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ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНЕ МОДЕЛЮВАННЯ 
ПОРУШЕННЯ ТЕРМІНІВ 

ПРОРІЗУВАННЯ ЗУБІВ

Мета дослідження. Дослідження присвячене 
вивченню впливу L-тироксину, Мерказолілу, та анти-
біотиків (Амоксиклав та Цефоперазол), отрима-
них антенатально на терміни прорізування молярів 
у щурів. Матеріали та методи. Експеримент вико-
наний на 20 білих лабораторних щурах-самках та 
37 щурятах. Починаючи з першого дня введення пре-
паратів, до самок підсаджували самців. В залеж-
ності від використаних препаратів, тварин роз-
поділили на 4 групи: 1. Інтактна (дієта віварію);  
2. L- тироксин в дозі 10 мг/кг + дієта віварію;  
3. Антибіотики (цефоперазон 180 мг/кг – вагітність, 
амоксиклав 135 мг/кг – лактація) + дієта віварію;  
4. Мерказоліл – (20 мг/кг – вагітність), (50 мг/кг – лак-
тація) + дієта віварію. Подальші дослідження про-
водили на щурятах, які були народжені від самок, що 
отримували ці препарати. Щурят виводили з експе-
рименту під тіопенталовим наркозом (20 мг/кг) після 
періоду лактації приблизно у віці 35 днів. Загальна 
тривалість експерименту склала 56 днів. Протягом 
експерименту у щурят визначалась дата початку 
прорізування зубів та ступінь їх прорізування. Резуль-
тати дослідження. У щурів 2 другій групи перший 
моляр прорізувався на 15,42±0,16 день, Прорізування 
другого моляру у щурів 2 групи відбувалось 1,96 доби 
раніше ніж у щурів 1 групи. Прорізування третього 
моляру відбувалось на 2,89 доби раніше першої групи. 
Так, в третій групі перший моляр прорізався на 2,86 дні  
пізніше ніж у щурів 1 групи. Другий моляр у цієї групі 
щурів прорізався на 2,16 дні пізніше ніж у щурів інтак-
тної групи. Третій моляр у щурів 3 групи прорізався на 
2,13 дні пізніше ніж у щурів інтактної групи. Перший 
моляр у щурів 4 групи прорізався на 3,43 дні пізніше 
ніж у щурів інтактної групи. Другий моляр на 4,14 дні 
пізніше ніж у інтактної щурів групи. Прорізування 
третього моляру відбувалось на 3,15 дні пізніше ніж 
у щурів першої групи. Висновки. Встановлено, що 
у щурів народжених від самок яким моделювали екс-
периментальний гіпертиреоз під час вагітності та 
лактації, відбувалось раннє прорізування молярів. 

В результаті експериментальних досліджень дове-
дено, що у щурів, які були народжені від самок, яким 
перорально під час вагітності та лактації вводили 
антибіотики, відбувалась затримка прорізування 
зубів. Встановлено, що у щурів народжених від самок, 
яким моделювали експериментальний гіпотиреоз під 
час вагітності та лактації, відбувалась затримка 
прорізування молярів.
Ключові слова: терміни прорізування зубів, анти- 
біотики, гіпотиреоз, гіпертиреоз, щурі.
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EXPERIMENTAL MODELING OF THE 
ABNORMAL TIMING OF DENTITION

The aim of the study. The study is dedicated to the 
investigation of the influence of L-thyroxine, Mercazolil, 
and antibiotics (Amoxiclav and Cefoperazole) received 
antenatally on the timing of molar eruption in rats. 
Materials and methods. The experiment was performed 
on 20 white female laboratory rats and 37 male rats. 
Starting from the first day of drug administration, the 
males were put together with females. Depending on 
the drugs used, the animals were divided into 4 groups:  
1. Intact (vivarium diet); 2. L-thyroxine in a dose  
of 10 mg/kg + vivarium diet; 3. Antibiotics (cefoperazone 
180 mg/kg – pregnancy, amoxiclav 135 mg/kg – lactation) 
+ vivarium diet; 4. Mercazolil – (20 mg/kg – pregnancy), 
(50 mg/kg – lactation) + vivarium diet. Further studies 
were conducted on little rat that were born from the 
females receiving these drugs. Rats were removed from the 
experiment under thiopental anesthesia (20 mg/kg) after 
the lactation period at approximately 35 days of age. The 
total duration of the experiment was 56 days. During the 
experiment, the date of the beginning of dentition and the 
degree of eruption were determined in little rat. Results 
of the study. The first molar erupted on 15.42±0.16 days 
in rats of the 2nd group. The eruption of the second molar 
in the rats of the 2nd group occurred 1.96 days earlier 
than in those of the 1st group. Eruption of the third molar 
occurred 2.89 days earlier than in the first group. Thus, the 
first molar in the 3rd group erupted 2.86 days later than in 
the rats of the 1st group. The second molar in this group 
of rats erupted 2.16 days later than in the rats of the intact 
group. The third molar in rats of the 3rd group erupted 
2.13 days later than in rats of the intact group. The first 
molar in the rats of the 4th group erupted 3.43 days later 
than in those of the intact group. The second molar erupted 
4.14 days later than in the intact group of rats. Eruption of 
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the third molar occurred 3.15 days later than in the rats of 
the first group. Conclusions. It was established that early 
eruption of molars occurred in rats born from the females 
with simulated experimental hyperthyroidism during 
pregnancy and lactation. As a result of experimental 
studies, it was proved that dentition was delayed in rats 
born from the females that were administered antibiotics 
orally during pregnancy and lactation. It was established 
that in rats born from the females that were modelled 
experimental hypothyroidism during pregnancy and 
lactation, the eruption of molars was delayed.
Key words: timing of dentition, antibiotics, hypothyroidism, 
hyperthyroidism, rats.

Вступ. Прорізування зубів – це складний біо-
логічний процес, який тісно пов'язаний з форму-
ванням та мінералізацією коронок та коренів зубів 
[1, 14]. Ці процеси починаються ще у внутріш-
ньоутробному періоді розвитку дитини і є складо-
вою частиною розвитку щелепно-лицевої ділянки 
дитини [2]. На терміни, парність та послідовність 
прорізування впливає ціла низка ендогенних та 
екзогенних факторів. Перш за все, ці процеси 
підпорядковуються генетичним та ендокрин-
ним чинникам [13]. Також важливе значення має 
нервова система, яка забезпечує регуляцію кіст-
кового метаболізму та резорбцію кістки альвеоли 
під час прорізування [12]. Тому, особливу увагу 
під час вивчення етапів формування, мінералі-
зації та прорізування зубів слід приділяти тим 
факторам, що діють ще в антенатальному періоді 
розвитку дитини. Так, дослідженнями доведено 
вплив патологічного перебігу вагітності на про-
різування та стан твердих тканин зубів [3] На ці 
процеси також впливають шкідливі звички матері 
під час вагітності, тривалість пологів, вага немов-
ляти при народженні, спосіб годування, харак-
тер та якість харчування на першому році життя  
[4, 5, 6, 7, 8]. Порушення термінів відмічається 
при деяких захворюваннях, серед них рахіт, 
цукровий діабет, ожирінні та ін. [9, 10, 11].

У зв’язку з тим, що процеси прорізування та 
мінералізації пов’язані між собою, створення 
експериментальних моделей порушення прорі-
зування дасть змогу вивчити особливості пато-
генезу цього процесу та в експерименті на цих 
моделях вивчити ефективність застосування засо-
бів профілактики карієсу зубів. 

Мета дослідження. Вивчення впливу 
L-тироксину, Мерказолілу, та антибіотиків (Амок-
сиклав та Цефоперазол), отриманих антенатально 
на терміни прорізування молярів у щурів.

Матеріали і методи дослідження. Експери-
мент виконаний на 20 білих лабораторних щурах-
самках масою 252-295 г та 37 щурятах, які були 

народжені від них масою 51–74 г. Тварин утри-
мували в стандартних умовах світлового режиму 
і харчовому раціоні віварію. Починаючи з пер-
шого дня введення препаратів, до самок підса-
джували самців. В залежності від використаних 
препаратів, тварин розподілили на 4 групи: 

1.	 Інтактна (дієта віварію)
2.	 L- тироксин в дозі 10 мг/кг + дієта віварію;
3.	 Антибіотики (цефоперазон 180 мг/кг –  

вагітність, амоксиклав 135 мг/кг – лактація) + 
дієта віварію

4.	 Мерказоліл – (20 мг/кг – вагітність), (50 мг/кг –  
лактація) + дієта віварію

При роботі з тваринами керувалися Законом 
України «Про захист тварин від жорсткого пово-
дження» (№ 1759-VI від 15.12.2009 р.) з ураху-
ванням правил Європейської конвенції про захист 
хребетних тварин, які використовуються в експе-
риментальних та інших наукових цілях. 

У щурів другої групи моделювали стан експе-
риментального гіпертиреозу шляхом щоденного 
перорального введення препарату L-тироксин 
(«Берлін-Хемі», Німеччина). Діючою речовиною 
L-тироксину є синтетичний левотироксин, що 
ідентичний за біологічною активністю до при-
родного гормону щитовидної залози. В інструкції 
до препарату зазначено, що різниці в ефектах між 
ендогенним і екзогенним левотироксином не від-
мічено. Щури отримували даний препарат перо-
рально у дозі 10 мг/кг маси тіла щоденно протя-
гом вагітності та лактації. 

Введення антибіотиків 3-ої групі щурів про-
водили за наступною схемою: два курси цефопе-
разону (ТОВ «АВАНТ», Україна), який вводили 
перорально у дозі 180 мг/кг з першого дня екс-
перименту на протязі 6 днів, після 8 днів пере-
рви проводили другий курс. Після 8 днів перерви 
щурам проводили два курси амоксиклаву («Лек», 
Словенія) в дозі 135 мг/кг. Цей період збігся 
з пологами, тобто під час лактації щури отриму-
вали два курси амоксиклаву. Всього було прове-
дено чотири курси антибіотикотерапії з трьома 
перервами. Використовували ін'єкційну форму 
антибіотиків, які гарно розчинювалися. Дози 
антибіотиків відповідали терапевтичним дозам 
для людини.

У щурів 4-ої групи моделювали стан експери-
ментального гіпотиреозу шляхом перорального 
введення препарату мерказоліл (ТОВ «Фарма-
цевтична компанія «Здоров'я», Україна), діючою 
речовиною якого є тіамазол, що інгібує активність 
ферменту пероксидази, яка бере участь у йоду-
ванні тиреоїдних гормонів щитовидної залози, 
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та призводить до порушення синтезу тироксину 
і трийодтироніну. Протягом вагітності щури 
отримували препарат у дозі 20 мг/кг щоденно, 
протягом лактації дозу збільшили до 50 мг/ кг. 

Подальші дослідження проводили на щуря-
тах, які були народжені від самок, що отримували 
різні препарати. Групи були відповідними:

1.	 Інтактна (дієта віварію), n =7
2.	 Дієта віварію + L-тироксин, n =12
3.	 Дієта віварію + Антибіотики, n =11
4.	 Дієта віварію + Мерказоліл, n =7
Щурят виводили з експерименту під тіопен-

таловим наркозом (20 мг/кг) після періоду лакта-
ції приблизно у віці 35 днів. Загальна тривалість 
експерименту склала 56 днів. Протягом експери-
менту у щурят визначалась дата початку прорізу-
вання зубів та ступінь їх прорізування.

Результати та їх обговорення. В результаті про-
ведених досліджень встановлено, що прорізування 
молярів у щурів першої групи відбувалось почина-
ючи з першого моляру на 18,14 ±0,15 день. Потім 
прорізувався другий моляр на 19,29±0,20 день,  
після чого на 30,14±0,15 день проходило прорі-
зування 3 моляру. Порушення парності та послі-
довності прорізування не відмічалось. Також не 
встановлено достовірної різниці в термінах про-
різування однойменних зубів на верхній та ниж-
ній щелепах (табл. 1). 

В 2 другій групі щурів, які народились від 
самок, яким під час вагітності та лактації засто-
совувався L-тироксин в дозі 10 мг/кг, встанов-
лено раннє прорізування зубів. Так, перший 
моляр у щурів в цій групі прорізувався на 15,42± 
0.16 день, що 2,72 доби раніше ніж у інтак-
тній групі щурів. Прорізування другого моляру 
у щурів 2 групи відбувалось 1,96 доби раніше ніж 
у щурів 1 групи. Прорізування третього моляру 
відюувалось на 2,89 доби раніше першої групи.

В третій групі щурів, які були народжені від 
самок, яким перорально під час вагітності та лак-
тації вводили антибіотики, встановлена затримка 
прорізування зубів. Це пояснюється порушенням 

біоценозу у кишечнику тварин в наслідок чого 
порушуються механізми всмоктування кальцію. 
Так, в третій групі перший моляр прорізався на 
2,86 дні пізніше ніж у щурів 1 групи. Другий 
моляр у цієї групі щурів прорізався на 2,16 дні 
пізніше ніж у щурів інтактної групи. Третій моляр 
у щурів 3 групи прорізався на 2,13 дні пізніше ніж 
у щурів інтактної групи

У щурів 4-ої групи, які отримані від вагітних 
самок, у яких експериментально моделювали 
гіпотиреоз шляхом перорального введення пре-
парату мерказоліл встановлена затримка прорі-
зування зубів. Так, перший моляр прорізався на  
3,43 дні пізніше ніж у щурів інтактної групи. Дру-
гий моляр на 4,14 дні пізніше ніж у інтактної щурів 
групи. Прорізування третього моляру відбувалось 
на 3,15 дні пізніше ніж у щурів першої групи.

Таким чином, в результаті проведених експе-
риментальних досліджень, розроблені дві моделі 
затримки прорізування та одна модель раннього 
прорізування зубів. Розроблені моделі дадуть змогу 
вивчити вплив затримки та раннього прорізування 
зубів на тканини порожнини рота. На розроблених 
моделях в подальшому можливо досліджувати 
ефективність лікувально-профілактичних комп-
лексів та оцінювати стан твердих тканин у щурів.

Висновки. 1. В результаті проведених дослі-
джень вивчені норми прорізування молярів 
у щурів.

2.	 Встановлено, що у щурів народжених від 
самок яким моделювали експериментальний 
гіпертиреоз під час вагітності та лактації, відбу-
валось раннє прорізування молярів.

3.	 В результаті експериметальних досліджень 
доведено, що у щурів, які були народжені від 
самок, яким перорально під час вагітності та лак-
тації вводили антибіотики, відбувалась затримка 
прорізування зубів.

4.	 Встановлено, що у щурів народжених від 
самок, яким моделювали експериментальний 
гіпотиреоз під час вагітності та лактації, відбува-
лась затримка прорізування молярів.

Таблиця 1
Прорізування молярів у щурів (дні)

1 група 
n=7

2 група
n=12

 3 група 
n=11

4 група
n=7

1 моляр 18,14 ±0,15 15,42±0.16
р<0,001

21,0±0,20
р<0,001

21,57±0,32
р<0,001

2 моляр 19,29±0,20 17,33±0,20
р<0,001

21,45±0,17
р<0,001

23,43±0,22
р<0,001

3 моляр 30,14±0,15 27,25±0,14
р<0,001

32,27±0,25
р<0,001

33,29±0,39
р<0,001

Примітка: Р – показник достовірності відмінностей з інтактною групою.
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