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ВПЛИВ ОПІОЇДНОГО АНАЛЬГЕТИКА НА 

ВМІСТ ТА АНТИБІОТИКОЧУТЛИВІСТЬ  

МІКРОФЛОРИ РОТОВОЇ ПОРОЖНИНИ ЩУРІВ 

 
В експерименті проведено мікробіологічне дослідження з 
біотопів  ротової порожнини щурів при впливі опіоїдного 
анальгетика. Чутливість до антибіотиків визначалась ди-
скометричним методом. При дії опіоїда виявляли зміни ае-
робної мікрофлори: появу патогенних, умовно-патогенних 
бактерій. St. aureus, як основний етіологічний фактор гній-

но-запальних процесів, -найбільш чутливий до цефтріаксо-
ну. Умовно-патогенні стрептококи чутливі до ципрофлок-
сацину. 
Ключові слова: ротова порожнина, опіоїдний анальгетик, 
мікробіологічні дослідження. 
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ВЛИЯНИЕ ОПИОИДНОГО АНАЛЬГЕТИКА  

НА СОДЕРЖАНИЕ  

И АНТИБИОТИКОЧУВСТВИТЕЛЬНОСТЬ 

МИКРОФЛОРЫ РОТОВОЙ ПОЛОСТИ КРЫС 
 

В эксперименте провели микробиологическое исследование 
с биотопов  ротовой полости крыс при влиянии опиоидного 
анальгетика. Чувствительность к антибиотикам опреде-
лялась дискометрическим методом. При действии опиоида 
обнаруживали изменения аэробной микрофлоры – возникно-
вение патогенных, условно-патогенних бактерий. St. аureus 
- основной этиологический фактор гнойно-воспалительных 
процессов,- наиболее чувствителен к цефтриаксону. Услов-

но-патогенные стрептококки чувствительны к ципрофлок-
сацину. 
Ключевые слова: ротовая полость, опиоидный анальгетик, 
микробиологические исследования. 
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THE INFLUENCE OF OPIOID ANALGESIC  

UPON THE CONTENT AND ANTIBIOTIC  

SUSCEPTIBILITY OF MICROFLORA  

OF ORAL CAVITY OF RATS 

 
ABSTRACT 

The aim of the research: conduct dynamic research of 
microflora of the oral cavity, dental plaque of rats on the 
background of opioid intoxication, which includes 
microbiological research with determining  antibioticotherapy. 
The material and methods of the research: The recreated 
biological model of behaviour reactions in rats exposed to 
opioid analgesic. The microbiological research were conducted 
at the beginning of the experiment, after opioid administration 

and at the end of the experiment. The material was taken from 
biotops of the oral cavity, smears and crops were prepared. 
Sensitivity to antibiotics was determined by diametricly method. 
The results of the research: On the background of opioid 
administration at the end of 2 weeks the animals were recorded 
with pathological changes of the oral mucosa in rats. The action 
of opioids showed changes in aerobic microflora: the 
emergence of pathogens, opportunistic bacteria, increasing the 
number of saprophytes. Using discometric method, sensitivity to 

cefazolin, ceftriaxone and ciprofloxacin of main types of 
bacteria were determined. Antibioticotherapy data indicates, 
that saprophytic microflora of the oral cavity of rats that was 
allocated before the injection of opioids, moderately sensitive to 
β-lactam antibiotics, namely, cefazolin and ceftriaxone, except 
enterococci which is naturally resistant to these drugs. 
Escherichia and staphylococci were highly sensitive to 
ciprofloxacin and poorly sensitive were enterococci. 

Conclusions The microflora of the oral cavity of rats, isolated 
on background of opioid analgesic administration, was 
characterized by varying degrees of sensitivity to antibiotics. St. 
aureus, pathogenic species, which is the main etiological factor 
in inflammatory processes, was the most sensitive to ceftriaxone. 
Opportunistic species of streptococci were sensitive to 
ciprofloxacin, which corresponds to their genetic susceptibility 
to antibiotics. 

Key words: oral cavity, opioid analgesic, microbiological 
research 
Young patients who used opioid, are developing  periodontitis, 
stomatitis, candidiasis, odontogenic infection. 

 

За середньостатистичними показниками ВООЗ, 

якщо в структурі населення країни  частка наркоманів 
становить 7 % і більше, то в цій країні розвиваються 

незворотні процеси деградації. Найбільш поширеною 

та злоякісною визнана опійна наркоманія, яка в тепе-

рішній час становить актуальну проблему як в медич-

ному, так і в соціальному аспектах [7, 12, 13]. 

За даними літератури, у пацієнтів молодого віку, 

які вживали опіоїди, розвиваються катаральний та ви-

разковий гінгівіти, генералізований хронічний паро-

донтит, афтозний стоматит, кандидоз, одонтогенні 

інфекції [4, 5, 12]. На перших стадіях розвиваються 

ураження слизової оболонки, а в міру розвитку пато-
логічного процесу уражаються глибокі тканини паро-

донту. Патогенетичну роль у цих процесах відіграють 

стафілококи, стрептококи, дифтероїди, ентеробакте-

рії, гриби Candida [3, 6, 12, 14, 15]. Ступінь виражено-

сті та важкість перебігу цих хвороб залежить від три-

валості вживання наркотиків. На ранніх стадіях роз-

вивається гінгівіт, пізніше – генералізований пародо-

нтит, що поєднується з гіпертрофією або атрофією 

ясен [12]. В осіб, котрі тривалий час  вживають кока-

їн, розвивається некротичний процес у ясенних сосо-

чках [1].  

Пошкодження епітелію  слизової оболонки рото-
вої порожнини в осіб з алкогольною та опіоїдною за-

лежністю знижує колонізаційну резистентність і 

сприяє пенетрацї мікроорганізмів у глибину тканин 

[2]. Порушення місцевого імунітету слизових сприяє 

розвитку дисбактеріозу при селективній перевазі па-

тогенних та опортуністичних видів бактерій, котрі 

стають факторами загострення та хронізації стомато-

логічних хвороб, утруднюють їхню етіологічну діаг-

ностику та лікування [11, 13, 14]. Тому мікробіологіч-

ні дослідження, зокрема, з використанням біологічної 

моделі опіоїдної інтоксикації є актуальним завдaнням. 
Мета дослідження. Провести динамічне дослі-

дження мікрофлори із міжзубних проміжків та м’яких 

тканин ротової порожнини щурів на фоні опіоїдної ін-

токсикації, яке  включає  мікроскопічне та бактеріоло-

гічне дослідження з визначенням антибіотикограми.  

Матеріал і методи. Дослідження було проведе-

но на білих щурах-самцях  (віком 3,5-7,5 місяців) ма-

сою 180-200 г. Тварини, відібрані для експерименту, 

перебували в умовах віварію на стандартному харчо-

вому раціоні. Робота проводилась відповідно до 

«Правил проведення робіт з використанням експери-

ментальних тварин». У тварин, відібраних для експе-
рименту, звертали увагу на відсутність набряку, гіпе-

ремії, виразок та інших патологічних ушкоджень сли-

зової оболонки ротової порожнини.   

Відтворена біологічна модель поведінкових реа-

кцій в експериментальних тварин при хронічному 

впливі опіоїда [9]. Опіоїдний анальгетик (препарат 

“Налбуфін”) вводили щоденно протягом двох тижнів 

(0,2 мг/кг). Мікробіологічні дослідження проводились 

на початку експерименту, після закінчення курсу вве-

дення опіоїдного анальгетика та наприкінці часу спо-

стереження (6 тижнів). Матеріал забирали каліброва-
ною бактеріологічною петлею (0,02 мл.) з біотопів ро-

тової порожнини, а саме, з поверхні зубів, ясен, між-
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зубних проміжків, присінку рота та власне ротової 

порожнини. Із забраного матеріалу готували мазки, 

фарбуючи їх за методом Грама. Проводили посів у 
пробірки з цукровим бульйоном, на кров’яний агар, 

жовтково-сольовий агар, м’ясо-пептонний агар, сере-

довище Ендо та середовище Сабуро. Для визначення 

кількісних показників, визначену кількість матеріалу 

суспендували в бульйоні і в об’ємі 0,02 мл. засівали 

на відповідні щільні середовища у чашках Петрі. Че-

рез 24 год. підраховували кількість колоній різних ви-

дів, орієнтуючись на особливості морфології колоній, 

тип гемолізу, розклад лактози на середовищі Ендо, 

морфотинкторіальні властивості мікроорганізмів у 

мазках з колоній. Видовий склад мікроорганізмів ви-
значався за комплексом морфотинкторіальних, куль-

туральних та біохімічних властивостей [10]. Чутли-

вість до антибіотиків визначалась дискометричним 

методом на початку досліду, після відміни опіоїдного 

анальгетика та наприкінці досліду. При цьому дослі-

джувались ізоляти ідентичні за комплексом біологіч-

них властивостей, виділені від тих самих особин. Се-

редні показники виводились за порівняльними ре-

зультатами антибіотикограм ідентичних ізолятів, ви-

ділених у різних особин групи щурів [11]. 

Результати дослідження та їх обговорення. На 

фоні введення опіоїдного анальгетика наприкінці дру-

гого тижня спостереження у тварин відмічались певні 
зміни слизової присінку рота, ясен і власне ротової 

порожнини – гіперемія, посилення судинного рисун-

ку, набряк ясен. В окремих тварин виявлено ерозії на 

яснах. Ці зміни залишались після відміни препарата, 

поступово зменшуючись до кінця спостереження 

(шостий тиждень).  

При мікроскопічному досліджені мазків, із поро-

жнини рота у тварин виявлялась переважно грампози-

тивна флора – паличкоподібні та ниткоподібні грам-

позитивні палички, кокова флора у вигляді скупчень 

та коротких ланцюжків, грамнегативні палички та ко-
ки, поодинокі дріжджеподібні клітини. В мазках ви-

являлись по кілька епітеліальних клітин з адсорбова-

ною коковою мікрофлорою. Через два тижні, на фоні 

розвитку опіоїдної інтоксикації, при мікроскопїї маз-

ків відмічались певні зміни. Виявлено збільшення  

епітеліальних клітин з ознаками дегенерації та руйну-

вання, нейтрофільні лейкоции до 15-20 в полі зору. 

Результати бактеріологічного дослідження пока-

зані в табл. 1 

 

Таблиця1 
 

Видовий і кількісний склад мікрофлори ротової порожнини (міжзубних проміжків) щурів  

при короткочасному впливі опіоїдного анальгетика 
 

Види бактерій  Кількість бак терій в КУО \0,02 мл 

Контрольна 

група 
(норма) 

Другий  

тиждень 
(опіоїд) 

Третій  

тиждень 

Четвертий 

тиждень 

П’ятий  

тиждень 

Шостий  

тиждень 

Staph.aureus 

 

- 

 

- 

 

6±0,5 

р > 0,05 

8±0,2 

р > 0,05 

7±0,3 

р > 0,05 

6±0,2 

р > 0,05 

Staph. 

epidermidis - - - - 
5±0,2 

р > 0,05 

8±0,3 

р > 0,05 

Staph. 

Saprophyticus 

35±3 

 

38±3 

р > 0,05 

31±2 

р > 0,05 

58±2 

р < 0,05 

54±3 

р < 0,05 

65±3 

р < 0,05 

Інші  

коагулазо 

негативні стафі-

лококи 

27±2 
39±2 

р > 0,05 

78±3 

р < 0,05 

74±6 

р < 0,05 

60±3 

р < 0,05 

61±2 

р < 0,05 

α-гемолітичні 

стрептококи 
36±4 

 

54±4 

р < 0,05 

69±2 

р < 0,05 

72±6 

р < 0,05 

68±4 

р < 0,05 

65±3 

р < 0,05 

Негемолітичні 

стрептококи 

46±5 

 

58±4 

р > 0,05 

62±3 

р > 0,05 

69±2 

р < 0,05 

61±2 

р < 0,05 

60±3 

р < 0,05 

Ешерихії 

 

5±0,5 

 

7±0,3 

р > 0,05 

17±2,1 

р < 0,05 

24±3,5 

р < 0,05 

12±0,4 

р < 0,05 

4±0,2 

р > 0,05 

Ешерихії гемо-

літичні 
- - - - 

4±0,2 

р > 0,05 

3±0,1 

р > 0,05 

Ентерококи 

 

21±3 

 

20±3 

р > 0,05 

23±1 

р > 0,05 

26±4 

р > 0,05 

22±3 

р > 0,05 

19±1 

р > 0,05 

Грам + неспоро-

ві 
10±2 

19±2 

р > 0,05 

19±2 

р > 0,05 

25±3 

р < 0,05 

20±1 

р < 0,05 

15±1 

р > 0,05 

Г+ спорові  7±2 
 

17±1 
р > 0,05 

15±2 
р > 0,05 

16±3 
р > 0,05 

12±1 
р > 0,05 

13±1 
р > 0,05 

Candіda   

 

 

 

 

 

5±0,1 

р > 0,05 

5±0,1 

р > 0,05 

6±0,2 

р > 0,05 
 

П р и м і т к а : р – показник достовірності різниці порівняно з контрольною групою. 
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Як видно з даних, приведених в табл. 1, при дії 

опіоїдного анальгетика склад мікрофлори змінювався. 

Насамперед, починаючи з третього тижня, виявлялися 
в невеликих кількостях St. aureus та St. epidermidis. 

Кількість бактерій, які виявляись на початку дослі-

джень, значно зростала. St. saprophyticus  виявлявся на 

початку дослідження  в кількості 35±3 КУО /0,02 мл, 

а наприкінці – 65±33 КУО /0,02. Кількість інших коа-

гулазонегативних стафілококів збільшилась у три ра-

зи на третій тиждень досліду і дещо зменшилась до 

кінця періоду спостереження. Подібну динаміку від-

мічено щодо α-гемолітичних і негемолітичних стреп-

тококів. Кількість ешерихій залишалась постійною, 

але наприкінці досліду (5-тий і 6-тий тиждень) вияв-
лено гемолітичні кишкові палички. Кількість ентеро-

коків не змінювалась, а грампозитивні спорові та не-

спорові палички виявлялись протягом усього періоду 

спостереження у невеликих кількостях з тенденцією 

до зростання наприкінці досліду. Починаючи з 4-го 

тижня у тварин виявляли невелику кількість дріж-

джеподібних грибів. 

Отже, при короткочасній дії опіоїдного анальге-

тика в експериментальних тварин виявлено зміни ви-

дового та кількісного складу аеробної мікрофлори - 

поява патогенних та умовно-патогенних бактерій та 

збільшення кількості сапрофітів. До кінця періоду 
спостереження склад мікрофлори залишався відмін-

ним від того, що виявлявся на початку досліду. Зміни 

мікрофлори  виявлялись на фоні уражень  слизової 

оболонки ротової порожнини.  

З метою обґрунтування раціональної протектор-

ної та корегуючої дії антибіотиків було проведено до-

слідження антибіотикочутливості виділених ізолятів 

бактерій на початку досліду, після відміни опіоїдного 

анальгетика, та наприкінці експерименту. Дискомет-

ричним методом визначали чутливість до цефазоліну 

(цфз), цефтріаксону (цфа), та ципрофлоксацину (цфл) 
бактерій основних видів. St. aureus, коагулазонегатив-

них стафілококів, ентерококів, α-гемолітичних і неге-

молітичних стрептококів, ешерихій та гемолітичних 

кишкових паличок.  Дослідження проводились на по-

чатку експерименту, після відміни опіоїдного аналь-

гетика та наприкінці періоду спостереження (шостий 

тиждень). Результати досліджень показані в табл. 2. 

 

Таблиця 2 
 

Чутливість до антибіотиків мікрофлори ротової порожнини (міжзубних проміжків) щурів  

при короткочасній дії опіоїдного анальгетика 
 

Види  
Бактерій  

Антибіотикограма 
(середній діаметр зон затримки росту) 

Контрольна група 

(норма) 

Після відміни опіоїднго  

анальгетика (3 тиж.) 

Наприкінці  

експерименту  

цфз цфа цфл цфз цфа цфл цфз цфа цфл 

S.aureus 

 
- - - 

22±1,1 

р>0,05 

26±1,2 

р>0,05 

23±1,2 

р>0,05 

23±1,3 

р>0,05 

28±1,3 

р>0,05 

22±1,3 

р>0,05 

Коагулазо 

негативні 

стафілококи 
19±0,9 19±0,7 24±1,7 

19±0,8 

р>0,05 

18±0,9 

р>0,05 

26±0,9 

р>0,05 

20±1,0 

р>0,05 

21±1,1 

р>0,05 

24±1,2 

р>0,05 

α-гемолітичні 

стрептококи 21±1,2 23±1,1 28±1,3 
20±1,1 

р>0,05 

22±1,2 

р>0,05 

25±1,7 

р>0,05 

21±1,3 

р>0,05 

23±1,6 

р>0,05 

27±1,5 

р>0,05 

Негемолітичні 

стрептококи 16±0,9 17±1,0 15±0,7 
15±0,2 

р>0,05 

16±0,3 

р>0,05 

15±0,5 

р>0,05 

15±0,6 

р>0,05 

16±0,4 

р>0,05 

14±0,8 

р>0,05 

Ентерококи 
R R 

12±0,3 

р > 0,05 
R R 

13±0,4 

р>0,05 
R R 

12±0,4 

р>0,05 

Ешерихії 
15±0,4 16±0,8 32±2,4 

15±0,5 

р>0,05 

16±1,0 

р>0,05 

31±2,3 

р>0,05 

15±0,4 

р>0,05 

16±0,5 

р>0,05 

30±2,8 

р>0,05 

Ешерихії ге-

молітичні - - - - - - 
13±0,2 

р>0,05 

15±0,5 

р>0,05 

32±2,0 

р>0,05 

 

П р и м і т к а : р – показник достовірності різниці порівняно з контрольною групою. Ступінь чутливості ізолятів, виділе-

них на різних етапах експерименту достовірно не відрізнялась (р > 0,05). 
 

Дані антибіотикограм, приведені в табл. 2 вказу-

ють, що сапрофітна мікрофлора ротової порожнини 

щурів, виділена до початку введення опіоїдного ана-

льгетика, помірно чутлива до β-лактамних антибіоти-

ків, а саме, цефазоліну та цефтріаксону, за винятком 

ентерококів, природно резистентних до цих препара-

тів (мал. 1). 
До ципрофлоксацину були височутливими еше-

рихії та стафілококи і слабо чутливими – ентерококи. 

Спектр чутливості до антибіотиків мікрофлори, виді-

леної на третьому тижні, тобто після відміни анальге-

тика, не змінився. Ізоляти St. aureus, які почали вияв-

лятися в цей період, виявилися чутливим до цефазо-

ліну та ципрофлоксацину й високочутливими до цип-

рофлоксацину. Проте, серед цих ізолятів виявились 
такі, що містили слабо чутливі та чутливі до антибіо-
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тика варіанти, які виявлялись в зоні дії антибіотика 

(мал. 2). Гемолітичні ешерихії, які виділялись напри-

кінці періоду спостереження були слабо чутливими 

до цефазоліну та цефтріаксону, але високочутливими 

до ципрофлоксакцину.  

 

      
 

Мал.1. Ізоляти ентерокока, резистентного до цефазоліну 

та ципрофлоксацину (добові культури на кров’яному ага-
рі), зб. 1х1 

 Мал. 2. Чутливий та слабо чутливий  до цефтроіаксону 

варіанти S. aureus   (добові культури на МПА), зб. 1х2. 

 

Висновки. Таким чином, мікрофлора ротової по-

рожнини щурів, ізольована на фоні введення опіоїд-

ного анальгетика, характеризувалася різним ступенем 

чутливості до антибіотиків. St. aureus, патогенний 

вид, який виступає основним патогенетичним факто-
ром гнійно-запальних процесів, виявився найбільш 

чутливим до цефтріаксону. Умовно-патогенні види 

стрептококів були чутливим до ципрофлоксацину, що 

відповідає їхній генетичній сприйнятливості до анти-

біотиків. 
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МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ  

В ДЕНТИНЕ ЗУБОВ КРЫС В УСЛОВИЯХ  

ПОВЫШЕННОГО СОДЕРЖАНИЯ СВИНЦА 
 

В работе представлены морфологические изменения в 
структуре дентина зубов крыс контрольной группы и экс-
понированных ацетатом свинца в течение одного – трех 
месяцев затравки. Установлено, что, начиная с первого ме-
сяца, выявлены структурные изменения преимущественно в 

дентинных канальцах, а во втором и третьем месяцах еще 
и деминерализация с очагами деструкции во всех зонах де-
нтина. 
Ключевые слова: хроническая свинцовая интоксикация, 
ацетат свинца, морфологические изменения, дентин зубов.  
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МОРФОЛОГІЧНІ ЗМІНИ У ДЕНТИНІ ЗУБІВ 

ЩУРІВ В УМОВАХ ПІДВИЩЕННОГО ВМІСТУ 

СВИНЦЮ 
 

У роботі представлені морфологічні зміни у структурі де-
нтина зубів щурів контрольної групи та експонованих аце-
татом свинцю протягом одного – трьох місяців. Встанов-

лено, що, починаючи з першого місяцю, виявлені структурні 
зміни переважно у дентинних канальцях, а в другому та 
третьому місяцях ще й демінералізація з осередками де-
струкції у всіх зонах дентину. 
Ключові слова: хронічна свинцева інтоксикація, ацетат 
свинцю, морфологічні зміни, дентин зубів. 
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