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В опытах на 23 белых крысах-самцах 1,5- мес. возраста изучено влияние комбинации растительных поли-

фенолов в виде препарата с рабочим названием ПФ4 на состояние эпителия слизистой оболочки полости рта 

крыс в условиях действия экотоксиканта ДДЕ. Под влиянием ДДЕ выявлены неоднородность структуры эпи-

телиального пласта СОПР; значительный рост числа патологических митозов; проявления воспалительной 

реакции. Препарат ПФ4 увеличивал митотическую активность и значительно снижал степень вакуолярной 

дистрофии эпителиоцитов; ликвидировал воспалительные явления в собственной пластинке СОПР. 
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ПОРОЖНИНИ РОТА ЩУРІВ ПРИ ДІЇ ЕКОТОКСИКАНТУ 
 

В дослідах на 23 білих щурах-самцях 1,5-міс. віку вивчено вплив комбінації рослинних поліфенолів у вигляді 

препарату з робочою назвою ПФ4 на стан епітелію слизової оболонки порожнини рота щурів в умовах дії 

екотоксиканту ДДЕ. Під впливом ДДЕ виявлені неоднорідність структури епітеліального пласту СОПР; знач-

не збільшення патологічних мітозів; прояви запальної реакції.  Препарат ПФ4 збільшував мітотичну актив-

ність та значно знижував ступінь вакуолярної дистрофії епітеліоцитів; ліквідував запальні явища у власній 

пластинці СОПР.  
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The influence of the combination of vegetative polyphenols in the form of the preparation with the working title PF4 upon the state of 

epithelium of oral mucous membrane of rats under the affection of ecotoxicant DDE was studied in the experiments with 23 white he-

rats of 1.5 months old. Under the influence of DDE the heterogeneity of the structure of the epithelial layer of OMM, the considera-

ble growth of the number of pathologic mitoses, the displays of the inflammatory reaction were revealed. The preparation PF4 in-
creased mitotic activity and reduced considerably the degree of vacuolar dystrophy of epithelial cells; eliminated the inflammatory 

phenomena in the proper plate of OMM. 
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Эпителий слизистой оболочки полости рта 

(СОПР) постоянно подвержен воздействию раз-

личных патологических агентов, в т.ч. и токсиче-

ских. Поддержание физиологического состояния 

СОПР определяется обновлением активно функ-

ционирующего слоя эпителия и продукцией ме-

стных защитных антимикробных и антитоксиче-

ских протеинов. Среди белков, участвующих в 

регуляции клеточного цикла, ведущая роль при-

надлежит протеинтирозинкиназам (РТК) – фер-

ментам, играющим важную роль в процессах 

клеточного роста, пролиферации, эмбриогенеза, 

апоптоза и др. При срыве клеточного цикла и 

синтеза защитных белков [1] развиваются про-

цессы «второй линии защиты» – воспаления.  
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Таким образом, нарушения клеточного цик-

ла и синтеза белков составляют ранние предпо-

сылки к развитию воспалительных явлений 

СОПР и пародонта.  

В последнее время установлена регулятор-

ная роль алиментарных полифенолов (ПФ) в 

клеточном цикле для многих тканей [2] поэтому 

поиск лекарственных препаратов на основе ПФ 

растительного происхождения является своевре-

менным и актуальным. 

Цель исследования. Изучение влияния пре-

парата растительных полифенолов на состояние 

эпителия слизистой оболочки щеки крыс при па-

тогенном воздействии экотоксиканта.  

Материалы и методы. Опыты проведены 

на 23 белых крысах-самцах 1,5- мес. возраста. 

Крысы содержались на стандартном рационе ви-

вария. 1-ая группа – интактная (7 крыс). Во 2-ой 

контрольной группе (ДДЕ) 8 крысам вводили per 

os раствор ДДЕ (2,2-Bis(7-chicrophenic)-2 

dichloroethylene) (Acros organics USA), который 

является основным метаболитом ДДТ. ДДЕ вво-

дили в дозе 3,5 мг / кг 5 раз в неделю. В 3-ей 

группе 8 крысам вводили per os препарат ПФ4 в 

дозе 0,1мл/100 г массы тела крыс в течение 35 

дней (ДДЕ + ПФ4). Препарат ПФ4 – комбинация 

концентратов проростков злаковых (овса, пше-

ницы, ржи) и травы Тысячелистника обыкновен-

ного («Виола», Запорожье, Украина) в соотно-

шении 2:1:1:1, получен по оригинальной лабора-

торной технологии [3]. Суммарное содержание 

ПФ в препарате ПФ4 – 5,5 мг / 1 мл препарата  

(1 мл соответствует 1 г исходного сырья). 

После забоя у животных иссекали фрагмен-

ты слизистой оболочки щеки, фиксировали в 

формалине и заключали в парафин. Срезы тол-

щиной около 10 мкм окрашивали гематоксили-

ном и эозином, а также обрабатывали по Эйнар-

сону [4, 5]. Полученные препараты использовали 

для обзорных морфологических и морфометри-

ческих исследований. При малом увеличении 

микроскопа определяли коэффициент эрозиро-

вания эпителия (КЭЭ). Для этого с помощью 

окулярного микрометра измеряли протяженность 

участков наружного повреждения эпителиально-

го слоя и определяли, какую долю составляет зо-

на повреждения по отношению к протяженности 

всего эпителия (в усл. ед.). Это позволяло оцени-

вать состояние эпителия в целом. Используя сте-

реометрический метод «полей», определяли про-

центное соотношение зон, включающих слои 

эпителия и состоящие из зоны клеточных слоев 

(ЗКС) и зоны рогового слоя (ЗРС) [6]. Эти пока-

затели позволяли глубже оценить изменения, 

происходящие внутри эпителия. В ростковой зо-

не эпителия подсчитывали количество клеток с 

фигурами митоза в базальном и шиповатом сло-

ях и вычисляли митотический индекс (МИ) – 

процентное соотношение количества делящихся 

клеток к общему количеству учтенных клеток 

ростковой зоны. Подобным способом определя-

ли также и процентное содержание двуядерных 

клеток (ДК) в составе слоя шиповатых клеток 

эпителия. 

Для оценки реакции соединительной ткани 

(СТ) собственной пластинки слизистой оболочки 

рассчитывали коэффициент стеноза сосудов 

(КСС). Для этого определяли, какую часть (в усл. 

ед.) составляла площадь стенки сосуда микро-

циркуляторного русла (МЦР) к площади его про-

света. Этот показатель объективно характеризо-

вал направленность сосудистой реакции и сте-

пень её выраженности.  

Результаты экспериментов обрабатывали 

общепринятыми методами с определением кри-

териев достоверности различий по Стьюденту.  

Результаты исследований. Слизистая обо-

лочка щеки (СОЩ) интактных крыс имеет двух-

слойное строение. В многослойном плоском оро-

говевающем эпителии хорошо видны отдельные 

слои клеток. В базальном слое эпителия, состоя-

щем из призматических клеток, часть находилась 

в состоянии деления. Ядра клеток базального 

слоя имели четко выраженный рисунок хромати-

на, хорошо видны ядрышки. Шиповатый слой 

содержал клетки, имеющие крупные и светлые 

ядра. Цитоплазма клеток, в основном, однород-

ная и слабо базофильная. По мере удаления от 

базального слоя размер клеток шиповатого слоя 

уменьшался, ядра таких клеток приобретали вы-

тянутую форму. Ближе к роговому слою цито-

плазма клеток становилась зернистой: выявля-

лись базофильные гранулы кератогиалина. Зер-

нистый слой имел небольшую толщину и пере-

ходил в роговой слой, в нем встречались участки 

небольших расслоений, однако такие проявления 

не являлись характерными для общей структуры 

эпителия. 

Собственная пластинка СОЩ представлена 

рыхлой волокнистой СТ, содержащей большое 

количество капилляров. Среди клеток СТ преоб-

ладали фибробласты и фиброциты. Волокна 

межклеточного вещества были расположены 

равномерно.  

У крыс контрольной группы (ДДЕ) были от-

мечены особенности морфологической картины 

СОЩ. Так, выявлялась неоднородность структу-

ры эпителия в разных его участках. Часто встре-

чались участки расслоения и частичного отсут-

ствия рогового слоя. Глубина эрозий эпителия 

также варьировала в разных местах. Показатели 

КЭЭ под действием ДДЕ увеличивались в 4,5 
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раза (р=0,009): 0,27±0,05 усл.ед. по сравнению с 

интактной группой: 0,06±0,01 усл.ед. 

Структурные компоненты клеточных ядер и 

цитоплазмы выглядели более полиморфными, 

чем в интактной группе. Часть клеток базального 

слоя имела набухшие ядра и признаки начальной 

дистрофии в цитоплазме. Встречались делящие-

ся клетки как в базальном слое, так и в шипова-

том, в котором клетки выглядели измененными. 

Ядра таких клеток были увеличены, постоянно 

встречались клетки с двумя ядрами, а также уча-

стки, где клетки были несколько раздвинуты, ве-

роятно, за счет перицеллюлярного отека. Эти 

морфологические изменения говорят о ярких 

проявлениях вакуолярной дистрофии в результа-

те повреждающего действия токсиканта ДДЕ. 

Морфометрические исследования показали, что 

ЗКС существенно не изменялась: 41,2±1,6 % по 

сравнению с интактной группой: 39,3±1,4 %. По-

казатели ЗРС уменьшались на 25 % (р=0,02): 

13,2±1,1 % относительно интактной группы: 

17,6±0,8 %.  

Процентное содержание делящихся и дву-

ядерных клеток значительно изменялось. МИ 

под действием токсиканта снижался на 39 % 

(р<0,001): 1,1±0,02 % по сравнению с 1,8±0,03 % 

в интактной группе. Процентное содержание ДК, 

напротив, возросло на 58 % (р=0,003): 22,3±1,2 % 

по сравнению с интактной группой: 14,1±0,9 %. 

Возросло количество патологических митозов, 

которые характеризовались ассиметрией деления 

и отставанием хромосом.  

В собственной пластинке СОЩ сосудистая 

реакция проявлялась следующим образом. Стен-

ки кровеносных сосудов МЦР были утолщены, в 

основном, за счет набухания клеток эндотелия, 

перицитов и адвентициальных клеток. Внутрен-

ний просвет сосудов выглядел относительно су-

женным. СТ выявлялась отечной, коллагеновые 

волокна были несколько утолщены. Часто встре-

чались мигрировавшие из кровеносного русла 

лейкоциты, что говорит о проявлении воспали-

тельной реакции. На этом фоне результаты изме-

нений показателя КСС: 3,3±0,35 усл.ед. сущест-

венно не отличались от данных интактной груп-

пы: 3,1±0,32 усл.ед. Вероятно, утолщение сосу-

дистой стенки за счет набухания образующих ее 

клеток выражено сильнее, чем воспринимаемое 

визуально сужение просвета сосудов. 

Отмеченные особенности собственной пла-

стинки СОЩ говорят о  наличии реактивных из-

менений под влиянием препарата ДДЕ. Учиты-

вая, что собственная пластинка определяет тро-

фику лежащего на ней эпителия, предположи-

тельно, эти реактивные изменения наблюдаются 

и в слое эпителия.  

В дальнейшем исследовались защитные эф-

фекты препарата ПФ4 на состояние СОЩ крыс 

на фоне токсического влияния ДДЕ. Группе 

крыс, которым вводили препарат ПФ4 

(ДДЕ+ПФ4), степень проявлений реактивных 

изменений выглядела менее выраженной. Так, 

КЭЭ снижался на 30%: 0,19±0,04 усл. ед. относи-

тельно контрольной группы: 0,27±0,05 усл .ед.  

Показатели ЗКС под влиянием препарата 

существенно не изменялись: 40,8±1,4 % по срав-

нению с данными контрольной группы: 41,2±1,6 

%. Показатели ЗРС недостоверно увеличивались 

14,1±1,2 % относительно контроля: 13,2±1,1 %.  

При этом указанные показатели приближались к 

данным интактной группы: 17,6±0,8 % (р=0,05), 

не достигая, однако, её уровня. 

Препарат ПФ4 вызвал достоверное 

(р1<0,001) увеличение митотической активности 

клеток эпителия СОЩ на 27,3 % (р<0,001): 

1,4±0,06 % по сравнению с контрольной груп-

пой: 1,1±0,02 %. В то же время МИ под действи-

ем препарата был более низким (р<0,001), чем в 

интактной группе: 1,8±0,03 %. Количество ДК 

снижалось на 18,4 % (р1=0,03): 18,2±1,1 % отно-

сительно контрольной группы: 22,3±1,2 %, одна-

ко, количество ДК было большим чем в интакт-

ной группе: 14,1±0,9 % (р=0,05). Степень вакуо-

лярной дистрофии эпителиоцитов была выраже-

на значительно меньше, чем в контрольной 

группе (ДДЕ). 

В собственной пластинке эпителия СОЩ под 

действием препарата наблюдалось уменьшение 

количества лейкоцитов вокруг кровеносных со-

судов, оттек ткани практически не наблюдался. 

Коллагеновые волокна были видны четко, клетки 

СТ распределялись в поле зрения равномерно.  

Все вышеизложенное можно рассматривать 

как нормализацию состояния СТ под действием 

растительных полифенолов без признаков воспа-

лительной реакции. Исходя из данных общей 

микроскопии и сопоставления  морфометриче-

ских показателей установлено, что препарат ПФ4 

проявил существенные защитные противоспали-

тельные эффекты на фоне негативных измене-

ний, вызванных экотоксикантом.  

Выводы. 1. Под влиянием ДДЕ наблюдалась 

неоднородность структуры эпителиального пла-

ста СОПР – уменьшение зоны рогового слоя на 

25% за счет снижения митотической активности 

эпителиоцитов и незавершенности митозов. ДДЕ 

вызвал значительный рост числа патологических 

митозов, которые характеризовались ассиметри-

ей деления и отставанием хромосом. 

2 Соединительная ткань выявлялась отечной, 

коллагеновые волокна утолщенными, внутрен-

ний просвет сосудов – сужен. Увеличение числа 
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лейкоцитов характеризовало проявления воспа-

лительной реакции.  

3. Препарат ПФ4 вызвал увеличение мито-

тической активности эпителиоцитов на 27%;  

снижение количества двуядерных клеток на 18%. 

Степень вакуолярной дистрофии эпителиоцитов 

была выражена значительно меньше, чем в кон-

трольной группе. 

4. Под действием препарата ПФ4 в собст-

венной пластинке СОЩ отек ткани не выявлял-

ся; коллагеновые волокна были видны четко; 

снижалось число лейкоцитов вокруг кровенос-

ных сосудов, что свидетельствовало об отсутст-

вии воспалительных явлений. 
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