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АНОТАЦІЯ

Проведено комплексне дослідження стегнових кісток, поперекових хребців
та нижньої щелепи щурів лінії  Wistar в умовах AlCl3-індукованого токсикозу та із
застосуванням «Мінерол» для визначення можливого профілактичного ефекту пре-
парату.  Оцінювали  інтенсивність  атрофії  нижньої  щелепи,  рівень  алюмінію  та
кальцію  в  стегнових  кістках,  масу,  об’єм,  щільність  кісток,  вміст  мінерально-
органічного  комплексу  у  стегнових  кістках  і  поперекових  хребцях,  активність
кісткових ферментів еластази, лужної та кислої фосфатази.

Введення щурам хлориду алюмінію призвело до його накопичення  у стегно-
вих кістках, зниження вмісту кальцію, підвищення атрофії альвеолярного відростку
щелеп, зменшенню щільності стегнових кісток та збільшенню щільності попереко-
вих хребців, продемонстровано різноспрямовані зміни вмісту мінерально-органіч-
ного комплексу кісткової  тканини стегнових кісток та  поперекових хребців.  Під
впливом алюмінію у кістковій тканині щелеп знижувалась активність лужної фос-
фатази  та  підвищувалась  активність  кислої  фосфатази  та  еластази.  Введення
Мінеролу щурам на тлі інтоксикації знижувало вміст алюмінію та не впливало на
рівень кальцію в стегнових кістках, зменшувало її щільність, підвищувало ступень
атрофії альвеолярного відростку щелеп, попереджувало зниження лужної фосфата-
зи та не впливало на активність кислої фосфатази та еластази в кістковій тканини
щелеп тварин.

Дипломну  роботу  викладено  на  68 сторінках,  вона  містить  6 таблиць  та

13 рисунків. Наведено посилання на 89 джерел літератури (8 кирилицею та 81 лати-

ницею).

Ключові слова: алюмінієва токсичність, щури, кістки, сорбент Мінерол

A comprehensive study of the femurs, lumbar vertebrae and mandibles of Wistar
rats under conditions of AlCl3-induced toxicity and with the use of “Minerol” was con-
ducted to determine the possible prophylactic effect of the supplement. The intensity of
atrophy of the mandible, the level of aluminium and calcium in the femurs, the mass,
volume and density of bones, the content of the mineral-organic complex in the femurs
and lumbar vertebrae,  the  activity  of  bone enzymes elastase,  alkaline and acid phos-
phatase were evaluated.

Administration of aluminium chloride led to its accumulation in the femurs, a de-
crease in calcium content, an increase in atrophy of the alveolar process of the jaws, a de-
crease in the density of the femurs and an increase in the density of the lumbar vertebrae,
multidirectional changes in the content of the mineral-organic complex of the bone tissue
of the jaws. Administration of Minerol amidst intoxication reduced the aluminium con-
tent and did not affect the level of calcium in femurs, reduced their density, increased the
degree of atrophy of the alveolar process of the jaws, prevented the decrease of alkaline
phosphatase and did not affect the activity of acid phosphatase and elastase in the bone
tissue of the jaws of animals.

The thesis is expounded on 68 pages, comprising 6 tables and 13 figures. 89 refer-

ences (8 Cyrillic and 81 Latin) have been provided.

Keywords: aluminium toxicity, rats, bones, prevention
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СПИСОК СКОРОЧЕНЬ ТА АБРЕВІАТУР 

ААС – атомно-абсорбційний спектральний аналіз

ВМК-Al0 – високомолекулярні комплекси

КФ – кисла фосфатаза

ЛФ – лужна фосфатаза

МК – мінеральний компонент

МОК – мінерально-органічний комплекс

НМК-Al0 – низькомолекулярні комплекси

ОК – органічний компонент

ШКТ – шлунково-кишковий тракт



ВСТУП

Алюміній і його сплави широко поширені. Фюзеляжі літаків,  алюмініє-

ва фольга,  лінії  електропередач – лише три з  багатьох і  різноманітних за-

стосувань цього метала. Сплави критично важливі при будівництві літальних

апаратів та інших видів транспортних засобів. Алюмінієві покриття викори-

стовуються  в  дзеркалах  телескопів,  декоративному  папері,  упаковках  та

іграшках. Приблизно 5 % вироблюваної енергії використовується у алюмініє-

вій промисловості. Широкий спектр контактів з алюмінієм в сучасності при-

зводить  до  його  накопичення  в  тканинах  людини  і  прояву  токсичної  дії.

Інтоксикація солями алюмінію викликає розвиток низки захворювань: епіле-

псії, склерозу, легеневої патології, аутистичних розладів, деменції (хвороба

Альцгеймера, паркінсонізм) тощо [Willhite et al., 2014; Klotz et al., 2017].

Дослідження  та  розробка  ефективних  протекторів  від  негативного

впливу алюмінію зокрема на кістковий метаболізм, враховуючи його немину-

чий контакт з організмом людини, є однією із найактуальніших задач.  Три-

вала  інтоксикація  сполуками  алюмінію  викликає  за  неозначеними  меха-

нізмами  низку  патологічних  станів  через  генотоксичність,  прозапальний

ефект, індукований окислювальний стрес, імунологічні зміни, трансформацію

пептидів, дисфункцію ферментів, метаболічну дисрегуляцію, амілоїдогенез,

руйнування  мембранних  структур,  ериптоз,  апоптоз  остеобластів,  некроз,

дисплазію тощо [Макаренко та ін., 2021; Exley et al., 2015].

Оскільки тривала дія препаратів алюмінію, особливо його солей, ви-

кликає підвищення його вмісту в кістковій тканині та призводить до захворю-

вань опорно-рухового апарату, запропоновано рішення, яке дозволить запобі-

гти токсичній дії алюмінію на організм людини. 

У  перспективі  планується  підвищити  ефективність  використання

сорбентів і джерел мінеральних речовин, зокрема препарату «Мінерол», який

гіпотетично  здатний  зв’язувати  алюмінію  та  виводити  його  з  організму

[Борисенко та ін., 2013]. Таке завдання потребує алгоритмів поглибленого до-



слідження їхньої ефективності з використанням належних тваринних моде-

лей та складних методологічно-технічних розробок.

Тому метою роботи являлося дослідження можливої профілактичної дії

препарату Мінерол на кісткову систему лабораторних щурів в умовах три-

валої інтоксикації хлоридом алюмінію.

Для досягнення поставленої мети вирішувалися наступні завдання:

1. З’ясувати зміни рівнів алюмінію та кальцію в кістковій тканині щурів

на тлі AlCl3-індукованого токсикозу та при застосуванні Мінеролу.

2. Оцінити морфометричні показники стегнової кістки, поперекових хре-

бців та альвеолярного відростку щелепи щурів при інтоксикації алюмінієм та

після застосування Мінеролу.

3. Визначити  інтенсивність  процесів  остеогенезу  та  резорбції  кісткової

тканини  альвеолярного відростку щурів за активністю кісткових ферментів

на тлі інтоксикації алюмінієм та введення Мінеролу.

Об’єкт дослідження – інтоксикація алюмінієм, стан кісткової системи.

Предмет дослідження –  морфометричні  показнки кісток щурів,  біо-

хімічні маркери остеогенезу та резорбції кісткової тканини щурів.

Щиро вдячний співробітникам відділу біохімії ДУ «Інститут стомато-

логії та щелепно-лицевої хірургії НАМН» за допомогу в виконанні біохімі-

чних досліджень.



УЗАГАЛЬНЕННЯ

Алюміній зустрічається  в різних сферах життя  сучасної  людини,  що

призводить до контакту окремих органів і тканин організму з цим елементом.

Основним джерелом надходження алюмінію в організм є харчова промисло-

вість, де алюміній зустрічається в пакувальних та антикорозійних матеріалах,

посуді, у вигляді харчових добавок. Велика кількість медичних препаратів

(вакцини,  сорбенти та  ін.)  містить солі  алюмінію.  Крім того,  існує тісний

контакт з глиноземним пилом, випарами та димом, при виробництві паперу,

чорнил, лакофарбових матеріалів, скла, фумігаторів, пестицидів тощо [Exley,

2013,2015]. Такий широкий спектр контактів з алюмінієм в сучасний час при-

зводить  до  його  накопичення  в  тканинах  людини  і  прояву  токсичної  дії.

Інтоксикація солями алюмінію викликає розвиток низки захворювань: епіле-

псії, склерозу, легеневої патології, аутистичних розладів, деменції (хвороба

Альцгеймера, паркінсонізм) тощо [Klotz et al., 2017].

Відомо,  що  інтоксикація  алюмінієм  позначається  і  на  кістковому

метаболізмі – майже половина введеного в організм алюмінію накопичується

в кістках, а його вміст у кістковій тканині збільшується з віком. Таке накопи-

чення алюмінію викликає остеомаляцію, розвиток остеопорозу, що  пов’язані

з  порушенням ремоделювання  кісткової  тканини [Макаренко та  ін.,  2015;

Fanti et al., 1992; Malluche, 2002].

Вищевикладене  свідчить  про  акутальність  дослідження  ефективних

засобів і  методів  протекції  від  негативного  впливу алюмінію на  організм,

зокрема на кістковий метаболізм. Однім із шляхів захисту кіткової системи

від токсичної дії алюмінію може бути використання сорбентів, саме Мінеро-

лу. Тому метою нашої роботи було дослідження можливої профілактичної дії

препарату Мінерол на кісткову систему лабораторних щурів в умовах три-

валої інтоксикації хлоридом алюмінію.

Експериментальне  дослідження  профілактичної  дії  зазначеного  пре-

парату  було  проведено  на  24  статевозрілих  щурах-самцях  лінії  Wistar,



згрупованих по 8 особин у відповідні групи – інтактні, модель інтоксикації та

тварини  з  застосуванням  Мінеролу  на  тлі  інтоксикації.  Введення  хлориду

алюмінію per os щурам проводили щоденно зранку по 0,5 мл 12 %-го розчи-

ну. Щурам через 2 години після введення розчину алюмінію вводили Міне-

рол. Тривалість експерименту становила 8 тижнів.  Для подальших процедур

використовували  ретельно  очищені  від  м’язової  тканини  щелепи,  стегнові

кістки та поперекові хребці. 

Для  досягнення  мети  був  розроблений  алгоритм  дослідження,  який

включав наступне: оцінку інтенсивності атрофії нижньої щелепи, визначення

зміни  рівнів  алюмінію  та  кальцію  в  стегнових  кістках,  маси,  об’єму,  щі-

льності кісток, розрахунок вмісту мінерально-органічного комплексу у сте-

гнових кістках і поперекових хребцях, оцінку активності кісткових ферментів

еластази, лужної та кислої фосфатази, а також непараметричну статистичну

обробку результатів.

Проведеними дослідженнями встановлено негативний вплив алюмінію

хлориду  у  вказаній  дозі  на  стан  кісток  лабораторних  щурів:  підвищення

вмісту алюмінію та одночасне зниження рівня кальцію в стегнових кістках,

незначне зниження щільності стегнових кісток та незначне збільшення щі-

льності  поперекових  хребців,  різноспрямований  перерозподіл  компонентів

мінерально-органічного комплексу кісткової тканини досліджуваних кісток –

у стегнових кістках встановлено його зменшення за рахунок як мінеральної,

так і органічної складової, що уточнює зниження щільності стегнової кістки,

збільшення  мінерально-органічного  комплексу  в  поперекових  хребцях  за

рахунок значного збільшення органічної фракції, за рахунок чого підвищує-

ться  щільність  хребців,  значно  посилювалась  атрофія  альвеолярного  від-

ростка нижної щелепи, зниження активності лужної фосфатази (активності

остеобластів)  в  кістковій  тканині  щелеп,  підвищення  активності  кислої

фосфатази та еластази (активності остеокластів) у кістковій тканині альвео-

лярного відростка щелеп.



Отримані результати дослідження свідчать про неоднакову сприйнятли-

вість різних кісток щурів до токсичної дії хлориду алюмінію, що в основному

пояснюється  різним  типом  кісткової  тканини  в  досліджуваних  кістках  –

компактною в  стегнових  і  трабекулярною у  поперекових  хребцях.  Значне

посилення  атрофії,  і,  як  наслідок,  резорбції  альвеолярної  кістки  щелеп,

ймовірно, пов'язане з посиленням місцевої дії розчину хлориду алюмінію при

всмоктуванні через слизову оболонку ротової порожнини на нижній щелепі, а

також при значному навантаженні на щелепи гризунів.

Застосування  Мінеролу  щурам  в  умовах  тривалої  інтоксикації  AlCl3

призводило  до  зниження  вмісту  алюмінію  в  стегнових  кістках,  що  одно-

значно  свідчить  про  його  властивості  як  ефективного  сорбенту,  але  не

впливало на усталювання чи підвищення рівня кальцію до значень у тварин

контрольної групи, а натомість, посилювало зниження його рівня.

При цьому застосування  Мінеролу  кілька  погіршувало  всі  визначені

параметри:  щільність,  вміст  мінерально-органічного  комплексу  та  міне-

ральної частки кісткової тканини стегнової кістки та поперекових хребців, а

також  підвищило  ступень  атрофії  альвеолярного  відростка  щелеп  тварин.

Іншими словами, згідно з отриманими результатами, даний препарат значно

посилював негативну дію хлориду алюмінію на скелет щурів. Цей факт по-

требує додаткових досліджень.

Незважаючи на відсутність вираженого позитивного ефекту Мінеролу

на  стан  кісток  щурів,  застосування  препарату  призводило  до  корекції

активності кісткової лужної фосфатази – маркера функції остеобластів - і не

впливало на активність кислої фосфатази та еластази.

Отримані неоднозначні результати дозволяють продовжити досліджен-

ня сорбційних властивостей Мінеролу в умовах інтоксикації  AlCl3  в інших

дозах та в поєднанні з кальцієвими, фосфорними та білковими препаратами.



ВИСНОВКИ

1. Інтоксикація хлоридом алюмінію у щурів призводила до збільшення в

2,5 рази алюмінію та зменшення на 12,7 % вмісту кальцію в кістковій тканині

стегнових кісток. 

2. В  альвеолярній  кістці  щурів  інтоксикація  алюмінієм  призвела  до

збільшення її на 17,1 %, зниження активності лужної фосфатази на 36,8 % і

підвищення активності кислої фосфатази на 76,1 % й активності еластази на

29,7 %.

3. Введення хлориду алюмінію щурам сприяло незначному зниженню щі-

льності  стегнової кістки та збільшенню щільності  поперекових хребців.  У

стегнових кістках встановлено зменшення як мінеральної, так і органічної ча-

стки кісткової тканини, а в поперекових хребцях – підвищення за рахунок

збільшення органічної частки.

4. Профілактичне введення Мінеролу щурам на тлі алюмінієвої інтоксика-

ції призвело до зниження вмісту алюмінію на 20,7 % та не відновлювало зру-

шений рівень кальцію в стегнових кістках щурів.

5. Застосування Мінеролу призвело до зниження щільності, вмісту міне-

рально-органічного компоненту і мінеральної частки кісткової тканини сте-

гнової кістки та поперекових хребців, а також підвищувало ступінь атрофії

альвеолярного відростка щелепи щурів, призвело до відновлення активності

кісткової лужної фосфатази, та не вплинуло на активність кислої фосфатази

та еластази.
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