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Структурні зміни кровоносних судин ясен у молодих щурів 
зі спонтанною артеріальною гіпертензією за умов її корекції 
біпрололом, тіотриазолiном та кверцетином 
Structural Changes of the Gingival Blood Vessels in Young 
Spontaneously Hypertensive Rats under Condition of its Correction 
with Biprolol, Tiotriazolin and Quercetin 

Резюме У статті представлено результати дослідження структурних змін кровоносних судин 
ясен молодих щурів лінії SHR при артеріальній гіпертензії та за умов її фармакологічної корекції 
біпрололом, тіотриазоліном і кверцетином. Виявлені фенотипні зміни міоцитів артерій та артері-
ол ясен, що стосуються, головним чином, перебудови їх скоротливого та синтетичного апаратів. 
В цій ситуації застосований з лікувальною метою тіотриазолін виявив свої якості інгібітора клі-
тинної атипії.
Summary This article is devoted to investigation of structural changes of gingival blood vessels 
in young spontaneonsly hypertensive rats (SHR) and under condtions of its pharmacorrection with 
biprolol, tiotriazolin and quercetin. Phenotypic changes touching contractive and synthetic apparatus 
of myocytes were revealed in gingival arteries and arterioles. In this situation tiotriazolin has been 
demonstrated to be inhibitor of cell athypism.
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Артеріальна гіпертензія є потужним і 
незалежним чинником ризику ран-
нього розвитку кардіоваскулярних 
захворювань, які займають одне з 
перших місць в світі серед причин 
смертності та інвалідизації населення 
[2, 3]. 
Тепер дослідники визнають [6, 7], що 
при артеріальній гіпертензії відбува-
ються суттєві зміни пародонту, а зруч-
ною і адекватною моделлю вивчення 
антигіпертензивного ефекту лікар-
ських засобів є спонтанна артеріальна 
гіпертензія у щурів лінії SHR [4]. 
Метою даного дослідження стало 
вивчення структурних змін крово-
носних судин ясен у молодих щурів 
зі спонтанною артеріальною гіпер-
тензією (САГ) в умовах застосування 
бета-адреноблокатора біпрололу в 
поєднанні з метаболічними препа-
ратами (кверцетином і тіотриазолі-
ном).

Матеріали та методи 
дослідження

Дослідження виконане на 30 моло-
дих трьохмісячних (масою 150 – 160 
г) щурах-самцях лінії SHR (Sponta
neously Hypertensive Rats). Тварин по-
ділили на 6 груп (по 5 щурів в кожній 
групі): 1 – контрольна група; 2 – гру-
па щурів, яким вводили тіотриазолін; 
3 – група щурів, яким вводили квер-
цетин; 4 – група щурів, яким вводили 
біпролол; 5 – група щурів, яким вво-
дили біпролол з кверцетином; 6 – 
група щурів, яким вводили біпролол з 
тіотриазоліном. Всі препарати дода-
вали до їжі (тіотриазолін та кверцетин 
в дозі 25 мг/кг; біпролол в дозі 20 мг/
кг). Тривалість досліду 90 днів. Окре-
му групу сктановили 5 нормотензив-
них щурів-самців. У всіх щурів до по-
чатку експерименту і через 90 днів 
вимірювали артеріальний тиск у мілі-

метрах ртутного стовпчика (мм рт.ст.) 
на хвостовій артерії спеціальним при-
ладом. Утримання та маніпуляції з 
тваринами проводили відповідно до 
положень «Загальних етичних прин-
ципів експериментів на тваринах», 
ухвалених Першим національним кон
гресом з біоетики (Київ, 2001), а та-
кож керувалися Положеннями «Єв-
ропейської конвенції про захист хре-
бетних тварин, які використовуються 
для експериментальних та інших ці-
лей» (Страсбург, 1985). 
Забір та обробку матеріалу для елек
тронно-мікроскопічного дослідження 
здійснювали за загальноприйнятою 
методикою. Дослідження виконано 
на базі відділу електронної мікроско-
пії (науковий керівник – проф. Л.О. 
Стеченко) Інституту проблем патоло-
гії Національного медичного універ-
ситету ім. О. О. Богомольця. Ультра-
тонкі зрізи вивчали і фотографували 
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за допомогою електронного мікро-
скопа ПЕМ-125К.

Результати дослідження та їх 
обговорення

Нами встановлено, що до початку 
експерименту артеріальний тиск у 
нормотензивних щурів коливався в 
межах 100–110 мм рт.ст. і практично 
не змінювався через 90 днів. У щурів 
з САГ артеріальний тиск дорівнював 
160–170 мм рт.ст. Біпролол знижував 
артеріальний тиск до 120–130 мм 
рт.ст., застосування тіатрозоліну ви-
кликало помірне зниження артеріаль-
ного тиску (на 5–10 мм рт.ст.), а квер-
цетин не впливав на цей показник. 
У власній пластинці слизової оболон-
ки ясен нормотензивних щурів нами 
виявлені дрібні артерії та артеріоли (в 
стінці останніх м’язова оболонка пред-
ставлена моношаром міоцитів або ін-

коли окремими міоцитами). Міоцити 
(мал.1) характеризуються наявністю 
розвинених міофіламентів і таких спе-
цифічних електронно-щільних утво-
рень в цитоплазмі як щільних тілець 
(розміщених вільно в цитоплазмі) і 
прикріплених смужок або щільних 
пластинок (фіксованих на плазмоле-
мі). Внаслідок виразної структурова-
ності цих елементів цитоскелета цито-
плазма міоцитів є електронно-щіль
ною, а їх фенотип може бути визна-
чений як контрактильний.
Міоцити дрібних артерій та артеріол 
ясен щурів, які одержували біпролол 
в чистому вигляді та в комбінаціях з 
тіотриазоліном та кверцетином (4, 5, 
6 групи) можуть бути охарактеризо-
вані як міоцити синтетичного типу 
(мал. 2). Ці міоцити бідні на міофіла-
менти, в їх цитоплазмі відсутні щільні 
тільця і прикріплені смужки, нато-
мість знаходиться велика кількість 

мітохондрій та рибосом, везікули, 
комплекс Гольджі, окремі канальці 
ендоплазматичної сітки.
Застосування біпрололу (4 група) зні-
має спазм артерій та артеріол, що су-
проводжується розширенням вену-
лярної ланки гемомікроциркулятор-
ного русла, розвитком периваскуляр-
ного набряку, підвищенням актив-
ності тканинних базофілів та макро-
фагів, які фагоцитують залишки ок
ремих некротичних фібробластів та 
апоптозні тіла.
Для міоцитів синтетичного типу ха-
рактерним є ультраструктурний гете-
ротипізм залишків скоротливого апа-
рату. У тварин, що отримували біпро-
лол (4 група) та біпролол з кверцети-
ном (5 група) в міоцитах артерій та 
артеріол була визначена неоднорід-
ність і невпорядкованість розподілу 
міофіламентів (спостерігались: ділян-
ки цитоплазми повністю позбавлені 

Мал. 1. Міоцити стінки артеріоли ясен нормотензивного щура. 1 — еритроцит у 
просвіті артеріоли; 2 — ядро міоцита; 3 — ядро ендотеліоцита. Стрілочками 
відмічені щільні тільця; подвійними стрілочками — прикріплені смужки. 
Електронна мікрофотографія. х 14000.

Мал. 3. Ізольовані від судинної стінки міоцити синтетичного фенотипу, що 
вільно розташовані у сполучній тканині власної пластинки слизової оболонки 
ясен щура 5 групи: 1 – колагенові волокна; 2 – цитоплазма міоцита. Електронна 
мікрофотографія. х 12000.

Мал. 2. Поява міоцитів синтетичного фенотипу в стінці артеріоли ясен щура 4 
групи: 1 — колагенові волокна; 2 — цитоплазма міоцита; 3 — просвіт артеріоли. 
Електронна мікрофотографія. х 10000.

Мал. 4. Типові та апоптозно змінені фібробласти власної пластинки слизової 
оболонки ясен щура 5 групи: 1 – колагенові волокна; 2 – ядро типового 
фібробласта; 3 – ядро апоптозно зміненого фібробласта. Електронна 
мікрофотографія. х 10000.
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міофіламентів; ділянки, в яких розмі-
щувались поодинокі філаменти; ді-
лянки, в яких визначались пучки міо-
філаментів). У тварин, що отримува-
ли біпролол з тіотриазоліном (6 гру-
па) спостерігався впорядкований роз
поділ міофіламентів у цитоплазмі міо-
цитів артерій та артеріол. Тонкі філа-
менти, зазвичай, були орієнтовані 
уздовж довгої осі клітини і формува-
ли пучки і скупчення по її периферії. 
Не виключено, що описаний гетеро-
типізм пов’язаний з неоднаковою 
швидкістю і умовами перебудови 
скоротливого апарату міоцитів у тва-
рин різних експериментальних груп. 
У тварин 4 та 5 груп ця перебудова 
відбувається з проявами деструкції 
(що є наслідком нерівномірного ци-
толізу міофіламентів).
Внаслідок слабкої структурованості 
цитоскелета і центрального розташу-
вання органел, цитоплазма міоцитів 
синтетичного фенотипу виглядає менш 
електронно-щільною, ніж така ендо-
теліоцитів. Такі міоцити синтетичного 
фенотипу завжди оточені пучками 
колагенових волокон, що відшарову-
ють їх (разом з пухкою базальною 
мембраною і електронно-щільними 
залишками спотвореної внутрішньої 
еластичної мембрани) від ендотелію.
Окремі міоцити синтетичного типу 
(особливо у тварин 4 та 5 груп, що не 
одержували тіотриазолін) втрачають 
зв’язки з судинною стінкою (їх ба-
зальна мембрана разом з компонен-
тами внутрішньої еластичної мембра-
ни зникає) і розташовуються доволі 
ізольовано, будучи оточені молоди-
ми (без характерної поперечної по-
смугованості) колагеновими волок-
нами (мал. 3). Філаментів у цито-
плазмі цих клітин мало, вони не ма-
ють визначеної орієнтації. Характер-

ним для цих клітин є наявність великої 
кількості слабко розгалужених ка-
нальців гранулярної ендоплазматич-
ної сітки, заповнених вмістом різної 
консистенції та різної електронної 
щільності. Внаслідок скупчення орга-
нел у центрі, цитоплазма описаних 
клітин виглядає менш електронно-
щільною, ніж така типових фібро-
бластів.
Поява подібних ізольованих (локаль-
но або групами розміщених) міоцитів 
синтетичного фенотипу збігається з 
суттєвими типовими [5] апоптозними 
змінами (мал. 4) фібробластів ясен 
щурів 1, 3, 4, 5 груп тварин, які не 
одержували тіотриазолін, що свід-
чить про певну антиапоптозну дію 
цього метаболічного препарату.
У щурів, які отримували тіотриазолін 
(2 група), міоцити більшості артерій 
та артеріол ясен зберігають контрак-
тильний фенотип (мал. 5). Просвіт 
цих судин є помірно розширеним, що 
можна розцінювати як морфологічне 
підґрунтя (або наслідок) відміченого 
нами зниження артеріального тиску 
на 5–10 мм рт.ст. У тварин, яким тіо-
триазолін вводили з біпрололом (6 
група), при помірній структурованос-
ті скоротливого апарату міоцитів ар-
терій та артеріол спостерігалась збе-
реженість його компонентів, що збі-
галося з суттєвим розширенням про-
світу цих судин (мал. 6). Слід заува-
жити, що в цій групі щурів з САГ арте-
ріальний тиск знижувався в серед-
ньому на 40 мм рт. ст. 

Висновки

Проведене дослідження показало, 
що міоцити дрібних артерій та артері-
ол власної пластинки слизової обо-
лонки ясен у молодих щурів зі спон-

Мал. 5. Збереження контрактильного фенотипу міоцитів та помірне розширення 
просвіту артеріоли ясен щура 2 групи: 1 – еритроцит у просвіті артеріоли; 2 – 
ядро ендотеліоцита; 3 – ядро міоцита; 4 – просвіт лімфатичного капіляра; 5 – 
нервове волокно. Електронна мікрофотографія. х 6000.

Мал. 6. Збереження скоротливого апарату міоцитів та розширення просвіту 
артеріоли ясен щура 6 групи: 1 – еритроцит в просвіті артеріоли; 2 – цитоплазма 
ендотеліоцита; 3 – ядро міоцита. Електронна мікрофотографія. х 6000.

танною артеріальною гіпертензією 
при її фармакологічній корекції бі-
прололом в поєднанні з кверцетином 
та тіотриазоліном зазнають зміни уль-
траструктури і тканинної організації, 
що відображає їх диференціацію з 
контрактильного в синтетичний фе-
нотип. Суттєвим моментом такої ди-
ференціації є розвиток органел син-
тетичного апарату і зміна представни-
цтва та розподілу компонентів цитос-
келета (повна втрата щільних тілець і 
прикріплених смужок, зменшення кі
лькості і ступеня упорядкування міо-
філаментів). Відомо [1], що щільні 
тільця і прикріплені смужки містять 
альфа-актинін і виконують функцію 
своєрідної опори для актинових філа-
ментів, які до них прикріплюються. 
Втрата цих елементів цитоскелета 
призводить до порушень скоротливої 
функції міоцитів. В результаті складо-
ва активного пристосування міоцитів 
артерій та артеріол до розтягування і 
стискування (як реакція на збільшен-
ня гемодинамічних навантажень) по-
ступається складовій достатньо па-
сивного підтримання параметрів ге-
модинаміки.
Як зазначалось вище, окремі міоцити 
синтетичного фенотипу відокремлю-
ються від судинної стінки, втрачають 
базальну мембрану, і, локалізуючись 
доволі ізольовано, функціонують як 
колагенопродукуючі клітини. Їх мож-
на охарактеризувати як «міофібро-
бласти», приймаючи, однак, до ува-
ги, що за походженням та ультра-
структурою вони не є ідентичними 
фібробластам. Можна припустити, 
що ці «міофібробласти» забезпечу-
ють заміщення функції тих фібро-
бластів, що зазнали апоптичних змін.
Наші дослідження вказують на анти-
апоптичний (зокрема для фіброблас-
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тів) ефект застосування тіотриазоліну, 
однак характерний для дії біпрололу 
феномен диференціації міоцитів ар-
терій та артеріол з контрактильного в 
синтетичний фенотип повністю не 
зникає, а лише зменшується ступінь 
його виразності та поширеності.
Появу в стінці артерій та артеріол міо-
цитів синтетичного типу можна оці-
нити як позитивний фактор, що ро-
бить можливим відновлення пошко-
дженого підлеглого матриксу. Це 
стосується і появи «міофібробластів», 
які забезпечують поновлення клітин-
ної та волокнистої архітектоніки спо-
лучнотканинної основи ясен. Однак, 
слід брати до уваги застереження, що 
у зв’язку з зазначеними структурними 
перебудовами, дрібні артерії та арте-
ріоли ясен не можуть виконувати 
роль ефективного регулятора місце-
вої гемодинаміки.
Зміни будови стінки артерій та артері-
ол ясен щурів зі спонтанною артері-
альною гіпертензією у різних дослі-
джуваних групах можна розцінювати 

як прояви адаптації до змін артеріаль-
ного тиску. Ці адаптивні зміни мають 
проявлятися вазомоцією – адекват-
ною функціональною реакцією. Адап-
тивні зміни стінки артерій та артеріол 
ясен у контрольної групи щурів SHR 
(1 група) виявили себе гіпертрофією 
(збільшення розмірів) і гіперплазією 
(збільшення кількості елементів ци-
тоскелету) міоцитів. Проявом адапта-
ції до зниження артеріального тиску 
під впливом біпрололу (4, 5, 6 групи) 
є диференціація міоцитів судинної 
стінки з контрактильного в синтетич-
ний фенотип. Однак, слід підкресли-
ти, що функціональна роль описаних 
структурних змін є неоднозначною. Ці 
зміни не впливають позитивно на 
стан мікроциркуляції в яснах, який 
змінюється  залежно від коливань ар-
теріального тиску, але залишається 
патологічним. Отже, можна ствер-
джувати про зрив адаптації у щурів 
SHR на 90 день експерименту, який 
піддається корекції тіотриазоліном. В 
цих умовах тіотриазолін проявляє 

свої адаптогенні властивості (зокре-
ма, як інгібітор клітинної атипії міоци-
тів артерій та артеріол ясен).
Основним висновком проведеного до-
слідження є визнання факту ефектив-
ного спазмалітичного впливу біпроло-
лу на артерії та артеріоли ясен. Однак, 
ультраструктурна складова цього впли-
ву свідчить про те, що вазоконстрикція 
артерій та артеріол ясен за умов засто-
сування біпрололу в значних дозах 
може бути втрачена незворотньо. Слід 
підкреслити, що описані зміни міоцитів 
артерій та артеріол ясен при фармако-
логічній корекції артеріальної гіпертен-
зії можна визначити як прояви ліку-
вального патоморфозу – суттєвих змін 
ультраструктурної патології ясен під 
дією біпрололу і тіотриазоліну.
Перспектива подальших досліджень 
у даному напрямку полягає у вивчен-
ні змін міоцитів артерій та артеріол 
ясен за умов розширення (збільшен-
ня та зменшення) дозування біпроло-
лу та відповідних змін дозування тіо-
триазоліну.
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