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АНАЛІЗ ЗМІН АКТИВНОСТІ ЕЛАСТАЗИ 
ТА КОНЦЕНТРАЦІЇ КАЛЬЦІЮ 

У КІСТКОВІЙ ТКАНИНІ ЩУРІВ 
ВИКЛИКАНИХ МОДЕЛЮВАННЯМ 

ХРОНІЧНОГО СТРЕСУ НА ТЛІ 
ЛІКУВАЛЬНО-ПРОФІЛАКТИЧНОГО 

КОМПЛЕКСУ З МЕТОЮ 
ЗАСТОСУВАННЯ ЙОГО В ДИТЯЧІЙ 

СТОМАТОЛОГІЇ

Хронічний психоемоційний стрес є вагомим факто-
ром ризику порушень ремоделювання кісткової тка-
нини та розвитку пародонтальної патології у дітей. 

Корекція оксидативно-запальних змін за допомогою 
багатокомпонентних препаратів може запобігти 
демінералізації та підтримати гомеостаз кістки. 
Метою дослідження було оцінити вплив лікувально-
профілактичного комплексу (ЛПК) на активність 
еластази та концентрацію кальцію у кістковій тка-
нині щурів за умов моделювання хронічного звукового 
стресу для обґрунтування можливості використання 
комплексу в дитячій стоматології. Матеріали та 
методи. У дослідженні використано 34 щура-самця 
лінії Wistar (2-місячного віку, маса тіла 140±8 г), 
яких розподілили на три групи: інтактну (n=10), зі 
змодельованим хронічним звуковим стресом (n=12) 
та зі змодельованим стресом із подальшим застосу-
ванням ЛПК (n=12). Упродовж 50 діб тваринам 2-ї 
та 3-ї груп моделювали хронічний звуковий стрес за 
допомогою ультразвукового відлякувача шкідників. 
У групі «стрес + ЛПК» тварини додатково отриму-
вали лікувальний комплекс препаратів. У гомогена-
тах щелеп визначали активність еластази та вміст 
кальцію. Статистичну обробку результатів здійсню-
вали за допомогою програми STATISTICA 6.1 з вико-
ристанням t-критерію Стьюдента (р<0,01 вважали 
достовірним). Результати дослідження. У групі 
стрес-контроль активність еластази зросла до 
14,48 ± 0,92 мкАкт/кг, а кальцій знизився до 4,92 ± 
0,19 ммоль/г (р < 0,05 та р < 0,02 відповідно). Дода-
вання ЛПК зумовило зниження еластазної актив-
ності до 9,72 ± 0,75 мкАкт/кг та підвищення кальцію 
до 5,76 ± 0,22 ммоль/г (р₁ < 0,02). Висновки. ЛПК 
ефективно послаблює резорбцію та сприяє віднов-
ленню мінералізації кісткової тканини за умов хро-
нічного стресу, що підтверджує доцільність його 
подальшого впровадження у профілактичні програми 
дитячої стоматології.
Ключові слова: стрес, кісткова тканина, лікувально-
профілактичний комплекс, дитяча стоматологія, 
щури, експеримент.
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ANALYSIS OF CHANGES 
IN ELASTASE ACTIVITY AND CALCIUM 
CONCENTRATION IN THE BONE TISSUE 

OF RATS INDUCED BY MODELLING 
CHRONIC STRESS AGAINST 

THE BACKGROUND OF A THERAPEUTIC- 
PREVENTIVE COMPLEX FOR 

THE PURPOSE OF ITS APPLICATION 
IN PAEDIATRIC DENTISTRY

Chronic psycho-emotional stress is a significant risk 
factor for impaired bone remodelling and the development 
of periodontal pathology in children. Pharmacological 
correction of oxidative-inflammatory alterations 
with multicomponent preparations may prevent 
demineralisation and maintain bone homeostasis. Aim 
of the study. To evaluate the efficacy of a therapeutic-
prophylactic complex (TPC) on elastase activity and 
calcium concentration in rat bone tissue under an 
experimental model of chronic acoustic stress, with a 
view to justifying its use in paediatric dentistry. Materials 
and methods. The study included 34 male Wistar rats 
(2 months old, body weight 140±8 g), which were divided 
into three groups: an intact group (n=10), a group with 
induced chronic sound stress (n=12), and a group with 
induced stress followed by administration of a therapeutic-
prophylactic complex (TPC) (n=12). Over 50 days, 
the rats in the second and third groups were exposed to 
chronic sound stress using an ultrasonic pest repellent. In 
the “stress + TPC” group, the rats additionally received 
the therapeutic-prophylactic complex. Elastase activity 
and calcium content were analysed in jaw homogenates. 
Statistical processing was performed using STATISTICA 
6.1 with Student’s t-test (p<0.01 was considered 
significant). Results. In the stress-control group, elastase 
activity increased to 14.48 ± 0.92 μkat kg⁻¹ and calcium 
decreased to 4.92 ± 0.19 mmol g⁻¹ (p < 0.05 and p < 
0.02, respectively). Administration of the TPC reduced 
elastase to 9.72 ± 0.75 μkat kg⁻¹ and raised calcium to 
5.76 ± 0.22 mmol g⁻¹ (p₁ < 0.02). Conclusions. The TPC 
effectively attenuates bone resorption and promotes 
re-mineralisation under chronic stress, supporting its 
prospective incorporation into preventive programmes in 
paediatric dentistry.
Key words: stress; bone tissue; therapeutic-prophylactic 
complex; paediatric dentistry; rats; experimental study.

Хронічне психоемоційне навантаження активує 
гіпоталамо-гіпофізарно-надниркову вісь, зумов-
люючи надлишкове вивільнення катаболічних 
глюкокортикоїдів і формування системної стрес-
реакції [1]. Одночасно підвищується генерація 
реактивних форм кисню, яка в поєднанні з низько-
рівневим запаленням порушує рівновагу ремоде-
лювання кісткової тканини в бік резорбції [2].

Надмірне й тривале підвищення рівня ендо-
генних глюкокортикоїдів пригнічує експресію 
остеопротегерину та підсилює синтез RANKL, 
активуючи остеокластогенез і прискорюючи 
втрату кісткової маси [3]. Інтенсивність кісткової 
деструкції при цьому тісно корелює з оксидатив-
ним стресом і системним запальним фоном.

Баланс між кісткоутворенням та резорбцією 
оцінюють за біохімічними маркерами: лужна 
фосфатаза (ЛФ) відображає активність остео-
бластів і процеси мінералізації матриксу, тоді як 
тартрат-резистентна кисла фосфатаза (TRAP) 
є інтегральним індикатором остеокластичної 
резорбції [4]. Зменшення співвідношення показ-
ників ЛФ/TRAP свідчить про перевагу катаболіч-
них процесів у кістці.

Оксидативно-запальні механізми стрес-
індукованого ушкодження кісткової тканини під-
тримуються дисбалансом антиоксидантної сис-
теми. Сучасні дослідження демонструють, що 
природні й синтетичні антиоксиданти, особливо 
у складі багатокомпонентних композицій, здатні 
гальмувати кісткову резорбцію, посилювати осте-
огенез і відновлювати мінералізацію [5]. Модельні 
експерименти на тваринах підтверджують зв’язок 
між підвищеним оксидативним навантаженням, 
викликаним хронічним стресом, і прогресуючою 
втратою альвеолярної кістки; водночас фармако-
логічна корекція антиоксидантами та мембранос-
табілізувальними засобами достовірно знижує 
активність резорбтивних ферментів і покращує 
мінералізаційний індекс [6].

Дослідження впливу лікувально-профілактич-
ного комплексу препаратів на біохімічні маркери 
ремоделювання кісткової тканини за умов хроніч-
ного стресу є актуальним з огляду на зростання 
поширеності стрес-асоційованих метаболічних 
уражень скелета та обмеженість даних щодо 
ефективності комплексних терапевтичних підхо-
дів. До складу такого комплексу входять засоби, 
що регулюють ліпідний обмін, проявляють анти-
оксидантну активність, стимулюють імунітет, 
а також забезпечують пародонтопротекторний, 
протизапальний, антисептичний і ремінералізую-
чий ефекти.
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Метою даного дослідження була оцінка впливу 
лікувального комплексу препаратів, призначеного 
для майбутнього впровадження в практику дитя-
чої стоматології, на маркер запалення – актив-
ність еластази та концентрацію кальцію у кістко-
вій тканині щурів на тлі моделювання хронічного 
стресу.

Матеріал та методи дослідження. Були про-
ведені експериментальні дослідження, в процесі 
яких було використано 34 щурах-самцях лінії 
Wistar стадного розведення, 2-х місячного віку із 
середньою масою тіла 140±8 г. Тварин утриму-
вали у звичайних умовах віварію при природному 
освітлені та з вільним доступом до води та їжі. На 
протязі всього періоду проведення експерименту 
були дотримані чітко мікрокліматичні умови 
навколишнього середовища віварію : темпера-
тура – (19-23°С) та вологість – (50-75 %). Експери-
ментальні дослідження проводили в лабораторії 
біохімії та віварію ДУ «Інститут стоматології та 
щелепно-лицьової хірургії Національної академії 
медичних наук України» (ДУ «ІСЩЛХ НАМН»). 
Усі експерименти на щурах проводилися за 
затвердженими в ДУ «ІСЩЛХ НАМН» стандарт-
ними операційними процедурами, розробленими 
відповідно до Методичних вказівок Фармаколо-
гічного Комітету МОЗ України та Міжнародних 
правил роботи з лабораторними тваринами [7, 8].

Тварин розподілили на 3 групи наступним 
чином:

1 – інтактна (стандартний раціон віварію), 
n=10;

2 – модель хронічного звукового стресу, n=12;
3 – модель хронічного звукового стресу + комп-

лекс препаратів, n=12. 
Стрес моделювали за допомогою ультразву-

кового відлякувача шкідників LS-912 (виробник 
«Leaven Enterprise», Тайвань), що діє у чутному 
та ультразвуковому діапазонах та має частоту від 
30 до 65 кГц. Звуковий тиск 130 дБ, потужність 
1,5 Вт на площі до 232 м2. 

Моделювання звукового стресу ультразвуком 
у щурів 2 та 3 групи здійснювали протягом 5 діб, 
по 6 годин на день за наступною схемою: на про-
тязі 2-х днів – застосовували ультразвук із часто-
тою 30 кГц, наступні 2 дні – по 40 кГц, наступні 
2 дні – по 50 кГц, наступні 2 дні – по 60 кГц. Далі 
схему повторювали за допомогою ультра звука. 
До ультра звуку кожного дня додавали чутний 
звук по 1 годині за допомогою фіксації кнопки 
контролю звуку на відлякувачі. На одному рівні 
з клітками тварин встановлювали відлякувач на 
відстані 3 м від них. 

До лікувально профілактичного комплексу 
входили препарати, що регулюють ліпідний 
обмін, проявляють антиоксидантну активність, 
стимулюють імунітет, а також забезпечують паро-
донтопротекторний, протизапальний, антисеп-
тичний і ремінералізуючий ефекти. 

Тривалість експерименту склала 50 днів. 
Дослідних тварин виводили із експерименту 
евтаназією під тіопенталовим наркозом (40 мг/
кг) шляхом кровопускання з серця. У гомогенатах 
щелеп із розрахунку визначали активність елас-
тази – маркера запалення та концентрацію каль-
цію [9, с. 50]. 

При статистичній обробці отриманих резуль-
татів використовувалася комп’ютерна програма 
STATISTICA 6.1. для оцінки їхньої достовірності 
та похибок вимірювань. Статистично значущу 
відмінність між альтернативними кількісними 
ознаками з розподілом, відповідним нормаль-
ному закону, оцінювали за допомогою t-критерію 
Стьюдента. Різницю вважали статистично значу-
щою при р<0,01 [10].

Результати та їх обговорення. У таблиці наве-
дені результати визначення в кістковій тканині 
дослідних щурів маркера руйнування колагену – 
активності еластази та концентрацію кальцію.

Кальцій є основною складовою частиною кіс-
ток та зубів, має високу біологічну активність, 
приймає активну участь у мінералізації зубів, 
формуванні кісткової тканини, м’язових скоро-
чень та регулюванні процесів нервової провід-
ності.

Із узагальнених даних таблиці свідчить, що 
у дослідних тварин 2-ої групи за умов моделю-
вання звукового хронічного стресу активність 
еластази – ферменту що характеризує гідроліз 
колагену кісткової тканини вірогідно підвищився 
на 27,6 % (р < 0,05; табл. 6). Водночас, рівень 
кальцію зменшився на 18,0 % (р < 0,02), відносно 
показників інтактної групи. Отже, збільшення 
активності еластази та зниження рівня кальцію 
у кістковій тканині щелеп тварин на тлі стресу 
говорить про наявність резорбційних процесів 
в кістковій тканині та зменшення основного міне-
ралу кісткової тканини – гідроксиапатиту. 

Під дією композиції препаратів у дослідних 
тварин 3-ої групи за умов хронічного звукового 
стресу значно знижується активність еластази на 
32,8 % (р1 < 0,02), та вірогідно підвищується кон-
центрації кальцію на 17,0 % (р1 < 0,02), що гово-
рить про інтенсивність процесу мінералізації та 
про активацію резорбційних процесів у кістковій 
тканині дослідних щурів. 
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Висновки:
1.	 Хронічний звуковий стрес достовірно під-

вищує активність еластази у кістковій тканині 
щурів на 27,6 % та знижує концентрацію кальцію 
на 18,0 % порівняно з інтактними тваринами, що 
свідчить про активацію резорбційних процесів 
і демінералізацію кістки.

2.	 Лікувально-профілактичний комплекс 
(ЛПК), який поєднує антиоксидантні, протиза-
пальні, імуномодулювальні та ремінералізуючі 
компоненти, зумовлює зниження активності елас-
тази на 32,8 % і підвищення рівня кальцію на 17,0 
% порівняно з групою стресу (р < 0,02), що вказує 
на гальмування кісткової резорбції й відновлення 
мінералізації.

3.	 Отримані результати демонструють вираз-
ний пародонтопротекторний та остеотропний 
потенціал ЛПК, що дає підстави рекомендувати 
його як перспективний засіб профілактики та 
лікування стрес-індукованих уражень кісткової 
й пародонтальної тканини.

4.	 З огляду на зростання психоемоційних 
навантажень у дитячому віці, застосування 
досліджуваного комплексу в дитячій стоматоло-
гії може стати ефективною стратегією поперед-
ження порушень мінералізації та підтримання 
структурно-функціональної цілісності кісткової 
тканини щелеп.
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та під впливом лікувального-профілактичного комплексу препаратів, M±m
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