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Мета роботи — моделювання експериментального пародон-
титу на фоні сечокам’яної хвороби та оцінка зміни біохімічних 
параметрів під час проведення експерименту у щурів.
Матеріал і методи. Наведено результати експериментальних 
досліджень на 16 білих щурах щодо моделювання коморбідної 
патології — пародонтит на фоні сечокам’яної хвороби, та оцінено 
зміни біохімічних показників під час проведення експерименту.
Результати. Встановлено, що одночасне паралельне викори-
стання моделей етиленгліколевого нефролітіазу та перекисного 
парадонтиту у щурів спричиняє появу клінічних симптомів, ха-
рактерних для хронічного уролітіазу та генералізованого пара-
донтиту.
Висновок. Запропоновано нову експериментальну модель, яка 
може бути використана для пошуку та апробації нових форм 
фармакологічної корекції при захворюваннях пародонта в осіб із 
сечокам’яною хворобою.
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Цель работы — моделирование экспериментального пародонтита 
на фоне мочекаменной болезни и оценка изменения биохимических 
параметров во время проведения эксперимента у крыс.
Материал и методы. Приведены результаты экспериментальных 
исследований на 16 белых крысах по моделированию коморбидной 
патологии — пародонтит на фоне мочекаменной болезни и оце-
нены изменения биохимических показателей во время проведения 
эксперимента.
Результаты. Установлено, что одновременное параллельное 
использование моделей этиленгликолевого нефролитиаза и пере-
кисного пародонтита у крыс вызывает появление клинических 
симптомов, характерных для хронического уролитиаза и гене-
рализованного пародонтита.
Вывод. Предложена новая экспериментальная модель, которая 
может быть использована для поиска и апробации новых форм 
фармакологической коррекции при заболеваниях пародонта у лиц 
с мочекаменной болезнью.
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Objective. Modelling of experimental periodontitis secondary to 
urolithiasis and evaluation of changes in biochemical parameters 
during the experiment in rats.
Material and methods. The results of experimental investigations on 
16 white rats by modeling the comorbid pathology — periodontitis 
and urolithiasis are presented. Changes of biochemical parameters 
were evaluated during the experiment.
Results. It has been proved that the simultaneous use of parallel 
models of ethylene glycol nephrolithiasis and peroxide periodontitis 
in rats causes the appearance of clinical symptoms typical for chronic 
urolithiasis and generalized periodontitis.
Conclusion. A new experimental model for searching and testing 
new forms of pharmacological correction of periodontal diseases in 
patients with urolithiasis has been proposed.

Вступ. Актуальність проблеми лікування 
хворих на пародонтит із коморбідними станами, 
зокрема сечокам’яною хворобою, зумовлена знач-
ною поширеністю поєднання серед населення 
України цих патологій, а відтак, доцільністю опти-
мізації фармакотерапії у таких осіб. Дане дослі-
дження на щурах проводилося, щоб опрацювати 
дизайн коморбідного стану уролітіаз/пародонтит 
і верифікувати таке паралельне моделювання за 
низкою біохімічних показників.

Мета роботи. Моделювання експерименталь-
ного пародонтиту на фоні сечокам’яної хвороби 
та оцінка зміни біохімічних параметрів під час 
проведення експерименту у щурів.

Матеріал і методи. Для експериментального 
обґрунтування дослідження опрацьована і реа-
лізована комбінація моделей етиленгліколевого 
нефролітіазу та перекисного пародонтиту у щурів. 
Експериментальні дослідження виконані на 16 бі-
лих щурах-самцях лінії “Вістар” масою 250-270 г.

Перед проведенням дослідження тварини 
проходили ретельний відбір, який передбачав 
запобігання потраплянню тварин із проявами 
внутрішньовіварійної інфекції в контрольну та 
дослідні групи. Кожну тварину ретельно оглядали 
та зважували, усі тварини були промарковані та 
пронумеровані. Відібрану групу тварин утриму-
вали в стандартних умовах віварію ЛНМУ імені 
Данила Галицького в окремих клітках з автопо-
їлками і годівницями та сітчастою підлогою, що 
виключає копрофагію. Тварини отримували стан-
дартну дієту відповідно до санітарно-гігієнічних 
норм [1-3]. Доступ до корму та води у тварин 
був вільним.

Експериментальну патологію формували та-
кими методами. Для індукування сечокам’яної 
хвороби використовували етиленгліколеву модель 
експериментального нефролітіазу [4].

Для формування запального стану тканин 
пародонта використовували перекисну модель 
гінгівіту-пародонтиту [5-7]. Комбінована мо-
дельна патологія осягалася за поєднаного впливу 
патогенних чинників, а саме: починаючи з пер-
шого дня і до завершального дня експеримен-
ту, паралельно до застосування 1,0% розчину 
етиленгліколю, тваринам до звичайного раціону 
додавали переокиснену соняшникову олію з пере-
кисним числом 35-45, яка володіє прооксидант-
ними властивостями з розрахунку 5% від маси 
корму [6]. Переокиснену олію готували прогрі-
вом рафінованої соняшникової олії протягом 40 
хвилин при температурі 130-150оС, продуваючи 
повітря за наявності каталізатора 0,1% розчину 
сульфату міді.

Контролем слугували інтактні тварини, які 
отримували стандартний раціон віварію та питну 
воду в необхідній кількості, а з їжею — звичайну 
рафіновану олію з розрахунку 5% від маси тіла. 
Протягом експерименту здійснювали клінічну 
оцінку розвитку та перебігу пародонтиту шля-
хом ретельного огляду та оцінки стану тканин 
пародонта згідно з рекомендаціями Воскресен-
ського О. М. та співавт. [8].

Для проведення експерименту тварини були 
розподілені на дві групи (табл. 1).Для біохімічних 
досліджень у кожної тварини на 21-, 42-й та 56-й 
день забирали кров та сечу, для чого у відповідні 
дні експериментального періоду щурів поміща-
ли в обмінні клітки. У добовій сечі визначали 
концентрацію креатиніну, іонів кальцію та фос-
фат-іонів (з використанням стандартних тест 
-систем НВП “Філісит — Діагностика”, Україна) 
та оксалат-іонів (тест-система “Trinity Biotech 
Plc”, Ірландія) згідно із загальноприйнятими 
методиками [9].

Видільну функцію нирок оцінювали за умов 

Key words: urolithiasis, 
inflammation of 
periodontal tissue, 
experimental model.
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Таблиця 1

Поділ експериментальних тварин на групи
Група Кількість тварин (n)

1-ша  група - інтактні тварини 6

2-га група - модельна патологія 10

спонтанного добового діурезу. Показники функ-
ціонального стану нирок розраховували за загаль-
ноприйнятими формулами [10].

У сироватці крові щурів визначали:
1. Концентрацію креатиніну (з використан-

ням стандартної тест — системи НВП 
“Філісит — Діагностика”);

2. Концентрацію маркерів як показників за-
пального стану антиоксидантної системи:

• вміст малонового альдегіду (МА) визна-
чали за кольоровою реакцією з тіобарбіту-
ровою кислотою відповідно до методики 
І. Д. Стальної та Т. Г. Гарішвілі [11];

• активність каталази – за методикою 
М. А. Королюк та Л. І. Іванової [12];

• розраховували антиоксидантно-проокси-
дантний індекс за співвідношенням актив-
ності каталази та малонового альдегіду, 
отриманий результат множили на 100 та 
виражали значення в одиницях (од.) [13];

Після завершення з експерименту тварин 
виводили шляхом тотального кровопускання із 
серця під тіопенталовим наркозом (внутрішньо-
очеревинно, 40 мг/кг). Перед евтаназією тварин 
ретельно оглядали.

Після виведення з експерименту у тварин 
виділяли верхню та нижню щелепи. У нижній 
щелепі морфометричним методом визначали 
ступінь атрофії альвеолярного відростка за ме-
тодом А. В. Ніколаєвої [14]. Виділені тканини 
зважували на торсійних вагах і переносили на 
чашки Петрі, розташовані на льоді. Відібрані 
наважки тканин ретельно розтирали в порцеля-
нових ступках із подрібненим очищеним склом, 
додавали охолоджений 0,005 М трис-НСl буфер 
рН 7,6 (20 мг/мл) і переливали у вассерманівські 
пробірки для центрифугування. Центрифугування 
проводили в рефрижераторній центрифузі РС-6 
при температурі +4 °C протягом 15 хвилин при 
швидкості 2500 об/хв. Біохімічні дослідження 
проводили з надосадової рідини центрифугату. 
Сироватку крові отримували центрифугуванням 
у стандартних умовах.

У гомогенатах тканин щелеп експерименталь-
них тварин визначали:

1. Рівень маркерів запалення:
• активність еластази визначали за реак-

цією гідролізу синтетичного субстрату 

(п-нітрофеніл-N-терт-бутилоксикарбо-
ніл-L-аланінату) відповідно до методики 
L. Visser et al. [15];

• концентрацію малонового альдегіду від-
повідно до методики [11];

2. Показники стану антиоксидантної систе-
ми:

• активність каталази — визначали за ме-
тодом [12];

• розраховували антиоксидантно — про-
оксидантний індекс (АПІ) [13];

3. Маркери мікробного обсіменіння:
• активність уреази — визначали за методом 

Гаврикової Л. М. [16];
4. Показники неспецифічного імунітету:
• активність лізоциму — визначали за ме-

тодом Левицького А. П. [17];
• за співвідношенням відносних активнос-

тей уреази і лізоциму розраховували сту-
пінь дисбіозу ферментативним методом 
А. П. Левицького [18];

5. Активність кислої фосфатази (рН 4,8) — 
проводили за методом Bessey et al. [19].

Усі досліди проводили відповідно до методик 
і вимог ДФЦ МОЗ України та до правил «Євро-
пейської конвенції захисту хребетних тварин, 
яких використовують з експериментальною та 
іншою науковою метою». Протокол експерименту 
на тваринах затверджений Комісією з Біоетики 
Львівського національного медичного універси-
тету імені Данила Галицького.

Отримані цифрові дані піддавались матема-
тичній обробці відповідно до мети та завдань 
кожного розділу роботи.

Статистичну обробку результатів проводили 
для середніх величин за t-критерієм Стьюден-
та, для відносних величин — за кутовим пере-
творенням Фішера (φ), статистичним методом 
варіаційних рядів із використанням критерію 
Манна — Уїтні. Результати представлені у вигляді 
M ± m, де M — вибіркове середнє, m — похибка 
середнього. Зміни вважали статистично значу-
щими при р<0,05.

Результати дослідження та їх обговорення. 
Показники стану та видільної функції нирок при 
одночасному паралельному моделюванні оксалат-
ного нефролітіазу та перекисного пародонтиту 
наведені в таблиці 2.
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Згідно із цифровими показниками, в експери-
ментальних тварин станом на 21-й день досліду 
не спостерігалося суттєвих змін об’єму спон-

танного добового діурезу, проте на 42-й день 
відзначалося достовірне збільшення кількості 
добової сечі.Найбільш виразним та принципо-

Таблиця 2
Показники функціонального стану нирок в умовах експерименту при одночасному паралель-

ному моделюванні оксалатного нефролітіазу та перекисного пародонтиту (M±m)

Примітка. * - p<0,05 порівняно з даними контролю.
во важливим маркером розвитку оксалатного 
нефролітіазу є поява в сечі дослідних тварин 
іонів — промоторів каменеутворення [4, 20-23]. 
Так, на 21-й день у сечі піддослідних тварин 2-ї 
експериментальної групи виявлені в значній кіль-
кості оксалат — іони, тоді як у групі інтактних 
тварин вони спостерігались у слідовій кількості. 
Висока концентрація оксалат — іонів спосте-
рігалась у сечі тварин 2-ї групи і на 42-й день 
експерименту, що свідчить про перенасиченість 
сечі, а концентрація фосфат-іонів мала достовірну 

тенденцію до зниження по відношенню до групи 
інтактних тварин як на 21-й день, так і на 42-й 
день експерименту.

Важливою характеристикою функціональ-
ного стану нирок є рівень екскреції креатиніну. 
Протягом експериментального періоду в експе-
риментальних тварин 2-ї групи спостерігалося 
достовірне зниження рівня екскреції креатиніну 
по відношенню до групи інтактних тварин на 21-й 
та 42-й у середньому на 30%, що свідчить про 
погіршення функціонального стану нефронів та 

Таблиця 3
Показники маркерів стану антиоксидантної системи в сироватці крові щурів при одночасному 

паралельному моделюванні оксалатного нефролітіазу та перекисного пародонтиту (M±m)

Примітки: МП – модельна патологія; МА – малоновий альдегід. АПІ – антиоксидантно-
прооксидантний індекс.

зниження клубочкової фільтрації.
Таким чином, після шеститижневого застосу-

вання 1% розчину етиленгліколю у тварин (групи 
комплексної модельної патології) відзначали-
ся зміни та прояви, характерні для оксалатного 
нефролітіазу.

Для моніторингу розвитку запального процесу 
при експериментальному моделюванні перекис-
ного пародонтиту на фоні нефролітіазу прово-
дили визначення біохімічними методами рівнів 
маркерів перекисного окиснення на матеріалі 
сироватки крові та гомогенатів тканин щелеп 

Групи тварин/Показники МА, мкмоль/л
Каталаза, 

мкат/л
АПІ

1-ша група - інтактні тварини (n=6) 0,86±0,09 0,34±0,07 38,83±2,4

2-га група - МП (n=10) 1,41±0,14 0,23±0,06 19,54±1,9

% змін до вихідного стану
+63,9

p < 0.02
-32,3

p > 0.05
-49,7

p < 0.02

Доба 
спостереження

Діурез мл/
доба/100 г

Вміст 
оксалатів, мг/

мл

Вміст 
фосфатів, 

мг/мл

Екскреція креатиніну, 
мкмоль/доба/100 г

1-ша група - інтактні тварини (контроль) (n=6)
21-ша 4,5±0,53 - 8,6±0,49 5,1±0,40
42-га 4,7±0,48 - 8,3±0,59 5,0±0,24

2-га група - модельна патологія (n=10)
21-ша 4,2±0,41 1,3 ± 0,15* 6,9±0,57* 3,8±0,23*
42-га 7,6±1,29* 1,1 ± 0,10* 4,9±0,38* 3,5±0,51*
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дослідних тварин. Отримані цифрові значення 
показників ферментативної активності МА, ка-
талази, еластази представлено в таблицях 3 і 4.

У тварин із модельною патологією активність 
каталази зменшувалась на 32,3% (p>0,05), а також 
спостерігалося достовірне підвищення рівня МА 
на 63,9% по відношенню до інтактних тварин. 
Розрахований антиоксидантно-прооксидантний 
індекс (АПІ) для групи “модельна патологія” ха-
рактеризується різким достовірним зниженням 
по відношенню до групи інтактних тварин.

Аналіз цифрових показників у таблиці 4 із 
відсотковою інтерпретацією даних представляє 
наступні тенденції.

У групі “модельна патологія” спостерігалося 
достовірне збільшення активності лейкоцитарної 
еластази на 72,1% порівняно до групи інтактних 

тварин. Зазначена динаміка вказувала на високу 
активність нейтрофілів, які у великій кількості 
інфільтрують тканини пародонта при розвитку 
запального процесу.

Встановлено активацію лізосомального фер-
менту кислої фосфатази: цей показник у тварин 
групи “модельна патологія” достовірно зростав на 
37,5% по відношенню до групи інтактних тварин 
і засвідчував наявність альтерації мембран клітин 
тканин пародонта.

У гомогенатах тканин пародонта тварин групи 
“модельна патологія” спостерігалась інтенсифі-
кація процесу перекисного окиснення ліпідів, 
що відображалося достовірним по відношенню 
до групи інтактних тварин підвищенням вмісту 
малонового альдегіду (МА) на 70,5% (p < 0,05).
Відзначалося суттєве зменшення рівня активності 

Таблиця 4
Показники маркерів запалення та стану антиоксидантної системи в гомогенатах щелеп при 

одночасному паралельному моделюванні оксалатного нефролітіазу та перекисного 
пародонтиту в експерименті (M±m)

Групи тварин / 
Показники

Еластаза, 
мкат/кг

Кисла 
фосфатаза 

мкат/кг

МА, 
мкмоль/кг

Каталаза, 
мкат/кг

АПІ

1-ша група - інтактні 
тварини (n=6)

36,21±0,41 12,91±0,32 15,43±1,54 8,29±0,37 52,71±3,4

2-га група - МП (n=10) 58,73±1,64 17,75±0,78 26,31±1,21 6,08±0,54 24,12±2,5

% змін до вихідного 
стану

+72,1 %
p < 0.001

+37,5 %
p < 0.02

+70,5 %
p < 0.02

-26,6 %
p < 0.05

-54,2 %
p < 0.02

Примітки. МП – модельна патологія; МА – малоновий альдегід. АПІ – антиоксидантно-
прооксидантний індекс.

антиоксидантного ферменту каталази на 26,6% 
(p<0.05), що відповідає зниженню антиоксидант-
ного захисту.

Таким чином, експериментальна модель за-
палення пародонта із коморбідним уролітіазом 
верифікувалася виразним порушенням антиокси-
дантно-прооксидантного гомеостазу і активацією 
ферментів запальної альтерації.

Висновки
1. У результаті проведеного дослідження 

встановлено, що одночасне паралельне викори-
стання моделей етиленгліколевого нефролітіазу 
та перекисного пародонтиту у щурів спричиняє 
появу виразних біохімічних змін, характерних 
для хронічного оксалатного нефролітіазу та ге-

нералізованого пародонтиту середнього ступеня 
тяжкості.

2. Аналіз цифрових значень параметрів функ-
ції нирок, рівнів іонів-промоторів літогенезу, мар-
керів антиоксидантно-прооксидантної системи, 
як показників запального процесу засвідчив за 
дослідженими показниками патогенетичну від-
повідність розробленого експериментального 
коморбідного стану поєднаній нефролітичній 
і пародонтальній патології.

3. Запропонована модель може слугувати 
доказовою експериментальною базою для по-
шуку та апробації адекватної фармакологічної 
корекції при захворюваннях пародонта в осіб із 
сечокам’яною хворобою.
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Оригінальні дослідження

Перспективи подальших досліджень. Запро-
поновані нами експериментальні моделі можуть 
бути використані для пошуку та апробації нових 
форм фармакологічної корекції при захворюван-
нях пародонта в осіб із сечокам’яною хворобою.
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