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СТРЕСС-ИНДУЦИРОВАННЫЕ НАРУШЕНИЯ СТРУКТУРЫ ТКАНЕЙ  
ПАРОДОНТА В ЭКСПЕРИМЕНТЕ НА ЖИВОТНЫХ
Г. Г. Петросян, С. В. Сирак, Р. Г. Романенко, А. Г. Тарабрина, Е. В. Щетинин

Ставропольский государственный медицинский университет, Россия

STRESS-INDUCED DISTURBANCES OF THE STRUCTURE  
OF PERIODONT TISSUE IN EXPERIMENT ON ANIMALS 
Petrosyan G. G., Sirak S. V., Romanenko R. G., Tarabrina A. G., Shchetinin E. V. 

Stavropol State Medical University, Russia

Целью исследования явилась оценка состояния тканей пародонта экспериментальных животных в услови-
ях хронического стресса, вызванного устройством, формирующим нефизиологическую окклюзию челюстей 
у крыс. Представлены результаты электронно-микроскопической, рентгенологической и патоморфологиче-
ской оценки тканей пародонта при моделировании хронического стресса, свидетельствующие о динамиче-
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Современные подходы в лечении любых форм 
патологии основаны на знании этиологии за-
болеваний, механизмов их развития, тече-

ния и исходов. Большинство исследований в этой 
области опираются на клиническую практику и 
экспериментальные данные, полученные в ходе 
патофизиологического моделирования [7, 10].  
К заболеваниям, при которых лечебные меропри-
ятия имеют низкую эффективность, с временным 
лечебным и отсутствием противорецидивного 
действия, относят хронические генерализован-
ные поражения околозубных тканей воспалитель-
ного, язвенно-некротического или дегенератив-
ного характера [2, 9].

Большинство клинических и экспериментальных 
исследований этиологии и патогенеза пародонтопатий 
посвящены изучению влияния на пародонт экстремаль-
ных воздействий [4, 6, 12]. В частности, витаминный 
дисбаланс, гормональные дисфункции, интоксикации 
в силу объективных анатомических и функциональных 
причин приводят к возникновению дистрофических 
процессов в пародонте, являясь своеобразным инди-
катором нарушения гомеостаза [4, 5, 13].

Имеются клинические указания на наличие связи 
между тяжестью повреждения пародонта и выражен-
ностью стресса [1, 14]. При хронических стрессовых 
ситуациях различные формы поражения пародонта 
наблюдаются более чем в 90 % случаев и опосредуют-
ся микроциркуляторными нарушениями, активацией 
процессов перекисного окисления липидов, наруше-
ниями внешнего дыхания и газообмена, транспорта 
и утилизации кислорода, про- и антиоксидантного 
баланса, а в дальнейшем – дегенеративными, воспа-
лительными изменениями слизистой оболочки и со-
единительнотканной основы десны, мягких и твердых 
тканей пародонта [8, 11]. 

Считается, что именно хронический стресс явля-
ется одним из наиболее весомых факторов развития 
воспалительных заболеваний тканей пародонта у че-
ловека, в частности хронического генерализованного 
пародонтита [13, 15]. Вместе с тем воспроизводи-
мые экспериментальные данные о морфологии паро-
донта при хроническом стрессе, полученные в ходе 
патофизиологического эксперимента, практически 
отсутствуют. В этой связи представлялось интерес-
ным изучить в эксперименте на животных электрон-
но-микроскопическую, рентгенологическую и пато-
морфологическую картину тканей пародонта в норме 
и при патологии с помощью разработанного стресс-
индуцирующего устройства для формирования не-
физиологической окклюзии челюстей.

Цель исследования: патоморфологическая оцен-
ка состояния тканей пародонта экспериментальных 
животных в условиях хронического стресса.

Материал и методы. В качестве модели пато-
физиологического эксперимента использовалось 
стресс-индуцирующее устройство для формирова-
ния нефизиологической окклюзии челюстей у крысы 
(рис. 1). Устройство представлено металлическим 
шариком (1), имеющим отверстие посредине (2), че-
рез которое свободно пропущена круглая арамидная 
нить (3) толщиной 1 мм с двумя симметрично рас-
положенными силиконовыми ограничителями (4). 
Нить жестко крепится к металлическому кольцу (5), 
вшитому в воротник (6) фиксирующего жилета (7) с 
застежкой на контактную ленту (8). Жилет имеет два 
отверстия (9) для передних лап и одно – для шеи (10). 
Диаметр шарика (3, 5, 7 мм) подбирается в соответ-
ствии с возрастом крысы.

Рис. 1. Схема стресс-индуцирующего устройства  
для формирования нефизиологической окклюзии челюстей  

у экспериментального животного (описание в тексте)

Исследование проведено на 100 белых кры-
сах-самцах. Все животные разделены на 5 групп по 
20 особей в каждой: 1-я группа – интактные животные 
без устройства (контрольная группа), сроки выведе-
ния из эксперимента – 15, 30, 60 и 90 сутки; 2-я, 3-я, 
4-я и 5-я группы – животные с установленным стресс-
индуцирующим устройством для формирования не-
физиологической окклюзии челюстей, находящиеся 
в эксперименте в течение 15, 30, 60 и 90 суток соот-
ветственно.

Все животные содержались на стандартном пище-
вом рационе вивария без ограничения воды, с еже-
дневным двукратным определением веса на торсион-
ных весах каждые 12 часов после кормления. 

После выведения животных из эксперимента вы-
деленные зубоальвеолярные блоки фиксировали в 
течение 10 суток в 12 % растворе нейтрального фор-
малина, подвергали декальцинации в Трилоне Б, про-
мывали под проточной водой, проводили по банкам 
спиртов возрастающей плотности и заливали в цел-
лоидин. Срезы толщиной 3–5 мкм окрашивали гема-
токсилином и эозином, импрегнировали серебром по 
методу Фута и по Массону. Микроскопию гистологи-

ском развитии деструктивных процессов в глубине челюстной кости. Показана зависимость между прибавкой 
в весе опытных животных, непропорциональной характеру питания, и глубокой атрофией альвеолярного от-
ростка, начинающейся с вершин межальвеолярных перегородок.

Ключевые слова: стресс, модель эксперимента, пародонт, деструкция кости

The aim of the study was to assess the condition of periodontal tissues of experimental animals under conditions 
of chronic stress caused by a device that forms nonphysiological occlusion of jaws in rats. The results of electron mi-
croscopic, X-ray and pathomorphological evaluation of periodontal tissues are presented in the modeling of chronic 
stress, indicating the dynamic development of destructive processes in the depth of the jawbone. The relationship 
of weight gain in experimental animals, disproportionate to the nature of nutrition, and deep atrophy of the alveolar 
process starting from the vertices of the interalveolar septa is shown.

Keywords: stress, model of experiment, periodontium, bone destruction
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ческих срезов проводили на цифровом микроскопе 
со встроенным фотоаппаратом Olympus BX45. Мор-
фометрические исследования выполняли с исполь-
зованием программы Видео-Тест Морфология 5.1 
для Windows. Весь цифровой материал подвергнут 
вариационно-статистической обработке с определе-
нием χ2 и t-критериев, а также коэффициента корре-
ляции Спирмена при доверительном уровне значи-
мости р<0,05 в программе Primer of Biostatistics 4.03 
для Windows. 

Макропрепараты исследовали с помощью рас-
трового электронного микроскопа (РЭМ) JSM-T300 
(Япония) c режимом работы: ускоряющее на-
пряжение  – 20 КV; сила тока  – (2,9–3,1)х1010А 
при увеличении – х50, х200, х500 и рентгеноло-
гически  – на аппарате Premier PRO2000 (Ита-
лия).

При рентгенологическом и электронно-ми-
кроскопическом исследовании макропрепара-
тов степень атрофии альвеолярного отростка 
верхней челюсти и альвеолярной части нижней 
челюсти определяли количественным методом 
по балльной системе: 0 баллов  – отсутствие 
атрофического процесса; 1  балл  – резорбция 
межальвеолярной перегородки; 2 балла  – ре-
зорбция межкорневой перегородки и обнаже-
ние бифуркации; 3 балла – атрофия альвеоляр-
ного отростка на ½ длины корня; 4 балла – зуб 
удерживается мягкими тканями или отсутству-
ет. Протяженность дефекта обозначали коэф-
фициентом 1, 2 или 3 по числу зубов, вовле-
ченных в процесс. В качестве окончательной 
оценки степени атрофии альвеолярного от-
ростка у каждого животного принимали сред-
нее значение по четырем точкам: альвеоляр-
ный отросток верхней челюсти и альвеолярная 
часть нижней челюсти справа и слева. 

Эксперимент на животных проводился в со-
ответствии с принципами надлежащей лабо-
раторной практики (Национальный стандарт 
«Принципы надлежащей лабораторной прак-
тики» ГОСТ Р 53434–2009), международными 
рекомендациями по проведению медико-био-
логических исследований с использованием 
животных (1985), Правилами лабораторной 
практики в Российской Федерации (приказ МЗ РФ 
№ 267 от 19.06.2003) и положительным заключени-
ем этического комитета. 

Научно-исследовательская работа осуществлена 
в рамках Государственного задания Министерства 
здравоохранения Российской Федерации на научные 
исследования и разработки по теме «Направленная 
регенерация тканей пародонта в условиях экспери-
ментального остеопороза».

Результаты и обсуждение. Длительность экспе-
римента при использовании разработанного устрой-
ства не ограничена: с закрепленным на теле и во рту 
устройством животное свободно пьет, принимает 
пищу, однако, благодаря его конструктивным осо-
бенностям, не может жевать на обе стороны челю-
стей одновременно (мешает металлический шарик 
во рту), поэтому пережевывает пищу то на одной, то 
на другой стороне. 

Непрерывно перекатывая шарик во рту и не имея 
возможности от него избавиться, животное испыты-
вает постоянный стресс, который служит пусковым 
механизмом для формирования нефизиологической 
окклюзии, а затем воспаления тканей пародонта (па-
родонтит), причем устройство обеспечивает неин-
вазивное формирование патологии без ущерба для 

жизнедеятельности и свободы передвижения живот-
ного.

Патогистологический анализ показал, что че-
рез 15  суток после использования разработанного 
устройства костная ткань челюсти не имела призна-
ков рассасываний и воспаления. Десна и периодонт 
животных находились в состоянии, сходном с паро-
донтом животных контрольной группы (без устрой-
ства) (рис. 2а). Выявлены лишь некоторые различия 
в пульпе зубов животных в виде гиперемии, резкого 
расширение сосудов, истончения слоя одонтобла-
стов (рис. 2б).

Через 30 дней после применения стресс-ин- 
дуцирующего устройства развивалась перестройка 
стенки альвеолы: появлялись неровный изъеденный 
край, базофильные линии склеивания, слоистость 
кости без видимого присутствия остеокластов, от-
мечалась умеренная клеточная инфильтрация десне-
вых сосочков. На рентгенограммах рисунок костной 
ткани в глубине альвеолярного отростка утрачивал 
четкость. При электронно-микроскопическом иссле-
довании межальвеолярные перегородки сохранялись 
на уровне, сопоставимом с данными, полученными у 
животных контрольной группы, однако местами нару-
шалась непрерывность кортикальной пластинки без 
существенного расширения периодонтальной щели 
(рис. 3а).

Через 60 дней моделирования в челюстной ко-
сти отмечались резко выраженные явления атро-
фии. Гистологически выявлялись истонченные 
костные балки с расширенными костномозговыми 
пространствами, заполненными клеточными эле-
ментами костного мозга. Резорбция костной тка-
ни происходила без участия остеокластов, в поле 
зрения регистрировались мегакариоциты на фоне 
многочисленных базофильных линий склеивания. 
Обнаружены участки отложения молодой кости в 

Рис. 2. Микропрепараты, полученные при патогистологическом  
исследовании зубоальвеолярных сегментов (гистологические 

срезы на уровне 1 моляра) крыс контрольной (а) и основной (б) 
групп через 15 суток эксперимента: а – четкая линия кортикальной 

пластинки (П), отчетливый рисунок слоя одонтобластов (О),  
неизмененные в диаметре сосуды пульпы (С); б – гиперемия, стаз, 
резкое расширение сосудов (С), истончение и прерывистость слоя 
одонтобластов (О), клеточная инфильтрация десневых сосочков 

(Д), незначительное нарушение непрерывности кортикальной 
пластинки (П). Окраска по Массону. Об. 20, ок. 20

п п

д

с

о

б
о

а

с



7676

original  research
Experimental  medicine

Оригинальные  исследования
Экспериментальная  медицина

виде оксифильных пластинок с клетками. В десне-
вых сосочках наблюдался умеренный клеточный 
инфильтрат без нарушения целостности дна дес-
невого кармана. На рентгенограммах обнаружива-
лись очаги разрежения в альвеолярном отростке и в 
теле челюсти и резко выраженный гиперцементоз. 
При электронно-микроскопическом исследовании 
выявлены нарушения непрерывности кортикаль-
ной пластинки по краю зубной альвеолы, истирание 
режущих краев зубов и межбугорковых контактов, 
распространение патологического процесса де-
струкции на альвеолярную кость (рис. 3б). Верхуш-
ки межальвеолярных перегородок были снижены 
пропорционально уменьшению общей высоты аль-
веолярного отростка.

К 90-м суткам деструктивные изменения в кост-
ной ткани челюсти нарастали, отмечались расширен-
ные костномозговые пространства, в глубине тела 
челюсти костные обломки окружали многочислен-
ные лимфоидные клетки. При рентгенологическом и 
электронно-микроскопическом исследованиях уста-
новлено слияние множественных очагов разрежения 
на фоне усиления резорбции костной ткани с выра-
женным гиперцементозом в области межальвеоляр-
ных перегородок.

При математической обработке данных учитыва-
ли всех животных со степенью атрофии альвеоляр-
ного отростка большей или равной 1 баллу. Стати-
стический анализ показал, что в основных группах 
наблюдения число животных с явлениями атрофии 
альвеолярного отростка (ААО) существенно не из-
менялось в динамике исследования (р>0,5). Также 
недостоверным оказалось различие степени пора-
жения тканей пародонта в опытных группах в каж-
дой временной точке эксперимента (р>0,5). Сред-
ний уровень ААО в опытной группе (56,2±3,4  %) не 
отличался от показателя ААО в контрольной группе 
(54,9±3,7 %, р>0,5). 

При анализе состояния костной ткани челюстей 
всех животных (контрольной и основных групп) от-
мечено, что степень ААО достоверно связана с ве-
сом крыс (р<0,05), что согласуется с литературными 
данными о прямой зависимости между возрастом и 
весом у крыс [3]. 

Результаты вариацион-
но-статистического анализа 
данных показали, что корре-
ляция веса крыс со степенью 
атрофии альвеолярного от-
ростка у животных законо-
мерно нарастала по срокам 
после начала эксперимента. 
Если в течение 30 суток ис-
следования эта зависимость 
носила недостоверный харак-
тер (r 0-15=+0,354, р>0,05), то к 
концу 60 суток и через 90 дней 
эксперимента взаимосвязь 
выявлялась в полной мере  
( r 1 5 - 3 0= + 0 , 6 1 5 ,  р < 0 , 0 5 ; 
r 60=+0,985, р<0,05; r 90=+0,982, 
р<0,05). Положительные зна-
чения коэффициентов корре-
ляции указывают на прямой 
характер зависимости: с уве-
личением веса крыс основных 
групп наблюдения возрастает 
степень атрофии альвеоляр-
ного отростка (табл.).

Таблица 
Взаимосвязь веса и ААО  

у экспериментальных животных

Пока- 
затель

Стат. 
показатель Контроль

Основная группа, 
сроки выведения  
из эксперимента

30 сут 60 сут 90 сут
Наличие 
ААО r +0,306 –0,316 +0,860 +0,935

Вес p >0,1 >0,1 <0,01 <0,01
ДИКК* χ 0,125–

0,532
0– 

0,518
0,725–
0,932

0,785–
0,985

Степень 
ААО r +0,675 +0,615 +0,780 +0,982

Вес p <0,05 <0,05 <0,02 <0,05
ДИКК* χ 0,550–

0,785
0,325–
0,762

0,582–
0,875

0,925–
0,992

* Доверительный интервал коэффициента корреля- 
ции (χ).

По нашим данным, в основных группах животных, 
особенно в 4-й и 5-й (60 и 90 дней соответственно), 
обнаруживалась прямая корреляция веса крыс и чис-
ла животных с атрофией альвеолярного отростка, 
тогда как в контрольной группе эта взаимосвязь от-
сутствовала. Высокий уровень достоверности корре-
ляции через 15–30 и 60–90 дней после использова-
ния стресс-индуцирующего устройства подчеркивает 
объективный характер зависимости.

Таким образом, очевидно, что прибавка в весе 
животных основных групп наблюдения отражает не 
возрастные особенности организма, как в контроль-
ной группе (у интактных животных), а особенности 
трофики организма, испытывающего стресс. В позд-
ний период моделирования (90 суток) прибавление 
веса оказывается непропорциональным характеру 
питания, что приводит к развитию ожирения. У крыс 
с наличием патологического ожирения в отдаленные 
сроки эксперимента (60–90 суток) чаще возникает и 
более глубоко распространяется атрофия альвеоляр-
ного отростка, начинающаяся с вершин межальвео-
лярных перегородок. 

Заключение. Полученные данные свидетель-
ствуют о глубоких дистрофических изменениях в 

Рис. 3. Макропрепараты животных основной группы через 30 (а) и (60) дней  
эксперимента: а – электронно-микроскопическое изображение дистрофических  

процессов в твердых тканях пародонта в виде нарушения непрерывности кортикаль-
ной пластинки по краю зубной альвеолы (1); б – электронно-микроскопическое изо-
бражение дистрофических процессов в твердых тканях пародонта в виде нарушения  

непрерывности кортикальной пластинки по краю зубной альвеолы (1),  
истирания режущих краев зубов и межбугорковых контактов (2)  

и распространения деструкции на альвеолярную кость (3). РЭМ, х200
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околозубных тканях крыс в виде резорбции костной 
ткани (губчатого вещества альвеолярного отростка), 
развивающихся в отдаленные сроки эксперимента. 
При этом десна и верхушки межальвеолярных пере-
городок длительное время остаются неизмененны-
ми, а нарастание деструктивных явлений в глубине 
челюсти сопровождается атрофией альвеолярного 
отростка и в ряде случаев выпадением зубов.

Длительное использование разработанного 
устройства приводит к формированию нефизиоло-
гической окклюзии в виде истирания режущих краев 
зубов и межбугорковых контактов к 30-м суткам экс-
перимента, а также к выраженному истончению, де-
струкции краев зубных альвеол и распространению 

патологического процесса к концу наблюдения на 
альвеолярную кость. 

Результаты исследования свидетельствуют о 
сложном характере изменений в пародонте, возни-
кающих после воздействия стресс-индуцирующего 
фактора. Наряду с тяжелыми деструктивными про-
цессами, развивающимися в глубине челюстной ко-
сти, наблюдаются атрофические изменения вершин 
межальвеолярных перегородок. Несомненная роль 
нарушений обмена веществ, проявляющаяся увели-
чением веса животных, нуждается в более детальном 
исследовании, учитывающем роль других гумораль-
ных факторов хронического стресса в морфогенезе 
дистрофических изменений в тканях пародонта.
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ВЛИЯНИЕ КАРНИТИНА ХЛОРИДА НА МИТОХОНДРИИ СЕРДЦА КРЫС 
ПРИ МОДЕЛИРОВАНИИ ГИПЕРГОМОЦИСТЕИНЕМИИ 
В. И. Звягина 1, Э. С. Бельских 1, О. М. Урясьев 1, Д. В. Медведев 1,  
В. А. Киселева 2, Л. В. Твердова 1

1 Рязанский государственный медицинский университет 
   им. академика И. П. Павлова, Россия
2 Государственный гуманитарно-технологический университет,  
   Орехово-Зуево, Россия

INFLUENCE OF CARNITINE CHLORIDE ON MITOCHONDRIA  
OF THE HEART OF RATS DURING THE MODELING OF HYPERHOMOCYSTEINEMIA
Zvyagina V. I. 1, Belskikh E. S. 1, Uryasev O. M. 1, Medvedev D. V. 1,  
Kiseleva V. A. 2, Tverdova L. V. 1

1 I. P. Pavlov Ryazan State Medical University, Russia
2 State University of Humanities and Technology, Orekhovo-Zuevo, Russia

Целью исследования было изучение влияния карнитина хлорида на функциональное состояние митохон-
дрий сердца в условиях экспериментальной гипергомоцистеинемии у крыс. Моделирование проводилось пу-
тем внутрижелудочного введения суспензии метионина в дозе 3 г/кг в сутки и добавления метионина в питье-
вую воду в течение 21 дня. Выделялись митохондрии кардиомиоцитов, в которых исследовалась активность 
лактатдегидрогеназы и супероксиддисмутазы, концентрация лактата и карнитина, степень окислительной 
модификации белков. Установлено, что гипергомоцистеинемия создает предпосылки для развития митохон-
дриальной дисфункции в виде резкого снижения концентрации карнитина, накопления лактата и повышения 
потребности митохондрий в антиоксидантной защите вследствие развития окислительного стресса. Назначе-
ние карнитина хлорида на фоне моделирования гипергомоцистеинемии снижает выраженность гипергомоци-
стеинемии, а также способствует уменьшению проявлений митохондриальной дисфункции миокардиоцитов.

Ключевые слова: гомоцистеин, митохондриальная дисфункция, карнитин, окислительный стресс,  
кардиомиоциты

The aim of the study was to investigate the effects of carnitine chloride on the functional state of rat heart 
mitochondria on the background of experimental hyperhomocysteinemia in rats. Modeling of hyperhomocysteinemia 
was carried out by intragastric injection of methionine containing suspension at the dose of 3 g/kg per day with adding 
methionine to the drinking water for 21 days. The mitochondria of cardiomyocytes were isolated where the activity of 
lactate dehydrogenase and superoxide dismutase, the concentration of lactate, carnitine and carbonyl derivatives of 
proteins were measured. It was discovered that the modeling of hyperhomocysteinemia in rats creates prerequisites 
for the development of mitochondrial dysfunction in the form of a sharp decrease in carnitine concentration, 
accumulation of lactate and increasing in the mitochondria requirement for antioxidant protection due to oxidative 
stress development. The carnitine chloride on the background of modeling of hyperhomocysteinemia reduces the 
severity of hyperhomocysteinemia, and also helps to decrease the manifestations of mitochondrial myocardiocyte 
dysfunction.

Keywords: homocysteine, mitochondrial dysfunction, carnitine, oxidative stress, cardiomyocytes

Впоследние годы появились многочисленные 
данные, указывающие на то, что высокие 
концентрации гомоцистеина (ГЦ) могут яв-

ляться независимым фактором риска сердечно-

сосудистых заболеваний [15]. Обсуждаются воз-
можные патогенетические механизмы влияния 
гомоцистеина на сосудистую стенку: нарушение 
эндотелий-зависимой вазодилатации, усиление 


