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АНОТАЦІЯ 

 

Вальда О.В. Клініко-експериментальне обґрунтування профілактики 

основних стоматологічних захворювань у дітей з бронхіальною астмою. – 

Кваліфікаційна наукова праця на правах рукопису. 

Дисертація на здобуття ступеня доктора філософії за спеціальністю 

14.01.22 – стоматологія. – Державна установа «Інститут стоматології та 

щелепно-лицевої хірургії НАМН України», Одеса, 2021. 

Питання поєднаних уражень порожнини рота та органів дихання займають 

важливе місце в дитячій стоматології. Алергічні захворювання сприяють 

розвитку стоматологічної патології, створюють несприятливі умови для твердих 

тканин зубів і тканин пародонта. Одним із видів такої соматики є бронхіальна 

астма (БА), що являється багатофакторною патологією з генетичним 

компонентом. Стероїдна терапія лікування бронхіальної астми створює 

додаткові негативні ризики для твердих тканин зубів і тканин пародонту. Тому 

розробка профілактичних заходів при стоматологічному лікуванні дітей з БА є 

актуальним завданням сучасної стоматології. 

В поглиблених клінічних дослідженнях брали участь діти віком 6-10 років 

з бронхіальною астмою (діагноз встановлював педіатр), направлених на 

стоматологічне лікування (основна група – 25 осіб, група порівняння – 22 особи). 

Дітям групи порівняння проводилася санація порожнини рота і професійна 

гігієна. Діти основної групи додатково отримували впродовж 1 місяця за 

інструкцією 2 рази на рік лікувально-профілактичний комплекс (ЛПК), що 

включав місцево аплікації гелю «Квертулідон» (на ніч), який містить 

біофлавоноїд кверцетин, пребіотик інулін, імуностимулятор імудон і цитрат 

кальцію, і per os препарат «Леквін» (1 табл. 2 рази на день після прийому їжі), що 

містить додатково лецитин (розробка ДУ «ІСЩЛХ НАМН України»).  

В експериментальних дослідженнях на щурах (32 білих щура лінії Вістар), 

на моделі преднізолону було проведено порівняльне визначення 

пародонтопротекторної дії комплексних мукозоадгезивних гелів «Квертулін» 
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(кверцитин, інулін, цитрат кальцію) и «Квертулідон» (квертулін, імудон), які 

наносили у вигляді аплікацій щурам впродовж 14 днів щодня на фоні 

«Преднізолону». При цьому вивчалися біохімічні показники крові, гомогенатів 

ясен та кісткових тканин щурів. Також був апробований комплекс препаратів 

«Квертулідон» місцево (оральні аплікації) і «Леквін» per os (50 мг / кг щури) на 

фоні модельованого імунодефіциту. Дослідження проводилися на білих щурах 

(27 особин) лінії Вістар. При цьому також вивчались біохімічні показники крові, 

гомогенатів ясен та кісткових тканин щурів. 

В клініці на різних етапах спостереження протягом 2 років при 

використанні комплексу препаратів «Квертулідон» місцево (оральні аплікації) і 

«Леквін» per os оцінювались у дітей з БА стан твердих тканин зубів, стан тканин 

пародонту, гігієнічний стан ротової порожнини, біохімічні та біофізичні 

показники ротової рідини, функціональний стан мікрокапілярного русла тканин 

пародонту та бар'єрного захисту слизової порожнини рота, а також 

денситометричні показники якості кісток, електрометричні показники твердих 

тканин зубів та резистентність емалі зубів на кислотне подразнення. 

Крім того, у дітей з БА для оцінки індивідуальної чутливості до дії 

факторів зовнішнього середовища були проведені молекулярно-генетичні 

дослідження на клітинах букального епітелію. Порівняльне визначення 

пародонтопротекторної дії комплексних мукозоадгезівних гелів «Квертулін» і 

«Квертулідон» у щурів, які отримували преднізолон, показало, що 

лімфоцитарний індекс під дією «Квертулідона» збільшився в 5,6 разів відносно 

групи, що отримувала тільки «Преднізолон», в той час, як під дією «Квертуліна» 

цей показник збільшувався лише в 2 рази. Інші показники лейкоцитарної 

формули крові щурів (лейкоцити, нейтрофіли, лімфоцити, моноцити, 

еозинофіли), що отримували «Преднізолон», також були кращими в групі, що 

отримувала «Квертулідон», в порівнянні з групою, якій давали «Квертулін».  

Проведені дослідження біохімічних показників ясен показали, що у щурів 

під впливом «Преднізолону» спостерігалось збільшення вмісту МДА, активності 

еластази, зростання активності уреази, ступеня дисбіозу, зниження вмісту 
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гіалуронової кислоти, активності лізоциму, антиоксидантно-прооксидантного 

індексу (АПІ). Профілактичні аплікації гелю «Квертулідон» сприяли більш 

вираженому поліпшенню окремих біохімічних показників в яснах щурів у 

порівнянні з гелем «Квертулін». 

Біохімічні показники кісткової тканини щурів, що відображають стан 

мінерального і органічного компонента (вміст білка, кальцію, активність лужної 

(ЛФ) та кислої (КФ) фосфатаз, еластази, загальна протеолітична активність, 

мінералізуючий індекс, атрофія альвеолярного відростка), також свідчать про 

істотний негативний вплив на них «Преднізолону». Під впливом фітогелей 

«Квертулін» і, особливо «Квертулідон», спостерігалася помітна нормалізація 

показників кісткової тканини пародонту щурів, зниження атрофії альвеолярної 

кістки їх нижньої щелепи. 

Крім того, в експерименті у щурів з преднізолоновим імунодефіцитом було 

проведено дослідження лікувально-профілактичної ефективності поєднаного 

застосування препаратів «Квертулідон» (аплікації місцево) і «Леквін» per os, що 

містить додатково лецитин. Під впливом профілактики в лейкоцитарній формулі 

крові щурів істотно збільшилася частка лімфоцитів на 57,6%, а кількість 

моноцитів збільшилася до рівня інтактних щурів. В результаті запобігання 

зміщенню в лейкоцитарній формулі щурів з преднізолоновим імунодефіцитом 

лімфоцитарний індекс збільшився в 2,6 рази. У сироватці крові тварин під дією 

використаного ЛПК, збільшилася активність лізоциму, активність каталази, 

зменшилася активність уреази еластази, вміст МДА. При цьому збільшився 

індекс АПІ, знизилася активність аланінамінотрансферази (АЛТ) до рівня 

здорових тварин, що вказує також на гепатопротекторну ефективність 

досліджуваного лікувально-профілактичного комплексу. 

Дослідження біохімічних показників в яснах щурів також показали, що 

«Преднізолон» істотно пригнічував антимікробний захист порожнини рота: 

активність лізоциму в яснах щурів зменшилася в 2,4 рази, внаслідок чого 

достовірно збільшилась активність уреази, знизився вміст гіалуронової кислоти 

і, отже, підвищилася проникність тканин пародонта для мікробів і їх токсинів. 
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Розрахований за співвідношенням відносних активностей уреази і лізоциму 

ступінь дисбіозу збільшився при цьому в яснах щурів в 4,5 рази. Застосування 

розробленого ЛПК сприяло достовірному підвищенню в яснах щурів активності 

лізоциму, вмісту гіалуронової кислоти, активності каталази та індексу АПІ, а 

також до одночасного зниження активності уреази, еластази, ступеня дисбіозу і 

змісту малонового діальдегіду. 

У кісткових тканинах щурів під дією «Преднізолону» знижувався рівень 

білка і активність ЛФ, при одночасному значному збільшенні активності 

деструктивних ферментів – активності КФ, еластази і загальна протеолітична 

активність (ЗПА). Індекс мінералізації в кістковій тканині пародонту тварин, які 

отримували «Преднізолон», зменшився більш ніж в 2 рази, що свідчить про 

переважання деструкції над синтетичними процесами. Комплексна 

профілактика, яку проводили у тварин, мала певний протекторний вплив на 

кісткову тканину пародонту. Рівень кальцію достовірно підвищився, в результаті 

чого збільшився ступінь мінералізації кісткової тканини щурів, зменшилася 

атрофія альвеолярного відростка, збільшився мінералізуючий індекс. Крім того, 

лікувально-профілактичний комплекс гальмував активність деструктивних 

ферментів кісткової тканини (КФ, еластаза, ЗПА). Мінералізуючий індекс (ЛФ / 

КФ) в кістковій тканині щелеп щурів 3-ї групи збільшився в 2,4 рази і не 

відрізнявся від рівня у здорових тварин. 

Нами була проведена оцінка функціональної значущості делеційного 

поліморфізму гена детоксикації GSTM1 N / del (+) / (0), гена матриксної 

металопротеїнази ММP9 8202A> G (rs11697325) і гена рецептора вітаміну D 

VDR T352C (rs10735810) у дітей з бронхіальною астмою та впливу на 

захворювання порожнини рота. Дослідження показали, що розвиток БА у дітей 

з нульовим генотипом гена GSTМ1 в 5,6 рази вище, ніж у дітей з повноцінно 

функціональним алелем. Аналіз поліморфізму довжини рестрикційних 

фрагментів (RFLP) для Taq I в дев'ятому екзоні гена VDR аналізували за 

допомогою полімеразної ланцюгової реакції (ПЛР) з подальшим рестрикційним 

розщепленням Taq I і гель-електрофорезом. Алельні варіанти поліморфізму гена 
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VDR у дітей з БА в нашому дослідженні представлені в 25% ТТ (норма), в 17% 

СС (мутантні) і 58% складають гетерозиготи (ТС). Розподіл генотипів в 

контрольній групі 20,0%, 30,0% і 50% для TT, СС і СТ відповідно. Частоти 

алелей становили 54,0% і 46,0% для T і С алелей в групі з БА; 46,0% і 55,0% в 

контрольній групі, що демонструє незначний зв'язок між поширеністю більш 

частого алеля (Т) і БА. Оскільки рецептор вітаміну D (VDR) координує 

метаболізм кістки і імунологічні реакції, а резорбція альвеолярного відростка є 

основною особливістю захворювань пародонту, то генетичний поліморфізм 

VDR грають роль і в схильності до періодонтиту. Результати показали, що діти з 

бронхіальною астмою мають зміни в поліморфізмі гена VDR, що призводять і до 

зміни стоматологічного статусу. 

Алельний поліморфізм генів необхідно враховувати в процесі формування 

груп дітей для проведення адекватної терапії при БА і запальних захворюваннях 

пародонту. Ген VEGF пов'язаний з фенотипом БА і відіграє домінуючу роль, як 

в підтриманні здоров'я пародонта, так і при хронічних запальних захворюваннях 

пародонту. Поліморфізм гена IL-4 впливає на цитокіни, що регулюють імунні 

відповіді, які безпосередньо пов'язані з розвитком карієсу і періодонтиту. Нами 

було проведено оцінку функціональної значущості поліморфізму -634G / С гена 

васкулоендотеліального фактору росту VEGFA (rs 2010963), поліморфізму C-

589T гена IL-4 (rs2243250) у дітей з БА та впливу на захворювання порожнини 

рота. Було встановлено, що серед обстежених пацієнтів по поліморфізму C634G 

гена VEGF переважають гомозиготи по алелі G. Частота даного генотипу серед 

дітей з БА склала 58%, тоді як в контрольній групі – 40%. При цьому 33% дітей 

з БА мали гетерозиготи по поліморфізму C634G гена VEGFA. Частота алеля G в 

промоторної області -634 гена VEGF в нашому дослідженні становила 75%. 

Оцінка частоти народження алелів і генотипів по поліморфізму C-589T 

гена IL-4 серед дітей з БА і здорових дітей показала, що частка гомозиготного 

генотипу C / C становить 58% випадків, що вище, ніж у контрольній групі. 

Гетерозиготний С / Т і гомозиготний Т / Т генотипи зустрічалися рідше у дітей з 

БА – 33% і 8% відповідно. У здорових дітей дані величини складають 40% і 10% 
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відповідно. Отримані результати необхідно враховувати при проведенні 

адекватної терапії для дітей з БА та запальними захворюваннями пародонту. 

Приріст карієсу за індексом КПВп в групі порівняння за 2 роки більш ніж 

в 2 рази перевищував цей показник в основній групі, що отримувала ЛПК. 

Карієспрофілактична ефективність при цьому за 2 роки спостереження склала 

56,5 %. У дітей основної групи, що одержувала ЛПК, індекс PMA% через 6 

місяців зменшився в 1,68 рази, а через 1 рік – в 2,1 рази. У той же час в групі 

порівняння, що отримувала тільки базову терапію, даний індекс зменшувався в 

1,3 і в 1,1 разів відповідно в порівнянні з вихідним станом. Індекс кровоточивості 

в основній групі за 1 рік спостережень зменшився в 3,1 рази, в той час, як в групі 

порівняння він достовірно не змінився. Показник проби Шиллера-Писарєва (Ш-

П) через 1 рік спостережень в основній групі дітей зменшився в 1,13 рази в 

порівнянні з вихідним станом, в той час, як в групі порівняння він навпаки дещо 

збільшився. У дітей основної групи вже через 6 місяців спостережень індекс 

Silness-Loe зменшився на 29%, а через 1 рік – на 34% в порівнянні з вихідним 

станом. Індекс Stallard в основній групі через 6 місяців зменшився на 32,3%, а 

через 1 рік – на 39,2%. У групі порівняння через 6 місяців індекс Silness-Loe 

зменшився на 12%, а через 1 рік спостереження практично не відрізнявся від 

початкового стану. Індекс Stallard в групі порівняння через 6 місяців зменшився 

на 24%, а через 1 рік зрівнявся з показниками вихідного стану. 

Початкове біохімічне дослідження виявило в ротовій рідині дітей з БА в 

порівнянні з нормою значне зниження активності лізоциму (неспецифічний 

антимікробний захист), уреази (ступінь обсіменіння порожнини рота), 

збільшення рівня МДА, активності еластази, Призначення кожні півроку 

лікувально-профілактичного комплексу дітям з БА основної групи сприяло 

стійкій нормалізації в ротовій рідині вказаних біохімічних показників.  

БА може мати істотний вплив і на більшість біофізичних процесів в 

організмі, які негативно впливають, в тому числі, і на стоматологічний статус 

дітей. Нами була проведена в процесі комплексного стоматологічного лікування 

спектроколориметрична оцінка запалення слизової пародонту у дітей з БА з 
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використанням розчину проби Ш-П, яка свідчила про низьку ефективність 

функціонування захисно-бар'єрної системи гіалуронова кислота - гіалуронідаза і 

наявність глікогену, що супроводжує запальні процеси в тканинах пародонта. 

Під дією лікувально-профілактичних заходів профарбовування ясен розчином 

Ш-П у дітей основної групи через півроку зменшилося в області довжин хвиль 

460 нм на 1,29 рази, а через 1 рік – в 1,41 рази, що характеризує зменшення 

проникності слизової ясен для барвника. Зменшення у дітей основної групи 

профарбовування ясен в області довжин хвиль 660 нм через 6 місяців і через 1 

рік свідчило про зменшення при цьому концентрації глікогену в яснах і, отже, 

зменшення ступеня запального процесу в них. Проведене нами у дітей з БА 

спектроколориметричне дослідження функціональної гіперемії тканин 

пародонта, що виникає під дією жувального навантаження (ЖН), показало, що у 

більшості дітей спостерігалося спазмування капілярів ясен замість його 

збільшення. Проведена через 6 місяців оцінка колірних координат ясен у дітей 

основної групи з БА до і після регламентованого нефізіологічного ЖН свідчать 

про те, що у дітей практично зникло спазмування капілярів і спостерігалося 

збільшення кровотоку в них, що являє собою вже нормальну фізіологічну 

реакцію. У групі порівняння подібних змін при фарбуванні ясен розчином Ш-П 

на різних етапах комплексного стоматологічного лікування, а також поліпшення 

функціонального стану мікрокапілярного русла протягом року, практично не 

спостерігалося. 

Порушення, які є складовими БА, лежать в основі механізму розвитку 

багатьох патологічних процесів в організмі. Проведені денситометричні 

дослідження кісткових тканин дітей з БА свідчать про те, швидкість 

ультразвукової хвилі в п'ятковій кістці була, в середньому, нижче 

середньостатистичної норми. Тобто БА досить суттєво вплинула на загальну 

мінералізацію кісткових тканин дітей. Проведені 2 рази на рік в основній групі 

комплексні лікувально-профілактичні заходи через 1 рік призвели до збільшення 

показника швидкості поширення ультразвукової хвилі (SOS), що свідчить про 

певне покращення мінералізації кісткових тканин при цьому. Показник 
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загасання ультразвукової хвилі (BUA) в п'ятковій кістці на різних частотах дітей 

з БА виявився у дітей нижчим за норму, що свідчить про певні зміни при цьому 

в структурі кісткових тканин, пов'язаних з остеопенією і остеопорозом. 

Проведення лікувально-профілактичних заходів 2 рази на рік призвело до 

збільшення за рік спостережень у дітей в основній групі індексу BUA, що 

свідчить також про певне поліпшення структури кісткових тканин. Індекс якості 

кістки, що є похідною величиною від SOS і BUA, знижений в початковому стані 

в порівнянні з нормою, збільшився в результаті проведених лікувально-

профілактичних заходів в основній групі пацієнтів за рік спостережень. В групі 

порівняння відповідні показники достовірно не змінювались. 

Стабільність рН ротової рідини є одним з показників рівня неспецифічної 

резистентності в організмі і в порожнині рота зокрема. Коливання величини рН 

(ΔрН) в окремих пробах є представницькою характеристикою нестабільності 

гомеорезісу і нездатності організму підтримувати кислотно-лужну рівновагу в 

порожнині рота. Наведені дані свідчать про те, що у дітей з БА базова терапія, 

проведена в групі порівняння, була не спроможна знизити досить великий в 

початковому стані довірчий інтервал коливань величини рН в окремих пробах. 

У той же час, запропонована комплексна профілактика ускладнень при 

стоматологічному лікуванні дітей з БА дозволила знизити величину ΔрН в 

основній групі в 1,8 рази вже через 6 місяців, яка залишалася на цьому рівні і 

через 1 рік. Наявність значних коливань величини pH ротової рідини (ΔpH) є 

одним з факторів ризику виникнення карієсу зубів. 

Запроваджений у дітей з бронхальною астмою ЛПК мав помітний 

позитивний вплив також на якість емалі зубів, в першу чергу, на її 

кислоторезистентність, а також на електрометричний показник емалі зубів 

(знизилась колірна насиченість зубів при ТЕР-тесті та електрична провідність 

емалі).  

Ключові слова: діти, бронхіальна астма, генетичні порушення, 

профілактика стоматологічних захворювань. 
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SUMMARY 

 

Valda O.V Clinical and experimental substantiation of prevention of major 

dental diseases in children with bronchial asthma. – Qualifying scientific work on 

the rights of manuscripts. 

Dissertation for the degree of Candidate of Medical Sciences in specialty 

14.01.22 "Stomatology" (221 – Stomatology). – State Establishment "Institute of 

Stomatology and Maxillofacial Surgery, NAMS of Ukraine", Odessa, 2021. 

The issues of combined lesions of the oral cavity and respiratory organs occupy 

an important place in pediatric dentistry. Allergic diseases contribute to the 

development of dental pathology, create unfavorable conditions for hard tissues of 

teeth and parodontal tissues. One of the types of such somatics is bronchial asthma 

(BA), which is a multifactorial pathology with a genetic component. Steroid therapy 

for the treatment of bronchial asthma creates additional risks for hard tissues of teeth 

and parodontal tissues. Therefore, the development of preventive measures in the 

dental treatment of children with BA is an urgent task of modern dentistry. 

Children 6-10 years old with bronchial asthma (the diagnosis was established by 

a pediatrician), who were sent for dental treatment (main group - 25 people, comparison 

group - 22) took part in in-depth clinical studies. Children of the comparison group 

underwent oral hygiene and professional hygiene. Children of the main group 

additionally received the treatment-and-prophylactic complex for 1 month  according 

to the instructions 2 times a year, which included topical application of the 

"Kvertulidon" gel (for the night), which contains the bioflavonoid "Kvercetin", the 

prebiotic "Inulin", the immunostimulant "Imudon" and calcium citrate, and per os 

preparation "Lekvin" (1 tablet 2 times a day after meals), additionally containing 

"Lecithin" (development of the SE "ISMFS NAMS").  

At the first stage of experimental studies on rats (32 white rats of the Wistar 

line), a study of the effect of the drug "Prednisolone" was made (10 mg/kg for the first 

2 days and 5 mg/kg for the next 12 days) on the biochemical parameters of the blood 

of animals, liver, homogenates of the buccal mucosa.  
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At the second stage of the experiment, a comparative determination of the 

parodontoprotective effect of the complex mucosoadhesive gels "Kvertulin" 

(quercetin, inulin, calcium citrate) and "Kvertulidon" (quertulin, imudone) was carried 

out, which were applied in the form of applications to rats for 14 days daily on the 

background of "Prednisolone". 

At the third stage of experimental studies, a set of drugs "Kvertulidon" topically 

(oral applications) and "Lequin" per os (50 mg / kg rats) were tested on the background 

of simulated immunodeficiency. The studies were carried out on white rats (27 

animals) of the Wistar line. At the same time, the biochemical parameters of blood, 

homogenates of gums and bone tissues of rats were also studied. 

In the clinic, at different stages of follow-up for 2 years, using a complex of 

drugs "Kvertulidon" topically (oral applications) and "Lequin" per os, the state of hard 

dental tissues, the state of parodontal tissues, the hygienic state of the oral cavity, 

biochemical and biophysical indicators of oral fluid, functional state of the 

microcapillary bed of parodontal tissues and barrier protection of the oral mucosa, as 

well as densitometric indicators of bone quality, electrometric indicators of dental hard 

tissues and resistance of tooth enamel to acid irritation. 

In addition, molecular genetic studies on buccal epithelial cells were carried out 

in children with BA to assess individual sensitivity to the action of environmental 

factors. To substantiate therapeutic and prophylactic measures to accompany the 

complex dental treatment of children with BA, a study of the state of nonspecific and 

specific immunity in rats of different sex, age and weight, treated with corticosteroids 

and in which inflammatory and dystrophic processes arose in the oral mucosa, was 

carried out on animals. The state of specific immunity was assessed by the lymphocyte 

index, which was 3 times lower than in the intact group. The state of nonspecific 

immunity of animals was assessed by the activity of lysozyme, the content of 

neutrophils and lipid peroxidation products (the activity of lysozyme in the blood 

serum was 1.5 times lower than in the intact group, and in the liver - 2.2 times). The 

study of biochemical parameters in the buccal mucosa of rats showed that 
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“Prednisolone” significantly increased the markers of inflammation of 

malondialdehyde (MDH), elastase and the degree of dysbiosis (more than 3 times). 

Comparative determination of the periodontoprotective effect of the complex 

mucosoadhesive gels "Kvertulin" and "Kvertulidon" in rats receiving prednisolone 

showed that the lymphocyte index under the action of "Kvertulidon" increased 5.6 

times relative to the group receiving only "Prednisolone", while under the influence of 

"Kvertulin" this indicator increased only 2 times. Other indicators of the leukocyte 

blood count of rats (leukocytes, neutrophils, lymphocytes, monocytes, eosinophils) 

receiving "Prednisolone" were also better in the group receiving "Kvertulidon" 

compared to the group receiving "Kvertulin".  

The conducted studies of the biochemical parameters of the gums showed an 

increase in the MDH content, elastase activity, an increase in urease activity, the degree 

of dysbiosis, a decrease in the content of hyaluronic acid, lysozyme activity, 

antioxidant-prooxidant index (API) in rats under the influence of "Prednisolone". 

Prophylactic applications of the "Kvertulidon" gel contributed to a more pronounced 

improvement in certain biochemical parameters in the gums of rats in comparison with 

the "Kvertulin" gel. 

Biochemical parameters of rat bone tissue, reflecting the state of the mineral and 

organic component (content of protein, calcium, activity of alkaline (ALP) and acidic 

(AP) phosphatases, elastase, general proteolytic activity, mineralizing index, atrophy 

of the alveolar process), also indicate a significant negative impact on them by 

"Prednisolone". Under the influence of phytogels "Kvertulin" and, especially 

"Kvertulidon", there was a marked normalization of the parodontal bone of rats, 

reducing atrophy of the alveolar bone of their mandible. 

In addition, in an experiment in rats with prednisolone immunodeficiency, a 

study of the therapeutic and prophylactic efficacy of the combined use of drugs 

"Kvertulidon" (topical application) and "Lequin" per os, containing additional lecithin. 

Under the influence of prophylaxis, the proportion of lymphocytes in the leukocyte 

blood count of rats significantly increased by 57.6%, and the number of monocytes 

increased to the level of intact rats. As a result of the prevention of displacement in the 
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leukocyte count of rats with prednisone immunodeficiency, the lymphocyte index 

increased 2.6 times. In the blood serum of animals under the influence of the used 

treatment-and-prophylactic complex, the activity of lysozyme and catalase increased, 

the activity of urease and elastase, the content of MDH decreased. At the same time 

the API index increased, alanine aminotransferase (ALT) activity decreased to the level 

of healthy animals, which also indicates the hepatoprotective efficacy of the studied 

therapeutic and prophylactic complex. 

The study of biochemical parameters in the gums of rats also showed that 

"Prednisolone" significantly inhibited the antimicrobial protection of the oral cavity: 

the activity of lysozyme in the gums of rats decreased 2.4 times, as a result of which 

the activity of urease significantly increased, the content of hyaluronic acid decreased 

and, consequently, the permeability of parodontal tissues for microbes and their toxins 

increased. Calculated from the ratio of the relative activities of urease and lysozyme, 

the degree of dysbiosis increased by 4.5 times in the gums of rats. The use of the 

developed treatment-and-prophylactic complex contributed to a significant increase in 

the rat gums of lysozyme activity, hyaluronic acid content, catalase activity and API 

index, as well as to a simultaneous decrease in the activity of urease, elastase, the 

degree of dysbiosis and the content of malondialdehyde. 

In the bone tissues of rats under the action of "Prednisolone" decreased the level 

of protein and the activity of ALP, while a significant increase in the activity of 

destructive enzymes - the activity of AP, elastase and general proteolytic activity 

(GPA). The mineralization index in the parodontal bone tissue of animals treated with 

“Prednisolone” decreased by more than 2 times, which indicates the predominance of 

destruction over synthetic processes. Complex prophylaxis, which was carried out in 

animals, had a certain protective effect on the parodontal bone tissue. The level of 

calcium significantly increased, as a result of which the degree of bone mineralization 

in rats increased, atrophy of the alveolar process decreased, and the mineralizing index 

increased. In addition, the therapeutic and prophylactic complex inhibited the activity 

of destructive enzymes in bone tissue (AP, elastase, GPA). Mineralization index (APL 
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/ AP) in the jaw bone tissue of rats of the 3rd group increased 2.4 times and did not 

differ from the level in healthy animals. 

We assessed the functional significance of the deletion polymorphism of the 

detoxification gene GSTM1 N / del (+) / (0), the matrix metalloproteinase gene MMP9 

8202A> G (rs11697325) and the vitamin D receptor gene VDR T352C (rs10735810) 

in children and the effect on bronchial asthma and influence on diseases of the oral 

cavity. Studies have shown that the development of BA in children with a null genotype 

of the GSTM1 gene is 5.6 times higher than in children with a fully functional gene. 

Restriction fragment length polymorphism (RFLP) analysis for Taq I in exon 9 of the 

VDR gene was analyzed by polymerase chain reaction (PCR) followed by Taq I 

restriction digestion and gel electrophoresis. Allelic variants of VDR gene 

polymorphism in children with BA in our study are represented in 25% of TT (normal), 

in 17% of CC (mutant) and 58% of heterozygotes (TC). The distribution of genotypes 

in the control group was 20.0%, 30.0% and 50% for TT, CC and TC, respectively. 

Allele frequencies were 54.0% and 46.0% for T and C alleles in the group with asthma; 

46.0% and 55.0% in the control group, which shows a small relationship between the 

prevalence of more frequent alleles (T) and BA. Since the vitamin D receptor (VDR) 

coordinates bone metabolism and immunological responses, and alveolar resorption is 

a major feature of periodontal disease, VDR genetic polymorphisms play a role in the 

tendency to periodontitis. The results showed that children with bronchial asthma have 

changes in the VDR gene polymorphism, leading to a change in dental status. 

Allelic polymorphism of genes must be taken into account in the process of 

forming groups of children for adequate therapy for BA and inflammatory periodontal 

diseases. The VEGF gene is associated with the BA phenotype and plays a dominant 

role in maintaining both parodontal health and chronic inflammatory parodontal 

disease. IL-4 gene polymorphism affects cytokines that regulate immune responses, 

which are directly related to the development of caries and periodontitis. We evaluated 

the functional significance of the -634G / C polymorphism of the vasculoendothelial 

growth factor gene VEGFA (rs 2010963), the C-589T polymorphism of the IL-4 gene 

(rs2243250) in children with BA and the impact on oral diseases. It was found that 
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among the examined patients for the C634G polymorphism of the VEGF gene, 

homozygotes for the G allele predominate. The frequency of this genotype among 

children with BA was 58%, while in the control group - 40%. At the same time, 33% 

of children with BA had heterozygotes for the C634G polymorphism of the VEGFA 

gene. The frequency of the G allele in the promoter region -634 of the VEGF gene in 

our study was 75%. 

Evaluation of the frequency of occurrence of alleles and genotypes for the C-

589T polymorphism of the IL-4 gene among children with BA and healthy children 

showed that the proportion of the homozygous C / C genotype is 58% of cases, which 

is higher than in the control group. Heterozygous C / T and homozygous T / T 

genotypes were less common in children with BA - 33% and 8%, respectively. In 

healthy children, these values are 40% and 10%, respectively. The results obtained 

should be taken into account when conducting adequate therapy for children with BA 

and inflammatory parodontal diseases. 

The increase in caries according to the DMFT index in the comparison group for 

2 years was more than 2 times higher than that in the main group receiving the 

treatment-and-prophylactic complex. Caries-prophylactic efficiency in this case for 2 

years of follow-up was 56.5%. In children of the main group, who received the 

treatment-and-prophylactic complex, the PMA% index after 6 months decreased by 

1.68 times, and after 1 year - by 2.1 times. At the same time, in the comparison group 

receiving only basic therapy, this index decreased by 1.3 and 1.1 times, respectively, 

compared with the initial state. The bleeding index in the main group for 1 year of 

observation decreased by 3.1 times, while in the comparison group it did not change 

significantly. The indicator of the Schiller-Pisarev (Sh-P) test after 1 year of 

observation in the main group of children decreased by 1.13 times compared to the 

initial state, while in the comparison group, on the contrary, it slightly increased. In 

children of the main group, after 6 months of observation, the Silness-Loe index 

decreased by 29%, and after 1 year - by 34% compared to the initial state. The Stallard 

index in the main group decreased by 32.3% after 6 months, and by 39.2% after 1 year. 

In the comparison group, after 6 months, the Silness-Loe index decreased by 12%, and 
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after 1 year of observation, it practically did not differ from the initial state. The Stallard 

index in the comparison group after 6 months decreased by 24%, and after 1 year it 

was equal in terms of the initial state. 

The initial biochemical study revealed in the oral fluid of children with BA 

compared with the norm a significant decrease in the activity of lysozyme (nonspecific 

antimicrobial protection), urease (the degree of contamination of the oral cavity), an 

increase in the level of MDH, and elastase activity. Prescribing every six months of 

treatment and prevention complex for children with BA of the main group contributed 

to the stable normalization of these biochemical parameters in the oral fluid.  

BA can have a significant impact on most biophysical processes in the body, 

which negatively affect, including the dental status of children. During the treatment-

and-prophylactic complex, we carried out a spectrocolorimetric assessment of 

inflammation of the parodontal mucosa in children with BA using a Sh-P sample 

solution, which indicated the low efficiency of the functioning of the protective-barrier 

system hyaluronic acid - hyaluronidase and the presence of glycogen, which 

accompanies inflammatory processes in periodontal tissues. Under the influence of 

therapeutic and prophylactic measures, the staining of the gums with the Sh-P solution 

in children of the main group in six months decreased in the wavelength region of 460 

nm by 1.29 times, and after 1 year - by 1.41 times, which characterizes a decrease in 

the permeability of the gingival mucosa for the dye. A decrease in gum staining in the 

660 nm wavelength range in children of the main group after 6 months and after 1 year 

indicated a decrease in the concentration of glycogen in the gums and, consequently, a 

decrease in the degree of the inflammatory process in them. A spectrocolorimetric 

study of functional hyperemia of parodontal tissues, which occurs under the influence 

of chewing load (CL), carried out by us in children with BA, showed that in most 

children spasm of the gingival capillaries was observed instead of its increase. After 6 

months, the assessment of the color coordinates of the gums in children of the main 

group according to BA before and after the regulated non-physiological CL indicates 

that spasm of capillaries practically disappeared in children and an increase in blood 

flow in them was observed, which is already a normal physiological reaction. In the 
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comparison group, there were practically no such changes in gum staining with Sh-P 

solution at various stages of complex dental treatment, as well as improvement in the 

functional state of the microcapillary bed during the year. 

Disturbances that are components of BA underlie the mechanism of 

development of many pathological processes in the body. Conducted densitometric 

studies of the bone tissues of children with BA indicate that the speed of the ultrasound 

wave in the heel bone was, on average, below the average statistical norm. That is, BA 

had a very significant effect on the general bone mineralization of children. Complex 

therapeutic and prophylactic measures, carried out 2 times a year in the main group, 

after 1 year led to an increase in the rate of the speed of ultrasound (SOS), which 

indicates a certain improvement in bone mineralization in this case. The broadband 

ultrasound attenuation (BUA) in the calcaneus at different frequencies in children with 

BA turned out to be below normal in children, which indicates certain changes in the 

structure of bone tissues associated with osteopenia and osteoporosis. Carrying out 

therapeutic and prophylactic measures 2 times a year led to an increase in the BUA 

index in children in the main group per year, which also indicates a certain 

improvement in the structure of bone tissues. Bone quality index, which is a derived 

value from SOS and BUA, is reduced in the initial state as compared to the norm, 

increased as a result of the treatment and prophylactic measures taken in the main group 

of patients for a year of observation. In the comparison group, the corresponding 

indicators did not change significantly. 

The stability of the pH of the oral fluid is one of the indicators of the level of 

nonspecific resistance in the body and in the oral cavity in particular. Fluctuations in 

pH (ΔpH) in individual samples are representative characteristics of instability to 

homeoresis and the inability of the body to maintain acid-base balance in the oral 

cavity. The data presented indicate that the basic therapy carried out in children with 

BA in the comparison group was not able to reduce the interval of fluctuations in the 

pH value in individual samples, which was quite large in the initial state. At the same 

time, the proposed complex prevention of complications in the dental treatment of 

children with BA made it possible to reduce the ΔpH value in the main group by 1.8 
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times after 6 months, which remained at this level after 1 year. The presence of 

significant fluctuations in the pH of the oral fluid (ΔpH) is one of the risk factors for 

dental caries. 

The treatment-and-prophylactic complex that was introduced in children with 

bronchial asthma had a noticeable positive effect also on the quality of the tooth 

enamel, primarily on its acid resistance, as well as on the electrometric index of the 

tooth enamel (the color saturation of the teeth during the TER test and the electrical 

conductivity of the enamel decreased).  

Key words: children, bronchial asthma, genetic disorders, prevention of dental 

diseases. 
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ВСТУП 

 

Актуальність теми. 

Питання поєднаних уражень порожнини рота та органів дихання займають 

важливе місце в дитячій стоматології. Тому при плануванні профілактики і 

лікування стоматологічної патології необхідно особливу увагу приділяти дітям з 

різними захворюваннями органів і систем організму. Відомо, що при алергічних 

захворюваннях змінюється імунологічна реактивність організму, знижується 

білковий і мінеральний обмін, що призводить до розвитку стоматологічної 

патології, створює несприятливі умови для твердих тканин зубів і тканин 

пародонта [75, 134]. 

Серед алергічної соматичної патології особлива увага приділяється 

бронхіальній астмі (БА) [12, 26, 44, 135, 137, 181, 231]. Бронхіальна астма є 

клінічно неоднорідною багатофакторною патологією з генетичним 

компонентом. Більшість генних продуктів, пов'язаних з бронхіальною астмою і 

фенотипами, які пов'язані з нею, беруть участь в реалізації двох основних шляхів 

астми: запалення і спазм бронхів. Алергічне запалення є спільною рисою 

бронхіальної астми та інших атопічних захворювань. Клінічні фенотипи легкої, 

середньої та тяжкої астми мають свої генетичні особливості [25, 53, 140, 168, 245, 

247, 248, 259, 262, 280].  

Бронхіальна астма є медико-соціальною проблемою, яка призводить до 

зниження якості життя і навіть до інвалідності. За даними ВООЗ, близько 300 

млн людей у світі страждають на бронхіальну астму. Згідно з наявними 

прогнозами, до 2025 року цей показник може скласти 400 мільйонів [214, 7]. В 

Україні, за різними даними, поширеність серед дорослого населення коливається 

від 2,2 до 5-7%, а в дитячій популяції цей показник становить близько 10%. Серед 

дітей, хворих на бронхіальну астму, хлопчиків в два рази більше, ніж дівчат. При 

цьому в Україні, кількість дітей, хворих на астму, щорічно збільшується на 2%, 

а рівень смертності від бронхіальної астми в нашій країні становить 0,7 на 100 

тис. населення віком від 5 до 34 років. Однією з причин збільшення кількості 
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хворих на БА може бути забруднення води і повітряного середовища, 

погіршення екологічної обстановки, порушення харчування [98]. Разом з 

алергічним запаленням бронхів у таких хворих відзначаються розлади діяльності 

всіх органів і систем організму, в яких беруть участь безліч функціонально 

взаємопов'язаних генів [17]. 

На даний час, на наш погляд, є актуальним розробка методів профілактики 

побічних ефектів в організмі і, зокрема, в порожнині рота, викликаних 

стероїдною терапією, при БА у дітей, які перебувають на лікуванні у 

стоматолога. 

Зв'язок з науковими програмами, планами, темами. Дисертація 

виконана у відповідності із планами науково-дослідної роботи ДУ «Інститут 

стоматології та щелепно-лицевої хірургії НАМН України» «Удосконалити 

профілактику та лікування основних стоматологічних захворювань у пацієнтів 

на тлі зниженої неспецифічної резистентності, обумовленої антропогенними та 

біогеохімічними макро-та мікроелементозами» (Шифр НДР: НАМН 103.19 № 

ДР 0113U000532).  

Здобувач є співвиконавцем окремих фрагментів вказаної теми. 

Мета та завдання дослідження. Підвищення ефективності 

стоматологічного лікування дітей з бронхіальною астмою. 

Для досягнення поставленої мети були сформульовані наступні завдання: 

1. Вивчити в експерименті пародонтопротекторну дію комплексних 

мукозоадгезивних гелів «Квертулін» і «Квертулідон» у щурів, які отримували 

«Преднізолон». 

2. Вивчити в експерименті ефективність розробленого лікувально-

профілактичного комплексу. 

3. Оцінити функціональну значимість делеційного поліморфізму генів 

детоксикації, матриксної металопротеїнази і рецептора вітаміну D у дітей з 

бронхіальною астмою та їх вплив на захворювання порожнини рота. 
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4. Дослідити стан твердих тканин зубів, тканин пародонта та рівень гігієни 

порожнини рота у дітей з бронхіальною астмою в процесі комплексного 

стоматологічного лікування. 

5. Оцінити біохімічні показники ротової рідини у дітей, хворих на 

бронхіальну астму, в процесі лікування із застосуванням лікувально-

профілактичного комплексу (ЛПК). 

6. Вивчити біофізичні показники стану твердих тканин зубів, тканин 

пародонта і його мікрокапілярного русла у дітей, хворих на БА, в процесі 

комплексного терапевтичного стоматологічного лікування. 

Об’єкт дослідження – стоматологічний статус дітей 6-10 років з 

бронхіальною астмою. 

Предмет дослідження – патогенетичне обґрунтування профілактики 

ускладнень в порожнині рота у дітей з бронхіальною астмою в процесі 

комплексного стоматологічного лікування. 

Методи дослідження:  

клінічні – для оцінки стоматологічного статусу дітей 6-10 років з БА та 

ефективності запропонованого при цьому ЛПК; 

експериментальні на тваринах – для вивчення механізму дії препаратів 

лікувально-профілактичного комплексу при моделюванні імунодефіциту; 

молекулярно-генетичні – для прогнозу і розробки адекватної лікувально-

профілактичної терапії; 

клініко-лабораторні – для кількісної оцінки безпосередніх та віддалених 

результатів дії запропонованих лікувально-профілактичних заходів; 

статистичні – для визначення достовірності отриманих результатів. 

Наукова новизна отриманих результатів.  

Вперше показано в експерименті, що поєднання місцево фітогеля 

«Квертулідон» та per os препарату «Леквін», введених системно, дозволило 

отримати стабільний позитивний профілактичний результат у щурів, яким 

моделювали імунодефіцит за допомогою препарату «Преднізолон» (в крові 

підвищити в 2,6 рази лімфоцитарний індекс, в 1,17 рази активність лізоциму, в 
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1,3 рази антиоксидантно-прооксидантний індекс (АПІ) та знизити активність 

уреази в 1,6 рази, еластази в 1,18 рази, аланінамінотрансферази (АЛТ) в 1,29 рази, 

лужної фосфатази (ЛФ) – в 1,1 рази).  

Вперше показано, що у дітей з БА в порівнянні з групою контроля 

переважає делеційний поліморфізм генів детоксикації (58 %), мінорний алель 

гена ММР9 (37,5 %), наявність генетичних поліморфізмів генів GSTM1 ММР9 (-

8202 A>G), VDR (T352C), VEGFA, що свідчить про зниження резистентності 

організму та схильність до алергічного запалення пародонту. 

Вперше показано, що розроблена лікувально-профілактична терапія при 

комплексному стоматологічному лікуванні дітей з БА дозволила підвищити в 

ротовій рідині показники антимікробного та антиоксидантного захисту 

(активність лізоциму та каталази в 2,25 рази та в 1,6 рази відповідно) та знизити 

показники, що відображають запальні процеси в порожнині рота (активність 

уреази в 1,64 рази, еластази в 1,7 рази, перекисного окислення ліпідів (ПОЛ) в 

1,6 рази) та знизити довірчий інтервал коливань рН ротової рідини в 1,8 рази. 

Вперше показано, що під дією лікувально-профілактичних заходів 

покращились спектроколориметричні показники фарбування ясен розчином 

Шиллера-Писарєва (Ш-П) в області 460 нм (в 1,29 рази) та 660 нм (в 1,4 рази), 

що свідчить про відповідне зменшення ступеня запалення в яснах у дітей з БА. 

Вперше спектроколориметрично показано, що у дітей з БА під дією 

профілактичного комплексу при жувальному навантаженні (ЖН) мало місце 

зниження спазмування капілярів та збільшення кровотоку в них, в той час, як в 

групі порівняння поліпшення функціонального стану мікрокапілярного русла не 

спостерігалось. 

Вперше показано, що проведення у дітей основної групи лікувально-

профілактичних заходів 2 рази на рік призвело до збільшення за рік 

спостережень у дітей денситометричних показників швидкості поширення 

ультразвукової хвилі (SOS – з 1520,2 м/с до 1558 м/с) та загасання ультразвукової 

хвилі (BUA – з 41,5 дБ/МГц до 46,8 дБ/МГц), що свідчить про покращення 
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мінералізації кісткових тканин при цьому та поліпшення структури кісткових 

тканин.  

Вперше показано, що під дією запропонованого лікувально-

профілактичного комплексу у дітей з БА підвищились кислоторезистентність 

емалі зубів при ТЕР-тесті (в 1,5 рази) та її електрична резистентність (в 1,4 рази). 

Практичне значення отриманих результатів. Розроблений та 

апробований в клініці лікувально-профілактичний комплекс для дітей з БА 

дозволяє істотно підвищити ефективність профілактики і лікування основних 

стоматологічних захворювань у них. 

Запропонований для дітей з бронхіальною астмою лікувально-

профілактичний комплекс супроводу їх стоматологічного лікування 

впроваджено в лікувальний процес консультативно-поліклінічного відділу ДУ 

«ІСЩЛХ НАМН» м. Одеса, стоматологічного відділення №2 багатопрофільного 

медичного центру ОНМедУ м. Одеса, КНП «Одеська обласна клінічна 

стоматологічна поліклініка» ООР, м. Одеса. Матеріали дисертації включені в 

навчальний процес Одеського національного медичного університету (м. Одеса), 

кафедри дитячої стоматології ТзОВ «Львівський медичний інститут» (м. Львів). 

Особистий внесок здобувача. Автором розроблено план досліджень, 

визначені мета й завдання, написані статті. Автором самостійно обрані методи 

дослідження і написана дисертаційна робота. Експериментальні, клінічні й 

лабораторні дослідження виконані автором сумісно із співробітниками відділу 

епідеміології та профілактики стоматологічних захворювань, лабораторії 

біохімії, сектору біофізики ДУ «Інститут стоматології та щелепно-лицевої 

хірургії НАМН України», лабораторії «Гермедтех». 

Апробація результатів дисертації. Матеріали дисертації представлені та 

обговорені на міжнародній науково-практичній конференції «Актуальні питання 

розвитку медичних наук у ХХІ ст.» (Львів, 2021), міжнародній науково-

практичній конференції «Особливості модернізації предмету досліджень 

представників медичних» (Київ, 2021), міжнародній науково-практичній 
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конференції «Проблеми та стан розвитку медичної науки та практики в Україні» 

(Дніпро, 2021).  

Публікації. За матеріалами дисертації опубліковано 7 наукових праць, із 

них 4 статті (2 статті – за кордоном та 2 – в наукових спеціалізованих журналах 

України, рекомендованих для публікації результатів дисертаційних робіт), 3 тези 

доповідей на наукових конференціях. 

Об’єм і структура дисертації. Дисертація викладена на 159 сторінках 

принтерного тексту, ілюстрована 26 таблицями та 1 рисунком. Складається зі 

вступу, огляду літератури, 3 розділів власних досліджень, аналізу та 

узагальнення отриманих результатів, висновків, практичних рекомендацій та 

списку використаних джерел (281 джерел літератури, із них 78 – латиницею). 
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РОЗДІЛ 1 ПРОБЛЕМИ ПРОФІЛАКТИКИ ТА ЛІКУВАННЯ ОСНОВНИХ 

СТОМАТОЛОГІЧНИХ ЗАХВОРЮВАНЬ У ХВОРИХ НА  

БРОНХІАЛЬНУ АСТМУ  

(огляд літератури) 

 

1.1. Частота і причини виникнення бронхіальної астми  

 

Незважаючи на прогрес в стоматології, ураження твердих тканин зубів, 

слизової оболонки рота, захворювання пародонту як і раніше залишаються 

серйозною проблемою в практичній діяльності лікаря-стоматолога. Клінічні 

спостереження свідчать, що стан порожнини рота у дітей в значній мірі залежить 

від супутніх захворювань. На сьогоднішній день є відомим ряд соматичних 

захворювань, які, як правило, мають характерні прояви в порожнині рота 

(захворювання гепатобіліарної системи, виразкова хвороба шлунку та 

дванадцятипалої кишки, цукровий діабет, артеріальна гіпертонія, імунодефіцит, 

бронхіальна астма і т.п.). Недооцінка загальної соматичної патології може 

призводити до ускладнень з боку тканин порожнини рота, а також до 

неефективності стоматологічної лікування [60]. У той же час і захворювання 

порожнини рота призводять до несприятливого розвитку атопічного 

захворювання, оскільки в цих умовах полегшується всмоктування патологічного 

запального секрету, продуктів життєдіяльності мікроорганізмів, що призводить 

до збільшення загального рівня сенсибілізації [48, 67-69]. 

Питання поєднаних уражень порожнини рота та органів дихання займають 

важливе місце в дитячій стоматології. Тому, при плануванні профілактики і 

лікування стоматологічної патології необхідно особливу увагу приділяти дітям з 

різними захворюваннями органів і систем організму. Відомо, що при алергічних 

захворюваннях змінюється імунологічна реактивність організму, знижується 

білковий і мінеральний обмін, що призводить до розвитку стоматологічної 

патології, створює несприятливі умови для формування твердих тканин зубів і 

тканин пародонта [49, 50, 134]. 
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Бронхіальна астма є медико-соціальною проблемою, яка призводить до 

зниження якості життя і навіть до інвалідності [24]. 

За даними ВООЗ, близько 300 млн людей у світі страждають на 

бронхіальну астму. Згідно з наявними прогнозами, до 2025 року цей показник 

може скласти 400 мільйонів [7, 59, 74]. В Україні за різними даними поширеність 

серед дорослого населення коливається від 2,2 до 5-7%, а в дитячій популяції цей 

показник становить близько 10%. Серед дітей, хворих на бронхіальну астму, 

хлопчиків в два рази більше, ніж дівчат. При цьому в Україні кількість дітей, 

хворих на астму, щорічно збільшується на 2%, а рівень смертності від 

бронхіальної астми в нашій країні становить 0,7 на 100 тис. населення віком від 

5 до 34 років. 

Якщо за даними офіційної статистики розповсюдженість бронхіальної 

астми в Україні за 2008 рік складала 6,1 %, то за даними ISAAC в 1999-2001 році 

частота даного захворювання становила 8,1 – 9,8 % [171, 253]. 

Серед дітей міста Києва поширеність бронхіальної астми становить 8,1% 

[132]. 

За даними іноземних дослідників поширеність бронхіальної астми у дітей 

і підлітків становить 12,9%. Так в групі 6-7 років сумарна поширеність 

бронхіальної астми без урахування регіону і статі склала 11,5%, при дослідженні 

другої контрольної точки в 13-14 років цей показник склав 14,1%. 

В етіології бронхіальної астми істотну роль відіграють такі складові, як 

генетичні фактори і навколишнє середовище [20, 138]. 

Відповідно до Міжнародної статистичної класифікації бронхіальну астму 

розглядають в залежності від етіологічних форм. Виділено наступні етіологічні 

форми бронхіальної астми: алергічна (ексогенна), що розвивається під впливом 

певних алергенів і характеризується специфічною гіперреактивністю бронхів; 

змішана, викликана поєднаним впливом алергічних і неалергічних факторів і 

відповідно характеризується специфічною і неспецифічною гіперреактивністю 

бронхів. Визначаються й інші види бронхіальної астми: аспіринова, 
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гормонозалежна, аутоімунна, викликана фізичним або психоемоційної 

навантаженням. 

Вирішальним фактором у розвитку бронхіальної астми у більшості людей 

стає вплив різних екзогенних алергенів, серед яких найбільш поширеним 

фактором ризику стає домашній пил, чутливість до кліщів домашнього пилу, 

напади задухи, які найбільш часто виникають або в нічний час доби, або рано 

вранці. 

Провокувати розвиток бронхіальної астми можуть шерсть, лупа, слина 

тварин (кішок, собак, морських свинок, хом'яків та інших гризунів), яких 

останнім часом дуже люблять діти [13, 14]. 

Однією з причин збільшення кількості хворих на бронхіальну астму може 

бути забруднення води і повітряного середовища, погіршення екологічної 

обстановки, порушення харчування [98-99]. 

До провокуючих чинників бронхіальної астми можуть бути віднесені 

спори цвілі, що містяться в повітрі та кондиціонерах. 

Пилок квітучих рослин у 30-40% хворих провокує розвиток нападів 

задухи. У багатьох рослин пилок настільки легкий, що розноситься по повітрю і 

безперешкодно потрапляє в дихальні шляхи. 

Напади задухи можуть відтворюватись лікарськими препаратами, 

антибіотиками, особливо пеніцилінового ряду, макролідами, сульфаніламідами, 

вітамінами, аспірином. При цьому контакт з лікарськими речовинами можливий 

не тільки при їх прийомі. Забруднення повітряного середовища житлових 

приміщень хімічними сполуками при застосуванні нових будівельних технологій 

також несприятливо впливає на організм людини.  

Крім перерахованих вище факторів, загострення бронхіальної астми 

можуть викликати фізичні навантаження, емоційний стрес, зміна метеоситуації 

[191]. 

У розвитку бронхіальної астми важливе значення мають як внутрішні 

фактори (генетична схильність, стать, ожиріння), так і зовнішні чинники (різні 
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алергени) [1, 15, 19, 80, 81, 96, 129, 151, 155, 185, 194, 210, 215, 228, 235, 237, 

242б 281]. 

Відомо, що за останні роки поширеність бронхіальної астми збільшується 

в усьому світі, при цьому у дітей поширеність відбувається значно швидше ніж 

у дорослих. Поряд з алергічним запаленням бронхів у таких хворих 

відзначаються розлади діяльності всіх органів і систем організму. 

Численні асоціативні дослідження показують, що в патогенезі 

бронхіальної астми беруть участі безліч функціонально взаємопов'язаних генів, 

в тому числі головні, ключові гени, і гени-модифікатори, фенотиповий ефект 

яких залежить від факторів навколишнього середовища [18, 195]. Бронхіальна 

астма в останні роки стала областю активних міжнародних досліджень, в яких 

опубліковані результати повногеномних аналізів зчеплення (genome-wide linkade 

analisis) при атопії, атопічному дерматиті і астмі в різних популяціях [100, 156, 

190, 191]. Можливо біологічні дефекти і фактори навколишнього середовища 

можуть сприяти формуванню атопічної спрямованості імунної відповіді. 

Гени ферментів біотрансформації в зв'язку з тим, що вони беруть участь у 

метаболізмі медіаторів алергічного запалення лейкотрієнів і простагландинів, а 

також в регуляції механізмів антиоксидантної стресу, істотного в патогенезі 

бронхіальної астми та інших хвороб розглядають як кандидата для атопії і 

асоційованих захворювань. 

Гени сімейства глутатіон-S-трансферази широко представлені в клітинах 

дихальних шляхів, і в зв'язку з цим їх делеційний поліморфізм може призводити 

до запалення бронхів під впливом несприятливих зовнішніх факторів. Зокрема 

встановлено, що у хворого на бронхіальну астму в порівнянні зі здоровими 

особами підвищена частота гетерозиготного генотипу CYP1A1 462 Ile | Val і 

«нульових» (не функціональних) генотипів CSTPMI GSTMI (а також більш 

низької частоти алеля NAT2 * 5 [28, 233]. 

Виявлено, що генотип IL4 * 590T / T і алель IL4 * 590T є маркерами 

підвищеного ризику розвитку алергічної форми бронхіальної астми у дітей 

російської етнічної приналежності (OR = 13,68, р = 0,004 і OR = 2,01 р = 0,009). 
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У дітей із середньотяжким і тяжким формами захворювання відзначається 

закономірність прогресування тяжкості перебігу бронхіальної астми у носіїв 

алелі IL4 * 590T (OR = 1,91, р = 0,03 (Smolnikova MV et al 2013). Поліморфізм в 

області 3'-UTR гена IL4 , що знаходиться у великій нерівновазі із зчепленням з 

транзиції 589CT, може мати прогностичне значення щодо ступеня тяжкості 

бронхіальної астми. 

Серед супутніх захворювань бронхіальної астми провідне місце займає 

ожиріння – 17 %, а боротьба з надмірною масою є одним із методів її 

профілактики. При цьому наявність надмірної маси тіла позначається на ступені 

тяжкості бронхіальної астми, частоті та тривалості загострень. В умовах 

ожиріння структурні елементи жирової тканини перебувають у стані 

недостатньої гіпертрофії та постійного оксидативного стресу, що призводить до 

підвищеного синтезу протизапальних цитокінів, як фактор некрозу пухлин, 

альфа- (ФНП-ά) інтерлейкіни -5 та 6, а також С- реактивного білка [34, 77, 139]. 

Інтерлейкіни відіграють ключову роль на всіх стадіях реалізації атопічних 

реакцій. Як і при багатьох інших запальних захворюваннях, при бронхіальній 

астмі спостерігається дисбаланс протидії і прозапальних цитокінів, що може 

призводити до порушення адекватного перебігу запальної відповіді. 

Встановлено, що поліморфні варіанти генів інтерлейкінів і їх рецепторів вносять 

невеликий (до 5 - 10%), але статистично значимий внесок у мінливість 

кількісних, патогенетично і клінічно значущих для бронхіальної астми ознак: 

показники легеневої функції, рівні імуноглобулінів, бронхіальна 

гіперреактивність [189, 212]. 

Різні цитокіни регулюють і контролюють розвиток алергічного запалення. 

Продукт гена IL - 4 є ключовим ферментом в розвитку алергічного запалення. 
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1.2. Загальні ускладнення в організмі при бронхіальній астмі 

  

 Взаємозв'язок між станом ротової порожнини і загальносоматичними 

захворюваннями здійснюється за допомогою різних видів гомеостазу 

(метаболічного, імунологічного та ін.) [1, 11, 165]. Порушення яких призводять 

до різних захворювань як всього організму, так і порожнини рота [2, 72, 90, 92, 

102, 235, 240, 255]. 

На сьогоднішній день вплив бронхіальної астми на тканини порожнини 

рота у дітей вивчено недостатньо. У зв'язку з тісною анатомо-функціональним 

зв'язком органів порожнини рота і бронхолегеневої системи особливий інтерес 

представляють ускладнення з боку порожнини рота при бронхіальній астмі. Так 

проведені дослідження стоматологічного статусу у дітей, хворих на бронхіальну 

астму, показали, що у цих дітей відзначаються запальні захворювання тканин 

пародонта, незадовільний стан гігієни порожнини рота і висока захворюваність 

карієсом зубів [132, 199, 200, 202, 211]. 

Встановлено, що найпоширенішою патологією у дітей з бронхіальною 

астмою є карієс зубів [21, 93, 104, 120, 122, 126, 127, 174, 175, 197, 198, 204-206, 

208, 216, 217, 222, 224, 227, 232, 236, 241, 249, 256, 258, 261, 266, 273, 279]. 

Обстеження серед дітей 12 років з алергопатологією, виявили високу 

ураженість твердих тканин зубів. Так, поширеність карієсу зубів у дітей, які 

страждають на бронхіальну астму, склала 89,3%, що є дуже високим рівнем 

захворюваності. При цьому інтенсивність карієсу відповідала середньому рівню 

- 4,4 ± 0,35 [3]. 

У літературі описані не тільки зміни тканин пародонту при захворюваннях 

органів дихання, а й частий розвиток запальних змін в бронхо-легеневої системи 

у пацієнтів з пародонтитом, що вказує на вплив зазначених патологій, які 

взаємно посилюють одне одного [23, 158]. 

У хворих на бронхіальну астму відмічається зниження бар'єрних 

властивостей слизової оболонки ротової порожнини, що створює несприятливі 

умови для твердих тканин зуба і пародонта, посилюючи вплив мікрофлори і 
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інших патогенних факторів. Є відомості про наявність у хворих на бронхіальну 

астму порушень в системі імунітету, що призводять до виникнення захворювань 

пародонту запального характеру [54, 166, 167]. 

Дослідження [36, 40, 261] показали більш високу поширеність і 

інтенсивність карієсу зубів, хвороб пародонту у дітей дошкільного віку, 

школярів та підлітків, хворих на бронхіальну астму, в порівнянні зі здоровою 

групою дітей. 

В дослідженні [163] показано, що інтенсивність карієсу постійних зубів у 

12 - річних дітей з бронхіальною астмою складає 4,39 ± 0,35, а у здорових дітей 

цього віку - 2,48 ± 0.12). 

Поширеність і інтенсивність карієсу збільшується в міру наростання 

тяжкості бронхіальної астми у дітей [40]. 

У дітей з алергічною патологією (на бронхіальну астму, атопічний 

дерматит) виявляються зменшення швидкості слиновиділення, зміна параметрів 

ротової рідини, зниження місцевого імунітету порожнини рота, порушення 

процесів регіонарної гемодинаміки в тканинах пародонта, що призводить до 

виникнення захворювань тканин порожнини рота [4, 5, 89, 103, 123]. 

В роботі [130] вивчали епігенетичні механізми дії транскріпціоних 

факторів в патогенезі бронхіальної астми. Було встановлено, що одним із 

важливих аспектів розвитку бронхіальної астми являється диференціювання Т-

лімфоцитів і регуляція їх активності. Метилювання та деметилювання 

дінуклєотидів СрG може грати ключову роль в регуляції генів специфічних для 

тканин та різних стадій розвитку клітин. 

В роботі [7] були проведені дослідження по вивченню особливостей 

маркерів запалення та апоптозу ефекторних клітин у дітей з атопічною 

бронхіальною астмою та бронхітом з рецедивом. Встановлено, що у них в 

індукованому мокротинні виявлено переважно «еозинофільний» тип цитограм, 

виражена експресія антигенів до IgE, CD4 – лімфоцитів та зниження експресії 

CD68, ММР – 1, TNF –ά. А у дітей з неатопічною бронхіальною астмою 
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визначено переважно «нейтрофільний» тип цитограм та виражену експресію 

CD68, ММР – 1.  

Овчаренко Л.С. і співавт. 2015 провівши дослідження дітей з бронхіальною 

астмою, які проживають в м. Запоріжжі, встановили, що у них в сироватці крові 

відзначається зниження рівня 25 (ОН0Д), що характеризує їх недостатню 

забезпеченість вітаміном Д3 [138]. 

В дослідженнях [154] провели вивчення особливостей метаболізму 

сполученої тканини у дітей, хворих на бронхіальну астму та рецидивний 

обструктивний бронхіт. Встановлено, що у цих хворих відмічається порушення 

обміну сполученої тканини залежно від фази та тяжкості захворювання. 

Дисфункція обміну сполученої тканини можливо є одним із механізмів 

формування як вентиляційних порушень, так і процесів ремоделювання 

дихальних шляхів.  

В роботі [6] вивчали метаболічні зміни біохімічних показників на 

місцевому та системному рівнях у пацієнтів з бронхіальною астмою. Отримані 

дані свідчать, що в ротовій рідині хворих на фоні інтенсифікації 

вільнорадикального окислення в плазмі крові виявлено зниження загальної 

антиоксидантної активності. 

При вивченні стану гігієни порожнини рота показали, що при бронхіальній 

астмі у дітей інтенсивність карієсу в період постійного прикусу становить 92,0%, 

некаріозних уражень визначаються в 72,3% випадків запальні захворювання 

пародонту відзначаються в 100 випадків сухість губ в 55%, пітехій слизової 

порожнини рота в 70%, що вимагає прийняття заходів профілактики і лікування 

[161]. 

В роботах [7, 201] вивчали стан мікроциркуляції слизової оболонки 

порожнини рота при пародонтиті у хворих на бронхіальну астму і показав, що 

вивчення розрахункових індексів мікросудинної реактивності дозволило 

виявити підвищення нейрогенного тонусу в групі хворих БА і навпаки зниження 

при поєднанні БА і пародонтиту, а також зниження індексу мікроциркуляції, 
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збільшення мыогенного тонусу і показника шунтування при пародонтиті у всіх 

групах порівняння. 

В роботах [67-69] автори виявили у дітей з алергічною патологією запальні 

захворювання тканин пародонта, обумовлені незадовільним станом гігієни 

порожнини рота, зниженням швидкості слиновиділення, зміною параметрів 

ротової рідини, порушенням процесів мікроциркуляції. 

В дослідженні [163] під час обстеження хворих з бронхіальною астмою був 

виявлений набряк слизової оболонки порожнини рота, десквамативний глосит, 

хейліти, зниження швидкості слиновиділення. 

Запальні зміни слизової оболонки порожнини рота, велика кількість 

відкладень зубного нальоту і каменю залежить від інтенсивності основного 

захворювання, а також від частоти загострень бронхіальної астми. За даними 

Ісамулаевой А.З. (2011) індекс РМА прогресивно погіршувався в міру 

наростання тяжкості бронхіальної астми у дітей 9 - 12 років: при важкому 

перебігу бронхіальної астми він був максимальним і становив 81,1% ± 2,6. У 

хворих із середньою тяжкістю бронхіальної астми - 68, 1 ± 1,5, а з легкою 

формою перебігу захворювання 51,3 ± 1,0, в групі порівняння - 47,5 ± 1,5 [75]. 

В роботі [78] вважають, що можливо механізм виникнення карієсу зубів і 

інших захворювань тканин порожнини рота тісно пов'язані з базисною терапією 

бронхіальної астми. При цьому більшість топічних глюкокортикостероїдів 

вводяться в вигляді інгаляцій або перорально, що обумовлює можливий 

негативний вплив на тканини порожнини рота. 

Зменшення швидкості слиновиділення, зниження рівня біологічно 

активних компонентів слини, таких як амілаза, іони кальцію, секреторний IgА, 

пероксидаза і лізоцим сприяє бактеріальної колонізації і зростання нальоту, і, як 

наслідок, збільшення поширеності та інтенсивності стоматологічних 

захворювань у дітей з бронхіальною астмою [79]. Все це призводить до того, що 

у 49% дітей виявлені зміни з боку червоної облямівки губ, в 41% відзначалася 

патологія аномасу, в 22% відзначалося захворювання пародонту.  
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Внаслідок зміненої імунної реакції і дегідратації слизової оболонки 

порожнини рота в результаті носового дихання, особливо підчас гострого 

астматичного приступу у дітей-астматиків виникає гінгівіт [257]. Таким чином, 

взаємодія бактеріальних імунологічних факторів є основною причиною 

захворювань тканин пародонта у дітей з бронхіальною астмою [82, 83, 124, 144]. 

Крім того, сучасні дослідження підтвердили, що поліморфізм гена IL-4 

впливає на цитокіни, що регулюють імунні відповіді, які безпосередньо пов'язані 

з розвитком карієсу і пародонтиту [203]. 

Інтенсивність каріозного процесу у дітей з бронхіальною астмою вище ніж 

у здорових дітей і мала тенденцію до збільшення в міру наростання ступеня 

тяжкості бронхіальної астми. Висока поширеність та інтенсивність карієсу зубів 

з алергічною патологією пояснюється зниження мінералізуючого потенціалу 

ротової рідини та низька резистентність зубів до карієсу, а також з мікробним 

фактором [67-69, 85].  

Використання глюкокортикостероїдів як для системного, так і для 

інгаляційного введення у хворих на бронхіальну астму, є головним пунктом 

базисної контролюючої терапії, але, в той же час, може сприяти прогресуванню 

запально-дегенеративних процесів в тканинах пародонта [27, 152, 208]. 

Поруч авторів доведено, що зі зменшенням мінералізації скелета 

(зниженням кісткової маси і мінеральної щільності кістки, яка визначає її 

міцність), відбуваються патологічні зміни в кісткових структурах пародонту 

[38]. 

 До теперішнього часу у вітчизняній і зарубіжній літературі є поодинокі 

відомості, що вказують на взаємозалежність кісткового метаболізму і 

деструктивного процесу в альвеолярній кістці. Так, показано, що зниження 

мінеральної щільності скелета посилює тяжкість перебігу захворювань 

пародонту, а також призводить до розвитку остеопоротичних змін в міжзубних 

альвеолярних тканинах [152, 270]. 
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1.3. Вплив глюкокортикостероїдної терапії стероїдзалежної 

бронхіальної астми на органи порожнини рота і системи організму 

 

Бронхіальна астма – це хронічне неінфекційне захворювання дихальних 

шляхів запального характеру, яке спостерігається як у дорослих, так і у дітей, та 

виникає при контакті з алергенами. Основними принципами лікування 

бронхіальної астми виявляється постійне проведення протизапальної терапії 

глюкокортикоїдами, переважно інгаляційним шляхом. При цьому 

використовуються зазвичай високі дози інгаляційних або оральних стероїдів. 

Хворі на бронхіальну астму постійно повинні приймати в якості 

патогенетичної терапії глюкокортикоїдні препарати. Численні клінічні і 

експериментальні дослідження свідчать, що прийом глюкокортикостероїдів при 

стероїдзалежній формі бронхіальної астми супроводжуються появою цілої низки 

ускладнень, в тому числі і стоматологічних. При цьому досить часто 

розвивається остеопороз не тільки кісток організму, але і в кісткових структурах 

пародонта [61, 179, 265]. 

До ймовірних причин базисної терапії бронхіальної астми відносяться: 

збільшення інтенсивності і поширеності карієсу зубів, виникнення ерозій емалі, 

ксеростомія, гінгівіт, пародонтит, кандидоз слизової оболонки порожнини рота.  

Системні загальні побічні ефекти інгаляційних глюкокортикостероїдів 

призводять до придушення гіпоталамо-гіпофізарно-надниркової системи, що 

виявляється в зниженні секреції ендогенного кортизону, можливий розвиток 

остеопорозу, кровоточивості шкіри і слизових оболонок. У той же час місцеві 

побічні ефекти призводять до порушення діяльності слинних залоз, розвитку 

карієсу зубів [98-99, 268]. 

Один місяць лікування інгаляційним β2-агоністом і кортикостероїдом 

призводить до значного зниження швидкості секреції слини і збільшення індексу 

зубного нальоту. Пацієнти, які використовують інгалятори (β2-агоністи або 

кортикостероїди), мають більше карієсу зубів, ніж здорові контрольні або 

астматики, які використовують β2-агоністи в якості таблеток [259, 267]. 
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Інгаляційні препарати також знижують рН слини. Зниження швидкості 

слиновиділення і зниження рН призводить до зниження буферної ємності і 

ремінералізації, що призводить до збільшення карієсу зубів. 

Патогенетична терапія бронхіальної астми негативно впливає на стан 

альвеолярної кістки щелеп, про що свідчить наявність в 100% випадків дифузних 

вогнищ остеопорозу [179]. 

Одним з побічних дій гормональному терапії при лікуванні бронхіальної 

астми є остеопороз з подальшим зниженням не тільки маси кісткової тканини, 

але і порушенням мікроархітектоніки кістки [52, 63, 119, 159, 160]. 

Глюкокортикоїди проявляють свій негативний ефект на метаболізм кісток 

шляхом порушення кальцієвого гомеостазу. Перевищення стероїдного 

навантаження впливає на регуляцію обміну кальцію шляхом порушення 

остеобластичної та остеокластичної активності, наслідком чого є підвищена 

резорбція кістки та підвищення концентрації кальцію в сечі, також порушують 

вивільнення статевих гормонів, що також може сприяти зменшенню кісткової 

маси [219]. 

 
 

Рис. 1.1 Вплив кортикостероїдів на метаболізм кісток 



42 

 

Так за даними Всесвітньої організації охорони здоров'я, остеопороз займає 

четверте місце серед неінфекційних захворювань, також спостерігається 

тенденція до його збільшення [52]. 

У той же час не дивлячись на велику кількість досліджень з даної проблеми 

як у вітчизняній і зарубіжній літературі ми не зустрічали праць, присвячених 

впливу різних видів глюкокортикоїдної терапії при бронхіальній астмі не тільки 

на процеси в кістках щелеп, а й на м'які і тверді тканини порожнини рота. У 

хворих на бронхіальну астму в ротовій рідині відзначається зниження Са і Р [41, 

118]. 

На сьогоднішній день одним з основних методів лікування хворих на 

бронхіальну астму є стероїдна терапія і це незважаючи на побічні ефекти при її 

застосуванні. 

Глюкокортикостероїдні препарати, що мають виражену протизапальну 

активність, пригнічують гостре і хронічне запалення, підвищують апоптоз 

еозинофілів і підсилюють транскрипцію генів, що відповідають за вироблення 

протизапального білка ліпокортіна1, який інгібує фосфоліпазу А2, синтез 

лейкотрієнів, простагландинів, сприяють зменшенню вироблення 

протизапальних цитокінів [191, 244]. 

В роботaх [98-99] вивчався стан твердих тканин зубів, пародонту та 

слизової рота порожнини рота у хворих на бронхіальну астму з різними клініко-

патогенетичними варіантами з метою розробки комплексних методів 

профілактики і лікування. Доведено, що загальноприйнята схема лікування 

бронхіальної астми з одного боку забезпечує зниження рівня запалення в 

пародонті, але в той же час призводить до порушення імунорегуляції і, як 

наслідок, до ще більшої хронізації процесу. 

Одним з найбільш частих ускладнень інгаляційної терапії бронхіальної 

астми є кандидозний стоматит [133]. Застосування інгаляційних препаратів 

викликає ксеростомію, яка призводить до розвитку карієсу і ерозії зубів. Це 

пов'язано з тим, що всмоктування цих препаратів починається в порожнині рота 

і частково вони залишаються в порожнині рота [98-99]. 
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Вивчення маркерів метаболізму кісткової тканини у хворих на 

генералізований пародонтит, що асоційований стероїдзалежною бронхіальною 

астмою, при прийомі інгаляційних глюкокортикоїдних препаратів, показало, що 

роз'єднання механізмів кісткового ремоделювання характеризується 

інтенсифікацією процесів резорбції і відносним збереженням або незначним 

зниженням рівнів кісткоутворення. При комбінованому використанні 

інгаляційних і системних стероїдних засобів виявлено ослаблення, як кісткового 

синтезу, так і виражена інтенсифікація резорбції в кісткових структурах 

пародонту. 

Провівши дослідження стану тканин пародонта, було встановлено, що 

індексна оцінка стану тканин пародонта у пацієнтів з бронхіальною астмою, які 

не приймають гормональні препарати, вище в порівнянні зі здоровими дітьми 

[143]. А місцевий імунітет у таких хворих характеризується компенсаторним 

збільшенням вмісту ранніх нейтрофілів, зниженням секреторного Ig A, що є 

прогностичними критеріями несприятливого перебігу пародонтиту. 

 Глюкокортикостероїдна терапія при лікуванні бронхіальної астми 

призводить до порушення гомеостазу кальцію і фосфору, що виявляється 

розладами кісткового метаболізму аж до розвитку остеопорозу, асептичних 

некрозів кісток і спонтанних переломів [64, 65, 261]. 

У той же час є роботи, які свідчать про те, що застосування інгаляційних 

стероїдних засобів протягом 14 днів при лікуванні бронхіальної астми не 

викликає зміни маркерів метаболізму кістки [142, 227]. 

Особливістю лікування бронхіальної астми є те, що лікування та 

профілактика захворювання практично нерозривні і не можуть розглядатися 

окремо. Профілактика бронхіальної астми – важлива система комплексних 

заходів, спрямована на попередження прогресування захворювання і загострення 

симптомів у тих, хто її вже має, а також зменшення несприятливих наслідків 

патології [47]. 

Для впровадження в практичну медицину профілактичних заходів атопії 

необхідна наявність прогностичних маркерів бронхіальної астми. Тому 
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недостатньо вивчені генетичні аспекти схильності до бронхіальної астми 

висувають нові перспективи в розробці діагностичних критеріїв, індивідуальних 

програм профілактики і стратегії лікування атопічної патології [8, 106, 190, 191, 

173, 237]. 

Разом  із позитивним впливом, стероїдні препарати викликають зниження 

природного захисного бар'єру слизової оболонки рота і порушення функції 

систем імунного захисту. 

Проведені дослідження свідчать, що КПВ більш за 20 зустрічається у 

92,9% хворих на бронхіальну астму, некаріозні ураження зубів відзначаються у 

72,3% обстежених, запальні захворювання пародонту виявляються в 100% 

випадків, набряклість язика – у 30%, петехії слизової порожнини рота – у 70%, 

сухість губ – у 55% [98-99]. При цьому найбільші порушення в порожнині рота 

при бронхіальній астмі відбуваються в тканинах пародонта, а ступінь хронічного 

генералізованого пародонтиту тісно пов'язана з тяжкістю бронхіальної астми, 

віком і тривалістю перебігу [153]. 

В дослідженнях [35-37] був проведений порівняльний аналіз біохімічних 

маркерів запалення в ротовій рідині (швидкість виділення слини, рh, кількість 

лейкоцитів в ротових змивах, малоновий діальдегід, супероксиддисмутаза, 

каталаза, глютатіонпероксидаза, загальна протеолітична активність, 

аспартаттрансаміназа) у дітей з стоматологічної захворюваності на фоні 

бронхіальної астми в порівнянні з особами дитячого віку з карієсом зубів і 

запальними захворюваннями пародонту без супутніх соматичних захворювань і 

здоровими дітьми з інтактними зубами і пародонтом. Показано, що у дітей з 

карієсом зубів і захворюваннями тканин пародонта відзначається посилення 

функції слинних залоз, інтенсифікація ПОЛ при виснаженні антиоксидантної 

системи, підвищення рівня загальної протеолітичної активності, напруження 

факторів клітинної ланки місцевого імунітету, що призводить до значного 

погіршення у них клінічного перебігу карієсу та захворювань тканин пародонту. 

В роботі [145] вивчали стан порожнини рота у хворих на бронхіальну 

астму, які приймали постійно та не приймали взагалі гормони. У хворих, які не 
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приймають гормональну терапію, ступінь хронічного пародонтиту тісно 

пов'язаний з тяжкістю бронхіальної астми, віком і тривалістю перебігу. 

Бронхіальна астма має виражений вплив на стан твердих тканин зубів слизової 

оболонки порожнини рота і тканини пародонту. Найбільш виражені ураження в 

порожнині рота при бронхіальній астмі відбуваються в тканинах пародонта. При 

цьому є порушення і в циркуляторном руслі. 

На хронічне запалення в порожнині рота, створення несприятливих умов 

для формування твердих тканин зубів і тканин пародонта у хворих з 

бронхіальною астмою певною мірою роль відіграє місцевий імунітет. У зв'язку з 

цим оцінка стану порожнини рота у болно з бронхіальною астмою необхідна для 

проведення профілактичних заходів [134]. 

Відомо, що одними з ланок вродженого імунітету є ендогенні антимікробні 

пептиди, що секретуються епітеліальними клітинами порожнини рота, 

нейтрофілами, лімфоцитами і моноцитами. Проведені дослідження показали, що 

у хворих з бронхіальною астмою рівень антимікробних пептидів в змішаній 

нестимульованій слині достовірно нижче ніж у здорових дітей [164]. 

На сьогоднішній день недостатньо розроблено методи профілактики 

побічних ефектів у хворих на бронхіальну астму, які отримували інгаляційні 

кортикостероїди, що вимагає проведення додаткових досліджень з метою 

розробки комплексного методу профілактики і лікування виникаючих 

ускладнень [98]. 

 

 

1.4. Особливості фармакотерапії захворювань тканин порожнини рота 

у хворих з бронхіальною астмою 

 

У рішенні проблем ускладнень, що виникають в організмі, і зокрема в 

порожнині рота при бронхіальній астмі у дітей, істотну роль відіграє питання 

ранньої реабілітації хворих, оскільки від її ефективності залежить подальший 

перебіг хвороби. Бронхіальна астма у дітей перешкоджає придбанню вікових 
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навичок, ускладнює виховання і навчання, призводить до ізоляції і депривації, 

так як важкий перебіг захворювання не дозволяє їм відвідувати дитячі дошкільні 

і шкільні заклади. 

За даними GINA [71] проведено порівняння алгоритмів и тактик сучасного 

лікування бронхіальної астми з рекомендаціями чинного уніфікованого 

клінічного протоколу первинної, вторинної медичної допомоги при бронхіальній 

астмі МОЗ України від 8 жовтня 2013 року № 868. Порівнявши рекомендації, 

зроблено висновок, що алгоритми лікування дітей та дорослих відрізняються. 

Лікування захворювань тканин порожнини рота у хворих на бронхіальну 

астму, які приймають глюкокортикоїди як інгаляційним шляхом, так і 

парантерально, має значні труднощі. В комплексну терапію лікування 

захворювань тканин порожнини рота у таких хворих призначають протизапальні 

препарати, що нормалізують порушення процесів кісткового ремоделювання, 

уповільнюють остеопороз та ін. [39, 64, 88, 97, 98]. 

 Під впливом кортикостероїдів, які мають сильну протизапальну і 

імунодепресивну дію, вираженість запального компонента у хворих з гінгівітом 

і пародонтитом, які тривалий час отримували глюкокортикоїди, менше ніж у 

таких самих хворих, яким не призначали стероїди, а характер перебігу 

захворювання пародонту змінюється, що вимагає вибору адекватних методів 

лікування. 

Для профілактики стоматологічних захворювань має бути сформульована 

мотивація щодо підтримання гігієни порожнини рота, яка призводить до 

зниження стоматологічної захворюваності [58, 86]. 

В роботі [32] запропонували спосіб профілактики і лікування 

стоматологічних захворювань у дітей з бронхіальною астмою, який включає в 

себе навчання індивідуальній гігієни, санацію порожнини рота, застосування 

лікувально-профілактичного комплексу за схемою: щоквартально обробка зубів 

фторлаком, 2 рази на тиждень 5 процедур аплікацій нейтральним 

кальційфторвмісним гелем «Слина», полоскання порожнини рота лізоцимом 

вранці і ввечері. 
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Проаналізувавши джерела літератури з даної проблеми, ми вважаємо, що 

оцінка патологічного впливу гормональних препаратів при лікуванні хворих на 

бронхіальну астму на стан твердих тканин зубів, пародонту та слизової оболонки 

порожнини рота є своєчасною і актуальною. У той же час недостатньо вивчено 

вплив інгаляційних гормональних препаратів на слизову оболонку порожнини 

рота, тверді тканини зубів, а також місцевий імунітет порожнини рота. У зв'язку 

з чим виникає необхідність, по-перше, встановити характер цих ускладнень і, по-

друге, спробувати визначити шляхи їх профілактики і лікування. 

В роботі [143] для підвищення ефективності діагностики захворювань 

пародонту і оцінки тяжкості перебігу вже розвиненого процесу у хворих на 

бронхіальну астму запропонували метод визначення нейтрофілів в слині і змивах 

з порожнини рота у пацієнтів, що приймають і не приймають гормональні 

препарати. Це обумовлено тим, що серед клітинних факторів місцевого захисту 

в порожнині рота нейтрофіли відіграють важливу роль. Зниження показників 

ранніх нейтрофілів розцінюється як прогностичне на фоні захворювання 

пародонтитом. Автори вважають, що місцевий імунітет порожнини рота у 

хворих з бронхіальною астмою, з патологією пародонту, які приймають 

гормональні препарати, характеризується пригніченням секреторних 

компонентів імунітету, що передбачає призначення відповідних препаратів. 

В роботі [39] провели вивчення ефективності комплексного лікування 

захворювань пародонту препаратами «Альфадол-Са» і «Кальцій-Д3 Нікомед» у 

хворих на бронхіальну астму, які приймають пероральні і інгаляційні 

глюкокортикоїди. В результаті лікування у хворих на бронхіальну астму 

спостерігалося поліпшення стану пародонту. Після третього відвідування у 

більшій частині (68,18%) гормонозалежних хворих зникала кровоточивість ясен, 

у решти (31,82%) вона значно скоротилася, усувався неприємний запах з 

порожнини рота. 

На основі багатопланових досліджень був запропонований алгоритм 

діагностики та превентивного лікування генералізованого пародонтиту у хворих 

на бронхіальну астму на фоні кортикостероїдної терапії, яка враховує виявлення 
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захворювання пародонтиту та його ступені тяжкості, вид базисної терапії 

бронхіальної астми. 

Автор дослідження [98-99] вважає, що для профілактики і ранньої 

діагностики тканин пародонта на фоні бронхіальної астми необхідно проводити 

дослідження пародонтального статусу і лабораторних показників факторів 

неспецифічного захисту та місцевого імунітету з урахуванням аутоімунних 

процесів в порожнині рота. 

Автори в дослідженні [163] запропонували для лікування і профілактики 

карієсу зубів і тканин пародонта при БА застосовувати препарати «Глуфторед», 

«Імудон» «Мексидол», в результаті чого відбулося зниження показників 

інтенсивності карієсу, покращилися гігієна порожнини рота і стан тканин 

пародонта. 

Для профілактики запалення протезного ложа і тканин пародонта у дітей з 

бронхіальною астмою при ортодонтичному лікуванні використовували 

профілактичний комплекс, що включав краплі «Береш Плюс», ополіскувач 

«BioXira Mjuthrinse» і «Солкосерил», який забезпечував збереження 

прооксидантно-антиоксидантної рівноваги в порожнині рота. При цьому 

активізувалась система антимікробного захисту, про що свідчило зниження 

активності уреази в ротовій рідині [91]. 

Вираженість каріозного процесу у хворих з бронхіальною астмою 

асоціюється з високим рівнем ІЛ-4 і низькими значеннями ИНФ-ά. А ступінь 

ураження пародонту асоціюється з підвищенням рівня ІЛ-4, ІЛ-6, ІЛ-8 та ІФН -γ 

в ротовій рідині. Виявлені імунорегуляторні порушення в слині хворих на 

бронхіальну астму факторів місцевої неспецифічної резистентності 

обґрунтовують підходи до профілактики та лікування запальних захворювань 

пародонту з включенням до комплексу лікування імунокоригуючих препаратів і 

лізоцимвмісних засобів – «Лізобакт» [78]. 

В роботі [196] для лікування кандидозу слизової оболонки порожнини 

рота, викликаного прийомом інгаляційних гормональних препаратів, у хворих на 

бронхіальну астму призначають для обробки порожнини рота 1% розчин 
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протигрибкового засобу, похідних «Імідазолу» 2-3 рази на день, препарат з 

активною речовиною ГМДП (лікопид) 10 мг 1 раз на добу за 30 хвилин до їжі та 

зубну пасту і ополіскувач для порожнини рота «Elmex». 

 

 

Висновки до розділу 1: 

– Проведений аналіз літератури свідчить про те, що лікування 

основних стоматологічних захворювань у дітей з бронхіальною астмою потребує 

подальшого розроблення ефективних патогенетично обґрунтованих лікувально-

профілактичних заходів при цьому, що вимагає подальшого поглибного 

вивчення цього питання в експериментальних, генетичних та клініко-

лабораторних дослідженнях. 
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РОЗДІЛ 2 МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

2.1 Обґрунтування мети досліджень 

 

Питання поєднаних уражень порожнини рота та органів дихання займають 

важливе місце в дитячій стоматології. Алергічні захворювання сприяють 

розвитку стоматологічної патології, створюють несприятливі умови для твердих 

тканин зубів і тканин пародонту. Одним із видів такої соматики являється 

бронхіальна астма, що є багатофакторною патологією з генетичним 

компонентом. Стероїдна терапія лікування БА створює додаткові негативні 

ризики для твердих тканин зубів і тканин пародонту. Тому розробка 

профілактичних заходів при стоматологічному лікуванні дітей з бронхіальною 

астмою є актуальним завданням сучасної стоматології. 

 

 

2.2 Дизайн клінічних та експериментальних досліджень 

 

В поглиблених клінічних дослідженнях брали участь діти віком 6-10 років 

(основна група – 25 осіб, група порівняння – 22 особи) з бронхіальною астмою 

та 21 дитина без даної патології. Діагноз встановлював педіатр. Дітям групи 

порівняння проводилася санація порожнини рота і професійна гігієна. Діти 

основної групи додатково отримували за інструкцією 2 рази на рік лікувально-

профілактичний комплекс, що включав місцево у вигляді аплікацій гель 

«Квертулідон», який містить біофлавоноїд кверцетин, пребіотик інулін, 

імуностимулятор імудон і цитрат кальцію, і per os препарат «Леквін», що містить 

додатково лецитин (розробки ДУ «ІСЩЛХ НАМН України») (табл. 2.1). 

При цьому в початковому стані, через 6, 12 та 24 місяці оцінювалися 

стоматологічний статус пацієнтів, біохімічні показники ротової рідини, 

функціональний стан мікрокапілярного русла тканин пародонту та бар'єрного 

захисту слизової порожнини рота [274]. 
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Таблиця 2.1 

Лікувально-профілактичний комплекс для дітей 6-10 років із 

бронхіальною астмою  

Використані 

препарати 
Дозування 

Терміни 

застосування 
Механізм дії  

Гель 

«Квертулідон» 

(місцево)  

1 раз на ніч 
1 місяць 2 

рази на рік 

Антиоксидант, пробіотик, джерело 

кальцію, імуностимулятор 

Препарат «Леквін» 

(per os) 

1 табл. 2 рази 

на день після 

прийому їжі 

1 місяць 2 

рази на рік 

Пребіотик, імуномодулятор, 

ангіопротекторний, 

гепатопротекторний 

 

В експерименті було проведено порівняльне визначення 

пародонтопротекторної дії комплексних мукозоадгезівних гелів «Квертулін» 

[182] і «Квертулідон» [116] у щурів, які отримували «Преднізолон» для 

моделювання імунодефіциту. 

У роботі були використані 32 білих щура лінії Вістар (самки, 3 місяці, маса 

140 ± 6 г), розподілених на 4 рівні групи: 

1 – контроль (інтактні); 

2 – «Преднізолон»; 

3 – «Преднізолон» і «Квертулін»; 

4 – «Преднізолон» і «Квертулідон». 

У роботі використаний препарат «Преднізолон-Дарниця» виробництва 

ПрАТ «Фармфірма “Дарниця”» в таблетках по 5 мг. Преднізолон вводили щурам 

per os в дозі 10 мг / кг (перші 2 дні), потім по 5 мг / кг протягом 12 днів. 

Мукозоадгезивні фітогелі «Квертулін» (кверцитин, інулін, цитрат кальцію) і 

«Квертулідон» (квертулін, імудон) наносили у вигляді аплікацій по 0,3 мл на 

щура щодня з першого дня досліду протягом 14 днів (виробництва НПА 

«Одеська біотехнологія» по ТУ У 20.4-13903778-032: 2012: «Квертулін» – РЦ У 

ТУ У20.4-13903778-032: 2012; Висновок № 05.03.02-07 / 50925 від 29.05.12; 

«Квертулідон» – РЦ У 20.4-13903778-032 / 8 до: 2015; Висновок № 05.03.02-07 / 

15522 від 10.04.15) [275].  
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Тварин виводили з експерименту на 15-й день дослідження під 

тиопенталовим наркозом (20 мг / кг) шляхом тотального кровопускання з серця. 

Проводили забір крові, розсікали ясна, виділяли нижню щелепу для проведення 

морфометричних і біохімічних досліджень [30]. 

У цільній крові визначали вміст лейкоцитів, лейкоцитарну формулу і по 

співвідношенню лімфоцитів і нейтрофілів розраховували ЛІ [10]. У гомогенаті 

ясен визначали наступні біохімічні маркери: вміст МДА [108], активність 

еластази [108], уреази [186], лізоциму [186] і каталази [108], а також вміст 

гіалуронової кислоти [9]. За співвідношенням активності каталази і вмісту МДА 

розраховували індекс АПІ [108], а за співвідношенням відносних активностей 

уреази і лізоциму розраховували СД [186]. 

У гомогенаті кісткової тканини пародонту визначали вміст білка [250], 

кальцію [114], активність лужної (ЛФ) і кислої (КФ) фосфатаз [114], активність 

еластази [108] і загальну протеолітичну активність (ЗПА) [16]. За 

співвідношенням ЛФ/КФ визначали мінералізуючий індекс (МІ) [117], а за 

співвідношенням вмісту кальцію і білка розраховували ступінь мінералізації 

кісткової тканини [114]. На препараті нижньої щелепи визначали ступінь атрофії 

альвеолярного відростка [136]. 

Апробований комплекс препаратів, що включав в себе місцево 

«Квертулідон» і per os «Леквін», що містить лецитин. Дослідження проводилися 

на 27 білих щурах лінії Вістар (самці, 12 місяців, середня маса 380 ± 12 г), 

розподілених на 3 рівні групи: 

1 - контроль, 

2 - імунодефіцит, 

3 - імунодефіцит + щоденні оральні аплікації фітогелей «Квертулідон» (в 

дозі 0,3 мл на щура) + «Леквін» per os (500 мг / кг). 

Імунодефіцит відтворювали за допомогою преднізолону: перші 2 дні per os 

10 мг / кг, а потім в наступні 17 днів - по 5 мг / кг. 

На 18 день експерименту щурів умертвляли під тиопенталовим наркозом 

(20 мг / кг) шляхом тотального кровопускання з серця. У цільній крові проводили 
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визначення вмісту лейкоцитів і визначали лейкоцитарну формулу [250]. В 

сироватці крові визначали активність уреази (показник бактеріємії), активність 

лізоциму бактеріолітичним методом (що відображає стан неспецифічного 

імунітету), рівень біохімічних маркерів запалення: вміст МДА і активність 

еластази, активність антиоксидантного ферменту каталази і рівень «печінкових» 

маркерів: активність АЛТ і активність ЛФ. За співвідношенням відносних 

активностей уреази і лізоциму розраховували СД, а за співвідношенням 

активності каталази і вмісту МДА розраховували індекс АПІ [108, 186, 114, 141]. 

У гомогентатах ясна (20 мг / мл трис-HCl буфера, рН 7,5) визначали 

активність уреази і лізоциму, розраховували ступінь дисбіозу, визначали рівень 

МДА і активність еластази і каталази, розраховували індекс АПІ [108, 186, 114]. 

На виділеній нижньої щелепи щурів підраховували ступінь атрофії 

альвеолярного відростка по Ніколаєвої, а також число каріозних уражень і 

визначали глибину карієсу зубів [136]. 

В гомогенаті кісткової тканини пародонту визначали вміст білка, кальцію, 

активність ЛФ і КФ, активність еластази, ЗПА, МІ, а за співвідношенням вмісту 

кальцію і білка розраховували ступінь мінералізації кісткової тканини [108]. 

Кверцетин має антиоксидантні, антигіалуронідазними і 

антипротеїназними властивостями, стабілізує клітинні і судинні мембрани 

(ангіопротекторні властивості), має гепатопротекторний і протизапальний ефект. 

Пребіотик інулін (поліфруктозід) є субстратом для росту багатьох пробіотичних 

бактерій (біфідобактерій, лактобацил, стрептококів і ін.) [94, 229, 272], 

забезпечуючи їх енергією і будівельним матеріалом. Імуностимулятор «Імудон» 

представляє собою гідролізат багатьох умовно-патогенних мікробів порожнини 

рота і має здатність посилювати імунітет [116]. Цитрат кальцію виконує важливу 

функцію не тільки як джерело необхідних для бактерій макроелементів, а й 

стабілізатора клітинних мембран і гістогематичних бар'єрів. Препарат «Леквін» 

містить крім квертуліна лецитин, який відновлює клітини печінки і перешкоджає 

відкладенню жиру в ній. 

Результати досліджень піддавали стандартній статобробці [105]. 
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2.3 Методи дослідження 

 

2 . 3 . 1  К л і н і ч н і  м е т о д и  д о с л і д ж е н н я   

Стан твердих тканин зубів оцінювали за індексами КПВз та КПВп. 

Карієспрофілактичний ефект розраховували за індексом КПВп за формулою:  

Редукція карієсу = 100 - 
∆КПВпосн ∙ 100 

% 
∆КПВппорів 

Стан тканин пародонту визначали за допомогою індексів РМА %, 

Шиллера-Писарєва (Ш-П), кровоточивості. Гігієнічний стан ротової порожнини 

визначали з використанням індексів Silness-Loe та Stallard [192]. 

 

2 . 3 . 2  Е к с п е р и м е н т а л ь н і  м е т о д и  д о с л і д ж е н н я   

Ступінь атрофії альвеолярного відростку у тварин визначали методом 

біометрії для визначення лінійних розмірів оголення коренів молярів за методом 

Ніколаєвой Г.В. 

У сироватці крові щурів визначали «печінкові» маркери (активність АЛТ, 

ЛФ, рівень загального холестерину), а також параметри, що характеризують 

неспецифічну резистентність (показники антиоксидантно-прооксидантної 

системи, активність каталази і рівень МДА), а також протеазно-інгібіторної 

системи (ЗПА). У виділених тканинах ясен (20 мг/мл 0,05 М трис-НСl буфер pH 

7,5) визначали рівень МДА, активність каталази, а також маркери запалення, 

активність кислої фосфатази і еластази. Розраховували антиоксидантно-

прооксидантний індекс (АПІ). У нижній щелепі щурів проводили підрахунок 

атрофії альвеолярного відростка. У гомогенатах верхньої щелепи тварин (75 

мг/мл цитратного буфера pH 6,1) визначали ЗПА, активність еластази, ЛФ та КФ. 

Тканини ясен тварин для біохімічних досліджень висікали 

загальноприйнятим методом, ретельно промивали холодним 0,85 % розчином 

NaCl, висушували фільтрованим папером, зберігали до дослідження за 

температурою −100 С. Гомогенати тканин пародонту та кісткових тканин 

готували на фізіологічному розчині з розрахунку 20 мг сирої тканини на 1 мл 

розчину. 
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2 . 3 . 3  Б і о х і м і ч н і  м е т о д и  д о с л і д ж е н н я  р о т о в о ї  

р і д и н и   

У змішаній нестимульований ротовій рідині дітей з БА на початковому етапі 

дослідження, через 3 місяці, 6 місяців і 1 рік були проведені дослідження 

активності лейкоцитарного ферменту еластази, що відображає ступінь запальних 

процесів в порожнині рота [111]. Стан прооксидантно-антиоксидантної системи 

пацієнтів оцінювали за активністю каталази [46] і вмістом МДА [176]. Для 

оцінки ступеня обсіменіння порожнини рота визначали активність уреази, яка 

синтезується умовно-патогенною мікробіотою [43]. Крім того, визначалася 

активність лізоциму, що виконує ключову роль в системі антимікробного 

захисту ротової порожнини [110].  

 

2 . 3 . 4  М о л е к у л я р н о - г е н е т и ч н і  д о с л і д ж е н н я   

Було обстежено 12 дітей віком 6-10 років з бронхіальною астмою, у яких 

була визначена змішана форма персистуючої БА середнього ступеня тяжкості, 

що склали основну групу, а також 10 дітей, які склали контрольну групу (здорові 

діти). Всі пацієнти проходили комплексне обстеження основного захворювання 

(БА) і стоматологічного статусу за єдиною схемою [31]. 

Виділення ДНК з клітин букального епітелію пацієнтів основної групи і 

групи порівняння проводили за модифікованою методикою з Chelex [276]. 

Поліморфізм генів детоксикації GSTM1 N/del(+)/(0), гена матриксної 

металопротеїнази ММP9 8202A>G (rs11697325), гена рецептора вітаміну D VDR 

T352C (rs10735810), а також VEGFA и гена IL-4 оцінювали методом 

полімеразної ланцюгової реакції (ПЛР) з відповідними праймерами. 

Ампліфікацію проводили на термоциклері CFX96 (Bio-Rad). 

Електрофоретичний аналіз здійснювали в 2% агарозному гелі. 

При статистичному аналізі результатів досліджень використовували такі 

показники, як частота генотипів і алелей, відношення шансів з розрахунком 95% 

-го довірчого інтервалу. Частоту алелів генів цитокінів обчислювали методом 

прямого підрахунку за формулою: f = n / 2N, де n - кількість разів зустрічаємості 
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алелі (у гомозигот він враховувався двічі), N - кількість обстежених. Частоту 

зустрічаємості окремих генотипів визначали, як процентне відношення людини, 

що мають даний генотип, до загальної кількості обстежених в групі за 

формулою: f = n / N, де n - кількість разів зустрічається генотипу (комбінації), N 

- кількість обстежених. Достовірність відмінностей частот розподілу 

досліджуваних ознак при порівнянні в групах обстежених визначали за 

двостороннім варіантом точного методу Фішера для чотирьохпольних таблиць. 

Для оцінки значущості відмінностей незалежних груп використовували 

непараметричний критерій Манна-Уїтні. Критичний рівень значущості при 

перевірці статистичних гіпотез у даному дослідженні приймався рівним 0,05. 

 

2 . 3 . 5  Б і о ф і з и ч н і  м е т о д и  д о с л і д ж е н н я  

Існуюча для оцінки запальних процесів в тканинах пародонта і слизової 

оболонки порожнини рота проба Шиллера-Писарєва (Ш-П) заснована на реакції 

фарбування ясен за рахунок реакції йодного розчину з глікогеном. За ступенем 

фарбування розрізняють негативну пробу (солом'яно-жовте забарвлення), 

слабкопозитивну (світло-коричневе) і позитивну (темно-буре). Недоліком 

вказаного тесту є занижена його інформативність, обумовлена суб'єктивністю. 

При цьому аналіз динаміки зміни запальних процесів при цьому ускладнений 

через відсутність кількісного показника, що особливо важливо при тривалому 

спостереженні, а також при проведенні планово-профілактичних заходів. 

Використаний нами метод [148] заснований на спектроколориметричній 

оцінці запалення слизової пародонту з використанням розчину проби Ш-П, що 

дозволяє розділити забарвлення слизової пародонта, пов'язаної з реакцією йоду 

з глікогеном, що дає темно-буре забарвлення і зміщує основний максимум 

коефіцієнта відбиття світла в область довжин хвиль 660 нм, і забарвлення ясен з 

самим йодним розчином, пов'язане з високою проникністю епітелію (максимум 

– 460 нм). Цей метод досліджень і діагностики слизової порожнини рота 

дозволяє досить чітко розділити зазначені два механізми її фарбування і 
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отримати кількісні колірні характеристики, пов'язані як з проникністю сполучної 

тканини пародонту, так і наявністю в ній глікогену. 

При жуванні під впливом механічного навантаження в тканинах пародонта 

виникає функціональна гіперемія, що забезпечує ергономіку посиленої роботи 

клітин. Ця гіперемія по тривалості і величині залежить від функціонального 

стану судин пародонта, величини і тривалості навантаження [125]. Ряд авторів 

вважає доведеним той факт, що функціональна гіперемія в пародонті відповідає 

метаболічній теорії, згідно з якою при навантаженні на тканину або орган зростає 

концентрація метаболітів, в основному гістаміну і гістаміноподібних речовин, 

які забезпечують розширення мікросудин. При цьому метаболіти повинні 

викликати, дратуючи тканинні рецептори, збудження вазомоторного центру, що 

забезпечує компенсаторну констрикцію великих судин. Це ще більше збільшує 

кровонаповнення мікроциркуляторного русла. Підвищена концентрація 

виникання вазоактивних метаболітів зберігається до тих пір, поки зберігається 

«сигнал-навантаження», тобто при зникненні необхідності підвищених 

енергетичних затрат клітин тканин пародонта кровонаповнення мікросудин має 

зменшуватися. Виникнення і зникнення зазначеної функціональної гіперемії 

тканин пародонта при ЖН є сумарним результатом стану клітин, їх здатності 

реагувати на зовнішні чинники, стану капілярів і тонусу стінок судин, адекватної 

вазомоторної реакції. 

У нашому дослідженні в якості ЖН використовувалася жувальна гумка 

«Orbit» без цукру протягом 10 хвилин [149]. Дослідження включали оцінку 

спектроколориметричним методом функціональної гіперемії тканин пародонта, 

що виникає під дією ЖН. При цьому визначався у видимій області спектра 

коефіцієнт відбиття світла слизової ясен з розрахунком її колірних параметрів. У 

запропонованому методі функціональна гіперемія і її зняття оцінювалися за 

зміною колірних параметрів ясен, що визначаються кровонаповненням її 

обмінних капілярів. 

Спектр зелено-блакитної області видимого світла характеризує 

наповнення (гіперемію) венозної капілярної системи ясен, так як гемоглобін у 
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відновленій формі поглинає ці довжини хвиль менше, ніж оксигемоглобін, а в 

червоно-помаранчевій – наповнення артеріальної системи (оксигемоглобін), 

включаючи обмінні капіляри [184]. При цьому збільшення колірної яскравості у 

відповідних областях довжин хвиль (збільшення коефіцієнта відображення) 

характеризує зменшення застійних явищ у відповідних кровоносних системах і 

навпаки. 

В даному дослідженні визначалися також основні денситометричні 

показники якості кістки у дітей з БА в процесі їх комплексного стоматологічного 

лікування. Порушення при БА в організмі обмінних процесів, мікросудинних і 

макросудинних ускладнень при цьому, сприяють порушенню і кісткового 

метаболізму. Якість кісткових тканин визначається їх мікро- і 

макроархітектонікою, мінералізацією матеріалу і колагеновими зв'язками, що 

визначає і її механічні властивості. Швидкість поширення ультразвукової хвилі 

(SOS) в кістці залежить, перш за все, від щільності кісткової тканини і її 

мінералізації. Широкосмугове затухання ультразвукової хвилі (BUA) 

визначається, в першу чергу, розсіюванням і відбиттям хвилі в кістці, що 

пов'язано з її структурою та архітектонікою. В повноцінній кістці більш 

високочастотні коливання ультразвуку загасають сильніше, ніж низькочастотні 

коливання, так як довжина хвилі їх наближається до розмірів існуючих 

структурних параметрів кістки і вони сильніше розсіюються і відбиваються, ніж 

більш довгохвильові низькочастотні хвилі, які здатні за рахунок дифракції 

огинати кісткові трабекули [271]. 

Оцінка стабільності рН ротової рідини (ΔpH), як один з показників рівня 

неспецифічної резистентності в організмі і в порожнині рота зокрема, 

проводилася за методом [55]. Запропонований метод заснований на тому, що 

коливання величини рН (ΔрН) в окремих пробах є представницькою 

характеристикою нестабільності гомеорезісу і нездатності організму 

підтримувати кислотно-лужну рівновагу в порожнині рота. При цьому значення 

величини ΔрН, що лежать в інтервалі 0,2-1,0, відповідають, зазвичай, низькій 

карієсрезистентності у дітей, а значення 0,01-0,1 - високій карієсрезистентності. 
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Для оцінки величини ΔрН у кожного пацієнта брали п'ять проб ротової рідини 

по 1 мл, в яких визначається значення величини рН за допомогою іономіру 

безпосередньо після забору проби. Потім розраховувалося середнє значення 

величини ΔрН і довірчий інтервал відхилень (ΔрН) від середнього значення з 

урахуванням коефіцієнта Стьюдента для п'яти вимірювань і довірчою 

ймовірністю 0,95. Дані усереднювалися по групі. 

Крім того була проведена у дітей з БА в процесі комплексного 

стоматологічного лікування оцінка колірної насиченості забарвлення зубів при 

тесті емалевої резистентності (ТЕР-тест), а також їх електрометричного 

показника (електричної провідності) [95]. 

 

2 . 3 . 6  С т а т и с т и ч н а  о б р о б к а  д а н и х  

При статистичній обробці отриманих результатів використовувалася 

комп’ютерна програма STATISTICA 6.1. для оцінки їхньої достовірності та 

похибок вимірювань. 

  

Висновки до розділу 2:  

− в розділі приведені загальний дизайн дослідження, використані 

лікувально-профілактичні препарати, матеріали й методи дослідження; 

− в роботі використані сучасні клінічні, експериментальні, клініко-

лабораторні й математичні методи дослідження. 

 

Матеріали розділу опубліковані в роботах списку праць за темою 

дисертації у додатку [1-7]. 
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РОЗДІЛ 3 ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНЕ ОБҐРУНТУВАННЯ НА ТВАРИНАХ 

ЛІКУВАЛЬНО-ПРОФІЛАКТИЧНИХ ЗАХОДІВ СУПРОВОДУ 

КОМПЛЕКСНОГО СТОМАТОЛОГІЧНОГО ЛІКУВАННЯ ДІТЕЙ З 

БРОНХІАЛЬНОЮ АСТМОЮ 

 

 

Є відомості про відтворення експериментального пародонтиту, 

викликаного системним застосуванням преднізолону. За твердженням авторів 

тривале введення «Преднізолону» індукує розвиток імунодефіциту, внаслідок 

якого в порожнині рота виявляється наявність дисбіозу. Негативна дія 

«Преднізолону» на організм щурів було підтверджено і в наших дослідженнях 

[29]. Крім того, для профілактики пародонтиту показана доцільність 

застосування антидисбіотичних засобів у вигляді мукозоадгезівних гелів [113, 

177].  

Метою цього фрагмента роботи стало порівняльне визначення 

пародонтопротекторної дії комплексних мукозоадгезівних гелів «Квертулін» і 

«Квертулідон» у щурів, які отримували «Преднізолон» [87, 116, 182]. 

У таблиці 3.1 представлені результати визначення цитологічних 

показників крові щурів, які отримували аплікації мукозоадгезівних гелів 

«Квертулін» і «Квертулідон» на фоні введення «Преднізолону». Представлені 

дані демонструють зменшення рівня лейкоцитів на 17,2%, що було індуковано 

введенням «Преднізолону». Встановлене зниження кількості лейкоцитів 

відбувається за рахунок 3-кратного підвищення числа лімфоцитів, що можна 

розглядати як лімфоцитопенію. При цьому частка нейтрофілів зростає більш ніж 

в 3 рази, що в результаті призводить до майже 10-кратного зниження ЛІ.  

У крові щурів 2-ї групи під впливом «Преднізолону» спостерігається також 

зниження частки моноцитів на 25,6% – моноцитопенія. Кількість еозинофілів 

істотно не змінювалося як на тлі введення преднізолону, так і після аплікацій 

фітогелей. Отримані результати свідчать про пригноблення преднізолоном 

лімфоцитарної ланки і адаптивного імунітету у експериментальних тварин  
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Оральні аплікації гелю «Квертулін» істотно не вплинули на загальну 

кількість лейкоцитів, але достовірно знизили збільшену частку нейтрофілів, 

викликали збільшення числа лімфоцитів і моноцитів. В результаті цього ЛІ, 

знижений під впливом преднізолону в крові щурів 3-ї групи, які отримували 

профілактично Фітогель «Квертулін», збільшився в 2 рази. 

Застосування аплікацій на яснах щурів 4-ої групи фітогелей «Квертулідон» 

мали більш виражений профілактичний ефект, тому що сприяли достовірному 

підвищенню загальної кількості лейкоцитів до нормального рівня. Також 

відзначено більш значне зниження частки нейтрофілів (в 2,2 рази), хоча цей 

показник і зберігся на достовірно високому рівні по відношенню до значень в 

інтактної групі. Під впливом «Квертулідона» підвищилося число лімфоцитів в 

2,5 рази, хоча не досягло нормального рівня, а рівень моноцитів збільшився до 

значень у інтактних щурів. Кількість еозинофілів не зазнало істотних змін. В 

результаті позитивної перебудови в лейкоцитарній формулі щурів, які 

отримували «Преднізолон» і оральні аплікації «Квертулідон», ЛІ збільшився в 

5,6 рази, хоча і зберігся на достовірно низькому рівні в порівнянні з показником 

в інтактній групі.  

Таким чином, результати аналізу лейкоцитарної формули щурів вказують 

на її зрушення після застосування «Преднізолону»: пригнічення лімфоцитарного 

і адаптивного імунітету на фоні збільшення рівня нейтрофілів. Профілактичні 

аплікації фітогелей «Квертулін» в деякій мірі запобігали встановленню 

порушення в лейкоцитарній формулі. Більш істотний коригуючий вплив мало 

застосування «Квертулідона», оральні аплікації якого сприяли нормалізації 

загальної кількості лейкоцитів, моноцитів, а також ефективно попереджали 

збільшенню нейтрофілів і одночасному зниження лімфоцитів, в результаті чого 

спостерігалася певна стабілізація ЛІ. 

Профілактичне місцеве застосування фітогелей «Квертулін» в яснах щурів 

3-ї групи знижувало рівень маркерів запалення, але їх значення збереглися вище 

нормальних показників. Активність уреази в яснах щурів 3-ї групи під впливом 

«Квертуліна» повністю нормалізувалася. 
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Фітогель «Квертулін» також ефективно попереджав зниження в яснах 

показників неспецифічної резистентності – активності лізоциму і каталази, рівні 

яких відповідали значенням у інтактних тварин. Вміст гіалуронової кислоти в 

яснах щурів 3-ї групи достовірно збільшився, але зберігся нижче значень 

контролю. Індекс АПІ в яснах під впливом фітогелей «Квертулін» також 

підвищився, але не до норми. Ступінь дисбіозу дуже ефективно зменшилася 

після аплікацій гелю «Квертулін», що свідчить про виражені антидисбіотичні 

властивості «Квертуліна» (табл. 3.1). 

Таблиця 3.1 

Біохімічні показники ясен щурів, які отримували «Преднізолон» і 

профілактику мукозоадгезивними гелями «Квертулін» і «Квертулідон» 

Групи 

Показники 

група 1 

Контроль  

 

група 2 

Преднізолон 

група 3 

Преднізолон 

+ Квертулін 

група 4 

Преднізолон 

+ Квертулідон 

1 2 3 4 5 

Вміст МДА, 

ммоль/кг 

12,6 ± 1,4 18,2 ± 1,1 

р < 0,002 

16,4 ± 1,1 

р < 0,05  

р1 > 0,1 

10,7 ± 1,3 

р > 0,1  

р1 < 0,001 

р2 < 0,002 

Активність 

еластазы, мк-

кат/кг 

43,5 ± 2,8 58,3 ± 3,7 

р < 0,01 

50,4 ± 2,9 

р > 0,05 

р1 > 0,1 

39,5 ± 3,6 

р > 0,1 

р1 < 0,001 

р2 < 0,001 

Активність 

уреази,  

мк-кат/кг 

0,47 ± 0,08 0,93 ± 0,05 

р < 0,001 

0,51 ± 0,09 

р > 0,1 

 р1 < 0,001 

0,54 ± 0,07 

р > 0,1 

 р1 < 0,001 

р2 > 0,1 

Активність 

лізоциму, од/кг 

384 ± 29 132 ± 19 

р < 0,001 

297 ± 18 

р < 0,05 

р1 < 0,001 

352 ± 24 

р > 0,1  

р1 < 0,001 

р2 > 0,1 

Активність 

каталази, 

ммоль/кг 

8,6 ± 0,5 6,9 ± 0,4 

р < 0,02 

7,6 ± 0,4 

р > 0,1 

 р1 > 0,25 

9,1 ± 0,6 

р > 0,1 

 р1 < 0,05 

р2 < 0,05 

Вміст 

гіалуронової 

кислоти, мг/кг 

1369 ± 45 953 ± 42 

р < 0,001 

1181 ± 48 

р < 0,02  

р1 < 0,01 

1095 ± 63 

р < 0,002 

р1 > 0,1 

р2 > 0, 1 
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Продовження табл. 3.1 

1 2 3 4 5 

АПІ 6,83 ± 0,47 3,79 ± 0,30 

р < 0,001 

4,63 ± 0,38 

р < 0,02 

 р1 < 0,05 

8,50 ± 0,64 

р < 0,05 

 р1 < 0,001 

р2 < 0,001 

Ступінь 

дисбіозу 

1,00 ± 0,15 5,82 ± 0,48 

р < 0,001 

1,40 ± 0,12 

р < 0,02 

р1< 0,001 

1,26 ± 0,11 

р > 0,1 

р1 < 0,001 

р2 > 0,1 
Примітка: р – достовірність відносно показників групи 1;  

р1 – достовірність відносно показників групи 2;  

р2 – достовірність відносно показників групи 3. 

 

Профілактичні аплікації гелю «Квертулідон» сприяли більш вираженому 

поліпшенню окремих показників в яснах щурів на фоні отримання 

«Преднізолону». Так, вміст МДА і активність еластази знизилися в більшій мірі, 

ніж після аплікацій «Квертуліна». Достовірно значущим було і підвищення 

активності каталази в яснах 4-ої групи щурів у порівнянні з показником в 3-ій, 

що одержувала «Квертулін». В результаті позитивних змін в яснах щурів під 

впливом фітогелей «Квертулідон» індекс АПІ перевищував значення такого у 

інтактних тварин (табл. 3.1). 

Активність уреази, лізоциму, вміст гіалуронової кислоти і СД в яснах 

щурів після аплікацій гелю «Квертулідон» змінилися в такій же мірі, як і після 

використання фітогелей «Квертулін». Проте, за показниками запалення та 

активності антиоксидантного захисту в яснах щурів, які отримували 

«Преднізолон», можна говорити про більш виражену ефективність 

«Квертулідона» (табл. 3.1). 

У таблиці 3.2 наведені результати дослідження в кістковій тканині 

пародонту експериментальних тварин ряду біохімічних показників, що 

відображають стан мінерального і органічного компонента. 

 

 

 



64 

 

Таблиця 3.2 

Біохімічні показники кісткової тканини пародонту щурів, які отримували 

«Преднізолон» і профілактику мукозоадгезивними гелями «Квертулін» і 

«Квертулідон» 

Групи 

Показники 

група 1 

Контроль  

 

група 2 

Преднізолон 

група 3 

Преднізолон 

+ Квертулін 

група 4 

Преднізолон 

+ Квертулідон 

Вміст білка, г/кг 17,4 ± 0,5 14,3 ± 1,1 

р < 0,02 

16,6 ± 0,9 

р > 0,1 

 р1 > 0,1 

18,0 ± 1,4 

р > 0,1 

 р1 < 0,05 

р2 > 0,1 

Вміст кальцію, 

моль/кг 

2,19 ± 0,09 1,92 ± 0,07 

р < 0,05 

2,12 ± 0,06 

р > 0,1 

 р1 < 0,05 

2,28 ± 0,10 

р > 0,1 

 р1 < 0,01 

р2 > 0,1 

Активність ЛФ, 

мк-кат/кг 

175,7 ± 6,0 158,0 ± 8,2 

р > 0,1 

179,5 ± 11,2 

р > 0,1 

р1> 0,2 

190,1 ± 12,7 

р > 0,1 

р1 < 0,05 

р2 > 0,1 

Активність КФ, 

мк-кат/кг 

2,1 ± 0,1 3,4 ± 0,1 

р < 0,001 

2,7 ± 0,1 

р < 0,05 

 р1< 0,001 

2,4 ± 0,3 

р > 0,1 

 р1< 0,002 

р2 > 0,1 

Активність 

еластази, нкат/кг 

14,5 ± 0,8 18,2 ± 1,7 

р < 0,05 

16,1 ± 1,5 

р > 0,1 

 р1 > 0,1 

12,6 ± 0,9 

р > 0,1 

 р1 < 0,01 

р2 < 0,05 

ЗПА, нкат/кг 29,8 ± 3,7 36,9 ± 3,1 

р > 0,1 

27,0 ± 2,1 

р > 0,1 

 р1< 0,002 

28,3 ± 2,2 

р > 0,1 

 р1< 0,05 

р2 > 0,1 

Мінералізуючий 

індекс ЛФ/КФ 

83,7 ± 0,9 46,5 ± 1,1 

р < 0,001 

66,5 ± 3,4 

р < 0,001 

 р1 < 0,001 

79,2 ± 5,1 

р > 0,1 

 р1 < 0,05 

р2 < 0,05 

Ступінь 

мінералізації, г/г 

5,03 ± 0,21 5,37 ± 0,39 

р > 0,1 

5,11 ± 0,32 

р > 0,1 

 р1 > 0,1 

5,07 ± 0,24 

р > 0,1 

 р1 > 0,1 

р2 > 0,1 

Атрофія 

альвеолярного 

відростка, % 

31,7 ± 1,5 36,3 ± 1,2 

р < 0,02 

33,0 ± 1,9 

р > 0,1 

 р1 > 0,1 

28,4 ± 1,5 

р > 0,1 

 р1 < 0,05 

р2 < 0,05 
Примітка: р – достовірність відносно показників групи 1;  

р1 – достовірність відносно показників групи 2;  

р2 – достовірність відносно показників групи 3. 
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Представлені дані вказують на зниження вмісту білка і рівня кальцію в 

кістковій тканині щелеп щурів 2-ї групи, що отримувала «Преднізолон». 

Порушення метаболічних процесів в кістковій тканині пародонта під впливом 

преднізолону підтвердило достовірне збільшення активності деструктивних 

ферментів кістки – активності кислої фосфатази (КФ) і еластази, а також 

тенденція до підвищення загальної протеолітичної активності (ОПА) в 

альвеолярній кістці. Спостерігалася тенденція до зниження маркера остеобластів 

- активності лужної фосфатази в кістковій тканині пародонту щурів, які 

отримували «Преднізолон». В результаті зміни активності кісткових фосфатаз в 

пародонті щурів МІ, тобто здатність кісткової тканини до оптимальної 

мінералізації, знизився під впливом преднізолону на 44,4%. При цьому ступінь 

мінералізації білкової матриці кісткової тканини зберіглася без зміни, що 

пов'язано з одночасним зменшенням як мінерального, так і органічного 

компонента кістки. Ступінь атрофії альвеолярного відростка нижньої щелепи 

щурів 2-ї групи під впливом преднізолону збільшився на 14,5%, що є основним 

показником наявності пародонтиту. Підвищення ступеня атрофії можна 

пояснити встановленої нами активацією резорбційних процесів в кістковій 

тканині пародонту за участю деструктивних ферментів еластази, інших протеаз 

і КФ (табл. 3.2). 

Застосування аплікацій «Квертуліна» на фоні введення «Преднізолону» 

істотно не вплинуло на вміст білка, кальцію, активність ЛФ і еластази в кістковій 

тканині пародонту тварин. Але при цьому фітогель «Квертулін» сприяв 

достовірному зниженню збільшеною під впливом преднізолону активності 

кісткових КФ і ЗПА. В результаті достовірно підвищився МІ в кістковій тканині 

пародонту щурів 3-ї групи, але, незважаючи на це, ступінь атрофії не зазнала 

достовірних змін (табл. 3.2).  

Оральне нанесення фітогелей «Квертулідон» щурам 4-ої групи сприяло 

більш вираженій корекції порушень, встановлених в пародонті тварин під 

впливом преднізолону. Так, після профілактики «Квертулідоном» в кістковій 

тканині нижньої щелепи щурів, які отримували «Преднізолон», достовірно 
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збільшився вміст білка і кальцію, а також активність маркера остебластів ЛФ. 

Одночасно з цим препарат ефективно гальмував активність деструктивних 

ферментів КФ, еластази і ЗПА. Мінералізуючий індекс підвищився під впливом 

«Квертулідона» до рівня у здорових тварин. В результаті нормалізації 

досліджуваних показників мінералізації кісткової тканини пародонту під 

впливом фітогелей «Квертулідон» була істотно загальмована атрофія 

альвеолярної кістки нижньої щелепи щурів, які отримували «Преднізолон». 

Таким чином, результати дослідження біохімічних показників 

мінералізації в пародонті щурів виявили здатність фітогелей «Квертулідон» 

більшою мірою в порівнянні з «Квертуліном» запобігати метаболічним 

порушенням в кістковій тканині, що були індуковані «Преднізолоном». 

Проведене експериментальне дослідження дозволяє зробити наступні 

висновки.  

Тривале застосування преднізолону у експериментальних тварин викликає 

у щурів зміну лейкоцитарної формули (збільшення числа нейтрофілів), 

лімфоцитопенію і моноцитопенію, що говорить про пригнічення 

лімфоцитарного і адаптивного імунітету. У яснах щурів під впливом 

преднізолону розвивалося запалення, збільшення контамінації умовно-

патогенної мікробіоти і ступеня дисбіозу на фоні зниження рівня гіалуронової 

кислоти, неспецифічного антимікробного захисту і антиоксидантної системи. У 

кістковій тканині пародонту тварин преднізолон активував деструктивні процеси 

з одночасним зниженням мінералізуючої функції, в результаті чого збільшився 

ступінь атрофії альвеолярного відростка нижньої щелепи щурів. 

 Профілактичне застосування аплікацій фітогелей «Квертулін» в деякій 

мірі попереджало порушення лейкоцитарної формули крові, індуковані 

преднізолоном. Але більш істотний коригуючий вплив мало застосування 

«Квертулідона», оральні аплікації якого сприяли нормалізації загальної кількості 

лейкоцитів, моноцитів, а також ефективно попереджали збільшенню нейтрофілів 

і зниженню лімфоцитів, в результаті чого спостерігалася певна стабілізація ЛІ. 
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Порівняльне дослідження профілактичного впливу двох фітогелей за 

показниками запалення та активності антиоксидантного захисту в яснах щурів, 

які отримували преднізолон, виявило більш виражену ефективність 

«Квертулідона». Активність антимікробного захисту, вміст гіалуронової 

кислоти, а також ступінь обсіменіння мікробами і дисбіозу в яснах щурів після 

аплікацій гелю «Квертулідон» змінилися в такій же мірі, як і після використання 

фітогелей «Кверцетин». 

Дослідження процесів мінералізації в пародонті щурів виявили здатність 

фітогелей «Квертулідон» більшою мірою в порівнянні з «Квертуліном» 

гальмувати активацію деструктивних реакцій, запобігати зниженню 

інтенсивності мінералізації, втрати білка і кальцію кістковою тканиною, 

індуковані преднізолоном. Підтвердження цьому – низький ступінь атрофії 

альвеолярного відростка нижньої щелепи щурів, які отримували аплікації 

«Квертулідона» на фоні преднізолону. 

Встановлені профілактичні властивості досліджених фітогелей 

здійснюються завдяки композиції компонентів. Так, до складу «Квертулін» 

входить біофлавоноїд кверцетин, пребіотик інулін і цитрат кальцію [94, 229, 

272]. Кверцетин має антиоксидантні, антигіалуронідазні і антипротеїназні 

властивості, стабілізує клітинні і судинні мембрани (ангіопротекторні 

властивості), має гепатопротекторний і протизапальний ефект. Пребіотик інулін 

(поліфруктозід) є субстратом для росту багатьох пробіотичних бактерій 

(біфідобактерій, лактобацил, стрептококів і ін.), забезпечуючи їх енергією і 

будівельним матеріалом. Цитрат кальцію виконує важливу функцію не тільки як 

джерело необхідного для бактерій макроелементів, а й стабілізатора клітинних 

мембран і гістогематичних бар'єрів. До складу фітогелей «Квертулідон» 

додатково до перерахованих компонентів введений імуностимулятор імудон, 

який представляє собою гідролізат умовно-патогенних мікробів порожнини рота 

і має здатність активувати імунітет [116].  

Оскільки терапія препаратом «Преднізолон» досить часто 

використовується в сучасній медицині для лікування алергічних реакцій і ін. 
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аутоімунних станів, необхідно розробляти ефективні методи корекції побічних 

явищ цієї терапії. За нашими попередніми даними найбільш вираженою 

імунокоригуючою, протизапальною, антидисбіотичною і антирезорбційною 

ефективністю в умовах тривалого прийому «Преднізолону» мав 

мукозоадгезивний кверцетинвмісний фітогель «Квертулідон», до складу якого 

входить біофлавоноїд кверцетин, пребіотик інулін, імуностимулятор імудон і 

цитрат кальцію [94, 116, 229, 272]. 

Також метою експерименту стало дослідження лікувально-профілактичної 

ефективності комплексу препаратів «Квертулідон» і «Леквін» у щурів з 

преднізолоновим імунодефіцитом. 

Результати дослідження цитологічних показників крові щурів, які 

отримували преднізолон і лікувально-профілактичний комплекс, узагальнені в 

таблиці 3.3. Представлені дані підтвердили раніше отримані нами відомості про 

зрушення лейкоцитарної формули крові тварин на фоні тривалого введення 

преднізолону. Так, загальне число лейкоцитів в крові щурів 2-ї групи мало 

тенденцію до зниження. Таке зниження лейкоцитів відбувалося в основному за 

рахунок лімфоцитопенії – зменшення числа лімфоцитів в 1,8 рази, а також 

моноцитопенії – зниження кількості моноцитів на 25,9% з одночасним 

збільшенням частки нейтрофілів в 2,3 рази, що, в кінцевому підсумку, викликало 

зниження лімфоцитарного індексу в 4,3 рази.  

Кількість еозинофілів в крові щурів 2-ї групи істотно не змінювалося, як 

після введення «Преднізолону», так і після застосування профілактичного 

комплексу (табл. 3.3). 

Застосування оральних аплікацій фітогелей «Квертулідон» в поєднанні з 

комплексом препаратів «Леквін» per os мали виражену профілактичну дію, 

ефективно запобігаючи встановлені порушення в лейкоцитарній формулі щурів 

3-ї групи, індуковані преднізолоном. Проведення профілактики сприяло 

достовірному підвищенню загальної кількості лейкоцитів до рівня здорових 

тварин, зниження частки нейтрофілів на 41,1%, хоча цей показник зберігся 

високим по відношенню до значень в інтактній групі. Під впливом профілактики 
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в лейкоцитарній формулі крові щурів 3-ї групи істотно збільшилася частка 

лімфоцитів на 57,6% до значень норми і також кількість моноцитів збільшилася 

до рівня інтактних щурів. В результаті запобігання лікувально-профілактичними 

препаратами зрушенню в лейкоцитарній формулі щурів з преднізолоновим 

імунодефіцитом лімфоцитарний індекс збільшився в 2,6 рази, але при цьому не 

досяг нормального рівня (табл. 3.3). 

Таблиця 3.3 

Вміст лейкоцитів і лейкоцитарна формула крові щурів, які отримували 

«Преднізолон» і лікувально-профілактичний комплекс 

Групи 

Показники 

1. Контроль  

 

2. Преднізолон 3. Преднізолон 

+ комплекс  

Лейкоцити, 

х109/л 
14,3 ± 0,5 13,0 ± 0,3 

p > 0,1 

16,1 ± 0,8 

p > 0,1 

p1 < 0,002 

Нейтрофіли, % 23,7 ± 1,9 

 

55,2 ± 1,8 

р < 0,001 

32,5 ± 3,1 

p < 0,01 

p1 < 0,001 

Лімфоцити (Л), 

% 
66,0 ± 2,8 

 

36,1 ± 2,0 

p < 0,001 

 

56,9 ± 4,7 

p > 0,1 

p1 < 0,001 

Моноцити, % 8,1 ± 0,5 6,0 ± 0,4 

p < 0,002 

7,7 ± 0,5 

p > 0,1 

p1 < 0,05 

Еозинофіли, % 2,2 ± 0,3 2,7 ± 0,4 

p > 0,1 

2,9 ± 0,3 

p > 0,1 

p1 > 0,1 

ЛІ (Лімфоцити / 

Нейтрофіли) 
2,78 ± 0,08 

 

0,65 ± 0,09 

p < 0,001 

1,75 ± 0,13 

p < 0,001 

p1 < 0,001 
Примітка: р – достовірність відносно показників групи 1;  

р1 – достовірність відносно показників групи 2;  

 

Підводячи підсумок, необхідно відзначити, що представлені дані 

підтвердили розвиток лімфоцитарного і адаптивного імунодефіциту зі 

зрушенням лейкоцитарної формули щурів в бік збільшення рівня нейтрофілів 

після проведення курсу преднізолону. Профілактичні оральні аплікації фітогелей 
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«Квертулідон» в поєднанні з «Леквіном» ефективно попереджали збільшенню 

нейтрофілів і одночасному зниженню лімфоцитів, а також призвели до 

нормалізації загальної кількості лейкоцитів, моноцитів, в результаті чого 

зареєстрована деяка стабілізація лімфоцитарного індексу, зниженого під дією 

«Преднізолону». 

У таблиці 3.4 наведені результати дослідження в сироватці крові 

активності уреази, лізоциму, маркерів запалення, антиоксидантного статусу 

організму і «печінкових» проб.  

Крім того, преднізолон сприяв розвитку системного запалення, про що 

свідчить підвищення в сироватці крові рівня МДА на 28,6% і активності еластази 

- на 25,2%. При цьому активність антиоксидантного ферменту каталази істотно 

не змінилася, а індекс АПІ знизився на 30,9%, що свідчить про фізіологічний 

дисбаланс в діяльності антиоксидантної та прооксидантної систем на користь 

останньої. 

«Преднізолон» індукував функціональне порушення діяльності печінки, 

оскільки в сироватці крові щурів 2-ї групи було відмічено підвищення рівня 

"печінкових" маркерів – активності АЛТ на 50,0% і ЛФ на 59,3% (табл. 3.4). 

Профілактичні аплікації фітогелей «Квертулідон» в поєднанні з 

«Леквіном», введених системно, в деякій мірі попереджали підвищення 

активності уреази, ймовірно, за рахунок збільшення активності лізоциму до 

нормального рівня в сироватці крові щурів 3-ї групи. Отримані дані дають 

підставу зробити висновок про антидисбіотичну дію досліджуваних препаратів. 

Встановлена також протизапальна ефективність комплексу препаратів, оскільки 

рівень маркерів запалення в сироватці крові щурів після його застосування на 

фоні преднізолону також зменшився до нормальних значень: МДА, активність 

еластази (табл. 3.4). 

Завдяки зниженню рівня МДА під дією препаратів в сироватці крові тварин 

3-ї групи достовірно збільшився індекс АПІ. 
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Таблиця 3.4  

Біохімічні показники в сироватці крові щурів з преднізолоновим 

імунодефіцитом після лікувально-профілактичних заходів 

Групи 

Показники 

1. Контроль  

 

2. Преднізолон 3. Преднізолон 

+ комплекс 

Активність 

уреази, мк-кат/л 
0,04 ± 0,01 0,13 ± 0,02 

р < 0,001 

0,08 ± 0,02 

р > 0,1 

р1 > 0,1 

Активність 

лізоциму, од/л 
131 ± 8 

 

107 ± 4 

р < 0,01 

126 ±4 

р > 0,1 

р1 < 0,002 

Вміст МДА, 

ммоль/л 

0,56 ± 0,03 0,72 ± 0,03 

р < 0,002 

0,60 ± 0,03 

р > 0,1 

р1 < 0,05 

Активність 

еластази, нкат/л 
141,5 ± 8,8 177,2 ± 5,6 

р < 0,002 

149,4 ± 10,1 

р > 0,1 

р1 < 0,05 

Активність 

каталази, мкат/л 
0,27 ± 0,01 0,24 ± 0,01 

р > 0,1 

0,26 ± 0,01 

р > 0,1 

р1 > 0,1 

Індекс АПІ 

 
4,82 ± 0,29 3,33 ± 0,24 

р < 0,002 

4,31 ± 0,37 

р > 0,1 

р1 < 0,05 

Активність АЛТ,  

мк-кат/л 
0,38 ± 0,03 0,57 ± 0,04 

р < 0,02 

0,44 ± 0,04 

р > 0,1 

р1 < 0,02 

Активність ЛФ,  

мк-кат/л 
0,91 ±0,08 1,45 ± 0,12 

р < 0,001 

1,26 ± 0,10 

р < 0,02 

р1 > 0,1 
Примітка: р – достовірність відносно показників групи 1;  

р1 – достовірність відносно показників групи 2;  

  

Аплікації на слизову оболонку порожнини рота щурів фітогелей 

«Квертулідон» в поєднанні з «Леквіном» достовірно знизили активність АЛТ до 

рівня у здорових тварин, а також під їх впливом відзначена деяка тенденція до 

зменшення активності ЛФ, хоча вона зберіглася високої по відношенню до 

показника у інтактних щурів. Проте отримані результати вказують на 

гепатопротекторну ефективність досліджуваного лікувально-профілактичного 

комплексу (табл. 3.4). 
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Таким чином, результати аналізу сироватки крові експериментальних 

тварин дозволяють зробити висновок, що терапевтичний курс преднізолону 

призводить до порушення неспецифічної імунної системи. Наслідком цього є 

розвиток системного запалення і явищ гепатиту. Оральні аплікації фітогелей 

«Квертулідон» в поєднанні з системним застосуванням комплексу препаратів 

«Леквін» мали виражену профілактичну дію, підвищуючи ступінь 

антимікробного захисту, зменшуючи рівень бактерімії і запалення, а також 

печінкових дисфункцій. 

У таблиці 3.5 узагальнені результати визначення біохімічних показників в 

яснах щурів. З цих даних видно, що «Преднізолон» істотно пригнічував 

антимікробний захист порожнини рота – активність лізоциму в яснах щурів 2-ї 

групи зменшилася в 2,4 рази, внаслідок чого достовірно зросла активність 

уреази. Розрахована за співвідношенням відносних активностей уреази і 

лізоциму ступінь дисбіозу збільшилася в яснах щурів 2-ї групи в 4,5 рази. 

Як було показано в попередньому експерименті і знайшло підтвердження 

в таблиці 3.5, тривале застосування «Преднізолону» призводить до зниження в 

яснах тварин рівня міжклітинного «цементу» – гіалуронової кислоти. Імовірно 

цим можна пояснити збільшення ступеня дисбіозу в яснах щурів за рахунок 

підвищеної проникності тканин пародонта для мікробів і їх токсинів (табл. 3.5).  

Маркери запалення в яснах щурів, які отримували «Преднізолон», так 

само, як і було встановлено в першому експериментальному дослідженні, 

збільшилися: МДА на 44,6%, а активність еластази – в 2 рази. Активність 

антиоксидантної системи порожнини рота тварин після преднізолону була 

знижена, про що свідчить достовірне зменшення активності каталази і індексу 

АПІ (табл. 3.5). 

Застосування розробленого лікувально-профілактичного комплексу 

сприяло достовірному підвищенню активності лізоциму, а також одночасному 

зниженню активності уреази і ступеня дисбіозу в яснах щурів 3-ї групи. Завдяки 

позитивним змінам цих показників можна стверджувати, що пропонований 
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лікувально-профілактичний комплекс стимулює активність антимікробного 

захисту і має антидисбіотичну дію. 

Таблиця 3.5  

Біохімічні показники в яснах щурів з преднізолоновим імунодефіцитом 

після комплексної профілактики 

Групи 

Показники 

1. Контроль  

 

2. Преднізолон 3. Преднізолон 

+ комплекс 

Активність 

уреази,  

мк-кат/кг 

0,32 ± 0,02 0,58 ± 0,07 

р < 0,002 

0,41 ± 0,03 

р > 0,1 

р1 < 0,05 

Активність 

лізоциму, од/кг 

251 ± 17 103 ± 8 

р < 0,001 

204 ± 13 

р > 0,1 

р1 < 0,05 

Ступінь 

дисбіозу 

1,02 ± 0,09 4,53 ± 0,31 

р < 0,001 

1,58 ± 0,10 

р < 0,01  

р1 < 0,001 

Вміст 

гіалуронової 

кислоти, мг/кг 

2471 ± 145 1057 ± 92 

р < 0,001 

1985 ± 123 

р < 0,02 

р1 < 0,001 

Вміст МДА, 

ммоль/кг 
13,2 ± 1,2 19,1 ± 1,5 

р < 0,002 

14,4 ± 1,1 

р > 0,1 

р1< 0,02 

Активність 

еластази, 

мкат/кг 

32,0 ± 1,7 64,3 ± 2,9 

р < 0,001 

40,1 ± 3,2 

р < 0,05 

р1 < 0,001 

Активність 

каталази, 

мкат/кг 

6,01 ± 0,51 4,57 ± 0,32 

p < 0,02 

5,62 ± 0,38 

р > 0,1 

р1 < 0,05 

АПІ 4,55 ± 0,29 2,39 ± 0,17 

р < 0,001 

3,90 ± 0,25 

р > 0,1 

р1 < 0,001 
Примітка: р – достовірність відносно показників групи 1;  

р1 – достовірність відносно показників групи 2;  

 

У яснах щурів 3-ї групи після застосування комплексу препаратів на фоні 

преднізолону збільшився вміст гіалуронової кислоти в 1,9 рази, хоча не досягло 

рівня норми. Можна припустити, що запобігання втрати гіалуронової кислоти в 

яснах щурів 3-ї групи може бути однією з причин усунення дисбіозу і зниження 
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проникності тканин пародонта в результаті дії компонентів комплексу 

препаратів (табл. 3.5). 

Рівень маркерів запалення в яснах тварин, які отримували аплікації 

фітогелей на слизову оболонку порожнини рота в поєднанні з препаратами, 

достовірно знижувалися до значень досліджуваних показників у інтактних 

щурів: МДА – на 24,6%, активність еластази – на 37,6%, що свідчить про 

протизапальну дію досліджуваного лікувально-профілактичного комплексу 

(табл. 3.5). 

Активність каталази і індекс АПІ в яснах щурів 3-ї групи достовірно 

підвищилися і відповідали значенням у інтактних тварин. 

Таким чином, проведені дослідження підтвердили, що курс преднізолону 

викликає розвиток запалення і дисбіозу в ротовій порожнині експериментальних 

тварин, можливо, як результат пригнічення захисних систем (зниження індексу 

АПІ, вмісту гіалуронової кислоти і активності лізоциму в яснах щурів). 

Профілактичне застосування комплексу істотно запобігало встановленню 

порушення в порожнині рота досліджуваних щурів. 

Як встановлено в попередньому дослідженні, розвиток орального 

запалення і дисбіозу, індукованого преднізолоном, призводить до стоматогенної 

ендотоксінемії, при цьому запально-дистрофічні процеси розвиваються і в 

кістковій тканині пародонту. Так, в кістковій тканині щелепи щурів 2-ї групи 

знизився рівень білка на 20,7%, активність ЛФ – на 26,8%, при одночасному 

значному збільшенні активності деструктивних ферментів: активності КФ – на 

53,7%, активності еластази – на 73,2% і ЗПА – на 49,3%. В результаті індекс 

мінералізації в кістковій тканині пародонту тварин, які отримували 

«Преднізолон», зменшився більш ніж в 2 рази, що говорить про переважання 

деструкції над синтетичними процесами. При цьому ступінь мінералізації 

кісткової тканини не зазнає достовірних змін, що можна пояснити рівнозначним 

зниженням рівня білкового і мінерального компонентів кісткової тканини щелеп 

(табл. 3.6).  
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Таблиця 3.6 

Біохімічні показники кісткової тканини пародонту щурів, які отримували 

«Преднізолон» і лікувально-профілактичний комплекс 

Групи 

Показники 

1. Контроль 2. Преднізолон 3. Преднізолон 

+ комплекс  

Вміст білка, г/кг 22,7 ± 1,6 18,0 ± 1,3 

р < 0,05 

19,4 ± 1,4 

р > 0,1 

 р1 > 0,1 

Вміст кальцію, 

моль/кг 

2,24 ± 0,13 1,98 ± 0,10 

р > 0,1 

2,34 ± 0,15 

р > 0,1 

 р1 < 0,05 

Активність ЛФ, 

мк-кат/кг 

235,2 ± 14,7 172,0 ± 12,9 

р < 0,002 

245,6 ± 18,2 

р > 0,1 

р1 < 0,002 

Активність КФ, 

мк-кат/кг 

5,4 ± 0,6 8,3 ± 0,5 

р < 0,001 

4,9 ± 0,2 

р > 0,1 

 р1< 0,001 

Активність 

еластази, нкат/кг 

9,7 ± 1,2 16,8 ± 1,1 

р < 0,001 

10,6 ± 0,9 

р > 0,1 

 р1 < 0,001 

ЗПА, нкат/кг 34,7 ± 4,2 51,8 ± 4,0 

р < 0,002 

42,8 ± 3,7 

р > 0,1 

 р1< 0,05 

МІ (ЛФ/КФ) 43,6 ± 1,9 20,7 ± 1,4 

р < 0,001 

50,1 ± 3,8 

р > 0,1 

 р1 < 0,001 

Ступінь 

мінералізації, г/г 

3,95 ± 0,27 4,40 ± 0,29 

р > 0,1 

4,82 ± 0,31 

р < 0,05 

 р1 > 0,1 

Атрофія 

альвеолярного 

відростка, % 

35,8 ± 1,6 37,9 ± 1,4 

р > 0,1 

33,4 ± 1,1 

р > 0,1 

 р1 < 0,05 
Примітка: р – достовірність відносно показників групи 1;  

р1 – достовірність відносно показників групи 2;  

 

Показано, що курс преднізолону достовірно не змінював ступінь атрофії 

альвеолярного відростка щурів 2-ї групи, хоча в попередньому дослідженні 

подібна схема і дозування «Преднізолону» призвели до збільшення цього 

показника. Можливо, ці відмінності пов'язані з віком щурів. У першому 

експерименті встановлено збільшення атрофії альвеолярної кістки у 3-місячних 
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самок, які брали преднізолон, а в даному дослідженні стабільний стан атрофії 

зареєстровано у 12-місячних самців. 

Комплексна профілактика, яку проводили у тварин 3-ї групи, мав певний 

протекторний вплив на кісткову тканину пародонту. Вміст білка при цьому 

істотно не змінився, рівень кальцію достовірно підвищився, в результаті чого 

збільшилася ступінь мінералізації кісткової тканини щурів 3-ї групи по 

відношенню до показника інтактних тварин (табл. 3.6). 

Профілактика за допомогою запропонованого комплексу препаратів 

ефективно запобігала зниженню під впливом преднізолону активності кісткової 

ЛФ – активність цього ферменту в 3-ій групі тварин відповідала рівню у 

інтактних щурів (табл. 3.6). 

Крім того, лікувально-профілактичний комплекс гальмував збільшення 

активності деструктивних ферментів кісткової тканини: зниження активності 

КФ – на 40,9%, активності еластази – на 36,9% і ЗПА - на 17,3%. Мінералізуючий 

індекс (ЛФ / КФ) в кістковій тканині щелеп щурів 3-ї групи збільшився в 2,4 рази 

і не відрізнявся від рівня у здорових тварин (табл. 3.6). 

В результаті гальмування деструктивних процесів і одночасної стимуляції 

мінералізації кісткової тканини під дією оральних аплікацій гелю «Квертулідон» 

в поєднанні з компонентами «Леквіна» достовірно знизилася ступінь атрофії 

альвеолярної кістки нижньої щелепи щурів 3-ї групи, що вказує на виражену 

пародонтопротекторну дію комплексу. 

Представлені результати дослідження підтвердили вище наведені дані про 

негативний вплив тривалого застосування преднізолону на лейкоцитарну 

формулу крові, імунний статус і запально-дистрофічні процеси в тканинах 

пародонта експериментальних тварин. Крім того, показано, що курс 

преднізолону призводить до зниження неспецифічного антимікробного захисту, 

внаслідок чого розвивається системне запалення і порушується функції печінки. 

Профілактичне введення комплексу препаратів ефективно попереджало 

збільшенню нейтрофілів і зниженню лімфоцитів, а також нормалізував загальне 

число лейкоцитів, моноцитів, в результаті чого відзначено стабілізацію ЛІ, 
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зниженого дією преднізолону. Лікувально-профілактичний комплекс сприяв 

підвищенню антимікробного захисту (активності лізоциму), зниження рівня 

бактеріміі (активності уреази) і запалення (активність еластази і рівень МДА), а 

також нормалізації "печінкових" маркерів в сироватці крові щурів на фоні 

введення «Преднізолону». 

Проведення профілактики з використанням ЛПК істотно знижувало 

інтенсивність запалення, СД за рахунок підвищення індексу АПІ, запобігання 

втрати яснами гіалуронової кислоти, а також збільшення рівня неспецифічного 

імунітету в порожнині рота тварин. Внаслідок цього під дією комплексу істотно 

гальмується інтенсивність запально-дистрофічних процесів в кістковій тканині 

пародонта щурів, які отримували «Преднізолон», про що свідчить зниження 

рівня біохімічних маркерів деструкції кісткової тканини і підвищення 

мінералізації та ступеня атрофії пародонта у експериментальних тварин. 

Отримані результати є підставою для призначення досліджуваного 

комплексу препаратів системного і місцевого застосування пацієнтам, які 

тривалий час приймають кортикостероїдні препарати, з метою запобігання 

порушення імунного статусу і запально-дистрофічних змін в пародонті. 

 

Висновки до розділу 3: 

− порівняльне дослідження властивостей фітогелей «Квертулін» і 

«Квертулідон» показало більш високу імунокоригуючу, протизапальну, 

антидисбіотичну і антирезорбційну ефективність фітогеля «Квертулідон»; 

− застосування в експерименті місцево фітогелей «Квертулідон» в 

поєднанні з «Леквіном» дозволило отримати стабільний позитивний 

профілактичний результат і може бути рекомендовано для використання в 

клінічній стоматології для запобігання порушення імунного статусу і запально-

дистрофічних змін в пародонті у пацієнтів, що приймають кортикостероїдні 

препарати. 

 

 

Матеріали розділу опубліковані в працях [1, 2, 7], наведених у додатку А.  
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РОЗДІЛ 4 ОЦІНКА СТАНУ ГЕНІВ У ДІТЕЙ З БРОНХІАЛЬНОЮ 

АСТМОЮ 

 

4.1 Функціональна значимість делеційного поліморфізму гена 

детоксикації GSTM1 N/del(+)/(0), гена матриксної металопротеїнази ММP9 

8202A>G (rs11697325) и гена рецептора вітаміну D VDR T352C rs10735810 у 

дітей з бронхіальною астмою та їх вплив на захворювання порожнини рота 

 

Основною причиною захворювання на бронхіальну астму є дія на тканини 

легень різних хімічних сполук. Індивідуальну чутливість до впливу факторів 

зовнішнього середовища визначає поліморфізм генів другої фази детоксикації 

сімейства глутатіон-S- трансфераз [18]. Варіанти генів детоксикації також 

визначені як генетичні предиктори розвитку запальних захворювань тканин 

пародонта у дорослих [57] і дітей [183]. 

При астмі відбувається ремоделювання стінок дихальних шляхів, що 

пов'язано зі значним потовщенням ретикулярної базальної мембрани і 

відкладенням компонентів позаклітинного матриксу [278]. Матриксна 

металопротеїназа 9 (ММР-9) діє як прозапальна молекула, представляючи собою 

імунну відповідь [214], але вона також бере участь в процесах відновлення після 

ушкодження тканини і може пригнічувати ремоделювання під час запальних 

реакцій. [255]. Система MMP і інгібітори грають велике значення в процесах 

ремоделювання сполучнотканинного матриксу на фоні будь-якої патології, в 

тому числі і при захворюваннях порожнини рота. 

Недостатність вітаміну D асоціюється з важким загостренням астми [220]. 

Вітамін D в більшості випадків має свій вплив через ядерний гормональний 

рецептор вітаміну D (VDR). У зв'язку з цим поліморфізм гена VDR може 

безпосередньо впливати на активність гена і вітамін D-опосередковані процеси. 

Біологічно активна форма вітаміну D, 1,25 дигидроксивитамина D 1,25 і 

його рецептора, рецептора вітаміну D (VDR), відіграють важливу роль у 

підтримці орального імунітету і цілісності пародонту. 
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Бронхіальна астма має суттєвий вплив на багато процесів в організмі дітей, 

в тому числі на їх стоматологічний статус. Тому вивчення впливу її на 

патологічні процеси в порожнині рота дітей і розробка лікувально-

профілактичних заходів є актуальним завданням стоматології. 

Метою даного дослідження була оцінка функціональної значущості 

делеційного поліморфізму гена детоксикації GSTM1 N / del (+) / (0), гена 

матриксної металопротеїнази ММP9 8202A> G (rs11697325) і гена рецептора 

вітаміну D VDR T352C (rs10735810) у дітей з бронхіальною астмою та їх впливу 

на захворювання порожнини рота. 

Для виявлення асоціації делеційного поліморфізму гена GSTM1 з ризиком 

розвитку БА у дітей нами проведено порівняльний аналіз частот алелей 

делеційного поліморфізму гена GSTM1 у дітей з БА і контрольною групою (табл. 

4.1). Згідно з отриманими результатами частота функціонального алеля серед 

дітей, які страждають на бронхіальну астму, склала 42%, тоді як в контрольній 

групі – 80%. Делеційний поліморфізм переважає у дітей з бронхіальною астмою 

(58%). У дітей контрольної групи делеції виявлені у 20%. Сила зв'язку між 

наявністю нульового генотипу і ймовірністю розвитку бронхіальної астми згідно 

коефіцієнта спряженості Пірсона є середньою.  

Таблиця 4.1 

Частота зустрічаємості алелів гена GSTM1 N / del (+) / (0) серед дітей з 

бронхіальною астмою і здорових дітей 

Aлель, 

Генотип 

Діти з 

БА 

Здорові 

діти 

Відношення шансів (ВШ) 

р 
значення 

95%-ний 

дов.інт. n=12 n=10 

(+) 42 % 80 % 0.179 0.026-1.228 p>0,05 

(0) 58 % 20 % 5.600 0.814-38.514 p>0,05 

 

Однак розрахунок U-критерію Манна-Уїтні показав, що відмінності рівня 

ознаки в порівнюваних групах статистично незначущі. У разі делеції 

(відсутності) гена GSTМ1 фермент мю-1 глутатіон S-трансфераза не 

утворюється, в результаті чого здатність організму позбавлятися від деяких 
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шкідливих сполук значно знижується. Це призводить до підвищення ризику 

розвитку різних патологій, в тому числі астми та карієсу. При цьому під впливом 

алергенів може підвищуватися рівень продукції імуноглобуліну E, гістаміну 

[221, 230]. 

За нашими даними відношення шансів ймовірності розвитку бронхіальної 

астми у дітей з нульовим генотипом гена GSTМ1 виявилося в 5,6 рази вище, ніж 

у дітей з повноцінно функціональним алелем. Дані М. Б. Фрейдіна і ін. також 

констатують, що нуль-генотипи GSTM1 «-» і GSTT1 «-» є факторами ризику 

бронхіальної астми у дітей [188]. 

Система глутатіону - глутатіон-S-трансферази є також однією з захисних 

систем ротової рідини. Глутатіон-S-трансфераза з використанням 

водорозчинного антиоксиданту, відновленого глутатіону, як кофермент 

каталізує реакцію кон'югації глутатіону з багатьма токсичними речовинами, що 

захищають організм людини. Наявність делеційного поліморфізму збільшує 

негативний вплив інгаляційних гормональних препаратів у дітей з бронхіальною 

астмою на слизову оболонку порожнини рота і емаль зубів. 

Дослідження поліморфізму 8202A> G гена ММP9 показали, що серед 

дітей, які страждають на бронхіальну астму, найбільш часто реєструється 

функціонально повноцінні гомо AA і гетерозиготні генотипи AG (по 42%) і алель 

А (62,5%) поліморфного локусу -8202A> G гена ММР9 (табл. 4.2).  

У той же час наявність мінорного G алелі практично в 2 рази вище у дітей 

з астмою (37,5%) в порівнянні з дітьми здорової групи (20%) і підвищує 

ймовірність виникнення бронхіальної астми приблизно в півтора рази в 

порівнянні з контрольною групою, ВШ = 1,40, 95%, дов.інт. – 0.21-2.53, при 

наявності (GG + АG) генотипів ВШ = 1,80, 95%, дов.інт: 0.14 -23.38. Однак 

частоти алелей і генотипів у хворих дітей не мають статистично значущих 

відмінностей від групи здорових пацієнтів (табл. 4.2). 
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Таблиця 4.2. 

Частота генотипів і алелей гена ММP9 8202 A> G 

серед дітей з бронхіальною астмою і здорових дітей 

Aлель, 

Генотип,  

Діти з БА 
Здорові 

діти 

ВШ 

р 
значення 

95%-ний 

дов.інт. n=12 n=10 

A 62.5 % 80 % 0.71 0.39-4.96 p>0,05 

G 37.5 % 20 % 1.40 0.20-2.53  

AA 42 % 60 % 0.71 0.13-3.86 p>0,05 

AG 42 % 30 %    

GG 16 % 10 % 1.80 0.14 -23.38 p>0,05 

  

Поліморфізм rs11697325 розташований поблизу каталітичної області цього 

ферменту і змінює спорідненість каталітичної області MMP-9. Ремоделювання 

дихальних шляхів у пацієнтів з бронхіальною астмою пов'язане з підвищеною 

експресією ММР-9, викликаної контактом з алергеном, і призводить до 

обструкції повітряного потоку і гіперчутливості дихальних шляхів [172, 263]. 

Відзначено, що у пацієнтів з генотипом GG по поліморфізму -8202 A> G гена 

ММР9 спостерігається більш важкий перебіг захворювання, пов'язане з 

полівалентною сенсибілізацією і підвищеним рівнем загального IgE в сироватці 

крові [107]. Дослідження показують, що матриксні металлопротеінази залучені і 

в патогенез карієсу зубів [223]. Тобто ген ММР-9 залучений в розвиток і астми і 

хвороб порожнини рота за допомогою функціональних генетичних 

поліморфізмів. 

Поліморфізм довжини рестрикційних фрагментів (RFLP) для Taq I [240] в 

дев'ятому екзоні гена VDR аналізували за допомогою ПЛР з подальшим 

рестрикційними розщепленням Taq I і гель-електрофорезом. Частота генотипів і 

алелей гена VDR T352C в досліджених групах дітей представлена в таблиці 4.3. 
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Таблиця 4.3 

Частота генотипів і алелей гена VDR T352C серед дітей з бронхіальною 

астмою і здорових дітей 

Aлель, 

Генотип,  

Діти з БА 
Здорові 

діти 

ВШ 

р 
значення 

95%-ний 

дов.інт. n=12 n=10 

T 54 % 45 % 1.44 0.44-4.76 p>0,05 

C 46 % 55 % 0.69 0.21-2.28 p>0,05 

TT 25 % 20 % 2.14 0.28-16.37 p>0,05 

TC 58 % 50 %    

CC 17 % 30 % 0.750 0.10-5.69 p>0,05 

 

Алельні варіанти поліморфізму гена VDR у дітей з бронхіальною астмою 

в нашому дослідженні представлені в 25% ТТ (норма), в 17% СС (мутантні) і 58% 

складають гетерозиготи (ТС). Розподіл генотипів в контрольній групі 20,0%, 

30,0% і 50% для TT, СС і СТ відповідно. Частоти алелей становили 54,0% і 46,0% 

для T і С алелей в групі астмою; 45,0% і 55,0% в контрольній групі, 

демонструючи незначний зв'язок між поширеністю більш частого алелю (Т) і 

бронхіальної астми. Статистично значущою гетерогенності в даній вибірці дітей 

з бронхіальною астмою як в домінантній (ТТ + МС проти СС), так і в рецесивній 

моделі (ТТ проти ТС + CС) не виявлено згідно точного критерію Фішера 

(двостороннього). Розрахунок U-критерію Манна-Уїтні показав, що відмінності 

рівня ознаки в порівнюваних групах статистично не значимі. 

Діючи через свій рецептор, гормонально-активна форма вітаміну D - 1,25 

(ОН) 2 D може викликати безліч ефектів, які впливають на різні біологічні 

процеси в організмі. 

Описаний зв'язок між низьким рівнем холекальциферолу і появою астми 

при фізичному навантаженні у дітей і дорослих, тобто його дефіцит може 

сприяти початку астми і алергії. Позитивний вплив вітаміну D на перебіг 

бронхіальної астми обумовлено тим, що, втручаючись в генетичну регуляцію, 

він впливає на різні ланки імуногенезу. Генетичний поліморфізм рецептора може 

реалізуватися при різному перебігу астми, атопії та відповіді на гормональну 
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терапію [219]. Оскільки рецептор вітаміну D (VDR) координує метаболізм кістки 

і імунологічні реакції, а резорбція альвеолярного відростка є основною 

особливістю захворювань пародонту, то генетичні поліморфізм VDR відіграють 

роль і в схильності до періодонтиту. Так, показано, що домінантний алель (TT + 

TС в порівнянні з СС) пов'язаний з хронічним періодонтитом [253]. Результати 

показали, що у дітей з бронхіальною астмою є зміни в поліморфізм гена VDR, 

що призводять і до зміни стоматологічного статусу [265].  

 

 

4.2 Функціональна значимість поліморфізму –634G/С гена VEGFA (rs 

2010963) і поліморфізму C-589T гена IL-4 (rs 2243250) у дітей з бронхіальною 

астмою та їх вплив на захворювання порожнини рота 

 

Алельний поліморфізм генів необхідно враховувати в процесі формування 

груп дітей для проведення адекватної терапії при бронхіальній астмі і запальних 

захворюваннях пародонту. 

Таблиця 4.4 

Поліморфізм генів IL4, MMP9, VEGF A, VDR, GSTM1 у дітей з 

бронхіальною астмою і здорових дітей 

ген IL4 MMP9 VEGF A VDR GSTM1 

1 2 3 4 5 6 

поліморфізм 590C>T A-8202G C634G T352C N/del 

Діти з БА      

1 C/T A/A G/G T/C (+) 

2 C/C A/G G/G C/C (0) 

3 C/C G/G C/G T/C (+) 

4 C/C A/G C/G T/T (0) 

5 C/T A/G G/G T/C (0) 

6 C/C A/A G/G T/C (+) 

7 T/T A/A С/С T/C (0) 

8 C/T A/A G/G T/T (+) 

9 C/C A/G C/G T/T (0) 

10 C/C A/A G/G C/C (0) 

11 C/T A/G G/G T/C (+) 

12 C/C G/G С/G T/C (0) 

 СС-7,СТ-4,ТТ-1 A/A-5,A/G-5, 

G/G-2 

С/С-1,C/G-4, 

G/G-7 

T/T-3,T/C-7, 

C/C-2 

(+)-5,(0)-7 
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Продовження табл. 4.4 

1 2 3 4 5 6 

Здорові діти      

13 C/T   A/G C/G C/C (+) 

14 C/C  A/G G/G T/C (0) 

15 C/T  A/A C/C T/C (+) 

16 C/C A/A G/G C/C (+) 

17 T/T A/A C/G T/T (+) 

18 C/T A/G C/C C/C (0) 

19 C/C A/A C/G T/T (+) 

20 C/C  A/A C/G T/C (+) 

21 C/C  G/G G/G T/C (+) 

22 C/T A/G G/G T/C (+) 

 СС-5,СТ-4,ТТ-1 A/A-5,A/G-4, 

G/G-1 

С/С-2,C/G-4, 

G/G-4 

T/T-2,T/C-5, 

C/C-3 

(+)-8,(0)-2 

 

У патогенезі розвитку бронхіальної астми важливими елементами є 

ремоделювання і гіперваскуляризація в стінці бронхів, які в сукупності 

призводять до потовщення стінки дихальних шляхів [225]. VEGF-сигнальний 

білок, який активує процеси неоангіогенезу в бронхолегеневій системі і сприяє 

підвищенню проникності судин, підтримуючи тим самим процес алергічного 

запалення [107]. Ген VEGF людини локалізована в хромосомі 6р21.3. Ця область 

геному містить основний комплекс гістосумісності. У більшості досліджень 

показано зв'язок даної галузі з фенотипом астми [251]. VEGF також грає 

домінуючу роль, як в підтримці здоров'я пародонта, так і при хронічних 

запальних захворюваннях пародонту. 

Інтерлейкіни грають ключову роль на всіх стадіях реалізації атопічних 

реакцій. IL-4, цитокін адаптивного імунітету, є основним фактором регуляції 

алергічної відповіді за допомогою контролю перемикання ізотипа 

імуноглобуліну в В-лімфоцитах у напрямку експресії IgG і IgE [246]. 

Встановлена асоціація поліморфізму -589C / T промоторної регіону гена IL4 з 

атопічною БА і рівнем IgE [270]. Крім того, сучасні наукові дослідження 

підтвердили, що поліморфізм гена IL-4 впливає на цитокіни, що регулюють 

імунні відповіді, які безпосередньо пов'язані з розвитком карієсу і періодонтитом 

[209]. У лікуванні бронхіальної астми часто застосовують інгаляційні 
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гормональні глюкокортикостероїди. Однак ці препарати викликають зниження 

природного захисного бар'єру слизової оболонки рота і порушення функції 

систем імунного захисту, що сприяє розвитку запальних захворювань, а також 

ускладнює проведення адекватної терапії. Розвиток і перебіг захворювання 

визначається силою відповідної реакції організму, яка залежить не тільки від 

набутого імунітету, але в значній мірі визначається генотипом людини [193]. 

Генетичною основою міжіндивідуальних відмінностей в імунній відповіді є 

алельний поліморфізм генів. 

Метою дослідження була оцінка функціональної значущості поліморфізму 

-634G / С гена васкулоендотеліального фактора росту VEGFA (rs 2010963) та 

поліморфізму C-589T гена IL-4 (rs2243250) у дітей з бронхіальною астмою та їх 

впливу на захворювання порожнини рота. 

Було проведено дослідження асоціації C634G поліморфізму гена VEGFA з 

ризиком розвитку БА у дітей (табл. 4.5).  

Таблиця 4.5 

Частота зустрічаємості генотипів і алелей по поліморфізму C634G гена 

VEGFA серед дітей з бронхіальною астмою і здорових дітей, % 

Aлель, 

Генотип 

 

Діти з 

астмою 

Здорові 

діти 

ВШ 

р 
значення 

95%-ний 

дов.інт. n=12 n=10 

C 25 % 40 1.250 0.72-2.18 >0,05 

G 75 % 60    

CC 8 % 2 (20 %) 0.48 0.09-2.63 >0,05 

CG 33 % 4 (40 %)    

GG 58 % 4 (40 %) 2.75 0.21-35.84 >0,05 

 

Встановлено, що серед обстежених пацієнтів по поліморфізму C634G гена 

VEGF переважають гомозиготи по алелі G. Частота даного генотипу серед дітей, 

які страждають на бронхіальну астму, склала 58%, тоді як в контрольній групі – 

40%. При цьому 33% дітей з бронхіальною астмою мають гетерозиготи по 

поліморфізму C634G гена VEGFA. Частота алеля G в промоторній області -634 

гена VEGF в нашому дослідженні становить 75%. Раніше повідомлялося про 
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зв'язок алелі G rs2010963 з астмою у Туніських дітей [244]. Однак, статистично 

значущою гетерогенності серед відібраних досліджень як в домінантній (CC + 

CG проти GG), так і в рецесивній моделі (CC проти GG + CG) не виявлено 

(точний критерій Фішера (двосторонній)). Розрахунок U-критерію Манна-Уїтні 

показав, що відмінності рівня ознаки в порівнюваних групах статистично не 

значимі (р> 0,05). Статистично значущих відмінностей не виявлено і в частотах 

алелей по поліморфізму C634G гена VEGFA між групами здорових і хворих БА 

дітей. Поліморфізм, локалізований в промоторі (-634G / С; rs 2010963), 

пов'язаний з підвищеним рівнем VEGF. Найвищий рівень відзначений для 

генотипу GG. проміжний для генотипу CG і найнижчий – для генотипу CC [277]. 

У дітей при наявності (GG + CG) генотипів відношення шансів розвитку 

бронхіальної астми становить 2,75. Оскільки алель G зумовлює підвищений 

рівень VEGF, то, відповідно, 2/3 дітей в досліджуваній групі потенційно мають 

підвищений рівень VEGF, що виявляється в посиленому ангіогенезі і схильності 

до алергічного запалення, а також до запалення пародонту. 

Отримані дані свідчать, що наявність в геномі певних варіантів гена VEGF, 

розташованих в регуляторних регіонах, які можуть відображати характер 

імунопатологічних механізмів при бронхіальній астмі у дітей, проте зв'язок 

статистично не значимий. 

Проведено аналіз промоторного поліморфізму гена IL4 (-590 С> Т) у дітей, 

хворих на бронхіальну астму, і здорових (табл. 4.6).  

Генотипування обстежених дітей показало, що частка гомозиготного 

генотипу C / C становить 58% випадків, що вище, ніж у контрольній групі (50%), 

але при статистичній обробці достовірних відмінностей отримано не було. 

Гетерозиготний С / Т і гомозиготний Т / Т генотипи IL-4 зустрічалися рідше, у 

33% і 8% дітей з БА відповідно. У здорових дітей дані величини складають 40% 

і 10%. Оцінка сили зв'язку між алелями С і Т, генотипами домінантною моделі у 

дітей з астмою і в контрольній групі є незначною. Розрахунок критерію Фішера 

і критерію Манна-Уїтні показав, що відмінності рівня ознаки в порівнюваних 

групах статистично не значимі (р> 0,05). 
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Таблиця 4.6 

Частота народження алелів і генотипів по поліморфізму C-589T гена IL-4 

серед дітей з бронхіальною астмою і здорових дітей 

Aлель, 

Генотип 

  

Діти з 

астмою 

Здорові 

діти 

ВШ 

р 
значення 

95%-ний 

дов.інт. n=12 n=10 

C 75 % 70 % 1.286 0.196-8.431 p>0,05 

T 25 % 30 %    

CC 58 % 50 % 1.222 0.067-22.402 p>0,05 

CT 33 % 40 %    

TT 8 % 10 % 1.400 0.259-7.582 p>0,05 

 

Порівняння наших даних з популяційних дослідженнями виявило таку ж 

закономірність: частота генотипу C / C - C / T - T / T у дітей Запоріжжя з БА 

(69,66% - 22,47% - 7,87%), Європи (70, 2% - 26,0% - 3,8%) і Південної Азії (68,1% 

- 27,0% - 4,9%) [203]. У той же час аналіз даного поліморфізму в країнах Східної 

Азії та Африці показав переважання Т алеля серед обстежених хворих на 

бронхіальну астму [73]. У дослідженнях Смольнікова М. В. та ін. Було показано, 

що C / C генотип IL-4 (rs2243250; rs2070874) може бути генетичним маркером 

ризику розвитку контрольованої і неконтрольованої атопічної бронхіальної 

астми [173]. Таким чином, частоти генотипу при вивченому поліморфізм гена IL-

4 варіюють серед різних груп населення та пов'язані з тяжкістю запального 

процесу. 

 

Висновки до розділу 4: 

− показано, що в групі дітей з БА переважає делеційний поліморфізм 

гена детоксикації GSTM1 (58%) у порівнянні з контрольною групою (20%); 

− наявність мінорного G алелі гена ММР9 (-8202 A> G) практично в 2 

рази вище у дітей з астмою (37,5%) в порівнянні з дітьми здорової групи (20%) і 

підвищує ймовірність виникнення бронхіальної астми приблизно в півтора рази 

по порівняно з групою контролю; 
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− виявлений незначний зв'язок між поширеністю більш частого алелі 

(Т) гена VDR (T352C) і бронхіальною астмою; 

− вивчення функціонально значущих генетичних поліморфізмів генів 

GSTM1 ММР9 (-8202 A> G), VDR (T352C) показало наявність поліморфізмів, що 

знижує резистентність організму в цілому, підвищуючи ймовірність виникнення 

бронхіальної астми та захворювань порожнини рота дітей; 

− для профілактики і ранньої діагностики захворювань пародонту у 

хворих на БА необхідно проводити дослідження на молекулярно-генетичному 

рівні, що дасть можливість запобігти розвитку запалення пародонту; 

− 66% дітей з бронхіальною астмою в досліджуваній групі мають алель 

G поліморфізму C634G гена VEGFA і відповідно потенційно підвищений рівень 

VEGF, що виявляється в посиленому ангіогенезі і схильності до алергічного 

запалення, а також до запалення пародонту; 

− виявлений незначний зв'язок між алелем С поліморфізму C-589T 

гена IL-4 у дітей з БА в досліджуваній групі. Генетичною основою 

міжіндивідуальних відмінностей в імунній відповіді є алельний поліморфізм 

генів; 

− отримані результати свідчать про необхідність враховувати алельний 

поліморфізм генів в процесі формування груп дітей для проведення адекватної 

терапії при бронхіальній астмі і запальних захворюваннях пародонту. 

 

 

Матеріали розділу опубліковані в праці [3], наведеній у додатку А.  
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РОЗДІЛ 5 ПРОФІЛАКТИКА ТА ЛІКУВАННЯ ОСНОВНИХ 

СТОМАТОЛОГІЧНИХ ЗАХВОРЮВАНЬ У ДІТЕЙ З БРОНХІАЛЬНОЮ 

АСТМОЮ  

 

5.1 Стоматологічний статус у дітей з бронхіальною астмою в процесі 

комплексного лікування 

 

При проведенні клінічних стоматологічних досліджень вивчалася 

профілактична дія запропонованого комплексу препаратів для дітей з 

бронхіальною астмою [12, 22, 62, 66, 70, 71, 76, 84, 101, 121, 132, 134, 157, 162, 

169, 170, 180, 187, 192, 238]. У поглиблених дослідженнях приймало участь 47 

дітей віком 6-10 років (25 – основна група, 22 - група порівняння) з бронхіальною 

астмою та 21 дитина без даної патології. Всім дітям була проведена базова 

терапія, яка представляла собою санацію порожнини рота і проведення 

професійної гігієни. Діти основної групи додатково отримували 2 рази на рік 

лікувально-профілактичний комплекс (ЛПК), що включав місцево гель 

«Квертулідон» (біофлаваноїди, пребіотик, джерело кальцію) і per os препарат 

«Леквін», що містить додатково лецитин [113]. 

Результати оцінки стоматологічного статусу дітей в процесі комплексного 

стоматологічного лікування представлені в таблицях 5.1-5.3. 

Таблиця 5.1 

Показники твердих тканин зубів (КПВз) у дітей з бронхіальною астмою в 

процесі комплексного стоматологічного лікування 

Група 

Терміни спост. 

Основна група 

n = 25 

Група порівняння 

n = 22 

1 2 3 

Вихідний стан 2,1± 0,2 

р > 0,05 

2,3 ± 0,2 

Через 6 місяців 2,2 ± 0,3 

р > 0,05 

2,45 ± 0,2 

Через 12 місяців 2,3 ± 0,3 

р > 0,05 

2,63 ± 0,3 
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Продовження табл. 5.1 

1 2 3 

Через 18 місяців 2,35 ± 0,25 

р = 0,05 

2,78 ± 0,3 

Через 24 місяці 2,4 ± 0,2 

р < 0,05 

2,99 ± 0,3 

Примітка: р – показник достовірності відмінностей від групи порівняння 

 

Приріст карієсу за індексом КПВп в групі порівняння за 2 роки більш ніж 

в 2 рази перевищував цей показник в основній групі, що отримувала ЛПК. 

Карієспрофілактична ефективність при цьому за два роки спостереження 

склала: 

КПЕ = 100 –  
0,3· 100 

= 56,5 % 
0,69 

 

У таблиці 5.2 наведені дані стану тканин пародонта в процесі 

комплексного лікування. Можна відзначити, що у дітей основної групи, що 

отримувала ЛПК, індекс PMA% через 6 місяців зменшився в 1,68 раз, а через 1 

рік - в 2,1 рази. У той же час в групі порівняння, що отримувала тільки базову 

терапію, даний індекс зменшувався в 1,3 і в 1,1 разів відповідно в порівнянні з 

вихідним станом (табл. 5.2). 

 Таблиця 5.2 

Показники стану тканин пародонту у дітей з бронхіальною астмою в 

процесі комплексного стоматологічного лікування 

Група 

Терміни спостереження 

Основна група 

n = 25 

Група порівняння 

n = 22 

1 2 3 

Вихідний стан РМА, % 13,8 13,5 

Кровоточивість 0,22 ± 0,03 

р > 0,05 

0,28 ± 0,03 

Ш-П 1,19 ± 0,12 

р > 0,05 

 1,17 ± 0,14 

Через 6 місяців РМА, % 8,2 10,5 

Кровоточивість 0,06 ± 0,007 

р < 0,05 

0,19 ± 0,02 
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Продовження табл. 5.2 

1 2 3 

Через 6 місяців Ш-П 1,08 0,10 

р > 0,05 

1,25 ± 0,11 

Через 12 місяців РМА, % 6,5 12,6 

Кровоточивість 0,07 ± 0,01 

р < 0,05 

0,23 ± 0,03 

Ш-П 1,05 ± 0,10 

р > 0,05 

1,2 ± 0,11 

Примітка: р – показник достовірності відмінностей від групи порівняння 

 

Індекс кровоточивості в основній групі за 1 рік спостережень зменшився в 

3,1 рази, в той час, як в групі порівняння він достовірно не змінився. 

Показник проби Шиллера-Писарева через 1 рік спостережень в основній 

групі дітей зменшився в 1,13 рази в порівнянні з вихідним станом, в той час, як 

в групі порівняння він навпаки дещо збільшився.  

У дітей основної групи, що беруть участь в дослідженні, вже через 6 

місяців спостережень індекс Silness-Loe зменшився на 29%, а через 1 рік - на 34% 

в порівнянні з вихідним станом. Індекс Stallard в основній групі через 6 місяців 

зменшився на 32,3%, а через 1 рік – на 39,2% (табл. 5.3).  

Таблиця 5.3 

Показники рівня гігієни порожнини рота у дітей з бронхіальною астмою в 

процесі комплексного стоматологічного лікування 

Група 

Терміни спостереження 

Основна група 

n = 25 

Група порівняння 

n =22 

1 2 3 

Вихідний стан S-Loe 1,83 ± 0,20 

р > 0,05 

1,82 ± 0,19 

Stallard 1,99 ± 0,20 

р > 0,05 

1,96 ± 0,20 

Через 6 місяців S-Loe 1,3 ± 0,1 

р < 0,05 

1,6 ± 0,13 

Stallard 1,15 ± 0,10 

р < 0,05 

1,49 ± 0,15 
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Продовження табл. 5.3 

1 2 3 

Через 12 місяців S-Loe 1,2 ± 0,15 

р < 0,05 

1,8 ± 0,15 

Stallard 1,21 ± 0,12 

р < 0,05 

1,95 ± 0,20 

Примітка: р – показник достовірності відмінностей від групи порівняння 

 

У групі порівняння через 6 місяців індекс Silness-Loe в групі порівняння 

зменшився на 12%, а через 1 рік спостереження практично не відрізнявся від 

початкового стану. У групі порівняння індекс Stallard через 6 місяців зменшився 

на 24%, а через 1 рік зрівнявся з показниками вихідного стану (табл. 5.3). 

Отримані результати свідчать про досить високу клінічну ефективність 

розробленого профілактичного комплексу для дітей 6-10 років з бронхіальною 

астмою. 

 

 

5.2 Біохімічні показники ротової рідини у дітей, хворих на бронхіальну 

астму, в процесі комплексного стоматологічного лікування 

 

Лізоцим є найважливішим фактором неспецифічного антимікробного 

захисту в порожнині рота і являє собою фермент, що руйнує бактерії і віруси, а 

також активує фагоцитируючі лейкоцити і імуноглобуліни [110]. Відомо, що 

активність цього антимікробної ферменту в ротовій рідині корелює з рівнем 

неспецифічних і специфічних антимікробних факторів. Наслідком зниження 

рівня або активності лізоциму в ротовій порожнині є посилений ріст і 

розмноження умовно-патогенної і патогенної мікрофлори. Результати 

дослідження активності лізоциму в ротовій рідині спостережених дітей наведені 

в таблиці 5.4. Початкове дослідження виявило значне зниження активності 

лізоциму в ротовій рідині досліджених дітей з БА в порівнянні з нормою, що 

свідчить про недостатній рівень неспецифічного антимікробного захисту в їх 

порожнині рота.  
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Таблиця 5.4 

Активність лізоциму в ротовій рідині дітей з бронхіальною астмою на 

різних етапах клінічного спостереження, од/л (M±m) 

Терміни  

дослідж. 

Групи 

вихідний 
Через 3 

місяці 

Через 6 

місяців 

Через 12 

місяців 

Через 24 

місяці 

Норма – 142 ± 17  

Група порівняння 

n = 24 

58 ± 8 

p < 0,001 

81 ± 8 

p < 0,05 

p1 < 0,05 

65 ± 5 

p < 0,01 

p1 > 0,05 

75 ± 6 

p < 0,05 

p1 > 0,05 

59 ± 5 

p < 0,001 

p1 > 0,05 

Основна група 

n = 25 

60 ± 7 

p < 0,001 

p2 > 0,05 

110 ± 12 

p > 0,05 

p1 < 0,001 

p2 < 0,05 

131 ± 9 

p > 0,05 

p1 < 0,001 

p2 < 0,001 

128 ± 11 

p > 0,05 

p1 < 0,001 

p2 < 0,001 

135 ± 12 

p > 0,05 

p1 < 0,001 

p2 < 0,001 

Примітки:  р – показник достовірності відмінностей від норми;  

р1 – показник достовірності відмінностей від вихідного стану;  

p2 – показник достовірності відмінностей від групи порівняння. 

 

При дослідженні через 3 місяці встановлено підвищення активності 

лізоциму в ротовій рідині дітей, як групи порівняння, так і основний. Так, 

досліджуваний показник достовірно збільшився в групі порівняння, але при 

цьому зберігався на низькому рівні в порівнянні з нормою. У ротовій рідині 

основної групи дітей, які отримували додатково ЛПК, активність лізоциму 

збільшилася більш істотно, хоча і була менше за норму. 

Через 6 місяців після санації в ротовій рідині групи порівняння активність 

лізоциму знизилася до вихідного рівня, на якому зберігалася протягом усього 

періоду спостереження (2 роки). При цьому призначення кожні півроку 

лікувально-профілактичного комплексу дітям з БА основної групи сприяло 

стійкому підвищенню активності лізоциму в їх ротовій рідині в середньому 

більше ніж в 2 рази. Важливо підкреслити, що в подальшому рівень цього 

показника неспецифічного антимікробного захисту в ротовій рідині дітей 

основної групи відповідав нормальним величинам на всіх етапах дослідження 

(табл. 5.4).  

Результати таблиці 5.4 свідчать про стимуляцію у дітей основної групи 

вироблення антимікробного фактору лізоциму після проходження курсу 

лікувально-профілактичних заходів. 
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Достовірне підвищення активності каталази зареєстровано в ротовій рідині 

дітей з БА основної групи через 6 місяців, які отримували ЛПК. Високий рівень 

цього показника антиоксидантної системи було відзначено і через 12 місяців. На 

останньому етапі дослідження, через 24 місяці, активність каталази в ротовій 

рідині дітей основної групи була в 1,6 рази вище вихідних значень і в 1,8 рази 

вище відповідного рівня в групі порівняння (табл. 5.5). 

Таблиця 5.5 

Активність каталази в ротовій рідині дітей з бронхіальною астмою на 

різних етапах клінічного спостереження, мкат/л (M±m) 

Терміни  

дослідж. 

Групи 

Вихідний 
Через 3 

місяці 

Через 6 

місяців 

Через 12 

місяців 

Через 24 

місяці 

 Норма – 0,21 ± 0,02 

Група 

порівняння 

n = 24 

0,115 ± 0,01 

p < 0,001 

 

0,122 ± 0,01 

p < 0,001 

p1 > 0,05 

0,117 ± 0,01 

p < 0,001 

p1 > 0,05 

0,113 ± 0,01 

p < 0,001 

p1 > 0,05 

0,108 ± 0,01 

p < 0,001 

p1 > 0,05 

Основна група 

n = 25 

0,120 ± 0,01 

p < 0,001 

p2 > 0,1 

0,185 ± 0,01 

p > 0,05 

p1 < 0,001 

p2 < 0,001 

0,197 ± 0,02 

p > 0,05 

p1 < 0,001 

p2 < 0,001 

0,195 ± 0,01 

p > 0,05 

p1 < 0,001 

p2 < 0,001 

0,193 ± 0,02 

p > 0,05 

p1 < 0,001 

p2 < 0,001 

Примітки: р – показник достовірності відмінностей від норми;  

р1 – показник достовірності відмінностей від вихідного стану;  

p2 – показник достовірності відмінностей від групи порівняння. 

 

Оскільки фермент уреаза не виробляється соматичними клітинами і 

пробіотичними бактеріями, а виділяється лише умовно-патогенною і патогенною 

мікрофлорою, то за рівнем активності цього ферменту в ротовій рідині побічно 

судять про ступінь обсіменіння порожнини рота. Представлені дані в таблиці 5.6 

свідчать про підвищену (майже в 2 рази) активність уреази в ротовій рідині обох 

груп (порівняння і основний) на вихідному етапі дослідження в порівнянні з 

нормальними значеннями. 

Через 3 місяці після початку лікування карієсу у досліджуваних дітей з БА 

встановлено достовірне зменшення активності уреази в ротовій рідині тільки 

основної групи. При цьому досліджуваний показник в групі порівняння 

достовірно перевищував норму (в 2 рази), а в ротовій рідині дітей основної групи, 
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які додатково до санації отримували ЛПК, активність уреази достовірно не 

відрізнялася від норми (табл. 5.6).  

Таблиця 5.6 

Активність уреази в ротовій рідині дітей з бронхіальною астмою на різних 

етапах клінічного спостереження, мк-кат/л (M±m) 

Терміни  

дослідж. 

Групи 

Вихідний 
Через 3 

місяці 

Через 6 

місяців 

Через 12 

місяців 

Через 24 

місяці 

Норма – 0,063±0,008 

Група 

порівняння 

n = 24 

0,124±0,020 

p < 0,001 

0,121±0,010 

p < 0,001 

p1 > 0,05 

0,153±0,018 

p < 0,001 

p1 > 0,05 

0,165±0,028 

p < 0,001 

p1 > 0,05 

0,173±0,032 

p < 0,001 

p1 > 0,05 

Основна 

група 

n = 25 

0,138±0,026 

p < 0,001 

p2 > 0,05 

0,075±0,09 

p > 0,05 

p1 < 0,001 

p2 < 0,005 

0,081±0,011 

p > 0,05 

p1 < 0,005 

p2 < 0,001 

0,073±0,009 

p > 0,05 

p1 < 0,001 

p2 < 0,001 

0,084±0,010 

p > 0,05 

p1 < 0,003 

p2 < 0,001 

Примітки: р – показник достовірності відмінностей від норми;  

р1 – показник достовірності відмінностей від вихідного стану;  

p2 – показник достовірності відмінностей від групи порівняння. 

 

Аналіз ротової рідини досліджених дітей через півроку після санації 

виявив збільшення активності уреази в ротовій рідині групи порівняння. Високі 

значення цього маркера мікробного обсіменіння ротової порожнини 

зареєстровані через 12 місяців. А через 24 місяці активність уреази в ротовій 

рідині дітей групи порівняння перевищувала вихідний рівень в 1,4 рази. 

В основній групі, незважаючи на деяке збільшення цього показника через 

6 місяців у порівнянні з попереднім терміном, його значення все ж були 

достовірно нижче відповідного рівня в групі порівняння (майже в 2 рази). 

Дослідження, проведені через 12 і 24 місяці, показали, що під впливом 

регулярного застосування ЛПК активність уреази в ротовій рідині дітей основної 

групи зберігалася низькою і відповідала показнику у здорових дітей (табл. 5.6). 

Будь-які патологічні процеси супроводжуються зростанням рівня 

ендогенних перекисів ліпідів, які виступають в якості ушкоджуючого фактора і 

порушують структурну і функціональну організацію мембран. В ході процесу 

перекисного окислення ліпідів (ПОЛ) утворюються діальдегіди типу малонового 

(МДА), які є мутагенами і мають виражену цитотоксичність. За рівнем МДА в 

біологічних об'єктах, зокрема в ротовій рідині, можна судити про ступінь ПОЛ в 
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порожнині рота. Результати дослідження вмісту МДА, маркера ПОЛ, в ротовій 

рідині досліджуваних дітей з БА представлені в таблиці 5.7. 

Таблиця 5.7 

Вміст МДА в ротовій рідині дітей з бронхіальною астмою на різних етапах 

клінічного спостереження, ммоль/л (M±m) 

Терміни  

дослідж. 

Групи 

Вихідний 
Через 3 

місяці 

Через 6 

місяців 

Через 12 

місяців 

Через 24 

місяці 

Норма – 0,16 ± 0,02 

Група 

порівняння 

n = 24 

0,22±0,03 

p < 0,05 

0,24±0,02 

p < 0,05 

p1 > 0,05 

0,29±0,03 

p < 0,01 

p1 > 0,05 

0,28±0,02 

p < 0,01 

p1 > 0,05 

0,26±0,03 

p < 0,05 

p1 > 0,05 

Основна група 

n = 25 

0,24±0,02 

p < 0,05 

p2 > 0,05 

 

0,18±0,02 

p > 0,05 

p1 < 0,05 

p2 < 0,05 

0,16±0,02 

p > 0,05 

p1 < 0,05 

p2 < 0,05 

0,14±0,01 

p > 0,05 

p1 < 0,05 

p2 < 0,05 

0,15±0,02 

p > 0,05 

p1 < 0,05 

p2 < 0,05 

Примітки: р – показник достовірності відмінностей від норми;  

р1 – показник достовірності відмінностей від вихідного стану;  

p2 – показник достовірності відмінностей від групи порівняння. 

 

З даних таблиці 5.7 видно, що вихідний рівень МДА в ротовій рідині дітей 

обох груп підвищений в 1,5 рази в порівнянні з нормою, що свідчить про 

посилене утворення продуктів пероксидації в порожнині рота при цьому. Через 

3, 6, 12 і 24 місяці в групі порівняння достовірного зниження цього показника не 

спостерігалося. В основній групі мало місце поступове зниження цього 

показника і через 2 роки вміст МДА в 1,7 рази був нижче ніж в групі порівняння 

і відповідав значенням норми. 

У таблиці 5.8 наведені результати дослідження протеолітичного ферменту 

еластази в ротовій рідині дітей з БА. Ступінь активності еластази відображає 

інтенсивність запальних процесів в порожнині рота. Проведення санації 

несуттєво вплинуло на активність еластази в ротовій рідині дітей групи 

порівняння. Надалі протягом 12 місяців спостереження активність еластази в 

ротовій рідині дітей групи порівняння була високою і відповідала вихідному 

рівню, в 2 рази перевищуючи норму (табл. 5.8).  
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Таблиця 5.8 

Активність еластази в ротовій рідині дітей з бронхіальною астмою на 

різних етапах клінічного спостереження, мккат/л (M±m) 

Терміни  

дослідж. 

Групи 

Вихідний 
Через 3 

місяці 

Через 6 

місяців 

Через 12 

місяців 

Через 24 

місяці 

Норма – 0,55 ± 0,06 

Група 

порівняння 

n = 24 

1,10±0,03 

p < 0,05 

1,08±0,02 

p < 0,05 

p1 > 0,05 

1,15±0,03 

p < 0,01 

p1 > 0,05 

1,18±0,02 

p < 0,01 

p1 > 0,05 

1,17±0,03 

p < 0,01 

p1 > 0,05 

Основна група 

n = 25 

1,12±0,02 

p < 0,05 

p2 > 0,05 

 

0,65±0,02 

p > 0,05 

p1 < 0,05 

p2 < 0,05 

0,55±0,02 

p > 0,05 

p1 < 0,05 

p2 < 0,05 

0,60±0,01 

p > 0,05 

p1 < 0,05 

p2 < 0,05 

0,65±0,02 

p > 0,05 

p1 < 0,05 

p2 < 0,05 

Примітки: р – показник достовірності відмінностей від норми;  

р1 – показник достовірності відмінностей від вихідного стану;  

p2 – показник достовірності відмінностей від групи порівняння. 

 

В основній групі дітей з БА проведення лікувально-профілактичних 

заходів призвело до зменшення активності еластази практично в 2 рази вже через 

3 місяці і практично залишалось на цьому рівні протягом 2 років спостереження 

(табл. 5.8). 

Проведені біохімічні дослідження ротової рідини у дітей з БА в процесі 

комплексного стоматологічного лікування також свідчить про достатньо високу 

ефективність запропонованої лікувально-профілактичної терапії. 

 

 

5.3 Біофізичні показники твердих тканин зубів, тканин пародонта та 

якості кістки у дітей, хворих на бронхіальну астму, в процесі комплексного 

стоматологічного лікування 

 

Бронхіальна астма може мати істотний вплив і на більшість біофізичних та 

біохімічних процесів в організмі, які негативно впливають, в тому числі, і на 

стоматологічний статус дітей. Запально-дистрофічні зміни в пародонті дітей при 

цьому знаходяться в прямій залежності від таких факторів, як зниження 

бар’єрного захисту тканин, порушення у мікроциркуляторному руслі слизової 
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ясен, що вимагає розробки та проведення відповідних лікувально-

профілактичних заходів. 

В даному дослідженні було проведено біофізичне вивчення стану твердих 

тканин зубів, тканин пародонта і його мікрокапілярного русла у дітей, хворих на 

бронхіальну астму, в процесі комплексного терапевтичного стоматологічного 

лікування [125]. 

Існуюча для оцінки запальних процесів в тканинах пародонта і слизової 

оболонки порожнини рота проба Шиллера-Писарєва (Ш-П) заснована на реакції 

фарбування ясен за рахунок реакції йодного розчину з глікогеном. За ступенем 

фарбування розрізняють негативну пробу (солом'яно-жовте забарвлення), 

слабкопозитивну (світло-коричневе) і позитивну (темно-буре). Недоліком 

вказаного тесту є занижена його інформативність, обумовлена суб'єктивністю. 

При цьому аналіз динаміки зміни запальних процесів при цьому ускладнений 

через відсутність кількісного показника, що особливо важливо при тривалому 

спостереженні, а також проведенні планово-профілактичних заходів. 

Використаний нами метод [148] заснований на спектроколориметричній 

оцінці запалення слизової пародонту з використанням розчину проби Ш-П, що 

дозволяє розділити забарвлення слизової пародонта, пов'язаної з реакцією йоду 

з глікогеном, що дає темно-буре забарвлення і зміщує основний максимум 

коефіцієнта відбиття світла в область довжин хвиль 660 нм, і забарвлення ясен з 

самим йодним розчином, пов'язане з високою проникністю епітелію (максимум 

– 460 нм). Цей метод досліджень і діагностики слизової порожнини рота 

дозволяє досить чітко розділити зазначені два механізми її фарбування і 

отримати кількісні колірні характеристики, пов'язані як з проникністю сполучної 

тканини пародонту, так і наявністю в ній глікогену.  

У дітей з бронхіальною астмою, спрямованих на стоматологічне лікування, 

спостерігалося досить сильне забарвлення слизової ясен розчином Шиллера-

Писарєва (Ш-П), як в короткохвильовій (460 нм), так і в довгохвильовій (660 нм) 

області видимого діапазону довжин хвиль, що свідчило відповідно про низьку 

ефективність функціонування захисно-бар'єрної системи гіалуронова кислота - 
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гіалуронідаза і наявності глікогену, що супроводжує запальні процеси в 

тканинах пародонта (табл. 5.9). 

Таблиця 5.9 

Коефіцієнт відбиття світла слизової ясен після фарбування розчином 

Шиллера-Писарєва у дітей з бронхіальною астмою в процесі комплексного 

стоматологічного лікування, % 

Групи 

Довжина хвилі 

Основна група  

n=25 

Група порівняння  

n=22 

 Вихідний стан 

460 нм 
55±4 

р>0,05 
56±4 

660 нм 
64±5 

р>0,05 
65±4 

 Через 6 місяців 

460 нм 
71±6 

р<0,05 
54±6 

660 нм 
86±5 

р<0,05 
63±6 

 Через 12 місяців 

460 нм 
78±6 

р<0,05 
57±6 

660 нм 
89±7 

р<0,05 
68±5 

р – показник достовірності відмінностей від групи порівняння. 

 

Наведені результати свідчать про те, що під дією лікувально-

профілактичних заходів фарбування ясен розчином Ш-П у дітей основної групи 

через півроку зменшилося в області довжин хвиль 460 нм на 1,29 рази, а через 1 

рік – в 1,41 рази, що характеризує зменшення проникності слизової ясен для 

барвника. В області 660 нм профарбовування ясен зменшилося через 6 місяців в 

1,3 рази, а через 1 рік – в 1,4 рази, що характеризує зменшення концентрації 

глікогену в яснах і, отже, зменшення ступеня запального процесу в них. У групі 

порівняння подібних змін в фарбуванні ясен розчином Ш-П на різних етапах 

комплексного стоматологічного лікування практично не спостерігалося (табл. 

5.9). 
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При жуванні під впливом механічного навантаження в тканинах пародонта 

виникає функціональна гіперемія, що забезпечує ергономіку посиленої роботи 

клітин. Ця гіперемія по тривалості і величині залежить від функціонального 

стану судин пародонта, величини і тривалості навантаження [125]. Ряд авторів 

вважає доведеним той факт, що функціональна гіперемія в пародонті відповідає 

метаболічній теорії, згідно з якою при навантаженні на тканину або орган зростає 

концентрація метаболітів, в основному гістаміну і гістаміноподібних речовин, 

які забезпечують розширення мікросудин. При цьому метаболіти повинні 

викликати, дратуючи тканинні рецептори, збудження вазомоторного центру, що 

забезпечує компенсаторну констрикцію великих судин. Це ще більше збільшує 

кровонаповнення мікроциркуляторного русла. Підвищена концентрація 

виникання вазоактивних метаболітів зберігається до тих пір, поки зберігається 

«сигнал-навантаження», тобто при зникненні необхідності підвищених 

енергетичних затрат клітин тканин пародонта кровонаповнення мікросудин має 

зменшуватися. Виникнення і зникнення зазначеної функціональної гіперемії 

тканин пародонта при жувальному навантаженні (ЖН) є сумарним результатом 

стану клітин, їх здатності реагувати на зовнішні чинники, стану капілярів і 

тонусу стінок судин, адекватної вазомоторної реакції. 

У нашому дослідженні в якості ЖН використовувалася жувальна гумка 

«Orbit» без цукру протягом 10 хвилин [149]. Дослідження включали оцінку 

спектроколориметричним методом функціональної гіперемії тканин пародонта, 

що виникає під дією ЖН. При цьому визначався у видимій області спектра 

коефіцієнт відбиття світла слизової ясен з розрахунком її колірних параметрів. У 

запропонованому методі функціональна гіперемія і її зняття оцінювалися за 

зміною колірних параметрів ясен, що визначаються кровонаповненням її 

обмінних капілярів. 

Спектр зелено-блакитної області видимого світла характеризує 

наповнення (гіперемію) венозної капілярної системи ясен, так як гемоглобін у 

відновленій формі поглинає ці довжини хвиль менше, ніж оксигемоглобін, а в 

червоно-помаранчевій – наповнення артеріальної системи (оксигемоглобін), 
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включаючи обмінні капіляри. При цьому збільшення колірної яскравості у 

відповідних областях довжин хвиль (збільшення коефіцієнта відображення) 

характеризує зменшення застійних явищ у відповідних кровоносних системах і 

навпаки. 

Результати досліджень, проведених в початковому стані, показали, що у 

більшості дітей з бронхіальною астмою, спрямованих на комплексне 

стоматологічне лікування, під дією регламентованого ЖН спостерігалося 

спазмування капілярів ясен, тобто зменшення в них кровотоку і, як наслідок, 

зменшення їх колірних координат (x, y, z) (табл. 5.10). 

Таблиця 5.10 

Колірні координати x, y, z ясен до і після нефізіологічного жувального 

навантаження у дітей з бронхіальною астмою в процесі комплексного 

стоматологічного лікування, М±m 

Групи 

 

Колірні координати 

Основна група 

n=25 

Група порівняння  

n=22 

1 2 3 

 Вихідний стан 

До ЖН 

х 
18,9±0,8 

р>0,05 
18,5±1,2 

у 
16,6±0,7 

р>0,05 
16,4±0,9 

z 
16,9±0,7 

р>0,05 
16,6±1,0 

Після ЖН 

х 
11,3±0,8 

р>0,05 
11,5±0,7 

у 
10,3±0,7 

р>0,05 
10,1±0,7 

z 
9,2±0,7 

р>0,05 
9,1±0,8 

 Через 6 місяців  

До ЖН 

х 
16,2±0,9 

р>0,05 
17,2±1,0 

у 
15,1±0,8 

р>0,05 
16,0±1,1 

z 
14,9±0,7 

р>0,05 
16,4±0,9 
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Провження табл. 5.10 

1 2 3 

Після ЖН 

х 
16,0±0,9 

р<0,001 
11,7±0,8 

у 
14,0±0,7 

р<0,001 
10,3±0,8 

z 
14,2±0,7 

р<0,001 
8,4±0,8 

 Через 12 місяців 

До ЖН 

х 
15,9±0,9 

р>0,05 
17,0±1,0 

у 
15,3±1,0 

р>0,05 
15,8±0,9 

z 
14,7±1,0 

р>0,05 
15,6±1,0 

Після ЖН 

х 
16,1±0,8 

р<0,001 
11,3±0,9 

у 
15,5±0,9 

р<0,001 
10,1±0,9 

z 
14,6±0,7 

р<0,001 
8,2±0,9 

Примітка: р – показник достовірності відмінностей від групи порівняння 

 

Проведена через 6 місяців оцінка усереднених по групі колірних координат 

ясен у дітей основної групи з БА до і після регламентованого нефізіологічного 

ЖН свідчать про те, що реакція на ЖН мікрокапілярів в результаті проведення 

лікувально-профілактичних заходів змінилася. При цьому при ЖН у дітей 

практично зникло спазмування капілярів і спостерігалося збільшення кровотоку 

в них, супроводжуване збільшенням колірних координат ясен, що представляло 

собою вже нормальну фізіологічну реакцію. Подібна позитивна реакція капілярів 

на ЖН в основній групі зберігалася і через рік. У групі порівняння подібного 

поліпшення функціонального стану мікрокапілярного русла протягом року не 

спостерігалося. 

Порушення, які є складовими БА, лежать в основі механізму розвитку 

багатьох патологічних процесів в організмі. Органи і тканини порожнини рота, 

зокрема пародонт, також залучаються до патологічного процесу при цьому. 

Запально-дистрофічні зміни в пародонті знаходяться в прямій залежності від 
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таких факторів, як порушення вуглеводного обміну, судинних порушень, що 

призводять до порушення і кісткового метаболізму. Визначення основних 

маркерів кісткового метаболізму в організмі дітей з БА дозволяє оцінити 

ефективність лікувально-профілактичного комплексу. 

В даному дослідженні визначалися основні денситометричні показники 

якості кістки у дітей з БА в процесі їх комплексного стоматологічного лікування. 

Порушення при БА в організмі обмінних процесів, мікросудинних і 

макросудинних ускладнень при цьому, сприяють порушенню і кісткового 

метаболізму [88, 97, 131]. Якість кісткових тканин визначається їх мікро- і 

макроархітектонікою, мінералізацією матеріалу і колагеновими зв'язками, що 

визначає і її механічні властивості. Швидкість поширення ультразвукової хвилі 

(SOS) в кістці залежить, перш за все, від щільності кісткової тканини і її 

мінералізації. Широкосмугове затухання ультразвукової хвилі (BUA) 

визначається, в першу чергу, розсіюванням і відбиттям хвилі в кістці, що 

пов'язано з її структурою та архітектонікою. В повноцінній кістці більш 

високочастотні коливання ультразвуку загасають сильніше, ніж низькочастотні 

коливання, так як довжина хвилі їх наближається до розмірів існуючих 

структурних параметрів кістки і вони сильніше розсіюються і відбиваються, ніж 

більш довгохвильові низькочастотні хвилі, які здатні за рахунок дифракції 

огинати кісткові трабекули [271]. 

Результати проведеного дослідження основних денситометричних 

показників якості кістки у дітей з БА, які брали участь в цьому дослідженні, і їх 

зміна під дією лікувально-профілактичного комплексу наведені в таблиці 5.11. 

Наведені дані свідчать про те, що у дітей основної групи з БА швидкість 

ультразвукової хвилі в п'ятковій кістці (SOS) була, в середньому, нижче 

середньостатистичної норми на 43,4 м/с. Це свідчить про те, що БА досить 

суттєво вплинула на загальну мінералізацію кісткових тканин дітей. Проведені 2 

рази на рік в основній групі комплексні лікувально-профілактичні заходи через 

1 рік призвели до збільшення показника SOS, в середньому, на 38м/с, що 

свідчить про покращення мінералізації кісткових тканин при цьому (табл. 5.11). 
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Таблиця 5.11 

Денситометричні показники якості кістки у дітей з бронхіальною астмою в 

процесі комплексного стоматологічного лікування, M±m  

Показники 

Групи 
SOS, м/с BUA, дБ/МГц BQI, ум. од. 

Середньостатистична 

норма  
1563,4±10,3 55,2±4,1 97,7±5,9 

Вихідний стан 

Основна група,  

n=18 

1520,2±11,3 

р>0,05 

41,5±3,1 

p>0,1 

72,7±4,9 

p>0,1 

Група порівняння, 

n=17 
1515,1±10,5 40,5±3,2 71,3±4,3 

Через 1 рік спостереження 

Основна група,  

n=18 

1558±9,5 

p>0,05 

46,8±3,7 

p<0,05 

81,6±5,1 

p<0,05 

Група порівняння, 

n=17 
1517,5±9,2 41,8±3,1 69,3±6,2 

Примітка: р – показник достовірності відмінностей від групи порівняння. 

 

Показник загасання ультразвукової хвилі в п'ятковій кістки на різних 

частотах (BUA) дітей з БА, що характеризує архітектоніку кістки, виявився у 

дітей нижчим за норму в середньому по групі на 14 дБ/МГц, що свідчить про 

певні зміни при цьому в структурі кісткових тканин, пов'язаних з остеопенією і 

остеопорозом. Ці процеси призводять до збільшення відстані між трабекулами 

кістки, зменшення їх по товщині, що призводить в свою чергу до збільшення 

розсіювання і відображення в кістці низькочастотних ультразвукових хвиль 

(зменшується явище огинання хвилею трабекул за рахунок явища дифракції). 

Збільшення загасання в кістці ультразвукової хвилі на низьких частотах 

призводить до зменшення градієнта ослаблення хвилі на низьких і високих 

частотах і, отже, зменшення BUA. Проведення лікувально-профілактичних 

заходів 2 рази на рік призвело до збільшення за рік спостережень у дітей в 

основній групі індексу BUA, в середньому, на 5,3 дБ/МГц, що свідчить також 

про поліпшення структури кісткових тканин (табл. 5.11). 

Індекс якості кістки (BQI) є похідною величиною від SOS і BUA, 

розраховується запрограмованим мікропроцесором і являє собою інтегральну 
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характеристику якості кістки. У початковому стані у дітей з БА індекс BQI був 

на 25 ум. од. нижче за норму, а в результаті проведених лікувально-

профілактичних заходів в основній групі пацієнтів він збільшився за рік 

спостережень на 9 ум. од. Очевидно, що збільшення індексу BQI визначалося 

збільшенням при цьому індексів BUA і SOS, тобто поліпшенням як архітектоніки 

кістки, так і її щільності у дітей з БА, які отримували лікувально-профілактичний 

комплекс. В групі порівняння відповідні показники достовірно не змінювались. 

Оцінка стабільності рН ротової рідини (ΔpH), як один з показників рівня 

неспецифічної резистентності в організмі і в порожнині рота зокрема, 

проводилася за методом [55]. 

Запропонований метод заснований на тому, що коливання величини рН 

(ΔрН) в окремих пробах є представницькою характеристикою нестабільності 

гомеорезісу і нездатності організму підтримувати кислотно-лужну рівновагу в 

порожнині рота. При цьому значення величини ΔрН, що лежать в інтервалі 0,2-

1,0, відповідають, зазвичай, низькій карієсрезистентності у дітей, а значення 

0,01-0,1 - високій карієсрезистентності. Для оцінки величини ΔрН у кожного 

пацієнта брали п'ять проб ротової рідини по 1 мл, в яких визначається значення 

величини рН за допомогою іономіру безпосередньо після забору проби. Потім 

розраховувалося середнє значення величини ΔрН і довірчий інтервал відхилень 

(ΔрН) від середнього значення з урахуванням коефіцієнта Стьюдента для п'яти 

вимірювань і довірчою ймовірністю 0,95. Дані усереднювалися по групі. 

У таблиці 5.12 представлені результати коливань водневого потенціалу 

(pH) ротової рідини дітей з БА в окремих пробах (ΔpH) [147] в процесі 

комплексного стоматологічного лікування. 

Відповідальним за гомеорезіс ротової рідини є цілий ряд функціональних 

реакцій в організмі, які в нормі підтримують певний рівень її pH. Наявність 

значних коливань величини pH ротової рідини (ΔpH) є одним з факторів ризику 

виникнення карієсу зубів. Наведені дані свідчать про те, що у дітей з БА базова 

терапія, проведена в групі порівняння, не здатна знизити досить великий в 
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початковому стані довірчий інтервал коливань величини рН в окремих пробах. 

У той же час, запропонована комплексна профілактика ускладнень при 

стоматологічному лікуванні дітей з БА дозволила знизити величину ΔрН в 

основній групі в 1,8 рази вже через 6 місяців, яка залишалася на цьому рівні і 

через 1 рік, що говорить про певну нормалізацію функціональних адаптаційно-

компенсаторних реакцій, які підтримують стабільність рН ротової рідини. У той 

же час в групі порівняння усереднена по групі величина ΔрН залишалася 

високою (табл. 5.12). 

Таблиця 5.12 

Усередненені показники довірчого інтервалу коливань величини рН 

ротової рідини (ΔрН) у детей з бронхіальною астмою в процесі 

комплексного стоматологічного лікування, M±m 

 Групи 

Терміни 

спостереження 

Основна 

група 

n = 25 

Група 

порівняння 

n = 22 

Вихідний стан 0,26±0,03 

p>0,1 

0,25±0,03 

Через 6 місяців  0,15±0,01 

p<0,001 

0,32±0,03 

Через 12 місяців 0,14±0,01 

p<0,001 

0,31±0,04 

Примітка: р – показник достовірності відмінностей від групи порівняння. 

 

У таблиці 5.13 наведені усереднені по групі результати оцінки колірної 

насиченості забарвлення зубів при тесті емалевої резистентності (ТЕР-тест), а 

також їх електрометричного показника (електричної провідності) у дітей з БА в 

процесі комплексного стоматологічного лікування [95].   

Отримані результати свідчать про те, що в основній групі дітей з БА вже 

через 6 місяців після проведення лікувально-профілактичних заходів колірна 

насиченість забарвлених зубів S відрізнялася від вихідного стану в 1,4 рази і 

практично залишалася на цьому рівні і через 12 місяців. У групах порівняння 

колірна насиченість забарвлення зубів при ТЕР-тесті за цей період дещо 
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збільшилася. Отримані результати свідчать про помітний вплив 

профілактичного комплексу і на кислоторезистентність емалі зубів у дітей з БА. 

При цьому електрометричний показник емалі зубів (електрична провідність) в 

основній групі через 1 рік зменшився в 1,36 рази, а в групі порівняння за цей 

період він збільшився в 1,16 рази (табл. 5.13). 

Таблиця 5.13 

Спектроколориметрична оцінка колірної насиченості забарвлення зубів 

при ТЕР-тесті та електрометричного показника у дітей з бронхіальною 

астмою в процесі комплексного стоматологічного лікування, ум. од. 

Групи 

 

 

 

Терміни 

спостереження 

Основна група, 

n = 25 

Група порівняння, 

n = 22 

Колірна 

насиченість 

S  

Електроме-

тричний 

показник  

ЕП 

Колірна 

насиченість 

S  

Електроме-

тричний 

показник  

ЕП 

Вихідний стан 21,30±1,15 15,1±2,10 20,20±1,15 14,8±1,20 

Через 6 місяців  15,30±2,10 13,2±2,07 21,30±1,32 16,2±2,10 

Через 1 рік 14,20±2,05 11,2±2,08 24,12±1,37 17,3±2,0 

Примітка: р – показник достовірності відмінностей від групи порівняння. 

 

Таким чином, при комплексному стоматологічному лікуванні дітей з БА 

проведення лікувально-профілактичних заходів також підвищує 

кислоторезистентність поверхні зубів при ТЕР-тесті і зменшує їх електричну 

провідність.  

 

Висновки до розділу 5: 

− отримані результати з оцінки стану твердих тканин зубів, тканин 

пародонту та рівня гігієни порожнини рота свідчать про досить високу 

стоматологічну клінічну ефективність розробленого профілактичного комплексу 

для дітей 6-10 років з бронхіальною астмою; 

− проведена лікувально-профілактична терапія при комплексному 

стоматологічному лікуванні дітей з БА призвела до значного покращення 
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показників антимікробного захисту в ротовій рідині (активність лізоциму), а 

також антиоксидантного захисту (активність каталази), нормалізації активності 

уреази, маркера ПОЛ МДА та еластази, що відображають запальні процесі в 

порожнині рота; 

− під дією лікувально-профілактичних заходів фарбування ясен 

розчином Ш-П у дітей основної групи через півроку зменшилося в області 

довжин хвиль 460 нм на 1,29 рази, а через 1 рік – в 1,41 рази, що характеризує 

зменшення проникності слизової ясен. В області 660 нм профарбовування ясен 

зменшилося через 6 місяців в 1,3 рази, а через 1 рік – в 1,4 рази, що характеризує 

зменшення ступеня запального процесу в них; 

− у дітей основної групи в процесі лікування під дією ЖН практично 

зникло спазмування капілярів і спостерігалося збільшення кровотоку в них, 

супроводжуване збільшенням колірних координат ясен, що представляло собою 

вже нормальну фізіологічну реакцію. У групі порівняння подібного поліпшення 

функціонального стану мікрокапілярного русла протягом року не 

спостерігалося; 

− проведені 2 рази на рік в основній групі дітей комплексні лікувально-

профілактичні заходи через 1 рік призвели до збільшення показника SOS, що 

свідчить про покращення мінералізації кісткових тканин при цьому. Проведення 

лікувально-профілактичних заходів 2 рази на рік призвело до збільшення за рік 

спостережень у дітей в основній групі також індексу BUA, що свідчить також 

про поліпшення структури кісткових тканин; 

− при комплексному стоматологічному лікуванні дітей з БА 

проведення лікувально-профілактичних заходів також підвищило 

кислоторезистентність емалі зубів при ТЕР-тесті (спектроколориметрична 

оцінка) і зменшила її електричну провідність. 

 

 

Матеріали розділу опубліковані в працях [4, 5, 6, 7], наведених у  

додатку А. 
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РОЗДІЛ 6 АНАЛІЗ ТА УЗАГАЛЬНЕННЯ ОТРИМАНИХ РЕЗУЛЬТАТІВ 

 

Питання поєднаних уражень порожнини рота та органів дихання займають 

важливе місце в дитячій стоматології. Алергічні захворювання сприяють 

розвитку стоматологічної патології, створюють несприятливі умови для твердих 

тканин зубів і тканин пародонта. Одним із видів такої соматики являється 

бронхіальна астма, що є багатофакторною патологією з генетичним 

компонентом. Стероїдна терапія лікування БА створює додаткові негативні 

ризики для твердих тканин зубів і тканин пародонту. Тому розробка 

профілактичних заходів при стоматологічному лікуванні дітей з бронхіальною 

астмою є актуальним завданням сучасної стоматології. 

В поглиблених клінічних дослідженнях брали участь діти 6-10 років з 

бронхіальною астмою (основна група – 25 осіб, група порівняння – 22 особи). 

Діагноз встановлював педіатр. Дітям групи порівняння проводилася санація 

порожнини рота і професійна гігієна. Діти основної групи додатково отримували 

за інструкцією 2 рази на рік лікувально-профілактичний комплекс, що включав 

місцево у вигляді аплікацій гель «Квертулідон», який містить біофлавоноїд 

кверцетин, пребіотик інулін, імуностимулятор імудон і цитрат кальцію, і per os 

препарат «Леквін», що містить додатково лецитин (розробки ДУ «ІСЩЛХ 

НАМН України») (табл. 2.1). 

В експериментальних дослідженнях на щурах на першому етапі (32 білих 

щура лінії Вістар) було проведено дослідження впливу препарату «Преднізолон» 

(10 мг / кг перші 2 дні і по 5 мг / кг наступні 12 днів) на біохімічні показники 

крові тварин, печінки, гомогенатів слизової щоки.  

На другому етапі експерименту було проведено порівняльне визначення 

пародонтопротекторної дії комплексних мукозоадгезівних гелів «Квертулін» 

(кверцитин, інулин, цитрат кальцію) і «Квертулідон» (квертулін, імудон), які 

наносили у вигляді аплікацій (по 0,3 мл на щура) щодня з першого дня досліду 

протягом 14 днів щурам, які отримували «Преднізолон». При цьому вивчались 

біохімічні показники крові, гомогенатів ясен та кісткових тканин щурів. 
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На третьому етапі експериментальних досліджень був апробований 

комплекс препаратів «Квертулідон» місцево (оральні аплікації) і «Леквін» per os 

(50 мг / кг щури) на фоні модельованого імунодефіциту («Преднізолон»). 

Дослідження проводилися на білих щурах (27 особин) лінії Вістар. При цьому 

також вивчались біохімічні показники крові, гомогенатів ясен та кісткових 

тканин щурів. 

В клінічних дослідженнях діти 6-10 років з БА отримували впродовж 1 

місяця 2 рази на рік місцево аплікації гелю «Квертулідон» (кверцитин, інулин, 

цитрат кальцію, імудон) та per os препарат «Леквін» (лецитин, кверцитин, 

інулин, цитрат кальцію) 1 табл. 2 рази на день після прийому їжі.  

В клініці на різних етапах спостереження протягом 2 років оцінювались у 

дітей з БА стан твердих тканин зубів, стан тканин пародонту, гігієнічний стан 

ротової порожнини, біохімічні та біофізичні показники ротової рідини, 

функціональний стан мікрокапілярного русла тканин пародонту та бар'єрного 

захисту слизової порожнини рота, а також денситометричні показники якості 

кісток, електрометричні показники твердих тканин зубів та резистентність емалі 

зубів на кислотне подразнення. 

Крім того, у дітей з БА для оцінки індивідуальної чутливості до дії 

факторів зовнішнього середовища були проведені молекулярно-генетичні 

дослідження на клітинах букального епітелію.  

Всі діти проходили комплексне обстеження основного захворювання 

(бронхіальна астма) і стоматологічного статусу за єдиною схемою. 

Для обґрунтування лікувально-профілактичних заходів супроводу 

комплексного стоматологічного лікування дітей з бронхіальною астмою на 

тваринах було проведено дослідження стану неспецифічного і специфічного 

імунітету у щурів різних статі, віку і маси, які отримували кортикостероїди і в 

яких виникли запально-дистрофічні процеси в слизовій оболонці порожнини 

рота. Стан специфічного імунітету оцінювали за рівнем в крові лімфоцитів і 

лімфоцитарним індексом, який був в 3 рази нижче, ніж в інтактній групі. Стан 

неспецифічного імунітету тварин оцінювався за активністю лізоциму, вмістом 
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нейтрофілів і продуктів перекисного окислення ліпідів (активність лізоциму в 

сироватці крові була в 1,5 раза нижче, ніж в інтактній групі, а в печінці – в 2,2 

рази). Дослідження біохімічних показників в слизовій щоки щурів свідчили, що 

«Преднізолон» достовірно збільшував маркери запалення МДА і еластази та 

ступеня дисбіозу (більш ніж в 3 рази). 

Порівняльне визначення пародонтопротекторної дії комплексних 

мукозоадгезівних гелів «Квертулін» і «Квертулідон» у щурів, які отримували 

преднізолон, показало, що лімфоцитарний індекс під дією «Квертулідона» 

збільшився в 5,6 разів відносно групи, що отримувала тільки «Преднізолон», в 

той час, як під дією «Квертуліна» цей показник збільшувався лише в 2 рази. Інші 

показники лейкоцитарної формули крові щурів (лейкоцити, нейтрофіли, 

лімфоцити, моноцити, еозинофіли), що отримували «Преднізолон», також були 

кращими в групі, що отримувала «Квертулідон», в порівнянні з групою, якій 

давали «Квертулін».  

Проведені дослідження біохімічних показників ясен показали, що у щурів 

під впливом «Преднізолону» спостерігалось збільшення вмісту МДА (на 44 %), 

активності еластази (на 34 %), зростання активності уреази (в 2 рази), ступеня 

дисбіозу (в 5,8 рази), зниження вмісту гіалуронової кислоти (на 30 %), активності 

лізоциму (в 3 рази), індексу АПІ (в 2 рази). Отримані результати свідчать про 

збільшення під дією «Преднізолону» маркерів бактеріального обсіменіння, 

підвищення проникності тканин пародонта для мікробів та токсинів, 

пригнічення неспецифічного імунітету та антимікробного захисту в порожнині 

рота тварин, порушення в порожнині рота балансу активності антиоксидантної і 

прооксидантної систем в бік останньої. Профілактичні аплікації гелю 

«Квертулідон» сприяли більш вираженому поліпшенню окремих показників в 

яснах щурів у порівнянні з гелем «Квертулін» на фоні отримання ними 

«Преднізолону». 

Біохімічні показники кісткової тканини щурів, що відображають стан 

мінерального і органічного компонента (вміст білка, кальцію, активність ЛФ, 

КФ, еластази, загальна протеолітична активність, мінералізуючий індекс, 
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атрофія альвеолярного відростка), також свідчать про істотний негативний вплив 

на них «Ареднізолону». Під впливом фітогелей «Квертулін» і, особливо 

«Квертулідон», на фоні «Преднізолону» спостерігалася помітна нормалізація 

показників кісткової тканини пародонту щурів, загальмована атрофія 

альвеолярної кістки їх нижньої щелепи. 

Профілактичні властивості досліджених фітогелей здійснюються завдяки 

композиції компонентів, що входять до їх складу (біофлавоноїд кверцетин, 

пребиотик інулін, цитрат кальцію, імуностимулятор імудон), що мають 

антиоксидантні, протизапальні, імуномодулюючі властивостями, стабілізуючи 

клітинні мембрани і гістогематичні бар'єри. 

Крім того, в експерименті у щурів з преднізолоновим імунодефіцитом було 

проведено дослідження лікувально-профілактичної ефективності комплексу 

препаратів «Квертулідон» (аплікації місцево) і «Леквін» per os, що містить 

додатково лецитин. Проведення профілактики сприяло достовірному 

підвищенню в крові загальної кількості лейкоцитів до рівня здорових тварин, 

зниження частки нейтрофілів на 41,1%. Під впливом профілактики в 

лейкоцитарній формулі крові щурів істотно збільшилася частка лімфоцитів на 

57,6%, а кількість моноцитів збільшилася до рівня інтактних щурів. В результаті 

запобігання зрушення в лейкоцитарній формулі щурів з преднізолоновим 

імунодефіцитом лімфоцитарний індекс збільшився в 2,6 рази. У сироватці крові 

тварин під дією використаного ЛПК («Квертулідон», «Леквін»), активність 

лізоциму збільшилася з 107 ± 4 од / л до 126 ± 4 од / л, активність каталази - з 

0,24 ± 0,01 мкат / л до 0 , 26 ± 0,01 мкат / л, а активність уреази зменшилася з 0,13 

± 0,02 мк-кат / л до 0,08 ± 0,02 мк-кат / л, еластази - з 177,2 ± 5, 6 нкат / л до 149,4 

± 10,1 нкат / л, вміст МДА - з 0,72 ± 0,03 ммоль / л до 0,60 ± 0,03 ммоль / л. При 

цьому антиоксидантних-прооксидантний індекс збільшився з 3,33 ± 0,24 до 4,31 

± 0,37, знизилася активність АЛТ до рівня у здорових тварин, що вказує на 

гепатопротекторну ефективність досліджуваного лікувально-профілактичного 

комплексу. 
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Дослідження біохімічних показників в яснах щурів також показали, що 

преднізолон істотно пригнічував антимікробний захист порожнини рота: 

активність лізоциму в яснах щурів зменшилася в 2,4 рази, внаслідок чого 

достовірно зросла активність уреази, знизився вміст гіалуронової кислоти і, 

отже, підвищилася проникність тканин пародонта для мікробів і їх токсинів. 

Розрахована за співвідношенням відносних активностей уреази і лізоциму 

ступінь дисбіозу збільшилася при цьому в яснах щурів в 4,5 рази. Застосування 

розробленого лікувально-профілактичного комплексу сприяло достовірному 

підвищенню в яснах щурів активності лізоциму, вмісту гіалуронової кислоти, 

активності каталази та індексу АПІ, а також одночасного зниження активності 

уреази, еластази, ступеня дисбіозу і вмісту малонового діальдегіду. Завдяки 

позитивним змінам цих показників можна стверджувати, що запропонований 

лікувально-профілактичний комплекс стимулює активність антимікробного 

захисту і має антидисбіотичну дію. 

В кісткових тканинах щурів під дією «Преднізолону» знижувався рівень 

білка на 20,7%, активність ЛФ на 26,8%, при одночасному значному збільшенні 

активності деструктивних ферментів: активності КФ – на 53,7%, активності 

еластази – на 73,2 % і ЗПА - на 49,3%. Індекс мінералізації в кісткової тканини 

пародонту тварин, які отримували «Преднізолон», зменшився більш ніж в 2 рази, 

що говорить про переважання деструкції над синтетичними процесами. 

Комплексна профілактика, яку проводили у тварин, мала певний протекторний 

вплив на кісткову тканину пародонту. Рівень кальцію достовірно підвищився, в 

результаті чого збільшилася ступінь мінералізації кісткової тканини щурів, 

атрофія альвеолярного відростка зменшилася з 37,9 ± 1,4% до 33,4 ± 1,1%, а 

мінералізуючий індекс збільшився з 20,7±1,4 до 50,1±3,8. Крім того, лікувально-

профілактичний комплекс гальмував збільшення активності деструктивних 

ферментів кісткової тканини: зниження активності КФ – на 40,9%, активності 

еластази – на 36,9% і ЗПА - на 17,3%. Мінералізуючий індекс (ЛФ / КФ) в 

кістковій тканині щелеп щурів 3-ї групи збільшився в 2,4 рази і не відрізнявся від 

рівня у здорових тварин. 
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Основною причиною захворювання на бронхіальну астму є дія на тканини 

легень різних хімічних сполук. Індивідуальну чутливість до впливу факторів 

зовнішнього середовища визначає поліморфізм генів другої фази детоксикації 

сімейства глутатіон-S- трансфераз. Варіанти генів детоксикації також визначені 

як генетичні предиктори розвитку запальних захворювань тканин пародонта. 

При астмі відбувається ремоделювання стінок дихальних шляхів, що 

пов'язано зі значним потовщенням ретикулярної базальної мембрани і 

відкладенням компонентів позаклітинного матриксу. Матриксна 

металопротеїназа 9 (ММР-9) діє як прозапальа молекула, представляючи собою 

імунну відповідь, але вона також бере участь в процесах відновлення після 

ушкодження тканини і може пригнічувати ремоделювання під час запальних 

реакцій. Система MMP і інгібітори грають велике значення в процесах 

ремоделювання сполучнотканинного матриксу на фоні будь-якої патології, в 

тому числі і при захворюваннях порожнини рота. 

Недостатність вітаміну D асоціюється з важким загостренням астми. 

Вітамін D в більшості випадків має свій вплив через ядерний гормональний 

рецептор вітаміну D (VDR). У зв'язку з цим поліморфізм гена VDR може 

безпосередньо впливати на активність гена і вітамін D-опосередковані процеси. 

Нами була проведена оцінка функціональної значущості делеційного 

поліморфізму гена детоксикації GSTM1 N / del (+) / (0), гена матриксної 

металопротеїнази ММP9 8202A> G (rs11697325) і гена рецептора вітаміну D 

VDR T352C (rs10735810) у дітей з бронхіальною астмою та впливу на 

захворювання порожнини рота. Дослідження показали, що розвиток 

бронхіальної астми у дітей з нульовим генотипом гена GSTМ1 в 5,6 рази вище, 

ніж у дітей з повноцінно функціональним алелем. Аналіз поліморфізму довжини 

рестрикційних фрагментів (RFLP) для Taq I в дев'ятому екзоні гена VDR 

аналізували за допомогою ПЛР з подальшим рестрикційними розщепленням Taq 

I і гель-електрофорезом. Алельні варіанти поліморфізму гена VDR у дітей з 

бронхіальною астмою в нашому дослідженні представлені в 25% ТТ (норма), в 

17% СС (мутантні) і 58% складають гетерозиготи (ТС). Розподіл генотипів в 
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контрольній групі 20,0%, 30,0% і 50% для TT, СС і СТ відповідно. Частоти 

алелей становили 54,0% і 46,0% для T і С алелей в групі астмою; 46,0% і 55,0% 

в контрольній групі, демонструючи незначний зв'язок між поширеністю більш 

частої алелі (Т) і бронхіальну астму. Статистично значущою гетерогенності в 

даній вибірці дітей з бронхіальною астмою як в домінантною (ТТ + МС проти 

СС), так і в рецесивній моделі (ТТ проти ТС + CС) не виявлено згідно точного 

критерію Фішера (двостороннього). Розрахунок U-критерію Манна-Уїтні 

показав, що відмінності рівня ознаки в порівнюваних групах статистично не 

значимі.  

Оскільки рецептор вітаміну D (VDR) координує метаболізм кістки і 

імунологічні реакції, а резорбція альвеолярного відростка є основною 

особливістю захворювань пародонту, то генетичний поліморфізм VDR відіграє 

роль і в схильності до періодонтиту. Так, показано, що домінантний алель (TT + 

TС в порівнянні з СС) пов'язаний з хронічним періодонтитом. Результати 

показали, що діти з бронхіальною астмою мають зміни в поліморфізм гена VDR, 

що призводять і до зміни стоматологічного статусу. 

Алельний поліморфізм генів необхідно враховувати в процесі формування 

груп дітей для проведення адекватної терапії при бронхіальній астмі і запальних 

захворюваннях пародонту. Ген VEGF пов'язаний з фенотипом астми і відіграє 

домінуючу роль, як в підтримці здоров'я пародонта, так і при хронічних 

запальних захворюваннях пародонту. Поліморфізм гена IL-4 впливає на 

цитокіни, що регулюють імунні відповіді, які безпосередньо пов'язані з 

розвитком карієсу і періодонтитом. Нами було проведено оцінку функціональної 

значущості поліморфізму -634G / С гена васкулоендотеліального фактора росту 

VEGFA (rs 2010963), поліморфізму C-589T гена IL-4 (rs2243250) у дітей з 

бронхіальною астмою та впливу на захворювання порожнини рота. Було 

встановлено, що серед обстежених пацієнтів по поліморфізму C634G гена VEGF 

переважають гомозиготи по алелі G. Частота даного генотипу серед дітей, які 

страждають на бронхіальну астму, склала 58%, тоді як в контрольній групі – 40%. 

При цьому 33% дітей з бронхіальною астмою були гетерозиготами по 
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поліморфізму C634G гена VEGFA. Частота алеля G в промоторній області -634 

гена VEGF в нашому дослідженні становила 75%. 

Оцінка частоти народження алелів і генотипів по поліморфізму C-589T 

гена IL-4 серед дітей з бронхіальною астмою і здорових дітей показала, що частка 

гомозиготного генотипу C/C становить 58% випадків, що вище, ніж у 

контрольній групі (50%). Гетерозиготний С/Т і гомозиготний Т/Т генотипи 

зустрічалися рідше у дітей з БА – 33% і 8% відповідно. У здорових дітей дані 

величини складають 40% і 10% відповідно. 

Отримані результати свідчать про необхідність враховувати алельних 

поліморфізм генів в процесі формування груп дітей для проведення адекватної 

терапії при бронхіальній астмі і запальних захворюваннях пародонту. 

Приріст карієсу за індексом КПВп в групі порівняння за 2 роки більш ніж 

в 2 рази перевіщував цей показник в основній групі, яка отримувалася ЛПК. 

Карієспрофілактична ефективність при цьому за два роки спостереження склала 

56,5%. У дітей основної групи, що одержувала ЛПК, індекс PMA% через 6 

місяців зменшився в 1,68 раз, а через 1 рік - в 2,1 рази. У той же час в групі 

порівняння, що одержувала тільки базову терапію, даний індекс зменшувався в 

1,3 і в 1,1 разів відповідно в порівнянні з вихідним станом. Індекс кровоточивості 

в основній групі за 1 рік спостережень зменшився в 3,1 рази, в той час, як в групі 

порівняння він достовірно не змінився. Показник проби Шиллера-Писарєва 

через 1 рік спостережень в основній групі дітей зменшився в 1,13 рази в 

порівнянні з вихідним станом, в той час, як в групі порівняння він навпаки дещо 

збільшився. У дітей основної групи, що беруть участь в дослідженні, вже через 

6 місяців спостережень індекс Silness-Loe зменшився на 29%, а через 1 рік - на 

34% в порівнянні з вихідним станом. Індекс Stallard в основній групі через 6 

місяців зменшився на 32,3%, а через 1 рік - на 39,2%. У групі порівняння через 6 

місяців індекс Silness-Loe в групі порівняння зменшився на 12%, а через 1 рік 

спостереження практично не відрізнявся від початкового стану. У групі 

порівняння індекс Stallard через 6 місяців зменшився на 24%, а через 1 рік 

зрівнявся з показниками вихідного стану. 
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Початкове біохімічне дослідження виявило значне зниження активності 

лізоциму, фактору неспецифічного антимікробного захисту, в ротовій рідині 

дітей з БА в порівнянні з нормою. Призначення кожні півроку лікувально-

профілактичного комплексу дітям з БА основної групи сприяло стійкому 

підвищенню активності його в ротовій рідині в середньому більше ніж в 2 рази. 

За рівнем активності ферменту уреази в ротовій рідині побічно судять про 

ступінь обсіменіння порожнини рота. Отримані нами дані свідчать про 

підвищену (майже в 2 рази) активність уреази в ротовій рідині обох груп 

(порівняння і основний) на вихідному етапі дослідження в порівнянні з 

нормальними значеннями. Дослідження, проведені через 12 і 24 місяці, показали, 

що під впливом регулярного застосування ЛПК активність уреази в ротовій 

рідині дітей основної групи зберігалася низькою і наближалась до показника у 

здорових дітей. 

За рівнем МДА в біологічних об'єктах, зокрема в ротовій рідині, можна 

судити про ступінь ПОЛ в порожнині рота. Результати дослідження вмісту МДА, 

маркера ПОЛ, в ротовій рідині досліджуваних дітей з БА свідчать, що вихідний 

рівень МДА в ротовій рідині дітей обох груп підвищений в 1,5 рази в порівнянні 

з нормою, що свідчить про посилене утворення продуктів пероксидації в 

порожнині рота при цьому. Через 3, 6, 12 і 24 місяці в групі порівняння 

достовірного зниження цього показника не спостерігалося. В основній групі 

мало місце поступове зниження цього показника і через 2 роки вміст МДА в 1,7 

рази був нижче ніж в групі порівняння і відповідав значенням норми. 

Ступінь активності еластази відображає інтенсивність запальних процесів 

в порожнині рота. Проведення санації несуттєво вплинуло на активність еластази 

в ротовій рідині дітей з БА групи порівняння. Надалі протягом 12 місяців 

спостереження активність еластази в ротовій рідині дітей групи порівняння була 

високою і відповідала вихідному рівню, в 2 рази перевищуючи норму. В основній 

групі дітей з БА проведення лікувально-профілактичних заходів призвело до 

зменшення активності еластази практично в 2 рази вже через 3 місяці і практично 

залишалось на цьому рівні протягом 2 років спостереження. 
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Проведені біохімічні дослідження ротової рідини у дітей з БА в процесі 

комплексного стоматологічного лікування також свідчить про достатньо високу 

ефективність запропонованої лікувально-профілактичної терапії. 

Бронхіальна астма може мати істотний вплив і на більшість біофізичних 

процесів в організмі, які негативно впливають, в тому числі, і на стоматологічний 

статус дітей. Нами була проведена в процесі комплексного стоматологічного 

лікування спектроколориметрична оцінка запалення слизової пародонту у дітей 

з БА з використанням розчину проби Шиллера-Писарєва (Ш-П), що дозволяє 

розділити забарвлення слизової пародонта, пов'язаної з реакцією йоду з 

глікогеном, що зміщує основний максимум коефіцієнта відбиття світла в область 

довжин хвиль 660 нм, і забарвлення ясен з самим йодним розчином, пов'язане з 

високою проникністю епітелію (максимум – 460 нм). У дітей з бронхіальною 

астмою, спрямованих на стоматологічне лікування, спостерігалося досить 

сильне забарвлення слизової ясен розчином Ш-П, як в короткохвильовій (460 

нм), так і в довгохвильовій (660 нм) області видимого діапазону довжин хвиль, 

що свідчило відповідно про низьку ефективність функціонування захисно-

бар'єрної системи гіалуронова кислота - гіалуронідаза і наявність лікогену, що 

супроводжує запальні процеси в тканинах пародонта. Отримані результати 

свідчать про те, що під дією лікувально-профілактичних заходів фарбування ясен 

розчином Ш-П у дітей основної групи через півроку зменшилося в області 

довжин хвиль 460 нм на 1,29 рази, а через 1 рік – в 1,41 рази, що характеризує 

зменшення проникності слизової ясен для барвника. В області 660 нм 

профарбовування ясен зменшилося через 6 місяців в 1,3 рази, а через 1 рік – в 1,4 

рази, що характеризує зменшення концентрації глікогену в яснах і, отже, 

зменшення ступеня запального процесу в них. У групі порівняння подібних змін 

в фарбуванні ясен розчином Ш-П на різних етапах комплексного 

стоматологічного лікування практично не спостерігалося.  

При жуванні під впливом механічного навантаження в тканинах пародонта 

виникає функціональна гіперемія, що забезпечує ергономіку посиленої роботи 

клітин. Ця гіперемія по тривалості і величині залежить від функціонального 
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стану судин пародонта, величини і тривалості навантаження. Проведене нами у 

дітей з БА спектроколориметричне дослідження функціональної гіперемії 

тканин пародонта, що виникає під дією ЖН, показало, що у більшості дітей 

спостерігалося спазмування капілярів ясен, тобто зменшення в них кровотоку 

замість його збільшення. Проведена через 6 місяців оцінка колірних координат 

ясен у дітей основної групи з БА до і після регламентованого нефізіологічного 

ЖН свідчать про те, що реакція на ЖН мікрокапілярів в результаті проведення 

лікувально-профілактичних заходів змінилася. При цьому при ЖН у дітей 

практично зникло спазмування капілярів і спостерігалося збільшення кровотоку 

в них, супроводжуване збільшенням колірних координат ясен, що являє собою 

вже нормальну фізіологічну реакцію. Подібна позитивна реакція капілярів на 

ЖН в основній групі зберігалася і через рік. У групі порівняння подібного 

поліпшення функціонального стану мікрокапілярного русла протягом року не 

спостерігалося. 

Порушення, які є складовими БА, лежать в основі механізму розвитку 

багатьох патологічних процесів в організмі. Органи і тканини порожнини рота, 

зокрема пародонт, також залучаються до патологічного процесу при цьому. 

Запально-дистрофічні зміни в пародонті знаходяться в прямій залежності від 

таких факторів, як порушення вуглеводного обміну, судинних порушень, що 

призводять до порушення і кісткового метаболізму. Визначення основних 

маркерів кісткового метаболізму в організмі дітей з БА дозволяє оцінити 

ефективність лікувально-профілактичного комплексу. Якість кісткових тканин 

визначається їх мікро- і макроархітектонікою, мінералізацією матеріалу і 

колагеновими зв'язками, що визначає і її механічні властивості. Швидкість 

поширення ультразвукової хвилі (SOS) в кістці залежить, перш за все, від 

щільності кісткової тканини і її мінералізації. Широкосмугове затухання 

ультразвукової хвилі (BUA) визначається, в першу чергу, розсіюванням і 

відбиттям хвилі в кістці, що пов'язано з її структурою та архітектонікою. В 

повноцінній кістці більш високочастотні коливання ультразвуку загасають 

сильніше, ніж низькочастотні коливання, так як довжина хвилі їх наближається 
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до розмірів існуючих структурних параметрів кістки і вони сильніше 

розсіюються і відбиваються, ніж більш довгохвильові низькочастотні хвилі, які 

здатні за рахунок дифракції огинати кісткові трабекули. 

Отримані дані свідчать про те, що у дітей основної групи з БА швидкість 

ультразвукової хвилі в п'ятковій кістці (SOS) була, в середньому, нижче 

середньостатистичної норми на 43,4 м/с. Це свідчить про те, що БА досить 

суттєво вплинула на загальну мінералізацію кісткових тканин дітей. Проведені 2 

рази на рік в основній групі комплексні лікувально-профілактичні заходи через 

1 рік призвели до збільшення показника SOS, в середньому, на 38м/с, що 

свідчить про покращення мінералізації кісткових тканин при цьому. 

Показник загасання ультразвукової хвилі в п'ятковій кістки на різних 

частотах (BUA) дітей з БА, що характеризує архітектоніку кістки, виявився у 

дітей нижчим за норму в середньому по групі на 14 дБ/МГц, що свідчить про 

певні зміни при цьому в структурі кісткових тканин, пов'язаних з остеопенією і 

остеопорозом. Ці процеси призводять до збільшення відстані між трабекулами 

кістки, зменшення їх по товщині, що призводить в свою чергу до збільшення 

розсіювання і відображення в кістці низькочастотних ультразвукових хвиль 

(зменшується явище огинання хвилею трабекул за рахунок явища дифракції). 

Збільшення загасання в кістці ультразвукової хвилі на низьких частотах 

призводить до зменшення градієнта ослаблення хвилі на низьких і високих 

частотах і, отже, зменшення BUA. Проведення лікувально-профілактичних 

заходів 2 рази на рік призвело до збільшення за рік спостережень у дітей в 

основній групі індексу BUA, в середньому, на 5,3 дБ/МГц, що свідчить також 

про певне поліпшення структури кісткових тканин. 

Індекс якості кістки (BQI) є похідною величиною від SOS і BUA, 

розраховується запрограмованим мікропроцесором і являє собою інтегральну 

характеристику якості кістки. У початковому стані у дітей з БА індекс BQI був 

на 25 ум. од. нижче за норму, а в результаті проведених лікувально-

профілактичних заходів в основній групі пацієнтів він збільшився за рік 

спостережень на 9 ум. од. Очевидно, що збільшення індексу BQI визначалося 
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збільшенням при цьому індексів BUA і SOS, тобто поліпшенням як архітектоніки 

кістки, так і її щільності у дітей з БА, які отримували лікувально-профілактичний 

комплекс. В групі порівняння відповідні показники достовірно не змінювались. 

Стабільність рН ротової рідини є одним з показників рівня неспецифічної 

резистентності в організмі і в порожнині рота зокрема. Коливання величини рН 

(ΔрН) в окремих пробах є представницькою характеристикою нестабільності 

гомеорезісу і нездатності організму підтримувати кислотно-лужну рівновагу в 

порожнині рота. Наведені дані свідчать про те, що у дітей з БА базова терапія, 

проведена в групі порівняння, була не здатна знизити досить великий в 

початковому стані довірчий інтервал коливань величини рН в окремих пробах. 

У той же час, запропонована комплексна профілактика ускладнень при 

стоматологічному лікуванні дітей з БА дозволила знизити величину ΔрН в 

основній групі в 1,8 рази вже через 6 місяців, яка залишалася на цьому рівні і 

через 1 рік, що говорить про певну нормалізацію функціональних адаптаційно-

компенсаторних реакцій, які підтримують стабільність рН ротової рідини. У той 

же час в групі порівняння усереднена по групі величина ΔрН залишалася 

високою. Наявність значних коливань величини pH ротової рідини (ΔpH) є 

одним з факторів ризику виникнення карієсу зубів. 

Запроваджений у дітей з БА ЛПК мав помітний вплив також на якість емалі 

зубів, в першу чергу, на її кислоторезистентність. Усереднені по групі результати 

спектроколориметричної оцінки колірної насиченості забарвлення зубів при 

тесті емалевої резистентності (ТЕР-тест), а також їх електрометричного 

показника у дітей з БА в процесі комплексного стоматологічного лікування, 

показали, що в основній групі дітей вже через 6 місяців після проведення 

лікувально-профілактичних заходів колірна насиченість забарвлених зубів S 

була менше, ніж у вихідному стані, в 1,4 рази і практично залишалася на цьому 

рівні і через 12 місяців. У групах порівняння колірна насиченість забарвлення 

зубів при ТЕР-тесті за цей період дещо збільшилася. Отримані результати 

свідчать про помітний вплив профілактичного комплексу і на 

кислоторезистентність емалі зубів у дітей з БА. При цьому електрометричний 
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показник емалі зубів (електрична провідність) в основній групі через 1 рік 

зменшився в 1,36 рази, а в групі порівняння за цей період він збільшився в 1,16 

рази. 
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ВИСНОВКИ 

 

В дисертаційній роботі представлено патогенетично, експериментально 

та клінічно обґрунтоване рішення актуальної проблеми стоматології – 

підвищення ефективності комплексного стоматологічного лікування дітей з 

бронхіальною астмою за рахунок оптимізації діагностики, експериментального 

та молекулярно-генетичного уточнення пускового механізму каскаду порушень 

та розробки обґрунтованого лікувально-профілактичного комплексу супроводу, 

що включав препарати антиоксидантої, пребіотичної, імуностимулюючої, 

ангіопротекторної та гепатопротекторної дії. 

1. Проведений аналіз літератури свідчить про те, що лікування 

основних стоматологічних захворювань у дітей з бронхіальною астмою потребує 

подальшого розроблення ефективних патогенетично обґрунтованих лікувально-

профілактичних заходів при цьому, що вимагає подальшого поглибного 

вивчення цього питання в експериментальних, генетичних та клініко-

лабораторних дослідженнях. 

2. Проведені експериментальні дослідження показали, що введення 

щурам преднізолону знижувало рівень специфічного (лімфоцитарного) і 

неспецифічного (лізоцимного) імунітету, викликало розвиток в слизовій 

порожнини рота дисбіозу і на цій основі – стоматиту (в яснах щурів в порівнянні 

з контрольною групою підвищувався вміст МДА в 1,44 рази, активність еластази 

– в 1,34 рази, уреази – в 1,98 рази, ступінь дисбіозу – в 5,82 рази, та знижувались 

активність лізоциму в 2,9 рази, каталази – в 1,25 рази, вміст гіалуровної кислоти 

– в 1,44 рази, індекс АПІ – в 1,8 рази. 

3. Порівняльне дослідження на щурах властивостей фітогелей 

«Квертулін» і «Квертулідон» показало більш високу імунокоригуючу, 

протизапальну, антидисбіотичну і антирезорбційну ефективність фітогелей 

«Квертулідон», що містить додатково імуностимулятор «Імудон (в кісткових 

тканинах збільшився вміст білка в 1,08 рази, кальцію – в 1,08, активність лужної 

фосфатази – в 1,07 рази, мінералізуючий індекс – в 1,19 рази). 
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4. Застосування в експерименті місцево фітогелей «Квертулідон» в 

поєднанні з «Леквіном» per os дозволило отримати стабільний позитивний 

профілактичний результат і може бути рекомендовано для використання в 

клінічній стоматології для запобігання порушення імунного статусу і запально-

дистрофічних змін в пародонті у пацієнтів, що приймають кортикостероїдні 

препарати при бронхіальній астмі (лейкоцитарний індекс збільшився в 2,69 

рази). 

5. Генетичні дослідження ротової рідини дітей 6-10 років з БА 

показали, що у них переважає делеційний поліморфізм гена детоксикації GSTM1 

(58%) у порівнянні з групою дітей без даної патології (20%), а наявність 

мінорного прозапального G алеля гена ММР9 ( -8202 A> G) практично в 2 рази 

вище у дітей з астмою (37,5%) в порівнянні з дітьми здорової групи (20%) і 

підвищує ймовірність виникнення бронхіальної астми приблизно в півтора рази 

в порівнянні з контрольною групою. 

6. Для профілактики і ранньої діагностики захворювань пародонту у 

хворих на бронхіальну астму необхідно проводити дослідження на молекулярно-

генетичному рівні що дасть можливість запобігти розвитку запалення пародонту. 

7. Показано, що 66% дітей з бронхіальною астмою в досліджуваній 

групі мали алель G поліморфізму C634G гена VEGFA і відповідно потенційно 

підвищений рівень VEGF, що виявляється в посиленому ангіогенезі і схильності 

до алергічного запалення, а також до запалення пародонту. 

8. Отримані результати свідчать про необхідність враховувати 

алельний поліморфізм генів в процесі формування груп дітей для проведення 

адекватної терапії при бронхіальній астмі і запальних захворюваннях пародонту. 

9. У клініці показана досить висока стоматологічна ефективність 

розробленого профілактичного комплексу для дітей 6-10 років з бронхіальною 

астмою (карієспрофілактична ефективність за 2 роки склала 56,5 %).  

10. Проведена лікувально-профілактична терапія при комплексному 

стоматологічному лікуванні дітей з бронхіальною астмою призвела до значного 

покращення показників антимікробного захисту в ротовій рідині (активність 
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лізоциму), а також антиоксидантного захисту (активність каталази), нормалізації 

активності уреази, маркера перекисного окислення ліпідів (малонового 

діальдегіда) та еластази, що відображають запальні процесі в порожнині рота. 

11. Під дією лікувально-профілактичних заходів фарбування ясен 

розчином Шиллера-Писарєва у дітей основної групи через півроку зменшилося 

в області довжин хвиль 460 нм в 1,29 рази, а через 1 рік – в 1,41 рази, що 

характеризує зменшення проникності слизової ясен. В області довжин хвиль 660 

нм профарбовування ясен зменшилося через 6 місяців в 1,3 рази, а через 1 рік – 

в 1,4 рази, що характеризує зменшення ступеня запального процесу в них. 

12. У дітей з бронхіальною астмою основної групи в процесі лікування 

практично зникло спазмування капілярів під дією жувального навантаження, що 

мало місце в початковому стані, і спостерігалося збільшення кровотоку в них при 

цьому, що представляло собою нормальну фізіологічну реакцію. У групі 

порівняння подібного поліпшення функціонального стану мікрокапілярного 

русла протягом року не спостерігалося (колірні координати х, y, z слизової ясен 

після жувального навантаження перевищувала ці показники в групі порівняння 

відповідно в 1,42 рази, 1,53 рази, 1,78 рази). 

13. Проведені 2 рази на рік в основній групі дітей комплексні 

лікувально-профілактичні заходи через 1 рік призвели до покращення 

мінералізації кісткових тканин (збільшення SOS). Проведення лікувально-

профілактичних заходів 2 рази на рік призвело до збільшення за рік 

спостережень у дітей в основній групі також індексу BUA, що свідчить також 

про поліпшення структури кісткових тканин. 

14. При комплексному стоматологічному лікуванні дітей з 

бронхіальною астмою проведення лікувально-профілактичних заходів також 

підвищило кислоторезистентність емалі зубів при ТЕР-тесті (колірна 

насиченість забарвлених зубів зменшилась в 1,4 рази) і зменшила її електричну 

провідність в 1,36 рази. 
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ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 

 

1. Рекомендувати у дітей з бронхіальною астмою проводити 

молекулярно-генетичну диагностику на клітинах букального епітелію 

поліморфізму генів GSTM1 ММР9 (-8202 A>G), VDR (T352C), VEGF та IL-4 для 

розробки профілактичної терапії в процесі стоматологічного лікування. 

2. Рекомендувати для лікувально-профілактичних заходів у дітей з 

бронхіальною астмою, направлених на стоматологічне лікування, застосування 

2 рази на рік розробленого лікувально-профілактичного комплексу, що включав 

місцево у вигляді аплікацій гель «Квертулідон», який містить біофлавоноїд 

кверцетин, пребіотик інулін, імуностимулятор імудон и цитрат кальцію, і per os 

препарат «Леквін», що містить додатково лецитин (розробки ДУ «ІСЩЛХ 

НАМН України»). 

3. Для оцінки ефективності запропонованих профілактичних заходів 

рекомендувати проводити у дітей з бронхіальною астмою 

спектроколориметричну оцінку проникності слизової ясен, стану кровотоку 

мікрокапілярного русла та денситометричних показників мінералізації та 

структури кісткових тканин. 
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