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Цель. Исследовать влияние тиреоидного статуса на устойчивость эмали и дентина к кариозному пора-
жению, вызванному стрессом, и раскрыть его механизмы, связанные с воздействием йодсодержащих тире-
оидных гормонов на структурно-функциональную устойчивость эмали, минерализующие свойства, концен-
трацию кальция и интенсивность перекисного окисления липидов в слюне.

Материал и методы. Эксперимент проведен на 210 беспородных крысах-самцах, находившихся, начиная 
с 21-дневного возраста, в условиях краудинг-стресса (по 40 особей в клетке на протяжении первого месяца, 
по 30 – в течение второго). Гипофункцию щитовидной железы моделировали внутрижелудочным введением 
мерказолила в дозе 25 мг/кг в течение первого месяца, затем в половинной дозе до окончания второго месяца. 
L-тироксин вводили таким же способом в близких к физиологическим дозах (от 1,5 до 3,0 мкг/кг на протяже-
нии четырех недель, затем – 1,5 мкг/кг до конца исследования).

Результаты. Установлено, что гипотиреоз увеличивает, тогда как малые дозы L-тироксина, напротив, 
снижают распространенность, частоту, тяжесть и глубину кариозного поражения эмали и дентина в ус-
ловиях стресса за счет повышения структурно-функциональной устойчивости эмали, оцениваемой по тесту 
эмалевой резистентности, улучшения реминерализационных свойств слюны (микрокристаллизации слюны и 
её минерализующего потенциала), увеличения содержания кальция и антиоксидантной активности в ней, 
ограничивающей активацию перекисного окисления липидов.

Заключение. Установлен новый аспект участия йодсодержащих тиреоидных гормонов в антистресс-си-
стеме, заключающийся в повышении кариесрезистентности твердых тканей зуба при стрессе. 
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Введение
В современном мире стресс является одним 

из наиболее значимых факторов, провоцирую-
щих развитие множества заболеваний [1], в том 
числе кариес [2]. В большей степени изучено 
влияние стрессоров на деятельность сердеч-
но-сосудистой системы [3] и практически отсут-
ствуют работы об их воздействии на состояние 
зубочелюстной системы, от которого  в свою 
очередь  зависит функционирование многих си-
стем организма [4]. Вместе с тем  установлено 
участие йодсодержащих гормонов щитовидной 
железы в антистресс-системе организма [5, 6]. 
Однако их роль в формировании кариесрези-
стентности твердых тканей зуба при стрессе 
остается неизученной.

Цель – исследовать влияние тиреоидного ста-
туса на устойчивость эмали и дентина к кариоз-
ному поражению, вызванному стрессом, и рас-
крыть его механизмы, связанные с воздействием 
йодсодержащих тиреоидных гормонов на струк-
турно-функциональную устойчивость эмали, 
минерализующие свойства, концентрацию каль-
ция и интенсивность перекисного окисления ли-
пидов (ПОЛ) в слюне.

Материал и методы
Исследование проведено на 210 беспород-

ных белых крысах-самцах. Эксперимент начи-
нали после достижения животными 21-дневного 
возраста. Было сформировано 7 групп: 1-я – ин-
тактная, 2-я – контрольная (введение внутриже-
лудочно 1% крахмального клейстера в течение 

такого же срока, в который  опытные животные 
получали препараты, модулирующие тиреоид-
ный статус), 3-я  –  стресс, 4-я  – мерказолил, 
5-я  – мерказолил + стресс, 6-я  – тироксин (L-
Т4), 7-я  – L-Т4 + стресс. Для моделирования 
стресса применяли скученное содержание крыс 
в стандартных пластиковых клетках размером 
20×30×40 см на протяжении двух месяцев (по 
40 особей в клетке – в течение первого месяца, 
по 30 – на протяжении второго) [7]. С целью 
угнетения функции щитовидной железы жи-
вотным интрагастрально вводили мерказолил 
(ООО «Фармацевтическая компания «Здоро-
вье», Украина) в 1% крахмальном клейстере в 
дозе 25 мг/кг в течение первого месяца, затем 
до окончания эксперимента в половинной дозе. 
Тироксин L-Т4 (Berlin-Chemie AG, «Менарини 
Групп», Германия) вводили таким же образом в 
возрастающих дозах – от 1,5 до 3,0 мкг/кг – на 
протяжении четырех  недель, затем до оконча-
ния второго месяца   в дозе 1,5 мкг/кг.

Слюноотделение крысам стимулировали вну-
трибрюшинным введением пилокарпина (0,5 мг/
кг). После окончания эксперимента животных 
забивали декапитацией под уретановым нарко-
зом (1 г/кг массы тела).

Исследование резистентности твердых тка-
ней зуба проводили по оценке активности кари-
озного процесса. Челюсти импрегнировали 2% 
раствором азотно-кислого серебра (рH 7,0) в те-
чение шести часов. Изготавливали продольные 
шлифы моляров и изучали их под микроскопом 
Leica (Германия) с использованием увеличения 
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в 10 раз. Степень кариозного процесса оценива-
ли по  распространенности – отношению числа 
крыс, имевших кариес, к общему количеству 
животных в группе (выраженной в %); частоте 
поражения – количеству зубов, пораженных ка-
риесом, на крысу; тяжести – количеству кариоз-
ных полостей на крысу; глубине – количеству 
баллов на крысу по пятибалльной шкале [8]. 
Для раскрытия механизмов влияния тиреоид-
ного статуса на кариесрезистентность твердых 
тканей зуба при стрессе исследовали струк-
турно-функциональную устойчивость эмали, 
микрокристаллизацию слюны (МКC), ее мине-
рализующий потенциал (МПС), уровень каль-
ция, интенсивность ПОЛ и антиоксидантную 
активность (АОА) в слюне. Структурно-функ-
циональную устойчивость эмали оценивали с 
помощью теста эмалевой резистентности (ТЭР), 
результат оценивали по стандартной десятибал-
льной шкале [9]. Тип МКС оценивали по харак-
теру рисунка кристаллов высушенных капель 
слюны: I – структура кристаллов хорошо выра-
жена, они имеют призматическую, удлиненную 
форму; II – кристаллы небольших размеров, не 
имеют четкой пространственной ориентации; 
III – большое количество аморфных структур, 
единичные мелкие кристаллы. МПС изучали по 
пятибалльной шкале, для каждой крысы вычис-
ляли среднее значение баллов, установленных в 
трех каплях [10]. Содержание кальция в слюне 
определяли методом комплексонометрическо-
го титрования трилоном Б [11]. Интенсивность 
ПОЛ и АОА в слюне определяли с помощью 
индукции хемилюминесценции 2% раствором 

перекиси водорода с помощью прибора «БХЛ-
06» (Россия). Активность ПОЛ оценивали по 
значению максимальной интенсивности сигнала 
(I max) и светосумме хемилюминесценции (S) за 
это время. АОА исследуемых проб оценивали по 
тангенсу угла, характеризующего убывание сиг-
нала после достижения им максимальной интен-
сивности (tg α2), без учета знака (-) [12].

Проведенный эксперимент соответствует 
принципам биоэтики (разрешение от 23.11.2015). 
Полученные данные обработаны статистически 
с помощью программы Statistica 10.0 (StatSoft 
inc., STA999K347156-W). Для анализа различий 
количественных признаков применяли U-кри-
терий Манна-Уитни для попарного сравнения 
групп. Для обработки данных по качественным 
бинарным признакам применяли «Таблицы 2×2» 
(точный критерий Фишера). Частоту, тяжесть, 
глубину кариозного поражения, показатели 
ПОЛ и АОА, содержание кальция в слюне пред-
ставляли в виде медиан (Ме) и границ нижнего 
и верхнего квартилей (LQ; UQ); величину ТЭР 
и МПС – в виде медиан (Ме) и границ довери-
тельного интервала (-95%; +95%), распростра-
ненность кариозного процесса и распределение 
типов МКС – в процентах.

Результаты и обсуждение
После стресса у 70% животных (р<0,01) в 

твердых тканях зуба развивался кариозный про-
цесс (табл. 1). Причины: 1) возрастание величи-
ны ТЭР в 2 раза (p<0,05); 2) снижение содержа-
ния кальция в слюне в 1,2 раза (р<0,05) (табл. 2), 
3) изменение распределения типов МКС: число 
крыс с I типом МКС было меньше, со II типом 

Таблица 1. – Влияние йодсодержащих тиреоидных гормонов на интенсивность кариозного процес-
са, вызванного краудинг-стрессом

Группа животных
Распространенность, % Частота,  

ЗПК на крысу
Тяжесть,  

КП на крысу
Глубина,  

баллы/крысу

n = 30 n = 10 n = 10 n = 10

1. Интактная 20,0 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 0,0) 0,00 (0,00; 0,00)

2. Контроль 23,33 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 0,0) 0,00 (0,00; 0,00)

р 1-2 р>0,05 р>0,05 р>0,05 р>0,05

3. Стресс 70,0 3,5 (0,0; 4,0) 5,0 (0,0; 6,0) 1,49 (0,00; 1,75)

р 2-3 р<0,01 р<0,05 р<0,05 р<0,05

4. Мерказолил 60,00 4,0 (0,0; 5,0) 5,0 (0,0; 7,0) 1,78 (0,00; 1,88)

p 2-4 р<0,01 р<0,05 р<0,05 р<0,05

5. Мерказолил + стресс 93,33 6,5 (5,0; 8,0) 12,5 (11,0; 14,0) 2,79 (2,21; 3,19)

р 4-5 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,01

р 2-5 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,01

р 3-5 р<0,01 р<0,01 р<0,01 р<0,01

6. L-тироксин 13,33 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 0,0) 0,00 (0,00; 0,00)

р 2-6 р>0,05 р>0,05 р>0,05 р>0,05

7. L-тироксин + стресс 40,0 0,0 (0,0; 2,0) 0,0 (0,0; 2,0) 0,00 (0,00; 1,20)

р 6-7 р<0,05 р>0,05 р>0,05 р>0,05

р 2-7 р<0,01 р>0,05 р>0,05 р>0,05

р 3-7 р<0,01 р<0,05 р<0,05 р<0,05

Примечание – здесь, в таблицах 2 и 3: 1. n – число животных в экспериментальных группах; 2. р – обозначение ста-
тистической значимости различий
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– напротив, больше чем в контроле, на 40% 
(рисунок); 4) повышение показателя S на 50%, 
I max на 48%, падение tg α2  на 49% (р<0,01) 
(табл. 3). Следовательно, краудинг-стресс вы-
зывает развитие кариозного поражения эмали и 
дентина, обусловленное падением уровня струк-

Таблица 2. – Влияние йодсодержащих гормонов щитовидной железы на величину теста эмалевой 
резистентности, минерализующий потенциал и содержание кальция в слюне при стрессе

Группа животных
Тест эмалевой резистентности, 

баллы
Минерализующий потенциал 

слюны, баллы Кальций, ммоль/л

n=10 n=10 n = 7

1. Интактная 1,5 (1,0; 3,0) 3,50 (2,67; 4,00) 0,95 (0,87; 1,15)

2. Контроль 2,0 (1,0; 3,0) 3,33 (2,67; 4,33) 0,91 (0,83; 1,12)

р 1-2 p>0,05 р>0,05 р>0,05

3. Стресс 4,0 (2,0; 5,0) 2,67 (2,33; 3,33) 0,76 (0,68; 0,85)

р 2-3 р<0,05 р<0,05 р<0,05

4. Мерказолил 4,0 (2,0; 5,0) 2,33 (2,00; 3,00) 0,77 (0,65; 0,86)

p 2-4 р<0,05 р<0,01 р<0,05

5. Мерказолил + стресс 6,0 (5,0; 7,0) 1,84 (1,33; 2,33) 0,63 (0,57; 0,70)

р 4-5 р<0,01 р<0,05 р<0,05

р 2-5 р<0,001 р<0,001 р<0,01

р 3-5 р<0,01 р<0,01 р<0,05

6. L-тироксин 1,5 (1,0; 3,0) 3,84 (3,00; 4,33) 0,94 (0,84; 1,06)

р 2-6 p>0,05 р>0,05 р>0,05

7. L-тироксин + стресс 2,0 (1,0; 3,0) 3,67 (2,67; 4,00) 0,85 (0,81; 0,93)

р 6-7 p>0,05 р>0,05 р>0,05

р 2-7 p>0,05 р>0,05 р>0,05

р 3-7 р<0,05 р<0,05 р<0,05

Таблица 3. – Воздействие йодсодержащих тиреоидных гормонов на показатели перекисного окис-
ления липидов и антиоксидантной активности слюны при краудинг-стрессе

Группа животных

Перекисное окисление липидов Антиоксидантная активность

S, мВ*с I max, мВ tg α2

n=7 n=7 n=7

1. Интактная 4,21 (4,06; 4,31) 0,37 (0,33; 0,46) 0,446 (0,423; 0,481)

2. Контроль 4,17 (4,05;4,26) 0,41 (0,37; 0,47) 0,441 (0,418; 0,472)

р 1-2 р>0,05 р>0,05 р>0,05

3. Стресс 6,26 (6,18; 6,39) 0,62 (0,6; 0,66) 0,225 (0,204; 0,248)

р 2-3 р<0,01 р<0,01 р<0,01

4. Мерказолил 3,33 (3,11; 3,69) 0,35 (0,31; 0,38) 0,375 (0,348; 0,416)

p 2-4 р<0,01 р<0,05 р<0,01

5. Мерказолил + стресс 6,44 (6,31; 6,64) 0,66 (0,64; 0,74) 0,154 (0,103; 0,181)

р 4-5 р<0,01 р<0,01 р<0,01

р 2-5 р<0,01 р<0,01 р<0,01

р 3-5 р<0,05 р<0,05 р<0,01

6. L-тироксин 3,67 (3,43; 3,83) 0,40 (0,35; 0,46) 0,520 (0,476; 0,533)

р 2-6 р<0,01 р>0,05 р<0,01

7. L-тироксин + стресс 4,16 (4,05; 4,38) 0,44 (0,42; 0,47) 0,410 (0,373; 0,471)

р 6-7 р<0,01 р>0,05 р<0,01

р 2-7 р>0,05 р>0,05 р>0,05

р 3-7 р<0,01 р<0,01 р<0,01

турно-функциональной устойчивости эмали, 
ухудшением минерализующих свойств слюны и 
активацией ПОЛ в ней за счет депрессии АОА.

Введение мерказолила привело к появлению 
кариеса у 60% животных, увеличению значения 
ТЭР в 2 раза (p<0,05), падению МПС в 1,43 раза 
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(р<0,01), уровня кальция в слюне в 1,18 раза 
(p<0,05), нарушению МКС: число крыс с I типом 
по отношению к контролю уменьшилось на 50% 
– до 10%, число животных, имевших II тип, уве-
личилось на 50% – до 90%. У гипотиреоидных 
крыс наблюдалось незначительное снижение 
интенсивности ПОЛ в слюне: параметр S упал 
на 20% (р<0,01), I max – на 15% (р<0,05). Вместе 
с тем АОА в слюне также уменьшилась – tg α2  
снизился на 15% (р<0,01). Следовательно, экс-
периментальный гипотиреоз сам по себе вызы-
вает кариозный процесс в твердых тканях зуба, 
несмотря на угнетение ПОЛ. Это указывает на 
более существенное значение других факторов, 
в частности нарушения минерализующей спо-
собности слюны в его возникновении.

Стресс у гипотиреоидных животных оказал 
более значительный, чем у эутиреоидных, кари-
есогенный эффект. По отношению к аналогич-
ным показателям у эутиреоидных крыс, подвер-
гнутых краудинг-стрессу, распространенность 
поражения была выше на 23,33%, частота – в 
1,88 раза, тяжесть – в 2,50 раза, глубина – в 1,81 
раза (р<0,01). Это было обусловлено: 1) более 
высоким значением ТЭР – в 1,5 раза (p<0,01); 2) 
более низким  содержанием кальция в слюне – в 
1,21 раза (p<0,05) и значением МПС – в 1,45 раза 
(р<0,01), при этом отсутствовал I тип МКС и по-
явился III тип; 3) более высокими показателями 
S – на 23% (р<0,05) и I max – на 26% (р<0,05), 
связанным с более низкой величиной tg α2 – 
на 25% (р<0,01). Следовательно, гипофункция 
щитовидной железы усугубляет выраженность 
кариозного процесса в твердых тканях зуба, 
вызванного краудинг-стрессом, за счет сниже-
ния структурно-функциональной устойчивости 
эмали, большего нарушения минерализующих 
свойств слюны и более существенной активации 
ПОЛ, обусловленной более глубоким угнетени-
ем АОА слюны.

У 13,33% животных, которым вводили ма-
лые дозы L-Т4, были обнаружены единичные 
случаи кариозного поражения твердых тканей 
зуба (р>0,05), что, по нашему мнению, связано 
с процедурой введения препарата (внутрижелу-
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дочно, металлическим зондом), так как у 23,33% 
контрольных крыс, получавших лишь крахмаль-
ный клейстер таким же образом и в течение та-
кого же срока, также был выявлен незначитель-
ный кариозный процесс. Значение ТЭР, МПС 
и уровень кальция в слюне не имели статисти-
чески значимых отличий от контроля (p>0,05). 
Распределение типов МКС улучшилось: число 
животных, имевших I тип, по сравнению с та-
ковым в контроле увеличилось на 30% и стало 
равным 90%, количество крыс со II типом, на-
против, уменьшилось на 30% – до 10%. Наблю-
далось и незначительное снижение показателя S 
– на 12% (р<0,01), а также повышение tg α2  – 
на 18% (р<0,01). Следовательно, введение L-Т4 
в избранных нами дозах не влияет на состояние 
изученных тканей и несколько уменьшает ин-
тенсивность ПОЛ в слюне за счет повышения в 
ней АОА.

Введение L-Т4 существенно ограничило ин-
тенсивность кариозного поражения эмали и ден-
тина в условиях краудинг-стресса: его распро-
страненность была ниже на 30% (р<0,01), дру-
гие параметры также были меньшими (р<0,05). 
Механизмы – более низкие, чем у подвергну-
тых стрессу эутиреоидных животных, значения 
ТЭР – в 2 раза (р<0,05), S – на 49% (р<0,01) и I 
max – на 48% (р<0,01); и, напротив, более вы-
сокие уровень кальция в слюне – в 1,12 раза 
(p<0,05), МПС – в 1,67 раза (p<0,05), tg α2 – на 
47% (р<0,01). Число животных, имевших I тип 
МКС, увеличилось, II тип – уменьшилось на 
50%. Следовательно, введение малых доз L-Т4  
предупреждает возникновение кариозного про-
цесса в твердых тканях зуба, индуцированного 
стрессом, в результате повышения структур-
но-функциональной устойчивости эмали, улуч-
шения минерализационной способности слюны 
и ограничения активации ПОЛ в ней за счет уве-
личения АОА.

В возникновении и развитии кариеса при-
знается значение общих факторов, в том числе 
стресса, снижающего устойчивость твердых 
тканей зуба к воздействию кариесогенных фак-
торов [2]. На резистентность эмали и дентина 

Оригинальные исследования

Рисунок - Распределение по типу микрокристаллизации



321Журнал Гродненского  государственного медицинского университета, Том 16, № 3, 2018   

Оригинальные исследования
существенное влияние оказывают реминерали-
зующие свойства слюны, в частности содержа-
ние кальция в ней [13], а также активность ПОЛ 
в слюне [14]. Изменение указанных процессов 
наблюдается как в условиях стресса [15, 16], так 
и при тиреоидной патологии [17, 18]. Исходя из 
этих данных, установлены следующие механиз-
мы ограничения йодсодержащими тиреоидны-
ми гормонами кариозного поражения твердых 
тканей зуба при стрессе: 1) повышение струк-
турно-функциональной устойчивости эмали; 2) 
нормализация минерализующего потенциала 
слюны; 3) увеличение уровня кальция в ней; 4) 
ограничение интенсификации ПОЛ в слюне, свя-
занное с активацией АОА. Кроме установлен-
ных механизмов кариеспротекторного эффекта 
йодсодержащих тиреоидных гормонов может 
иметь значение описанное другими авторами их 
нормализующее воздействие на активность ще-
лочной фосфатазы в слюне [19], интенсивность 
слюноотделения [20], протеолиза [6], состояние 
местного иммунитета [21] и микроциркуляции в 
пульпе зуба [22].

Заключение
Таким образом, впервые установлена об-

ратная зависимость интенсивности кариозного 
поражения твердых тканей зуба от уровня йод-
содержащих тиреоидных гормонов в условиях 
стресса, моделируемого скученным содержани-
ем животных. Раскрыты её механизмы: повыше-
ние устойчивости эмали к воздействию карие-
согенных факторов, антиоксидантный эффект 
йодсодержащих гормонов щитовидной железы, 
нормализация под их влиянием реминерализаци-
онной силы слюны и увеличение концентрации 
кальция в ней с учетом доказанного значения 
нарушения этих факторов в патогенезе кариеса. 
В целом результаты работы экспериментально 
обосновывают необходимость контроля и кор-
рекции тиреоидного статуса у пациентов, часто 
обращающихся к стоматологу по поводу кариоз-
ного процесса, а также доказывают возможность 
использования малых доз L-Т4 для повышения 
кариесрезистентности твердых тканей зуба.
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INCREASING THE STABILITY OF DENTAL SOLID TISSUES TO STRESS  
BY IODINE-CONTAINING THYROID HORMONES

Gorodetskaya I. V., Masiuk N. Yu.
Educational Institution “Vitebsk State Order of Peoples' Friendship Medical University”, Vitebsk, 

Belarus

Goal. To study the effect of the thyroid status on the resistance of enamel and dentin to caries under stress as well 
as to reveal its mechanisms, associated with the action of iodine-containing thyroid hormones on the structural and 
functional stability of the enamel, mineralizing properties, calcium concentration and lipid peroxidation intensity in 
saliva.

Material and methods. The experiment was carried out on 210 mongrel male rats that were kept under crowding 
stress conditions starting from the 21st  day of age (40 individuals in a cage during the first month, 30 – during the 
second month). Thyroid hypothyroidism was modeled by intragastric administration of Mercazolil at a dose of 25 mg/
kg during the first month followed by a half dose until the end of the 2nd month. L-thyroxin was administered in the 
same way in close to physiological doses (from 1.5 to 3.0 μg/kg for 4 weeks, then 1.5 μg/kg until the end of the study).

Results. It has been established that hypothyroidism increases, while small doses of L-thyroxin, on the contrary, 
reduce the prevalence, frequency, severity and depth of carious lesions of enamel and dentin under stress conditions 
due to an increase in the structural and functional stability of enamel, as evaluated by the test of enamel resistance, due 
to improvement of remineralization properties of saliva (microcrystallization of saliva and its mineralizing potential), 
as well as due to an increase in the calcium content and the activity of antioxidant systems in the enamel, which limits 
the activation of lipid peroxidation.

Conclusion. A new aspect of the participation of iodine-containing thyroid hormones in the anti-stress system has 
been established, which consists in increasing the resistance of hard tooth tissues to caries under stress.

Keywords: iodine-containing thyroid hormones, stress, caries.


