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ДИНАМІКА ЗМІН БІОХІМІЧНИХ 
МАРКЕРІВ В АЛЬВЕОЛЯРНОМУ 

ВІДРОСТКУ ЩУРІВ ПІД ВПЛИВОМ 
ЗАСТОСУВАННЯ ЗАПРОПОНОВАНОГО 

ЛІКУВАЛЬНО-ПРОФІЛАКТИЧНОГО 
КОМПЛЕКСУ В УМОВАХ 

МОДЕЛЮВАННЯ ДЕМЕНЦІЇ

Мета дослідження. Оцінка впливу запропонова-
ного комплексу засобів геропротекторної, анти-
оксидантної, гепатопротекторної, пробіотичної, 

протизапальної дії на стан кісткової тканини аль-
веолярного відростка щурів в умовах моделювання 
експериментальної деменції. Матеріали та методи 
дослідження. Експериментальні дослідження про-
ведені згідно вимог Закону України «Про захист 
тварин від жорстокого поводження» та Порядку 
проведення науковими установами дослідів, експери-
ментів на тваринах з дотриманням біоетичних норм. 
Для моделювання експериментальної деменції була 
обрана алюмінієва інтоксикація щурів. Експеримент 
було проведено на 24 самцях білих щурів, що були 
розділені на 3 групи по 8 щурів у кожній: 1 група – 
інтактні тварини; 2 група – введення водного роз-
чину хлористого алюмінію (моделювання деменції); 
3 група – моделювання деменції + застосування 
лікувально-профілактичного комплексу. Результати 
досліджень та їх обговорення. Визначення біохіміч-
них маркерів у гомогенатах альвеолярного відростка 
щелеп свідчило про порушення процесів мінералізації 
у кістковій тканині при моделюванні деменції (досто-
вірне зниження активності лужної фосфатази, 
збільшення активності кислої фосфатази, зменшення 
концентрації кальцію). Збільшена активність елас-
тази свідчила про інтенсифікацію запального про-
цесу. Достовірне зменшення загального білку у щурів 
з алюмінієвою інтоксикацією порівняно з інтактними 
щурами свідчило про порушення колагенової матриці 
кісткової тканини. Введення щурам 3-ї групи запро-
понованого профілактичного комплексу гальмувало 
резорбтивні та запальні процеси в альвеолярному від-
ростку експериментальних тварин, що підтверджу-
валося динамікою змін активності ферментів. Вміст 
кальцію у кістковій тканині щелеп у щурів основної 
групи відновився майже до рівня інтактних тварин. 
Концентрація загального білка збільшилася, що опо-
середковано свідчить про збільшення кількості кола-
гену у кістковій тканині. Висновки. Встановлено, що 
тривала інтоксикація щурів хлоридом алюмінію при-
зводить до посилення резорбтивних процесів в аль-
веолярній кістці експериментальних тварин, про що 
свідчить динаміка змін маркерів кісткового мета-
болізму (збільшення активності кислої фосфатази, 
зменшення активності лужної фосфатази), змен-
шення загального білку, що свідчить про порушення 
колагенової матриці кісткової тканини. Доведено 
пародонтопротекторну ефективність запропонова-
ного лікувально-профілактичного комплексу в умовах 
моделювання у щурів деменції через інтоксикацію хло-
ридом алюмінію, що підтверджується гальмуванням 
резорбтивних процесів в альвеолярному відростку 
щелеп експериментальних тварин.
Ключові слова: щури, алюмінієва інтоксикація, 
деменція, альвеолярний відросток, резорбтивні про-
цеси, біохімічні маркери.
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DYNAMICS OF CHANGES 
IN BIOCHEMICAL MARKERS 
IN THE ALVEOLAR PROCESS 

OF RATS UNDER THE INFLUENCE 
OF THE PROPOSED THERAPEUTIC 

AND PREVENTIVE COMPLEX 
IN THE CONDITIONS OF DEMENTIA 

SIMULATION

Purpose of the study. Evaluation of the effect of the 
proposed complex of geroprotective, antioxidant, 
hepatoprotective, probiotic, anti-inflammatory effects 
on the state of the alveolar bone tissue of rats in the 
conditions of simulation of experimental dementia. 
Materials and methods of research. Experimental 
studies were conducted in accordance with the 
requirements of the law of Ukraine “on the protection 
of animals from ill- treatment” and the procedure for 
conducting experiments and experiments on animals 
by scientific institutions in compliance with bioethical 
standards. Aluminum intoxication of rats was chosen 
to simulate experimental dementia. The experiment was 
conducted on 24 male white rats, which were divided 

into 3 groups of 8 rats each: 1 group – intact animals; 
2nd group – introduction of an aqueous solution of 
aluminum chloride (simulation of dementia); group 3 – 
modeling of dementia + application of the treatment and 
prevention complex. Research results and their 
discussion. The determination of biochemical markers in 
the alveolar homogenates of the jaws indicated a violation 
of the mineralization processes in the bone tissue when 
modeling dementia (a significant decrease in the alkaline 
phosphatase activity, an increase in the acid phosphatase 
activity, a decrease in calcium concentration). The 
increased activity of elastase indicated the intensification 
of the inflammatory process. A significant decrease in 
total protein in aluminum-intoxicated rats compared 
to intact rats indicated a disruption of the collagen 
matrix of bone tissue. Administration of the proposed 
prophylactic complex to rats of the 3rd group inhibited 
resorptive and inflammatory processes in the alveolar 
process of experimental animals, which was confirmed by 
the dynamics of enzyme activity changes. The content of 
calcium in the bone tissue of the jaws in rats of the main 
group was restored almost to the level of intact animals. 
The concentration of total protein increased, which 
indirectly indicates an increase in the amount of collagen 
in the bone tissue. Conclusions. It was established that 
long-term intoxication of rats with aluminum chloride 
leads to an increase in resorptive processes in the 
alveolar bone of experimental animals, as evidenced by 
the dynamics of changes in markers of bone metabolism 
(increase in the acid phosphatase activity, decrease in the 
alkaline phosphatase activity), a decrease in total protein, 
which indicates a violation of the collagen matrix of the 
bone fabrics The periodontoprotective effectiveness of 
the proposed treatment-prophylactic complex has been 
proven in the conditions of modeling dementia in rats 
due to intoxication with aluminum chloride, which is 
confirmed by the inhibition of resorptive processes in the 
alveolar process of the jaws of experimental animals. 
Key words: rats, aluminum intoxication, dementia, 
alveolar process, resorptive processes, biochemical 
markers.

Всесвітня організація охорони здоров’я вважає 
деменцію однією з пріоритетних проблем громад-
ської охорони здоров’я. Для підвищення настороже-
ності як лікарів різних спеціальностей, так і пацієн-
тів Всесвітня асамблея охорони здоров’я схвалила 
«Глобальний план дій сектора охорони здоров’я 
щодо реагування на деменцію на 2017-2025 рр.».

Нещодавно були отримані результати дослі-
дження, проведеного на базі Інституту геронто-
логії ім. Д.Ф. Чеботарьова НАМН України, які 
продемонстрували, що загальна поширеність 
деменції в осіб віком 60 років становить 10,4 %. 
При цьому через кожні 5 прожитих років цей 
показник подвоюється, тобто 4 5% української 
80-річної популяції страждає на деменцію [1].

Останні дані свідчать про значний зв’язок 
між зниженням когнітивних функцій і хронічним 
пародонтитом у людей з деменцією. Вважається, 
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що це опосередковується загальними компонен-
тами системного запалення в обох станах [2].

Доклінічні та клінічні дослідження з’ясували 
зв’язок між деменцією, зокрема хворобою Аль-
цгеймера (ХА), та захворюваннями пародонту. 
Останні дані свідчать про двонаправлений зв’язок 
між обома хворобами, однак причинно-наслідко-
вий зв’язок між цими патологіями ще належить 
встановити [3].

Було висловлено припущення, що захворю-
вання ротової порожнини, зокрема пародонтит, 
є фактором ризику загострення нейрозапалення, 
яке може призвести до хронічно підвищеного про-
запального статусу, який, в свою чергу, може при-
звести до нейродегенерації різними шляхами [4, 5].

Ide M. et al. показали, що пародонтит не був 
пов’язаний з вихідним когнітивним статусом 
і не був основною причиною розвитку ХА, але 
пародонтит був пов’язаний з шестикратним 
збільшенням швидкості зниження когнітивних 
функцій протягом шестимісячного періоду спо-
стереження [6].

На ранніх стадіях деменції, в тому числі і ХА, 
стоматологічна допомога повинна бути зосеред-
жена на профілактиці захворювань і підтримці 
здоров’я порожнини рота. Профілактичний 
догляд за ротовою порожниною має вирішальне 
значення для збереження загального здоров’я. 
З прогресуванням когнітивних порушень ризик 
захворювань ротової порожнини зростає, оскільки 
здатність адекватно та/або постійно виконувати 
гігієну ротової порожнини знижується [7].

Медикаментозні препараті та засоби, які про-
понуються для використання пацієнтам з демен-
цією, спрямовані майже на всі види порушень 
або ускладнень, виявлених в порожнині рота 
у дементних хворих, проте у доступній літера-
турі відсутній єдиний комплексний підхід до про-
філактики стоматологічних захворювань у даної 
складної категорії хворих, що і обумовило ство-
рення патогенетично орієнтованого лікувально-
профілактичного комплексу та проведення дослі-
джень з оцінки його ефективності.

Мета роботи. Оцінка впливу запропонованого 
комплексу засобів геропротекторної, антиокси-
дантної, гепатопротекторної, пробіотичної, про-
тизапальної дії на стан кісткової тканини альве-
олярного відростка щурів в умовах моделювання 
експериментальної деменції.

Матеріали та методи дослідження. Експери-
ментальні дослідження проведені згідно вимог 
Закону України «Про захист тварин від жорсто-
кого поводження» [8] та Порядку проведення 

науковими установами дослідів, експериментів 
на тваринах [9] з дотриманням біоетичних норм.

Експеримент був проведений на 24 білих 
щурах 3-х місячного віку, що були розділені на 
3 групи по 8 щурів у кожній: 1 група – контроль 
(інтактні тварини); 2 група – моделювання демен-
ції; 3 група – моделювання деменції + введення 
запропонованого супортивного профілактичного 
комплексу.

Щурів утримували в стандартних умовах віва-
рію при сталій температурі та вологості повітря. 

Для моделювання експериментальної деменції 
була обрана алюмінієва інтоксикація щурів, вра-
ховуючи встановлені зв’язки між алюмінієм та 
розвитком деменції, в тому числі і ХА [10]. З цією 
метою щурам 2-ї та 3-ї груп пероральним шля-
хом вводили 0,5 мл 12 % розчину AlCl3 × 6H2O 
(80 мг Al/кг) протягом двох місяців.

В якості профілактики на тлі алюмінієвої інток-
сикації всім тваринам 3-ї групи давали наступний 
лікувально-профілактичний комплекс (ЛПК): 
«Леквін» (НПА «Одеська біотехнологія», Укра-
їна) у дозі 500 мг/кг, «Готу Кола» («Еліт Фарм», 
Україна) у дозі 300 мг/кг, «Склерозин» (ТОВ 
«ЕКОСВІТ ОЙЛ», Україна) у дозі 300 мг/кг та 
«Субалін» («Біофарма», Україна) у дозі 10,5 мг/кг. 
Всі компоненти змішували та додавали з їжею. 
Нейропротекторна дія комплексу направлена на 
попередження розвитку патологічних процесів 
головного мозку завдяки його складовим.

Для обробки ротової порожнини викорис-
товували вранці зубну пасту «Vitis Gingival» 
(«Dentaid», Іспанія), ввечері гель «Квертулідон» 
(НПА «Одеська біотехнологія»).

Після закінчення експерименту щурів виводили 
з досліду під тіопенталовим наркозом (20 мг/кг) 
шляхом тотального кровопускання, виділяли зубо-
щелепні блоки, готували гомогенати альвеоляр-
ного відростка для подальших біохімічних дослі-
джень, які включали визначення активності кислої 
(КФ) та лужної фосфатази (ЛФ) [11], еластази [12], 
вмісту кальцію та загального білку [13]. Отри-
мані результати були піддані статистичній обробці 
з використанням t-критерію Ст’юдента.

Результати дослідження та їх обговорення. 
Визначення біохімічних маркерів у гомогена-
тах альвеолярного відростка щелеп свідчить про 
порушення процесів мінералізації у кістковій тка-
нині при моделюванні деменції. Так, активність 
КФ, яка опосередковано свідчить про остеоклас-
тичні процеси, збільшилася в 1,8 рази, а актив-
ність ЛФ, відповідної за роботу остеобластів, 
зменшилася в 1,6 рази (табл. 1).
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Концентрація кальцію хоча і зменшилася 
всього на 7 % за умов моделювання експеримен-
тальної патології, проте відміності були достовір-
ними.

За збільшеною в 1,3 рази активністю еластази 
можна зробити висновок про інтенсифікацію 
запального процесу у кістці. 

Достовірне зменшення загального білку на 
12,8 % у щурів з алюмінієвою інтоксикацією 
порівняно з інтактними щурами свідчить про 
порушення колагенової матриці кісткової тка-
нини.

Введення щурам 3-ї групи запропонованого 
профілактичного комплексу гальмувало резорб-
тивні процеси в альвеолярному відростку екс-
периментальніих тварин, що підтверджується 
збільшенням активності ЛФ на 48,4 % (р1<0,05) 
у порівнянні з 2-ю групою (майже до показників 
контрольної групи, р>0,05) та зменшенням актив-
ності КФ на 30,0 % (р<0,05).

Вміст кальцію у кістковії тканині щелеп 
у щурів основної групи відновився майже до 
рівня інтактних тварин (р>0,05).

Зменшення кількості еластази на 24,8 % 
у щурів 3-ї групи підтверджує протизапальні 
властивості запропонованого супортивного комп-
лексу.

Концентрація загального білка збільшилася 
на 24,0 % у порівнянні з групою щурів з моделю 

деменції, та була більшою за показник контроль-
них тварин, хоча дані недостовірні, що опосеред-
ковано свідчить про збільшення кількості кола-
гену у кістковій тканині.

Таким чином, за результатами проведених 
експериментальних досліджень доведено паро-
донтопротекторну ефективність запропонованого 
ЛПК у щурів в умовах моделювання експеримен-
тальної деменції за допомогою інтоксикації алю-
мінієм, що обґрунтовує використання запропоно-
ваного ЛПК в клініці в осіб з деменцією, зокрема 
із хворобою Альцгеймера.

Висновки. Встановлено, що тривала інток-
сикація щурів хлоридом алюмінію призводить 
до посилення резорбтивних процесів в альве-
олярній кістці експериментальних тварин, про 
що свідчить динаміка змін маркерів кісткового 
метаболізму (збільшення в кістковій тканині аль-
веолярного відростка активності КФ в 1,8 рази, 
зменшення активності ЛФ в 1,6 рази), зменшення 
загального білку на 12,8 %, що свідчить про пору-
шення колагенової матриці кісткової тканини.

Доведено пародонтопротекторну ефектив-
ність запропонованого лікувально-профілактич-
ного комплексу в умовах моделювання у щурів 
деменції через інтоксикацію хлоридом алюмінію, 
що підтверджується гальмуванням резорбтивних 
процесів в альвеолярному відростку щелеп експе-
риментальних тварин.

Таблиця 1
Оцінка біохімічних показників у гомогенатах альвеолярного відростка щурів  
при моделюванні деменції та під впливом застосування запропонованого ЛПК

Показник, 
що вивчається

Групи тварин
1 група

(контроль)
2 група

(модель деменції)
3 група

(модель деменції + ЛПК)
Активність КФ,  
мк-кат/кг 4,78±0,24 8,42±0,37

р<0,001
5,90±0,32

р<0,05 (p=0,015030)
р1<0,001 (р1=0,000186)

Активність
еластази,
мккат/кг

16,86±0,58 21,86±0,86
p<0,001

16,42±0,44
p>0,05

р1<0,001
Активність ЛФ,  
мк-кат/кг 46,64±3,51 29,46±2,10

р<0,001
43,71±2,12

р>0,05
р1<0,001

Концентрація кальцію, 
ммоль/г 6,29±0,09 5,90±0,08

р<0,05
6,20±0,10

р>0,05
р1 < 0,05 (p1=0,035715)

Концентрація 
загального білка, г/кг 2,18±0,15 1,90±0,13

р>0,05
2,50±0,12

р>0,05 (p=0,119642)
р1<0,05 (p1=0,004821)

Примітка: р – показник достовірності відмінностей розрахований по відношенню до групи інтактних тварин, р1 – до 
2-ї групи тварин з деменцією.
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