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Аннотация
Предмет. Патологические изменения в пародонте у людей с сахарным диабетом по некоторым данным усугубляются после 

ортодонтического вмешательства, что диктует необходимость проводить профилактические мероприятия, от эффективности 
которых будет зависеть и качество ортодонтического лечения.

Цель данного исследования стало изучение пародонтопротекторного действия двух отечественных антидисбиотических 
препаратов, содержащих экстракты растений, витамины, соли кальция и фосфора.

Методология. Опыты были проведены на белых крысах линии Вистар, разделенных на 5 групп. Выделяли десну и костную 
ткань пародонта. В гомогенате десны определяли активность уреазы, лизоцима и содержание гиалуроновой кислоты, рассчи-
тывали степень дисбиоза, в гомогенате костной ткани пародонта — активность щелочной и кислой фосфатаз, рассчитывали 
минерализующий индекс и степень минерализации, а также содержание кальция и белка.

Результаты. Полученные результаты нашего исследования убедительно доказали выраженную пародонтопротекторную 
эффективность антидисбиотических средств оральных аппликаций  при помощи пластин «ЦМ-2» и препарата полифенолов 
«Эноант». Предлагаемый лечебно-профилактический комплекс тормозит воспаление, деструкцию костной ткани и развитие 
дисбиоза наряду с проявлением выраженного адптогенного, антимикробного и пародонтопротекторного действия у экспери-
ментальных животных на фоне развития сахарного диабета 2 типа и ортодонтического перемещения зубов.

Выводы. Полученные результаты экспериментального исследования служат основанием для рекомендации исследованного 
комплекса, включающего местное применение пластин с экстрактами лекарственных трав, витаминами, кальцием и  микро-
элементами, наряду с системным использованием концентрата полифенолов винограда в ортодонтическую клинику для 
пациентов, страдающих сахарным диабетом.
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EXPERIMENTAL SUBSTANTIATION OF PARODONTROTECTOR EFFICIENCY OF THE COMPLEX 
OF DRUGS IN RATS WITH TYPE 2 DIABETES DURING ORTHODONTIC TEETH RELOCATION 

Demyanenko S.A.1, Morozova M.N.1, Morozov A.L.1, Denga A.E.2, Makarenko O.A.2

1	 Medical Academy named after S.I. Georgievsky of Vernadsky CFU, Simferopol, Russia
2	 The Institute of stomatology and maxilla-facial surgery National academy of medical sciences of Ukraine, Odessa, Ukraine

Abstract
Introduction. Pathological changes in the periodontium in people with diabetes mellitus, according to some data, are aggravated 

after orthodontic intervention, which dictates the need to carry out preventive measures, the effectiveness of which will determine the 
quality of orthodontic treatment.

The aim of this study was to study the periodontal protective effect of two domestic antidisbiotic drugs containing plant extracts, 
vitamins, calcium and phosphorus salts.

Methodology. The experiments were carried out on white Wistar rats, divided into 5 groups. The gums and periodontal bone tissue 
were isolated. The activity of urease, lysozyme and the content of hyaluronic acid was determined in the gingival homogenate, and the 
degree of dysbiosis was calculated. In the homogenate of the periodontal bone tissue, the activity of alkaline and acid phosphatases was 
determined, the mineralization index and the degree of mineralization, as well as the content of calcium and protein, were calculated.

Results. The obtained results of our study have convincingly proved the pronounced periodontal protection efficacy of antidisbiotic 
drugs for oral applications of the plates “CM-2” and the drug Enoant polyphenols. The proposed therapeutic and prophylactic com-
plex inhibits inflammation, destruction of bone tissue and the development of dysbiosis, along with the manifestation of pronounced 
adaptogenic, antimicrobial and periodontal protective effects in experimental animals against the background of the development of 
type 2 diabetes mellitus and orthodontic tooth movement.

Conclusion. The proposed therapeutic and prophylactic complex inhibits inflammation, destruction of bone tissue and the devel-
opment of dysbiosis in experimental animals against the background of the development of type 2 diabetes mellitus and orthodontic 
tooth movement. The obtained results of the experimental study serve as the basis for the recommendation of the investigated complex, 
including the local application of plates with herbal extracts, vitamins, calcium and microelements, along with the systemic use of 
grape polyphenol concentrate, in an orthodontic clinic for patients with diabetes mellitus.

Keywords: rats, experiment, diabetes, orthodontics, plates “CM-2”, drug “Enoant”
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Введение 
Нарушения липидного обмена, приводящие 

к  значительному увеличению содержания в крови 
свободных жирных кислот, вызывают развитие 
инсулинорезистентности [1―6]. Одним из наиболее 
существенных осложнений сахарного диабета 2  типа 
является развитие генерализованного дисбиоза, 
характеризующегося бактериемией, эндотоксинемией 
и системным воспалением [7―14]. При сахарном 
диабете ротовая полость, и особенно пародонт, явля-
ется уязвимым местом, где, как правило, развиваются 
воспаление мягких тканей и атрофия костной ткани 
пародонта [15―19].

Патологические изменения в пародонте у людей 
с сахарным диабетом по некоторым данным усугу-
бляются после ортодонтического вмешательства, что 
диктует необходимость проводить профилактические 
мероприятия, от эффективности которых будет зави-
сеть и качество ортодонтического лечения [20, 21]. 

Цель данного исследования  — изучение паро-
донтопротекторного действия двух отечественных 
антидисбиотических препаратов: безалкогольного 
концентрата полифенолов «Эноант» и пластин «ЦМ-
2», содержащих экстракты растений, витамины, соли 
кальция и фосфора.

Материалы и методы исследования 
В работе был использован Эноант производства 

ООО «Ресфуд» (Крым), который предсталяет собой 
концентрированный препарат полифенолов вино-
града «Каберне-Совиньон».

В состав пластин «ЦМ-2» производства Рос-
сийского научно-производственного предприятия 
«Салута-М» входят экстракты лекарственных трав 
(зверобоя, тысячелистника, шалфея), витамины 
С и  В1, глицерофосфат кальция, микроэлементы, 
желатин.

Сахарный диабет 2 типа (СД 2) воспроизводили 
у  крыс с помощью протаминового метода [22]. Моде-
лирование ортодонтического перемещения зубов у 
крыс осуществляли при помощи специальных пружин 
в соответствии с рекомендациями [23]. 

Всего в эксперименте было задействовано 35 
белых крыс линии Вистар (самцы, 5 месяцев, масса — 
180±12 г), которые были разделены на 5 групп по 7 
животных в каждой: 1 — интактные крысы; 2 — СД 
2 [10]; 3 — СД 2 + ортодонтическое перемещение 
зубов (ОПЗ); 4 — СД 2 + пластины «ЦМ-2» + ОПЗ; 
5 — СД 2 + пластины «ЦМ-2», Эноант + ОПЗ. 

Наложение аппликаций при помощи пластин 
«ЦМ-2» (0,3 г на крысу) и внутрижелудочное вве-
дение препарата «Эноант» в дозе 2,7 мл/кг, или 0,5 
мл, на крысу проводили с 1-го дня и ежедневно. 

Эвтаназию животных осуществляли на 32-й день 
опыта под тиопенталовым наркозом (20 мг/кг) путем 

тотального кровопускания из сердца. Выделяли десну 
и альвеолярный отросток нижней челюсти.

В гомогенате десны определяли активность уреазы 
(маркер микробного обсеменения), лизоцима (показа-
тель неспецифического иммунитета), эластазы (маркер 
воспаления) и содержание гиалуроновой кислоты 
(межклеточного «цемента») [24, 25]. По соотношению 
относительных активностей уреазы и лизоцима рас-
считывали степень дисбиоза по А.П. Левицкому [26].

В гомогенате костной ткани определяли актив-
ность щелочной (ЩФ) и кислой (КФ) фосфатазы 
по гидролизу р-нитрофенилфосфата, а также содер-
жание кальция и растворимого белка. По соотно-
шению ЩФ/КФ рассчитывали минерализующий 
индекс (МИ), а по соотношению содержания кальция 
(г/кг) и белка (г/кг) — степень минерализации (СМ) 
[25].

Результаты и их обсуждение 
В табл. 1 представлены результаты определения 

биохимических показателей десны, отражающих 
состояние мягких тканей пародонта. Моделиро-
вание СД 2 привело к достоверному повышению 
активности уреазы на 122,3 %, свидетельствующее 
о  чрезмерном росте бактериального обсеменения 
этой ткани (р <  0,01). Ортодонтическое перемещение 
зубов в большей степени увеличило активность 
уреазы в десне на 172 % (р < 0,001). Проведение про-
филактики при помощи пластин «ЦМ-2» или компо-
зицией пластин с Эноантом привело к достоверному 
(р2 <  0,05) снижению активности уреазы в десне 4 
и 5 групп примерно в равной степени (на 37-39 %). 

Сахарный диабет 2 типа вызывал снижение неспец-
ифического антимикробного фактора в десне  — 
активности лизоцима на 39,1 % (р < 0,05). Более 
значительное снижение активности этого фермента 
(на 48,8 %, р < 0,01) зарегистрировано в десне крыс 
3 группы после моделирования у них ортодонтиче-
ского перемещения зубов на фоне СД 2. Таким значи-
тельным уменьшением активности антимикробного 
фактора в десне можно объяснить усиленный рост 
условно-патогенных бактерий. Регулярное воздей-
ствие антидисбиотических средств предотвращало 
патологическое снижение активности лизоцима и 
в  большей степени композиция препаратов местного 
и общего назначения. В десне животных 4 и 5 групп 
отмечено достоверное повышение этого показателя 
(р2 < 0,05) до нормального уровня (р > 0,1). 

Активность эластазы, являющейся маркером вос-
паления в тканях, достоверно увеличивается в десне 
крыс с сахарным диабетом (р < 0,01). Моделирование 
ортодонтического перемещения зубов вызвало еще 
более выраженную активацию эластазы в десне 
крыс 3 группы (р < 0,001 и р1 < 0,002), что свиде-
тельствует об интенсификации воспаления в десне 
после ОПЗ. Проведение перед ортодонтическим вме-
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шательством профилактики при помощи нанесения 
пластин «ЦМ-2» в некоторой степени затормозило 
развитие воспаления, поскольку активность эла-
стазы в десне крыс 4 группы достоверно снизилась 
(р2 <  0,02), но была высокой по отношению к пока-
зателю у  интаткных животных (р < 0,02). Дополни-
тельное к наложению пластин «ЦМ-2» применение 
Эноанта у крыс 5 группы способствовало более зна-
чительному снижению активности эластазы в десне 
(р2 <  0,001), уровень которой соответствовал значе-
ниям у здоровых животных (р > 0,5).

Содержание гиалуроновой кислоты 
в  десне экспериментальных животных всех 
групп не претерпевало достоверных изме-
нений, но тем не менее можно отметить тен-
денцию к снижению уровня этого межкле-
точного «цемента» в десне крыс с сахарным 
диабетом и нормализации у животных 4 и  5 
групп, которым проводили профилактику.

В результате изменения активности 
уреазы и лизоцима в десне крыс при раз-
витии сахарного диабета 2 типа, а также 
дополнительного моделирования ортодон-
тического вмешательства отмечено суще-
ственное повышение степени дисбиоза 
в  полости рта животных. На рис. 1 показано 
увеличение степени дисбиоза в десне крыс 
после моделирования СД 2 в 3,7 раза, а после 
ортодонтического перемещения зубов этот 
показатель возрастает в 5,3 раза. 

Аппликации при помощи пластин «ЦМ-2» 
снижают степень дисбиоза на 36 %, а соче-
танное применение ЦМ-2 и Эноанта — на 
63. Таким образом, биохимические исследо-
вания десны крыс показали увеличение кон-
таминации условно-патогенной микробиоты, 
активацию воспалительных процессов в 
десне крыс при развитии сахарного диабета 
2 типа на фоне снижения неспецифической 
антимикробной защиты и содержания гиа-
луроновой кислоты. Моделирование орто-
донтического вмешательства усугубляло 
исследованные параметры. Профилактиче-
ское применение композиции препаратов 
ЦМ-2 и Эноанта эффективно предотвращало 
установленные метаболические нарушения 
в  десне крыс (см. рис. 1). 

В табл. 2 представлены результаты 
определения биохимических показателей 
в костной ткани альвеолярного отростка 
нижней челюсти крыс. 

Из приведенных данных видно, что 
сахарный диабет 2 типа достоверно снижал 
активность ЩФ, являющейся маркером осте-
областов [24]. Моделирование ортодонтиче-
ского вмешательства привело к более зна-

чительному уменьшению активности ЩФ в костной 
ткани нижней челюсти животных 3 группы. Аппли-
кации при помощи пластин «ЦМ-2», которые накла-
дывали на десна крысам перед ОПЗ, способствовали 
повышению активности ЩФ на 35,5 %, введение 
крысам 5 группы Эноанта — на 57,2 (см. табл. 2). 

Наряду со снижением интенсивности минерали-
зации в костной ткани крыс с сахарным диабетом суще-
ственно возросла активность КФ (р < 0,005), которая 
является маркером остеобластов и характеризует  

Таблица 1
Биохимические показатели десны у крыс с сахарным диабетом 2 

типа после профилактики и ортодонтического перемещения зубов
Table 1. Biochemical parameters of the gums in rats with type 2 

diabetes mellitus after prophylaxis and orthodontic tooth movement

№ Группы
Активность 
уреазы,  
мк-кат/кг

Активность 
лизоцима,  
ед/кг

Активность 
эластазы,  
мк-кат/кг

Содержание 
гиалуроновой 
кислоты, 
г/кг

1 Контроль 1,12 ± 0,25 215 ± 19 25,4 ± 1,6 3,59 ± 0,41

2 СД 2 2,49 ± 0,33 
р < 0,01

131 ± 15 
р < 0,05

33,9 ± 3,0 
р < 0,01

2,72 ± 0,37 
р > 0,05

3 СД 2 + ОПЗ
3,05 ± 0,35 
р < 0,001 
р1 > 0,1

110 ± 14 
р < 0,01 
р1> 0,3

45,3 ± 3,2 
р < 0,001 
р1 < 0,002

2,97 ± 0,33 
р > 0,05 
р1> 0,3

4 СД 2 + 
ЦМ-2 + ОПЗ

1,87 ± 0,20 
р < 0,05 
р1> 0,05 
р2 < 0,05

175 ± 16 
р > 0,05 
р1 > 0,2 
р2< 0,05

34,1 ± 2,9 
р < 0,02 
р1 > 0,6 
р2 < 0,02

3,04 ± 0,36 
р > 0,05 
р1 > 0,3 
р2 > 0,1

5
СД 2 + ЦМ-2 
+ Эноант + 

ОПЗ

1,91 ± 0,23 
р < 0,05 
р1 > 0,05 
р2 < 0,05

192 ± 21 
р > 0,1 

р1 < 0,05 
р2 < 0,05

29,3 ± 2,7 
р > 0,5 

р1 > 0,25 
р2< 0,001

3,28 ± 0,25 
р > 0,3 
р1 > 0,1 
р2 > 0,05

Примечание: р  — достоверность по отношению к показателю 
в   1   группе; р1 — достоверность по отношению к показателю во 
2  группе; р2 — достоверность по отношению к показателю в 3 группе

Рис. 1. Влияние препаратов «ЦМ-2» (4) и композиции ЦМ-2 и Эноанта (5) 
на степень дисбиоза в десне крыс с СД 2 (2) и при ОПЗ на фоне СД 2 (3) 

(* — достоверно по отношению к показателю в 1 группе; ** — в 3 группе)
Fig. 1. Influence of the preparations "CM-2" (4) and the composition 
CM-2 and Enoant (5) on the degree of dysbiosis in the gums of rats 

with diabetes mellitus 2 (2) and during orthodontic movement 
of teeth against the background of diabetes mellitus 2 (3)
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интенсивность процессов деградации минерального 
компонента костной ткани. Моделирование орто-
донтического перемещения зубов на фоне сахарного 
диабета вызвало более значительное увеличение 
активности КФ в костной ткани челюстей животных 
3  группы. Профилактическое использование пластин 
«ЦМ-2» у крыс 4 группы способствовало снижению 
активности КФ на 13,6 %, а сочетанное применение 
ЦМ-2 и Эноанта у крыс 5 группы — на 34,2, прак-
тически возвращая этот показатель к уровню у здо-
ровых животных (р2 > 0,05, см. табл. 2). 

Развитие сахарного диабета 2 типа у крыс 2  группы 
привело к уменьшению содержания кальция в костной 
ткани пародонта, хотя недостоверно. Проведение ОПЗ 
снизило уровень кальция в челюстях крыс 3 группы 
на 29,2 % (р < 0,05). Профилактическое применение 
пластин «ЦМ-2» перед ОПЗ увеличило содержание 
кальция на 15,2 % (р2 > 0,3), дополнительное введение 
Эноанта — на 36,2 (р2 < 0,05). 

Содержание растворимого белка в костной ткани 
пародонта не претерпело серьезных изменений как 
при моделировании сахарного диабета и ортодонтиче-

ского вмешательства, так и после проведения 
профилактики исследуемыми препаратами 
(см. табл. 2).

На  рис. 2 приведены результаты опре-
деления минерализующего индекса (МИ), 
рассчитанного по  соотношению активно-
стей ЩФ/КФ в  костной ткани челюстей 
животных. В  пародонте крыс с  СД 2 он 
уменьшился в 1,9 раза, а после ОПЗ у крыс 
3 группы  — в  2,7 раза. Использование 
перед ОПЗ аппликаций при помощи пла-
стин «ЦМ-2» способствовало увеличению 
МИ в 1,6 раза по сравнению с показателем 
в 3 группе, а сочетанное применение ЦМ-2 
и Эноанта — в 2,4 раза, возвращая этот пара-
метр к нормальному уровню.

Рассчитанная по соотношению Са/белок 
степень минерализации (СМ) костной ткани 
пародонта представлена на рис. 3. Показано 
незначительное уменьшение этого показа-
теля у крыс во 2 группе. Более значительное 
(почти на 30 %) снижение СМ зарегистриро-
вано в костной ткани крыс 3 группы, которым 
моделировали ортодонтическое перемещение 
зубов на фоне сахарного диабета 2 типа. 
Аппликации при помощи пластин «ЦМ-2» 
привели к повышению СМ костной ткани 
пародонта на 21 %, а введение Эноанта 
в  сочетании с ЦМ-2 — на 40 (рис.  3).

Выводы 
Результаты нашего исследования убеди-

тельно доказали выраженную пародонто-
протекторную эффективность антидисби-
отических средств оральных аппликаций 
с  помощью пластин «ЦМ-2» и препарата 
полифенолов «Эноант». Предлагаемый 
лечебно-профилактический комплекс тор-
мозит воспаление, деструкцию костной 
ткани и развитие дисбиоза наряду с прояв-
лением выраженного адаптогенного, анти-
микробного и пародонтопротекторного 
действия у экспериментальных животных 
на фоне развития сахарного диабета 2 типа 
и ортодонтического перемещения зубов. 

Таблица 2
Биохимические показатели в костной ткани пародонта 
крыс с сахарным диабетом 2 типа после профилактики 

и ортодонтического перемещения зубов 
Table 2. Biochemical parameters in the periodontal bone tissue of rats with 
type 2 diabetes mellitus after prophylaxis and orthodontic tooth movement

№ Группы
Активность 
ЩФ, мк-кат/

кг

Активность 
КФ, мк-кат/кг

Содержание 
кальция, моль/

кг

Содержание 
белка, г/кг

1 Контроль 228 ± 16 12,9 ± 1,4 1,95 ± 0,18 26,8 ± 2,3

2 СД 2 152 ± 15 
р < 0,05

17,6 ± 1,6 
р < 0,05

1,63 ± 0,15 
р > 0,05

25,7 ± 2,4 
р > 0,3

3 СД 2 + ОПЗ
138 ± 12 
р < 0,05 
р1 > 0,3

21,3 ± 1,9 
р < 0,05 
р1 > 0,05

1,38 ± 0,14 
р < 0,05 
р1 > 0,1

26,9 ± 2,7 
р > 0,5 
р1 > 0,3

4 СД 2 + 
ЦМ-2 + ОПЗ

182 ± 17 
р > 0,05 
р1 > 0,05 
р2 > 0,05

18,4 ± 1,6 
р < 0,05 
р1 > 0,3 
р2 > 0,05

1,59 ± 0,16 
р > 0,05 
р1 > 0,5 
р2 > 0,3

25,6 ± 2,4 
р > 0,3 
р1 > 0,8 
р2 > 0,3

5
СД 2 + ЦМ-2 

+ Эноант 
+ОПЗ

217 ± 18 
р > 0,5 

р1 < 0,05 
р2 < 0,05

14,0 ± 1,5 
р > 0,3 

р1 > 0,05 
р2 > 0,05

1,88 ± 0,18 
р > 0,5 
р1 > 0,2 
р2 < 0,05

26,3 ± 2,5 
р > 0,5 
р1 > 0,5 
р2 > 0,5

	 Примечание: р — достоверность по отношению к показателю 
в  1 группе; р1 — во 2 группе; р2 — в 3 группе

Рис. 2. Влияние пластин «ЦМ-2» (4) и композиции ЦМ-2 и Эноанта (5) на 
минерализующий индекс костной ткани пародонта крыс с СД 2 (2) и при ОПЗ 

на фоне СД 2 (3) 
(* — достоверно по отношению к показателю в 1 группе; ** — в 3 группе)

Fig. 2. The effect of the preparations “CM-2” (4) and the composition CM-2 
and Enoant (5) on the mineralizing index of the periodontal bone tissue 

of rats from rats with diabetes mellitus 2 (2) and during orthodontic 
movement of teeth against the background of type 2 diabetes (3)
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Полученные результаты экспериментального 
исследования служат основанием для рекомендации 
исследованного комплекса, включающего местное 
применение пластин с экстрактами лекарственных 
трав, витаминами, кальцием и микроэлементами, 
наряду с системным использованием концентрата 
полифенолов винограда в ортодонтическую клинику 
для пациентов, страдающих сахарным диабетом.

Рис. 3. Влияние пластин «ЦМ-2» (4) и композиции ЦМ-2 
и Эноанта (5) на степень минерализации костной ткани 

пародонта крыс с СД 2 (2) и при ОПЗ на фоне СД 2 (3)
(* — достоверно по отношению к показателюм 

в 1 группе; ** — в 3 группе)
Fig. 3. The effect of the preparations “CM-2” (4) and the 

composition CM-2 and Enoant (5) on the degree of bone 
mineralization of the periodontal tissue of rats with diabetes 

mellitus 2 (2) and during orthodontic movement of teeth 
against the background of diabetes mellitus 2 (3)
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