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МУКОЗОПРОТЕКТОРНОЕ ДЕЙСТВИЕ  

ПРЕБИОТИЧЕСКИХ ПРЕПАРАТОВ  

ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ СТОМАТИТЕ 

 
У крыс воспроизводили стоматит с помощью пчелиного 
яда или протамина, а также при кишечном дисбиозе. В 
слизистой щеки установили повышение уровня маркеров 
воспаления (МДА и эластазы), повышение уровня уреазы 
(показатель микробной обсемененности) и снижение ак-
тивности лизоцима (показатель неспецифического имму-

нитета). Местное применение пребиотических препаратов 
(экстракт из листьев винограда, Галсодент, мукозин) ока-
зало противовоспалительное и антидисбиотическое дей-
ствие, аналогичное действию инулина. 
Ключевые слова: стоматит, дисбиоз, пребиотики, фер-
менты. 
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МУКОЗОПРОТЕКТОРНА ДІЯ ПРЕБІОТИЧНИХ 

ПРЕПАРАТІВ ПРИ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМУ 

СТОМАТИТІ 

 
У щурів відтворювали стоматит за допомогою бджолиної 
отрути або протаміну, а також за умов кишкового дисбіо-
зу. В слизовій щоки встановили підвищення рівня маркерів 
запалення (МДА і еластази), підвищення рівня уреази (пока-
зник мікробного обсіменіння) та зниження активності лі-
зоцима (показник неспецифічного імунітету). Локальне за-

стосування пребіотичних препаратів (екстракт з листя 
винограда, Галсодент, мукозин) виявило протизапальну та 
антидисбіотичну дію, аналогічну дії інуліна. 
Ключові слова: стоматит, дисбіоз, пребіотики, ферменти. 
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MUCOSOPROTECTIVE EFFECT OF PREBIOTIC 

PREPARATIONS AT EXPERIMENTAL 

 STOMATITIS 
 

At pathogenesis of stomatitis the dysbiotic phenomena play the 
decisive role. Oral dysbiosis appears for different reasons. The 
preparations of pro-, pre- and synbiotics, antimicrobic prepara-
tions of selective effect, adaptogens are used for the prevention 
and treatment of dysbiosis. To the authors’ opinion the most ef-
fective antidysbiotic preparations are prebiotics – the substanc-

es, stimulating the growth of endogenous probiotic microflora, 
which plays the most important role in the prevention of organ-
ism, including the tissues of oral cavity, from the affection by 
pathogenous bacteria. The aim of our investigation is the com-
parative study of mucoseprotective effect of different in contents 
and effect prebiotic preparations on oral mucous membrane of 
rats at their local use.  
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The experiments were held with 74 white rats of Vistar line at 
the three series. Stomatitis was simulated with the help of 
apitoxin (series №1) or protamine (series № 2), as well as at en-

teric dysbiosis (series № 3). At the mucous membrane of cheek 
the increase of the markers of inflammation (MDA and 
elastase), the growth of the level of urease (the index of 
microbic insemination) and the decrease of lysozyme activity 
(the index of nonspecific immunity) were observed. The local 
application of prebiotic preparations (the extract from the wine 
leaves, Galsodent, mucosine) was of anti-inflammatory and anti-
dysbiotic effect, similar to the effect of inulin.  

Key words: stomatitis, dysbiosis, prebiotics, enzymes. 

 

 

В патогенезе стоматитов решающую роль играют 
дисбиотические явления в полости рта [1]. Оральный 

дисбиоз возникает в силу разных причин (гипосали-

вация, общесоматические заболевания, нарушения 

зубо-челюстной системы, наличие зубных протезов, 

избыток простых углеводов в пище, антибиотикоте-

рапия и др.) [2, 3]. 

Для профилактики и лечения дисбиоза исполь-

зуют препараты про-, пре- и синбиотиков, избира-

тельно действующие антимикробные средства, адап-

тогены [4]. 

С нашей точки зрения наиболее эффективными 
антидисбиотическими средствами являются пребио-

тики – вещества, которые стимулируют рост эндоген-

ной пробиотической микрофлоры, играющей важ-

нейшую роль в защите организма, в том числе и тка-

ней ротовой полости, от воздействия патогенных бак-

терий [5]. 

Цель нашего исследования. Сравнительное изу-

чение мукозопротекторного действия на слизистую 

полости рта крыс разных по составу и характеру дей-

ствия пребиотических препаратов при их локальном 
применении. 

Материалы и методы исследования. В работе 

были использованы следующие препараты: «Галсо-

дент», содержащий галактосахара из семян сои [6], 

инулин из корней цикория (производство Бельгия), 

экстракт из листьев винограда сорта «Изабелла» 

(производство НПА «Одесская биотехнология»), 

«Мукозин», содержащий гиалуроновую кислоту, кол-

лаген и сульфатированные полисахариды (производ-

ство НПА «Одесская биотехнология»), протамин 

сульфат в ампулах (производство ЗАО «Индар», Ук-

раина), карбоксиметилцеллюлоза (КМЦ), натриевая 
соль (пищевая, производство Россия). Все остальные 

реактивы – импортного производства. 

Эксперименты были проведены на 74 белых кры-

сах линии Вистар в трех сериях опытов (табл. 1). 

Таблица 1 
 

Характеристика экспериментальных серий исследований  

(крысы линии Вистар) 
 

№ 
п/п 

Серия Число крыс Характеристика крыс Препарат 

1 Гипосаливация +  

пчелиный яд 
24 

Самки,  

7 мес. 

Мука из  

виноградных листьев 

2 
Протамин сульфат 22 

Самцы,  

13 мес. 
Мукозин 

3 
Дисбиоз 28 

Самки,  

11 мес. 
Галсодент, инулин 

 

В первой серии у крыс воспроизводили стоматит 

путем аппликаций в течение двух дней на слизистую 

щеки геля с пчелиным ядом (5 мг/мл) [7]. Основу геля 

составлял 3 % КМЦ. За день до аппликации геля с 

пчелиным ядом и в течение 3 дней крысам с питьевой 

водой давали атропин сульфат в конечной концентра-

ции 3 мг/л [8]. Экстракт из виноградных листьев (сорт 
Изабелла) разводили в 10 раз питьевой водой и опо-

ласкивали полость рта дважды в день в течение трех 

дней – каждый раз по 1 мл. 

Все крысы 1-й серии были распределены в 3 

группы: 1-ая – контроль, 2-ая – гипосаливация + пче-

линый яд, 3-ья – гипосаливация + пчелиный яд + экс-

тракт из виноградных листьев. Крыс умерщвляли под 

тиопенталовым наркозом (20 мг/кг) на 4-й день опыта 

и иссекали слизистую щеки, которую хранили до ис-

следования при температуре минус 30 °С. 

Во второй серии опытов стоматит воспроизводи-

ли путем аппликаций на слизистую щеки геля с про-
тамин сульфатом (0,1 мг/мл). Аппликации в дозе 0,5 

мл на крысу осуществляли один раз в день в течение 2 

дней [9]. В этой серии крысы были распределены в 3 

группы: 1-ая – контроль, 2-ая – стоматит, 3-ья – сто-

матит + фитогель с мукозином (20 мг/мл), который 

наносили на слизистую щеки в дозе 0,5 мл в течение 7 

дней. Умерщвление животных осуществляли на 8-й 

день. 

В третьей серии опытов у крыс воспроизводили 

дисбиоз путем дачи с питьевой водой антибиотика 

линкомицина в дозе 60 мг/кг [10]. В этой серии были 

4 группы крыс: 1-ая – контроль, 2-ая – дисбиоз (Д), 3-
ья – Д + «Галсодент» в дозе 0,5 г/кг и 4-ая – Д + ину-

лин в дозе 0,25 г/кг. В гомогенате слизистой щеки оп-

ределяли уровень маркеров воспаления: содержание 

малонового диальдегида (МДА) [11] и активность 

эластазы [11]. Об микробной обсемененности судили 

по активности уреазы [12], уровень неспецифического 

иммунитета определяли по активности лизоцима [12]. 

По соотношению относительных активностей уреазы 

и лизоцима рассчитывали степень дисбиоза по Ле-

вицкому [13]. 

Результаты и их обсуждение. В табл. 2 пред-

ставлены результаты определения маркеров воспале-
ния в слизистой щеки крыс при различных моделях 

стоматита и при дисбиозе. Почти во всех случаях при 

стоматите и дисбиозе наблюдается достоверное по-

вышение уровня маркеров воспаления. Под влиянием 

препаратов пребиотиков уровень маркеров воспале-
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ния снижается, причем в большей мере при действии 

экстракта из виноградных листьев, который содержит 

большой набор полифенольных веществ [5], и муко-

зина, содержащего гиалуроновую кислоту и гепари-

ноподобные вещества, способные ингибировать аг-

рессивный фермент гиалуронидазу [14]. 

Таблица 2 
 

Влияние препаратов пребиотиков на уровень маркеров воспаления  

в щеке крыс с экспериментальным стоматитом или дисбиозом 
 

№№ 
п/п 

Группы 
МДА,  

ммоль/кг 
Эластаза,  
мк-кат/кг 

1 Серия № 1   

1.1 Контроль 14,5 ± 0,7 31,0 ± 1,9 

1.2 Стоматит 
20,3 ± 1,1 

р<0,01 

42,5 ± 2,4 

р<0,05 

1.3 
Стоматит + экстракт из  

виноградных листьев 

15,9 ± 0,9 

р>0,05; р1<0,05 

34,2 ± 2,8 

р>0,1; р1<0,05 

2 Серия № 2 

2.1 Контроль 16,3 ± 1,5 4,40 ± 1,1 

2.2 Стоматит 
16,3 ± 0,6 

р=1 

66,2 ± 2,3 

р<0,001 

2.3 Стоматит + мукозин 
11,3 ± 1,0 

р<0,05; р1<0,05 
58,0 ± 1,9 

р<0,01; р1<0,05 

3 Серия № 3 

3.1 Контроль 32,1 ± 1,8 38,0 ± 4,0 

3.2 Дисбиоз 
63,3 ± 3,1 

р<0,001 

54,9 ± 4,8 

р<0,05 

3.3 Дисбиоз + Галсодент 
44,3 ± 2,4 

р<0,05; р1<0,05 

49,0 ± 2,1 

р<0,05; р1>0,05 

3.4 Дисбиоз + инулин 
41,1 ± 2,1 

р<0,05; р1<0,01 

47,9 ± 2,8 

р<0,05; р1>0,05 
 

П р и м е ч а н и е : р – в сравнении с группой № 1; р1 – в сравнении с группой № 2. 

 

В табл. 3 представлены результаты определения 

активности уреазы и лизоцима, а также показатель 

степени дисбиоза в слизистой щеки крыс. Из этих 

данных видно, что и при стоматитах, и при дисбиозе 

достоверно возрастает активность уреазы и достовер-

но снижается активность лизоцима, а также в 2-3 раза 

возрастает степень дисбиоза. Применение пребиоти-

ческих препаратов во всех случаях достоверно снижа-

ет степень дисбиоза, причем предложенные нами 

препараты не уступают действию классического пре-

биотика инулина. Снижение под влиянием препара-

тов степени дисбиоза происходит как за счет сниже-

ния активности уреазы (микробной обсемененности), 

так и за счет увеличения активности лизоцима (не-

специфического иммунитета). 

Таблица 3 
 

Влияние препаратов пребиотиков на активность уреазы, лизоцима  

и степень дисбиоза в щеке крыс с экспериментальным стоматитом  

или дисбиозом 
 

№№ 
п/п 

Группы 
Уреаза,  

мк-кат/кг 
Лизоцим, ед/кг 

Степень  
дисбиоза, ед. 

1 2 3 4 5 

1 Серия № 1 

1.1 Контроль 1,05 ± 0,11 240 ± 31 1,0 ± 0,1 

1.2 Стоматит 
2,56 ± 0,29 

р<0,01 

181 ± 22 

р>0,05 

3,3 ± 0,3 

р<0,01 

1.3 
Стоматит + экстракт из  

виноградных листьев 

185 ± 0,22 

р<0,01; р1>0,05 

225 ± 23 

р>0,3; р1>0,05 

2,1 ± 0,3 

р<0,05; р1<0,05 

2 Серия № 2 

2.1 Контроль 1,36 ± 0,12 136 ± 11 1,0 ± 0,1 
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Продолжение таблицы 3 
 

1 2 3 4 5 

2.2 Стоматит 
1,67 ± 0,09 

р<0,05 

76 ± 9 

р<0,01 

2,2 ± 0,2 

р<0,05 

2.3 Стоматит + мукозин 
1,35 ± 0,10 

р>0,7; р1<0,05 

111 ± 9 

р>0,05; р1<0,05 

1,2 ± 0,1 

р>0,05; р1<0,01 

3 Серия № 3    

3.1 Контроль 4,32 ± 0,31 527 ± 12 1,0 ± 0,1 

3.2 Дисбиоз 
5,18 ± 0,28 

р<0,05 

182 ± 21 

р<0,001 

3,4 ± 0,4 

р<0,001 

3.3 Дисбиоз + Галсодент 
4,74 ± 0,30 

р>0,1; р1>0,05 

226 ± 18 

р<0,001;р1>0,05 

2,6 ± 0,3 

р<0,001;р1>0,05 

3.4 Дисбиоз + инулин 
4,67 ± 0,24 

р>0,1; р1>0,05 

350 ± 23 

р<0,001;р1<0,01 

1,6 ± 0,2 

р<0,05; р1<0,05 
 

П р и м е ч а н и е : р – в сравнении с группой № 1; р1 – в сравнении с группой № 2. 

 
Большая мукозопротекторная и антидисбиотиче-

ская эффективность мукозина может быть объяснена 

его влиянием на уровень в тканях гиалуроновой ки-

слоты (межклеточный «цемент»), которая препятст-

вует проникновению вглубь тканей бактерий и лейко-

цитов и, тем самым, оказывает противовоспалитель-

ный эффект [14]. Дальнейшие клинические исследо-

вания необходимы для подтверждения этого мнения. 

Выводы. 1. При моделировании с помощью про-

тамина или пчелиного яда стоматита у крыс в слизи-

стой щеки развивается дисбиоз и воспаление, анало-
гично тому, что наблюдается при кишечном дисбиозе. 

2. Применение пребиотических препаратов ока-

зывает лечебный эффект на слизистую полости рта, 

более выраженный для препарата мукозин. 
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СОСТОЯНИЕ СЛИЗИСТОЙ ОБОЛОЧКИ  

ПОЛОСТИ РТА КРЫС С САХАРНЫМ  

ДИАБЕТОМ 2 ТИПА ПОСЛЕ АППЛИКАЦИЙ 

ОРАЛЬНЫХ ФИТОГЕЛЕЙ 

 
У крыс воспроизводили сахарный диабет 2 типа с помощью 

протамина и определяли в слизистой щеки и языка уровень 
биохимических маркеров воспаления (содержание МДА и 
активность эластазы), а также состояние антиокси-
дантной системы по уровню активности каталазы и ин-
дексу АПИ. Установлено повышение уровня маркеров вос-
паления и снижение активности каталазы и индекса АПИ. 
У крыс с диабетом, которым делали аппликации на слизи-
стую фитогелей, содержащих лизоцим, кверцетин или экс-

тракты из листьев винограда и ягод черники, нормализова-
лись все биохимические показатели, причем в большей сте-
пени, после аппликаций фитогелей с растительными экс-
трактами. 
Ключевые слова: диабет, слизистая полости рта, воспале-
ние, антиоксиданты, лизоцим, кверцетин, виноград, черника. 
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СТАН СЛИЗОВОЇ ОБОЛОНКИ ПОРОЖНИНИ 

РОТА ЩУРІВ З ЦУКРОВИМ ДІАБЕТОМ 2 ТИПУ 

ПІСЛЯ АПЛІКАЦІЙ  

ОРАЛЬНИХ ФІТОГЕЛІВ 

 
У щурів відтворювали цукровий діабет 2 типу за допомо-
гою протаміна та визначали в слизовій щоки і язика рівень 
біохімічних маркерів запалення (вміст МДА і активність 

еластази), а також стан антиоксидантної системи за рів-
нем активності каталази та індекса АПІ. У щурів з діабе-
том, яким робили аплікації на слизову фітогелів, що міс-

тять лізоцим, кверцетин або екстракти з листя винограду 
і ягід чорниці, нормалізувались усі біохімічні показники, 
причому в більшій мірі після аплікацій фітогелів з рослин-
ними екстрактами. 
Ключові слова: діабет, слизова порожнини рота, запален-
ня, антиоксиданти, лізоцим, кверцетин, виноград, чорниця. 
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THE STATE OF ORAL MUCOUS MEMBRANE  

OF RATS WITH II TYPE DIABETES MELLITUS 

AFTER THE APPLICATIONS OF ORAL 

PHYTOGELS 

 
The formulations of the oral phytogels, containing bioactive 
substances of anti-inflammatory anti-dysbiotic effect, have been 
recently elaborated in the Institute of Stomatology of the NAMS. 
The aim of this investigation is to study the state of OMM of rats 
with diabetes mellitus with the help of bio-chemical markers and 
the influence of the applications of oral phytogels, containing 
some bioactive substances (lysozyme from ovalbumin, 

quercethin, powder from wine leaves, aqueous extract from bil-
berry) on it. 
II type diabetes mellitus was simulated with protamine in rats 
and the level of biochemical markers of inflammation (the con-
tents of malonic dialdehyde and activity of elastase), as well as 
the state of antioxidant system by the level of catalase activity 
and index API, were determined in the mucous membrane of 
cheek and tongue. The growth of the level of markers of inflam-
mation and the decrease in catalase activity and index API were 

revealed. All biochemical indices, at that in greater degree after 
the applications with phytogels with vegetative extracts, have 
normalized in rats with diabetes, which undergone the applica-
tions of phytogels, containing lysozyme, quercethin or extracts 
from wine leaves and bilberry, on mucous membrane.  
In the mechanism of therapeutic and preventive effect of 
phytogels their possibility to increase the level of antioxidant 
prevention may lie. 

Key words: diabetes, oral mucous membrane, inflammation, an-
tioxidants, lysozyme, quercethin, wine, bilberry. 

 

 

Ранее нами было показано развитие воспали-

тельно-дистрофических и дисбиотических процессов 
в тканях полости рта (СОПР) при экспериментальном 

сахарном диабете 1 типа [1] и в клинике у больных 

сахарным диабетом 2 типа [2]. 

В последнее время в Институте стоматологии 

НАМН разработаны рецептуры оральных фитогелей, 

содержащих биологически активные вещества и об-

ладающих противовоспалительным и антидисбиоти-

ческим действием [3]. 

Цель настоящего исследования. Изучение с по-

мощью биохимических маркеров состояния СОПР 

крыс с сахарным диабетом и влияние на него аппли-

каций оральных фитогелей, содержащих ряд биоло-
гически активных веществ (БАВ). 

Материалы и методы исследования. В работе 

были использованы следующие БАВ: лизоцим из 

яичного белка (производство Дания), кверцетин (про-

изводство Германия), мука  из  виноградных листьев  
 


