa su še ne va zdu hom, 
dok je su pra gin gi val ni plak uklo njen ki re ta ma. Sa ku plja nje gin
gi val ne teč no sti je oba vlje no po mo ću ko mer ci jal nih tra ka od 
fil ter pa pi ra (Pe ri o pa per, Pro Flow, Amityvil le, NY, SAD), ko je su 
ume ta ne na dno dže pa ili gin gi val nih sul ku sa kod zdra vih oso ba 
i za tim osta vlja ne je dan mi nut. Od mah na kon uzi ma nja uzor ka 
iz me re na je za pre mi na gin gi val ne teč no sti apa ra tom Pe ri o tron, 
mo del 600 (Ha ri co Elec tro nics LTD, Ka na da), a po tom su uzor ci 
pre ne ti u pla stič ne tu be u ko ji ma se na la zio kok tel in hi bi to ra 
pro te a za u 1 ml PBS, pH 7,2. Po sle bla gog me ša nja uzor ci su 
za mr znu ti na 70°C do upo tre be.

Kvantifikacija IgG

Sa dr žaj IgG u gin gi val noj teč no sti je od re đen „dot blot“ po stup
kom. Uzor ci gin gi val ne teč no sti na no še ni su na ni tro ce lu lo znu 
mem bra nu (Amer sham Bi o sci en ces), va ku um skom aspi ra ci jom 
u Bio Dot apa ra tu (Bio Dot Ap pa ra tus, Bio Rad). IgG pot kla se 
u uzor ci ma su iden ti fi ko va ne na osno vu re ak tiv no sti s miš jim 
mo no klon skim an ti te li ma spe ci fič nim za hu ma ne γ1, γ2, γ3 i 
γ4 te ške lan ce (Nor dic, Ho lan di ja) i vi zu e li zo va ne se kun dar nim 
an ti te lom obe le že nim pe rok si da zom (Nor dic, Ho lan di ja), uz ko
ri šće nje DAB (3,3’di a mi no ben zi di na) kao sup stra ta pe rok si da
ze. Kon cen tra ci je IgG pot kla sa su od re đi va ne den zi to me trij skim 
tra si ra njem vi zu e li zo va nih uzo ra ka. Za kon stru i sa nje stan dard
nih kri va ko ri šće ni su ho mo ge ni, mo no klon ski IgG sve če ti ri 
pot kla se, izo lo va ni i vi so ko pre či šće ni iz se ru ma bo le sni ka s 
mul ti plim mi je lo mom. Ukup na kon cen tra ci ja IgG je iz ra ču na ta 
kao zbir po je di nač nih pot kla sa IgG.

Ekspresija, molekularna lokalizacija i kvantifikacija 
terminalnih šećera na ukupnim IgG gingivalne tečnosti

IgG iz gin gi val ne teč no sti su izo lo va ni afi ni tet no, ve zi va njem za 
pro tein G se fa ro zu (Amer sham Bi o sci en ces). IgG su izo lo va ni iz 
uzo ra ka pa ci je na ta kon trol ne gru pe, gru pe s ume re nom pa ro
don to pa ti jom i gru pe sa uz na pre do va lom pa ro don to pa ti jom. 
Lek tin ski blot je pri me njen za de tek ci ju ga lak to ze (Gal) i Nace
til glu ko za mi na (GlcNAc) na te škim i la kim lan ci ma izo lo va nih 
IgG mo le ku la, na kon elek tro fo re ze uzo ra ka na po li a kri la mid 
ge lu (SDSPA GE) pod re du ku ju ćim uslo vi ma. Na kon pre no sa 
pro te i na na ni tro ce lu lo znu mem bra nu, ter mi nal na ga lak to za 
(Gal) i Nace til ga lak to za min (GlcNAc) su de tek to va ni bi o ti
ni zo va nim bilj nim lek ti ni ma iz Ri ci nus com mu nis (RCAI) i 
Grif fo nia (Ban de i ra ea) sim pli ci fo lia (GSII). Re ak ci ja je vi zu
e li zo va na strep ta vi dinpe rok si da zom. Eks pre si ja Gal i GlcNAc 
na te škim i la kim lan ci ma IgG je pro ce nji va na den zi to me trij
skim tra si ra njem vi zu e li zo va nih uzo ra ka. Sa dr žaj Gal i GlcNAc 
u ukup nim IgG je pro ce njen na osno vu od no sa GSII/RCAI.

Analiza fibronektinskih fragmenata

We stern imu no blot po stu pak je pri me njen za od re đi va nje fi bro
nek tin skih frag me na ta u gin gi val noj teč no sti. Na kon elek to fo re
ze uzo ra ka gin gi val ne teč no sti, raz dvo je ne frak ci je sa ge lo va su 
ka pi lar no pre ne te na ni tro ce lu lo znu mem bra nu, za tim su uzor ci 
in ku bi ra ni pri mar nim mo no klon skim/se kun dar nim an ti te lom 
(kon ju go va nom pe rok si da zom) i hlo ro naf to lom kao sup stra
tom pe rok si da ze. Za de tek to va nje fi bro nek tin skih frag me na ta 
u gin gi val noj teč no sti ko ri šće no je mo no klon sko an ti te lo (MAB 
1940) spe ci fič no za EIIIA do men fi bro nek ti na (Che mi con In
ter na ti o nal, CA). Stri ping po stu pak (engl. strip ping) ukla nja nja 
pri mar nih i se kun dar nih an ti te la na kon ko ri šće nja We stern blot 
te sta pri me njen je za ana li zu ko pre ci pi ta ci je fi bro nek ti na sa IgG 
to kom izo lo va nja IgG iz gin gi val ne teč no sti. Da lji po stu pak je 
isto ve tan već opi sa nom po stup ku za We stern blot u ko jem je 
izo lat in ku bi ran mo no klon skim an tifi bro nek tin skim an ti te lom.

Statistička obrada podataka

Stu den tov ttest je pri me njen za pro ce nu raz li ka iz me đu is pi
ti va nih gru pa. Vred no sti p≤0,05 sma tra ne su sta ti stič ki zna
čaj nim.

REZULTATI

Kon cen tra ci ja ukup nih IgG u gin gi val noj teč no sti zdra vih oso
ba bi la je 0,06±0,01 mg/ml, kod is pi ta ni ka s ume re nom pa
ro don to pa ti jom 4,7 pu ta ve ća (0,28±0,13 mg/ml), dok je kod 
pa ci je na ta sa uz na pre do va lim ob li kom pa ro don to pa ti je bi la 8,3 
pu ta ve ća (0,50±0,09 mg/ml). Kod is pi ta ni ka sa uz na pre do va
lim ob li kom pa ro don to pa ti je za be le že na je je dan i po put ve ća 
kon cen tra ci ja ukup nih IgG ne go kod pa ci je na ta s ume re nim 
ob li kom obo lje nja (Gra fi kon 1). Raz li ke u kon cen tra ci ji ukup nih 
IgG u gin gi val noj teč no sti iz me đu pa ro don tal no zdra vih i obe 
gru pe is pi ta ni ka obo le lih od pa ro don to pa ti je bi le su sta ti stič ki 
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zna čaj ne (p<0,01; p<0,001), dok sta ti stič ki zna čaj na raz li ka ni je 
za be le že na iz me đu dve gru pe obo le lih (p=0,07).

Ana li za izo lo va nih gin gi val nih IgG lek tin skim imu no blo
tom po ka za la je raz li ke u ste pe nu ga lak to zi la ci je ukup nih IgG 
iz me đu is pi ta ni ka kon trol ne gru pe i is pi ta ni ka obo le lih od pa
ro don to pa ti je, kao i iz me đu dve gru pe pa ci je na ta. Slič no pret
hod no ob ja vlje nim re zul ta ti ma, lek tin ski od nos GSII/RCAI je 
bio zna čaj no ve ći (za 50%) u gru pi sa uz na pre do va lim ob li kom 
pa ro don to pa ti je u od no su na gru pu s ume re nom pa ro don to pa
ti jom i kon trol nom gru pom is pi ta ni ka (Gra fi kon 2), što uka zu je 
na sma nje nu eks pre si ju ga lak to ze, tj. po ve ćan sa dr žaj hi po ga
lak to zi lo va nih for mi IgG, u gru pi pa ci je na ta sa uz na pre do va lim 
ob li kom obo lje nja [6]. Pro se čan ni vo ga lak to ze u ukup nim IgG 
gin gi val ne teč no sti bio je sta ti stič ki zna čaj no ma nji (p<0,05) u 
gru pi sa uz na pre do va lim ob li kom pa ro don to pa ti je u od no su na 
dru ge dve gru pe is pi ta ni ka.

Pri me nom an ti fi bro nek tin skog an ti te la (EIIIA) ot kri ve no 
je ne ko li ko frak ci ja raz li či te mo le ku lar ne ma se u gin gi val noj 
teč no sti sva kog po je di nač nog pa ci jen ta u svim is pi ti va nim 
gru pa ma (Sli ka 1). Mo gu će je uoči ti pet gru pa fi bro nek tin skih 
frag me na ta u sle de ćim ra spo ni ma mo le ku lar nih ma sa: vi še od 
63 kDa, 60–63 kDa, 55–59 kDa, 48–53 kDa i 23–27 kDa. Pri 
to me, fi bro nek tin ski frag ment mo le ku lar ne ma se 48–53 kDa 
bio je naj če šći u sve tri gru pe is pi ta ni ka. Me đu tim, iako je frag
ment ma se 48–53 kDa usta no vljen kod zdra vih i is pi ta ni ka sa 
pa ro don to pa ti jom, sa dr žaj ovog frag men ta se vid no raz li ko vao 
iz me đu is pi ti va nih gru pa i po ve ća vao sa ste pe nom za pa lje nja 
gin gi ve. Frag ment ma se 48–53 kDa bio je vi še od 2,1 put če šći 
kod pa ci je na ta s ume re nom pa ro don to pa ti jom ne go kod zdra
vih is pi ta ni ka (p=0,02), od no sno 2,6 pu ta če šći kod pa ci je na ta 
sa uz na pre do va lim ob li kom obo lje nja u od no su na zdra ve oso
be (p=0,0005). Isto vre me no, iako je nje gov sa dr žaj bio za 25% 
ve ći kod pa ci je na ta sa uz na pre do va lom u od no su na pa ci jen te 
s ume re nom pa ro don to pa ti jom, ta raz li ka ni je bi la sta ti stič ki 
zna čaj na (p=0,4) (Gra fi kon 3). Upa dljiv na laz u ras po de li fi
bro nek tin skih frag me na ta pred sta vlja i po ja va frag me na ta ma le 
mo le ku lar ne ma se (23–27 kDa) u gin gi val noj teč no sti oso ba 
obo le lih od pa ro don to pa ti je, ko ja ni je ot kri ve na ni kod jed nog 
zdra vog is pi ta ni ka. Pri to me je sa dr žaj ovih frag me na ta bio iz
ra že no po ve ćan kod pa ci je na ta sa uz na pre do va lom u od no su 
na one s ume re nom pa ro don to pa ti jom (p=0,12) (Gra fi kon 4).

Da bi se ana li zi ra la ve za iz me đu IgG i fi bro nek ti na u gin gi
val noj teč no sti is pi ta ni ka, s imu no blo to va do bi je nih an ti fi bro
nek tin skim an ti te li ma su „ski nu ta“ an ti te la (stri ping), a po tom 
su blo to vi in ku bi ra ni mo no klon skim an ti te li ma spe ci fič nim za 
te ške lan ce IgG. Po ka za lo se da su frak ci je ko je su pret hod no 
re a go va le sa an ti fi bro nek tin skim an ti te li ma u do me nu mo
le ku lar nih ma sa od 48 do 53 kDa re a go va le na kon stri pin ga 
sa mo no klon skim an ti te li ma na te ške lan ce IgG. Ta re ak ci ja je 
bi la je dva vi dlji va u gin gi val noj teč no sti zdra vih oso ba, da bi 
se in ten zi vi ra la u gin gi val noj teč no sti pa ci je na ta s pa ro don
to pa ti jom, po seb no onih sa uz na pre do va lim ob li kom bo le sti 
(Sli ka 2a). Ovaj na laz po ka zu je da su IgG i fi bro nek tin mo gli 
bi ti u ne koj vr sti ne spe ci fič ne ve ze u gin gi val noj teč no sti oso
ba obo le lih od pa ro don to pa ti je. Ta kvu mo guć nost po tvr đu je i 
ana li za IgG izo lo va nih iz gin gi val ne teč no sti is pi ta ni ka. Na i me, 
ka da su izo lo va ni IgG na kon elek tro fo re ze do ve de ni u kon takt s 
an ti fi bro nek tin skim an ti te lom, po ka za no je da ovo an ti te lo de
tek tu je frak ci ju ko ja pre ma mo le ku lar noj ma si od go va ra te škim 

lan ci ma IgG (Sli ka 2b). S ob zi rom na to da se pre ci pi ta ci jom 
na pro tein G se fa ro zi iz pro te in ske smese se lek tiv no iz dva ja ju 
sa mo IgG, re ak tiv nost do bi je nih izo la ta s an ti fi bro nek tin skim 
an ti te lom po ka zu je da je fi bro nek tin ko pre ci pi ti rao sa IgG, što 
je mo gu će je di no ako po sto ji fi zič ka ve za iz me đu ovih mo le ku la.

DISKUSIJA

Va žan aspekt gli ko zi la ci je IgG u pa ro don to pa ti ji mo že bi ti po
ve za nost po je di nih hi po ga lak to zi lo va nih gli ko for mi sa struk tu
ra ma ko je od ra ža va ju ste pen za pa lje nja gin gi ve. Jed na od ta kvih 
struk tu ra je fi bro nek tin, mul ti funk ci o nal ni gli ko pro tein ko ji is
po lja va re ak tiv nost s ma kro mo le ku li ma, će li ja ma i bak te ri ja ma. 
U ovom ra du je is pi ti van ste pen frag men ta ci je fi bro nek ti na u 
gin gi val noj teč no sti oso ba sa zdra vim pa ro don ci ju mom i pa ci
je na ta obo le lih od pa ro don to pa ti je. Pri to me su oka rak te ri sa ni 
frag men ti fi bro nek ti na pri me nom an ti fi bro nek tin skog an ti te la 
spe ci fič nog za tzv. EIIIA do men. Ovaj do men re pre zen tu je će lij
ski fi bro nek tin, pa frag men ti ko ji ga sa dr že pred sta vlja ju od raz 
tkiv ne de struk ci je [10].

Re zul ta ti su po ka za li da je an tiEIIIA an ti fi bro nek tin sko an
ti te lo de tek to va lo ne ko li ko frak ci ja raz li či te mo le ku lar ne ma se 
u gin gi val noj teč no sti sva kog po je di nač nog pa ci jen ta u svim 
is pi ti va nim gru pa ma. Do bi je ni na la zi u ce li ni uka zu ju na to da 
se lo kal na de gra da ci ja fi bro nek ti na, ko ja se od i gra va i u fi zi o
lo škim uslo vi ma (zdra vi is pi ta ni ci), in ten zi vi ra i pro du blju je u 
uslo vi ma za pa lje nja tki va gin gi ve (is pi ta ni ci sa pa ro don to pa ti
jom). Ta lon po i ka (Ta lon po i ka) i sa rad ni ci [11, 16] su za pa zi li 
da se ste pen de gra da ci je fi bro nek ti na u gin gi val noj teč no sti 
po ve ća va s pa ro don tal nim za pa lje njem, kao i da se sma nju je 
na kon le če nja tog za pa lje nja, pa su pret po sta vi li da bi ne ki od 
fi bro nek tin skih frag me na ta mo gli bi ti va žni za di na mi ku pa
ro don tal ne bo le sti. Frag men ti fi bro nek ti na ko ji su usta no vlje ni 
u gin gi val noj teč no sti oso ba sa zdra vim pa ro don ci ju mom su 
naj ve ro vat ni je po re klom iz pla zme, a mo gli su na sta ti de lo va
njem en zi ma hu ma nih le u ko ci ta, za ko je se zna da su u sta nju 
da de gra di ra ju fi bro nek tin u fi zi o lo škim uslo vi ma [17]. Ka ko 
se ve ći na uoče nih frag me na ta na la zi la i u gin gi val noj teč no sti 
obo le lih od pa ro don to pa ti je, mo gu će je da se de gra da ci ja fi bro
nek ti na u gin gi val nom tki vu od i gra la en do ge nim pro te i na za
ma, bu du ći da se pla zma fil tri ra iz cir ku la ci je u pa ro don tal ne 
dže po ve ili gin gi val ni sul kus [16]. U pa ro don tal nim dže po vi ma 
fi bro nek tin se mo gao do dat no de gra di ra ti de lo va njem pro te i na
za oral nih bak te ri ja [18]. Fi bro nek ti no li tič ka ak tiv nost oral nih 
bak te ri ja je za be le že na u plju vač ki i gin gi val noj teč no sti, pa je 
mo gu će da su u de gra da ci ju fi bro nek ti na u gin gi val noj teč no sti 
u pa ro don to pa ti ji bi li uklju če ni me ha ni zmi de lo va nja i en do
ge nih i eg zo ge nih pro te i na za [16]. Pri to me su frag men ti ma le 
mo le ku lar ne ma se za pa že ni u gin gi val noj teč no sti is pi ta ni ka 
s pa ro don to pa ti jom, ali ne i kod zdra vih is pi ta ni ka kon trol ne 
gru pe, mo gli po ti ca ti sa mo od lo kal ne de gra da ci je. To su pret po
sta vi li i Ta lon po i ka i sa rad ni ci [16], ko ji su uoči li da gin gi val na 
teč nost sa dr ži ne ke fi bro nek tin ske frag men te ko ji su ma nji od 
onih ko ji su na đe ni u pla zmi. Fi bro nek tin ski frag men ti mo gu 
is po lji ti efek te ko je ne ma ju in takt ni mo le ku li, što je raz log da se 
u pa ro don to pa ti ji po sma tra ju u kon tek stu pa to fi zi o lo gi je ovog 
obo lje nja [19]. Huin (Huynh) i sa rad ni ci [10] su po ka za li da su 
fi bro nek tin ski frag men ti mo le ku lar ne ma se od 40 kDa, 68 kDa 
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i 120 kDa po ve za ni s te ži nom pa ro don tal nih le zi ja i pri pi sa li im 
zna čaj po ka za te lja pa ro don tal nog sta nja tki va gin gi ve.

Za fi bro nek tin se zna da se mo že ve zi va ti za imu no glo bu li
ne, uklju ču ju ći i IgG, i pod fi zi o lo škim i pa to lo škim uslo vi ma 
[12, 20]. Fi bro nek tin, ka ko onaj u pla zmi, ta ko i onaj u tki vi ma, 
pre vas hod no se ve zu je za po li me ri zo va ne imu no glo bu li ne, bi
lo da su u ob li ku ho mo po li me ra (agre gi ra ni Ig) ili spe ci fič nih 
an ti gen–an ti te lo kom plek sa (imu no kom plek sa). Smi sao ovog 
ve zi va nja je ne ja san, ali se pret po sta vlja da to mo že ima ti i fi zi o
lo ške i pa to lo ške po sle di ce. Bu du ći da se fi bro nek tin ve zu je za Fc 
re gion imu no glo bu li na u imu no kom plek si ma, pret po sta vlja se 
da on po sre du je u fi zi o lo škoj eli mi na ci ji (kli ren su) imu no kom
plek sa iz cir ku la ci je [13]. S dru ge stra ne, lo ka li za ci ja fi bri no ge na 
u tki vi ma pru ža mo guć nost ve zi va nja in si tu imu no kom plek sa 
iz cir ku la ci je, što za po sle di cu mo že ima ti za pa lje nje i ne po vrat
no ošte će nje tki va. Ve za iz me đu imu no glo bu li na i fi bro nek ti na 
uoče na je u ne fro pa ti ja ma, fi bro zi plu ća, mul ti plom mi je lo mu 
i ne kim auto i mun skim bo le sti ma [2124]. U oral nim bo le sti ma 
ova ve za ni je do sad is pi ti va na.

Do bi je ni re zul ta ti po ka zu ju da po sto ji spoj IgG i fi bro nek
ti na u gin gi val noj teč no sti pa ci je na ta s pa ro don to pa ti jom. Oni 
su po ka za li da su frak ci je ko je su u imu no blo tin gu pret hod no 
re a go va le sa an ti fi bro nek tin skim an ti te li ma na kon stri pin ga 
re a go va le i s an ti te li ma na te ške lan ce IgG. Re ak ci ja se ja vi la 
u do me nu mo le ku lar nih ma sa od 48 do 53 kDa. Ta re ak ci ja 
je bi la je dva vi dlji va u gin gi val noj teč no sti zdra vih oso ba, ali 
je bi la in ten ziv na u gin gi val noj teč no sti pa ci je na ta s pa ro don
to pa ti jom, po seb no onih sa uz na pre do va lim ob li kom bo le sti. 
Ovaj na laz je po ka zao da su IgG i fi bro nek tin mo gli bi ti u ne koj 
vr sti ne spe ci fič ne ve ze u gin gi val noj teč no sti oso ba obo le lih 
od pa ro don to pa ti je. Ta kvu mo guć nost po tvr đu je i ana li za IgG 
izo lo va nih iz gin gi val ne teč no sti is pi ta ni ka. Na i me, ka da su izo
lo va ni IgG do ve de ni u kon takt s an ti fi bro nek tin skim an ti te lom, 

po ka za lo se da ovo an ti te lo de tek tu je frak ci ju ko ja pre ma mo
le ku lar noj ma si od go va ra te škim lan ci ma IgG. S ob zi rom na to 
da se pre ci pi ta ci jom na pro tein Gse fa ro zi iz pro te in ske sme se 
se lek tiv no iz dva ja ju sa mo IgG, re ak tiv nost do bi je nih izo la ta s 
an ti fi bro nek tin skim an ti te lom po ka zu je da je fi bro nek tin ko
pre ci pi ti rao sa IgG, što je mo gu će je di no ako po sto ji fi zič ka ve za 
iz me đu ovih mo le ku la.

Do bi je ni na la zi mo gu bi ti zna čaj ni ako se sta ve u kon tekst 
pret po stav ke da bi iz me nje na gli ko zi la ci ja imu no glo bu li na 
mo gla bi ti u osno vi nji ho ve po ve ća ne ad he ziv no sti za pro te i ne 
će lij skog ma trik sa, a ti me i nji ho vog bit nog uti ca ja na tkiv na 
ošte će nja u po je di nim pa to lo škim sta nji ma kod lju di [25]. Is
pi tu ju ći mo le ku lar nu osno vu de po no va nja IgA u glo me ru le u 
glo me rul skoj IgA ne fro pa ti ji, Ko ku bo i sa rad ni ci [25] su po
ka za li da ukla nja nje uglje nih hi dra ta iz mo le ku la IgA1 do vo di 
do sa mo a gre gi ra nja i po ve ća nja pri a nja nja za fi bro nek tin. Na 
osno vu na ve de nih po da ta ka iz li te ra tu re, mo že se za klju či ti da 
gli ka ni ima ju za štit nu ulo gu jer spre ča va ju ne i mu no lo šku glo
me rul sku aku mu la ci ju IgA1.
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