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Анотацiя
Метою роботи було вивчення структурно-метаболiчних змiн слизової
оболонки порожнини рота (СОПР) у щурiв iз порушеною толеран-
тнiстю до глюкози. Дослiдження проведене на 60 щурах-самках, якi
були роздiленi на дослiдну (тварини з iнсулiнорезистентнiстю – IР)
та контрольну (iнтактнi щури) групи. Вуглеводневий обмiн оцiнювали
за рiвнем iмунореактивного iнсулiну у сироватцi кровi, вмiстом глiко-
зильованого гемоглобiну та концентрацiєю глюкози у кровi, iндексом
HOMA-IR (Homeostasis Model Assessment Insulin Resistance) та Caro.
Систему енергозабезпечення характеризували за активнiстю сукцинат-
дегiдрогенази, малатдегiдрогенази та лактатдегiдрогенази у сироватцi
кровi. Гiстологiчне дослiдження фрагментiв СОПР проводили на
свiтлооптичному мiкроскопi Leica DME iз наступною комп’ютерною
морфометрiю об’єктiв у гiстологiчних препаратах за допомогою ци-
фрової фотокамери Nikon Coolpix 4500. У результатi дослiдження
встановлено, що розвиток IР призвiв до рiзнонаправлених змiн актив-
ностi ферментiв енергосинтезу (зниження активностi сукцинат- i
лактатдегiдрогенази на тлi зростання активностi малатдегiдрогенази).
Метаболiчнi змiни у дослiджуваних тканих щурiв супроводжувалися
структурною перебудовою СОПР, що пiдтверджено морфометричними
даними. Таким чином, за умов порушеної толерантностi до глюкози
виникають не лише функцiональнi змiни ензимiв дихального ланцюга,
а й структурнi змiни СОПР.

Вступ

Порушення вуглеводневого обмiну є вагомим фактором ризику розвитку стоматологiчної патологiї. Ха-
рактерним є те, що змiни органiв ротової порожнини часто бувають першими маркерами метаболiчних
порушень дiабету та нерiдко передують появi його класичних клiнiчних симптомiв [?]. Оскiльки, пер-
шою лiнiєю контакту iз середовищем порожнини рота є слизова оболонка, змiни її захисних, бар’єрних
i сенсорних властивостей негативно впливають на функцiональний стан iнших тканин пародонту. Вва-
жають, що дiабетичнi змiни слизової оболонки порожнини рота (СОПР) зумовленi хронiчною гiпер-
глiкемiєю. Зокрема, глюкозо-опосередковане ураження ендотелiоцитiв капiлярiв сприяє гiперсекрецiї
прозапальних цитокiнiв i накопиченню бiлкiв екстрацелюлярного матриксу. Данi змiни призводять до
гiперфiльтрацiї плазми з судинного русла, крововиливiв, гiпоксiї та розвитку метаболiчного ацидо-
зу [?]. У свою чергу, розлади мiкроциркуляцiї поглиблюються виникненням iмунозапальної вiдповiдi.
Внутрiшньоклiтиннi змiни СОПР безпосередньо пов’язанi з функцiональними властивостями мiтохон-
дрiй. Цi органели реагують на негативнi впливи змiною активностi мембранозв’язних ферментiв, якi є

59



«Фундаментальнi науки – практичнiй медицинi: морфо-функцiональнi методи дослiдження онтогенетичних
перетворень, фiзiологiчних та метаболiчних процесiв, змодельованих патологiчних станiв, при захворюваннях

внутрiшнiх органiв»

важливими маркерами енергетичного обмiну та перебiгу гiпоксiї [?, 7]. Розвиток iнсулiнорезистентностi
(IР) може порушувати структурно-функцiональну органiзацiю ензиматичних комплексiв дихального
ланцюга мiтохондрiй, що потенцiює ураження органiв ротової порожнини.

Матерiали та методи

Дослiдження проведенi на 60 щурах-самках масою 150-180 г, якi були роздiленi на дослiдну та кон-
трольну групи по 30 тварин у кожнiй. До дослiдної групи ввiйшли щури з IР, яку моделювали додава-
нням до питної води тварин 10 %-й розчин фруктози впродовж 8 тижнiв [?]. Контрольну групи склали
iнтактнi тварини, яких утримували в умовах стандартного харчового рацiону, звичайного температур-
ного та свiтлового режиму вiварiю. Вуглеводневий обмiн оцiнювали за рiвнем iмунореактивного iнсу-
лiну (IРI) у сироватцi кровi, вмiстом глiкозильованого гемоглобiну та концентрацiєю глюкози у кровi.
Ступiнь IР встановлювали за iндексом HOMA-IR (Homeostasis Model Assessment Insulin Resistance) та
Caro [?]. Систему енергозабезпечення характеризували за активнiстю сукцинатдегiдрогенази (СДГ),
малатдегiдрогенази (МДГ) i лактатдегiдрогенази (ЛДГ) у сироватцi кровi [?].
Для здiйснення гiстологiчних дослiджень фрагменти СОПР фiксували у 10 % розчинi нейтрального

формалiну (pH – 7,0). Гiстологiчнi зрiзи СОПР забарвлювали гематоксилiном та еозином, альцiановим
синiм за Стiдменом та проводили PAS-забарвлення. Дослiдження проводилися на свiтлооптичному мi-
кроскопi Leica DME. З метою об’єктивiзацiї кiлькiсних даних проводили комп’ютерну морфометрiю
об’єктiв у гiстологiчних препаратах за допомогою цифрової фотокамери Nikon Coolpix 4500. У подаль-
шому цифровi копiї зображення аналiзували за допомогою комп’ютерної програми Image Tool 3.0
for Windows. Морфометричний аналiз СОПР здiйснювали з урахуванням товщини епiтелiю та йо-
го шарiв (базального, шипуватого, зернистого, рогового); глибини та ширини акантозу; периметра й
площi клiтин та ядра клiтин усiх шарiв епiтелiю; оптичної щiльностi основної речовини сполучної
тканини [?].
Утримання, вигодовування та евтаназiю тварин проводили вiдповiдно до законодавства України (За-

кон України # 3447-IV "Про захист тварин вiд жорстокого поводження 2006), правил Європейської
Конвенцiї щодо захисту хребетних тварин, якi використовуються в експериментальних дослiдженнях
та з iншою науковою метою (Страсбург, 1986). Статистичне опрацювання результатiв дослiдження
проводили з використанням пакета математичних програм StatisticSoft 7.0. Статистично достовiрною
вважали рiзницю при р < 0,05.

Результати та обговорення

У щурiв, якi перебували на фруктознiй дiєтi вiдмiчали порушення вуглеводневого обмiну, на що вка-
зувало збiльшення в кровi вмiсту глюкози у 2,4 раза (р < 0,001), глiкозильованого гемоглобiну – на
45,7 % (р < 0,05) та рiвня IРI у сироватцi кровi – на 30,3 % (р < 0,001) у порiвняннi з аналогiчни-
ми показниками тварин контрольної групи. Порушення толерантностi до глюкози у дослiдних щурiв
пiдтверджувало зростання iндексiв HOMA-IP та Caro у 3,2 раза (р < 0,001) i на – 87,5 % (р < 0,001) вiд-
повiдно щодо значень у iнтактних тварин. На розвиток метаболiчних порушень за умов IР вказували
рiзнонаправленi змiни активностi ферментiв енергосинтезу. Так, активнiсть СДГ i ЛДГ зменшила-
ся на 66,3 % (р < 0,02) i на - 97,6 % (р < 0,02) вiдповiдно на тлi збiльшення активностi МДГ на
62,8 % (р < 0,02) щодо вiдповiдних показникiв у щурiв контрольної групи. Зниження активностi да-
них ферментiв може вказувати на порушення обмiну бiосубстратiв на клiтинному рiвнi та збiльшення
ризику розвитку гiпоксичних змiн тканин органiзму, у тому числi, СОПР.
Метаболiчнi змiни у щурiв iз порушеною толерантнiстю до глюкози супроводжувалися структурною

перебудовою СОПР. Так, епiтелiй нерiвномiрної товщини за рахунок гiперпластичних змiн iз фор-
муванням невиражених акантотичних тяжiв, зумовлених епiтелiальною базальною гiперклiтиннiстю,
що пiдтверджувалося морфометричними даними. Зокрема, товщина базального шару епiтелiю до-
слiдних тварин зросла на 53,4 % (р < 0,05) щодо вiдповiдних показникiв у iнтактних щурiв. Варто
зазначити, що вiдповiдно до морфометричного дослiдження параметри епiтелiоцитiв бiльшостi ша-
рiв СОПР зменшилися. Зокрема, площа клiтин шипуватого та зернистого шарiв стала меншою на
11,3 % (р < 0,05) i на 20,5 % (р < 0,05) вiдповiдно до контрольних значень. Аналогiчнi змiни спостерi-
галися в ядрах клiтин. Так, периметр i площа ядер клiтин шипуватого та зернистого шарiв зменшилася
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на 11,0-37,0 % (р < 0,05) щодо аналогiчних показникiв у iнтактних тварин. Разом iз цим, у капiля-
рах i артерiолах вiдзначалося звуження просвiту. Причиною даних змiн можна вважати плазматичне
просякання з розпушенням стiнки судин iз одночасною гiперплазiєю ендотелiоцитiв.

Висновки
Розвиток IР призвiв до дисбалансу компенсаторно-пристосувальних механiзмiв енергетичного гомео-
стазу клiтин i тканин органiзму, зокрема, органiв порожнини рота. Метаболiчнi порушення синтезу ма-
кроергiв супроводжувалися структурною перебудовою СОПР. Визначення активностi ферментiв енер-
госинтезу та змiн органiв ротової порожнини може покращити своєчасну дiагностику IР i цукрового
дiабету на раннiх стадiях порушень вуглеводневого обмiну.
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