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Â ñòàòüå ïðèâåäåíû ðåçóëüòàòû àíàëèçà áèîõèìè÷åñêèõ èçìåíåíèé, ïðîèñõîäÿùèõ â ñëèçèñòîé îáîëî÷êå ïîëîñòè 

ðòà ó êðûñ ïîä âîçäåéñòâèåì æåë÷íîé êèñëîòû.
Ýêñïåðèìåíò ïðîâåäåí íà 18 êðûñàõ ñàìöàõ ëèíèè Âèñòàð. Â 1-þ (êîíòðîëüíóþ) ãðóïïó âîøëè èíòàêòíûå æèâîò-

íûå, âî 2-é ãðóïïå ïðîâîäèëè àïïëèêàöèè ëèòîõîëåâîé êèñëîòû íà ñëèçèñòóþ îáîëî÷êó ïîëîñòè ðòà â âèäå ãåëÿ 
(1 ìã/ìë ÊÌÖ, 2,5%) â òå÷åíèå 4-õ ÷àñîâ, â 3-é — 24-õ ÷àñîâ.

Óñòàíîâëåíî, ÷òî àïïëèêàöèÿ æåë÷íîé êèñëîòû âûçûâàåò âîñïàëèòåëüíûå ïðîöåññû â ñëèçèñòîé îáîëî÷êå ïîëî-
ñòè ðòà. Ïðè ýòîì îòìå÷àåòñÿ ñíèæåíèå óðîâíÿ ÌÄÀ (ð > 0,05, ð > 0,05), ñîïðîâîæäàþùååñÿ äîñòîâåðíûì óâåëè-
÷åíèåì àêòèâíîñòè àíòèîêñèäàíòíîãî ôåðìåíòà êàòàëàçû (ð > 0,05, ð < 0,05).

Öèôðîâûå çíà÷åíèÿ èíäåêñà ÀÏÈ ïîñëå àïïëèêàöèè ëèòîõîëåâîé êèñëîòû äîñòîâåðíî óâåëè÷åíû âî âñå ñðîêè 
èññëåäîâàíèÿ (ð > 0,05, ð < 0,001). Ëîêàëüíîå åå äåéñòâèå ñêàçûâàåòñÿ íà îáùåñîìàòè÷åñêîì ñòàòóñå, î ÷åì ñâèäå-
òåëüñòâóåò äîñòîâåðíîå óâåëè÷åíèå â ñûâîðîòêå êðîâè îäíîãî èç áèîõèìè÷åñêèõ ìàðêåðîâ âîñïàëåíèÿ — àêòèâ-
íîñòè ýëàñòàçû (ð > 0,05, ð < 0,05).

Ïðîâåäåííûå íàìè èññëåäîâàíèÿ óêàçûâàþò íà äâîéñòâåííûé õàðàêòåð âîçäåéñòâèÿ æåë÷íûõ êèñëîò íà ÑÎÏÐ. 
Ñ îäíîé ñòîðîíû, îíè íåñêîëüêî àêòèâèðóþò âîñïàëèòåëüíûå ïðîöåññû, à ñ äðóãîé — èíäóöèðóþò àêòèâàöèþ 
çàùèòíûõ ñèñòåì, â äàííîì ñëó÷àå, àíòèîêñèäàíòíîé ñèñòåìû.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: õîëåñòàç, æåë÷íàÿ êèñëîòà, ïåðåêèñíîå îêèñëåíèå ëèïèäîâ, àíòèîêñèäàíòíàÿ ñèñòåìà, êîìïëåêñ-
íîå ëå÷åíèå.

Abstract
The article presents the results of the analysis of biochemical changes occurring in the oral mucosa in rats under the 

influence of bile acid.
The experiment was carried out on 18 male rats of Wistar line. The 1st (control) group included intact animals, the 2nd 

group carried out applications of litholic acid to the oral mucosa in the form of a gel (1 mg/ml CMC, 2.5%) for 4 hours, 
in the 3rd-24 hours.

It is established that the application of bile acid causes inflammatory processes in the oral mucosa. In this case, there is 
a decrease in the level of MDA (p>0.05, p>0.05), accompanied by a significant increase in the activity of the antioxidant 
enzyme catalase (p>0.05, p<0.05).

The digital values of the API index after application of lithocholic acid significantly increased in all periods of study 
(p>0.05, p<0.001). Its local effect affects the General somatic status, as evidenced by a significant increase in serum of 
one of the biochemical markers of inflammation — elastase activity (p>0.05, p<0.05).

Our studies indicate the dual nature of the effects of bile acids on the oral mucous membrane. On the one hand, 
they activate several inflammatory processes, and on the other, induce activation of protective systems, in this case, the 
antioxidant system.

Key words: cholestasis, bile acid, lipid peroxidation, antioxidant system, comprehensive treatment.

Заболевания слизистой оболочки и органов полости рта 
занимают особое место среди стоматологической патоло-
гии. Традиционные методы лечения воспалительных забо-
леваний направлены на устранение микробного фактора, 

контроль образования зубного налета, использование ан-
тимикробных, противовоспалительных средств местного 
и общего применения, совершенствование хирургических 
методик, устранение дефектов костной ткани. Однако они 
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не всегда или недостаточно эффективны и нередко не пре-
пятствуют обострению патологии [1, 2, 3, 4].
Особое место занимают состояния тканей ротовой по-

лости у пациентов с комплексной функциональной недо-
статочностью пищеварительной системы у лиц с гепатоби-
лиарной патологией [5, 6, 7].
Исследование роли дисбиотических факторов в па-

тогенезе заболеваний слизистой оболочки полости рта, 
возникающих в результате гепатобилиарной патологии, 
является актуальной проблемой современной стоматоло-
гии, решение которой будет способствовать созданию но-
вого направления в терапии не только стоматологических, 
но гастроэнтерологических заболеваний — антидисбиоти-
ческой гепатопротекции.
Для проверки токсико-гепатического аспекта патоге-

неза патологических изменений в слизистой оболочке по-
лости рта (СОПР), возникающие при гепатите и дисбиозе, 
мы изучили биохимические изменения в слизистой щеки 
и языка крыс, возникающие после аппликации геля желч-
ной кислоты.
Известно, что при холестазе наблюдаются воспалитель-

но-дисторофические изменения в полости рта, причиной 
которых, как считают, являются желчные кислоты [8].
Вместе с тем, имеется ряд работ, которые, напротив, 

свидетельствуют о защитном действии желчных кислот 
при ишемии и токсическом гепатите [9].

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Изучить влияние желчной кислоты на состояние слизи-

стой оболочки полости рта у крыс.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Состояние СОПР оценивали по изменению уровня 

биохимических маркеров воспаления и дистрофии (ак-
тивность эластазы и концентрация МДА), а уровень анти-
оксидантной защиты контролировали по активности ката-
лазы и индексу АПИ. В качестве желчной кислоты была ис-
пользована литохолевая кислота (ЛХК) — самая токсичная 
желчная кислота.
Эксперимент проведен на 18 самцах крыс линии Ви-

стар в возрасте 13–15 месяцев, массой 350–400 грамм. 
В 1-ю (контрольная) группу вошли интактные животные, 
во 2-й группе проводили аппликации литохолевой кислоты 
на слизистую оболочку полости рта в виде геля (1 мг/мл 
КМЦ, 2,5%) в течение 4-х часов, в 3-й — 24-х часов.
В гомогенатах слизистых определяли концентрацию 

малонового диальдегида (МДА) с помощью тиобарбитуро-
вой кислоты, активность эластазы с использованием син-
тетического субстрата [10].
Активность антиоксидантного фермента каталазы опре-

деляли молибдатным методом [11].
По соотношению активности каталазы и концентрации 

МДА рассчитывали антиоксидантно-прооксидантный ин-
декс АПИ. В сыворотке крови определяли концентрацию 
МДА, активности каталазы и эластазы, а также антиокси-
дантно-прооксидантный индекс АПИ [12].

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
На рис. 1.1 представлены результаты определения со-

держания МДА в слизистой щеки и языка крыс, которым 

воздействовали на слизистую оболочку литохолевой кис-
лотой в виде аппликаций. Из полученных данных видно, 
что достоверное увеличение уровня маркера воспаления 
наблюдается спустя сутки, как в слизистой оболочке щеки, 
так и в слизистой языка.
На рисунке 1.2 показано изменение активности другого 

маркера воспаления — эластазы. Анализ цифровых значе-
ний показал, что активность эластазы реагирует на аппли-
кацию ЛХК уже через 4 часа, однако достоверное увели-
чение активности эластазы наблюдается только через 24 
часа непрерывного воздействия.
Изучение показателей активности антиоксидантного 

фермента каталазы показывает, что воздействие ЛХК 
на слизистую щеки вызывает достоверное увеличение ее 
активности через 24 часа почти в 2,5 раза. В слизистой 
языка наблюдается лишь тенденция к увеличению актив-
ности каталазы (рис. 1.3).
Анализ результатов цифровых значений индекса АПИ 

показали аналогичную динамику роста активности как 
и каталазы (рис. 1.4).
Полученные данные свидетельствуют о своеобразном 

защитном действии желчной кислоты, что подтверждает 
данные о способности ЛХК стимулировать биосинтез дру-
гого антиоксидантного фактора — глутатиона.
Анализ цифровых показателей биохимических марке-

ров воспаления и антиоксидантной защиты в сыворотке 
крови крыс после аппликаций на слизистую ЛХК пока-
зал тенденцию к снижению уровня МДА до 0,14 ± 0,01 
мкмоль/л (р > 0,05) при 4-х и 0,13 ± 0,01 мкмоль/л (р > 
0,05) при 24-часовом воздействии, что сопровождается 
достоверным увеличением активности антиоксидантного 
фермента каталазы до 0,10 ± 0,01 мкат/л (р > 0,05) и 0,11 ± 
0,01 мкат/л (р < 0,05), соответственно (табл. 1).
Изучение индекса АПИ после аппликации ЛХК на слизи-

стую указывает на достоверное увеличение цифровых зна-
чений до 7,14 ± 0,33 (ед.) р < 0,05 после 4-х и 8,46 ± 0,46 
(ед.) р < 0,001 после 24-х часов воздействия. Локальное 
действие желчной кислоты сказывается на общесоматиче-
ском статусе, о чем свидетельствует достоверное увели-
чение в сыворотке крови активности эластазы до 293,0 ± 
14,2 мк-кат/л (р > 0,05) и 302,1 ± 18,7 мк-кат/л (р < 0,05), 
соответственно (табл. 1).

Показатели
Время после аппликации ЛХК

0 часов 4 часа 24 часа

МДА (мкмоль/л) 0,16 ± 0,02 0,14 ± 0,01
р > 0,05

0,13 ± 0,01
р > 0,05

Каталаза (мкат/л) 0,08 ± 0,01 0,10 ± 0,01
р > 0,05

0,11 ± 0,01
р < 0,05

Индекс АПИ (ед.) 5,00 ± 0,22 7,14 ± 0,33
р < 0,05

8,46 ± 0,46
р < 0,001

Эластаза (мк-кат/л) 254,8 ± 13,1 293,0 ± 14,2
р > 0,05

302,1 ± 18,7
р < 0,05

Таблица 1. Âëèÿíèå ëèòîõîëåâîé êèñëîòû 
íà áèîõèìè÷åñêèå ìàðêåðû âîñïàëåíèÿ 

è àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû â ñûâîðîòêå êðîâè êðûñ
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ВЫВОД
Таким образом, проведенные нами исследования ука-

зывают на двойственный характер воздействия желчных 
кислот на СОПР. С одной стороны, они несколько активи-
руют воспалительные процессы, а с другой — индуцируют 
активацию защитных систем, в данном случае, антиокси-
дантной системы. Эти различия в характере биологическо-
го действия желчных кислот могут зависеть от их природы 
и (или) концентрации.
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Рис. 1.1. Âëèÿíèå ëèòîõîëåâîé êèñëîòû íà óðîâåíü 
ÌÄÀ â ÑÎÏÐ êðûñ ïðè ð > 0,05

0

12

24

36

48

60

0 4 24 0 4 24

М
Д

А
, 

м
к

м
о

л
ь

/к
г

щека язык

Рис. 1.2. Âëèÿíèå ëèòîõîëåâîé êèñëîòû 
íà àêòèâíîñòü ýëàñòàçû â ÑÎÏÐ êðûñ ïðè ð < 0,05
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Рис. 1.3. Âëèÿíèå ëèòîõîëåâîé êèñëîòû 
íà àêòèâíîñòü êàòàëàçû â ÑÎÏÐ êðûñ ïðè ð < 0,05
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Рис. 1.4. Âëèÿíèå ëèòîõîëåâîé êèñëîòû íà èíäåêñ 
ÀÏÈ â ÑÎÏÐ êðûñ ïðè ð < 0,001
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