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Резюме. Целью проведения работы являлось соз-
дание адекватной модели хронического пародонти-
та у лабораторных животных на основе современных 
представлений об этиологии и патогенезе данного за-
болевания. В статье представлен способ моделирова-
ния хронического пародонтита у лабораторных крыс. 
Он заключается в использовании сочетания несколь-
ких этиологических и патогенетических факторов — 
механическое повреждение тканей, бактериальное об-
семенение раневой поверхности, нарушение микро-
циркуляции тканей. Материалы и методы исследо-
вания: в эксперименте по созданию модели пародон-
тита использовано 40 половозрелых самцов белых 
крыс породы Вистар. Для оценки воспалительных и 
репаративных процессов в тканях пародонта проводи-
лось морфологическое исследование. Для исследова-
ния системных реакций организма использован ком-
плекс лабораторных тестов. Результаты проведенно-
го исследования показали, что разработана адекватная 
модель экспериментального пародонтита, это под-
тверждено выявленными морфологическими измене-
ниями в тканях пародонта после комплексного воз-
действия на них. Вывод: Использование сочетанно-
го воздействия на ткани пародонта лабораторных жи-
вотных, включающее их механическое повреждение 
(разрыв циркулярной связки зуба), бактериальное об-
семенение раневой поверхности, нарушения микро-
циркуляции тканей, приводит к развитию хроническо-
го генерализованного пародонтита. Его морфологи-
ческая картина аналогична с таковой у человека. Это 
доказывает, что нами получена адекватная модель па-
родонтита. Максимальные морфологические сдвиги 
выявлены у животных в период с 21 суток по 35 сут-
ки после операции. Выраженной системной реакции 
крови при этом не обнаружено.
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Abstract. The purpose of the work was to create an 
adequate model of chronic periodontitis in laboratory 
animals on the basis of modern ideas about the 
etiology and pathogenesis of this disease. The article 
presents a method for modeling chronic periodontitis 
in laboratory rats. It consists in using a combination 
of several etiological and pathogenetic factors — 
mechanical damage to tissues, bacterial contamination 
of the wound surface, violation of microcirculation of 
tissues. Materials and methods of research: 40 mature 
Wistar male rats were used in the experiment to create a 
periodontitis model. Morphological study was performed 
to assess inflammatory and reparative processes in 
periodontal tissues. A set of laboratory tests was used to 
study systemic reactions of the body. The results of the 
study showed that an adequate model of experimental 
periodontitis has been developed, this is confirmed by 
the revealed morphological changes in the periodontal 
tissues after a complex effect on them. Conclusion: 
The use of combined effects on periodontal tissues 
of laboratory animals, including mechanical damage 
(rupture of the circular ligament of the tooth), bacterial 
contamination of the wound surface, disturbance of 
microcirculation of tissues, leads to the development 
of chronic generalized periodontitis. Its morphological 
picture is similar to that of a human. This proves that we 
have received an adequate model of periodontitis. The 
maximum morphological shifts were detected in animals 
from 21 days to 35 days after the operation. There was no 
pronounced systemic blood reaction in this case.
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Введение
В настоящее время существует ряд моделей хрони-

ческих заболеваний пародонта, которые не обеспечи-
вают развитие локального воспаления у лаборатор-
ных животных с достоверными морфологическими 
проявлениями, характерными для пародонтита [1, 2]. 

В частности, разработаны способы, основанные на 
«хирургической» травматизации тканей, в том чис-
ле — костной [2]. Подобные модели нельзя признать 
полностью адекватными, поскольку они хотя и вызы-
вают травматическое повреждение тканей пародон-
та, но не воспроизводят всех патогенетических ме-
ханизмов заболевания. Для усиления выраженности 
тканевых нарушений предложено использовать «ли-
гатурную модель», суть которой сводится к наложе-
нию шелковой, хлопковой лигатуры или витой прово-
локи вокруг зуба, что приводит к нарушению крово-
обращения, ишемии маргинальных периодонтальных 
тканей и облегчает накопление зубного налета, увели-
чение роста бактерий, что в дальнейшем приводит к 
развитию пародонтита [3].

Принято считать, что одним из главных этиологи-
ческих факторов заболевания являются пародонто-
генные микроорганизмы. Поэтому ряд исследовате-
лей предлагают «инфекционную модель». Ее реали-
зация происходит путем инфицирования животных P. 
gingivalis в течение 10 дней [3]. 

Травматическое и инфекционное повреждение не-
которые исследователи заменили на химическое по-
вреждающее воздействие. Так, например, в опытах на 
белых крысах была воспроизведена эксперименталь-
ная модель пародонтита с помощью хронического 
введения клотримазола-ингибитора цитохрома Р450-
ароматазы [2].

 Существующие модели экспериментального хрони-
ческого пародонтита имеют ряд существенных недо-
статков, ограничивающих возможности их использо-
вания. В описаниях часто отсутствуют убедительные 
морфологические доказательства развития изменений 

ткани пародонта, характерных для хронического па-
родонтита. В связи с этим разработка новых моделей 
данного заболевания по-прежнему актуальна. 

Цель исследования — создание адекватной модели 
хронического пародонтита у лабораторных животных 
на основе современных представлений об этиологии 
и патогенезе данного заболевания.

Материалы и методы исследования 
В эксперименте по созданию модели пародонти-

та использовано 40 половозрелых самцов белых крыс 
породы Вистар массой 170–220 г в возрасте 4 меся-
цев. Животных содержали в стандартных условиях 
вивария ФГБОУ ВО УГМУ Минздрава России, преду-
смотренных «Правилами проведения работ с исполь-
зованием экспериментальных животных», утверж-
денных Приказом МЗ СССР № 755 от 12.08.1977 
г. и Приказом МЗ СССР № 1179 от 10.10.1983 «Об 
утверждении нормативов затрат кормов для лабора-
торных животных в учреждениях здравоохранения» с 
соблюдением общепринятых правил обращения с жи-
вотными, при температуре 18–20,5°С в условиях есте-
ственного светового цикла, на стандартной диете, при 
свободном доступе к воде и пище. В эксперимент от-
бирали только здоровых животных, прошедших двух-
недельную адаптацию к условиям вивария. Животные 
были разделены на 2 группы: контрольную и испыту-
емую. Болезненные манипуляции животным выпол-
няли в условиях контролируемого наркоза 0,15  мкг 
ксилазина, 0,15 мкг золетил 100. 

Для моделирования пародонтита у крыс исполь-
зовано комплексное воздействие на ткани пародонта 
— механическое повреждение (разрыв циркулярной 
связки зуба), бактериальное обсеменение раневой по-
верхности, нарушение микроциркуляции тканей. 

Способ осуществлялся следующим образом: живот-
ному выполняли наркоз ксилазином и золетилом 100, 
придавали положение лежа на спине, отводили десну 
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нижних зубов и разрывали круговую связку зуба при 
помощи серповидной гладилки, далее вводили зуб-
ные отложения — зубной налет и камень, инфициро-
ванные: St. sanguis, St. milleri, P. gingivalis, E. coli. На 
зубы наносили самопротравливающую адгезивную 
систему (Adper Prompt L-Pop, 3М ESPE), отсвечива-
ли ее при помощи фотополимерной лампы Elipar S10 
(3М ESPE), накладывали ортодонтическую проволоку 
и фиксировали ее при помощи жидкотекучего компо-
зиционного материала Filtek™ Ultimate Flowable (3М 
ESPE) (рис. 1). 

Для оценки воспалительных и репаративных про-
цессов в тканях пародонта проводилось морфологи-
ческое исследование. Для этого выполняли резекцию 
части нижней челюсти, ткани фиксировали 10% рас-
твором формалина. После операции приготавлива-
ли гистологический препарат по стандартной методи-
ке. Препарат окрашивали гематокисилин-эозином Ван 
Гизону. Гистологические срезы изучали при увеличе-
нии в 100, 200 и 400 раз. Микрофотографии получе-
ны с помощью программы «Видео-Тест Морфология 
5.0». 

Рис. 1. Моделирование пародонтита на лабораторных 
животных экспериментальной группы. Наложение 
шины и фиксация ее жидкотекучим композиционным 
материалом светового отверждения 
Fig.1. Modeling of periodontitis on laboratory animals of 
the experimental group. Overlapping the tire and fixing it 
with a fluid-cured composite light curing material

Для исследования системных реакций организма 
использован комплекс лабораторных тестов. Обще-
клинический анализ крови выполнен на анализато-
ре МЕК. Подсчет лейкоцитарной формулы проводи-
ли унифицированным методом в мазках крови, окра-
шенных по Романовскому-Гимзе. Проводилось ис-
следование клеточного состава селезенки в мазках-
отпечатках, окрашенных азур-эозином.

Иммунологический анализ сыворотки крови вклю-
чал определение концентрации интерлейкина-2 (ИЛ-
2), интерлейкина-4 (ИЛ-4), интерлейкина-6 (ИЛ-6) 
и γ-интерферона (γИФ) определяли методом твердо-
фазного гетерогенного ИФА с использованием тест-
систем «Вектор-Бест» и регистрацией на фотометре 
Multiscan.

Лабораторные исследования крови и гистологиче-

ское исследование тканей пародонта нижней челюсти 
проводили до начала исследования, через 7 и 14 дней, 
на 21 день, 35 день.

Статистическая обработка результатов проводилась 
на основании принципов вариационной статистики с 
использованием программы Gretl. Описательная ста-
тистика включала среднее значение, стандартную 
ошибку, стандартное отклонение. Переменные с па-
раметрическим распределением сравнивались при по-
мощи критерия Стьюдента. 

Результаты исследования
Доказательством адекватности воспроизведенной 

модели хронического пародонтита являются результа-
ты морфологического исследования. 

В нашем исследовании после выполненного хирур-
гического вмешательства на третьи сутки эксперимен-
та при гистологическом исследовании в проекции зо-
ны моделируемого пародонтита в связочном аппарате 
определяется умеренно выраженный отёк, небольшая 
инфильтрация лимфоидными элементами, определя-
ется миграция остеокластов, микрофокусы резорбции 
костного матрикса (рис. 2). В перифокальных мяг-
ких тканях пародонта, включая слизистую и подсли-
зистую, обнаруживаются признаки острого экссуда-
тивного воспаления, характеризующиеся полнокров-
ными сосудами с явлениями капилляростаза, крае-
вым стоянием лейкоцитов и лейкодиапедезом, а также 
определяется диффузная инфильтрация полиморфно-
ядерными лейкоцитами как слизистой оболочки, так и 
подслизистой.

Рис. 2. Слизистая оболочка десны исследуемой груп-
пы животных на 3 сутки эксперимента. Лейкоцитар-
ная инфильтрация, полнокровие сосудов микроцир-
куляторного русла. Окраска гематоксилином и эози-
ном. Ув. 200. 
Fig. 2. Mucous membrane of the gum of the examined 
group of animals on the 3rd day of the experiment. 
Leukocyte infiltration, plethora of vessels of 
microcirculatory bed. Staining with hematoxylin and 
eosin. Increase. ×200.
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 Морфологическое исследование на 7 сутки показа-
ло, что в связочном аппарате выражен отёк, опреде-
ляются полнокровные сосуды со сладж-комплексами, 
диффузно-умеренная лимфоцитарная инфильтрация 
структур связочного аппарата и фокусы просветлен-
ного костного матрикса в костной альвеоле (рис. 3). 
В прилежащих мягких тканях пародонта определяют-
ся расширенные полнокровные сосуды и диффузная 
умеренно выраженная инфильтрация полиморфно-
ядерными лейкоцитами с преобладанием эозинофи-
лов.

Рис. 3. Связочный аппарат и костная альвеола иссле-
дуемой группы животных на 7 сутки эксперимента. 
Сладж-комплексы и фокус просветленного матрикса. 
Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 200. 
Fig. 3. The ligamentous apparatus and bone alveolus 
of the examined group of animals on the 7th day of 
the experiment. Sludge complexes and the focus of the 
enlightened matrix. Staining with hematoxylin and eosin. 
Increase. ×200.

 Гистохимическое исследование по Ван Гизону на 
коллагеновые структуры и костный матрикс на 14 
сутки эксперимента показало признаки экссудатив-
ного воспаления в связочном аппарате зуба и фоку-
сы резорбции костного матрикса (рис. 4). В окружа-
ющих мягких тканях определяются формирующиеся 
абсцессы с признаками инкапсуляции и очаговым ан-
гиоматозом в перифокальной зоне.

При гистологическом исследовании на 21 сутки экс-
перимента визуализируется связочный аппарат с при-
знаками диффузной умеренной инфильтрации лим-
фоидными элементами. Определяются единичные 
полиморфно-ядерные лейкоциты в слизистой десны, 
в базальном слое и поверхностном слое в небольшом 
количестве определяются гранулоциты. Сосуды ми-
кроциркуляторного русла полнокровны, в части из 
них определяется краевое стояние лейкоцитов и при-
знаки лейкодиапедеза. В области корня зуба под свя-
зочным аппаратом определяется фокус кровоизлия-
ния, выраженное полнокровие сосудов, а между кост-

ными балками обнаруживается формирующийся абс-
цесс. (рис. 5). В перифокальной области миграция 
остеокластов с их выраженной функциональной ак-
тивностью и фокусы резорбции костного матрикса.

Рис. 4. Мягкие ткани пародонта исследуемой группы 
животных на 14 сутки эксперимента. Формирующие-
ся абсцессы с признаками инкапсуляции и очаговым 
ангиоматозом в перифокальной зоне. Окраска фукси-
ном и пикриновой кислотой. Ув. 100.
Fig. 4. Soft periodontal tissue of the studied group of 
animals on the 14th day of the experiment. Forming 
abscesses with signs of encapsulation and focal 
angiomatosis in the perifocal zone. Coloring with fuchsin 
and picric acid. Increase. ×100.

Рис. 5. Формирующийся абсцесс между костными 
балками в экспериментальной группе на 21 сутки. 
Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 200. 
Fig. 5. Forming abscess between the bone beams in 
the experimental group for 21 days. Staining with 
hematoxylin and eosin. increase. ×200.

При гистохимическом исследовании по Ван Гизон 
на коллагеновые структуры и костный матрикс опре-
деляются множественные формирующиеся гранулё-
мы с признаками перифокальной организации и фо-
кусы резорбции костного матрикса, костных балок 
(рис. 6).
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Рис. 6. Формирующиеся гранулемы с признаками пе-
рифокальной организации и фокусы резорбции кост-
ных балок в экспериментальной группе на 21 сутки. 
Окраска фуксином и пикриновой кислотой. Ув. 100.
Fig. 6. Forming granulomas with signs of perifocal 
organization and focuses of resorption of bone beams 
in the experimental group for 21 days. Coloring with 
fuchsin and picric acid. Increase. ×100.

Рис. 7. Формирование пародонтального карма-
на у животного исследуемой группы на 35 сутки. 
Соединительно-тканная капсула и пролиферация кле-
ток фибробластического ряда в перифокальной обла-
сти. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 100.
Fig. 7. Formation of the periodontal pocket in the animal 
of the study group on day 35. Connective tissue capsule 
and fibroblastic cell proliferation in the perifocal area. 
Staining with hematoxylin and eosin. Increase. ×100

 
Морфологическое исследование на 35 сутки экс-

перимента выявило множественные абсцессы. Как 
в мягких тканях пародонта, так и в кости обнару-
живаются признаки организации, формирования 
соединительно-тканной капсулы и пролиферация кле-
ток фибробластического ряда в перифокальной обла-
сти (рис. 7). В структурах связочного аппарата обна-
руживается умеренная диффузная инфильтрация лим-
фоидными элементами. В области корня зуба в мяг-

ких тканях определяются фокусы кровоизлияния и 
полнокровие сосудов микроциркуляции.

Указанные морфологические изменения в тканях 
пародонта крыс аналогичны описанным при пародон-
тите у человека [3].

При создании данной модели оценивались не только 
локальные, но и системные реакции организма: кар-
тину крови, цитокиновый статус, спленоцитограмму. 
В частности, повреждение тканей пародонта не вы-
звало заметной лейкоцитарной реакции у крыс (та-
блица 1). Состояние других ростков кроветворения, 
по данным показателей периферической крови (эри-
троциты, тромбоциты), существенно не менялось.

Таблица 1
Гематологические показатели у животных при 

моделировании экспериментального пародонтита
Tab 1

 Hematological parameters of animals in the simulation 
experimental periodontitis

Параметры/
Settings

Сут-
ки/
Day

Контроль-
ная груп-

па/Сontrol 
group

Испытуе-
мая груп-
па/ Тest 

group

Р

Лейкоциты 109/л /
Leukocytes109/l

0 6 ,8±0,4
7 6 ,2±0,3 7,6±0,8 р=0,09

14 7,4±0,5 7,4±0,6 р=0,07
Нейтрофилы 
палочкоядер-
ные 109/л/ Stab 
neutrophils 109/l

0 1,2±0,2
7 1,3±0, 8 1,4±0,2 р=0,05

14 1,2±0,1 2,8±0,4 р=0,07

Нейтрофилы сег-
ментоядерные 
109/л/Segmented 
neutrophils 109/l

0 4,1±0,2
7 4,7±0, 8 5,2±0,2 р=0,05

14 4,8±0,2 4,0±0,4 р=0,07

Учитывая, что у крыс важным органом кроветворе-
ния является селезенка, мы оценивали ее клеточный 
состав. В цитограмме у контрольной группы содер-
жание бластных форм составляло в среднем 1%, лим-
фоидных клеток 87%, гранулоцитов 7%, прочих 5%. 
Спленоцитограмма у животных с пародонтитом су-
щественно не отличалась от таковой в контрольной 
группе.

Поскольку в патогенезе пародонтита, как нами ра-
нее показано, важную роль играют иммунные сдви-
ги [4], в крови крыс определяли некоторые цитокины, 
отражающие про- и противовоспалительную актив-
ность. При этом существенных различий в содержа-
ние ИЛ-2 и ИЛ-4 между группами не наблюдалось, а 
концентрация γИФ повышалась в 2,8 раза на 7 сутки 
(р=0,06) и 4,4 (р=0,05) на 14 сутки.

Наибольшие изменения при пародонтите выявлены 
со стороны ИЛ6 — его уровень увеличивается в 1,7 
раз на 7 сутки и в 2,3 раза на 14 сутки (таблица 2).
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Таблица 2
Показатели ИЛ- 6 у животных при моделировании 

экспериментального пародонтита 
Tab 2

Indicators of IL-6 in animals with modeling experimental 
periodontitis

Сутки/ 
Day

Контрольная груп-
па/Сontrol group

Испытуемая группа/
Тest group р

0 53,6 ±34,2
7 59,5 ±27,9 100 ±56 р=0,03

14 62 ±32,1 140 ±34 р=0,04

Полученные данные представляются логичными, 
потому что ИЛ-6 является мультифункциональным 
цитокином, активно участвующим в реализации им-
мунного ответа и воспалительной реакции. 

Заключение
Использование сочетанного воздействия на тка-

ни пародонта лабораторных животных, включающее 
их механическое повреждение (разрыв циркулярной 
связки зуба), бактериальное обсеменение раневой по-
верхности, нарушения микроциркуляции тканей, при-
водит к развитию хронического генерализованного 
пародонтита. Его морфологическая картина аналогич-
на таковой у человека. Это доказывает, что нами по-
лучена адекватная модель пародонтита. Максималь-
ные морфологические сдвиги выявлены у животных в 
период с 21 суток по 35 сутки после операции. Выра-
женной системной реакции крови при этом не обна-
ружено.
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