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metabolic syndrome are insufficiently studied.
The purpose of this study is to study the effect of an inhibitor of the activation of the transcription factor 

NF-kB on the production of nitric oxide and the concentration of its metabolites in the biceps femoris muscle 
of rats under the conditions of modeling the metabolic syndrome.

The experimental study was carried out on male Wistar rats weighing 200-260 g. The animals were ran­
domly divided into 4 groups of 6 animals each. Animals of group 1 (control group) received a standard 
vivarium diet. In group 2 (metabolic syndrome), in addition to the standard diet, the animals received a 20% 
fructose solution as their sole source of drinking water for 60 days. In group 3, the animals were given a 
standard vivarium diet and were injected intraperitoneally with ammonium pyrrolidine dithiocarbamate at a 
dose of 76 mg/kg, three times a week for 60 days. Group 4 received the same diet as group 2 along with the 
injections administered in group 3. In 10% homogenate of the biceps femoris muscle, the following were 
determined: total NO-synthase activity, activity of constitutive and inducible isoforms of NO-synthase, 
arginase activity, aitrate- and nitrite reductase activity, concentrations of nitrite, peroxynitrite, nitrosothiols, 
and sulfides.

The administration of ammonium pyrrolidinedithiocarbamate during metabolic syndrome simulation re­
sulted in a reduction in total NO-synthase activity and inducible NO-synthase activity by 33.85% and 34.66%, 
respectively, compared to the metabolic syndrome group; arginase activity decreased by 37.56%, while 
nitrate and nitrite reductase activities were reduced by 19.29% and 47.71%, respectively; nitrite 
concentration increased by 21.77%, peroxynitrite concentration decreased by 32.05%, nitrosothiol 
concentration increased by 29.27%, and sulfide concentration decreased by 17.39% compared to the group 
with metabolic syndrome.

Activation of the transcription factor NF-kB under metabolic syndrome conditions leads to increased nitric 
oxide production through both L-arginine-dependent and L-arginine-independent pathways in the biceps 
femoris muscle, enhances arginase activity, and results in elevated peroxynitrite formation.
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УДК 616.314-76:615.462:678.84]-099-092.9
Бугаєв В.Ю.
ДОСЛІДЖЕННЯ ХРОНІЧНОЇ ТОКСИЧНОСТІ УДОСКОНАЛЕНОГО 
ВІТЧИЗНЯНОГО А-СИЛІКОНОВОГО ВІДБИТКОВОГО МАТЕРІАЛУ
Харківський національний медичний університет, Харків, Україна
Мета роботи. Виявити можливий токсичний вплив удосконаленого відбиткового А-силіконового 
матеріалу з декоментаційними властивостями на органи та слизову оболонку лабораторних тва­
рин. Матеріали та методи. Експеримент було виконано на білих лабораторних щурах масою тіла 
230-285 г віком 9 місяців. Отримані дані щодо токсичного ефекту запропонованого матеріалу сві­
дчать про те, що пролонгований контакт (протягом 30 днів) матеріалу не призводить до суттє­
вих змін у функціонуванні важливих систем органів лабораторних щурів. Результати. Одноразовий 
контакт лабораторних щурів з А-силіконовим відбитковим матеріалом зі знезаражувальними вла­
стивостями не спричинив значущих змін у фізіологічному стані тварин. Показники маси внутрі­
шніх органів, зокрема печінки, селезінки, серця та надниркових залоз, залишалися в межах норми, 
що вказує на відсутність токсичного впливу матеріалу. Аналіз складу периферійної крові не виявив 
відхилень у кількості еритроцитів, лейкоцитів, гемоглобіну та інших клітинних компонентів. Фун­
кціональний стан печінки та нирок, зокрема активність ферментів АлАТ та АсАТ, рівні загального 
білка, альбуміну, креатиніну та сечовини, залишався стабільним і не зазнав змін під впливом мате­
ріалу. Також не було виявлено впливу на вуглеводний обмін. Висновки. Одноразовий контакт лабо­
раторних тварин із досліджуваним А-силіконовим відбитковим матеріалом не спричинив жодних 
помітних змін у зовнішньому вигляді, поведінці або масі внутрішніх органів, які залишалися в межах 
фізіологічної норми. Дослідження складу периферичної крові, функціонального стану печінки та ни­
рок не виявили значущих відхилень, що свідчить про відсутність токсичних впливів матеріалу. Та­
кож не було виявлено порушень у білковосинтетичній та азотовидільній функціях, що підтверджує 
безпечність матеріалу протягом 30-денного спостереження.
Ключові слова: А-силіконовий відбитковий матеріал, деконтамінація, токсичність, експеримент.

Усі матеріали для відбитків зубів повинні точ­
но повторювати тканини порожнини рота з точки 
зору точності, стабільності розмірів, еластичнос­
ті, міцності на розрив, жорсткості, відтворення 
деталей і біосумісності [1]. Оцінка цитотоксично- 
сті цих матеріалів є фундаментальним кроком у 
оцінці їх біосумісності [2]. У літературі міститься

багато спостережень про потенційну цитотокси- 
чність різних стоматологічних матеріалів на різ­
них клітинних лініях, культивованих in vitro [3]. 
Навпаки, повідомляється лише про декілька до­
сліджень in vitro щодо цитотоксичної дії матеріа­
лів для відбитків зубів на клітини, культивовані in 
vitro [4]. Як правило, відбитковий матеріал за­
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лишається в контакті з тканинами порожнини ро­
та протягом короткого часу, як правило, кількох 
хвилин. Токсичність матеріалу для відбитків зу­
бів особливо важлива, коли під час втручання 
фрагмент захоплюється і залишається в ясенній 
борозні під швом під час виготовлення відбитка 
для імплантатів або хірургічного протеза [5]. Це 
також може статися в імплантології, особливо 
під час другої стадії імплантації або одноетапної 
операції [6]. Затримка цих фрагментів може ви­
кликати серйозну запальну реакцію, яка може 
призвести до відмови імплантату [7].

Мета роботи
Виявити можливий токсичний вплив удоско­

наленого відбиткового А-силіконового матеріалу 
з декоментаційними властивостями на органи та 
слизову оболонку лабораторних тварин.

Матеріал і методи
Дослідження токсичності А-силіконового від­

биткового матеріалу з деконтамінаційними влас­
тивостями (АСВМД) проводили в лабораторії ді­
агностики та імунології ДУ «Інститут патології 
хребта та суглобів ім. проф. М.І. Ситенка НАМН 
України». Експерименти виконувались у віварії 
цього закладу відповідно до свідоцтва про атес­
тацію № 100-287/2015 від 20 листопада 2015 ро­
ку. Усі процедури були виконані відповідно до 
«Загальних етичних принципів експериментів на 
тваринах» (Україна, 2001), які узгоджуються з 
директивою Ради 2010/63EU Європейського па­
рламенту і Ради від 22 вересня 2010 року з за­
хисту тварин, що використовують для наукових 
цілей (Council Directive 2010/63EU of the 
European Parliament and of the Council of 22 
September 2010 on the protection of animais used 
for scientific purposes) [8].

У дослідженні взяли участь 18 статевозрілих 
самців щурів віком 9 місяців, вагою від 230 до 
285 грамів. Тварини були випадково поділені на 
дві групи: перша — інтактна («контрольна») гру­
па (n=9), яка не мала контакту з відбитковим ма­
теріалом, і друга — основна («дослідна») група 
(n=9), яка одноразово контактувала з удоскона­
леним відбитковим матеріалом у дозі 1,0 мг/кг 
(що еквівалентно 10 ефективним дозам). Зага­
льний токсичний вплив матеріалу оцінювали в 
динаміці протягом 30 днів.

Протягом усього експерименту тварини обох 
груп утримувалися в однакових умовах і отриму­
вали повноцінний раціон. Щодня проводили 
огляд для оцінки загального стану тварин, вклю­
чаючи поведінку, апетит та зміну маси тіла. Хро­
нічний токсичний вплив матеріалу на органи та 
системи тварин досліджували за показниками 
стану серцево-судинної та центральної нервової 
систем, аналізом крові (еритроцити, лейкоцити, 
гемоглобін, лейкоцитарна формула) та біохіміч­
ними показниками крові. Для біохімічного аналі­
зу використовували напівавтоматичний аналіза­
тор "PRIME BioSet" (Тайвань) та фотоелектро-

колориметр КФК-3 (Україна). Вимірювали такі 
показники, як загальний білок, глюкоза, альбу­
мін, активність ферментів аланінамінотрансфе- 
рази (АлАТ), аспартатамінотрансферази (АсАТ), 
а також функціональний стан печінки.

Після завершення експерименту тварин ев- 
таназували одномоментною декапітацією під 
наркозом (тіопентал натрію 40 мг/кг внутрішньо­
черевно), після чого визначали масу внутрішніх 
органів: печінки, нирок, серця, селезінки та над- 
нирників [9, 10, 11]. Показники порівнювали з 
даними інтактної (контрольної) групи. Отримані 
результати аналізували за допомогою 
комп’ютерної програми Microsoft Excel 10.0.

Результати дослідження
Візуальне спостереження за лабораторними 

тваринами показало, що одноразовий контакт із 
досліджуваним стоматологічним матеріалом не 
викликав помітних змін у зовнішньому вигляді та 
поведінці дослідних тварин. Консистенція та по­
ложення внутрішніх органів відповідали норма­
льній анатомічній будові. Під час обчислення та 
аналізу масових коефіцієнтів внутрішніх органів 
значної динаміки змін не виявлено -  усі показни­
ки залишалися в межах фізіологічної норми.

Дослідження клітин периферичної крові (ери­
троцитів, лейкоцитів та тромбоцитів) проводило­
ся за допомогою камери Горяєва, тоді як рівень 
гемоглобіну визначався гемоглобінціанідним ме­
тодом, а лейкограму оцінювали на мазках, заба­
рвлених за методом Романовського-Гімзи [9, 12]. 
В усіх групах тварин не було виявлено відхилень 
основних показників периферичної крові від но­
рмальних референтних значень. Спостереження 
за загальним станом і поведінкою дорослих щу­
рів показали, що їхній стан здоров'я залишався 
задовільним після одноразового підшкірного 
введення нового вітчизняного А-силіконового 
відбиткового матеріалу зі знезаражуючими вла­
стивостями (АСВМД) протягом 30 днів. Рухова 
активність, апетит, споживання води, зовнішній 
вигляд та реакція на зовнішні подразники у тва­
рин дослідної групи не мали відмінностей порів­
няно з показниками у контрольній групі (табл. 1).

Порівняння показників маси тіла та внутрі­
шніх органів щурів, які контактували з удоскона­
леним А-силіконовим відбитковим матеріалом, 
не виявило значних відхилень від норми. Дина­
міка ваги тіла тварин залишалася стабільною 
протягом експерименту, а вагові коефіцієнти не 
зазнали суттєвих змін. Показники маси печінки 
(7,301 ±0,167 г) були в межах норми, як і маса 
інших органів: селезінка (0,96±0,23 г), серце 
(0,79±0,34 г) та надниркові залози (0,089±0,017 
г). Ці дані вказують на відсутність токсичних 
впливів матеріалу на органи щурів протягом мі­
сяця спостереження (рис. 1).
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Таблиця 1
Маса тіла самців щурів та вагові коефіцієнти матеріалу (М±т; п=9)

Показники маси органів Група досліду
Контроль «АСВМД» через 30 діб використання

печінки, г 7,206 [7,008; 7,4041 7,301 [7,134; 7,4681*
нирки, г 0,94 [0,87; 1,01] 0,88 [0,84; 0,92]
селезінки, г 0,91 [0,78; 1,041 0,96 [0,73; 1,191
серця, г 0,72 [0,63; 0,81] 0,79 [0,45; 1,13]
надниркових залоз, г 0,098 [0,087; 0,109] 0,089 [0,072; 0,106]

Примітка: * -  відхилення вірогідне щодо інтактного контролю (р<0,05).

Рис. 1. Результати порівняння показників внутрішніх органів 
щурів після контакту їх з відбитковим матеріалом «АСВМД».

Таблиця 2
Вплив А-силіконового декоментаційного відбиткового матеріалу на показники периферійної крові щурів (М±, п=9)

Показники периферійної крові щурів Група досліду
Контроль «АСВМД»

Час згортання,хв 161,14 [157,96; 164,32] 165,37 [162,50; 168,24]
Еритроцити, 1012/л 4,98 [4,22; 5,74] 5,02 [4,15; 5,89]
Гемоглобін, г/л 146,32 [144,24; 148,40] 145,04 [142,85; 147,23]
Лейкоцити, 109/л 11,27 [10,86; 11,68] 11,83 [11,16; 12,50]
Базофіли, % 0,00 0,00
Еозинофіли, % 0,81 [0,58;1,04] 0,78 [0,46; 1,10]
Нейтрофіли паличкоядерні, % 4,78 [4,67; 4,89] 5,09 [4,95; 5,23]
Нейтрофіли сегментоядерні,% 12,06 [11,77; 12,35] 12,13 [11,80; 12,46]
Лімфоцити, % 92,26 [89,24; 95,28] 89,78 [87,16; 92,40]
Моноцити, % 3,98 [2,26; 5,70] 4,12 [2,58; 5,66]

Примітка: * -  відхилення вірогідне щодо інтактного контролю (р<0,05).

Рис. 2. Порівняння показників периферійної крові лабораторних тварин між контрольною та основною групами
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Проведенні дослідження впливу матеріалу на 
склад периферійної крові встановили, що у до­
слідній групі не спостерігалося відхилень у кіль­
кості еритроцитів (5,02±0,87)*1012/л, гемоглобіну 
(145,04±2,19) г/л, лейкоцитів (11,83±0,67)*109/л, 
показник базофілів (0,00±0,00) %, еозинофілів 
самців (0,78±0,32)% (табл. 2).

Показник паличкоядерних нейтрофілів склав 
(5,09±0,14)%, а сегментоядерних нейтрофілів — 
(12,13±0,33)%. Рівень лімфоцитів у крові був на 
рівні (89,78±2,62)%, а моноцитів у периферійній 
крові — (4,12±1,54)%. Ці показники порівнювали

з даними контрольної групи для оцінки відхи­
лень (рис. 2).

Функціональний стан печінки щурів визнача­
ли за допомогою вивчення активності аланін- та 
аспартатамінотрансфераз, які характеризують 
ферментосинтетичну та білковосинтетичну фун­
кції печінки (табл. 3).

Активність індикаторних ферментів, таких як 
АлАТ (0,81±0,36 ммоль/год мл) і АсАТ (0,89±0,18 
ммоль/год мл) залишалася в межах норми (рис. 
3).

Таблиця 3
Вплив А-силіконового відбиткового матеріалу з декоментаційними 

властивостями на біохімічні показники крові щурів при тривалому застосуванні 30 днів (№1±т, п=9)

Біохімічні показники крові Група досліду
Контроль «АСВМД» через 30 діб

Загальний білок, г/л, 81,23 [77,17; 85,291 79,91 [76,27; 83,551
Альбумін, г/л 36,17 [34,75; 37,59] 37,22 [36,15; 38,29]
Глюкоза, ммоль/л 4,66 [3,57; 5,751 4,72 [3,51; 5,93]
АсАТ, ммоль/ч мл 0,92 [0,71; 1,13] 0,89 [0,71; 1,07]
АлАТ, ммоль/ч мл 0,78 [0,36; 1,20] 0,81 [0,45; 1,17]
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■ Контроль ■ «АСДВМ» через 30 діб

Рис. 3.
Порівняння біохімічних показників крові лабораторних тварин між контрольною та основною групами

У ході дослідження метаболічних функцій ор­
ганізму було проаналізовано рівень цукру в кро­
ві. Відмінностей між контрольною та дослідною 
групами не виявлено, що свідчить про відсут­
ність негативного впливу АСВМД на вуглевод­
ний обмін у тварин. Зміни в рівнях загального 
білка (79,91±3,64 ммоль/л) та альбуміну 
(37,22±1,07 ммоль/л) в сироватці крові могли 
вказувати на можливе порушення білковосинте- 
тичної функції, пов'язане з ураженням печінки.

Проте дослідження впливу А-силіконового 
декоментаційного відбиткового матеріалу в дозі 
1 мг/мл на білковосинтетичну функцію печінки 
не виявило значущих відхилень у рівнях загаль­
ного білка та альбуміну в дослідній групі порів­
няно з контрольною, що свідчить про відсутність 
токсичного впливу матеріалу в зазначеній дозі

на печінку (табл. 4).
Для оцінки можливого негативного впливу А- 

силіконового декоментаційного відбиткового ма­
теріалу на функціональний стан нирок викорис­
товувалася методика, що включала спостере­
ження за динамікою діурезу та аналіз показників 
азотовидільної функції нирок. Це зокрема стосу­
валося рівнів сечовини в сечі та сироватці крові, 
а також креатиніну. Такі показники дозволяють 
визначити фільтраційну здатність нирок і реаб­
сорбцію рідини канальцями. Отримані результа­
ти свідчать, що використання АСВМД не викли­
кало статистично значущих відхилень у рівнях 
креатиніну в сироватці (73,81 ±5,19 мкмоль/л), 
сечовини в сироватці (5,78±0,43 мкмоль/л) та 
сечовини в сечі (363,72±19,64 ммоль/л), порів­
няно з контрольною групою (рис. 4).
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Таблиця 4
Вплив А-силіконового декоментаційного відбиткового матеріалу на показники 

функціонального стану нирок у щурів після 30 діб безпосереднього контакту (M±m, п=9)

Показники функціонального стану нирок
Група досліду

Контроль «АСВМД» 
через 30 діб

Добовий діурез, мл 4,43 [4,24; 4,621 4,49 [3,88; 5,10]
рН сечі 6,68 [5,96; 7,40] 6,91 [6,64; 7,18]
Відносна густина, г/см3 1,067 [1,036; 1,098] 1,059 [1,011; 1,107]
Сечовина сечі, ммоль/л 361,23 [343,71; 378,751 363,72 [344,08; 383,36]
Сечовина сироватки, ммоль/л 5,82 [5,11; 6,53] 5,78 [5,35; 6,21]
Креатинін сироватки, мкмоль/л 74,46 [70,15; 78,77] 73,81 [68,62; 79,00]
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■ Контроль ■ «А С В М Д » через ЗО діб

Рис. 4. Порівняння показників функціонального стану органів моче-половоїлабораторних щурів

Обговорення
У стоматології використовується широкий 

спектр матеріалів, де не останнє місце займають 
суміші для отримання відбитків. Успішне клінічне 
використання стоматологічних матеріалів зале­
жить від їхніх фізико-хімічних властивостей, а 
також біологічної та токсикологічної надійності. В 
джерелах літератури є згадування можливих рі­
зних місцевих та системних токсичних ефектів 
стоматологічних матеріалів. Розміщення цих ма­
теріалів у ротовій порожнині протягом певного 
часу може спричинити небажані реакції. А- 
силіконові відбиткові матеріали широко викорис­
товуються в ортопедичній стоматології для 
отримання точної копії тканин зуба (м’яких і тве­
рдих) [13]. А-силікони мають найвищу точність, 
оскільки вони еластичні за своєю природою та 
демонструють підвищену стабільність розмірів 
[14]. Відомо, що проведені дослідження щодо 
негативного впливу А-силіконових відбиткових 
матеріалів, показували високий ступінь токсич­
ності по відношенню до клітинних культур порів­
няно з негативним контролем [14, 15]. Але оцін­
ка біосумісності відбиткових матеріалів має ва­
жливе значення. Можливість затримування А- 
силіконових матеріалів під час отримання відби­
тка в ясенній борозні на більш тривалий час мо­
же призвести до цитотоксичних реакцій [16, 17].

Перед широким використанням, будь-які нові 
стоматологічні матеріали потребують проведен­
ня доклінічних досліджень, щоб з’ясувати їх ін­
декс безпеки перед початком роботи на клініч­
ному прийомі. Очікуванні результати таких до­
сліджень повинні демонструвати незначну цито­
токсичну дію, щоб вважатися прийнятними та 
безпечними.

Висновки
Встановлено, що АСВМД у досліджуваній до­

зі не впливає на ферментосинтетичну функцію 
печінки та не проявляє цитолітичної дії. Встано­
влено, що матеріал не має токсичного впливу на 
функцію печінки при тривалому застосуванні, а 
також не викликає статистично значущих відхи­
лень у досліджуваних показниках між контроль­
ною та дослідною групами. Відсутність цукру, ке­
тонів та білка в сечі свідчить про відсутність не­
гативного впливу на азотвидільну та салуретич­
ну функції нирок і життєво важливі органи щурів.

Перспективи подальших досліджень
В подальшому планується провести дослі­

дження фізико-хімічних, фізико-механічних та 
клініко-технологічних показників удосконаленого 
А-силіконового відбиткового матеріалу з деко- 
ментаційними властивостями у порівнянні з за­
кордонними аналогами.
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TUDY OF CHRONIC TOXICITY OF AN IMPROVED A-SILICONE IMPRESSION MATERIAL PRODUCED IN UKRAINE 
Bugaiev V.Y.
Key words: A-silicone impression material, decontamination, toxicity, experiment.

The objective of this study is to evaluate the potential toxic effects of an improved A-silicone impression 
material with decorative properties on the organs and mucous membranes of laboratory animals.

Materials and Methods The experiment was conducted on white laboratory rats aged 9 months and 
weighing 230-285 g. Findings indicate that prolonged contact (30 days) with the material does not result in 
significant changes in the function of major organ systems in these laboratory rats.

Results. A single exposure of laboratory rats to A-silicone impression material with disinfectant properties 
did not cause significant changes in the physiological state of the animals. Weights of internal organs, 
including the liver, spleen, heart, and adrenal glands, remained within normal limits, indicating that the 
material had no toxic effects. The analysis of the peripheral blood composition did not reveal any 
abnormalities in the number of red blood cells, leukocytes, hemoglobin and other cellular components. The 
functional state of the liver and kidneys, including the activity of the enzymes AlaT and AcaT, levels of total 
protein, albumin, creatinine and urea, remained stable and did not change under the influence of the 
material. There was also no effect on carbohydrate metabolism. No abnormalities in protein synthesis and 
nitrogen excretion functions were detected, which confirms the safety of the material during the 30-day 
observation.

Conclusion. It was established that this material in the tested dose does not affect the enzyme-synthetic 
function of the liver and does not exhibit cytolytic effects. The material was found to have no toxic impact on 
liver function with prolonged use, nor does it cause statistically significant deviations in the measured indica­
tors between the control and experimental groups. The absence of sugar, ketones, and protein in the urine 
indicates no adverse effect on the renal nitrogen-excreting and saluretic functions, as well as on the vital or­
gans of the rats.
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