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АНОТАЦІЯ 
 
 

Пиндус Т.О. Патогенетичне обґрунтування комплексного лікування та 

профілактики ускладнень захворювань тканин пародонту при метаболічному 

синдромі. – Кваліфікаційна наукова праця на правах рукопису. 
 

Дисертація на здобуття наукового ступеня доктора медичних наук за 

спеціальністю 14.01.22 – стоматологія. – Державна установа «Інститут 

стоматології та щелепно-лицевої хірургії НАМН України», Одеса, 2018. 
 

Метою роботи було підвищення ефективності лікування та 

профілактики ускладнень захворювань тканин пародонту при метаболічному 

синдромі за рахунок оптимізації діагностики, уточнення пускового механізму 

каскаду порушень та патогенетично обґрунтованого лікувально-

профілактичного комплексу, що включає протизапальні, вітамінні, які 

регулюють ліпідний обмін, забезпечують тканини киснем та покращують 

обмін речовин, препарати. 
 

 дослідженнях брало участь 98 пацієнтів із хронічним 

генералізованим пародонтитом (ХГП) та метаболічним синдромом (МС) м. 
 

Львова віком 30-50 років і 28 чоловік без патології МС. При цьому 

оцінювалися поширеність та інтенсивність карієсу зубів, захворювань тканин 

пародонта та рівень гігієни порожнини рота, стан кісткового метаболізму 

(денситометрія), проникність слизової і функціональний стан її 

мікрокапілярного русла (спектроколориметрія). Крім того, були проведені 

молекулярно-генетичні та епігенетичні дослідження у пацієнтів для оцінки 

схильності до даної поєднаної патології і можливості епігенетичної корекції 

експресії відповідних генів (38 осіб), оцінка показників жирового обміну в 

організмі (електроімпедансометрія), біохімічних показників ротової рідини, 

стану галітозу в ротовій порожнині, загальних показників здоров'я (зріст, 

вага, об'єм талії і стегон, тиск, спірометрія і динамометрія, біоімпедансний 

аналіз складу тіла). 
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 поглиблених дослідженнях брало участь 53 відібраних пацієнта із 

ХГП поч.-I і II-ІІІ ступеня тяжкості і з діагнозом МС, з порушенням, в 

основному, жирового обміну і стану ендотелію судин, в процесі яких 

проводилися клінічна та клініко-лабораторна оцінка ефективності 

комплексної профілактики і лікування захворювань тканин пародонту (28 
 

осіб – основна група, 25 осіб – група порівняння). 
 

Група порівняння отримувала тільки базову терапію (санація 

порожнини рота і професійна гігієна). Основна група пацієнтів додатково до 

базової терапії отримувала запропонований лікувально-профілактичний 

комплекс, який включав препарати антибактеріального, антисептичного, 

протизапального характеру, зменшуючих холестерин, проникність судин, 

нормалізкуючих обмін речовин, мікрофлору, посилюючих імунітет і 

резистентність організму, регулюючих ліпідний обмін. 
 

Порівняльна оцінка стоматологічного стану у пацієнтів з МС і 

пацієнтів без цієї соматичної патології показала значне перевищення в групі 

МС таких показників як «карієс» і «ускладнення» (в 1,54 і 1,64 рази 

відповідно), поширеність запалення на 15,2%, індексу кровоточивості в 1,44 

рази, глибини пародонтальних кишень в 2,12 рази та індекс зубного каменю – 

на 10,2%, індексу Silness-Loe в 1,5 рази, а Stallard в 1,7 рази, що свідчить про 

істотний негативний вплив МС. 
 

Оцінка біохімічних показників ротової рідини пацієнтів з МС і 

пародонтитом показала перевищення у них в порівнянні з нормою вмісту 

тригліцеридів майже в 3 рази, холестерину – в 1,5 рази і глюкози – в 2,7 рази. 

Активність уреази (фермент, що виробляється умовно-патогенною і 

патогенною мікрофлорою) – в 4,5 рази, ступінь дисбіозу (відображає 

порушення в системі «антимікробний захист і патогенна мікробіота» ротової 

порожнини) – в 9 разів, активність еластази (нейтрофильного походження, 

що вказує на ступінь запалення) – в 6 разів і зниження в порівнянні з нормою 

більш ніж в 2 рази активності лізоциму (основного фактора антимікробного 

захисту порожнини рота). 
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Оцінка порушень в генах жирового обміну і запалення у пацієнтів з 

пародонтитом і МС показала, що в багатофункціональному гені PPARGC1A 

порушення становили 89,3%, у гені PPARD - в 67,9% випадків, у гені FTO - 

67,9%, у гені PAI-1 - 96,3%, а в генах LPL і PPARGC1В - відповідно в 17,9% і 

11%. 
 

Достовірне зниження метилювання промотора гена IFNγ, яке мало 

місце в зразках тканини ясен у хворих з II-III ступенем ХГП в порівнянні з I 

степенем ХГП може служити маркером хронізації процесу. Вміст 

метильованої ДНК IFNγ в тканинах пародонта у пацієнтів без соматичної 

патології був вище, ніж у хворих з метаболічним синдромом. Підвищення 

експресії гена IFNγ в тканинах пародонта в кінцевому підсумку сприяє 

прогресуванню пародонтиту і руйнуванню кісткової тканини, особливо на 

фоні МС. 

Вміст метильованої ДНК гена TLR2 в тканинах ясен у пацієнтів з 

хронічним генералізованим пародонтитом на фоні МС виявився в 1,4 рази 

менше, ніж без соматичної патології, а в крові – в 1,18 разів менше. 

Гіпометилювання цього гена при пародонтиті та МС говорить про високу 

експресію (зниження функціональних можливостей) цього рецептора на 

епітеліальних клітинах ясен і клітинах, пов'язаних з імунною відповіддю. 
 

На першому етапі експерименту проводилось вивчення стану тканин 

порожнини рота, зубощелепної системи і сироватки крові при МС у білих 

щурів за допомогою високожирової та вуглеводної дієти, близької до раціону 

людини. За 70 днів досліду у них спостерігалися підвищений в порівнянні з 

інтактною групою приріст маси тіла в дослідній групі, збільшення 

окружності середньої частини тулуба (на 28%), збільшення маси нирок з 

жиром (в 2,2 рази), яєчок з жиром (в 1,8 рази), в сироватці крові в порівнянні 

з інтактною групою – збільшення концентрації тригліцеридів (в 1,45 разів), 

холестеріну (в 1,19 рази), глюкози (в 2,24 рази), сечової кислоти (в 1,81 рази), 

вміст АЛТ (в 2,17 раз), АСТ (в 1,53 рази) та зменшення вмісту ліпопротеїдів 

високої щільності (в 2,39 раз). При цьому у щурів дослідної групи 
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збільшилися резорбція кістки нижньої щелепи на 5%, число каріозних 

уражень на одного щура – в 1,5 рази, глибина уражень зубів карієсом – в 1,66 

рази, зниження вмісту глікозаміногліканів (запобігання проникнення інфекції 

і токсинів в тканини пародонту) в слизовій оболонці порожнини рота – в 1,15 

рази, а в кістці альвеолярного відростка – в 2,13 раз. Моделювання МС 

викликало в сироватці крові тварин збільшення в 1,4 рази концентрації 

сіалових кислот (свідчить про частковий розпад глікопротеїнів): 2,5 ± 0,05 

ммоль/л проти 1,76 ± 0,04 ммоль/л в інтактній групі. Показники стану 

мінерального обміну кісткової тканини пародонту щурів при моделюванні 

МС свідчать про зменшення в порівнянні з інтактною групою активності 

лужної фосфатази в 1,26 рази, концентрації кальцію – в 1,47 рази і фосфору – 
 

 2,36 рази, що свідчить про зниження функціонування остеобластів і 

мінеральної щільності кісткової тканини пародонту. Крім того, в дослідній 

групі щурів при моделюванні МС спостерігалося збільшення в 2,3 рази в 

порівнянні з інтактними щурами активності кислої фосфатази (рН 4,8) в 

слизовій оболонці порожнини рота в 1,18 раз, в кістці альвеолярного 

відростка – в 2,34 рази, збільшення вмісту малонового діальдегіду (МДА) в 

сироватці крові з 3,67 ± 0,92 нмоль/мл до 5,80 ± 0,30 нмоль/мл, в печінці – з 
 

4,31 ± 0,17 нмоль/г до 7, 84 ± 0,55 нмоль/г, в слизовій оболонці порожнини 

рота – з 47,7 ± 4,04 нмоль/мл до 54,7 ± 5,81 нмоль/мл, а в кістці 

альвеолярного відростка – з 3,21 ± 0,10 нмоль/г до 4,64 ± 0,37 нмоль/г. Крім 

того, при цьому спостерігались зменшення активності каталази в сироватці 

крові, в печінці – в 1,55 раз, в слизовій оболонці порожнини рота – в 1,52 

рази і в кістці альвеолярного відростка – в 1,28 рази. Глутатіон-пероксидаза 

(ГПО) при моделюванні МС зменшилася в сироватці крові – в 2,2 рази, в 

печінці – в 1,34 рази, в слизовій оболонці порожнини рота – в 1,28 раз і в 

кістці альвеолярного відростка – в 1,93 рази. Таким чином, зміни активності 

білків-ферментів свідчили про порушення функціонального стану ФАС в 

досліджених об'єктах при розвитку метаболічного синдрому. 
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На другому етапі експерименту на фоні моделі МС проводилась 

корекція за допомогою вітамінно-мінерального комплексу «Сірка активна» 

порушень в сироватці крові і тканинах порожнини рота щурів при 

моделюванні МС дозволила знизити масу нирок (з жиром) на 28%, масу 

яєчок (з жиром) – на 20%, а масу печінки (з жиром) – на 23%, вміст в 

сироватці крові щурів тригліцеридів – у 1,29 разів, холестерину – в 1,07 рази, 

глюкози – в 1,63 рази, сечової кислоти – в 1,6 рази, сіалових кислот – в 1,19 

рази, МДА – в 1,23 рази, активність АЛТ – в 1,69 раз, АСТ – в 1,28 раз 

(поліпшення функціонування печінки у тварин) і підвищити вміст 

ліпопротеїдів високої щільності – в 1,64 рази, активність каталази – в 1,3 

рази, ГПО – в 1,35 раз. Крім того, комплекс «Сірка активна» приводив при 

моделюванні МС до зменшення числа каріозних уражень у щурів з 2,7 ± 0,2 

до 1,7 ± 0,4 (на одну щура) і глибини уражень зубів карієсом з 3,0 ± 0,3 до 1,7 
 

 0,4, до збільшення в кісткових тканинах вмісту фосфору в 1,33 рази, 
 

загального оксипроліну – в 1,1 рази, ГАГ – в 1,71 рази, активність каталази – 
 

 1,35 раз , ГПО – в 2 рази і зменшення вмісту МДА – в 1,04 рази, активності 

кислої фосфатази – в 2,4 рази. Отримані результати свідчать, що 

застосування вітамінно-мінерального комплексу «Сірка активна» у щурів при 

моделюванні МС призвело до поліпшення функціонування печінки у тварин, 

обмінних процесів, зниження запальних явищ в СОПР, поліпшення 

функціонального стану антиоксидантної системи, відновлення вмісту 

глікопротеїнів міжклітинного матриксу. 
 

На третьому етапі у зв'язку з тим, що моделювання МС у щурів 

негативно впливало на функціональний стан антиоксидантної системи, був 

поставлений експеримент про вплив локального патогенного впливу на 

тканини пародонту тварин при хронічній недостатності в раціоні харчування 

біоантиоксидантів. Безантиоксидантний раціон збільшував в порівнянні з 

інтактною групою резорбцію кісткової тканини щурів на 4,7%, а додатковий 

локальний патогенний вплив ще на 3,1%. При цьому відносно інтактної 

групи вміст в сироватці крові тварин малонового діальдегіду збільшився на 
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58%, сумарної фракції ліпопротеїдів (ЛП) – на 23% та ацилгідроперекису 

(АГП) – на 70%. Вміст МДА в печінці щурів при поєднаній моделі 

безантиоксидантної дієти та локального патогенного впливу збільшилася на 

64,3%, в слизовій оболонці порожнини рота – на 108% відносно інтактної 

групи. Крім того, в печінці тварин спостерігалося зниження активності 

глутатіон-редуктази на 25% в порівнянні з інтактною групою. 
 

Оцінка на четвертому етапі експерименту ефективності 

запропонованого лікувально-профілактичного комплексу на тканини 

пародонту щурів при моделюванні МС за допомогою більш жорсткої моделі 

(високожировий раціон, дисбіоз та імунодефіцит) показала, що він ефективно 

знижував надмірний приріст маси тіла експериментальних тварин при 

моделюванні МС, атрофію альвеолярного відростка – на 16%, активність 

уреази в яснах – в 1,55 рази, вміст МДА – в 1,24 рази, активність еластази – в 

1,3 рази, і збільшував активність лізоциму в 1,03 рази, каталази – в 1,06 рази, 

вміст гіалуронової кислоти – в 2,2 рази. У кісткових тканинах щелепи щурів 

ЛПК знижував активність кислої фосфатази в 1,28 рази, і збільшував 

активність лужної фосфатази в 1,25 рази, а також вміст кальцію – в 1,03 рази. 

У сироватці крові тварин при цьому знижувалася активність уреази в 1,4 

рази, еластази – в 1,03 рази, вміст МДА – в 1,14 рази, вміст холестерину – в 

1,13 рази і тригліцеридів – у 1,58 рази. У печінці щурів під дією ЛПК 

активність лізоциму збільшилася в 1,36 рази, каталази – в 1,07 рази і 

зменшилася активність еластази – в 1,1 рази, лужної фосфатази – в 1,1 рази і 

вміст тригліцеридів – у 1,09 рази. Отримані результати дали підставу 

використовувати основні компоненти запропонованого лікувально-

профілактичного комплексу препаратів в клінічній практиці у пацієнтів при 

патології в тканинах пародонта на фоні МС. 
 

Проведені морфологічні експериментальні дослідження при 

моделюванні МС показали, що слизова ротової порожнини щурів 

відрізнялася блідістю, помірним набряком, мав місце помірно виражений 

гіперкератоз епітелію міжзубного сосочка, ясенної борозни, епітелію 
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прикріплення з потовщенням рогового шару на тлі стоншування шипуватого 

та зернистого шарів. У цитоплазмі епітеліоцитів зернистого шару були 

множинні зерна кератогіаліну, які зливалися між собою. Також відзначалися 

широкі розростання епітелію, PAS-реакція була в епітелії слабо позитивною, 

відзначалися випадки переважною локалізацією патологічних змін в зоні 

зубоясеневої кишені. Крім того мали місце зміни в мікроциркуляторному 

руслі тварин при моделюванні МС. Моделювання МС призвело до 

патологічних процесів практично у всіх структурах ротової порожнини щурів 

– епітелії і власне пластинки слизової, тканинах зуба і кісткової тканини, що 

можна розглядати як потенційну небезпеку для подальшої втрати зубів. 
 

Застосування у щурів запропонованого лікувально-профілактичного 

комплексу, покращувало циркуляцію крові і обмін речовин, призвело до 

зниження запальних проявів, поліпшенню трофіки м'яких тканин, 

відновленню структури як епітелію, так і власної пластинки слизової, 

ліквідації ознак дистрофічних змін епітеліоцитів. 
 

Застосування лікувально-профілактичних заходів у пацієнтів з ХГП і 

МС призвело до: зменшення індексу Parma з 39,71 ± 6,21% до 4,88 ± 0,75% 

(профілактичний ефект за рік склав 86,45%); індекс кровоточивості 

зменшився з 1,88 ± 0,35 до 0,6 ± 0,09 балів (профілактичний ефект – 59,6%), 

проба Ш-П – з 1,93 ± 0,28 до 0,2 ± 0,03 балів (профілактичний ефект – 88%); 

редукції карієсу зубів – 18,1%; зниженню індексів гігієни Silness-Loe і 

Stallard відповідно в 3 і 1,39 рази – профілактичній ефект – 62,3%. Кількість 

пацієнтів в основній групі з хорошою гігієною порожнини рота збільшилася 

на 3,5% (в групі порівняння не змінилося), з задовільним рівнем – на 47,4% (в 

групі порівняння – на 20%), а з незадовільною гігієною порожнини рота 

зменшилася на 34% (в групі порівняння – на 12%). 
 

 ротової рідини пацієнтів з ХГП і МС вміст тригліцеридів в основній 

групі через рік зменшився більш ніж в 2 рази, холестерину – в 1,47 рази, 
 

глюкози – в 2,29 рази, активність уреази – в 4 рази, еластази – в 4,7 рази, 

індекс СД – в 6 разів і збільшилася активність лізоциму в 1,58 рази. 
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Оцінка рівня вмісту метильованої ДНК в тканинах пародонта пацієнтів 

з ХГП і МС до і після проведеної комплексної терапії показала, що в гені 

IFN-γ воно збільшилася в результаті терапії з 45,7 ± 8,1% до 74,5 ± 9,4% 

(p<0,05), а в гені IL-6 з 67,8 ± 10,6% до 76,2 ± 11,2% (р>0,05 через обмежену 

кількість спостережень). Спостережуване гіперметилювання промоторів 

прозапальних цитокінів після проведеної терапії хворих на пародонтит 

призводить до зниження експресії цих цитокінів в місці запалення, що 

супроводжується зниженням тканинної деструкції і гальмує розвиток 

ожиріння, сприяє зменшенню запальних реакцій в тканинах пародонта. 
 

 результаті проведення лікувально-профілактичних заходів в основній 

групі пацієнтів через рік спостережень вдалося знизити усереднені по групі 

індекс маси тіла на 6 кг/м2, жирової маси – на 12,6 кг, індекс жирової маси 

тіла – на 7 кг/м2, відсоток жирової маси з 71 ± 2% до 63 ± 2% і рівень 

вісцерального жиру – з 13,3 ± 0, 9 до 11,1 ± 0,9 ум.од., що свідчить про певну 

нормалізацію показників жирового обміну. 
 

Проведення 2 рази на рік комплексних лікувально-профілактичних 

заходів збільшили величину швидкості розповсюдження ультразвукової 

хвилі в кістках (SOS) лише на 1,5%. У той же час показник загасання 

ультразвукової хвилі в п'ятковій кістці на різних частотах (BUA), що 

характеризує архітектоніку кісткових тканин збільшився при цьому на 22,7%, 

що свідчить про певне поліпшення при цьому, в першу чергу, структури 

кісткових тканин. 
 

Результати спектроколориметричних досліджень, проведених в 

початковому стані, показали, що у більшості пацієнтів з ХГП і МС 

спостерігалося під дією регламентованого жувального навантаження (ЖН) 

спазмування капілярів ясен (замість розширення), тобто зменшення в них 

кровотоку. Через 6 місяців в результаті проведення лікувально-

профілактичних заходів в основній групі пацієнтів реакція мікрокапілярів на 

ЖН змінилася, практично зникло спазмування капілярів при жувальному 

навантаженні і спостерігалося збільшення кровотоку в них, що представляє 
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собою нормальну фізіологічну реакцію на жувальне навантаження. Крім 

того, у пацієнтів з ХГП і МС спостерігалося досить сильне забарвлення 

слизової ясен у короткохвильовій (460 нм) і довгохвильовій (660 нм) області 

видимого діапазону довжин хвиль, що свідчило про низьку ефективність 

функціонування захисно-бар'єрної системи гіалуронова кислота - 

гіалуронідаза і наявності резервного полісахариду глікогену, що супроводжує 

запальні процеси в тканинах пародонта. Під дією лікувально-профілактичних 

заходів профарбовування ясен розчином Шиллера-Писарєва зменшилося як в 

області хвиль 460 нм (зміна коефіцієнта відбиття світла слизової після 

профарбовування – на 15%), що характеризує зменшення проникності 

слизової ясен для барвника, так і в області 660 нм (зміна коефіцієнта відбиття 

світла слизової після профарбовування – на 9%), що характеризує зменшення 

концентрації глікогену в яснах і, отже, зменшення ступеня запального 

процесу в них 
 

Ключові слова: генералізований пародонтит, метаболічний синдром, 

комплексна профілактика ускладнень, клініка, експеримент. 
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The aim of this work is to increase the effectiveness of treatment and 

prevention of periodontal tissue diseases complications with metabolic syndrome 

due to optimization of diagnosis, clarification of the trigger mechanism of the 

disorders cascade and pathogenetically substantiated treatment and prophylaxis 
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complex, which includes anti-inflammatory, vitamins, which regulate lipid 

metabolism, provide tissues with oxygen and improve metabolism drugs. The 

study involved 98 patients with chronic generalized periodontitis (CGP) and 

metabolic syndrome (MS) in the city of Lviv aged 30-50 years and 28 without MS 

disorders. The prevalence and intensity of major dental diseases, dental status (hard 

tissue of teeth, periodontal tissue and oral hygiene level), bone metabolism status 

(densitometry), permeability of gingival mucose and functional state of its 

microcapillary bed (spectrocolorimetry) were evaluated. In addition, molecular 

genetic and epigenetic studies in patients were conducted to assess the 

susceptibility to this combined pathology and the possibility of epigenetic 

correction of the corresponding genes expression (38 people), evaluation of fat 

metabolism in the body (electroimpedansometry), biochemical parameters of oral 

liquid, the state of gallitis in oral cavity, general health indicators (height, weight, 

volume of waist and hips, pressure, spirometry and dynamometry, bioimpedance 

analysis of body composition). 
 

In the in-depth studies, 53 selected patients with grade II-III CGP and with a 

diagnosis of MS, with a violation of mainly fat metabolism and vascular 

endothelial processes, during which clinical and clinicaly-laboratorian evaluation 

of the complex prevention and treatment effectiveness of periodontal tissue 

diseases (28 persons - the main group, 25 persons - the comparison group). The 

comparison group received only basic therapy (oral cavity sanitation and 

professional hygiene). The main group of patients in addition to basic therapy 

received a developed complex of treatment and prevention, which included anti-

bacterial, antiseptic, anti-inflammatory, cholesterol, vascular permeability, 

normalizing metabolism, microflora, enhancing immunity and organism resistance, 

regulating lipid metabolism. 
 

A comparative assessment of stomatological status in patients with MS and 

patients without this somatic pathology showed a significant excess in the MC 

group of indicators such as caries and it's complications (1.54 and 1.64 times 

respectively), inflammation rate by 15.2%, the index of bleeding was 1.44 times, 
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the depth of periodontal pockets was 2.12 times, and the index of the tartar was 

10.2%, the Silness-Loe index was 1.5 times, and the Stallard index was 1.7 times 

bigger, indicating a significant negative influence of this somatic status. 
 

Assessment of patients with MS and periodontitis oral liquid biochemical 

parameters showed an excess in comparison with the norm group of triglycerides 

maintenance almost 3 times, cholesterol - in 1,5 times and glucose - in 2,7 times. 

The activity of urease (an enzyme produced by the conditionally pathogenic and 

pathogenic microflora) is 4.5 times, the degree of dysbiosis (reflects the 

disturbance in the system of "antimicrobial defense and pathogenic microbiota" of 

the oral cavity) - 9 times, the activity of elastase (a neutrophilic origin that 

indicates the degree of inflammation) - 6 times and a decrease in comparison with 

the norm more than 2 times the activity of lysozyme (the main factor of 

antimicrobial protection of the oral cavity). 
 

Evaluation of abnormalities in the genes of fat metabolism and inflammation 

in patients with periodontitis and MS showed that in the multifunctional 

PPARGC1A gene violation was 89.3%, in the PPARD gene 67.9%, in the FTO 

gene 67.9%, in the gene PAI-1 - 96.3%, and in the genes LPL and PPARGC1B - 

respectively 17.9% and 11%. 
 

A significant decrease in the methylation of the IFNγ gene promoter, which 

had been implicated in gingival tissue samples in patients with II-III grade CGP, 

compared with the I grade, may serve as a marker for the process's of chronization. 

The content of methylened DNA of IFNγ in periodontal tissues in patients without 

somatic pathology was higher than in patients with metabolic syndrome. Increasing 

the expression of the IFNγ gene in periodontal tissues ultimately contributes to the 

progression of periodontitis and the destruction of bone tissue, especially on the 

background of MS. The content of methylated DNA of the TLR2 gene in gum 

tissues in patients with chronic generalized periodontitis on the background of MS 

was 1.4 times less than without somatic pathology, and in the blood - 1.18 times 

less. Hypomethylation of this gene in patients with periodontitis and MS indicates 

a high expression (decrease of functional possibilities) of this 
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receptor on the epithelial cells of the gums and cells associated with the immune 

response. 
 

On the first stage of experiment, the oral cavity tissues state study, dento 

alveolar system and blood serum in MS of white rats was carried out on a high-fat 

and carbohydrate diet close to the human diet. In 70 days of the experiment was 

observed an increase in the body weight gain in the experimental group compared 

to the intact group, an increase in the circumference of the middle part of the body 

(by 28%), an increase in the weight of the kidneys with fat (2.2 times), testicles 

with fat (in 1 , 8 times), in serum compared with the intact group - an increase in 

the concentration of triglycerides (1.45 times), cholesterol (1.19 times), glucose 

(2.24 times), uric acid (in 1.81 times), the content of alanine transaminase (2.17 

times), aspartate aminotransferase (1.53 times) and the decrease in the content of 

high density lipoprotein (2.39 times). At the same time, in rats of the experimental 

group, resorption of the mandible bones increased by 5%, the number of carious 

lesions per rat was 1.5 times, the depth of tooth decay was 1.66 times, the decrease 

in the content of glycosaminoglycans (preventing the penetration of infection and 

toxins in the tissue periodontal disease) in the mucous membrane of the oral cavity 
 

 in 1,15 times, and in the bone of the alveolar process - in 2,13 times. Simulation 

of MS caused in blood serum of animal an increase of 1.4 times the concentration 

of sialic acids (indicating a partial disintegration of glycoproteins): 2.5 ± 0.05 

mmol/l against 1.76 ± 0.04 mmol/l in the intact group. Indicators of the mineral 

metabolism state of rat periodontal bone tissue during MS modeling indicate a 1.26 

fold decrease in the alkaline phosphatase activity in comparison with the intact 

group, 1.47 times the calcium concentration and 2.36 times in phosphorus, 

indicating a decrease in functioning osteoblasts and mineral density of periodontal 

bone tissue. In addition, in the experimental group of rats, in the modeling of MS, 

there was an increase in 2.3 fold in comparison with intact rats activity of acid 

phosphatase (pH 4.8) in the mucous membrane of the oral cavity in 1.18 times, in 

the bone of the alveolar process - in 2, 34 times, an increase in the content of 

malondialdehyde in serum from 3.67 ± 0.92 nmol/ml to 5.80 ± 0.30 nmol/ml, in 
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the liver - from 4.31 ± 0.17 nmol/g to 7, 84 ± 0.55 nmol/g in the mucous 

membrane of the oral cavity - from 47.7 ± 4.04 nmol/ml to 54.7 ± 5.81 nmol/ml, 

and in the bone of the alveolar process - from 3.21 ± 0,10 nmol/g to 4.64 nmol/g. 

In addition, there was a decrease in the activity of catalase in liver serum - in 1,55 

times, in the mucous membrane of the oral cavity - 1,52 times and in the alveolar 

process bone - 1,28 times. Glutathione peroxidase (GPO) in the modeling of MS 

decreased in serum - 2.2 times, in the liver - 1.34 times, in the mucous membrane 

of the oral cavity - in 1.28 times and in the alveolar process bone - in 1.93 times 

Thus, changes in the activity of protein-enzymes indicated a violation of the 

functional state of physiological antioxidant system in the investigated objects in 

the development of metabolic syndrome. 
 

At the second stage of the experiment with MS was given vitamin-mineral 

complex "Sulfur active" and providen correction in the serum of blood and tissues 

of the rat cavity. During the modeling of the MS complex allowed a decrease in the 

weight of the kidneys (with fat) by 28%, the mass of testicles (with fat) - by 20%, 

and the weight of the liver (with fat) by 23%, the content of triglycerides in blood 

serum is 1.29 times, cholesterol - 1.07 times, glucose - 1.63 times, uric acid - in 1,6 

times, sialic acids - 1,19 times, MDA - 1,23 times, alanine transaminase activity - 

1,69 times, aspartate aminotransferase - 1,28 times (improvement of the funicles 

liver enzymes in animals) and increase the content of high-density lipoproteins - in 

1,64 times, catalase activity - in 1,3 times, GPO - in 1,35 times. In addition, the 

complex "Sulfur Active" resulted in the reduction of the number of carious lesions 

in rats from 2,7 ± 0,2 to 1,7 ± 0,4 (per rat) and the depth of lesions of teeth from 

3,0 ± 0,3 to 1,7 ± 0,4; to 1,3 times the increase in phosphorus content in bone 

tissues, 1,1 times the total oxyproline content, 1,71 times to glucosaminoglycans, 

1,35 times the activity of catalase , GPO - in 2 times and a decrease in the content 

of MDA - in 1,04 times, the activity of acid phosphatase - in 2,4 times. 
 

The obtained results indicate that the use of vitamin-mineral complex 

"Sulfur active" in rats during MS modeling has led to improvement of liver 

function in animals, metabolic processes, reduction of inflammatory process in the 
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oral mucosa, improvement of the functional state of the antioxidant system, 

recovery of the content of glycoproteins of the intercellular matrix . 
 

In the third stage, due to the fact that the modeling of MS in rats had a 

negative effect on the functional state of the antioxidant system, an experiment was 

conducted on the effect of local pathogenic effects on animals periodontal tissues 

in chronic malnutrition in the diet of bioactive antioxidants. The non-antioxidant 

diet increased the resorption of bone tissue by 4.7% compared with the intact 

group, and an additional local pathogenic effect by another 3.1%. In this case, in 

relation to the intact group, the content of MDA in blood serum was increased by 

58%, the total fraction of lipoproteins (LP) by 23% and acylhydroperoxia (AHP) 

by 70%. The content of MDA in the liver of rats increased by 64.3% in the 

combined model of the non-antioxidant diet and the local pathogenic effect, in the 

oral mucosa - by 108% relative to the intact group. In addition, in the liver of 

animals there was a decrease in the activity of glutathione reductase by 25% 

compared with the intact group. 
 

The evaluation of the fourth stage of the experiment effectiveness of the 

developed treatment-prophylactic complex on the rat periodontal tissue in the 

modeling of MS with the help of a more rigid model (high-fat diet, dysbiosis and 

immunodeficiency) showed that it effectively reduced excessive body weight of 

experimental animals in MS simulation, alveolar atrophy - 16%, urease activity in 

the gums - 1.55 times, MDA content - 1.24 times, elastase activity - 1.3 times and 

increased lysozyme activity in 1.03 times, catalase in 1.06 times, hyaluronic acid 

content - 2.2 times. In bone tissues of the jaw of rats, after complex was reduced 

the activity of acid phosphatase by 1.28 times, and increased the activity of 

alkaline phosphatase in 1,25 times, as well as the calcium content - by 1,03 times. 

In the serum of animal blood, the activity of urease decreased 1.4 times, elastase - 

1.03 times, MDA content - 1.14 times, cholesterol content - 1.13 times, and 

triglycerides - 1.58 times. In the liver of rats under the action of complex the 

activity of lysozyme increased 1.36 times, catalase - 1.07 times, and decreased 

activity of elastase - 1.1 times, alkaline phosphatase - 1.1 times and the content of 
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triglycerides - 1.09 times . The obtained results provided the basis for using the 

main components of the proposed therapeutic and prophylactic complex of drugs 

in clinical practice in patients with pathology in periodontal tissues on the 

background of MS. 

The performed morphological experimental studies in the MS model showed 

that the mucous membranes of the oral cavity of the rats differed in pallor, 

moderate edema, there was a moderately pronounced hyperkeratosis of the 

epithelium of the interdental papilla, epithelium of attachment with thickening of 

the stratum corneum on the background of thinning of the spiked and granular 

layers. In the cytoplasm of the epitheliocytes of the granular layer there were 

plenty of keratogialin grains, which merged with each other. There were also 

widespread epithelium growth, the PAS-reaction was poorly positive in the 

epithelium, cases of predominant localization of pathological changes in the tooth 

area of the dental pocket. 
 

In addition, there were changes in the microcirculatory channel of animals in 

the simulation of MS. Simulation of MS has led to pathological processes in 

almost all structures of oral cavity of rats - epithelium and actually mucosal plates, 

tooth tissues and bone tissue, which can be considered as a potential danger for 

further loss of teeth. The application of the developed treatment and prophylaxis 

complex in rats, improved circulation of blood and metabolism, led to a decrease in 

inflammation, improved trophy of soft tissues, restoration of the structure of both 

the epithelium and its own plate of mucous, the elimination of signs of dystrophic 

changes in epithelial cells. 
 

The use of therapeutic and prophylactic measures in patients with CGP and 

MS led to: decrease of the PMA index from 39,71 ± 6,21% to 4,88 ± 0,75% (the 

preventive effect for the year was 86,45%); the index of bleeding decreased from 

1.88 ± 0.35 to 0.6 ± 0.09 points (prophylactic effect - 59.6%), the sample SH-P - 

from 1.93 ± 0.28 to 0.2 ± 0, 03 points (prophylactic effect - 88%); reduction of 

dental caries - 18,1%; the reduction of the indexes of hygiene, Silness-Loe and 

Stallard, respectively, in 3 and 1.39 times - the preventive effect - 62.3%. The 
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number of patients in the main group with good oral hygiene increased by 3.5% (in 

the comparison group did not change), with a satisfactory level - by 47.4% (in the 

comparison group - by 20%), and with unsatisfactory oral hygiene decreased by 

34% (in the comparison group - by 12%). 

In the oral liquid of patients with CGP and MS, the content of triglycerides 

in the main group in one year decreased by more than 2 times, cholesterol - 1.47 

times, glucose - 2.29 times, urease activity - 4 times, elastase - 4, 7 times, the index 

of diabetes - 6 times and increased activity of lysozyme in 1,58 times. 

Estimation of the level of methylated DNA content in the periodontal tissues 

of patients with CGP and MS before and after the complex therapy showed that it 

increased in the IFN-γ gene from 45.7 ± 8.1% to 74.5 ± 9.4% (p <0,05), and in the 

IL-6 gene from 67,8 ± 10,6% to 76,2 ± 11,2% (p> 0,05 due to the limited number 

of observations). Observed hypermethylation of promoters of proinflammatory 

cytokines after the treatment of patients with periodontitis leads to a decrease in the 

expression of these cytokines at the site of inflammation, which is accompanied by 

a decrease in tissue destruction and inhibits the development of obesity, contributes 

to the reduction of inflammatory reactions in the periodontal tissues. 
 

As a result of the treatment and prophylaxis in the main group of patients, 

one year after the observations, the average body mass index was reduced by 6 

kg/m2, the fat mass - by 12.6 kg, the body fat index - by 7 kg/m2, the percentage 

of fat the mass from 71 ± 2% to 63 ± 2% and the level of visceral fat - from 

13,3±0, 9 to 11,1 ± 0,9 U/D, indicating a certain normalization of fat metabolism. 
 

Conducting 2 times a year of complex treatment and prophylactic measures 

increased the rate of ultrasonic wave propagation in the bones (SOS) by only 1.5%. 

At the same time, the rate of attenuation of the ultrasound wave in the heel bone at 

different frequencies (BUA), which characterizes the architectonics of bone 

tissues, increased by 22.7%, indicating a certain improvement, in the first place, of 

the structure of bone tissue. 
 

The results of spectrocolorimetric studies performed in the initial state 

showed that in the majority of patients with CGP and MS, under the action of 
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regulated chewing load (RCL), the spasm of gum capillaries (instead of expansion) 

was observed, that is, the reduction of blood flow in them. Six months later, as a 

result of treatment and prophylaxis in the main group of patients, the reaction of 

the microcapsules to the CL was changed, the spasm of the capillaries in the 

chewing load practically disappeared and there was an increase in the blood flow 

in them, which is a normal physiological reaction to chewing load. In addition, 

patients with CGP and MS had a fairly strong coloration of the gums in the short-

wave (460 nm) and long-wavelength (660 nm) regions of the visible wavelength 

range, indicating a low effectiveness of the protective-barrier system of hyaluronic 

acid-hyaluronidase and the presence of a back-up polysaccharide glycogen that 

accompanies inflammatory processes in the periodontal tissues. Under the 

influence of healing and preventive measures, the gum coloring of the Schiller-

Pisarev solution decreased as in the wavelengths of 460 nm (the change in the 

reflectance of the light of the mucus after shading - by 15%), which characterizes 

the decrease in permeability of the gum mucosa for the dye, and in the region of 

660 nm (change the refractive index of mucus light after shading - by 9%), which 

characterizes the decrease in the concentration of glycogen in the gums and, 

consequently, the decrease in the degree of inflammation in them 
 

Keywords: generalized periodontitis, metabolic syndrome, complex 
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ПЕРЕЛІК УМОВНИХ ПОЗНАЧЕНЬ 
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АЛТ 
 

АПІ 
 

АСТ 
 

ВЕП 
 

ВЖР 
 

ГАГ 
 

ГП 
 

ГПО 
 

ГР 
 

ЖН 
 

ІМТ 
 

ІР 
 

КПВз 
 

КПВп 
 

КФ 
 

ЛПВЩ 
 

ЛПДНЩ 
 

ЛПК 
 

ЛПЛ 
 

ЛСС 
 

ЛФ 
 

МС 
 

МДА 
 

ОП 
 

ПК 
 

ПЛР 

 
 
 

артеріальна гіпертензія 
 

аланінтрансаміназа 
 

– антиоксидантно-прооксидантний індекс 
 

– аспартатамінотрансфераза 
 

– втрата епітеліального прикріплення 
 

– високо жировий раціон 
 

– глюкозаміноглікани 
 

– генералізований пародонтит 
 

– глутатіон-пероксидаза 
 

– глутатіон-редуктаза 
 

– жувальне навантаження 
 

– індекс маси тіла 
 

– інсулінорезистентність 
 

– індекс карієс, пломба, видалення зубів 
 

– індекс карієс, пломба, видалення порожнин 
 

– кисла фосфатаза 
 

– ліпопротеїди високої щільності 
 

– ліпопротеїди дуже низької щільності 
 

– лікувально-профілактичний комплекс 
 

– ліпопротеїнліпаза 
 

– летючі сірчисті сполуки 
 

лужна фосфатаза 
 

– метаболічний синдром 
 

малоновий диальдегід 
 

остеопороз 
 

пародонтальна кишеня 
 

полімеразна ланцюгова реакція 
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ПОЛ 
 

СД 
 

СОПР 
 

СТ 
 

ТГ 
 

ФАС 
 

ХГП 
 

ХС 
 

ЦД 
 

Ш-П індекс 
 

BUA 
 

BQI 
 

РМА % 
 

(Parma) 
 

SOS 

 

перекисне окислення ліпідів 
 

– ступінь дисбіозу 
 

– слизова оболонка порожнини рота 
 

– сполучна тканина 
 

– тригліцериди 
 

– фізіологічна антиоксидантна система 
 

– хронічний генералізований пародонтит 
 

– холестерин 
 

– цукровий діабет 
 

Шилєра-Писарева індекс 
 

широкополосне загасання ультразвуку 
 

індекс якості кістки 
 

розповсюдженість позитивного папілярно-маргінально- 
 

альвеолярного індексу 
 

швидкість розповсюдження ультразвуку 
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ВСТУП 
 
 
 

Актуальність роботи. 
 

За даними ВООЗ поширеність захворювань пародонта з віком прагне 

до 100% і в структурі стоматологічної захворюваності поступається лише 

карієсу [48-50]. 
 

Протягом останніх декількох років вчених привернула проблема 

вивчення взаємозв'язку метаболічного синдрому (МС) і захворювань 

пародонту [2, 4, 38-47]. 
 

Метаболічний синдром, оцінюючи динаміку поширеності якого, 

фахівці ВООЗ назвали його «пандемією XXI століття», в останні роки 

привертає все більшу увагу лікарів усього світу, що пов'язано з його 

широким розповсюдженням, що досягає 25-30 % в популяції дорослого 

населення, і збільшенням з віком [92-98]. В індустріальних країнах серед 

населення старше 30 років поширеність метаболічного синдрому становить, 

за даними різних авторів, 10-20%. Частота появи МС продовжує зростати і 

становить близько 20-40%, досягаючи в групі середнього і старшого віку 40-

50% [99, 100]. 
 

Теми ризиків пов`язаних асоціацією з різними метаболічними 

порушеннями стали одними з найважливіших тем досліджень в 

пародонтології. Було виявлено, що успішне пародонтологічне лікування 

забезпечує ефект в лікуванні деяких видів метаболічних порушень. 

Серед хворих з метаболічними порушеннями (метаболічний синдром, 

цукровий діабет та ін.) велике поширення мають запально-деструктивні 

захворювання пародонтального комплексу. У дослідженнях багатьох авторів 

відзначається взаємозв'язок патологічного процесу в пародонті з супутніми 

серцево-судинними захворюваннями, причому найбільш часто 

пародонтопатії зустрічаються при гіпертонічній хворобі, ішемічній хворобі 

серця, метаболічному синдромі [57, 60-77]. При чому МС лежить в основі 

порушень вуглеводного обміну, атеросклерозу, артеріальної гіпертонії, що 
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носять в даний час характер епідемії. При цьому запально-дистрофічні зміни 
 

 пародонті знаходяться в прямій залежності від таких факторів, як вік 

хворих, ступінь тяжкості захворювань, проведеної терапії. Виходячи з цього, 
 

актуальним і необхідним слід визнати вивчення особливостей клінічного 

прояву пародонтиту у початковій стадії розвитку МС для своєчасного і 

успішного проведення патогенетичної терапії. 
 

Одними з чинників, що впливають на розвиток МС, є генетичні 

чинники. Визначено ряд генів, що пов’язані з підвищеною вірогідністю 

розвитку МС або обумовлюють знижену толерантність до харчового 

навантаження [135-137]. 

 формуванні  МС  відіграє  роль  гіперактивність  гіпоталамо- 
 

гіпофізарно-надниркової системи і симпатоадреналових реакцій, посилюючi 

інсулінорезистентність і знижуючi вироблення адипонектину [141, 142]. 
 

По мірі накопичення знань відбувається розширення поняття «МС». 

Крім порушення вуглеводного і ліпідного обмінів, в критерії МС включають 

гіпертрофію міокарда, гіперурикемію, підвищення концентрації фібриногену 
 

 крові, мікроальбумінурію, підвищення адгезивної та агрегаційної здатності 

тромбоцитів, дисфункцію ендотелію, збільшення активності білків гострої 

фази, активності інгібіторів тканинного активатора плазміногену, 
 

підвищення тонусу симпатичної нервової системи, порушення продукції 

регуляторних пептидів адипоцитарного походження – ліпокінiв [121]. 
 

Основні прояви МС, зокрема, хронічний тривалий персистуючий 

запальний синдром, інсулінорезистентність, атеросклероз судин і хронічні 

захворювання пародонту мають подібні патогенетичні механізми та 

взаємообтяжуючий вплив. З урахуванням цього логічним є проведення 

експериментальних та клінічних досліджень в галузі можливого 

взаємозв'язку компонентів МС і захворювань пародонту. 
 

Існує велика кількість інформації щодо можливих проявів МС, але до 

теперішнього часу відсутня загальноприйнята доведена концепція його 

патогенезу [102, 103]. 
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Виходячи із аналізу даних літератури, часто суперечливих, вважаємо 

необхідним розробку власної патогенетично обґрунтованої концепції 

стоматологічного лікування хворих на хронічний генералізований 

пародонтит (ХГП) на фоні метаболічного синдрому. 
 

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

виконана відповідно до планів НДР ДУ «Інститут стоматології та щелепно-

лицової хірургії НАМН України»: «Удосконалити профілактику та лікування 

основних стоматологічних захворювань у пацієнтів на фоні зниженої 

неспецифічної резистентності, обумовленої антропогенними та 

біогеохімічними макро-та мікроелементозами» (Шифр НДР: НАМН 089.13 
 

 ДР 0113U000532); «Удосконалити профілактику та лікування 

стоматологічних захворювань у пацієнтів із захворюваннями шлунково-

кишкового тракту та ендокринною патологією» (Шифр АМН 079.10, №ДР 

0110U000271). 

Здобувач є співвиконавцем окремих фрагментів зазначених тем. 
 

Мета та завдання дослідження. Метою роботи було підвищення 

ефективності лікування та профілактики ускладнень захворювань тканин 

пародонту при метаболічному синдромі за рахунок оптимізації діагностики, 

уточнення пускового механізму каскаду порушень та патогенетично 

обґрунтованого лікувально-профілактичного комплексу, що включає 

препарати протизапальної, детоксикантної дії, що знижує холестерин, що 

регулює ліпідний обмін та покращує обмін речовин. 
 

Для досягнення поставленої мети були сформульовані наступні 

завдання: 
 

 Вивчити частоту та структуру стоматологічних захворювань у 

пацієнтів з метаболічним синдромом. 
 

 Провести молекулярно-генетичні дослідження на клітинах 

букального епітелію методом полімеразної ланцюгової реакції (ПЛР), оцінку 

генетичних порушень жирового, вуглеводного обміну та ендотелію судин у 

пацієнтів з метаболічним синдромом. 
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 Провести епігенетичні дослідження (метилювання) на тканинах 

пародонту та сироватці крові оцінки вродженого імунітету у пацієнтів з 

метаболічним синдромом. 
 

 Оцінити в ротовій рідині пацієнтів з метаболічним синдромом 

біохімічні маркери запалення, перекисного окислення ліпідів, 
 

мікробіоценозу, неспецифічної резистентності, жирового обміну 

(триглицериди) та антиоксидантної системи. 
 

 Експериментально на різних моделях метаболічного синдрому 

оцінити вплив МС на біохімічні показники тканин пародонту, сироватки 

крові, печінки, а також ефективність лікувально-профілактичного комплексу 

та його складових. 

 Провести морфологічні дослідження впливу моделювання МС у 

щурів на стан тканин пародонту та його мікрокапілярного русла, а також 

ефективність лікувально-профілактичних заходів. 

 Провести клінічну оцінку ефективності розроблених для пацієнтів з 

ХГП і МС лікувально-профілактичних заходів. 
 

 Оцінити біохімічні показники ротової рідини пацієнтів з МС в 

процесі профілактики та лікування тканин пародонту. 
 

 Провести корекцію, за допомогою запропонованого лікувально- 
 

профілактичного комплексу (ЛПК), функціонального стану прозапальних 

генів в тканинах ясен пацієнтів при ХГП на фоні МС. 
 

 Провести у пацієнтів з ХГП і МС клініко-лабораторну оцінку 

впливу лікувально-профілактичних заходів на жировий обмін в організмі, 
 

кістковий метаболізм, функціональний стан мікрокапілярного русла, бар'єрну 

проникність ясен та ступінь запалення в них. 
 

Об'єкт дослідження – захворювання тканин пародонту на фоні 

метаболічного синдрому. 
 

Предмет дослідження – комплексне лікування і профілактика 

ускладнень захворювань тканин пародонту при метаболічному синдромі. 
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Методи дослідження: епідеміологічні – для оцінки структури та 

поширеності стоматологічних захворювань у пацієнтів з метаболічним 

синдромом; експериментальні на тваринах – для вивчення механізмів дії 

препаратів на моделі метаболічного синдрому; клінічні – для вивчення 

ефективності запропонованого лікувально-профілактичного комплексу; 

клініко-лабораторні – для кількісної оцінки безпосередніх та віддалених 

результатів дії запропонованих лікувально-профілактичних заходів. 

Статистичні – для обробки отриманих результатів. 
 

Наукова новизна отриманих результатів. 
 

Вперше проведена оцінка стоматологічного статусу пацієнтів із ХГП на 

фоні МС в порівнянні з середніми показниками по Україні показала істотні 

відмінності у них тяжкості та структури уражень порожнини рота і 

необхідність вивчення механізмів каскаду порушень в тканинах пародонту 

при цьому. 
 

Вперше за результатами молекулярно-генетичних досліджень, 

проведених на клітинах букального епітелію пацієнтів із ХГП та МС, 

запропоновано комплекс генетичних маркерів (PPARGC1A, FTO, PAI-1) для 

оцінки прогнозу порушень жирового, вуглеводного обміну та ендотелію 

судин, що дозволяє підвищити ефективність лікувально профілактичних 

заходів при лікуванні пародонтиту на фоні МС (гетерозиготи і мутації цих 

генів становили відповідно 89,3%, 68% і 96,3%). 
 

Вперше показано, що вміст у тканинах ясен пацієнтів з ХГП та МС 

метильованої ДНК гена IFNγ (62,1% ± 4,1%) і гена TLR2 (3,7% ± 1,5%) в 1,26 

рази і в 1,4 рази відповідно менше, ніж в тканинах пародонту без патології 

МС (78,3% ± 3,2% і 5,2% ± 1,7% відповідно), що свідчить про посилення 

генетично детермінованого хронічного запального процесу в пародонті і 

зниженні протизапальних можливостей організму при наявності МС. 
 

Вперше показано, що в нестимульований слині пацієнтів з МС та ХГП 

II-III ступеня тяжкості вміст прозапальних цитокінів IL-1β і IL-2 в 2,1 рази і 

3,94 рази відповідно перевищує цей показник при ХГП поч.-І ступеня 
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тяжкості, а цитокінів IL-8 і IL-12 - відповідно в 1,78 рази і в 1,54 рази, що 

дозволяє використовувати як маркери прогнозу появи хронічного 

пародонтиту та його прогресування при МС. 
 

Вперше показано, що вміст метильованої ДНК в гені TLR-2 у пацієнтів 

при наявності соматичної патології МС в тканинах пародонту в 1,4 рази, а в 

крові – 1,17 рази менше, ніж при відсутності соматики, що свідчить про 

додаткове зниження при наявності МС протизапальних можливостей 

організму, що слід враховувати при розробці лікувально-профілактичних 

заходів. 
 

Вперше у пацієнтів з ХГП на фоні МС епігенетично в тканинах ясен 

вивчено функціональний стан прозапальних цитокінів IFNγ і IL-6 (жировий і 

вуглеводний обмін) і показана можливість управляти при цьому за 

допомогою лікувально-профілактичних заходів їх експресією і вмістом 

метильованої ДНК, тобто їх функціональним станом. 
 

Вперше показано, що у пацієнтів в ротовій рідині з ХГП І-ІІ ступеня на 

фоні МС показники вмісту тригліцеридів (0,23 ± 0,03 ммоль/л), холестерину 

(0,28 ± 0,03 ммоль/л), глюкози (1,17 ± 0,12 ммоль/л), а також активність 

уреази (0,41 ± 0,06 мк-кат/л), лізоциму (74 ± 9 од/л), еластази (4,27 ± 0,45 мк-

кат/л), ступеня дисбіозу (10,25 ± 1,32), були значно гірше норми, що 

необхідно враховувати при розробці лікувально-профілактичних заходів. 
 

Вперше експериментально на різних моделях МС показано, що 

запропонований лікувально-профілактичний комплекс та його складові 

приводили до зниження у щурів вісцеральне ожиріння, число і глибину 

каріозних уражень, активність в кісткових тканинах кислої фосфатази (КФ), в 

сироватці крові вміст тригліцеридів, холестерину, глюкози, сечової кислоти, 

малонового діальдегіду (МДА), активність аланінамінотрансферази (АЛТ) та 

аспартатамінотрансферази (АСТ), уреази, і підвищували в кісткових 

тканинах вміст фосфору, загального оксипроліну, глюкозаміногліканів 

(ГАГ), активність каталази, лужної фосфатази (ЛФ), глутатіон-пероксидази 

(ГПО), в сироватці крові вміст ліпопротеїдів високої щільності (ЛПВЩ), а в 
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яснах – вміст загального оксипроліну, гіалуронової кислоти, активність 

каталази і ГПО, лізоциму. Крім того, лікувально-профілактичний комплекс 

приводив до зменшення патологічних змін в тканинах пародонту, в 

мікроциркуляторному руслі і в кістковій тканині тварин. Отримані 

результати дають підставу використовувати запропонований лікувально-

профілактичний комплекс препаратів в клінічній практиці у пацієнтів при 

патології в тканинах пародонту на фоні МС. 
 

Показано, що запропонований патогенетично обґрунтований 

лікувально-профілактичний комплекс дозволив при ХГП на фоні МС в 

основній групі пацієнтів через рік спостережень поліпшити стоматологічний 

статус (знизилися: індекс РМА – в 7,3 рази, індекс кровоточивості – в 2,5 

рази, проба Шиллера-Писарєва (Ш-П) – в 8,4 рази, індекси гігієни Silness-Loe 

і Stallard – в 2,6 рази), біохімічні показники ротової рідини (знизилися: 

активність уреази – в 4 рази, еластази – в 4,7 рази, ступінь дисбіозу – в 6,2 

рази, підвищилася активність лізоциму – в 1,6 рази), функціональний стан 

мікрокапілярного русла в тканинах пародонту (зникло спазмування капілярів 

при жувальному навантаженні), бар'єрний захист ясен (на 20% зменшилося 

профарбовування ясен розчином Ш-П), а також функціональний стан 

прозапальних генів IFNγ і IL-6 (вміст метильованої ДНК IFNγ збільшилася в 

1,63 рази, IL-6 – в 1,12 рази, зменшити показники галітозу в порожнині рота в 

1,87 рази). 
 

Вперше денситометричними дослідженнями показано, що при ХГП і 

МС найбільша зміна зазнає архітектоніка кісткових тканин (BUA на 47% 

нижче норми), а не їх мінералізація (SOS на 1,8% нижче норми), і що під 

дією ЛПК також структура кісткових тканин в цьому випадку зазнає 

найбільших змін (BUA збільшився на 22,7%, SOS – на 1,5%, BQI – індекс 

якості кістки – на 19,5%). 
 

Використані при діагностиці показники стоматологічного статусу, 

генетичні, епігенетичні, біохімічні та біофізичні показники ротової рідини, 

тканин пародонту та показників жирового обміну в організмі пацієнтів при 
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поєднанні ХГП і МС дозволили уточнити механізми порушень при цьому і 

направити лікувально-профілактичні заходи на найбільш уразливі ланки 

патологічного процесу при ХГП. 
 

Практичне значення отриманих результатів. Запропонована 

патогенетично обґрунтована схема лікування генералізованого пародонтиту у 

пацієнтів з метаболічним синдромом дозволяють істотно підвищити 

ефективність лікування тканин пародонту та профілактики ускладнень при 

цьому. 
 

Досліджені генетичні, епігенетичні, біохімічні та біофізичні показники 

тканин пародонту, крові та ротової рідини можуть бути використані в якості 

чутливих інформативних біомаркерів для діагностики та підвищення 

ефективності лікування патологічних уражень тканин пародонту при 

метаболічному синдромі. 
 

Результати дослідження включені в навчальний процес 

стоматологічного факультету Львівського медичного університету, кафедри 

терапії Одеського національного медичного університету, кафедри 

терапевтичної стоматології ДВНЗ «Ужгородський національний 

університет», кафедри хірургічної стоматології, імпланталогії та 

пародонтології ДЗ «Дніпропетровська медична академія МОЗ України» та 

впроваджені в клінічну практику консультативно-поліклінічного відділу ДУ 

«Інститут стоматології та щелепно-лицевої хірургії НАМН України», 

стоматологічне відділення медичного центру ДЗ «Дніпропетровська медична 

академія МОЗ України» м. Дніпро, КНП «Одеська обласна стоматологічна 

полікліника Одеської обласної ради» м. Одеси. 
 

Особистий внесок здобувача. Дисертація є самостійним науковим 

дослідженням. Автором самостійно визначено напрямок роботи, 

сформульована мета та завдання досліджень. Проведено інформаційно-

патентний пошук, відібрана і проаналізована наукова література за темою 

дисертації, самостійно проведені всі клінічні дослідження. Узагальнені та 

проаналізовані отримані результати, проведена їх статистична обробка. 
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Написана та оформлена дисертація. Сформульовані основні висновки і 

положення наукової новизни. 
 

Експерементальні, молекулярно-генетичні та епігенетичні, 

морфологічні, біохімічні та біофізичні дослідження виконані автором спільно 

зі співробітниками лабораторії біохімії, сектору експериментальної патології, 

сектору біофізики та функціональної діагностики ДУ «ІСЩЛХ НАМН 

України», лабораторії «Гермедтех» м. Одеси, лабораторії діагностичної 

молекулярної патології інститута патології університета Erlangen-Nuremberg 

Германія, кафедри патологічної анатомії Харківського національного 

медичного університету. 
 

Апробація результатів дисертації. Основні положення і результати 

дисертаційної роботи докладені та обговорені на міжнародній науково-

практичній конференції «Вітчизняна та світова медицина в умовах 

сучасності» (Дніпро, 2018), міжнародній науково-практичній конференції 

«Забезпечення здоров’я нації та здоров’я особистості як пріоритетна функція 

держави» (Одесса, 2018), міжнародній науково-практичній конференції 

«Медична наука та практика ХХІ століття» (Київ, 2018), міжнародній 

науково-практичній конференції «Світова медицина: сучасні тенденції та 

фактори розвитку» (Львів, 2018) міжнародній науково-практичній 

конференції «Рівень ефективності та необхідність впливу медичної науки на 

розвиток медичної практики» (Київ, 2018), міжнародній науково-практичній 

конференції «Нове та традиційне у дослідженнях сучасних представників 

медичної науки» (Львів, 2018), міжнародній науково-практичній конференції 

«Пріоритети розвитку медичних наук в ХХІ столітті» (Одеса, 2018), 

міжнародній науково-практичній конференції «Роль сучасної медицини у 

житті людини та її місце у формуванні здорового способу життя» (Львів, 

2018). 

Публікації. За матеріалами дисертації опубліковано 28 наукових робіт, 
 

 них 20 статей у спеціалізованих виданнях, у тому числі 10 статей за 

кордоном, 8 тез доповідей на науково-практичних конференціях.. 
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Обсяг і структура дисертації. Дисертація викладена на 264 сторінках 

друкованого тексту, містить 43 таблиці, 14 рисунків і складається із вступу, 

огляду літератури, розділу матеріалів і методів дослідження і 5 розділів 

власних досліджень, висновків, практичних рекомендацій, списку 

використаних літературних джерел (380 джерел, із них 235 латиницею). 
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РОЗДІЛ 1 
 

СТОМАТОЛОГІЧНА ЗАХВОРЮВАНІСТЬ, МЕТОДИ ЛІКУВАННЯ ТА 
 

ПРОФІЛАКТИКИ ПРИ ЕНДОКРИННІЙ ПАТОЛОГІЇ 
 

(Огляд літератури) 
 
 
 

Останнім часом увага багатьох вітчизняних і зарубіжних вчених 

сфокусувалася на вивченні негативного впливу системних захворювань на 

хронічне запалення тканин пародонту та навпаки [26, 37, 52, 54, 74, 135, 149, 

153, 157, 162, 168, 183, 299, 234, 160, 243, 252, 262, 281, 303, 280, 352, 159, 

308, 368, 318, 347, 340, 341, 343, 344, 306, 235, 363]. Міждисциплінарна точка 

зору на механізми патогенезу як на індикатори, що дозволяють взаємно 

обумовити захворювання пародонту і кардіоваскулярні захворювання, 

підтвердилася в роботах багатьох дослідників, що допомогло в більшості 

випадків в обох станах провести лікування успішніше. Протягом останніх 

декількох років вчених привернула проблема вивчення взаємозв'язку 

метаболічного синдрому (МС) і захворювань пародонта [37, 54, 61, 107, 114, 

294, 292, 264, 355, 357, 176, 371, 105]. 
 

Теми ризиків, пов`язаних асоціацією з різними метаболічними 

порушеннями, стали одними з найважливіших тем досліджень в 

пародонтології. Було виявлено, що успішне пародонтологічне лікування 

забезпечує ефект в тактиці лікування деяких видів метаболічних порушень. 

Доказові дослідження в цьому напрямку безперервно тривають. Подальші 

дослідження дозволять більш глибоко розкрити патогенез в розвитку і 

клінічних проявах поєднаних порушень [347, 61, 355, 176]. 
 

За даними ВООЗ поширеність захворювань пародонту з віком 

наближається до 100% і в структурі стоматологічної захворюваності 

поступається лише карієсу [105, 126, 131]. 
 

Аномалії розвитку щелеп, порушення оклюзійних взаємовидносин і 

рання втрата зубів через ускладнення карієсу порушують опорно-утримуючу 
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функцію пародонту і призводять до розвитку в його тканинах деструктивних 

процесів, а в результаті - до порушення жувальної ефективності. 
 

Захворювання пародонту часто мають місце на фоні розладу шлунково-

кишкового тракту, порушення обміну речовин, сенсибілізації, що призводить 

до ранньої втрати зубів у працездатного населення [7, 23, 27, 68, 89, 120, 

137]. Все це дозволяє вважати захворювання пародонту, не тільки медичною, 

але й соціальною проблемою [131, 85]. Серед хворих з метаболічними 

порушеннями (метаболічний синдром, цукровий діабет, системний червоний 

вовчак та ін.) велике поширення мають запально-деструктивні захворювання 

пародонтального комплексу. У дослідженнях багатьох авторів відзначається, 

що найбільш часто пародонтопатії зустрічаються при гіпертонічній хворобі, 

ішемічній хворобі серця, метаболічному синдромі [137, 1, 14, 15, 20, 22, 25, 

30, 39, 45, 51, 58, 73, 75, 136, 139, 144, 145, 309]. 
 

Поширеність метаболічного синдрому за даними різних авторів досягає 

20% в популяції [294, 292, 357, 371, 257, 313, 317]. Метаболічний синдром 

лежить в основі порушень вуглеводного обміну, атеросклерозу, артеріальної 

гіпертонії, що носять в даний час характер епідемії. 

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

багатьох патологічних процесів, таких як: гіпертонічна хвороба, ішемічна 

хвороба серця, ожиріння, подагра та ін. 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 вік хворих, ступінь тяжкості захворювань, проведена 

терапія. Виходячи з цього, актуальним і необхідним слід визнати вивчення 

особливостей клінічного прояву пародонтиту у початковій стадії розвитку 

МС для своєчасного і успішного проведення патогенетичної терапії. 
 

Прояви МС дають старт процесу розвитку атеросклерозу і деяких 

інших важких захворювань. При атеросклерозі, характерному для МС і 

ожиріння, в ендотелії відбувається гостро-фазова реакція імунної системи. 

При цьому існує синергічний вплив імунологічних ушкоджень і 
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гіперхолестеринемії. Атерогенні ліпопротеїди мають виражені аутоантигенні 

властивості з подальшим утворенням специфічних антитіл, а потім 

аутоімунних комплексів і прозапальних цитокінів, що посилюють перебіг 

атеросклерозу [67, 82, 124, 44, 177]. Одночасно дані медіатори є ефекторами 

процесів запалення і деструкції тканин пародонта. Крім того, в патогенезі 

пародонтального синдрому ангіопатіям надається одна з головних ролей 

[129]. 
 

Важливим також є той факт, що вогнища хронічної інфекції є одним з 

встановлених факторів ризику розвитку системної запальної відповіді, що 

лежить в основі ряду патологічних процесів, в тому числі і атеросклерозу 

судин. 

Бактеріемія і ендотоксемія спричиняє збільшення в сироватці крові 

запальних маркерів. Локально віднайдені медіатори запалення, такі як 

інтерлейкін-1 (IL-1), фактор некрозу пухлини альфа (TNF- ) і простагландин 

Е2 (PGE2), можуть потрапляти в загальний кровотік і впливати на віддалені 

системні органи. Збільшення цих медіаторів запалення спостерігаються у 

пацієнтів із захворюваннями пародонту [59, 332, 270]. Крім того, низка 

досліджень підтверджує наявність пародонтопатогенних мікроорганізмів в 

атеросклеротичній бляшці судин. У хворих на пародонтит, викликаний 

грамнегативними мікроорганізмами, набагато вище рівень С-реактивного 

білка в крові, ніж у людей зі здоровим пародонтом [209, 274]. 
 

Таким чином, основні прояви МС, зокрема, хронічний тривалий 

персистуючий запальний синдром, інсулінорезистентність, атеросклероз 

судин і хронічні захворювання пародонту мають подібні патогенетичні 

механізми та взаємообтяжуючий вплив. З урахуванням аналізу даних, 

викладених вище, логічним видається проведення клінічних досліджень в 

галузі можливого взаємозв'язку компонентів МС і захворювань пародонту. 
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1.1 Основні клініко-патогенетичні особливості метаболічного 
 

синдрому 
 
 
 

Метаболічний синдром, оцінюючи динаміку поширеності якого, 

фахівці ВООЗ назвали його «пандемією XXI століття», в останні роки 

привертає все більшу увагу лікарів усього світу, що пов'язано з його 

широким розповсюдженням і досягає 25-30 % в популяції дорослого 

населення, і збільшується з віком [13, 43, 49, 81, 189, 218, 227]. 
 

Метаболічний синдром в даний час є досить поширеним патологічним 

станом. Популяційні дослідження, проведені в різних регіонах світу, 

виявили, що не менше 5-10% дорослого населення обох статей мають прояви 

цього симптомокомплексу [13]. В індустріальних країнах серед населення 

старше 30 років поширеність метаболічного синдрому становить, за даними 

різних авторів, 10-20%. Частота появи МС продовжує зростати і становить 

близько 20-40%, досягаючи в групі середнього і старшого віку 40-50% [150, 

365]. 
 

Таке захворювання зустрічається як у чоловіків, так і у жінок. Однак 

його частота зростає у жінок в менопаузальному періоді [358]. 
 

Стійкі патологічні зміни вуглеводного, ліпідного, пуринового обміну в 

поєднанні з артеріальною гіпертензією ведуть до зростання серцево-

судинних захворювань, які є однією з головних причин інвалідизації і 

смертності населення розвинених країн. На думку більшості вчених основою 

для формування патології серцево-судинної системи є МС [26, 37, 54, 135, 

227]. 
 

Протягом останніх десятиліть цій проблемі приділяють величезну 

увагу лікарі практично всіх спеціальностей [218, 227, 264, 294, 357, 371, 257,]. 

 

Існує велика кількість інформації щодо можливих проявів МС, але до 

теперішнього часу відсутня загальноприйнята доведена концепція його 

патогенезу [16, 140]. 
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 даний час в межах патогенезу розглядають кілька теорій, перша з 

яких - глюкоцентрична, далі її доповнила ліпоцентрична теорія, а в даний час 

дослідження розвиваються в напрямку ліпокінової теорії МС [53]. 
 

Глюкоцентрична теорія патогенезу ґрунтується на тому, що у всіх 

обстежених осіб з МС була виявлена тканинна резистентність до засвоєння 

глюкози [283, 284, 285]. Відповідно цій теорії, порушення вуглеводного 

обміну формує інсулінорезистентність периферичних тканин, що у свою 

чергу веде до гіперінсулінемії як основі розвитку, як цукровий діабет (ЦД) 2-

го типу, так інших компонентів МС. Гіперінсулінемія провокує дисфункцію 

ендотелію, проліферацію судинних гладком'язових клітин, розвиток 

ожиріння, що призводить до активації інших компонентів МС [50]. 

Важливою ланкою в патогенезі метаболічного синдрому, відповідно до 

ліпоцентричної теорії, є абдомінально-вісцеральна жирова тканина. Одним з 

основних чинників при МС можна вважати андроїдне ожиріння. За даними 

клінічних спостережень, інсулінорезистентність виявлена близько у 90% 

пацієнтів при андроїдному типі ожиріння, при гіноїдному типі ожиріння 

реєструється лише у 32% хворих [214]. 
 

Компенсаторна гіперінсулінемія і гіперлептинемія стимулюють 

симпатичну нервову систему, сприяють затримці натрію, кальцію і ведуть до 

розвитку АГ. Описана дисліпідемія і гіперглікемія разом з 

гіперинсулінемією, надають атерогенну дію на судини [167, 242]. 

Трансформація ліпоцентричної теорії патогенезу МС в ліпокінову 

сталася в зв'язку з виявленням ендокринних функцій жирової тканини і після 

відкриття гіпоталамо-ліпоцитарної нейроендокринної вісі і ролі лептину [53]. 
 

Основними характеристиками МС є збільшення маси вісцерального 

жиру, інсулінорезистентність, гіперінсулінемія [61, 124, 129, 189]. При цьому 

ключовою ланкою МС, що запускає патологічні механізми обмінних 

процесів, є інсулінорезистентність [53, 241]. 

Однак кожен з компонентів МС розглядається як незалежний фактор 

ризику розвитку серцево-судинних захворювань, а їх поєднання в рамках МС 
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 значній мірі прискорює розвиток і прогресування атеросклеротичних 

судинних захворювань, які, за оцінками ВООЗ, займають перше місце серед 

причин смертності населення індустріально розвинених країн [49, 129, 241]. 
 

При цьому своєчасна діагностика і лікування МС лягає на плечі лікарів 

загальної практики, так як дана проблема є мультидисциплінарною і включає 
 

 себе аспекти і кардіології, і ендокринології, і дієтології, і ревматології, і 

лікувальної фізкультури. 
 

Наприкінці минулого століття Reaven G.M. описав симптомокомплекс, 
 

що включав гіперінсулінемію, порушення толерантності до глюкози, 

гіпертригліцеридемію, низький рівень холестерину (ХС) і ЛПВЩ під назвою 

«синдром X» [319]. Він вперше висунув гіпотезу про те, що порушення, 

об'єднані рамками синдрому, пов'язані єдиним походженням – 

інсулінорезистентністю і компенсаторною гіперінсулінемією [321, 322]. 
 

На думку Reaven G.M., у 25% осіб середнього віку зустрічається 

інсулінорезистентність [320]. У США, за даними Ford E.S. et al. [202], МС 

визначається середньому у 23,7% осіб, а в групі старше 60 років - у 43,5%, у 

чоловіків дещо частіше, ніж у жінок. Частота серед жінок в Ірані (43%), 

Омані (25%) і Туреччини (40%) вище, ніж серед чоловіків (25%, 20% і 28%, 

відповідно) [289]. Метаболічний синдром у афро-американок більш ніж в два 

рази зустічається частіше, ніж у чоловіків, у латиноамериканок - на чверть 

частіше, ніж у чоловіків. Частота МС у американських індіанців племені 

Піма, за даними експертів ВООЗ була найбільш високою: 58% у жінок і 44% 
 

 чоловіків [203]. Ураженість МС серед жінок зростає більш швидкими 

темпами, ніж серед чоловіків, особливо в старших вікових групах [180, 203]. 
 

Відомо, що найважливішими наслідками ІР є гіперінсулінемія і 

гіперглікемія. В умовах ІР знижується утилізація глюкози периферійними 

тканинами, підвищується продукція глюкози печінкою, що сприяє розвитку 

гіперглікемії. При адекватній здатності бета-клітин реагувати на підвищення 

глюкози в крові за компенсаторної гіперінсулінемії зберігається стан 

нормоглікемії [241]. 
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Це відбувається завдяки тому, що -клітини компенсують ІР. 

Компенсаторними механізмами є гіперінсулінемія і гіперглікемія після їжі, 

які запобігають порушенню поглинання і, особливо, накопиченню глюкози 
 

 Однак постійна стимуляція бета-клітин в поєднанні з ймовірними 

генетичними порушеннями, що впливають на їх функціональні можливості, і 

впливом підвищеної концентрації вільних жирних кислот на бета-клітини 
 

(феномен ліпотоксичності), сприяють розвитку секреторної дисфункції бета-

клітин, прогресуючого порушення секреції інсуліну. З часом розвивається 

порушення толерантності до вуглеводів і ЦД 2-го типу [46]. 
 

Дослідження, проведені в Фінляндії і Швеції показали, що МС 

спостерігається у 10-15% осіб з порушенням толерантності до глюкози, у 42-

64% осіб відзначалася з гіперглікемія натщесерце і у 78-84% хворих на ЦД 
 

 В даний час в усьому світі налічується понад 310 млн. осіб з МС. 
 

Результати епідеміологічних досліджень вказують на значне поширення 

метаболічного синдрому як у США, так і в Європі, у т.ч. Польщі та Україні 

[78, 117]. 
 

На початку XXI століття було здійснено епідеміологічне дослідження 

поширеності компонентів МС серед неорганізованої міської популяції 

відповідно до критеріїв ВООЗ [109]. За даними проекту (WHO MONICA), 

серед чоловіків та жінок 25-64 років 39,5% мають 2 або більше критеріїв МС, 

3 і більше критеріїв відзначені у 10,7%. 
 

 огляду на сучасні тенденції число осіб, які страждають МС до 

середини поточного сторіччя перевищить півмільярда осіб. Однак, при 

своєчасній діагностиці та лікуванні, метаболічні порушення можуть 

виявитися зворотними, або можлива корекція вираженості проявів МС [227]. 

Дослідження останніх років показали тісний зв'язок між розвитком МС 
 

 надмірною масою тіла [156, 214, 289]. Важливу роль у розвитку та 

прогресуванні інсулінорезістентності (ІР) і пов'язаних з нею метаболічних 

розладів грають жирова тканина абдомінальної області, нейрогормональні 
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порушення, супутні абдомінальне ожиріння [46], підвищена активність 

симпатичної нервової системи [279]. 
 

Також виникненню ожиріння і інсулінорезистентності сприяє 

гіподинамія, що ставить її на друге місце після переїдання серед факторів, що 

провокують розвиток МС [222, 224]. Зниження фізичної активності викликає 

інсулінорезистентність за рахунок уповільнення ліполізу і утилізації 

тригліцеридів в м'язовій та жировій тканинах [187]. 
 

Причини формування абдомінальної форми ожиріння і його роль в 

патогенезі МС до кінця не з'ясовані. Відомо, що цей тип ожиріння частіше 

розвивається після 30 років, і існує думка, що він є наслідком підвищення 

активності системи адренокортикотропний гормон - кортизол [12]. Ще в 1974 

p. Л.А.Мясніков і С.А.Ніколаенко висловили припущення, що і в основі 

зниження чутливості тканин до інсуліну і в формуванні абдомінального 

ожиріння лежить вплив контрінсулярних факторів. Це підтверджується 

підвищенням добової екскреції метаболітів кортизолу на фоні навантаження 

глюкозою і відсутністю реакції на введення інсуліну у даної категорії хворих 

[272, 325]. При проведенні діагностичних проб у цих хворих МС часто 

спостерігається збереження нормальної реакції на пригнічення кори 

надниркових залоз дексаметазоном, що свідчить про функціональний 

характер гіперкортицизму [146]. 
 

Роль кортизолу підтверджує і розподіл жирової тканини, характерне 

для гіперкортицизму. при аналізі взаємозв'язку абдомінальної форми 

ожиріння з ІР необхідно також враховувати здатність кортизолу значно 

знижувати чутливість тканин до дії інсуліну, гальмувати пострецепторну 

утилізацію глюкози [146]. 
 

Одними з чинників, що впливають на розвиток МС, є генетичні 

чинники. Визначено ряд генів, зчеплених з підвищеною вірогідністю 

розвитку МС, які обумовлюють знижену толерантність до харчового 

навантаження [266, 291, 380]. 
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Зниження ефективності інформаційного впливу інсуліну веде до 

компенсаторної гіперінсулінемії і/або гіперглікемії і розвитку інших 

компонентів МС [46, 53]. 
 

Виявлено ген білка-переносника довголанцюгових вільних жирних 

кислот в хромосомі 4. Даний ген експресується в тонкому кишечнику і 

печінці і його мутації, широко поширені в популяціях, пов'язані з 

інсулінорезистентністю, підвищенням рівня вільних жириних кислот в крові, 

їх прискореним окисленням і всмоктуванням, а також ризиком розвитку МС 

[117, 351]. 
 

 роботах Tchernof A. et al. (2000) і García-Rubi E. et al. (1998) показано, 
 

що мутація Тrp64Arg в гені 3-адренорецептора призводить до порушення 

чутливості периферичних тканин до інсуліну [211, 354]. 
 

 формуванні  МС  відіграє  роль  гіперактивність  гіпоталамо- 
 

гіпофізарно-надниркової системи і симпатоадреналових реакцій, що 

посилюють інсулінорезистентність і знижуюють вироблення адипонектину 

[233, 312]. 
 

Найбільш вивченими на сьогоднішній день є фактор некрозу пухлини-

альфа і лептин. Багато дослідників розглядають фактор некрозу пухлини-

альфа як медіатор ІР при ожирінні [173, 178, 359]. В 1995 p. науковцями 

Рокфеллерівського університету під керівництвом J.M. Friedman був 

відкритий гормон білкової природи, який секретується виключно в 

адипоцитах і регулює жировий і енергетичний обміни [206]. Будучи 

протеїновим гормоном, лептин впливає на харчову поведінку і надає 

пермісивну дію відносно ініціації статевого дозрівання у тварин [181, 251, 

298]. Роль даного гормону в регуляції метаболізму і репродуктивної функції 

у людини остаточно не з'ясована [268, 298]. 
 

Лептин здійснює свою дію на рівні гіпоталамуса через стимуляцію 

експресії гена проопиомеланокортина в меланокортиконергічних нейронах 

гіпоталамуса, регулюючи харчову поведінку і активність симпатичної 
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нервової системи, а також ряд нейроендокринних функцій. Утворений в 

результаті даної реакції β-меланостимулюючий гормон, зв'язуючись з 

меланокортиновим рецептором, викликає зниження апетиту і активує 

ліпідний обмін [225]. 

Встановлено, що на вміст лептину не впливає базальний рівень 

інсуліну [46, 225]. За даними досліджень, проведених І.В.Кононенко, 

О.М.Смирновою, ІР є станом неадекватної реакції на інсулін, і існує два типи 

ІР: при I типі є переважно інактивація інсуліну, при II типі - поряд з 

інактивацією знижується кількість інсулінових рецепторів з пониженням їх 

чутливості [62]. 
 

Подальше вивчення генетичних чинників, які обумовлюють розвиток 

ІP, виявило її полігенний характер [287, 302, 364]. На думку / Goldsworthy M. 

et al., причиною ІР можуть бути мутації гена інсулінового рецептора, 

кінцевим результатом яких є прискорення деградації інсулінового рецептора 

 У даної категорії хворих ІР характеризується надлишком гормону в крові 

[329]. 
 

Хронічна гіперінсулінемія, в свою чергу, призводить до зменшення 

кількості інсулінових рецепторів на клітинній поверхні [225]. Низка авторів, 

підкреслюючи вирішальну роль в розвитку метаболічних порушень, що 

виникають при надмірній масі тіла, визнають пусковим фактором 

підвищення рівня вільних жирних кислот [46]. У даній категорії хворих 

клітини тканин-мішеней (м'язової, печінкової) знижують швидкість 

інсулінозалежного транспорту глюкози, внаслідок чого розвивається 

інсулінорезистентність, яка компенсується збільшенням продукції інсуліну 

(гіперінсулінізм). 
 

Однак запропонована і інша теорія розвитку МС. Її автор L. Resnick 

вважає, що в основі розвитку синдрому ІР лежить генетично обумовлений 

надмірний вміст вільного цитозольного кальцію і знижений 

внутрішньоклітинний вміст магнію [327, 328, 329]. Даний генералізований 

іонний дисбаланс є причиною розвитку цілого ряду порушень на рівні різних 
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органів і тканин, серед яких: погіршення інсуліноопосередкованої утилізації 

глюкози клітинами скелетної мускулатури, прискорення синтезу інсуліну 

бета-клітинами острівців Лангерганса підшлункової залози [172, 200, 236, 

278, 327, 328]. 

За оцінками G . Reaven (1999), у 25% осіб, які ведуть малорухливий 

спосіб життя, можна виявити ІР [320]. 
 

Великою кількістю експериментальних і клінічних досліджень 

доведено, що саме гіперінсулинемія є центральним ланкою в патогенезі 

основних клінічних проявів МС, проте, виникає правомірне питання, чому 

екзогенний інсулін не викликає розвитку МС. Це дозволяє припустити, що не 

тільки гіперінсулинемія, а й стан інсулінових рецепторів відіграє вирішальну 

роль у виникненні МС. 
 

Мембранно-транспортна теорія патогенезу порушень, які формують 

МС, надає ключове значення в його розвитку генетичним особливостям 

мембранних білків-противопереносчиків іонів. При наявності надмірно 
 

експресивного гена SRC9A1, керуючого натрій-протонним 

противоперенозчиком, виникає внутрішньоклітинне накопичення Na+ і Ca2+, 

збільшення чутливості клітин до дії ангіотензину і норадреналіну, 

формується артеріальна гіпертензія (АГ). Інсулін сприяє експресії цього гена 

 При дослідженні червоної крові у хворих на ЦД 2-го типу було виявлено 

статистично високодостовірне (р<0,001) зменшення кількості еритроцитів 

при наявності інсулінорезистентності та гіперінсулінемії, що може мати під 

собою мембранно-генетичні передумови [53]. 

Доведено, що мутації гена адипонектину (хромосома 3q) викликають 

МС і ЦД 2-го типу за рахунок вад його продукції і мультімерізаціі. Все це 

призводить до інсулінорезистентності, СД 2-го типу, атеросклерозу [53]. 

Артеріальна гіпертензія відноситься до основних симптомів, що 

входять в поняття «метаболічний синдром». При АГ відбувається порушення 

периферичного кровообігу і, як наслідок, зменшення чутливості тканин до 
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інсуліну. Тому АГ можна вважати відправним пунктом у розвитку МС [238, 

239, 240]. 
 

Можлива черговість порушень обміну при МС така: на фоні полігенних 

спадкових дефектів, порушення дієти, гіподинамії з формуванням 

абдомінального ожиріння, формується ліпотоксичне пошкодження 

адипоцитів, недостатність їх депонуючої функції і дефіциту адипонектину. 

Це веде до ліпокінової відповіді, і сприяє подальшому розвитку патогенезу 

МС, зокрема, інсулінорезистентності. Підвищення в крові лептину сприяє 

деструкції гепатоцитів і стеатозу печінки [171]. 
 

Далі, порушення функціонування гепатоцитів опосередковано 

призводить до гіперінсулінемії, гіпертриглицеридемії, гіперхолестеринемії, 

артеріальної гіпертензії і ЦД 2-го типу. Ці фактори значно прискорюють 

атерогенез, що веде до розвитку серцево-судинної патології та тромботичних 

ускладнень [199, 250]. 
 

Ожиріння, саме по собі, є доведеним чинником високого ризику розвитку 

АГ, гіперліпідемії, асоційованих клінічних станів, ішемічної хвороби серця і ЦД 

2-го типу. Андроїдне ожиріння часто поєднується з інсулінорезистентністю і 

гіперінсулінемією, і є факторами ризику розвитку ЦД 2-го типу. 

Гіперінсулінемія призводить до виснаження інсулярного апарату підшлункової 

залози (їх маса падає, порушується конверсія проінсуліну в інсулін). В 

результаті знижується секреція інсуліну, поступово формується знижена 

толерантність до глюкози і цукровий діабет [214, 270, 277]. 
 

Гіперінсулінемія запускає цілий каскад реакцій, що призводять до 

підвищення артеріального тиску: 
 

 підвищує безпосередньо і через індукцію гіперлептинемії активність 

симпатичної нервової системи і концентрацію катехоламінів в крові, що 

призводить до збільшення серцевого викиду і до спазму судин; 

 інсулін, як мітогенний фактор, підсилює проліферацію клітин гладких 

м'язів резистивних судин, звужує їх просвіт і підвищує загальний 

периферичний опір; 
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-  гіперінсулінемія  порушує  трансмембранні  іонообмінні механізми 
 

[225]. 
 

Це підвищує реабсорбцію натрію в нирках і призводить до розвитку 

гіперволемії, підвищенню вмісту Na+ і Са2+ в стінках судин, сприяє 

вазоконстрикції [53]. В свою чергу, МС сприяє маніфестації і стабілізації 

артеріальної гіпертензії [193]. 

Таким чином, ЦД і артеріальна гіпертензія взаємно обтяжують перебіг 

МС, що призводить до ураження безлічі органів-мішеней: серця і судин, 

нирок, головного мозку [13, 16, 49, 150, 189, 214, 227, 380]. 
 

У міру накопичення знань відбувається розширення поняття «МС». 

Крім порушення вуглеводного і ліпідного обмінів, в критерії МС включають 

гіпертрофію міокарда, гіперурикемію, підвищення концентрації фібриногену 
 

 крові, мікроальбумінурію, підвищення адгезивної та агрегаційної здатності 

тромбоцитів, дисфункцію ендотелію, збільшення активності білків гострої 

фази, активності інгібіторів тканинного активатора плазміногену, 
 

підвищення тонусу симпатичної нервової системи, порушення продукції 

регуляторних пептидів адіпоцітарного походження - ліпокінiв [46]. 
 

Згідно з думкою Бєлякова Н.А. з співавт., МС - це сукупність порушень 

гормональної регуляції вуглеводного, жирового, білкового та інших видів 

обміну під дією зовнішніх і внутрішніх факторів з характерним розвитком 

ЦД 2-го типу, гіпертонічної хвороби, ожиріння, атеросклерозу і подальших 

ускладнень, переважно, ішемічного ґенезу [77]. 
 

Протягом останніх років залишається актуальним питання про вплив 

різних стоматологічних захворювань і методів їх лікування на імунологічну 

реактивність організму. Перспективність дослідження клітинних і 

гуморальних факторів імунного захисту організму при стоматологічної 

патології показана в окремих роботах [1, 7, 14, 15, 20, 22, 37, 52, 74, 89, 108, 

137]. 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 вік 
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хворих, ступінь тяжкості супутніх захворювань, що проводиться терапія. 

Виходячи з цього, актуальним і необхідним слід визнати вивчення 

особливостей клінічного прояву пародонтиту у початковій стадії розвитку 

МС для своєчасного і успішного проведення патогенетичної терапії. 

 
 

1.2 Взаємозв’язок метаболічного синдрому і змін в тканинах 
 

пародонта 
 
 
 

Взаємозалежність розвитку пародонтиту та патогенних бактерій лягли 
 

 основу нових методів діагностики і лікування. Беручи до уваги взаємозв'язок 

між ступенем тяжкості патології пародонту і загальними захворюваннями, 

відбувається зміна підходу до профілактики та лікування захворювань 

пародонту. Численні дані свідчать про вплив пародонтиту на організм. 

Доведено, що при системних захворюваннях, наприклад, ЦД і АГ, 
 

ймовірність розвитку і ступінь тяжкості пародонтиту істотно підвищується 

[26, 52]. Ці фактори значною мірою впливають на розвиток і перебіг 

захворювання [114]. 
 

Багато дослідників показують пряму залежність між мікроорганізмами 

зубного нальоту і запаленням в пародонті [7, 374, 374]. Однак лише 

присутність патогенних мікроорганізмів не пояснює відмінності в характері 

перебігу даної патології. На ступінь розвитку захворювання, очевидно, 

впливають і інші фактори, наприклад, системні чинники, фактори 

зовнішнього середовища, поведінкові фактори. Таким чином, можна 

розглядати виникнення патології пародонту як складну взаємодію 

бактеріальної інфекції і відповідної реакції організму [114]. 

Значну роль в патогенезі пародонтиту відіграють метаболічні 

порушення, порушення в імунному статусі і мікроциркуляторному руслі [7, 

23, 26]. 
 

До системних факторів, які впливають на перебіг пародонтиту в 

більшій мірі, ніж бактеріальна інфекція, відносяться компоненти 
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метаболічного синдрому, основними з яких є цукровий діабет (ЦД), 

артеріальна гіпертензія і порушення ліпідного обміну [114]. 
 

При ЦД ризик розвитку і тяжкість патології пародонту значно 

збільшується в зв'язку з особливою схильністю до інфекування, змін імунної 

системи, зниженням процесів репарації або комбінацією перерахованих вище 

факторів [203, 214, 270]. Про це свідчать дані про те, що при ЦД пародонтит 

розвивається в 2-3 рази частіше [324, 335], оскільки за таких умов кінцеві 

продукти неповного метаболізму вуглеводів вражають мікроциркуляторне 

русло і послаблюють імунну відповідь [205]. 
 

ЦД впливає на інсулінозалежні тканини пародонту за рахунок 

порушення інсулінової регуляції всіх видів метаболізму, імунітету і ростових 

процесів [159]. Існує взаємозв'язок давності ЦД і тяжкості патологічних змін 

в пародонті [270]. 

Існують поняття компенсованого, субкомпенсованого та 

декомпенсованого цукрового діабету. Під компенсацією цукрового діабету 

мається на увазі підтримка рівня цукру в крові в межах встановленої норми, 

при якій ризик розвитку серйозних ускладнень невеликий [379]. 

Патогенез виникнення пародонтиту при ЦД включає дію декількох 

факторів [47]: 
 

 діабетичний ацидоз сприяє росту патогенної мікрофлори і руйнування 

пародонта і зубів; 
 

 діабетична ангіопатія порушує мікроциркуляцію в пародонті; 
 

 порушення метаболізму білків, жирів, вуглеводів в інсулінозалежних 

клітинах пародонту і імунної системи зумовлюють виражений діабетичний 

імунодефіцит, який сприяє загостренню хронічного перебігу пародонтиту та 

знижує резистентність слизової до патогенної мікрофлори; 

 дефіцит інсулінозалежних ростових і анаболічних впливів 

перешкоджає репарації пародонту. 
 

 даний час до групи хронічних ускладнень ЦД включають зміни в 

кістковій тканині [371]. Численні дослідження свідчать про те, що при ЦД є 
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ознаки зміни мікроархітектоніки кісткової тканини і зменшення кісткової 

маси [256, 371]. 
 

Отже, йдеться про патофізіологічні та клінічні взаємозв’язки між ЦД з 

перспективним «виходом» на захворювання пародонту та остеопорозом 

(ОП). Відомо, що остеопороз – системне захворювання скелета, що 

характеризується зниженням маси кістки в одиниці об'єму та порушенням 

мікроархітектоніки кісткової тканини, що призводять до збільшення 

крихкості кісток і високому ризику їх переломів [244]. 
 

Остеопенія - це стан при якому відзначається зниження маси кісткової 

тканини, яка визначається методами кількісної кісткової денситометрії. 

Остеопороз - одне з найпоширеніших метаболічних захворювань скелета. Зі 

збільшенням віку частота ОП значно наростає [237]. Остеопороз, за даними 

Всесвітньої Організації Охорони здоров'я, займає четверте місце після хвороб 

серцево-судинної системи, онкологічної патології і цукрового діабету як 

причини інвалідизації і смертності хворих від неінфекційних захворювань. 

[155, 262, 276, 360]. 
 

Причинами широкої розповсюдженості ОП є його багатофакторна 

природа, пізня діагностика та несвоєчасне лікування [155, 262, 276,]. 
 

Різні діагностичні методи дозволяють вимірювати кісткову масу 

кількісно в різних відділах скелета (комп'ютерна томографія, фотонна або 

рентгенівська денситометрія) [110, 142]. Застосування цих методик 

дозволили розділити терміни "остеопенія" і "остеопороз" [373]. При 

остеопенії визначається зниження кісткової щільності на 1-2,5 стандартного 

відхилення від нормативних показників піку кісткової маси. Зниження 

даного показника більш ніж на 2,5 стандартного відхилення визначається як 

остеопороз. Стан визначається як остеопенія, якщо є зниження щільності 

кісток і патологічні переломи, але не проведена диференційна діагностика з 

іншими видами метаболічних порушень [11, 64, 84]. 
 

Патогенетична основа виникнення остеопорозу у хворих на ЦД 

активно вивчається, проте встановлена багатофакторна природа даного 
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ускладнення [116, 262]. До них можна віднести знижену стимуляцію 

остеобластів, залежну від інсуліноподібних чинників росту; зменшення 

продукції колагену остеобластами за рахунок дефіциту інсуліну; збільшення 

темпів резорбції кісткової тканини через недостатнє всмоктування кальцію в 

кишечнику і підвищення концентрації паратіреоїдного гормону, в основі 

яких лежить високий рівень глюкози; зменшення кровопостачання кісткової 

тканини за рахунок розвитку мікроангіопатії [64, 148, 282]. 
 

Значний інтерес проблема остеопорозу викликає у стоматологів, так як 

альвеолярний відросток щелепи входить до складу комплексу тканин 

пародонту і, при несприятливих умовах, має вагоме значення в розвитку 

патології пародонту [244]. 

Оскільки альвеолярний відросток щелепи є частиною опорного скелета, 

вплив екзо- і ендогенні факторів на організм викликає відповідні зміни в 

даній структурі [164, 228, 245, 246, 247, 260, 350, 367]. Тому така патологія 

кісткової системи як остеопороз значно впливає на стан зубощелепного 

апарату. 
 

 патогенезі резорбції альвеолярного відростка щелепи істотну роль 

грають остеопенія і остеопороз скелета [260, 323, 342, 350]. 
 

Гормональні регулюючі механізми організму безпосередньо впливають 

на кісткову тканину альвеолярного відтростка щелепи [148, 332]. 
 

Протягом клінічних обстежень було встановлено зворотний 

кореляційний зв'язок між ступенем мінералізації щелепних кісток і вагою 

генералізованого пародонтиту [21]. Також було встановлено відхилення 

показників мінералізації скелета від середньої статистичної норми для даного 

статі і віку при хронічному генералізованому пародонтиті. 
 

При артеріальній гіпертонії виникають патологічні зміни в тканинах 

пародонта, що можна пояснити спільністю цих процесів [234, 262, 308]. 
 

 основі запально-деструктивних захворювань тканин пародонта 

лежать ураження мікроциркуляторного русла, які є одним з найважливіших 

факторів патогенезу АГ [25, 26, 227, 289, 308]. 
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Численні дослідження показали, що при часто виникаючих 

напруженнях функціональної активності судинної системи розвиваються 

зміни в мікроциркуляторному руслі пародонту, яке є активною зоною в 

гемодинаміці всього організму [118]. 

Ступінь патологічних змін кровообігу в пародонті безпосередньо 

пов'язана з тяжкістю артеріальної гіпертонії і значно зростає з 

прогресуванням захворювання [376]. 
 

Підвищена активація симпатичного відділу вегетативної нервової 

системи викликає мікроциркуляторні розлади і дисфункцію центрів, що 

регулюють судинний тонус і артеріальний тиск, що, в свою чергу, 

призводить до розвитку АГ, генералізованого пародонтиту та пародонтозу 

[26, 55, 105, 133, 135, 138]. 
 

Гіпоксія, що виникає при патології пародонту, обтяженій АГ, підвищує 

збудливість симпатоадреналової системи, відбувається погіршення окисно-

відновних процесів в тканинах пародонта, набухання ендотелію артеріальних 

судин, зниження адаптаційних можливостей мікроциркуляторного русла і 

сполучної тканини [48, 132]. 
 

Протягом клінічних обстежень було показано, що у пацієнтів з АГ 

виявляються значні запально-деструктивні процеси в пародонті, висока 

вразливість і незадовільна гігієна порожнини рота [72, 128]. 
 

Система мікроциркуляції пародонта – основний об’єкт впливів, які 

виникають при патології ліпідного метаболізму і атеросклерозі, оскільки вже 

при невеликих гіперліпопротеїдеміях змінюється співвідношення медіаторів і 

метаболітів, що регулюють кровотік в мікроциркуляторному руслі: рівні 

норадреналіну і оксиду азоту падають, а рівні ендотеліну, гістаміну і 

серотоніну ростуть [46, 47, 248]. 
 

Порушення кровотоку в щелепних гілках зовнішньої сонної артерії при 

прогресуванні атеросклерозу сприяють гіпоксії і недостатності харчування 

периодонта і прискорюють його дегенерацію. 
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При експериментальному атеросклерозі у собак також отримані дані 

про прискорення розвитку захворювань пародонту при прогресуванні 

дісліпопротеінемії. У міру збільшення вмісту загальних ліпідів, фосфоліпідів, 

холестерину в крові експериментальних тварин в пародонті виявляються 

ранні порушення, властиві пародонтиту [80]. 
 

Особливістю хронічного пародонтиту при атеросклерозі є важке 

порушення капілярного кровообігу, обумовлене системним атерогенним, 

процесом і ендотеліальною дисфункцією, які сприяють прогресуванню 

глибини пародонтальних кишень, збільшенню резорбції кісткової тканини 

альвеолярних відростків щелеп [147, 245, 323]. 
 

Американські дослідники виявили кореляцію між захворюваннями 

ясен і ризиком виникнення атеросклерозу. Desvarieux M. і його колеги в 2003 

p провели детальне обстеження 700 чоловіків і жінок старше 55 років, які 

ніколи не скаржилися на болі в серці і інші прояви серцево-судинних 

розладів [194]. Приблизно у половини пацієнтів, які позбулися зубів 

внаслідок гінгівіту і пародонтиту, були виявлені атеросклеротичні бляшки на 

стінках сонних артерій. 
 

 свою чергу, за даними низки авторів, механізм впливу запальних 

захворювань пародонту на атерогенез полягає в наступному: пародонтальні 

кишені, будучи резервуарами патогенних мікроорганізмів, вивільняють 

бактеріальні компоненти (ендотоксини) в кровотік, які опосередковано, з 

допомогою прозапальних цитокінів та інших медіаторів запалення, що 

продукуються клітинами-респондерами, викликають альтерацію ендотелію 

судин, гіперліпідемію і ліпідну інфільтрацію судинної стінки, а також 

стимулюють і підтримують запальну відповідь [157, 183, 234, 254]. Таким 

чином запускається і підтримується атерогенний процес. 

 
 

1.3 Хронічні ураження пародонту у пацієнтів на фоні метаболічного 
 

синдрому 
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Інтерес лікарів-стоматологів до проблеми МС обумовлений тим, що у 

даної категорії пацієнтів підвищений ризик розвитку хронічного 

генералізованого пародонтиту [264, 293, 294]. 
 

Найбільшою поширеністю серед запальних захворювань пародонту 

відрізняється генералізований пародонтит (ГП), який є своєрідним 

дистрофічно-запальним процесом, що виникає внаслідок поєднаного впливу 

різних екзо і ендогенних факторів. Встановлено, що поширеність і ступінь 

тяжкості запальних захворювань пародонту у хворих з МС вище, ніж у 

пацієнтів без супутнього МС [357]. 
 

На думку більшості дослідників, ГП є поліетіологічним 

захворюванням, в основі розвитку якого лежить комплекс патологічних 

зрушень, що відбуваються в порожнині рота, пов'язаних з мікробіологічними, 

імунологічними змінами на фоні наявної генетичної схильності [7, 23, 27, 

105, 126, 264, 293, 294, 371]. 
 

Виявлено кореляційну залежність між наявністю у хворого МС і 

розвитком важкого ураження тканин пародонту [105]. 
 

Крім того, у хворого, що має всі перераховані вище компоненти МС, 

більше ступінь втрати зубоясенного з'єднання і глибше пародонтальні 

кишені, ніж у пацієнта, що страждає тільки двома або трьома 

захворюваннями, що входять в поняття МС [23]. 

Етіологічні чинники хвороб пародонту традиційно підрозділяються на 

локальні і системні. До локальних відносяться ті, які діють безпосередньо в 

тканинах пародонта, тоді як системні залежать від загального стану пацієнта. 

Найважливішим локальним фактором етіопатогенезу вважається 

бактеріальна колонізація пришийкової поверхні зубів у вигляді 

«бактеріальних бляшок», інвазія мікробів в тканини пародонту з виділенням 

різноманітних медіаторів запалення, факторів протеолізу [7, 15]. Зазначена 

«агресія патогенів», на думку багатьох авторів, сама по собі не означає 

неминучого розвитку ураження пародонту [27, 75, 89, 137]. Імовірність 
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розвитку хвороби, визначається в кінцевому підсумку цілим рядом факторів 

місцевого і системного характеру. 
 

Численними дослідженнями встановлено, що виникнення суттєвих 

функціональних і морфологічних змін в пародонтальному комплексі 

сприяють універсальні патогенетичні механізми, що формуються при різних 

захворюваннях органів і систем. Взаємозв'язок між загальносоматичними 

захворюваннями і станом органів порожнини рота обумовлений 

порушеннями метаболізму, гемодинаміки, мікроциркуляції, імунологічними і 

нейрорегуляторними змінами і зрушеннями мікробіоценозу. 

Захворюваннями, що надають прямий вплив на стан пародонту у пацієнтів, є 

перш за все цукровий діабет, захворювання серцево-судинної системи, 

хронічні хвороби органів дихання і остеопороз [1, 14, 20, 22, 23, 25, 45, 51, 58, 

68, 73, 85, 108, 139, 144, 145]. 
 

При ГП під впливом несприятливих місцевих (зубна бляшка), екзо- і 

ендогенних факторів або їх комбінації порушується фізіологічна рівновага в 

кістках, виникає розбалансування процесів остеосинтезу і остеорезорбції, що 

веде до деструкції альвеолярного паростку. ГП супроводжується зменшенням 

кісткової тканини, що є результатом превалювання процесів резорбції над 

остеосинтезом [244]. Розвивається порушення співвідношення остеобластів і 

остеокластів, що сприяє переважанню остеорезорбції над процесами 

формування кісткової тканини і зменшення мінеральної щільності кісток 

[246]. 
 

При ГП патологічні запально-дистрофічні зміни в тканинах пародонта 

поєднуються, в більшості випадків, з інволютивними змінами навколозубних 

тканин [77, 324]. Кумулятивний ефект інволютивних змін і патологічних 

процесів сприяє поступовому прогресуванню деструкції альвеолярної кістки, 

рухливості зубів з наступною їх втратою [244]. 
 

Відбуваються редуплікація базальної мембрани, дегенерація клітин 

епітелію, порушення десмосом, коллагеноутворення, виникають резорбція і 

демінералізація кісткової тканини, що виражається в підвищеній активності 
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остеокластів. Прогресуюча резорбція альвеолярного гребеня при ГП порушує 

зв'язковий апарат зубів, приводить до травми, перевантаження окремих зубів 
 

 їх зміщення [228, 245, 246]. Рухливість зубів, як результат травматичної 

оклюзії і патологічного зменшення альвеолярного гребеня, активізує 

деструктивні процеси в кістковій тканині пародонту, підсилює 

остеокластичну резорбцію. 

Дистрофічно-деструктивні процеси в тканинах пародонта, обмінні 

процеси в кістковій тканині альвеолярного гребеня тісно взаємопов'язані зі 

структурно-функціональним станом кісткової системи в цілому, активністю 

метаболічних процесів і інтенсивністю внутрішнього ремоделювання кісток 

скелета [245, 260, 367]. У сучасних дослідженнях продемонстровані 

взаємозв'язок тяжкості деструкції альвеолярної кістки і наявності 

патологічних станів, що супроводжуються розвитком остеопорозу [323]. 
 

Одним з таких станів є цукровий діабет. 
 

Результати досліджень, проведених вже більше десяти років тому, 

показали, що підвищення концентрації глюкози в крові супроводжується 

функціональними порушеннями роботи судин мікроциркуляторного русла 

пародонту [159, 262]. 

Ангіопатії, що розвиваються при ЦД, є універсальним ураженням 

судин у всіх органах і тканинах. Тому в число широкого спектру можливих 

ускладнень діабету входять і патологічні процеси в порожнині рота [159]. 

Результати всіх доступних на сьогодні досліджень свідчать, що ЦД 2 типу є 

фактором ризику розвитку захворювань пародонту [159, 214, 270, 318]. 

Автори відзначають, що стан гомеостазу порожнини рота при ЦД 2 типу має 

ряд особливостей. Наявність мікроангіопатії і підвищений вміст глюкози в 

ротовій рідині чинять негативний вплив на тканини пародонту і знижують 

репаративну функцію [156, 159]. А також гіперглікемія та «стрибки» рівня 

глюкози в крові протягом доби часто призводять до пригнічення салівації і 

відчуття сухості в порожнині рота. Вміст глюкози в ротовій рідині при 

пародонтиті на фоні ЦД 2 типу, за даними різних авторів, коливається в 
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межах 0,15-0,23 ммоль/л [187, 351]. Зниження слиновиділення на фоні 

глікації тканин створює сприятливі умови для розвитку дисбактеріозу в 

порожнині рота з активацією пародонтопатогенних і грибкової мікрофлори. 
 

Вивченням стоматологічного статусу пацієнтів з ЦД 2 типу займаються 

багато авторів [80, 159, 183, 243, 261, 262, 270, 293, 294, 308, 318, 337, 338, 

346, 357, 371, 274]. На підставі досліджень було встановлено: 
 

 при ЦД 2 типу в порожнині рота відбувається топографічний 

перерозподіл зон функціонального мікробного алкалоза, обумовлений 

порушенням екологічної рівноваги ротової мікрофлори і що 

супроводжується підвищенням в середньому в 1,5 рази аміак-продукуючої 

активності мікробного нальоту язика [83]; 
 

 пародонтит супроводжується напругою, а у хворих на ЦД 2 типу - 
 

дестабілізацією повільно- і швидкореагуючих систем регуляції кислотно-

лужної рівноваги в порожнині рота. Цьому сприяють зниження швидкості 

слиновиділення, реакції змішаної слини і ясенної рідини, дисбактеріоз. 

Важкість ураження тканин пародонта безпосередньо взаємопов'язана зі 

ступенем зазначених порушень [90]; 
 

 причиною посиленого утворення зубних відкладень на фоні ацидозу в 

порожнині рота при пародонтиті є локальне і довго триваюче (та таке, що 

довго не компенсується) підвищення аміак-продукуючої активності 

уреазопозитивної мікрофлори зубного нальоту і нальоту на поверхні язика 

[76]. 
 

 результаті дослідження зв'язку захворювань пародонту і ЦД 2 типу 

встановили, що існує взаємозв'язок не тільки у вигляді «діабет- пародонтит», 
 

 й у зворотній послідовності - «пародонтит-діабет». За даними досліджень, 
 

при пародонтиті важкого ступеня ефективність інсуліну, який виробляється 

організмом, знижується [28, 41, 60, 115, 122]. Є припущення про те, що 

порушення смакового сприйняття, можливо, пов'язано зі зміною іннервації 

смакових сосочків язика при ЦД 2 типу. Однак чіткої кореляції між 
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нарушенням смаку і ступенем порушення глікемічного рівня, а також 

тривалістю діабету не проведено [370]. 
 

Є дані про високу поширеність і інтенсивність карієсу зубів при ЦД 2 

типу, як складової МС [3]. Інтерес для науки представляє також вивчення 

стоматологічного статусу дітей, народжених матерями, хворими на ЦД, як 

складову МС. За допомогою методу електронної мікроскопії доведено 

негативний вплив ЦД матері на формування зачатків зубів в антенатальний 

період і зниження активності процесу мінералізації емалі тимчасових зубів 
 

 Метод визначення мікрокристаллізації слини був використаний для 

вивчення мінералізуючого потенціалу слини дітей, народжених матерями, 
 

хворими на ЦД, у яких переважали II і III типи кристалоутворення, що 

вважалось одним із факторів розвитку карієсу зубів [57]. 
 

 огляду на те, що ЦД 2 типу має чіткі і доведені науково клінічні 

прояви в стоматології, можна припускати, що будуть зміни в порожнині рота 
 

 при ІР. При цьому, вивченням МС і ІР зокрема почали займатися зовсім 

недавно, і багато питань залишаються до кінця не вивченими. ІР найчастіше 

асоціюється з ожирінням, яке, як показують дослідження, має високий рівень 

поширеності не тільки серед дорослого, а й серед дитячого населення різних 

країн світу [156, 214, 270]. На фоні надлишкової маси тіла вже в дитячому 

віці розвиваються ІР і компенсаторна гіперінсулінемія, які тривалий час 

можуть бути єдиними проявами МС. 

Доведено, що надлишкове відкладення жирової тканини у дітей та 

дорослих у верхній половині тулуба і по центральному типу асоціюється з 

підвищеним ризиком метаболічних порушень [187]. Дослідження останніх 

років показали важливу роль жирової тканини і адипокінів¸ які нею 

декретуються, в розвитку ожиріння, ІР і ЦД 2 типу [146, 266, 270, 359]. 
 

Згідно з даними літератури, при надлишку маси тіла відзначається зниження 

рівня адипонектину в сироватці, особливо виражене при наявності ІР. Рівень 

адипонектину корелюється зі змістом інсуліну в сироватці і індексами ІР 

[50]. 
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Але не всі люди, які страждають на ожиріння, інсулінорезистентні. ІР 

може розвиватися на фоні фізіологічних станів організму, таких як вагітність 
 

 період пубертатного розвитку [62, 225]. Початок пубертатного розвитку 

супроводжується підвищенням концентрації іммунореактивного інсуліну, яка 

досягає максимальних величин в середині пубертату, після чого повільно 

знижується. Те ж саме відбувається і під час вагітності. На фоні 

нейрогуморальних змін формується фізіологічна ІР [225]. 
 

Діагностика ІР проводиться за допомогою багатьох методів, в основі 

яких лежить виявлення неефективності дії інсуліну. Широке поширення для 

визначення ІР набуло застосування гомеостатичної моделі оцінки (HOMA-

Homeostatic Model Assessment), а також оцінювання індексу маси тіла (ІМТ), 

який використовується для виявлення ступеня ожиріння [271, 353]. 

Проводиться розрахунок показників ліпідного спектра. Для практичного 

використання дуже важливо враховувати загальноклінічні фактори ризику 

виникнення і розвитку ІР при ожирінні, такі як обтяжена спадковість до 

ожиріння і ЦД 2 типу, знижена маса тіла при народженні (менше 2700 г), 

період пубертату, підвищення рівня тригліцеридів (ТГ) (більше 1,18 нмоль/л) 

і ліпопротеїдів дуже низької щільності (ЛПДНЩ) (більш 0,54 мкмоль/л), 

глікемія після навантаження глюкозою на 60 хв. більше 5,8 ммоль/л, на 120 

хв. – понад 4,9 ммоль/л (особливо вище 6,3 ммоль/л), наявність 

симпатикотонічної спрямованості вегетативної нервової системи [113]. 
 

При виявленні факторів ризику потрібно цілеспрямоване обстеження 

пацієнтів з ожирінням з метою діагностики ІР [4, 196, 230]. Резистентність до 

інсуліну - стан, при якому порушені інсуліноопосередковане захоплення і 

метаболізм глюкози клітинами обумовлюють каскад метаболічних, 

нейрогуморальних, гемодинамічних розладів, які стають підґрунтям для 

формування соціально значущих захворювань [225]. 
 

Клінічні прояви ІР зустрічаються з боку практично всіх органів і 

систем організму людини, і щелепно-лицева ділянка не виняток. Зміни в 

порожнині рота при ІР вивчені недостатньо. У дослідженнях [29] була 
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представлена структура захворювань пародонту в осіб з різними 

компонентами МС, в число яких входить ІР. Резистентність до інсуліну була 

подана як підвищений вміст інсуліну (>140,0 нмоль/л) без урахування 

індексу HOMA. У пацієнтів з ІР, згідно з даними, є захворювання пародонту, 

такі як гінгівіт (5%) і генералізований пародонтит (95% обстежуваних). 

Надмірна вага, ЦД 2 типу, підвищення в крові ТГ розглядалися як окремі 

компоненти МС [37, 29]. Склад і властивості ротової рідини, стан твердих 

тканин зубів, а також поширеність карієсу і його ускладнень у пацієнтів з ІР 

 літературі не описані [50, 62, 172, 200, 211, 241, 271, 272, 287, 302, 319, 327, 

329, 364]. Тому вивчення ІР є новим, актуальним і перспективним напрямком 
 

 стоматології. 
 

Динаміка запального процесу в пародонті, його генералізація і 

хронізації визначаються не тільки і не стільки видовим і кількісним складом 

мікрофлори порожнини рота, скільки станом захисних сил самого організму 

(проатерогенного спектру ліпідів і порушення вуглеводного обміну) і 

відповідною реакцією імунної системи [26]. Імунна реактивність організму 

грає важливу, якщо не визначальну, роль у розвитку запальних захворювань 

пародонту [7, 75, 89]. Значення системи захисту (вродженого і набутого 

імунітету) пов'язано з індукцією провозапальної експресії тканинних 

цитокінів, активацією хемоатрактантов і залученням прозапальних клітин, з 

порушеннями локального і системного метаболізму, гемодинаміки, 

імунологічними і нейрорегуляторних порушеннями і зрушеннями 

мікробіоценозу [82, 89, 129, 133, 138, 332]. 
 

Відомо, що серед хворих з метаболічними порушеннями (метаболічний 

синдром, ЦД, системний червоний вовчак) велике поширення мають запальні 

захворювання пародонтального комплексу [26, 52, 105, 114, 135]. Пародонт, 

його структури є чутливими до пропатогенної дії факторів, що формують 

проатерогенний спектр метаболічних порушень [7]. Цей аспект відображає 

взаємозалежний вплив двох найважливіших патогенетичних механізмів. 
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Патологія пародонту носить, в основному, запальний характер і може 

розвиватися під впливом як місцевих причин, так і поєднаної дії загальних 

(ендогенних) і місцевих факторів на фоні зміни реактивності організму, 

організації імунної відповіді [7, 26, 52, 89, 132, 135]. Імунна система, 

покликана забезпечувати генетичну сталість внутрішнього середовища 

організму, захист макроорганізму від всіляких екзогенних і ендогенних 

патогенів, внаслідок різноманітних причин може бути основою формування 

хронічного запального процесу і метаболічних порушень [7, 75]. Характер 

зміни імунної реактивності при різних стадіях пародонтиту були вивчені 

багатьма авторами [7, 89, 238, 274, 313, 318]. Мова при цьому йшла про 

порушення факторів імунного захисту та зміні імунної регуляції при 

розвиненому пародонтиті, який характеризується не стільки запальною 

реакцією, скільки деструктивними змінами всіх тканин пародонтального 

комплексу і резорбцією кісткової тканини [74]. 
 

Спільність запалення і проатерогенних порушень метаболізму з 

патофізіологічної точки зору цілком природна, оскільки обидва синдроми 

формують одні й ті ж клітини: ендотеліальні і гладком'язові, фібробласти, 

моноцити і макрофаги, нейтрофіли, тромбоцити і, в меншій мірі, Т- і В-

лімфоцити [225]. При запаленні і атеросклерозі адгезію (фіксацію) моноцитів 
 

 нейтрофілів на поверхні ендотелію активують одні і ті ж білки клітинних 

взаємодій: інтегрини на мембрані нейтрофілів і моноцитів, Е-селектин на 

мембрані ендотелію і Р-селектин – тромбоцитів [147, 254]. При обох 

синдромах відбувається активна інфільтрація (хемотаксис) тканин 

циркулюючими в крові моноцитами і нейтрофілами. В обох ситуаціях 

активовані нейтрофіли і тканинні макрофаги в реакції «респіраторного 

вибуху» посилюють утворення супероксидрадикалів і активують перекисне 

окислення білків і ліпідів, викликаючи альтерацію нормальних тканин [254, 

271]. 
 

 хворих з проявами МС виявляються значні зміни гемореологічних 

показників. Низка сучасних досліджень демонструють наявність схильності 
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до передтромботичного стану, зумовленого посиленням чинників коагуляції, 

зменшенням антитромботичного потенціалу судинної стінки і посиленням 

коагулюючої активності системи згортання крові [176, 355, 371]. Це багато в 

чому пов'язано з підвищенням активності інгібітора активатора тканинного 

плазміногену, який продукується переважно адипоцитами вісцерального 

жиру і позитивно корелює з вмістом інсуліну та тригліцеридів крові. Певне 

значення у збільшенні концентрації фібриногену в крові хворих з ІР 

надається впливу підвищеної кількості інтерлейкіна-6, що виділяється 

активованими моноцитами і гладком'язовими клітинами [231]. 
 

Характерним також є посилення реакції звільнення з тромбоцитів 

біологічно активних речовин, що впливають на стан судинної стінки і 

коагуляцію. Серед факторів, що виділяються активованими тромбоцитами, 

найбільш істотними є тромбоксан A2 і тромбоцитарний фактор росту [207, 

259]. 
 

Більшість дослідників вважає, що саме тромбоцити є основним 

чинником, що визначає схильність до тромбоутворення при синдромі 

інсулінорезистентності. Посилення процесів активації та агрегації 

тромбоцитів, що супроводжує ендотеліальну дисфункцію на фоні МС, 

мабуть, здатне посилювати гемореологічні зміни, характерні для ЦД [259]. 
 

Вазомоторно-трофічні порушення, які супроводжують розвиток ЦД 

багато в чому інтегруються вегетативною нервовою системою, між 

функціональним станом якої і вагою пародонтиту існує пряма залежність. 

Встановлено, що однією з причин захворювань зубощелепної системи є 

поєднання судинних змін з порушенням вегетативної регуляції, що 

виявляється дисбалансом симпатичного і парасимпатичного відділів [132, 

133, 138]. 
 

При цьому, в літературі мають місце суперечливі погляди про характер 

змін тонусу вегетативної нервової системи при різних стадіях запального 

процесу в пародонті. Виражені деструктивні зміни в пародонті описані на 

фоні підвищеного тонусу як симпатичного, так і парасимпатичного відділів 
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вегетативної нервової системи [138]. Встановлено, що у хворих на ЦД при 

однаковому ступені тяжкості захворювання, спостерігається різний характер 

запалення в пародонті, в залежності від показників вегетативної реактивності 
 

 Більшість досліджень відзначають, що у хворих на хронічний 

генералізований пародонтит симпатичні реакції переважають над 

парасимпатичними [72, 80, 248]. Активація симпатичної нервової системи 

супроводжується підвищенням тонусу судин і загального судинного опору, 

сприяє негативним метаболічним, трофічним, гемодинамічним і реологичним 

змінам в пародонті [225]. Мікроциркуляторні порушення, обумовлені 

симпатикотонією, у хворих на ЦД переважають, і спостерігаються практично 

в будь-якому варіанті патологічного процесу [128, 132]. 

Наведені дані літератури і результати власних досліджень переконливо 

свідчать про існування тісного зв'язку між функціями ліпідтранспортною 

системою і системою імунітету, активністю пародонтального запалення. 
 

 одного боку, ліпіди і їх метаболіти чинять імуномодулюючий вплив, з 

іншого - біологічно активні молекули, синтезовані імунокомпетентними 

клітинами в процесі активації і проліферації є регуляторами ліпідного обміну 
 

[26, 61, 225]. 
 

Провідна роль гіперхолестеринемії у розвитку атеросклерозу і його 

ускладнень, потреба в проведенні гіполіпідемічної терапії сприяли 

формуванню уявлень про однозначно позитивні ефекти зниження рівня 

сироваткового холестерину [222, 271, 380]. 

Однак дані літератури вкаказують, що гіперхолестеринемія легкої і 

помірної ступенів відповідає більшій функціональної активності системи 

імунітету [89, 129, 133]. 
 

 якості робочої гіпотези передбачається, що для оптимального 

функціонування системи імунітету рівень загального холестерину повинен 

бути в межах 6,0-6,5 ммоль/л [230]. З точки зору кардіолога, такі цифри 

вмісту загального холестерину відповідають легкій і помірній 

гіперхолестеринемії і істотно підвищують ризик серцево-судинної патології; 
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такий рівень холестерину слід знижувати [167, 262, 308]. Однак, з позицій 

імунопатології, такий показник холестерину корисний, тому що корелює з 

підвищеним захисним ефектом системи імунітету. 
 

Виникає питання, на який сьогодні немає відповіді: що для хворого 

благо - низький рівень загального холестерину з меншим ризиком розвитку 

серцево-судинної патології та більшою ймовірністю іммунопатологіі або 

більший рівень загального холестерину, зі схильністю до серцево-судинної 

патології та меншої до іммунопатологіі? 
 

На жаль, якщо ризик розвитку серцево-судинної патології прорахувати 

порівняно нескладно, то ймовірність виникнення іммунопатологіі в порожнині 

рота оцінити важко. Ймовірно, сьогодні рішення про необхідність зниження 

рівня загального холестерину у хворого повинно ґрунтуватися на оцінці 

індивідуального ризику розвитку атеросклерозу і іммунопатологіі [37, 167]. 
 

Взаємозалежний статус запалення - ожиріння може бути малоактивним 

системним запальним захворюванням, безпосередньо пов'язаним з цілим 

комплексом метаболічних порушень, резистентністю до лептину та інсуліну 

[181, 225, 251, 302]. До тих пір, поки в організмі має місце хронічне 

запалення, неможливо ефективно боротися з надмірною вагою. 
 

В останні роки кластер сучасних нозологій (метаболічний синдром - 

МС) розглядається як стан, що характеризується імунним запаленням 

низьких градацій. Дані декількох досліджень свідчать, що підвищення рівня 

С-реактивного білка вище 3 мг/л є незалежним предиктором серцево-

судинної захворюваності в популяції [108, 114, 209, 234, 262]. Підвищення С-

реактивного білка є наслідком збільшення секреції прозапальних цитокінів, 

інтерлейкіну-6 (ІЛ-6), нейтрофільоза [20, 25, 137, 209]. Продемонстровано 

чіткий взаємозв'язок С-реактивного білка з показниками ожиріння, 

чутливістю до інсуліну і рівнем інсуліну натще [51, 61, 129]. Збільшення 

рівнів С-реактивного білка та ІЛ-6 спостерігається також у хворих на 

гіпертонічну хворобу і при підвищенні пульсового артеріального тиску [129, 

153]. Показано також, що гіперглікемія індукує вироблення ІЛ-6 і фактора 
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некрозу пухлини в жировій тканині [235]. У той же час плазмова 

концентрація адипонектину, протизапального білка, що виробляється 

жировою тканиною, знижена при ожирінні та інсулінорезистентності [214, 

270, 302]. Таким чином, в наявності докази взаємозв'язку імунного запалення 

і МС. 
 

Провідними патогенетичними механізмами в реалізації компонентів 

МС є активація факторів запалення, ендотеліальна дисфункція, порушення 

процесів фібринолізу, зміна прокоагулянтної активності плазми крові, 

оксидативний стрес, виражені імунологічні зрушення, порушення автономної 

нервової регуляції, які реалізуються на рівні різних органів і систем [20, 25, 

26, 61, 73, 89, 132, 133, 137, 177, 302,]. Більшість патофізіологічних проявів 

комплексу метаболічних порушень, обумовлених інсулінорезистентністю 

тісно переплітаються з провідними патогенетичними ланками розвитку і 

прогресування генералізованого пародонтиту [26, 28, 52, 55, 74, 114, 128, 132, 

133, 135]. 
 

Формування ЦД супроводжується комплексом патологічних змін з 

переважанням запальних і дистрофічних явищ. Послідовність основних 

патогенетичних механізмів розвитку ЦД можна представити таким чином: 

маргінальне інфікування і пошкодження клітин ясенного епітелію 

супроводжується включенням в клітинних елементах цієї області механізмів 

самопошкодження і гіперпродукцію біологічно активних речовин - 

медіаторів і модуляторів запалення, таких як цитокіни, вільнорадикальні 

сполуки, похідні арахідонової циклу [159, 214, 262, 270]. Активація 

запалення супроводжується порушеннями мікроциркуляції, посиленням 

явищ ексудації і клітинної інфільтрації, що в свою чергу сприяє 

деполімерізації основної речовини сполучної тканини ясен, руйнування 

колагену, порушення транскапіллярного обміну [20, 21, 25, 73, 74, 89, 137, 

225]. Розвивається вторинна гіпоксія сприяє зриву місцевих і загальних 

захисних механізмів і активації аутоімунної відповіді [274, 313]. Всі ці 

патофізіологічні зрушення формують акантоз епітелію і заміщення епітелію 
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ясенної борозни ротовим епітелієм, порушення зубодесневого прикріплення, 

освіта ясеневого кишені і патологічної грануляційної тканини. 
 

Активація запалення в пародонті нерозривно пов'язана з системними 

процесами в організмі, що супроводжуються запальною відповіддю. 

Найважливішим патогенетичним механізмом в реалізації компонентів МС, за 

даними ряду сучасних досліджень, є активація факторів запалення. 

 
 

1.4 Методи профілактики і лікування при метаболічному синдромі 
 
 
 

Профілактичні та лікувальні заходи при метаболічному синдромі 

повинні бути спрямовані на всю сукупність факторів, що визначають 

сумарний ризик розвитку і прогресування клінічних проявів [13, 16, 37, 49, 

54, 63, 107, 156, 187, 189, 203, 227, 264, 289, 293, 294, 355, 357, 380]. Це 

основний принцип стратегії первинної та вторинної профілактики. 
 

Цілі лікування хворих з МС - максимальне зниження загального ризику 

серцево-судинної захворюваності та летальності [25, 26, 227, 234, 262, 308]. 

Передбачається, що поліпшення чутливості до інсуліну і зменшення 

хронічної гіперінсулінемії у осіб без клінічних проявів синдрому здатні 

запобігти клінічну маніфестацію синдрому, а при розвитку клінічних проявів 
 

 знизити тяжкість їх перебігу [112, 113]. У зв'язку з тим, що надмірне 

накопичення вісцеральної жирової тканини є одним з основних 

патогенетичних чинників формування синдрому ІР, провідне місце в 

комплексному лікуванні хворих повинні займати заходи, спрямовані на 

зменшення маси абдомінально-вісцерального жиру [241, 271]. 
 

Перш за все, це раціональне харчування. Раціон складається з 

урахуванням маси тіла, віку, статі, рівня фізичної активності та харчових 

пристрастей хворих. Обмежується споживання жиру до 25-30% від добової 

норми калорій (зменшення надходження насичених жирів до 8-10% від 

загальної кількості жиру, поліненасичених - менше 10%, мононенасичених - 
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15% від норми споживання жиру) [4, 61]. Зниження споживання холестерину 

до 250 мг на добу. 
 

Обмеження споживання швидко засвоюваних вуглеводів. Введення в 

раціон великої кількості харчових волокон. Зниження споживання алкоголю, 

відмова від куріння, збільшення фізичної активності [225]. 
 

Зниження маси тіла на 10-15% від вихідної супроводжується 

зменшенням маси вісцеральної жирової тканини [4]. Це, як правило, 

призводить до поліпшення чутливості до інсуліну, зменшення системної 

гіперінсулінемії, поліпшенню показників ліпідного та вуглеводного обміну, 

зниження артеріального тиску [12]. 
 

Однак, застосовуючи тільки немедикаментозні методи лікування 

(навіть на фоні зниження маси тіла і вісцерального жиру в тому числі), не 

завжди вдається компенсувати порушення ліпідного і вуглеводного обмінів і 

зменшити ІР і гіперінсулінемію. Тому при наявності у хворого високого 

сумарного ризику розвитку ЦД 2-го типу або серцево-судинних захорювань 

використовується весь комплекс немедикаментозних і медикаментозних 

заходів, здатних впливати на ІР і фактори ризику розвитку кардіальної 

патології. 

 даний час отримано багато незаперечних доказів на користь 

застосування статинів в якості гіполіпідемічних засобів, і науковий пошук 

спрямований на вивчення інших механізмів сприятливого впливу цих 

препаратів [380]. Відомо, що, крім пригнічення 3-гідрокси-3-метилглютарил- 

кофермент А редуктази (ГМГ-КоА-редуктази), статинам притаманна низка 

так званих плейотропних ефектів, не пов'язаних з гіпохолестеринемічної 

активністю, значення яких зростає в міру отримання дедалі більших доказів 

на користь запальної теорії атерогенезу [225, 271]. 

Статини знижують вміст в плазмі С-реактивного білка, інгібують 

експресію антигенів головного комплексу гістосумісності на макрофагах, 

ендотеліоцитах і гладком'язових клітинах судинної стінки [307]. Крім того, 

вони пригнічують синтез важливих прозапальних цитокінів: фактора некрозу 
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пухлини, інтерлейкіну 1 (ІЛ-1), ІЛ-6 та ІЛ-8 [331]. Слід пам'ятати, що 

епідеміологічні дані свідчать про тісний зв'язок підвищеного вмісту маркерів 

запалення і ризику серйозних серцево-судинних ускладнень [177, 209]. 

Цікаво, що вираженість протизапального ефекту у статинів послужила 

приводом для вивчення цієї властивості у хворих з патологією пародонту 

[188, 349]. 
 

Статини покращують ендотелій-залежну вазодилатацію, оскільки 

сприяють нормалізації порушеного синтезу оксиду азоту за рахунок 

інактивації природного інгібітора NO-синтази - асиметричного 

діметиларгініна [349]. Дана властивість має особливе значення для 

нормалізації місцевої гуморальної регуляції судинного тонусу. 

Антиоксидантний ефект статинів асоціюється з редукцією синтезу вільних 

кисневих радикалів. Це призводить до зниження утворення окислених 

ЛПНЩ, а отже, уповільнює акумуляцію холестерину в макрофагах, гальмує 

утворення пінистих клітин, зменшує рівень активності запальних процесів, 

що також уповільнює атерогенез. 
 

Виходячи зі знання основних факторів ризику розвитку серцево-

судинних захорювань у хворих на ЦД, основними напрямками профілактики 
 

 лікування є: контроль і корекція гіперглікемії, дисліпідемії, вплив на 

реологічні властивості крові, нормалізація маси тіла, відмова від куріння. 
 

Резюмуючи, відзначимо спільні патогенетичні механізми 

метаболічного синдрому та запально-деструктивних уражень пародонту, які 

спричиняють також схожі клінічні прояви вказаних нозологічних одиниць. 
 

Наведений вище огляд літератури свідчить про поширені випадки уражень 

тканин пародонту у хворих на метаболічний синдром, до чого раніше не так 

прискіпливо ставилися фахівці. Вважаємо логічним та доцільним, виходячи 

із наведених даних наукової літератури, провести низку власних клініко-

лабораторних спостережень, які матимуть на меті розробку нової концепції 

стоматологічного лікування хворих зі метаболічним синдромом при 

наявності у них певних уражень пародонту. 
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Висновки до розділу 1: 
 

метаболічний синдром являє собою багатофакторне 

захворювання, що впливає на стан тканин пародонта і вимагає подальшого 

клінічного та експериментального вивчення; 
 

недостатньо вивчені молекулярно-генетичні та епігенетичні 

порушення при пародонтиті на фоні метаболічного синдрому і можливості 

корекції функціонального стану відповідних генів. Відомостей про генетичні 

та епігенетичні дослідження при поєднанні хронічного генералізованого 

пародонтиту та МС в літературі практично немає; 
 

необхідна розробка ефективних патогенетично обґрунтованих 

комплексних лікувально-профілактичних заходів при пародонтиті на фоні 

метаболічного синдрому і перевірка їх ефективності в експерименті на 

тваринах та в клініці. 
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РОЗДІЛ 2 
 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 
 
 
 

2.1 Обґрунтування мети дослідження 
 
 
 

Обґрунтуванням мети роботи була висока поширеність і труднощі 

профілактики та лікування захворювань тканин пародонту при такій 

соматичній патології як метаболічний синдром, що відрізняється різними 

пусковими механізмами каскаду порушень (жирового і вуглеводного обміну, 

стану ендотелію судин), що вимагає вивчення генетичних передумов цих 

негативних змін (оцінка вродженого імунітету, запалення, стану остеогенеза), 

можливості епігенетичної корекції їх, оцінки біохімічних маркерів запалення, 

мікробіоценозу, неспецифічної резистентності, перекисного окислення 

ліпідів і антиоксидантного захисту, експериментальних досліджень при 

моделюванні МС. На підставі проведених клінічних, клініко-лабораторних та 

експериментальних досліджень необхідно було розробити ефективну, 

патогенетично обґрунтовану схему профілактики та лікування тканин 

пародонта на фоні метаболічного синдрому. 

 
 

2.2 Дизайн клінічних та експериментальних досліджень 
 
 
 

На початку дослідження було обстежено 98 пацієнтів з хронічним 

генералізованим пародонтитом (ХГП) та метаболічним синдромом (МС) 

м.Львова віком 30-50 років (рівна кількість чоловіків та жінок), що були на 

обліку в ендокринологічному диспансері та диспансері радіологічного 

захисту населення, і 28 чоловік без патології МС. При цьому оцінювалися 

поширеність та інтенсивність карієсу зубів, захворювань тканин пародонту та 

рівень гігієни порожнини рота. Оцінку стану тканин пародонту проводили за 

класифікацією проф. Данілєвського М.Ф. Також оцінювали стан кісткового 

метаболізму (денситометрія), проникність ясен та функціональний 
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стан їх мікрокапілярного русла (спектроколоріметрія), показники жирового 

обміну в організмі (електроімпедансометрія), біохімічні показники ротової 

рідини, проводилося галіто-тестування, а так само загальні показники 

здоров'я (зріст, вага, об'єм талії і стегон, тиск, спірометрія та динамометрія, 

біоімпедансний аналіз складу тіла). Крім того, проводилася молекулярно-

генетична та епігенетична оцінка порушень в генах пацієнтів з метаболічним 

синдромом (38 осіб). 
 

 поглиблених дослідженнях на всіх етапах дослідження (вихідний 

стан, після лікування, через 6 місяців, 1 рік, 2 роки) брало участь 53 
 

відібраних пацієнта з хронічним генералізованим пародонтитом I-II ступеня 

тяжкості і з діагнозом МС, з порушенням, в основному, жирового обміну і 

стану ендотелію судин, в процесі яких проводилися клінічна та клініко-

лабораторна оцінка ефективності комплексної профілактики і лікування 

захворювань тканин пародонта (28 осіб – основна група, 25 осіб – група 

порівняння). 
 

Група порівняння отримувала базову терапію (санація порожнини рота, 

професійна гігієна, традиційний лікувально-профілактичний комплекс). 

Основна група пацієнтів додатково до базової терапії отримувала 

запропонований лікувально-профілактичний комплекс, що наведений у 

таблиці 2.1. 
 

Таблиця 2.1 
 

Лікувально-профілактичний комплекс при хронічному 
 

генералізованому пародонтиті на фоні метаболічного синдрому  
 

Використані 
препарати 1 

 

«Хлорофілін»  
(таблетки) 

 
«Лактусан»  

(сироп) 

 

Дозування 
 

2 
 
1 табл. 3 р. на 

день (0,8г) 
 
2 ч.л. 2р. на  

день 

 
 

Терміни  
Механізм дії застосування  

  

3  4 
  антибактеріальний, антисептичний, 

7 днів  протизапальний, знижує холестерин, 
  зменшує проникність судин 
  пребіотик – нормалізує обмін речовин, 

10 днів  мікрофлору кишечника, посилює 
  імунітет і резистентність організму 
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      Продовження табл. 2.1
1  2  3  4 

  5 кап. 1ст.л.    регулює ліпідний обмін, забезпечує 

«Оксифіт мап» 
 води, 2 р. на  

1 місяць 
 тканини киснем, покращує обмін 

 день під час   речовинта кровообіг, виводить      

  їжі    токсиниіз організму 
      протизапальний, мікроелемент із 
  1 табл. 3р. на    вітамінами B, D, E – покращує 

«Сірка актив»  день під час  1 місяць  циркуляцію крові, нормалізує 
  їжі    жировий обмін, засвоєння жирів та 
      білків 

«Квертулідон»  аплікації на  
1 місяць 

 підвищує місцеву специфічну 
(гель)  ніч   резистентність     

«Цикорій»  1 ч.л. на ¼  
1 місяць 

 
регулює мікробіоценоз (еліксир)  стакана води   

     

«Lacalut флора»  
вранці 

 впродовж 1   

(зубна паста)   року   
     

«Імідж»  
ввечері 

 впродовж 1  
ефект мікронного очищення (зубна паста)   року  

      
П р и м і т к а : лікувально-профілактичні заходи повторювались 2 рази на рік 

 

 

Експериментальні дослідження були проведені в чотири етапи. 
 

На першому етапі була проведена біохімічна оцінка стану тканин 

ротової порожнини щурів, сироватки крові, печінки і кісткових тканин 

альвеолярного відростка при моделюванні метаболічного синдрому за 

допомогою дієти з високим вмістом жирів і вуглеводів, близькою до дієти 

людини. У дослід були взяті білі щури-самці 1,5-2-х місячного віку. Інтактну 

групу склали 7 щурів (I група). Тварини цієї групи отримували стандартний 

раціон (комбікорм і суміш ячменю з пшеницею) і мали вільний доступ до 

питної води.У другій групі тварин (7 щурів) моделювали метаболічний 

синдром введенням в раціон 20% нутряного свинячого жиру, а замість питної 

води використовували 10% розчин фруктози ad libitum. Тривалість досліду 

склала 70 днів. По завершенні експерименту щурів зважували, наркотизували 

(седазін 0,1 мл/кг внутрішньоочеревинно), умертвляли перерізанням 

магістральних судин і зібрали кров, з якої отримали сироватку. Вимірювали 

окружність живота, масу вісцеральних органів (печінка, нирки, яєчка) з 

абдомінальною жировою клітковиною. Попередньо відокремивши слизову 

оболонку порожнини рота, виділяли верхні і нижні щелепи, печінку. 
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Об'єктами біохімічних досліджень служили сироватка крові, надосадова 

рідина гомогенатів печінки і кістки альвеолярного відростка, слизової 

оболонки порожнини рота (СОПР). Надосадову рідину отримували шляхом 

центрифугування протягом 15 хвилин при 3000 об/хв при температурі + 4 ° 

С. 
 

На другому етапі експерименту на фоні високожирової та вуглеводної 

моделі МС, описаної вище, було проведено дослідження впливу вітамінно-

мінерального комплексу «Сірка актив» на тканини пародонту і кров тварин 

(19 тварин – 6 дієта віварія; 7 – модель МС; 6 – МС+ «Сірка актив»). 

Біологічно активну добавку (виробництва ПП «Європа плюс», Україна) 

перорально щодня вводили по 1/6 таблетки 5 разів на тиждень. Одна таблетка 

«Сіра активна» містить 30 мг сірки, 4 мг вітаміну Е, 0,6 мг вітаміну В1, 0,6 мг 

вітаміну В2, 0,8 мг вітаміну В6 і допоміжні речовини – лактозу, сорбіт, 

крохмаль, стеарат кальцію. Тривалість експерименту склала також 70 днів. 
 

На третьому етапі була проведена біохімічна оцінка впливу на тканини 

пародонту і кров щурів дефіциту антиоксидантного раціону харчування на 

фоні місцевого патогенного впливу. Дослідження проведено на 21 білих 

щурах-самцях, взятих у дослід у віці 1,5-2 місяці і розподілених по 3 групам 

(7 щурів в кожній). 1-у групу склали інтактні тварини, що знаходилися на 

стандартному раціоні віварію. Щури 2-ї групи знаходились на 

напівсинтетичному безантиоксидантному раціоні (в раціоні були відсутні 

ліпідні і гідрофільні антиоксиданти), за допомогою якого моделювали 

аліментарну хронічну недостатність антиоксидантів впродовж 100 днів. У 

щурів 3-ї групи, що знаходились також на напівсинтетичному 

безантиоксидантному раціоні, моделювали локальний патогенний вплив, 

щодня наносячи в область емалево-цементної межі молярів шар медичного 

клею Циакрін (МК-2) у вигляді вузької смуги по обидва боки поверхні зубів. 
 

На четвертому етапі для перевірки запропонованого лікувально-

профілактичного комплексу при більш жорсткій моделі МС було 

використано 24 самки щурів лінії Вістар стадного розведення віком 11 
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місяців, масою на початок експерименту 258-279 г. Щури були розділені на 3 

групи по 8 тварин у кожній: 1 – інтактна; 2 – посилена модель (більш 

жорстка) МС; 3 – МС + профілактичний комплекс. МС в цьому експерименті 

відтворювали за допомогою трьох чинників: високожирового раціону (ВЖР), 

дисбіозу та імунодефіциту. ВЖР включав додатково до стандартного раціону 

15% пальмової олії. Дисбіоз викликали шляхом введення в питну воду щурів 

перші 5 днів лінкоміцину 60 мг/кг. Імунодефіцит відтворювали за допомогою 

внутрішньочеревного введення цитостатику циклофосфана 21мг/кг 1 раз на 7 

днів. Профілактичний комплекс, який щодня вводили щурам per os через 

тиждень після початку експерименту, включав: хлорофілін (300 мг/кг), 

«Лактусан» (2 мл/кг), «Оксіфіт мап» (1 крапля/кг), «Сірка актив» (70 мг/кг). 

Місцево на ясна щурам щодня наносили гель «Квертулін» по 0,2 мл/щура. 

Контроль маси тіла здійснювали на початку, на 21 і 37 день.Тривалість 

експерименту склала 38 днів, після закінчення яких тварин під тіопенталовим 

наркозом (40 мг/кг) виводилися з досліду шляхом розтину магістральних 

судин, збирали кров, з якої отримували сироватку, виділяли щелепи, 

відсікали ясна, виділяли печінку. У нижній щелепі проводили підрахунок 

атрофії альвеолярного відростка, а потім в гомогенатах (75 мг/мл 0,1 М 

цитратного буфера рН 6,1) визначали активність лужної і кислої фосфатаз, 

вміст білка і кальцію.У сироватці крові визначали рівень тригліцеридів, 

загального холестерину, малонового діальдегіду, активність лужної 

фосфатази, аланінамінотрансферази, уреази, лізоциму, каталази і еластази. У 

гомогенатах печінки (50 мг/мл 0,05 М трис-НСl pH 7,6) аналізували рівень 

тригліцеридів, загального холестерину, малонового діальдегіду, активність 

лужної фосфатази, уреази, лізоциму, каталази і еластази. У гомогенатах ясен 

щурів (20 мг/кг 0,05 М трис-НСl pH 7,6) проводили визначення вмісту 

малонового діальдегіду і гіалуронової кислоти, а також активності уреази, 

лізоциму, каталази і еластази. 
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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 
 

 обстежених пацієнтів для оцінки стану твердих тканин зубів 

використовували індекси КПВз, КПВп і їх структуру (карієс, пломба, 
 

видалення, ускладнений карієс). 
 

Для оцінки стану тканин пародонту і слизової оболонки порожнини 

рота застосовували: 
 

– папілярно-маргінально-альвеолярний індекс PMA% [134] для оцінки 

вираженості запальних змін тканин пародонту. 
 

Індекс PMA % розраховують за формулою: 
 

PMA = (сума балів / 3 x число зубів) x 100 % 
 

(0 % – норма; до 30 % – легкий ступінь тяжкості; 31-60 % – 

середнійступінь тяжкості; 61% и вище – важкийступінь тяжкості); 
 

пробу Шиллера-Писарєва (Ш-П) – прижиттєве забарвлення 

глікогену ясен, кількість якого збільшується при запаленні. За допомогою 

цієї проби визначають наявність і поширеність запалення. Ясна змащують 

розчином, що містить 1 г кристалічного йоду, 2 г калію йодиду і 40 мл 

дистильованої води, при цьому забарвлення її варіює залежно від 

інтенсивності запальних явищ. За інтенсивністю забарвлення розрізняють 

негативну пробу (солом'яно-жовте забарвлення), слабо позитивну (світло- 
 

коричневе), позитивну (темно-буре). Кількісна оцінка ступеня фарбування 

ясен розчином Ш-П і її зміна в процесі лікувально-профілактичних заходів 

визначалася також спектроколориметрично. Динаміка змін до і після 

лікування дозволяє судити про ефективність протизапальної терапії. 
 

кровоточивість ясен (індекс Mulleman) визначали за допомогою 

пуговчатого зонда [134]; 
 

глибину пародонтальної кишені визначали візуально за допомогою 

зонда та дзеркала та за допомогою системи «Флорида-Проуб» з 
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програмним забезпеченням для Windows 2000 і XP; 
 

поширеність зубного каменю підрозділяли на низьку (0-50%), 
 

помірну (51-80%) і високу (81-100%) при інтенсивності утворення каменю в 

межах шести секстантів відповідно 0-1,5, 1,6-2, 5 і більше одиниць; 
 

– рівень гігієни порожнини рота оцінювали за допомогою індексів 

гігієни порожнини рота Silness-Loe і Stallard [134]. 
 

Потреба в лікувально-профілактичних заходах при захворюваннях 

пародонту визначали, керуючись принципами ВООЗ. 
 

 групах поглибленого дослідження оцінка ефективності комплексної 

профілактики і лікування тканин пародонту проводилася в початковому 

стані, через 6 місяців, 12 місяців і 24 місяці. 

 
 
 
 
 

 

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 
 

На першому етапі експерименту при моделюванні МС за допомогою 

дієти, близької до раціону людини, в сироватці крові і тканинах пародонту 

щурів визначали уніфікованими методами, використовуючи комерційні 

набори реактивів виробництва DAC-SpectroMed (Молдова), Felicit (Україна), 

Biolatest (Чехія) наступні біохімічні показники: вміст тригліцеридів, 

загального холестерину (ХС), ХС в ліпопротеїдах високої щільності 

(ЛПВЩ), глюкози, сечової кислоти, фосфору, магнію, сіалових кислот, 

активність аланінамінотрансферази (АЛТ), аспартатамінотрансферази (АСТ), 

лужної і кислої фосфатаз. Рівень процесів перекисного окислення ліпідів 

(ПОЛ) визначали за вмістом малонового діальдегіду (МДА) тіобарбітуровим 

методом [19]. Стан фізіологічної антиоксидантної системи (ФАС) оцінювали 

за активністю глутатіон-пероксидази (ГПО) [121] і каталази [371]. Активність 

еластази визначали за методом [292]. 
 

На другому етапі при використанні для профілактики вітамінно-

мінерального комплексу «Сірка активна» і тієї ж моделі МС об'єктами 
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біохімічних досліджень служили сироватка крові, надосадова рідина 

гомогенатів СОПР (25 мг/мл) і кістки альвеолярного відростка (50 мг/мл). У 

сироватці крові і тканинах порожнини рота щурів визначали, 

використовуючи зазначені вище уніфіковані методи з комерційними 

наборами реактивів, вміст тригліцеридів, ХС, ЛПВЩ, глюкози, сечової 

кислоти, сіалових кислот, активність АЛТ, АСТ, а також ГПО [121], каталази 

[371], КФ і вміст МДА [357]. У кісткової тканини альвеолярного відростка 

визначали вміст кальцію, фосфору [143], глікозаміногліканів і оксипроліну 

[69]. 
 

На третьому етапі експерименту при моделюванні локального 

патологічного впливу на фоні безантиоксидантної дієти об'єктами 

біохімічних досліджень служили сироватка крові, печінку, СОПР і кістка 

альвеолярного відростка тварин. Рівень перекисного окислення ліпідів (ПОЛ) 

оцінювали за змістом ацілгідроперекисей (АГП), сумарною фракції 

ліпопротеїдів (ЛП) і МДА. Оцінювали також активність таких 

антиоксидантних ферментів, як глутатіон-редуктаза (ГР) і ГПО [69]. 
 

На четвертому етапі експерименту при перевірці ефективності 

запропонованого лікувально-профілактичного комплексу на посиленій 

моделі МС проводили на нижній щелепі підрахунок атрофії альвеолярного 

відростка за методом Ніколаєвої Г.В. [18], а потім в гомогенатах (75 мг/мл 0,1 

М цитратного буфера рН 6,1) визначали активність лужної (ЛФ) і кислої 

фосфатаз (КФ), вміст білка і кальцію [71]. У сироватці крові визначали рівень 

тригліцеридів, ХС [24], МДА [264], активність ЛФ, АЛТ [24], уреази [70], 

лізоциму [70], каталази і еластази [69]. У гомогенатах печінки (50 мг / мл 0,05 

М трис-НСl pH 7,6) аналізували рівень тригліцеридів, ХС [24], МДА [69], 

активність ЛФ, уреази [70], лізоциму [70], каталази і еластази [69]. У 

гомогенатах ясен щурів (20 мг/кг 0,05 М трис-НСl pH 7,6) проводили 

визначення вмісту МДА [69] і гіалуронової кислоти [6], а також активності 

уреази [70], лізоциму [70], каталази і еластази [69]. 
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2 . 3 . 3  М о р ф о л о г і ч н і  м е т о д и д о с л і д ж е н н я 
 

При морфологічних дослідженнях оцінювалися структурні зміни в 

пульпі зубів, кісткової тканини альвеолярних відростків, тканинах пародонту 

і його мікрокапілярного русла. 
 

Після виведення тварин з експерименту фрагменти м'яких тканин 

ротової порожнини, зубів, альвеолярних кісток фіксували в 10% формаліні, 

заливали в парафін і після проводки виготовляли зрізи товщиною 5х10-6 м, 

які фарбували гематоксиліном і еозином, пікрофуксином по ван Гізону, по 

Маллорі, ставили PAS-реакцію. 
 

Мікропрепарати вивчали на мікроскопі "Olympus BX-41" з подальшою 

обробкою за програмою "Olympus DP-soft version 3.2", за допомогою якої 

проводили морфометричне дослідження. Отримані дані оброблялися 

методом математичної статистики. 

 
 

2 . 3 . 4 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 в р о т о в і й 
 

 і д и н і  п а ц і є н т і в 
 

 ротовій рідині пацієнтів на генералізований пародонтит на фоні 

метаболічного синдрому, які брали участь в дослідженні, на різних етапах 

спостереження оцінювалися вміст тригліцеридів, холестерину, глюкози [24], 
 

активність уреази, лізоциму [70], індекс ступеня дисбіозу (СД) [10] і 

активність еластази [69]. 

 

2 . 3 . 5 М о л е к у л я р н о - г е н е т и ч н і т а е п і г е н е т и ч н і 
 

 е т о д и д о с л і д ж е н н я 
 

 роботі вивчалися на клітинах букального епітелію маркери генів 
 

PPARGC1A (рецептор, що активується пероксисомними проліфераторами 

альфа), PPARD (рецептор, що активується пероксисомними проліфераторами 

бета/дельта), PPARγ (рецептор, що активується пероксисомними 

проліфераторами гамма), PAI (інгібітор активатора плазміногену), LPL 

(ліпопротеїнова ліпаза), FTO (ген, пов'язаний з ожирінням). 
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Алельні варіанти генів PPARGC1A (Gly482Ser, A / G), PPARD (T294C), 

PPARγ (Pro12Ala), PAI (5G / 4G) оцінювали методом алель специфічної 

полімеразної ланцюгової реакцією (ПЛР). Ампліфікацію досліджуваних 

ділянок генів проводили паралельно в двох епендорфах для нормального і 

мутантного варіанта гена в 20 мкл буферного розчину (фірма «Літех», Росія) 
 

 100 нм кожного oлігонуклеотидного праймеру (фірма «Літех», Росія), 100-

150нг ДНК. 
 

Aлельні варіанти гена LPL Ser447Ter C / G виявляли методом ПЛР- 
 

ПДРФ, обробляючи ампліфікати відповідним ферментом рестрикції (табл. 
 

2.2). 
 

Ген FTO (T / A) SNP rs9939609 генотипірували ARMS-PCR. 

Ампліфікацію проводили на термоциклері CFX96 (Bio-Rad), початкова 
 

денатурація протягом 5 хв при 94°С, елонгація 40сек 72°С, 35 циклів. 
 

Температура відпалу для досліджених генів представлена в таблиці 2.2. 
 

Фракціонування продуктів ампліфікації проводили вгоризонтальному 

2% агарозному гелі, приготованому на одноразовому трис-боратному буфері 

(1хТВЕ), при напрузі 100В протягом 45 хвилин. Маркер молекулярної ваги-

ДНК pUC19: Msp1. 

Агарозній гель фарбували бромистим етидієм і візуалізували у 

прохідному ультрафіолетовому свіфоні. 
 

Послідовність праймерів і умови проведення реакцій наведена в 

таблиці 2.2. 
 

Крім того за допомогою молекулярно-генетичних методів вивчався 

кількісний і видовий склад мікрофлори в області пародонтальної кишені і 

тканинах пародонта у пацієнтів з генералізованим пародонтитом III ступеня 

для оцінки впливу мікрофлори на запальні процеси і неспецифічну 

резистентність в порожнині рота. За допомогою набору «Дентоскрім» 

виявляли такі мікроорганізми: Prevotella intermedia, Porphiromonas gingivalis, 

Treponema denticola, Porphirononas endodontalis, Fusobacterium nucleatum, 

Tonnerella foorsythia. 
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Таблиця 2.2 
 

Послідовність праймерів та умови проведення ПЛР- аналізу  
 

 

Назва 
 
 

Рецептор, що 
активується 
пероксисомними 
проліфераторами 
альфа  
Рецептор, що 
активується 
пероксисомними 
проліфераторами 
бета/дельта  
Рецептор, що 
активується 
пероксисомними 
проліфераторами 
гамма  
Ингибітор  
активатора 
плазминогена 
Липопротеїнова 
ліпаза 

 
 
 
 
 
 

 
Ген, пов’язаний з 
ожирінням 

 
 

    Послідов-  Темпера- Фер-  
Фрагме-   Полімор-  ність  тура мент  

ген     нти  фізм  олігону-  відпалу, рестри-  
     

(п.о.)     клеотидів  0 С кції  
       

PPARGC  Gly482Ser  «Литех»  64   Н/М 

1A  A/G        
 
 
 
PPARD T294C «Литех» 64 Н/М 

 
 
 
 
 
PPARγ Pro12Ala «Литех» 64 Н/М 

 
 
 
 
 

PAI  5G/4G  «Літех» 64     

 
 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

LPL Ser447Ter F - 63 HinfI СС-141 
  C/G  CATCCATTT      СG- 141, 
    TCTTCCACA      118 и 23 
    GGG      GG-118 
    R      

и 23     TAGCCCAG      
          

    AATGCTCAC       
    CAGACT       
     

 
     

FTO  T/A  Fout: 5'-TGG 63    Зовнішні 
  rs9939609  CTC TTG     321 , 
    AAT GAA      T-allele: 
    ATA GGA     178, 

TTC AGA A-  A-allele: 
3';  

201, Rout: 5'-AGC 
  

CTC TCT   
ACC ATC   
TTA TGT   
CCA AAC A-   
3',   
Fin: 5'-TAG   

GTT CCT   
TGC GAC   
TGC TGT   
GAA TAT A-   
3',   
Rin: 5'-GAG   

TAA CAG   
AGA CTA   
TCC AAG   
TGC ATC   
TCA-3'   
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Епігенетичні дослідження проводилися в слині, крові і тканинах ясен 

пацієнтів з ХГП на фоні метаболічного синдрому на різних етапах 

спостереження експресії генів та її регуляції, функціонального стану генів, 

пов'язаних із запальними процесами в тканинах пародонту (IFNγ, TLR2, IL-

1β, IL-2 , IL-8, IL-12, IL-6). 
 

Бісульфітну обробку виділеної ДНК проводили за допомогою набору 

EpiTect Plus Bisulfite Kits (Qiagen). Ампліфікацію ДНК проводили з 

використанням набору Qiagen, за програмою: 950С – 15 хв.; 950С – 30 сек, 

відпал праймерів – 30 сек., елонгація 720с – 10 хв. Піросеквенірування 

проводили з використанням наборів PyroMark Gold Q24 reagent (Qiagen) на 

приладі PyroMark Q24. Вміст етильованої ДНК в пробі оцінювали за 

допомогою програми PyroMark CpG software 2.01. Статистичну обробку 

даних проводили за допомогою програми Statistica, versia 10. 

Для аналізу експресії генів слина була разморожена і розведена в два 

рази стерильним фізіологічним розчином з використанням набору Human 

Periodontal Diseases array C1 (Cat N AAH-PPD-1, RayBiotech). Аналіз 

проводили відповідно до протоколу до набору. Облік реакції здійснювали на 

системі відеодокументації зі високочутливої камерою для детекції 

люмінесценції. Нормалізація даних проводилася за допомогою прикладеної 

до набору програми. Розрахунок умовної концентрації інтерлейкінів IL-1β, 

IL-2, IL-8, IL-12 здійснювали за формулою: 

X(Ny)=X(y)∙P1/P(y), де: 
 

P1 – середня щільність сигналу позитивних плям управління в 

еталонному масиві; 
 

Р(у) – середня щільність сигналу позитивних плям управлінняв масиві 
 

«y»; 
 

X(y)=X(Ny) – нормалізована інтенсивність сигналу для плями «X» в 

масиві «y». 



86 
 

2 . 3 . 6 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 

Спектроколориметричний метод оцінки ступеня запалення ясен у 
 

пацієнтів з ХГП і МС заснований на зміні проникності і фарбування ясен 

розчином Ш-П, що відбивається в оптичних і колірних параметрах ясен і 

фіксується кількісно за допомогою спектроколориметра типу «Пульсар», 

адаптованого для стоматологічних цілей [92]. 

Спектроколориметрична оцінка функціонального стану 

мікрокапілярного русла ясен пацієнтів з ХГП і МС базується на зміні після 

10-хвилинного нефізіологічного жувального навантаження з використанням 

жувальної гумки «Orbit без цукру» [93] кровонаповнення капілярів і, як 

наслідок, спектра відбиття яснами світла видимого діапазону. Спектри 

відбиття світла яснами і їх колірні параметри фіксувалися за допомогою 

автоматичного спектроколориметра «Пульсар». Зміни в спектрах відбиття і 

пов'язаних з ними колірних параметрах ясен усереднювалися по групі. 
 

Для визначення структурно-функціонального стану кісткової тканини 
 

 пацієнтів з ХГП і МС застосовували ультразвукову денситометрію на 

п'ятковій кістці за допомогою ультразвукового денситометра Osteo Syst 

SONOST 2000 (Корея) [348]. При цьому визначали такі показники: 

 SOS (speed of sound) – швидкість поширення ультразвуку через 

кістку (м / с), показник, який детермінується еластичністю і щільністю 

кістки; 

 BUA (broadband ultrasound attenuatіon) широкосмугове загасання 
 

(декремент) ультразвуку через кістку (дБ/МГц) – показник, який 

характеризує втрату інтенсивності ультразвуку в середовищі його 

поширення, і є відображенням не тільки щільності кістки, але і кількості, 

розмірів і просторової орієнтації трабекул кісткової тканини, тобто 

архітектоніки кістки; 
 

 BQІ (bone qualіty іndex) – індекс якості кістки (%), показник, який 

розраховується програмно на основі показників SOS і BUA. 
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Денситометричні дослідження проводили при первинному обстеженні 

пацієнтів і через рік спостережень. 
 

Оцінка показників жирового обміну у пацієнтів з ХГП і МС 

проводилося за допомогою біоімпедансних аналізаторів компонент складу 

тіла АВС-01 «Медасс» (Росія) [86] і OMRON BF511 (Японія) [163]. При 

цьому оцінювалися індекс маси тіла, жирова маса тіла, відсоток жирової маси 

тіла, індекс жирової маси тіла і рівень вісцерального жиру в організмі. 
 

Оцінка кількості сірковмісних сполук на кілограм повітря, що 

видихається (галитоз) у пацієнтів з ХГП і МС проводилося за допомогою 

приладу «Breath meter SBM-1C» (Німеччина). 

 

2 . 3 . 7  С т а т и с т и ч н а  о б р о б к а д а н и х 
 

Всі результати досліджень оброблялися статистично за допомогою 

програми STATISTICA 6.1 для оцінки похибок і їх достовірності [27]. 
 

Статистична обробка даних епігенетичних досліджень проводилася за 

допомогою програми STATISTICA 10.0. 

 

Висновки до розділу 2: 
 

 У розділі детально описані дизайн і методи дослідження. 
 

 У  роботі  використані  сучасні  клінічні,  клініко-лабораторні, 
 

експериментальні і математичні методи дослідження. 
 

 Використані в роботі препарати та прилади зареєстровані в Україні і 

мають дозвільні документи для застосування. 

 

Матеріали розділу опубліковані за темою дисертації в списку праць у 

додатку (1-28). 
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РОЗДІЛ 3 
 

КЛІНІЧНІ ТА КЛІНІКО-ЛАБОРАТОРНІ ПОКАЗНИКИ 
 

СТОМАТОЛОГІЧНОГО СТАТУСУ ПАЦІЄНТІВ ІЗ МЕТАБОЛІЧНИМ 
 

СИНДРОМОМ ТА ПАРОДОНТИТОМ 
 
 
 

3.1 Поширеність та структура основних стоматологічних 

захворювань у пацієнтів з метаболічним синдромом та пародонтитом 

 

Метаболічний синдром (МС) супроводжується абдомінальним 

ожирінням, гіперглікемією, підвищеним кров'яним тиском і дисліпідемією, 

має тісний зв'язок з розвитком серцево-судинних захворювань, цукрового 

діабету другого типу і призводить при цьому до патологічних змін, що 

спостерігаються практично у всіх органах і тканинах організму, в тому числі, 
 

 порожнині рота [152, 195, 223]. 
 

Вважається, що при метаболічному синдромі створюються передумови 

для розвитку в порожнині рота, в першу чергу, пародонтиту [295] і, що між 

ними існує асоціація, яка веде до більш високого ризику розвитку патології 

[208, 263]. З огляду на зростаючу серед населення планети поширеність МС в 

даний час, пошуки шляхів корекції пародонтального статусу при цій 

соматичної патології набувають соціальне і загальномедичне значення. 
 

Метою досліджень, що приведені в розділі, було вивчення поширеності 

та структури основних стоматологічних захворювань у пацієнтів з діагнозом 

«метаболічний синдром» (МС). 
 

Було оглянуто всього 126 пацієнтів ендокринологічного диспансеру та 

диспансеру радіологічного захисту населення м. Львова з діагнозом – 

«метаболічний синдром» віком 30-55 років (98 чоловік) і 28 чоловік того ж 

віку без соматичної патології (група порівняння). Стан твердих тканин зубів 

оцінювалося за допомогою індексів КПВз, КПВп і їх складових. Стан гігієни 

порожнини рота оцінювався за допомогою індексів Silness-Loe і Stallard, а 

тканин пародонта – індексів Parma, кровоточивості Мюллеманна, проби 



89 
 

Шиллера-Писарєва, глибини пародонтальних кишень, рухливості зубів, 

величини рецесії ясен, оцінки стану фуркації, втрати епітеліального 

прикріплення (ВЕП) [134]. Пацієнти були розділені на групи за ступенем 

тяжкості ураження тканин пародонта. Проведено зіставлення показників в 

різних групах, а також з групою пацієнтів без патології МС і з середніми 

показниками по Україні для того ж віку. 
 

Результати досліджень стоматологічного статусу пацієнтів із 

захворюваннями тканин пародонта і діагнозом МС наведені в таблицях 3.1-

3.4. 

 
 

Таблиця 3.1 
 

Стан твердих тканин зубів та гігієни порожнини рота у пацієнтів з 
 

метаболічним синдромом, М±m  
 

Діагноз 
 

хр. кат. гінгівіт легкого ст., n =15 
 

хр. кат. гінгівіт легкого-
середнього ст., n=16 

 
хр. кат. гінгівіт середнього ст., n=13 

 
хр. кат. гінгівіт тяжкого ст. та поч. 
пародонтит, n=14 

 
хр. генерал. пародонтит I ст., n=20 

 
хр. генерал. пародонтит II 
ст., n=19 

 
хр. генерал. пародонтит II-III 
ст., n=15 

 
 

КПВз 
 Silness Loe,  Stallard, З.камінь, 
 бали  бали бали    

8,75±0,90 0,99±0,10 1,06±0,12 0,77±0,10 
      

9,60±0,90 1,22±0,10 1,56±0,13 1,50±0,16 
      

12,50±1,10 1,52±0,15 1,65±0,21 1,56±0,16 
      

13,00±1,15 1,81±0,19 2,25±0,25 1,75±0,16 
      

15,57±1,10 1,92±0,20 2,40±0,22 2,19±0,23 
      

15,80±1,30 2,10±0,30 2,61±0,25 2,30±0,25 
      

16,57±1,30 2,35±0,32 2,73±0,30 2,65±0,27 
      

 

хр. генерал. пародонтит III ст., n=14 16,92±1,30 2,46±0,35 2,80±0,32 2,81±0,30 
       

Середнє значення 13,58±1,13 1,79±0,21 2,13±0,22 1,94±0,20 
       

 
 

 

Таблиця 3.2 
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Стан тканин пародонта у пацієнтів з метаболічним синдромом, М±m  
 

 
РМА, Проба Ш- Кровот., ПК, 

Рецесія 

Діагноз ясен, 
% П, бали бали мм  мм      

хр. кат.      
гінгівіт 16,81 1,35 0,48 0,73 0,04 
легкого ст., ±2,05 ±0,15 ±0,06 ±0,01 ±0,01 
n =15      

      

хр. кат.      
гінгівіт 

29,98 1,75 0,65 0,82 0,10 
легкого- 

±3,20 ±0,15 ±0,05 ±0,01 ±0,01 середнього      

ст., n=16      
хр. кат.      
гінгівіт. 31,75 1,87 1,06 0,93 0,13 
середнього ±3,25 ±0,19 ±0,10 ±0,01 ±0,01 
ст., n=13      

      

хр. кат.      
гінгівіт      
тяжкого ст. 40,10 1,95 1,24 1,06 0,53 
и поч. ±3,31 ±0,17 ±0,15 ±0,01 ±0,04 
пародонтит,      
n=14      

 
Рухом. Стан 

ВЕП, 
зубів, фурка- 

мм 

бали ції, мм 
 
 

0 0 0 
 
 
 
 
 

0 0 0 
 
 
 
 
 

0 0 0 
 
 
 

 

0,17 
0 0 ±0,02 

 
хр. генерал. 
пародонтит 
I ст., n=20 

 
хр. генерал.  
пародонтит 
 ст., 
n=19 

 
хр. генерал. 
пародонтит 
II-III ст., 
n=15 

 
хр. генерал. 
пародонтит 
III ст., n=14 

 
 

Середнє  
значення 

 
 

47,34 2,13 1,76 2,20 1,89 
±3,95 ±0,23 ±0,17 ±0,25 ±0,15 

     
 

51,87 2,88 2,01 3,69 2,19 
±5,41 ±0,30 ±0,21 ±0,40 ±0,24 

     
 

54,54 2,96 2,24 4,34 2,85 
±4,75 ±0,30 ±0,20 ±0,42 ±0,23 

     
 

56,01 3,10 2,25 4,95 2,93 
±6,21 ±0,35 ±0,25 ±0,47 ±0,30 

     
 

41,05 2,24 1,46 2,34 1,33 
±4,01 ±0,23 ±0,15 ±0,21 ±0,12 

     

 
 

0,07 0,23 
0 

±0,01 ±0,02  

   

 

0,56 0,696 3,10 
±0,07 ±0,09 ±0,50 

   

 

1,10 1,29 3,57 
±0,10 ±0,15 ±0,45 

   

 

1,28 1,36 6,50 
±0,15 ±0,15 ±0,70 

   

 

0,75 0,74 4,39 
±0,08 ±0,09 ±0,55 

   
 
 

Таблиця 3.3 



91 
 

Порівняльна оцінка показників твердих тканин зубів у пацієнтів з 
 

метаболічним синдромом і соматично здорових, М±m  
 

Показники 
КПВз КПВп 

 
Карієс 

 
Пломба 

 
Видал. 

Ускладнення 
Група    карієсу         

Без соматичної 
12,50 12,90 1,62 7,13 4,15 0,39 

патології 
±1,40 ±1,70 ±0,19 ±1,00 ±0,70 ±0,05 

(порівняння), n=28          
          

Метаболічний 
13,58 14,8 2,5 6,7 5,6 0,64 

±1,13 ±1,50 ±0,31 ±0,90 ±0,70 ±0,08 
синдром, n=126 

p>0,1 p>0,1  p<0,01  p>0,1  p>0,1 p<0,01      
П р и м і т к а : р – показник достовірності відмінностей від групи порівняння. 

 

Таблиця 3.4 
 

Порівняльна оцінка пародонтальних індексів та індексів 

гігієни порожнини рота у пацієнтів з метаболічним 

синдромом та соматично здорових із середніми значеннями 

по Україні, М±m 
 

Показники  
РМА 

 Кровото-  Проба  
ПК, 

 
З.камінь, 

 Silness-  
Stallard,    чивість,  Ш-П,    Loe,  

 
% 

   
мм 

 
бали 

  
бали 

Група 
 

бали 
 

бали 
   

бали 
 

           
               

Без соматичної 
35,62 1,01 1,78 1,1 1,76 1,18 1,25 

патології, 
±4,10 ±0,12 ±0,20 ±0,10 ±0,20 ±0,10 ±0,15 

n=28               
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 41,05 1,46 2,24 2,34 1,94 1,79 2,13 
Метаболічний ±4,01 ±0,15 ±0,23 ±0,21 ±0,20 ±0,21 ±0,22 
синдром, n=126  p>0,1  p<0,05  p>0,05  p>0,1  p>0,1  p<0,01  p<0,01 

  p1>0,1   p1>0,05  p1>0,1  p1>0,1  p1=0,1  p1=0,05  p1<0,01 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Середнє по 38,07 1,18 1,93 2,17 1,44 1,31 1,4 
Україні, n=1253 ±5.50 ±0,15 ±0,25 ±0,31 ±0,17 ±0,14 ±0,17  
П р и м і т к а : р – показник достовірності відмінностей від групи порівняння;  

p1 – показник достовірності відмінностей від середнього по Україні. 
 
 

 пацієнтів з МС стан твердих тканин зубів при хронічному 

катаральному гінгівіті легкого ступеня, що оцінюється за індексом КПВз, був 

вдвічі краще, ніж при пародонтиті II-III ступеня тяжкості. При цьому індекси 

гігієни Silness-Loe, Stallard порожнини рота пацієнтів так само були в 2 рази 



менше, а показник зубного каменю більш ніж в 3 рази менше ніж при 

пародонтиті (табл. 3.1). 
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Індекс поширеності запалення (Parma) в цих групах також відрізнявся в 

3,5 рази, а індекс кровоточивості – в 4 рази. Індекс рецесії ясен в групі 

пацієнтів з II-III ступенем пародонтиту був більше в кілька десятків разів, а 

глибина пародонтальної кишені була вище майже в 6 разів, ніж в групі 

пацієнтів з катаральним гінгівітом. Показники стану фуркації і втрати 

епітеліального прикріплення в групі пацієнтів з хронічним генералізованим 

пародонтитом також були значно вище. Показники проби Шиллера-Писарєва 
 

 групі з II-III ступенем пародонтиту були вище, ніж при катаральному 

гінгівіті більш ніж в 2 рази (табл. 3.2). 
 

Таким чином, показники, що характеризують клінічний стан тканин 

порожнини рота пацієнтів з метаболічним синдромом, погіршувалися з 

прогресуванням захворювань пародонту і тривалістю захворювання. 

Порівняльна оцінка стану твердих тканин зубів у пацієнтів з МС і 

пацієнтів без цієї соматичної патології показала значне перевищення в групі 

МС таких показників як «карієс» та його ускладнення (в 1,54 і 1,64 рази 

відповідно) (табл. 3.3). 
 

При зіставленні середніх значень пародонтальних індексів і індексів 

гігієни у пацієнтів з МС, пацієнтів без соматичної патології і середніх 

показників по Україні видно, що поширеність запалення (РМА%) у пацієнтів 

з метаболічним синдромом на 15,2% була вищою, ніж у пацієнтів групи 

порівняння і на 8% вище, ніж в середньому по Україні. Індекс кровоточивості 

при МС в 1,44 рази був вище, ніж у пацієнтів без МС і в 1,23 рази вище 

середнього значення по Україні. Глибина пародонтальних кишень у пацієнтів 

з МС відрізнялася в 2,12 рази в порівнянні з пацієнтами без МС. Індекс 

зубного каменю був вище на 10,2% у пацієнтів з МС 
 

Індекс Silness-Loe у пацієнтів з МС був вище в 1,5 рази ніж у пацієнтів 

без МС. В середньому по Україні цей показник в 1,36 раз був нижче, ніж при 

МС. Індекс Stallard при МС відрізнявся в 1,7 рази від даних у пацієнтів без 

МС і в 1,52 рази від середніх даних по Україні. 
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Отримані результати дослідження стоматологічного статусу пацієнтів з 

МС свідчать про негативний вплив цієї соматичної патології на стан твердих 

тканин зубів, тканин пародонту, рівень гігієни порожнини рота пацієнтів з 

пародонтитом, показники яких перевищують середні значення їх по Україні 

та погіршуються з віком. 

 

3.2 Біохімічні показники ротової рідини пацієнтів при 
 

метаболічному синдромі та пародонтиті 
 

 

Взаємозв'язок рівня здоров'я людини з біохімічними показниками 

ротової рідини загальновідомі. До найбільш значущих характеристик варто 

віднести вміст тригліцеридів, холестерину і глюкози, активність уреази, 

еластази, лізоциму і ступеня дисбіозу [8, 9, 10, 66, 88, 161, 301, 333]. У зв'язку 

з цим було проведено дослідження цих показників в ротовій рідині пацієнтів, 

яких ми спостерігали, з пародонтитом, що протікає на фоні метаболічного 

синдрому. Отримані результати аналізу ротової рідини наведені в таблицях 

3.5 і 3.6. 

Як видно, при пародонтиті на тлі метаболічного синдрому в ротовій 

рідині підвищений вміст тригліцеридів майже в 3 рази, холестерину – в 1,5 

рази і глюкози – в 2,7 рази. 

 

Таблиця 3.5 
 

Показники глюкозного та жирового обміну в ротовій рідини пацієнтів з 
 

пародонтитом та метаболічним синдромом, М±m   

 Показник 
Тригліцериди 
(норма 0,08 ± 0,01) 
Холестерин  
(норма 0,20 ± 0,02) 
Глюкоза  
(норма 0,37 ± 0,04) 

 
Вміст, ммоль/л 
 

0,22±0,03 
 

0,30±0,04 
 

0,97±0,10 
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Таблиця 3.6 
 

Ферментативна активність в ротовій рідини пацієнтів з пародонтитом та 
 

метаболічним синдромом, М±m   

 Показник 
Активність уреази, мк-кат/л 
(норма 0,085 ± 0,011)  
Індекс СД  
(норма 1,00 ± 0,03)  
Активність еластази, мк-
кат/л (норма 0,67 ± 0,09)  
Активність лізоциму, од/л 
(норма 156 ± 18) 

 

Вміст, мк-кат/л, од/л 
 

0,37±0,05 
 

9,82±1,0 
 

4,05±0,50 
 

71±9 

 
 

В даному випадку важливе значення має високий рівень глюкози, 

надлишкові кількості якої як в крові, так і в ротовій рідині є наслідком 

порушень при метаболічному синдромі. Глюкоза порожнини рота є 

ідеальним субстратом для розмноження пародонтитогенної мікробіоти, що 

ускладнює перебіг стоматологічної патології. 
 

 таблиці 3.6 узагальнені результати дослідження ротової рідини 

пацієнтів, яких спостерігали, на активність уреази (ферменту, що 

виробляється умовно-патогенною і патогенною мікрофлорою), лізоциму 
 

(основного фактора антимікробного захисту порожнини рота), активність 

еластази (нейтрофільного походження, що вказує на ступінь запалення) і 

ступінь дисбіозу СД . 
 

Як видно в ротовій рідині всіх обстежених пацієнтів активність уреази 

значно підвищена в 4,5 рази, що говорить про підвищену контамінацію в 

порожнині рота умовно-патогенної і патогенної мікрофлори. 
 

Метаболічні порушення у пацієнтів, яких спостерігали, негативно 

відбиваються на антимікробному захисті порожнини рота, про що свідчить 

низький вихідний рівень активності лізоциму в їх ротової рідини. 
 

Розрахунковий показник ступінь дисбіозу (СД) за методом А.П. 

Левицького [10] більш наочно відображає порушення в системі 
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«антимікробний захист і патогенна мікробіота» ротової порожнини (табл. 

3.6). Беручи значення СД за 1 при відсутності стоматологічної патології, 

потрібно відзначити, що у спостережуваних пацієнтів з пародонтитом на 

фоні метаболічного синдрому цей показник перевищував нормальні значення 

більш ніж в 9 разів. 
 

Основним джерелом еластази в ротовій порожнині є сегментоядерні 

нейтрофіли, тому її активність вважають найважливішим маркером 

запалення. Результати дослідження цього ферменту наведені в табл. 3.6. Ці 

дані свідчать про надзвичайно високий ступінь запаленні в порожнині рота 

пацієнтів з пародонтитом на фоні метаболічного синдрому, оскільки на 

першому етапі дослідження активність еластази в їх ротової рідини 

перевищувала нормальний рівень в середньому в 6 разів (р<0,001). 
 

Таким чином, результати дослідження в ротовій рідині показників 

глюкозного і жирового обміну, а також активності ферментів, що 

характеризують ступінь антимікробного захисту і рівень бактеріальної 

контамінації в порожнині рота, свідчить про необхідність розробки і 

додаткового проведення відповідної коригуючої профілактики при лікуванні 

пародонтиту на фоні метаболічного синдрому. 
 

Крім того, в зв'язку з високою ферментативною активністю в ротовій 

рідині пацієнтів уреази, яка виробляється патогенною мікрофлорою, було 

проведено методом ПЛР визначення кількісного і видового складу мікробних 

спільнот в області пародонтальних кишень і слизової порожнини рота при 

хронічному генералізованому пародонтиті. При цьому оцінювалася наявність 

різних пародонтопатогенів. Результати дослідження наведені в таблиці 3.7. 
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Таблиця 3.7 
 

Відсоток пацієнтів з хронічним генералізованим пародонтитом з вмістом 
 

в порожнині рота різних патогенних мікроорганізмів, %  
 

Патогенні  Prevotella  Porphiromonas  Treponema  Porphirononas Fusobacterium  Tonnerella 
мікро-  intermedia  gingivalis  denticola  endodontalis nucleatum  foorsythia 

організми            
            

Відсоток 91,7 75 91,6 91,6 91,6 100 
пацієнтів            

            
 
 

Досліджувані мікроорганізми були досить рівномірно розподілені в 

порожнині рота пацієнтів, незалежно від того, де проводився їх забір 

(тканини або ПК). Мікроорганізми P.intermedia, P.endodontalis, F.nucleatum, 

T.foorsythia в більшості випадків були виявлені в порівняльних кількостях в 

пародонтальній кишені. У той же час P.gingivalis мала переважну локалізацію 
 

 області пародонтальної кишені (тільки у 8,3% обстежуваних вона не мала 

переважної локалізації). T.denticola не мала переважної локалізації ні у 

одного пацієнта. При цьому пародонтальні кишені містили більший видовий 

склад досліджуваних мікроорганізмів, ніж в тканинах. 

При аналізі отриманих результатів звертало на себе увагу те, що 

загальна біомаса мікроорганізмів в області пародонтальної кишені 

перевищувала сумарну біомасу в області інших тканин, а так само, що 

сумарна забрудненість досліджуваними мікроорганізмами є індивідуальною 

величиною для кожного пацієнта. При клінічному огляді у обстежуваних 

пацієнтів спостерігалися глибокі деструктивні зміни в тканинах пародонта, 
 

які супроводжувалися запальними явищами в області крайових ясен, а при 

рентгенологічному обстеженні спостерігалося зменшення кісткової тканини з 

утворенням характерної кісткової кишені. 

 
 
 
 

3.3 Молекулярно-генетичні та епігенетичні порушення при 
 

метаболічному синдромі і пародонтиті 
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3 . 3 . 1 О ц і н к а п о р у ш е н ь в г е н а х ж и р о в о г о о б м і н у і з а 

п а л е н н я у п а ц і є н т і в з п а р о д о н т и т о м н а ф о н і м е т а б о л і ч 

н о г о с и н д р о м у 

 
 

 дослідженні брало участь 28 пацієнтів віком 30-50 років з хронічним 

генералізованим пародонтитом і з порушеннями жирового обміну і станом 

ендотелію судин. Результати дослідження на клітинах букального епітелію 

порушень в генах, що визначають жировий, ліпідний обмін і запалення 

наведені в таблицях 3.8 і 3.9. 

 
 

Таблиця 3.8 
 

Результати дослідження порушень в генах ліпідного обміну у пацієнтів з 
 

генералізованим пародонтитом на фоні метаболічного синдрому  
 

№  PPARGC1A  PPARGC1B PPARD 
  Gly482Ser  Ala203Pro T294C 
   A/G   G/C    

  н  г  м  н  г  м  н  г  м 
1  2  3  4  5  6  7  8  9  10 

1.      G/G  G/G        T/C   
2.    A/G    G/G        T/C   
3.  A/A      G/G          C/C 
4.    A/G    G/G      T/T     
5.    A/G    G/G      T/T     
6.    A/G    G/G      T/T     
7.      G/G  G/G      T/T     
8.    A/G    G/G      T/T     
9.      G/G  G/G      T/T     
10.      G/G  G/G        T/C   
11.  A/A      G/G      T/T     
12.    A/G    G/G      T/T     
13.      G/G  G/G      T/T     
14.      G/G  G/G        T/C   
15.    A/G    G/G        T/C   
16.    A/G      G/C    T/T     
17.      G/G  G/G        T/C   
18.      G/G  G/G      T/T     
19.      G/G  G/G        T/C   
20.      G/G  G/G      T/T     
21.      G/G  G/G      T/T     
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Продовження таблиці 3.8   
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 

22.  A/A      G/G        T/C   
23.      G/G  G/G      T/T     
24.    A/G      G/C    T/T     
25.    A/G    G/G      T/T     
26.    A/G    G/G        T/C   
27.    A/G    G/G      T/T     
28.    A/G      G/C    T/T     

n  3  13  12  25  3  0  18  9  1 

%  10.7  46.4  42.9  89  11  0  64.2  32.2  3.6 
П р и м і т к а : н – норма; г – гетерозигота; м – мутація. 

 

Таблиця 3.9 
 

Результати дослідження порушень в генах жирового обміну та запалення 
 

у пацієнтів з генералізованим пародонтитом на фоні метаболічного 
 

синдрому  
 

№   LPL FTO   PAI-1 
  Ser447Ter A/T   5G/4G 
   C/G     

  н  г  м  н  г  м  н  г  м 
1.      G/G    A/T      5G/4G   
2.  C/C      T /T        5G/4G   
3.    C/G        A/A    5G/4G   
4.  C/C      T /T        5G/4G   
5.  C/C      T /T          4G/4G 
6.  C/C          A/A      4G/4G 
7.  C/C      T /T          4G/4G 
8.  C/C      T /T        5G/4G   
9.  C/C      T /T        5G/4G   
10.  C/C          A/A      4G/4G 
11.  C/C      T /T        5G/4G   
12.  C/C          A/A  5G/5G     
13.  C/C          A/A      4G/4G 
14.    C/G        A/A      4G/4G 
15.  C/C          A/A      4G/4G 
16.    C/G        A/A    5G/4G   
17.  C/C          A/A      4G/4G 
18.  C/C          A/A      4G/4G 
19.  C/C          A/A      4G/4G 
20.  C/C      T/T          4G/4G 
21.  C/C        A/T        4G/4G 
22.  C/C          A/A      4G/4G 
23.    C/G      A/T        4G/4G 
24.  C/C        A/T        4G/4G 
25.  C/C          A/A      4G/4G 
26.  C/C          A/A      4G/4G 
27.  C/C          A/A    5G/4G   
28.  C/C      T/T          4G/4G 

n  23  4  1  9  4  15  1  9  18 

%  82.1  14.3  3.6  32.1  14.3  53.6  3.6  32.1  64.2 
П р и м і т к а : н – норма; г – гетерозигота; м – мутація. 
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Ген PPARGC1A є багатофункціональним рецептором в органах і 

тканинах і відіграє вирішальну роль в регуляції диференціювання адипоцитів 

і їх нормального функціонування, накопичення ліпідів у жировій тканині 
 

 Функція цього фактора полягає в регуляції генів, пов'язаних з акумуляцією 

жиру, диференціюванням міобластів і з чутливістю до інсуліну. 
 

Певну роль рецептори гена PPARGC1A грають в регуляції гомеостазу 

кісткової тканини. Активація цього рецептора викликає крім того 

протизапальний ефект за рахунок зниження експресії протизапальних 

цитокінів, забезпечує контроль рівня глюкози. Порушення в нашому випадку 

 гені PPARGC1A у пацієнтів з пародонтитом на фоні метаболічного 

синдрому становили 89,3%, при цьому мутації відзначені у пацієнтів 42,9%, а 

гетерозиготи 46,4% (див. табл. 3.8). 

Ген PPARGC1B кодує білок (PGC1-beta), який активує транскрипційні 

фактори, залучені в регуляцію жирового і вуглеводного обмінів, а також 

складу м'язових волокон. PGC-1b експресуються в бурій жировій тканині, 
 

серці, скелетних м'язах і нирках. Продукт гена PPARGC1B – білок PGC1B 

коактівірує дію ряду транскрипційних факторів, регулює мітохондріальний 

біогенез і обмін речовин. У нашому випадку в гені PPARGC1B були відсутні 

мутації і тільки 11% становили гетерозиготи (див. табл. 3.8). 

Ген PPARD широко експресується в печінці, нирках, серцевому та 

скелетних м'язах, жировій тканині, мозку, товстій кишці і судинній мережі. 

Найбільш висока експресія спостерігається в тих тканинах, які, беруть участь 
 

 метаболізмі ліпідів, таких як жирова тканина, печінка, нирки і м'язи, що 

відображає його роль в декількох біологічних функціях [215]. У нашому 

випадку порушення в гені PPARD спостерігалися в 67,9% випадків, при чому 

мутації становили 53,6%, а гетерозиготи 14,3% (табл. 3.8). 

Ген PPARG регулює експресію мітохондріальних білків 1, 2 і 3 типи, 

що роз'єднують окислювальне фосфорилювання, і викликає також експресію 

сигнального білка cCbl, який бере участь у дії інсуліну. У нашому 

дослідженні порушень в цьому гені не спостерігалося. 



100 
 

Ліпопротеїнліпази ЛПЛ – фермент, який вносить свій внесок в обмін 

речовин, в тому числі в регуляцію дії інсуліну, регуляцію ваги тіла, 

енергетичний баланс, атеросклероз [158]. Ліпопротеїнліпази (ЛПЛ) є 

ключовим ферментом, який гідролізує тригліцериди, що містяться в ядрі 

хіломікронів і частинок ліпопротеїнів дуже низької щільності (ЛПДНЩ). 

Дефіцит ферменту ЛПЛ пов'язаний з розвитком атеросклерозу [91]. У 

нашому випадку порушення в гені LPL спостерігалися 17,9% випадків, з яких 

гетерозиготи становили 14,3%, а мутації становили 3,6% (табл. 3.9). 

Ген FTO пов'язаний з жировою масою і ожирінням, розташований в 

хромосомній області 16q12.2 [204], відіграє вирішальну роль в системі 

енергетичного балансу. Виявлені генетичні поліморфізмі в FTO показали 

зв'язок з цукровим діабетом 2 типу [182]. Очевидно, що багато генетичних 

варіанти в FTO також мають зв'язок з ризиком виникнення МС. У нашому 

випадку при поєднанні у пацієнтів з МС та патології тканин пародонта в гені 

FTO спостерігалося 67,9% порушень, з них мутації становили 53,6%, а 

гетерозиготи 14,3% (табл. 3.9). 
 

Маркер запалення і тромбоцитоутворення PAI-1 є найбільш 

ефективним інгібітором одноланцюгової і двуланцюгової форм тканинного і 

урокіназного інгібіторів активатора плазміногену, його високий рівень також 

пов'язаний з ожирінням і МС [195]. У пацієнтів з патологією тканин 

пародонту і МС в нашому випадку спостерігалося в цьому гені 96,3% 

порушень (64,3%– мутацій, 32% – гетерозигот) (табл. 3.9). 
 

Проведені дослідження показали, що у пацієнтів в разі 

генералізованого пародонтиту в поєднанні з метаболічним синдромом з 

обраних 5 генетичних маркерів, пов'язаних з жировим обміном в організмі, 

найбільші порушення спостерігалися в генах PPARGC1A і FTO, які ми 

пропонуємо використовувати як найбільш репрезентативні при даній 

поєднаній патології. В якості маркера запалення і тромбоцитоутворення при 

поєднанні пародонтиту та метаболічного синдрому у пацієнтів, ми 
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пропонуємо використовувати маркер PAI-1, в якому спостерігалося 

практично 100% порушень. 

 

3 . 3 . 2 О ц і н к а е к с п р е с і ї р і з н и х г е н і в п р и м е т а б о л і ч 

н о м у с и н д р о м і т а п а р о д о н т и т і 

 

Цитокін IL-1β є членом сімейства цитокінів інтерлейкіну-1, що 

продукується активованими макрофагами у вигляді пропротеїну, який 

протеолітично розщеплюється в його активну форму каспазой 1 (CASP1/ICE) 

або металопротеазами. Цей цитокін є важливим медіатором запальної реакції, 

що підтримує і ініціює всі важливі процеси, включаючи поліферізацію 

клітин, диференціювання і апоптоз. Цитокін IL-1β індукує синтез 

простагландину, приплив і активацію нейтрофілів, активацію Т- і В-клітин, 

забезпечує продукцію антитіл і колагену, а також проліферацію фібробластів, 

і сприяє диференціюванню Т17 клітин [226]. 
 

Цитокін IL-2 також відноситься до прозапальних інтерлейкінів. Білок, 

який кодується цим геном, являє собою цитокін, що декретується, який має 

важливе значення для проліферації Т- і В-лімфоцитів. Рецептор цього 

цитокіну є гетеротрімерний білковий комплекс, гамма-ланцюг якого також 

спільний з інтерлейкіном-4 (IL-4) і інтерлейкіном-7 (IL-7). Отриманий Т-

клітинами у відповідь на антигенну або мітогенну стимуляцію, цей білок 

необхідний для проліферації Т-клітин та інших видів діяльності, що мають 

вирішальне значення для регуляції імунної відповіді при бактеріальній 

інфекції. IL-2 може стимулювати В-клітини, моноцити, активовані 

лімфокінами клітини-кілери, природні кілерні клітини і клітини гліоми [269]. 
 

Зазначені медіатори запалення регулюють функції на клітинному і 

тканинному рівні. В осередку запалення вони утворюються у великих 

кількостях і підсилюють і пролонгують запальні явища. Ситуація може 

ускладнюватися при наявності у пацієнтів і іншої патології. 
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Інтерлейкін-8 (IL-8) є потужним хемоаттрактантним цитокіном і 

активатором нейтрофілів, що продукується з ендотеліальних клітин 

ясенними фібробластами, нейтрофілами, моноцитами [249]. IL-8 забезпечує 

транзит нейтрофілів з васкуляризованої тканини ясен в ясенну борозну. У 

різних роботах наведені суперечливі дані про вміст IL-8 в ротовій рідині у 

пацієнтів з хронічним генералізованим пародонтитом (ХГП) [273]. 
 

Інтерлейкін-12 (IL-12) є одним з потужних деструктивних стимуляторів 
 

 патогенезі різних запальних захворювань. Показано, що при пародонтиті 

підвищений рівень IL-12 в сироватці крові і ясенній рідині корелює з 

тяжкістю ХГП [232, 255, 316]. 

Однак, точна роль цитокінів IL-8 і IL-12 при ХГП досі неясна. Крім 

того, ситуативний прояв ролі зазначених цитокінів може істотно залежати від 

наявності у пацієнтів різної соматичної патології. 

Метою дослідження було вивчення у пацієнтів активності 

прозапальних цитокінів IL-1β, IL-2, IL-8 і IL-12 при хронічному 

генералізованому пародонтиті (ХГП) різного ступеня тяжкості і 

метаболічному синдромі (МС). 

Результати вивчення вмісту цитокінів IL-1β, IL-2, IL-8 і IL-12 в 

нестимульованій слині у пацієнтів з ХГП на фоні МС представлені в таблиці 
 

3.10. 
 
 
 

Таблиця 3.10 
 

Вміст цитокінів в слині пацієнтів із хронічним генералізованим 
 

пародонтитом на фоні метаболічного синдрому, М±m, умовна 
 

концентрація  
 

Назва 
 Вміст цитокінів в слині у  Вміст цитокінів в слині у 
 хворих з поч.-I ступенем  хворих з II-III ступенем ХГП 

  ХГП (n=8)  (n=6) 
 

 

 

 

 

1 2 3 

IL-1β 120,6±30,9  259,2±37,7 
 

p<0,05     
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    Продовження таблиці 3.10
1  2  3  

   

 

  

IL-2 35,7±7,9 138,0±27,5  
 

p<0,05 
     

IL-8 6712,0±1310,5 
 11962,2±2090,1  
 

p<0,05     
   

 

  

IL-12 107,6±22,7 
165,0±31,7  

 
p>0,05      

П р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від групи з поч.-I ступенем  
ХГП. 

 

 

Як видно з таблиці 3.10, вміст IL-1β в ротовій рідині пацієнтів з ХГП II- 
 

 ступеня достовірно вище, ніж в ротовій рідині пацієнтів з ХГП поч.-I 
 

ступенем. Клінічно це проявляється у збільшенні тяжкості ураження тканин 

пародонта у пацієнтів II-III ступеня. IL-1 відіграє важливу роль в патогенезі 

пародонтиту, завдяки його залученню до регуляцію запальної реакції 

пацієнта і резорбції кісткової тканини. Тому гени, які кодують продукцію 

сімейства IL-1, останнім часом користуються найбільшою увагою в якості 

потенційних предикторів прогресування ХГП пародонта [220]. Генетична 

варіація поліморфізму IL-1B може бути фактором ризику агресивного 

перебігу пародонтиту. Підвищена експресія IL-1β в слині у пацієнтів з 

пародонтитом може бути використана як предиктор ризику розвитку 

агресивного перебігу пародонтиту. 
 

Концентрація іншого прозапального цитокіна IL-2 була також значно 

підвищена (майже в 4 рази) у пацієнтів з ХГП II-III ступеня в порівнянні з 

пацієнтами з поч..-I ступенем пародонтиту. В роботі [326] також показано, 

що високий вміст цитокінів IL-1β і IL-2 в біоптаті ясен асоціювалося з 

тяжкістю перебігу захворювання тканин пародонту. IL-2 продукується Т-

клітинами у відповідь на антигенну або мітогенну стимуляцію. IL-2 

необхідний для проліферації Т-клітин та інших видів діяльності, що мають 

вирішальне значення для регуляції імунної відповіді. Він може стимулювати 

В-клітини, моноцити, активовані лімфокінами клітини-кілери, природні 

кілерні клітини. IL-2 бере участь у розвитку діабету 1 типу. В роботі [361] 
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показано, що хронічне запалення в адипоцитах і насичення жирової тканини 

макрофагами 2 типу сприяє ожирінню і розвитку резистентності до інсуліну. 

У цьому беруть участь і цитокіни IL-1B, IL-2, TNFα та інші. 
 

Вміст прозапальних цитокінів IL-8 в слині пацієнтів з ХГП II-III 

ступеня також достовірно вище (в 1,78 раз), ніж в слині пацієнтів з ХГП поч.-

I ступеня, незважаючи на великі розкиди в значеннях через невелику 

кількість пацієнтів (рис. 3.1). 

Вміст цитокіна IL-12 у пацієнтів з ХГП II-III ступеня збільшувався в 

порівнянні з ХГП поч.-I ступенем в 1,54 рази, але було недостовірним (рис. 

3.2). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Рис. 3.1. Вміст IL-8 в слині хворих хронічним генералізованим пародонтитом 

різного ступеню тяжкості на фоні метаболічного синдрому 
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Рис. 3.2. Вміст IL-12 в слині хворих хронічним генералізованим пародонтитом 

різного ступеню тяжкості на фоні метаболічного синдрому 

 

Наявні літературні дані свідчать про те, що мережі цитокінів грають 

важливу роль в ініціюванні та прогресуванні захворювань пародонту. 

Наявність ряду хронічних і соматичних патологій, що протікають з 

імунозапальними реакціями, сприяє формуванню особливостей циткінової 

регуляції запально-деструктивних змін в пародонті. Взаємозв'язок між 

загальносоматичними захворюваннями і станом органів порожнини рота 

обумовлена порушеннями метаболізму, гемодинаміки, мікроциркуляції, 

імунологічними і нейрорегуляторними змінами і зрушеннями 

мікробіоценозу. Численними дослідженнями встановлено, що виникнення 

суттєвих функціональних і морфологічних змін в пародонтальному 

комплексі сприяють універсальні патогенетичні механізми, що формуються 

при різних захворюваннях органів і систем. МС є мультифакторною 

патологією, в основі патогенезу якого лежить порушення жирового і 

вуглеводного обміну, резистентність тканин до інсуліну. Для МС 

характерний стан системного хронічного запалення, при якому посилюється 

вироблення прозапальних цитокінів, у тому числі IL-8 і IL-12. При цьому 

посилюється перекисне окислення ліпідів і ураження ендотелію судин, 
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спостерігається прогресування атеросклеротичного процесу. Ступінь 

пошкодження тканин пародонту залежить при цьому від співвідношення 

ефективності факторів і резистентності організму. Значну роль у розвитку 

патології відіграє і імунна система. Запальні інфільтрати, що з'являються в 

тканинах пародонта, зазвичай містять імунокомпетентні клітини, що свідчить 

про участь імунної системи в патологічному процесі. Розвиток пародонтиту 

супроводжується так само дисбалансом цитокінової системи. У ротовій, 

ясенній рідини і в крові спостерігається підвищення вмісту прозапальних 

цитокінів [165, 166, 174, 175, 185, 191, 192, 197, 221, 265, 286, 304, 305, 336, 

345]. 
 

Інтерлейкін IL-8 являє собою хемокін, що продукується різними 

тканинами, будучи потужним індуктором хемотаксису і активації 

нейтрофілів, які, в свою чергу, можуть продукувати інші прозапальні 

цитокіни і протеїнази, що призводять до руйнування пародонта у пацієнтів з 

II-III ступенем ХГП. Інтерлейкін IL-12 є цитокіном, який грає важливу роль в 

імунній відповіді шляхом управління диференціюванням нативних Т-клітин 

на клітини Т-хелпери 1 (Th1) [255]. IL-12 починає продукуватися в результаті 

індукції антигенними сигналами, особливо ліпополісахаридами. Крім того, 

продукція IL-12 додатково регулюється іншими цитокінами, такими як IL-1β, 

який є потужним остеолітичним цитокіном. Таким чином, IL-12 може бути 

залучений в патогенез пародонтиту в якості потужного деструктивного 

стимулятора, який призводить навіть до руйнування кісткових тканин. 

Наявність у пацієнтів з ХГП такої соматичної патології як МС безумовно 

накладається на функціонування мережі цитокінів, включаючи і інтерлейкіни 

IL-8 і IL-12. 
 

Таким чином, цитокіни IL-1B і IL-2 відіграють значну роль в підтримці 

ХГП і можуть використовуватися як маркери прогнозу розвитку хронічного 

пародонтиту та його прогресування у пацієнтів з соматичною патологією як 

МС. Вміст цитокінів IL-1β і IL-2 в слині у пацієнтів з МС та ХГП II-III 
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ступеня в кілька разів перевищувало цей показник у пацієнтів з ХГП 

початкового-I ступеня. 
 

Проведена оцінка активності деструктивних цитокінів IL-8 і IL-12 в 

слині у пацієнтів з ХГП поч.-I і II-III ступеня на фоні МС також дозволяє 

прогнозувати перебіг патології пародонту і оцінювати якість проведеної 

терапії. Вміст в слині інтерлейкіну IL-8, що виділяється різними тканинами і 

 потужним індуктором хемотаксису і активації нейтрофілів, в нашому 

випадку достовірно збільшувалася зі збільшенням ступеня пародонтиту. 
 

Вміст в слині інтерлейкіну IL-12, що грає важливу роль в імунній відповіді 

шляхом управління диференціюванням нативних Т-клітин, при збільшенні 

ступеня ХГП збільшувалася в 1,54 рази. 

 
 

3 . 3 . 3  М е т и л ю в а н н я  р і з н и х  г е н і в  у  п а ц і є н т і в  п р и 
 

з а х в о р ю в а н н і т к а н и н п а р о д о н т у н а ф о н і м е т а б о л і ч н о г 

о с и н д р о м у 

 

Епігенетична регуляція функції генів і геному є важливим механізмом 

у регуляції життєво важливих функцій клітини, таких як проліферація, 

диференціювання, апоптоз, відповідь на різні зовнішні і внутрішні стимули і 

т.д. Одним з епігенетичних механізмів регуляції функції генів є метилювання 

промотора або першого екзону, яке призводить до вимикання гена і зниження 

або втрати експресії. Зміна нуклеотиду за рахунок метилювання цитозину в 

послідовності СG призводить до зміни послідовності ДНК на TG і до не 

впізнавання специфічної послідовності для зв'язування транскрипційних 

факторів при ініціації транскрипції. Механізм реалізації може йти двома 

шляхами. Перший – це блокування приєднання факторів транскрипції до 

необхідної ділянки промотора гена і другий – пов'язаний з виявленням 

метильованого цитозину метилзв’язуючими білками сімейства МВD і 

активацією гістондеацетілази, що призводить до деацетилювання гістонів, 

упаковки ДНК в нуклеосоми і недоступності для факторів 
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транскрипції [377]. Регуляція функції багатьох генів при запаленні також 

пов'язана з метилюванням (або деметилюванням) їх промоторів, в тому числі 
 

 при пародонтиті [151], яка ще більше ускладнюється з приєднанням 

додаткових регуляторних шляхів, що асоціюються з прозапальними 

цитокіновими шляхами при таких захворюваннях, як метаболічний синдром. 

Основні механізми, що призводять до розвитку захворювань пародонту 

тісно пов'язані з динамікою імунних і запальних реакцій на патогенні 

мікроорганізми [213]. У відповідь на мікробну агресію активовані Тh1 
 

лімфоцити синтезують протизапальні цитокіни, які включають в себе IFNγ 

(інтерферон гамма-), інтерлейкін-2. Експресія гена IFNγ пов'язана із 

запальними захворюваннями і тканин пародонту. Присутність високих 

концентрацій IFNγ пов'язано з підвищенням фагоцитарної активності 

моноцитів і нейтрофілів, що сприяє локалізації інфекції, а також активує 

моноцитарну відповідь на LPS, що призводить до підвищеної секреції 

прозапальних молекул, таких як PGE2, IL-1 і TNFα, що грають важливу роль 

в метаболізмі кісткової тканини і ураженні м'яких тканин пародонта [213]. 

Епігенетичний контроль за експресією гена може здійснюватися за рахунок 

метилювання промотора гена або першого екзону. 
 

Прийнято вважати, що підвищене метилювання (гіперметилювання) в 

промоторній області гена пов'язано зі зменшенням експресії цього гена, в той 

час як гіпометилювання тісно пов'язане з підвищенням її. Підвищена 

експресія IFNγ може бути пов'язана із гіпометилюванням промотора гена у 

відповідь на мікробну інвазію. 
 

Метою даного дослідження було вивчення метилювання промотора 

гена IFNγ і TLR2, пов'язаних з запальною відповіддю на розвиток інфекції в 

ротовій порожнині, для розуміння зв'язку між епігенетичною регуляцією 

експресії IFNγ і різним ступенем пародонтиту, в тому числі на фоні 

метаболічного синдрому. 
 

Було проведено метилювання промотора гена IFNγ в положенні -295 і - 

171 від сайту старту транскрипції і проаналізовано вміст метильованої ДНК в 
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тканинах ясен пацієнтів з ХГП різного ступеня тяжкості і МС, а також без 

соматичної патології. 
 

 першій групі пацієнтів з ХГП поч.-I ступеня вміст метильованої ДНК 

гена IFNγ в зразках тканини ясен склало 64,2 ± 5,7%. У другій групі пацієнтів 
 

 ХГП II-III ступеня було виявлено гіпометилювання промотора гена IFNγ, 
 

що склало 43,0 ± 11,7%, що було достовірно нижче, ніж в першій групі. 

Достовірне зниження метилювання промотора гена IFNγ в зразках тканини 

ясен у хворих з II-III ступенем ХГП може служити маркером хронізації 

процесу (рис. 3.3). 

IFNγ є протизапальним цитокіном і бере участь у відповіді на 

антигенний мікробний стимул, активуючи макрофаги, моноцити і NK 

клітини, стимулюючи утворення оксиду азоту. Викид IFNγ в осередку 

запалення активованими лімфоцитами – це захисна реакція імунної системи 

на патогенну флору і в гострій фазі сприяє її елімінації. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Рис. 3.3. Вміст в тканинах ясен метильованої ДНК гена IFNγ у 

пацієнтів із хронічним пародонтитом поч.-I ступеню і II-III ступеню на фоні 
 

метаболічного синдрому 
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Однак при хронізації запального процесу та постійної підтримки 

високого рівня інтерферону та інших прозапальних цитокінів (TNFa, IL1) в 

осередку запалення, може призводити до пошкодження тканини пародонту 

активованими макрофагами, NK клітинами, нейтрофілами та 

металлопротеиназами і перекисними радикалами, що генеруються ними. 

IFNγ може пригнічувати активність гена SIRT1, який є одним з головних 

регуляторів клітинного метаболізму і витрати енергії [310]. Крім того, IFNγ 

може опосередковувати і протизапальну дію через активацію IL-1-рецептора 

антагоніста ILRa і антагоніста IL18-інтерлейкін-зв'язуючого протеїну IL-

18BP [212]. 
 

Приклад пірограми (результат секвенірування) вмісту метильованої 

ДНК гена IFNγ у пацієнтів з МС показаний на рисунку 3.4. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Рис. 3.4. Приклад пірограми при кількісному аналізі вмісту в яснах пацієнтів 

із метаболічним синдромом метильованої ДНК гена IFN-γ при 

піросеквеніруванні 

 
 

Результати, отримані при аналізі метилювання промотору гена IFN-γ в 

тканинах пародонта і в крові хворих з МС в порівнянні з пацієнтами без 

соматичної патології, представлені в таблиці 3.11. 
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Таблиця 3.11 
 

Вміст метильованої ДНК генів IFNγ в тканинах ясен та крові у пацієнтів 
 

із хронічним генералізованим пародонтитом, М±m, %  
 

Діагноз 
Тканини пародонта Кров  

Без соматичної 
 Мет. Без соматичної Мет.    

Гени 
 cиндром синдром 

патології (n=6) 
 

патології (n=6)  (n=14) (n=14)       

IFNγ -171 78,3±3,2 
 62,1 ±4,1 

62,4±5,1 
 62±6,5 

 р<0,005  р >0,1       

IFNγ -295 79,3± 6,6 
 61,6±3,0 

62,9±4,1 
 63,9± 8,2 

 р<0,03  р >0,1       

 р и м і т к а : р – показник достовірності відмінностей від групи пацієнтів без 

соматичної патології. 

 
 

Як видно з наведених результатів, вміст метильованої ДНК IFNγ в 

тканинах пародонта у пацієнтів без соматичної патології вище ніж у хворих з 

метаболічним синдромом (р<0,005) (рис. 3.5). 
 

Різниця в крові між вмістом метильованої ДНК гена IFNγ у пацієнтів з 

ХГП і пацієнтів з ХГП на фоні МС була недостовірна (р>0,1). Різниця між 

вмістом метильованої ДНК гена IFNγ в яснах у пацієнтів з ХГП і пацієнтів з 

ХГП на фоні МС можна пояснити тим, що ротова порожнина являє собою 

більш агресивне середовище, ніж кров, і процеси запалення в ній протікають 

інтенсивніше. 
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Рис. 3.5. Вміст метильованої ДНК гена IFNγ в тканинах пародонта у пацієнтів 

з ХГП без соматичної патології та пацієнтів з метаболічним синдромом 

 
 

Прозапальні гени TLR відіграють визначальну роль у розвитку і 

прогресії хронічних запальних процесів, в тому числі пародонтиту. Ініціація 

прозапальної відповіді залежить від взаємодії і активації TLR-рецепторів з 

бактеріальними антигенами. Одним з таких рецепторів є TLR2, функція якого 

лежить в розпізнаванні бактеріальних антигенів і активації відповіді на цей 

антиген для його елімінації. Приклад пірограми (результат секвенірування) 

вмісту метильованої ДНК гена TLR2 у пацієнта з МС показаний на малюнку 

3.6. 
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Рис. 3.6. Приклад пірограми метилювання промотора гена TLR2 в яснах у 

пацієнта з метаболічним синдромом 

 

Проведений аналіз метилювання промотору гена TLR2 в зразках 

тканини ясен у пацієнтів з ХГП різного ступеня тяжкості і МС виявив 

гіпометилювання промотора гена TLR2 у хворих в групі з ІІ і ІІІ ступенем 

хронічного пародонтиту. Вміст метильованої ДНК гена TLR2 в цій групі 

хворих склало 9 ± 1,8% (рис. 3.7). У групі пацієнтів з пародонтитом поч.-I 

ступеня вміст метильованої ДНК гена TLR2 склало 17,8 ± 4,7% і було 

достовірно вище, ніж в групі з хронічним пародонтитом 2-3 ступеня (р<0,01). 

Зниження метилювання промотора гена TLR2 призводить до активації 

експресії гена і підвищеного синтезу цього рецептора на мембранах 

антигенорозпізнавальних клітин. Таким чином, можна говорити про 

підвищену експресію гена TLR2 у пацієнтів з ІІ і ІІІ ступенем хронічного 

генералізованого пародонтиту. 



114  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Рис. 3.7. Вміст метильованої ДНК гена ТLR2 в яснах у пацієнтів з хронічним 

генералізованим пародонтитом поч.-І та ІІ-ІІІ ступеню на фоні метаболічного 

синдрому 

 

Зменшення (хоча і недостовірне через малу кількість пацієнтів) вмісту 

метильованої ДНК гена TLR2 в тканинах ясен і крові у пацієнтів з МС у 

порівнянні з пацієнтами без соматичної патології (в 1,4 і 1,17 рази 

відповідно) свідчить про додаткове зниження при МС захисних можливостей 

організму (табл.3.12). 

 

Таблиця 3.12 
 

Вміст метильованої ДНК гена TLR2 в тканинах ясен та крові у пацієнтів 
 

 з хронічним генералізованим пародонтитом, М±m, % 
  

 

  

 

  

Діагноз 
 Тканини пародонта Кров 
  

Без соматичної 
 Мет.  

Без соматичної 
 

Мет. синдром       

Гени 
   cиндром   
  

патології (n=6) 
  

патології (n=6) 
 

(n=14)    (n=14)   
         

TLR2 5,2±1,7 
 3,7±1,5 

5,3±2,1 
 4,5± 1,4 

 р>0,05  р>0,05          
 р и м і т к а : р – показник достовірності відмінностей від групи пацієнтів без 

соматичної патології. 

 

Активація TLR2 гена є одним з важливих механізмів відповіді на 
 

інфекцію в ротовій порожнині. Гіпометилювання цього гена при пародонтиті 
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говорить про високу експресію цього рецептора на епітеліальних клітинах 

ясен і клітинах, пов'язаних з імунною відповіддю. 
 

Таким чином, зниження у пацієнтів з ХГП II-III ступеня в тканинах 

пародонта метилювання промотору гена IFNγ на фоні МС, в порівнянні з 

показниками у пацієнтів з ХГП поч.-I ступеня, може бути маркером 

активності хронічного запального процесу в пародонті. Підвищення експресії 

гена IFNγ в тканинах пародонта в кінцевому підсумку сприяє прогресуванню 

пародонтиту і руйнування кісткової тканини, особливо на фоні МС. 

Відсутність достовірної відмінності у вмісті метильованої ДНК IFNγ в крові 
 

 пацієнтів з ХГП на фоні МС і з ХГП без соматичної патології можна 

пояснити тим, що в крові, процеси, пов'язані із запаленням, протікають менш 

агресивно, ніж в ротовій порожнині, де істотний негативний вплив на них 

чинить мікрофлора. 

Зниження метилювання TLR2 в зразках ясен у пацієнтів при ХГП ІІ-ІІІ 
 

ступеня в порівнянні з ХГП поч.-I ступеня може служити маркером 

активності хронічного пародонтиту і бути мішенню для терапії цього 

захворювання, а також свідчить про високу експресію його на клітинах ясен. 
 

Зменшення метилювання ДНК гена TLR2 при МС свідчить про додаткове 

зниження при цьому рівня реакції організму на запалення в порівнянні з 

пацієнтами без цієї соматичної патології. 

 
 

Висновки до розділу 3: 
 

 Патологія МС негативно впливає на стан твердих тканин зубів, 
 

тканин пародонту, рівень гігієни порожнини рота пацієнтів з ХГП, показники 

яких перевищують середні значення їх по Україні та погіршуються з віком. 
 

 Біохімічні показники ротової рідини пацієнтів з ХГП і МС свідчать 

про те, що патологія МС порушує активність ферментів в порожнині рота, 
 

що вимагає проведення корекції лікування пародонтиту на фоні 

метаболічного синдрому. 
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 При розробці лікувально-профілактичних заходів необхідно 

враховувати видовий склад в порожнині рота патогенних мікроогранизмів. 
 

 У пацієнтів з ХГП і МС найбільші порушення спостерігалися в 

генах PPARGC1A і FTO (жировий обмін), які ми пропонуємо 

використовувати як найбільш репрезентативні при даній поєднаній патології. 

 якості маркера запалення і тромбоцитоутворення при цьому, ми пропонуємо 

використовувати маркер PAI-1, в якому спостерігалося практично 100% 

порушень. 

 Отримані результати свідчать про те, що цитокіни IL-1B і IL-2 
 

відіграють значну роль в підтримці ХГП і можуть використовуватися як 

маркери прогнозу розвитку хронічного пародонтиту при МС. 
 

 Отримані результати проведення оцінки активності деструктивних 

цитокінів IL-8 і IL-12 в слині у пацієнтів з ХГП поч.-I і II-III ступеня на фоні 

МС також дозволяють запропонувати використовувати їх для прогнозування 

перебігу патології пародонту і оцінки якості проведеної терапії. 

 Зниження у пацієнтів з ХГП II-III ступеня в тканинах пародонта 

метилювання промотору гена IFNγ і гена TLR2 на фоні МС, в порівнянні з 

показниками у пацієнтів з ХГП поч.-I ступеня, може бути маркером 

активності хронічного запального процесу в пародонті і бути мішенню для 

терапії цього захворювання, а також свідчить про високу експресію його на 

клітинах ясен. 
 

 Відсутність достовірної відмінності у вмісті метильованої ДНК IFNγ 
 

 крові у пацієнтів з ХГП на фоні МС і з ХГП без соматичної патології можна 

пояснити тим, що в крові, процеси, пов'язані із запаленням, менш агресивні, 
 

ніж в ротовій порожнині, де істотний негативний вплив на них надає 

мікрофлора. 

 

Матеріали розділу опубліковані за темою дисертації в списку праць у 

додатку (4, 5, 7, 9, 12-15, 21, 24, 25). 
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РОЗДІЛ 4 
 

ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА ОЦІНКА СТАНУ ТКАНИН ПАРОДОНТА, 
 

КРОВІ І ПЕЧІНКИ ЩУРІВ ПРИ МОДЕЛЮВАННІ МЕТАБОЛІЧНОГО 
 

СИНДРОМУ 
 
 
 

Експериментальні дослідження складалися з декількох етапів. 
 

На першому етапі експерименту проведена біохімічна оцінка стану 

тканин ротової порожнини щурів, сироватки крові, печінки і кісткових 

тканин альвеолярного відростка при моделюванні метаболічного синдрому за 

допомогою дієти з високим вмістом жирів і вуглеводів, близької до дієти 

людини, що дозволяє зрозуміти причини розвитку і прогресування МС, 

досліджувати його стоматологічні аспекти для розробки методів 

профілактики і лікування. 
 

На другому етапі експерименту, в плані розробки лікувально-

профілактичних заходів при МС, проведені дослідження впливу вітамінно-

мінерального комплексу «Сірка актив» на тканини пародонота і кров тварин 

на фоні високожирової та вуглеводної моделі МС. 

 зв'язку зі зниженням ефективності антиоксидантного захисту 

організму при МС на третьому етапі проведена біохімічна оцінка впливу на 

тканини пародонту і кров щурів дефіціта антиоксидантного раціону 

харчування на фоні місцевого патогенного впливу. 

На четвертому етапі проводили оцінку ефективності запропонованого 

профілактичного комплексу на посиленій (більш жорсткій) моделі МС, 

зухвало у щурів додатково до ожиріння дисбіоз і імунодефіцит. 

 
 

4.1 Стан тканин ротової порожнини щурів при моделюванні 
 

метаболічного синдрому 
 
 
 

Поширеність метаболічного синдрому (МС) прогресивно збільшується 
 

протягом  останніх  років  і  зустрічається  в  середньому  у кожної  п'ятої 
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дорослої людини серед населення розвинених країн. Згідно NCEP-ATP III 

(National Cholesterol Education Program - Adult Treatment Panel III), 

критеріями МС є три або більше з таких порушень: абдомінальне ожиріння, 

гіперглікемія натще, дисліпідемія. Метаболічний синдром являє собою 

багатоструктурний комплекс патологічних змін, тому вибір адекватної 

експериментальної моделі є важливим при вивченні даного стану. Більшість 

авторів розглядають інсулінорезистентність як механізм, що запускає весь 

каскад метаболічно взаємопов'язаних порушень МС [112]. Існує припущення, 

що основною патологічною ланкою в розвитку фруктозо-індукованої 

інсулінорезистентності та МС є гіперурикемія [297]. Відомо, що надмірне 

вживання фруктози призводить до посилення синтезу жирних кислот, які 

порушують передачу сигналу інсуліну в клітку і сприяють розвитку 

інсулінорезистентності [253]. 
 

Однією з причин, що викликають резистентність до інсуліну, а в 

подальшому розвиток ожиріння і МС є особливості сучасної 

висококалорійної дієти. Для моделювання ожиріння, дисліпідемії та 

резистентності до інсуліну у дрібних лабораторних тварин використовують 

різні типи дієт з високим вмістом жирів. У більшості щурів дієта з високим і 

дуже високим вмістом жиру (20% -40% від добового раціону) стимулює 

розвиток ожиріння, призводить до збільшення маси тіла, концентрації 

інсуліну, ліпідів в плазмі крові [169]. Відомо, що гризуни (миші і щури), як 

правило, мають дуже низький рівень загального холестерину (ХС) і ХС в 

липопротеидах низької щільності (ЛПНЩ), але високий його вміст в 

липопротеидах високої щільності. 
 

 той же час, дієта сучасної людини збагачена не тільки жирами, але і 

рафінованими вуглеводами, особливо фруктозою, яка підвищує ризик 

розвитку резистентності до інсуліну, стеатозу печінки, збільшує вміст 

тригліцеридів в крові і масу тіла [210]. Фруктоза - простий моносахарид, що 

використовується в якості підсолоджувача в продуктах харчування і напоях. 
 

Споживання фруктози за 20 років виросло в середньому на 16% і ця 
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обставина пов'язують зі збільшенням поширеності ожиріння [334]. 

Моделювання МС на щурах за допомогою раціону, багатого фруктозою, 

можливо у вигляді додавання її в корми, а також в питну воду (до 30%) [111, 

186]. Застосування раціону, що поєднує велику кількість простих вуглеводів і 

насичених жирів можна вважати адекватним раціону сучасної людини. 
 

Метою даного етапу досліджень було вивчення стану тканин 

порожнини рота, зубощелепної системи і сироватки крові при 

експериментальній моделі МС у білих щурів за допомогою високожирової і 

вуглеводної дієти, що представляє інтерес для наукової та практичної 

стоматології. 
 

Отримані результати показали, що раціон з високим вмістом нутряного 

свинячого жиру і фруктози в питній воді тварини переносили нормально. За 

70 днів досвіду приріст маси їх тіла в дослідній групі був більше, ніж в 

інтактній (ДВ). Окружність середній частині тулуба щурів збільшилася за час 

експерименту в інтактній групі на 16% (з 14,1 ± 0,4 см до 16,4 ± 0,5 см, р = 

0,005), а в дослідній - на 28% (з 13 , 9 ± 0,4 см до 17,8 ± 1,0 см, р = 0,003). 
 

Змінилася також маса деяких вісцеральних органів дослідної групи 

щурів. Так, маса нирок (з жиром) збільшилася в результаті проведення 

досвіду в 2,2 рази (р = 0,09): 10,8 ± 2,9 г проти 5,0 ± 0,8 г в інтактній групі 

(ДВ); яєчок (з жиром) - в 1,8 рази (р = 0,02): 10,3 ± 1,6 г проти 5,8 ± 0,7 г в 

інтактній групі (ДВ), в той час як маса печінки практично не зазнала змін : 

10,9 ± 0,4 г проти 10,2 ± 0,7 г в інтактній (ДВ). 
 

 сироватці крові тварин дослідної групи через 10 тижнів 

спостерігалася достовірно більша концентрація загального холестерину (ХС) 

(р <0,001) і тригліцеридів (р <0,001) в порівнянні з інтактною групою. У той 

же час зміст ХС в ліпопротеїдах високої щільності (ЛПВЩ) при моделюванні 

МС знижувалося в 2,4 рази (р <0,001; табл. 4.1). 
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Таблиця 4.1 
 

Біохімічні показники сироватки крові щурів при 
 

моделюванні метаболічного синдрому (M ± m)  
 

Групи  Інтактна (дієта  Модель МС   віварія - ДВ)  
   

n=7 Показники  n=7  
   

Тригліцериди (ммоль / л) 1,53±0,03 
 2,22±0,02 
 р<0,001     

Холестерин (ммоль / л) 5,31±0,09 
 6,31±0,03 
 р<0,001     

ЛПВЩ (ммоль / л) 4,04±0,18 
 1,69±0,05 
 р<0,001     

Глюкоза (ммоль / л) 2,32±0,07 
 5,20±0,07 
 р<0,001     

Сечова кислота (мкмоль / л) 258±4,13 
 467±6,90 
 р<0,001     

АЛТ (ммоль/г·л) 1,42±0,16 
 3,09±0,13 
 р<0,001     

АСТ (мкмоль/г·л) 0,53±0,010 
 0,81±0,011 
 р<0,001     

П р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від інтактної групи. 
 

 умовах моделювання МС значно збільшувалася концентрація 

глюкози в сироватці крові щурів (в 2,2 рази, р <0,001). Вміст сечової кислоти 

перевищував таку у інтактних щурів в 1,8 рази (р <0,001), що говорить про 

прояви гіперурикемії. Про функціональні порушення в печінці щурів при 

моделюванні МС свідчило значне збільшення активності трансаміназ 

сироватки крові. Так, активність АЛТ збільшувалася в 2,2 рази (р <0,001), 
 

активність АСТ - в 1,5 рази (р <0,001) відносно даних в інтактній групі 

(табл.4.1). 
 

 таблиці 4.2 представлені дані про стан зубощелепної системи щурів в 

умовах моделювання МС. 
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Таблиця 4.2 
 

Стан зубощелепної системи щурів при моделюванні метаболічного 
 

синдрому (M ± m)   
   

Показники 
Группи тварин 

 

 

 

Інтактна Дослідна 
 n=7  n=7 

Резорбція кістки (%):  
36,2±1,3 

- Нижня щелепа 31,3±1,3  р=0,02    

- Верхня щелепа 25,1±1,7 27,4±1,7 
  p>0,1    

Число каріозних уражень (в 
1,8±0,2 

 2,7±0,2 
середньому на 1 щура) 

 
р=0,01   

  

 

 

Глибина уражень зубів 
1,8±0,2 

3,0±0,3 
карієсом (в балах) 

 
р=0,006    

П р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від інтактної групи. 
 

Споживання тваринами раціону, багатого ліпідами і вуглеводами, 

викликало збільшення в 1,5 рази числа каріозних уражень. При цьому 

глибина уражень зубів щурів карієсом збільшувалася на 67% щодо показника 
 

 інтактній групі. При моделюванні МС значно посилювалася ступінь атрофії 

альвеолярного відростка - на нижній щелепі резорбція кісткової тканини 

збільшилася на 16% в порівнянні з інтактною групою (табл. 4.2). 

Важливу роль в запобіганні проникнення інфекції і токсинів в тканини 

пародонту відводять глікозаміногліканам (ГАГ). Стан міжклітинного 

матриксу сполучної тканини (СТ) пародонта було досліджено в СОПР і кістці 

альвеолярного відростка щурів. Дані таблиці 4.3 свідчать про достовірне 

зниження при моделюванні МС змісту ГАГ (на 14%; р = 0,05) в СОПР. В 

умовах моделювання МС також значно (на 34%) зменшувався вміст магнію 

(р <0,001), наслідком чого стало достовірне зниження вмісту основного білка 

СТ - колагену, зміна змісту якого реєстрували за рівнем 

оксипроліну (вільного, пов'язаного, загального). Відомо, що Mg2 + важливий 

для метаболізму СТ. При дефіциті Mg2 + синтез білків в СТ сповільнюється, 
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активність металопротеїназ (ММРS) збільшується, при цьому міжклітинний 

матрикс СТ частково деградує. Крім того, відомо, що недолік Mg2 + 

призводить до активації гіалуронідази і часткової деградації гелю, що 

утворює основу міжклітинної матриксу СТ. У слизовій оболонці порожнини 

рота щурів знижувався вміст вільного (р = 0,001) і загального оксипроліну (р 

= 0,002; табл.4.3). 

 
 

Таблиця 4.3 
 

Показники стану міжклітинного матриксу слизової оболонки 
 

порожнини рота і кісткової тканини пародонту щурів при моделюванні 
 

метаболічного синдрому (M ± m)  
 

  Групи  Інтактна  Модель МС 

Показники   n=7  n=7 
       

  Слизова оболонка порожнини рота   
     

 

 

ГАГ,мг/г  1,10±0,06 0,95±0,01 
      р=0,05 

Зміст  Вільний  417±4,6 
 346±14,2 
 р=0,001 

оксипролина, Зв'язаний 44,4±4,5  60,0±3,5 

мкмоль / г 
     р=0,03 
 

Загальний 461±6,07 
 406±10,6 

   р=0,002       

Зміст магнію, мкмоль / г 1,16±0,04 
 0,77±0,02 
 р<0,001       

 
Кістка альвеолярного відростка 

 

ГАГ, мг/г  0,81±0,01 
     

Зміст  
Вільний 274±8,00 

   

оксипролина, Зв'язаний 35,3±5,0 

мкмоль / г 
    
 

Загальний 309,3±7,00   
   

Зміст магнію, мкмоль / г 0,028±0,001 

 
0,38±0,10  
р=0,003  

265±35,0  
p>0,1 

 
32,3±6,0  

p>0,1 
 
297,3±14,0  

p>0,1  
0,012±0,001  

р<0,001 
П р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від інтактної групи. 
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Більш істотне, ніж у слизовій оболонці порожнини рота, виявлено 

зниження вмісту глікозаміногліканів (ГАГ) в кістці альвеолярного відростка 

(на 47%; р = 0,003). Рівень Mg2 + в даному об'єкті дослідження знижувався в 

2,3 рази (р <0,001). Концентрація загального оксипроліну (стан колагену) в 

кістковій тканині пародонта недостовірно знижувалася в порівнянні з 

інтактною групою (р> 0,05, табл. 4.3). 
 

Моделювання МС викликало в сироватці крові тварин збільшення в 1,4 

рази концентрації сіалових кислот: 2,5 ± 0,05 ммоль / л (р <0,001) проти 1,76 
 

 0,04 ммоль / л в інтактній групі. Відомо, що збільшення рівня сіалових 

кислот при запаленні свідчить про частковий розпад глікопротеїнів. 
 

Глікопротеїни - компонент міжклітинного матриксу СТ, їх вуглеводна 

частина олігосахарид складається з 10-15 мономерних одиниць, на кінці 

якого знаходяться ацильні похідні нейрамінової кислоти - сіалові кислоти. Їх 

концентрація значно збільшується при запаленні, в результаті якого 

необоротно деградують і волокна колагену. 
 

Показники стану мінерального обміну в кістці альвеолярного відростка 

щурів при моделюванні МС представлені в таблиці 4.4. 

 

Таблиця 4.4 
 

Стан мінерального обміну кісткової тканини пародонту щурів при 
 

моделюванні метаболічного синдрому (M ± m)  
 

 Показники  Активність ЛФ, Кальцій,  Фосфор,     

Групи 
  нмоль / с·г ммоль / г  ммоль / г 
      

 
Інтактна 

422±2,10 0,50±0,02 2,60±0,25 

n=7 
 

Модель МС 334±3,18 0,34±0,02 1,10±0,08
n=7 р<0,001 р=0,001 р=0,002 

 
П р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від інтактної групи. 
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Видно, що вміст кальцію в умовах моделювання МС було знижено в 

порівнянні з інтактною групою на 32%, фосфору - на 58%, що говорить про 

зменшення мінеральної щільності кістки пародонту. Найважливішим 

показником мінерального обміну є лужна фосфатаза - фермент, 

локалізований в кістковій тканині на зовнішній поверхні мембран 

остеобластів. В умовах моделювання МС активність лужної фосфатази 

кісткової тканини зменшилася на 21% (табл. 4.4), що свідчило про зниження 

функціонування остеобластів у кістковій тканині пародонта. 

Про активацію остеокластів в кістці альвеолярного відростка, а значить 
 

 активації розробці, свідчило збільшення в 2,3 рази в порівнянні з інткатнимі 

щурами активності кислої фосфатази (рН 4,8) (табл. 4.5). У СОПР активність 

кислої фосфатази також збільшилася в порівнянні з інтактною групою, що 

говорить про руйнування клітинних мембран, найімовірніше внаслідок 

розвитку запальних процесів. При моделюванні МС в кістці альвеолярного 

відростка, на відміну від сироватки крові, вдвічі збільшувалася активність 

еластази - деструктивного протеолітичного ферменту, що руйнує практично 

всі основні компоненти міжклітинного матриксу кісткових тканин (табл.4.5). 

 

Таблиця 4.5 
 

Активність кислої фосфатази і еластази в сироватці крові і тканинах 
 

ротової порожнини щурів при моделюванні метаболічного синдрому 
 

(M ± m)  
 

   Групи тварин 
    

 

 

Показники 
Інтактна  Модель МС 

n=7   n=7     

1  2   3 
Активність кислої фосфатази      
(нкат / г):     

• слизова оболонка 18,8±0,44 22,3±0,81 
порожнини рота    р=0,013 
• кістка альвеолярного 10,4±0,01 24,4±1,82 
відростка    р<0,001 
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   Продовження таблиці 4.5
1  2   3 

Активність еластази      
(мкат / л; мкат / кг):   

157±9,65 • сироватка крові 
165±23,3 • кістка альвеолярного   p>0,1 

0,134±0,034 
  

відростка 0,270±0,036  
р=0,03 

П р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від інтактної групи. 
 
 

Значний внесок в пошкодження лізосом і звільнення лізосомальних 

ферментів вносять процеси вільнорадикального окислення. Відомо, що 

лізосоми, накопичуючи продукти ПОЛ, при цьому самі пошкоджуються, 

вивільняючи ферменти, і викликають руйнування і загибель субклітинних 

структур. В умовах моделювання МС в сироватці крові тварин 

активізувалися процеси ПОЛ - вміст МДА збільшилася в сироватці крові в 

1,6 рази, в печінці - в 1,8 рази. При цьому на рівні організму спостерігалося 

недостатнє функціонування ферментів ФАС. Так, активність ГПО знизилася 

в сироватці крові на 45%; активність каталази в печінці - на 65% (табл.4.6). 

 
 

Таблиця 4.6 
 

Вміст МДА і активність антиоксидантних ферментів в сироватці крові і 
 

тканинах щурів при моделюванні метаболічного синдрому (M±m)  
 

Групи тварин   Показники   
   

 

 

 

 

  МДА каталаза ГПО 
  (нмоль/мл; нмоль/г)  (мкат/мл;  (мкмоль/с·мл; 
    мкат/г)  мкмоль/с·г) 

1  2  3  4 
    Сироватка крові   
Інтактна  

3,67±0,92 4,50±0,62 2,68±0,23 n=7      

Модель МС  5,80±0,30  4,47±1,23  1,21±0,70 
n=7 р=0,05  p>0,1  р=0,08 

    Печінка   
Інтактна  

4,31±0,17 115±2,93 38,6±7,03 n=7      

Модель МС  7,84±0,55  74,4±4,63  28,7±1,59 
n=7  р<0,001  р<0,001  p>0,1 
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     Продовження таблиці 4.6
1  2   3   4 

   Слизова оболонка порожни  ни рота  
Інтактна 

47,7±4,04 99,9±7,3 
  

94,8±7,45 n=7   
        

Модель МС  54,7±5,81   65,5±7,23   74,0±12,6 
n=7  p>0,1   р=0,02 p>0,1 

   Кістка альвеолярного від  ростка  

Інтактна 
3,21±0,10 12,8±0,81 

  
58,5±1,34 

n=7   
        

 

 

  

 

    

Модель МС 4,64±0,37  9,96±1,23   30,7±5,52 
n=7  р=0,007   p>0,1   р=0,001  

П р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від інтактної групи. 
 
 

Посилення процесів ПОЛ на фоні МС спостерігали також локально - в 

тканинах ротової порожнини. У кістці альвеолярного відростка рівень МДА 

збільшувався на 45%, а в СОПР вміст МДА збільшилася недостовірно (на 

15%; табл. 4.6). У слизовій оболонці порожнини рота активність каталази 

знизилася на 34%, ГПО - на 22% (табл.4.6). У кістці альвеолярного відростка 

зниження активності ГПО склало 52%, а каталази 78%. Таким чином, зміни 

активності білків-ферментів свідчили про порушення функціонального стану 

ФАС в досліджених об'єктах при розвитку метаболічного синдрому. 

 
 

4.2 Корекція за допомогою вітамінно-мінерального комплексу 

порушень в сироватці крові і тканинах порожнини рота щурів при 

моделюванні метаболічного синдрому 

 

Макро- і мікроелементи відіграють істотну роль в регулюванні 

більшості процесів в організмі людини. До життєво необхідних 

макроелементів відноситься і сірка. Середній вміст її в організмі ссавців 

становить 0,1-0,9% від маси тіла [125]. Сірка виконує в організмі численні 

функції, починаючи з участі в побудові генетичного матеріалу клітин і 

вироблення енергії. Вона надходить в організм у зв'язаному вигляді в складі 

органічних білкових сполук - амінокислот (цистеїн, цистин, метіонін), 
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біологічно активних речовин - вітамінів (тіамін), ферментів, гормонів 

(інсулін) [127]. 
 

Метою цього етапу експериментальних досліджень було вивчення 

впливу вітамінно-мінерального комплексу «Сірка активна» на біохімічні 

показники сироватки крові та тканин пародонта щурів в умовах моделювання 

МС. 

Під впливом комплексу «Сірка активна» при моделюванні МС у щурів 

знижувалася в порівнянні з групою «модель МС» маса нирок (з жиром) на 

28%, маса яєчок (з жиром) - на 20%, а маса печінки (з жиром) - на 23% (табл. 

4.7). 

 
 

Таблиця 4.7 
 

Вплив комплексу «Сірка активна» на масу вісцеральних органів щурів 
 

при моделюванні метаболічного сіндома, М ± m, г  
 

Группы  Інтактна  модель МС  МС+ «Сірка активна» 
Органы  n=6  n=7  n=6 

- печінка + жир 7,9±0,7 
 10,9±0,6  8,4±0,5 
 р<0,005  р1<0,006      

- нирки + жир 6,9±0,7 
 10,8±0,9  7,8±0,5 
 р<0,005  р1<0,01      

- яєчка + жир 7,1±0,9 
 10,3±0,6  8,2±0,7 
 р<0,01  р1<0,05      

 р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від інтактної групи., р1 — 
від групи «Модель МС». 

 
 

При вивченні біохімічних показників у сироватці крові тварин, які 

отримували комплекс «Сірка активна» на тлі моделювання МС, 

спостерігалося достовірне зменшення в порівнянні з контрольною групою 

концентрації тригліцеридів, холестерину, збільшувався вміст ЛПВЩ в 1,6 

рази (табл. 4.8). 
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Таблиця 4.8 
 

Біохімічні показники сироватки крові щурів при моделюванні 
 

метаболічного синдрому і дії комплексу «Сірка активна», М ± m  
 

Групи Інтактна 
Показники n=6 

  

Вміст:  
- трігліцерідов 1,53±0,03 
(ммоль/л)  

  

- холестерину 
5,31±0,09 

(ммоль/л)  
  

-ЛПВЩ (ммоль/л) 4,04±0,18 
  

-глюкози (ммоль/л) 2,32±0,07 
  

- сечової кислоти 
258,10±4,13 

(мкмоль/л)  
  

- сіалових кислот 
1,95±0,06 

(ммоль/л)  

- МДА (нмоль/л) 4,30±0,40 
  

Активність: 
1,42±0,16 

-АЛТ (ммоль/л)  

-АСТ (мкмоль/л) 0,53±0,010 
  

- каталази (мкат/мл) 5,10±0,60 
  

- ГПО (мкмоль/с·мл) 1,70±0,15 

 

модель МС 
 

n=7 
 

2,22±0,02 
 

р<0,001 
 

6,31±0,03 
 

р<0,001  
1,69±0,05 

 
р<0,001 

 
5,20±0,07 

 
р<0,001 

 
467,10±6,90 
 

р<0,001  
2,50±0,05 

 
р<0,001  

5,80±0,30 
 

р<0,01  
3,09±0,13 

 
р<0,001 

 
0,81±0,01 

 
р<0,001 

 

3,42±0,25 
 

р<0,05 
 

1,21±0,15 
 

р<0,05 

 

МС+ «Сірка 
активна» 

n=6 
 

1,72±0,02 
р1<0,001 

 

5,87±0,05 
р1<0,001 

 
2,78±0,02 
р1<0,001 

 
3,20±0,06 
р1<0,001 

 
291,10±7,52 

р1<0,001 
 

2,10±0,07 
р1<0,002  
4,71±0,36 
р1<0,01  

1,83±0,08 
р1<0,001 

 
0,63±0,02 
р1<0,001 

 

4,47±0,35 
 

р<0,05 
 

1,63±0,13 
 

р<0,05 
 

 р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від інтактної групи., р1 — 
від групи «Модель МС». 

 

Зниження при цьому активності трансамелогеназ АЛТ і АСТ в 

сироватці крові щурів в 1,7 і 1,3 рази відповідно, говорить про поліпшення 

при цьому функціонування печінки у тварин. Крім того, в сироватці крові 

щурів знижувалися під дією вітамінно-мінерального комплексу в порівнянні 
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 контрольною групою концентрація глюкози в 1,6 рази і рівень сечової 

кислоти на 38% (табл. 4.8). 
 

 табл. 4.9 представлені результати впливу використаного комплексу 

на зубощелепну систему щурів в умовах моделювання МС. 

 

Таблиця 4.9 
 

Вплив комплексу «Сірка активна» на стан зубощелепної системи щурів 
 

при моделюванні метаболічного синдрому, М ± m  
 

Групи Інтактна  модель МС  МС+ «Сірка 
Показники 

n=6 
 

n=7 
 активна» 

   n=6      

Резорбція кістки альвеолярного 
відростка (%):  
Число каріозних поразок 
(в середньому на 1 щура) 

 
Глибина поразок зубів карієсом 
(в балах) 

 
Вміст в кісткових тканинах: 

 
 кальцію (ммоль/г) 

 
 фосфора (ммоль/г) 

 
 загального 
оксипроліну (мкмоль/г) 

 
 ГАГ (мг/г) 

 
 

 МДА (нмоль/г) 
 

Активність в кісткових тканинах: 
 

 кислої фосфатази (нкат/г) 
 

 каталази (мкат/г) 
 
 

 ГПО (мкмоль/с∙г) 

 

32,0±2,5 
 

1,5±0,2 
 
 

1,4±0,3 
 
 

0,35±0,02 
 
 

1,45±0,12 
 
 

342,0±9,0 
 
 

0,70±0,07 
 
 

4,20±0,25 
 
 

10,4±1,2 
 
 

16,3±1,5 
 
 

71,0±6,2 

36,2±1,3  
р>0,1 

2,7±0,2  
р<0,001  
3,0±0,3 

 
р<0,005 

 
0,32±0,01 
 

р>0,1 
 
1,10±0,11 
 

р<0,05 
 
297,0±7,0 
 
р<0,001 

 
0,38±0,04 
 

р<0,05 
 
4,64±0,37  

р>0,1 
 
24,4±1,8 

 
р<0,001 

 
9,96±1,23 
 

р<0,01 
 
30,7±5,52 
 
р<0,001 

35,0±1,3 
р1>0,1  
1,7±0,4 
р1<0,05  
1,7±0,4 
р1<0,02 

 
0,33±0,03 

р1>0,1 
 
1,47±0,17 
р1<0,05 

 
325,0±8,0 
р1<0,05 

 
0,65±0,02 
р1<0,001 
 
4,45±0,14 

р1>0,1 
 
10,9±1,1 
р1<0,001 
 
13,5±1,31 
р1<0,05 

 
62,7±5,02 
р1<0,001  

 р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від інтактної групи., р1 — 
від групи «Модель МС». 
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Під дією комплексу число каріозних уражень у щурів знижувалося в 

1,6 рази, а глибина уражень зубів карієсом - в 1,8 рази. У кістці 

альвеолярного відростка при цьому активність КФ знижувалася в порівнянні 

з контрольною групою в 2,3 рази і не відрізнялася від даних интактной групи, 

 зміст ГАГ збільшилася в 1,7 рази, наближаючись до показників інтактної 

групи (табл.4.9). Крім того, під дією вітамінно-мінерального комплексу на тлі 

моделювання МС вірогідно збільшився в кісткових тканинах щурів вміст 

фосфору в 1,34 рази, загального оксипроліну - в 1,1 рази, активність каталази 

в 1,36 рази і ГПО - в 2 рази, що свідчить про поліпшення в них обмінних 

процесів (табл. 4.9). 
 

Про зниження під дією комплексу «Сірка активна» запальних явищ в 

слизовій оболонці порожнини рота тварин при моделюванні МС свідчило 

зменшення в гомогенатах СОПР активності КФ на 22% і збільшення 

активності антиоксидантних ферментів - каталази в 1,12 рази і ГПО - в 1,14 

рази. Комплекс також позитивно вплинув на стан у щурів колагену, що 

оцінюється за рівнем оксипроліну, зміст якого в СОПР збільшилася на 7% 

(табл. 4.10). 

 
 

Таблиця 4.10 
 

Вплив комплексу «Сірка активна» на біохімічні показники слизової 
 

оболонки порожнини рота щурів при моделюванні метаболічного 
 

синдрому, М ± m    
    

 

 

Групи  Інтактна модель МС МС+ «Сірка 
Показатели  

n=6 n=7 
 активна» 

   n=6       
1  

Вміст  
 загального оксипроліну 
(мкмоль/г) 

 

-МДА (нмоль/г) 
 

Активність: 
 

-КФ (нкат/г) 

 

2  3  4 

442,1±9,2 
403±10,6 433±7,26 

 
р<0,05 

 
р1<0,05    

   

46,2±7,3 
 54,7±5,8  51,6±8,34 
 р>0,1  р1>0,1    

18,8±0,4 
 22,3±0,8  17,4 ±0,40 
 р<0,001  р1<0,001    
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    Продовження таблиці 4.10 
1  2  3  4  

-каталази (мкат/г) 72,3±8,1 
 65,5±7,23  73,6±1,14  
 р>0,1  р1>0,1       

- ГПО (мкмоль/с∙г) 88,5±11,3 
 74,0±12,6  84,3±6,29  
 р1>0,1  р1>0,1        

 р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від інтактної групи, р1 — 
від групи «Модель МС». 

 
 

Вивчення впливу вітамінно-мінерального комплексу «Сірка активна» 

на стан міжклітинного матриксу сполучної тканини пародонту показало 

позитивний його вплив на стан колагену, пов'язаного зі збільшенням 

оксипролина в СОПР і в кістці альвеолярного відростка щурів (табл. 4.9, 

4.10). Достовірне зниження вмісту сіалових кислот в сироватці крові також 

говорить про часткове відновлення глікопротеїнів міжклітинного матриксу 

під впливом комплексу. 

 
 

4.3 Вплив на стан тканин пародонта щурів хронічної недостатності 
 

 раціоні харчування біоантиоксидантів при додатковій патогенній 

локальній дії 

 

Велику роль у розвитку патології тканин пародонта і процесів, 

пов'язаних з МС, відіграє незбалансоване харчування, в тому числі хронічна 

недостатність в раціоні харчування антиоксидантів, що знижують 

вільнорадикальне окислення ліпідів і біополімерів мембран клітин 

пародонту, що підвищують ефективність фізіологічної антиоксидантної 

системи та захисних реакцій в порожнині рота [19, 40, 121, 292, 357, 371]. 
 

 зв'язку з тим, що на попередніх експериментальних етапах було 

показано погіршення функціонального стану фізіологічної антиоксидантної 

системи щурів при моделюванні МС, метою даного експериментального 

етапу було дослідження впливу локального патогенного впливу на тканини 
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пародонту щурів в умовах хронічної недостатності біоантиоксидантів в 

раціоні харчування. 
 

Моделювання локального патогенного впливу на тканини пародонту 

щурів (щоденне нанесення в області емалево-цементної межі молярів шару 

медичного клею «Циакрін» (МК-2) у вигляді вузької смуги по обидва боки 

поверхні зубів), що містилися на повноцінному раціоні віварію, достовірно 

не вплинуло на показники резорбції кістки альвеолярного відростка. 
 

 результаті утримання щурів протягом 100 днів на безантіоксідантном 

раціоні було виявлено посилення резорбтивних процесів в кістковій тканині 

пародонта (табл. 4.11). 
 

Раціон, позбавлений антиоксидантів, в поєднанні з додатковим 

патогенним локальним впливом викликав подальше посилення резорбції 

кісткових структур пародонта в порівнянні з інтактною групою (табл. 4.11). 

 
 

Таблиця 4.11 
 

Показники резорбції кісткової тканини пародонту щурів при 
 

поліантіоксидантній недостатності раціону харчування і додатковому 
 

локальному патогенном впливі (%, M±m)  
 

Групи тварин Показники резорбції (%) 
   

 
 

 
 

  Нижня щелепа Верхня щелепа Середні значення 
       

Дієта віварію (ДВ) 44,2±2,2 35,8±1,7 40,0±1,9 
       

Безантиоксидантний 47,4±2,4 41,9±1,6 44,7±2,0 
раціон (БАР) р>0,1  р=0,02  р=0,10 

 

 

 

 

 

 

 

Безантиоксидантний 50,8±1,7 44,8±2,3 47,8±2,0 
раціон + локальний р=0,03  р=0,011  р=0,02 
патогенний вплив  p1>0,1  p1>0,1  p1>0,1 

 р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від інтактної 
групи; p1 – показник достовірності відмінностей від групи БАР 
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При тривалій поліантіоксидантній недостатності раціону харчування 

спостерігалося посилення процесів ПОЛ. Так, вміст у сироватці крові тварин 

МДА збільшилася на 34%, ліпопротеїдів на 8% і АГП на 55%. Моделювання 

додаткового локального патогенного впливу призвело до подальшого 

збільшення щодо групи ДВ в сироватці крові щурів вмісту МДА (на 58%), 

сумарною фракції ЛП (на 23%) і АГП (на 70%) (табл. 4.12). 
 

При цьому рівень МДА в печінці щурів 3-ї групи збільшувався на 64,3%, 

а в слизовій оболонці порожнини рота - на 108% відносно інтактною групи. 

Рівень перекисних продуктів в кістці альвеолярного відростка цих щурів 

збільшився відносно інтактною групи недостовірно. 

 
 

Таблиця 4.12 
 

Показники перекисного окислення ліпідів сироватки крові 

щурів при поліантіоксідантній недостатності раціону 

харчування в поєднанні з додатковим патогенним 

локальним впливом (M±m) 
 

Групи тварин  МДА (мкмоль/л)  Сумарна  АГП 

    фракція ЛП  (Од. екстинкції / 

    (мг%)  мл) 
       

Дієта віварію (ДВ) 13,7±1,4 232±68,0 2,00±0,20 
       

Безантиоксидантний 18,4±1,4 250±74,0 3,10±0,30 
раціон (БАР)  р<0,001  р>0,1  р=0,01 

 

 

 

 

 

 

 

Безантиоксидантний 21,7±0,49 286±34,0 3,40±0,20 
раціон + локальний  p<0.001  p>0,1  р<0,001 
патогенний вплив  р1<0,05  p1>0,1  p1>0,1 

 р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від інтактної 
групи; p1 – показник достовірності відмінностей від групи БАР 

 
 

Крім того, в печінці тварин при тривалій безантиоксидантній дієті і 

місцевому локальному патогенном впливі спостерігалося зниження активності 

глутатіон-редуктази на 25% в порівнянні з інтактною групою, що може 

свідчити про виснаження системи глутатіонового антиоксидантного захисту в 
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даному об'єкті дослідження. При цьому активність глутатіон-пероксидази в 

печінці щурів і обох ферментів обміну глутатіону в кісткових тканинах 

зменшувалися відносно інтактною групи недостовірно. 

 
 

4.4 Вплив запропонованого лікувально-профілактичного 
 

комплексу на тканини пародонту щурів при моделюванні метаболічного 
 

синдрому 
 
 
 

Метою даного етапу дослідження було експериментальне вивчення 

впливу запропонованого лікувально-профілактичного комплексу на 

біохімічні показники тканин пародонта, сироватки крові та печінки щурів на 

посиленій (більш жорсткій) моделі МС (високо жировий раціон – 15% 

пальмової олії, дисбіоз – добавка в питну воду перші 5 днів линкомицина 60 

мг/кг, імунодефіцит – внутрішньоочеревинне введення цитостатика 

циклофосфана 21мг/кг 1 раз в 7 днів). 
 

 таблиці 4.13 наведені результати приросту маси тіла і атрофії 

альвеолярного відростка щурів, які отримували високо жировий раціон 
 

(ВЖР) на тлі дисбіозу і імунодефіциту, які розвивалися після введення 

лінкоміцину і циклофосфану. Як видно з цих даних, моделювання 

комплексної патології призводить до збільшення маси щурів на 79,7% в 

порівнянні з інтактною групою. Ці дані підтверджують результати 

досліджень інших авторів про розвиток метаболічного синдрому при 

одночасному впливі таких факторів, як висококалорійне харчування, 

патогенна мікрофлора і зниження імунітету [17, 170, 311,]. Профілактичне 

введення запропонованого комплексу препаратів (підрозділ 2.2) знижувало 

надмірний приріст маси тіла експериментальних тварин (табл. 4.13). 

Моделювання МС практично не змінило ступінь атрофії альвеолярного 

відростка нижньої щелепи щурів, але щоденне застосування досліджуваного 

комплексу препаратів на 16% знизило цей показник, причому навіть по 

відношенню до відповідних значень в інтактною групі. 
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Таблиця 4.13 
 

Приріст маси тіла і атрофія альвеолярного відростка нижньої щелепи 
 

щурів при розвитку метаболічного синдрому (M±m)  
 

Групи щурів 
 Приріст маси  Атрофія 
 за 37 днів, г  альвеолярного відростка,%    

Інтактна 41,9 ± 5,8 28,3 ± 1,0 
 

 

 

 

 

Метаболічний 75,3 ± 9,4 29,8 ± 2,2 
синдром (МС)  р < 0,004  р > 0,05 

МС +  54,2 ± 6,9  24,4 ± 0,9 
профілактичний  р > 0,05  р < 0,003 

комплекс  р1 < 0,05  р1 < 0,003 
 р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від інтактної групи, р1 — 

від групи «Метаболічний синдром». 
 

Спостережуваний ефект гальмування резорбції кісткової тканини 

щелепи щурів, був, на наш погляд, обумовлений не тільки широким спектром 

біологічно активних компонентів застосовуваного комплексу, а й певною 

мірою місцевим нанесенням мукоза-адгезивного гелю, що містить кверцетин 

 інулін (табл. 4.13). 
 

 таблиці 4.14 наведені результати дослідження, які свідчать про те, 
 

що високожировий раціон в поєднанні з дисбіозом та імунодефіцитом 

викликає суттєві порушення метаболічних процесів в тканинах ясен тварин: 

підвищення активності уреази на 33,8%, зменшення активності лізоциму на 

16,8% і активності каталази на 8,4%, збільшення активності еластази на 

38,2% і зменшення рівня гіалуронової кислоти на 41,1%. При цьому 

відзначалася також тенденція до підвищення рівня МДА (табл. 4.14). 
 

Отримані дані свідчать, що моделювання МС викликає в тканинах ясен 

кількісне збільшення умовно-патогенної і патогенної мікрофлори на тлі 

зниження неспецифічного імунітету, зниження активності антиоксидантного 

захисту і розвиток запалення. Зниження вмісту гіалуронової кислоти в яснах 

при експериментальній патології свідчить про збільшення проникності 

мукозального бар'єру. 



136 
 

Таблиця 4.14 
 

Вплив профілактичного комплексу на показники мікробіоценозу, 
 

антиоксидантно-прооксидантної системи і запалення в яснах щурів при 
 

розвитку метаболічного синдрому (M±m)  
 

Групи щурів Інтактна 
 Метаболічний синдром  МС + профілактичний 
 (МС)  комплекс     

Активність  
1,78 ± 0,12 

1,15 ± 0,16 
уреази, 1,33 ± 0,04  р > 0,1  

р < 0,004 
 

мк-кат/кг    
р1 < 0,005     

Активність  770 ± 14  800 ± 19 
926 ± 59  р < 0,05 

лизоциму, ед/кг 
 

р < 0,01 
 

   р1 > 0,1      

Активність 7,25 ± 0,11 6,64 ± 0,10  7,07 ± 0,51 
 р > 0,1 

каталази, мкат/кг 
  

р < 0,001 
 

   р1 > 0,1      

Вміст МДА,  12,58 ± 1,11  10,16 ± 1,21 
10,34 ± 0,73  р > 0,1 

ммоль/кг 
 

р > 0,1 
 

   р1 = 0,1      

Активність  
39,4 ± 3,0 

30,3 ± 1,5 
еластази, 28,5 ± 1,4  р > 0,1  

р < 0,05 
 

мк-кат/кг    
р1 < 0,01     

Вміст  
387 ± 64 

859 ± 111 
гіалуронової 657 ± 131  р > 0,1  

р < 0,05 
 

кислоти, мг/кг    
р1 < 0,004     

 р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від інтактної групи., р1 — 
від групи «Метаболічний синдром». 

 
 

Проведення профілактичних заходів у щурів на тлі відтворення МС 

запобігло в тканинах ясен надлишковий ріст і розвиток патогенної 

мікрофлори (зниження активності уреази р1 < 0,005), розвиток запалення 

(зменшення активності еластази р1 <0,01) і більш ніж в 2 рази збільшило 

рівень гіалуронової кислоти (р1 < 0,004). Активність каталази і рівень МДА в 

яснах щурів, які отримували профілактику на тлі МС наближалися до 

показників у інтактних здорових тварин (р > 0,1 і р1 = 0,1, відповідно). 

Активність лізоциму в яснах щурів 3 групи при цьому збільшувалася 

недостовірно (табл. 4.14). 
 

Результати дослідження показників, що характеризують процеси 

мінералізації кісткової тканини щелепи щурів, представлені в таблиці 4.15. 

Моделювання МС викликало істотні зміни в метаболізмі кісткової тканини 
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щелеп. Так, в гомогенатах щелепних кісток щурів активність лужної 

фосфатази зменшилася в 1,4 рази (р = 0,05), а активність кислої фосфатази 

виросла в 1,6 рази (р <0,001). Вміст кальцію в щелепних костях зменшився на 

16,5%. Рівень білка істотно не змінився. 

Збільшення активності кислої фосфатази (маркера остеокластів) і 

одночасне зниження активності лужної фосфатази (маркера остеобластів), а 

також вмісту кальцію свідчить про активацію процесів резорбції і 

пригніченні процесів остеогенезу в кістковій тканині щелеп тварин, яким 

відтворювали МС. 
 

Як показали наші дослідження, встановлені порушення процесів 

ремоделювання кісткової тканини щелеп під впливом патогенних факторів 

можна ефективно попередити за допомогою профілактичного введення 

пропонованого комплексу препаратів біологічно активних речовин. Так, 

активність фосфатаз в кістковій тканині щурів 3 групи відповідала 

нормальних значень. Під впливом профілактичного комплексу підвищилося 

в кістці вміст білка на 23,8% в порівнянні з показником в інтактній групі (р 

<0,05). Рівень кальцію зберігся низьким, що свідчить про необхідність 

додаткового введення цього мінералу в раціон для його включення в кісткову 

тканину (табл. 4.15). 

 
 

Таблиця 4.15 
 

Вплив профілактичного комплексу на показники мінералізації кісткової 
 

тканини нижньої щелепи щурів при метаболічному синдромі (M±m)  
 

    Метаболічний  МС + 
Групи щурів  Інтактна   профілактичний   

синдром (МС) 
 

     комплекс       

1  2  3   4 
Активність   67,37 ± 8,64  84,10 ± 5,60 

лужної фосфатази, 92,95 ± 10,48  р > 0,1  
р = 0,05 

 

мк-кат / кг     р1 < 0,05      

Активність кислої   5,85 ± 0,47  4,58 ± 0,54 
фосфатази, 3,79 ± 0,24  р > 0,1  

р < 0,001 
 

мк-кат / кг     р1 = 0,05      
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    Продовження таблиці 4.15 
1  2  3   4 

Вміст кальцію, ммоль / 2,85 ± 0,18 2,38 ± 0,08  2,46 ± 0,08 
 р = 0,05 

кг 
   

р < 0,05 
 

    р1 > 0,1       

   18,06 ± 1,09  20,37 ± 1,03 
Вміст білка, г/кг 16,46 ± 1,53  р < 0,05  

р > 0,1 
 

     р1 = 0,1        
 р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від інтактної групи., р1 — від групи 

«Метаболічний синдром». 
 
 

 таблиці 4.16 наведено результати аналізу сироватки крові 

експериментальних тварин, які підтверджують розвиток МС у щурів під 

поєднаним впливом ВЖР, дисбіозу і імуносупресії. Так, перш за все, в 

сироватці крові тварин 2 групи відзначено характерне для МС збільшення 

рівня тригліцеридів на 44,6% (р <0,05) і загального холестерину на 19,8% (р < 

0,05, табл. 4.16). 

 
 

Таблиця 4.16 
 

Вплив профілактичного комплексу на показники жирового обміну, 

запалення і антиоксидантно-прооксидантної системи в сироватці крові щурів 

при метаболічному синдромі (M±m) 
 
    Метаболічний  МС + 

Групи щурів  Інтактна   профілактичний   

синдром (МС) 
 

     комплекс       

1  2  3  4 
Активність    0,7 ± 0,03  0,5 ± 0,04 

уреази, 0,4 ± 0,05  р < 0,001  р > 0,1 
мк-кат/л      р1 < 0,001 

Активність 
131 ± 8 

 82 ± 3  104 ± 11 
лізоциму, ед/л  р < 0,001  р < 0,05     

      р1 > 0,05 
Активність 

0,35 ± 0,02 
 0,31 ± 0,01  0,37 ± 0,01 

каталази,  р > 0,1  р > 0,1     

мкат/л      р1 < 0,001 
Вміст МДА, 0,80 ± 0,04 1,00 ± 0,03  0,87 ± 0,04 

ммоль/л  р > 0,1    
р < 0,001 

 

     р1 > 0,05       
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    Продовження таблиці 4.16 
1  2  3   4 

Активність   182,3 ± 11,8  176,6 ± 13,3 
еластази, 142,7 ± 6,9  р < 0,05  

р < 0,005 
 

мк-кат/л     р1 > 0,1      

Активність   0,64 ± 0,07  0,55 ± 0,02 
аланінтрансфе 0,47 ± 0,03  р > 0,1  

р < 0,05 
 

рази, мк-кат/л     р1 > 0,1      

Активність     6,79 ± 0,34 
лужної   6,63 ± 1,16 

3,88 ± 0,55  р < 0,001 
фосфатази,  р < 0,05  

    

р1 > 0,1 мк-кат/л      
       

Вміст   1,20 ± 0,16  0,76 ± 0,05 
тригліцеридів, 0,83 ± 0,05  р > 0,1  

р < 0,05 
 

ммоль/л     р1 < 0,05      

Вміст   1,94 ± 0,15  1,72 ± 0,04 
холестерину, 1,62 ± 0,06  р > 0,1  

р < 0,05 
 

ммоль/л     р1 > 0,1       
 р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від інтактної групи., р1 — від групи 
«Метаболічний синдром». 

 
 

 сироватці крові щурів з МС зареєстровано також підвищення 

активності уреази в 1,75 рази (р <0,001) з одночасним зниженням активності 

лізоциму в 1,60 раз (р <0,001). Моделювання патології не змінило активність 

каталази, але привело до достовірного зростання рівня МДА в сироватці 

крові. Крім того, в сироватці крові тварин 2-ї групи підвищилася активність 

еластази на 27,8%, активність АЛТ - на 36,2% і активність лужної фосфатази 
 

(ЛФ) - на 70,9% (табл. 4.16). 
 

Отримані результати свідчать про те, що ВЖР в поєднанні з дисбіозом 

та імуносупресією призводить до порушення ліпідного обміну (тригліцериди 

і холестерин), зниження неспецифічного антимікробного захисту організму 

(активність лізоциму), підвищенню мікробного обсіменіння (активність 

уреази), інтенсифікації перекисного окислення ліпідів (рівень МДА), 

розвитку запалення (активність еластази) і гепатотоксичності (активність 

АЛТ і ЛФ). Введення профілактичного комплексу на тлі моделювання МС 
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ефективно запобігало встановлені порушення, за винятком еластази і ЛФ, 

активність яких збереглася на високому рівні (табл. 4.16). 
 

Як видно з таблиці 4.17, в печінці щурів при розвитку МС 

зареєстровано підвищення активності ЛФ на 79,3%, рівня МДА - на 35,2% і 

вмісту тригліцеридів - на 24,8% на тлі зниження активності лізоциму на 

23,2%. Активність еластази, уреази та каталази при цьому, а також рівень 

холестерину в печінці щурів з МС достовірно не змінилися (табл. 4.17). 

 
 

Таблиця 4.17 
 

Вплив профілактичного комплексу на показники жирового обміну, 

запалення і антиоксидантно-прооксидантної системи в печінці щурів 

при метаболічному синдромі (M±m) 
 
 

Групи щурів  Інтактна 
 

 
 

1 2 
Активність   

лужної 
2,66 ± 0,35 фосфатази,   

мкат/кг   
Активність   

уреази, 0,05 ± 0,003 
мк-кат/кг   

Активність   

лізоциму, ед/кг 172 ± 4 

 

Метаболічний 
синдром (МС) 
 

3 
 

4,77 ± 0,49 
 

 < 0,01 
 
 

0,06 ± 0,004 
 

 > 0,1 
 

132 ± 5 
 

 < 0,001 

 
МС + 

 
профілактичний  

комплекс 
4 

 

4,30 ± 0,26 
 

 < 0,001 
р1 > 0,1 

 

0,05 ± 0,002 
 

р > 0,1 
р1 > 0,1 
180 ± 10  
р > 0,1 

р1 < 0,001 
Активність 
каталази, 
мкат/кг 

Вміст МДА, 
ммоль/кг 

 

Активність 
 

еластази, 
мк-кат/кг 

 

5,45 ± 0,05 
 
 
 

59,42 ± 7,38 
 
 
 
 

289,5 ± 11,17 

 

5,43 ± 0,05 
 

 > 0,1 
 

80,35 ±7,83 
 

 < 0,05 
 
 

339,2 ± 22,6 
 

 = 0,05 

5,84 ± 0,08  
р > 0,1 
р1 > 0,1 

51,32 ± 5,06  
 > 0,1 

р1 < 0,05 
 

307,2 ± 14,6 
 

 > 0,1 
р1 > 0,1 
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    Продовження таблиці 4.17 
1  2  3   4 

Вміст   9,86 ± 0,55  9,02 ± 0,35 
тригліцеридів, 7,90 ± 0,34  р > 0,1  

р < 0,005 
 

ммоль/л     р1 > 0,1      

Вміст   5,46 ± 0,44  5,77 ± 0,55 
холестерину, 5,67 ± 0,91  р > 0,1  

р > 0,1 
 

ммоль/л     р1 > 0,1       
 р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від інтактної групи., р1 — від групи 
«Метаболічний синдром». 

 
 

Регулярне введення профілактичного комплексу на тлі відтворення МС 

попереджало зниження в печінці щурів активності лізоциму і збільшення 

рівня МДА, кілька гальмувало збільшення рівня тригліцеридів. Активність 

ЛФ, як і в сироватці крові, після проведення профілактики збереглася 

високою (р < 0,001 и р1 > 0,1 ) 

 
 

Висновки до розділу 4: 
 

 Результати проведених досліджень свідчать про те, що раціон з 

високим вмістом насичених жирів і простих вуглеводів (дієта, близька до 

раціону людини) призводить у експериментальних тварин до збільшення 

маси тіла, окружності середньої частини тулуба, вісцерального ожиріння, 

гіперглікемії, збільшення загального холестерину, гіперурикемії на фоні 

холестерину в ліпопротеїдах високої щільності. 
 

 В умовах експериментального моделювання МС за допомогою 

дієти, близької до раціону людини, у щурів збільшилася кількість і глибина 

каріозних уражень, атрофія альвеолярного відростка нижньої щелепи і 

резорбція, обумовлена активацією КФ і еластази з одночасним зниженням 

активності ЛФ і рівня Са і Р. При моделюванні МС спостерігалася часткова 

деградація колагену (оксипроліну) ГАГ і гелю, що утворює основу 

міжклітинного матриксу сполучної тканини пародонту і слизової оболонки 

порожнини рота, спостерігалася інтенсифікація перекисних процессів, як на 

рівні організму тварин, так і локально в тканинах пародонта. 
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Вітамінно-мінеральний комплекс «Сірка активна», перорально 

вводиться щурам на тлі моделі МС, зробив позитивний вплив на біохімічні 

показники сироватки крові та тканин пародонта, значно знижував рівень 

тригліцеридів, загального холестерину, глюкози, сечової кислоти, 
 

поліпшував функціональний стан печінки, істотно зменшував высцеральне 

ожиріння тварин, надав протизапальну і антиоксидантну дію на рівні 

організму щурів, активуючи локально в тканинах пародонта ферменти 

антиоксидантного захисту, знижував кількість і глибину уражень зубів щурів 

карієсом. 
 

Показано, що хронічна недостатність аліментарних 

біоантиоксидантів в раціоні харчування щурів була тім фоном, на якому в 

значній мірі проявилися результати моделювання місцевого патогенного 

впливу (запалення) на тканини пародонту, що викликав істотне посилення 

резорбції кісткових структур, перекисних процесів в сироватці крові, печінки 
 

 слизовій оболонці порожнини рота, про що свідчить збільшення в них рівня 

малонового деальдегіда і зменшення активності глутатіон-редуктази. 
 

Поєднання ВЖР з моделюванням дисбіозу і імунодефіциту 

викликає збільшення маси тіла тварин і системні порушення в організмі: 
 

зниження неспецифічного антимікробного захисту (активність лізоциму), 

підвищення мікробного обсіменіння (активність уреази), інтенсифікація 

перекисного окислення ліпідів (рівень МДА), розвиток запалення (активність 

еластази) і гепатотоксичності (активність АЛТ і ЛФ). У печінці щурів 

відтворення патології викликало активацію ПОЛ, надмірне накопичення 

жиру (тригліцеридів) та зниження неспецифічної резистентності (активність 

лізоциму). При цьому в яснах відзначено збільшення патогенної мікрофлори, 

розвиток запалення на тлі зниження неспецифічного імунітету і активності 

антиоксидантного захисту, а також зниження вмісту гіалуронової кислоти. У 

кістковій тканини альвеолярного відростка тварин МС призводить до 

активації процесів резорбції і пригнічення процесів остеогенезу. 
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Профілактичне введення тваринам з МС запропонованого 

комплексу препаратів значною мірою гальмує встановлені порушення, 
 

ефективно відновлюючи стан неспецифічної резистентності, ліпідний обмін, 

запобігаючи розвитку запалення, остеорезорбції і гепатоза, а також 

контамінацію патогенною мікрофлорою. Отримані результати дають підставу 

використовувати пропонований лікувально-профілактичний комплекс 

препаратів в клінічній практиці у пацієнтів при патології в тканинах 

пародонта на тлі МС.. 

 
 

Матеріали розділу опубліковані за темою дисертації в списку праць у 

додатку (2, 3, 16, 22, 23, 26, 27). 
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РОЗДІЛ 5 
 

МОРФОЛОГІЧНА ОЦІНКА РЕЗУЛЬТАТІВ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНИХ 
 

ДОСЛІДЖЕНЬ НА ЩУРАХ ПРИ МОДЕЛЮВАННІ 
 

МЕТАБОЛІЧНОГО СИНДРОМУ 
 
 
 

5.1 Морфофункціональні особливості тканин пародонта щурів при 

моделюванні метаболічного синдрому 

 

Метаболічний синдром може бути охарактеризований як кластеризація 

метаболічних розладів [195, 223, 295]. Патогенетичні ланки МС можуть бути 

факторами ризику розвитку пародонтиту, порушення метаболізму кісткової 

тканини і процесів її ремоделювання [152, 208, 263, 267, 290]. 

При цьому морфогенез змін тканин ротової порожнини при 

метаболічному синдромі залишається неосвітленим питанням, якому 

присвячені поодинокі, часто суперечливі роботи. 
 

 зв'язку з цим метою даного дослідження було морфологічне 

вивчення тканин пародонта щурів при моделюванні метаболічного синдрому 

за допомогою дієти адекватної раціону сучасної людини. 
 

 результаті проведених досліджень встановлено, що раціон з високим 

вмістом жиру і фруктози в питній воді привів до збільшення окружності 

середньої частини тулуба на 28% (в групі порівняння на 16% (p < 0,001). 
 

При огляді слизової оболонки ротової порожнини групи тварин, у яких 

моделювали МС, відзначали її блідість, помірно виражену набряклість. 

Число каріозних зубів в досліджуваній групі було 2,7 ± 0,2 (1,8 ± 0,2 у 

інтактних тварин р = 0,01). 

Вивчення гістологічних препаратів тварин інтактної і дослідної груп 

показало, що слизова ротової порожнини була покрита багатошаровим 

плоскоклітинним незроговілим епітелієм за винятком поверхні ясен, де 

епітелій був ороговіваючий. При цьому в основній (дослідній) групі щурів 

виявлявся помірно виражений гіперкератоз епітелію межзубного сосочка, 



145 
 

ясеневої борозни, епітелію прикріплення з потовщенням рогового шару на 

тлі стоншування шиповатого і зернистого шарів, згладжування сосочкового 

шару. На поверхні епітелію були ділянки вогнищевого різкого його 

стоншування (до 2-3 клітин в товщину) (рис.5.1). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Рис. 5.1. Наявність фокусів стоншування плоскоклітинного епітелію у 

щурів при моделюванні метаболічного синдрому. Забарвлення 

гематоксиліном і еозином. Х200. 

 
 

 цитоплазмі епітеліоцитів зернистого шару були множинні зерна 

кератогиалина, які зливалися між собою. У цитоплазмі епітеліоцитів 

шиповатого і базального шарів зазначалася поява вакуолей, розміри яких 

були часто порівняні з розмірами ядер. При цьому останні зміщувалися до 

периферії, спостерігалася тенденція до сплощення клітин шипуватий шару. 
 

Відзначалися широкі розростання епітелію, що проникають в підлягаючу 

тканину у вигляді колбовидних виростів, рідше стрічок або тяжів. PAS-

реакція (гістохімічний метод виявлення глікогену) була в епітелії слабо 

позитивної і більш вираженою в верхньому пласті шипуватого шару з 

наявністю зон слабкого фарбування, що локалізуються переважно в 

базальних ділянках. 



146 
 

Відзначалися випадки з переважною локалізацією патологічних змін в 

зоні зубоясенної кишені, де спостерігалося витончення епітелію і 

дистрофічні зміни шиповатого і базального шарів (рис. 5.2). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Рис. 5.2. Формування зон стоншування епітеліального пласта на тлі 

некробіотичних процесів у щурів на тлі метаболічного синдрому. 

Забарвлення гематоксиліном і еозином. х100. 

 
 

При цьому процеси кератинізації були слабо виражені, зазначалося 

злущування поверхневих епітеліоцитів. 
 

 підлеглій сполучній тканині виявлявся набряк, поява в 

периваскулярном просторі дрібних вогнищ лімфоцитів і плазмоцитів. У 

власній пластинці виявлялися акантотичні тяжі, число фібробластів було 

збільшено, зустрічалися поодинокі лейкоцити, зазначалося склерозування 

сітчастого шару. Ретикулінові волокна були менш звиті, ніж в групі 

порівняння, потовщені і ущільнені, місцями з частковою гомогенизацією. 
 

Колагенові волокна були зібрані в пучки, відзначалися ділянки їх гіалінізаціі. 
 

Стінки судин були кілька потовщені, набряклі, з ознаками набряку. 

Найбільш виражені ознаки мукоїдного набухання мали місце в зонах 

периваскулярної клітинної інфільтрації, при цьому в периваскулярному 

просторі часто спостерігалися ознаки фрагментації і лізис колагенових 

волокон. Ендотелій був соковитий з великими ядрами. Ендотеліальні і 
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адвентіціальні клітини були дещо збільшені в розмірах, відзначалася помірна 

гіперхроматія ядер. Вогнищево виявлялася десквамація ендотеліоцитів з 

оголенням базальних мембран. 
 

Капілярна мережа була густіша за рахунок появи молодих капілярів. 

Мережа новоутворених капілярів була оточена одиничними фібробластами, 

елементами лимфоцитарного, плазмоцитарного, макрофагального рядів, 

огрядними клітинами, що з'явилися нейтрофільними лейкоцитами. Базальні 

мембрани судин були нерівномірно потовщені, інтенсивно PAS-позитивні. 

Результати типування клітинного складу тканин пародонта щурів 

представлені в таблиці 5.1. 

 
 

Таблиця 5.1 
 

Відносні обсяги клітинних елементів власне 
 

пластинки слизової (%) (M±m).  
 

Клітинні елементи 
 Інтактні тварини,  

МС, n=7  n = 7  
    

Гістіоцити  17,6±1,03  15,37±1,43 
 

 

 

 

 

Молоді фібробласти 11,36±1,15 8,32±1,37 
 

 

 

 

 

Зрілі фібробласти 42,2±3,2 29,1±2,03* 
 

 

 

 

 

Фіброціти 19,9±2,53 17,17±2,18 
 

 

 

 

 

Лімфоцити 3,9±0,12 11,02±1,29* 
 

 

 

 

 

Тучні клітини 1,9±0,03 3,4±0,16* 
 

 

 

 

 

Плазмоцити 1,2±0,03 7,27±1,43* 
 

 

 

 

 

Макрофаги 1,0±0,02 3,0±0,12* 
 

 

 

 

 

Лейкоцити 0,6±0,03 5,3±0,16* 
 

П р и м і т к а : *p<0,05, показник достовірності відмінностей від групи порівняння. 
 

 

Мікроциркуляторне русло було нерівномірного кровонаповнення. 

Судини характеризуються нерівномірним заповненням кров'ю на тлі 

запустевшіх судин зі спавшегося просвітом, присутні і різко розширені 
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заповнені кров'ю капіляри. Відзначається наявність дрібних тромбів в 

просвіті таких судин. Крім цього, мікротромби локалізуються в 

посткапілярах і венулах. Ендотеліоцити частіше сплощені, з ознаками 

десквамації. 

М'язовий шар власної пластинки слизової оболонки фрагментований і 

склерозирован, місцями не виявлявся. Відзначається витончення і 

подовження міоцитів, ознаки дистрофії міофібрил, гомогенізація цитоплазми 

м'язових волокон, набухання і редукція ядер міоцитів. У підслизовій основі 

виявляються набряк, витончення, фрагментація і вогнищева елімінація 

волокнистих структур. Відзначається паретичне розширення і повнокров'я 

капілярів, венул і вен всіх калібрів з агрегацією еритроцитів в їх просвіті. 

Також спостерігається вихід еритроцитів в периваскулярний простір. 

 періодонтальному просторі виявлялися лімфоцити, макрофаги і 

нейтрофільні лейкоцити. Капіляри були повнокровні з вогнищевими 

паравазального крововиливами, гіаліновими тромбами (рис. 5.3). 
 

Кортикальні пластинки альвеолярної кістки були кілька стоншені, 

лакуни губчастої кістки разнокалиберни. Спостерігалося заміщення 

остеоцитів еозинофільним остеоід, розростання сполучної тканини. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Рис. 5.3. Початкові запальні процеси в зоні епітеліально-зубного 

з'єднання у тварин при метаболічному синдромі. Модифіковане забарвлення 

по Маллорі. х100. 
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 пульпі зуба відзначалася редукція одонтобластів, пригнічення 

капілярної мережі, посилення сполучнотканинного компоненту. PAS-реакція 

помірно позитивна (рис. 5.4). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Рис. 5.4. Редукція одонтобластів в пульпі зуба щурів, пригнічення 

капілярної мережі, посилення сполучнотканинного компоненту при 

моделюванні метаболічного синдрому. Забарвлення по ванн Гизону. х400. 

 
 

Відзначалися запальні зміни і в зоні епітеліально-зубного з'єднання 

(рис. 5.5). Так, відзначається формування зон стоншування епітеліального 

пласта на тлі некробіотичних процесів, поява новоутворених судин 

мікроциркуляторного русла. Запальна інфільтрація власної пластинки 

слизової відповідає описаній вище для цієї групи тварин. 
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Рис. 5.5. Запальні зміни в зоні епітеліально-зубного з'єднання. 
Формування зон стоншування епітеліального пласта на тлі некробіотичних 
процесів, поява новоутворених судин мікроциркуляторного русла. Запальна 
інфільтрація власної пластинки слизової оболонки. Група сформованого МС. 
Забарвлення гематоксиліном і еозином. Збільшення х100. 

 
 

Більш висока щільність кровоносних судин виявляється в шарах пухкої 
 

волокнистої сполучної тканини. Виявлено, що більшість кровоносних судин 
 

розташовані в ясенний зоні і менш концентровані в апікальній області. 
 

Судинна щільність мікроциркуляторного шару знижується більш ніж в два 
 

рази  з  27,4  ±  8,3%  до  13,16  ±  1,9%  (табл.  5.2)  у  відповідності  до 
 

морфометричних досліджень в порівнянні з контрольною групою (р <0,05). 
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Таблиця 5.2 
 

Питомий обсяг структурних компонентів (%)  
група Інтактні Тварини з 

Параметр тварини МС  
Питома щільність судин 

27,40±8,31 13,16±1,94* 

мікроциркуляторного русла (%) 
 

Питома щільність грубої сполучної 
21,47±6,38 39,87±5,39* 

тканини (%) 
 

П р и м і т к а : *p<0,05, показник достовірності відмінностей від групи порівняння. 
 

 

Масивні зони ішемії були виявлені у власній пластинці слизової із 

залученням м'язової пластинки, що добре виявляється в мікропрепаратах, 

забарвлених залізним гематоксиліном по Рего: інтенсивно забарвлені чорні 

або темно-сірі волокна чергуються з областями світло-сірого кольору. Більш 

того, такі осередки визначаються в різних тканинних структурах і поширені 

як в епітелії, так і в lamina propria. Фарбування по Рего є показником мозаїки 

метаболічних змін як наслідок розвитку гіпоксії. Слід зазначити, що зони 

таких змін збігаються з наявністю запальних інфільтратів слизової оболонки і 

вогнищами найбільш виражених змін в епітелії. 
 

Таким чином, можна припустити, що зміни в мікроциркуляторному 

шарі тварин при моделюванні МС реалізуються при розвитку запальних змін 
 

 власній пластинці слизової оболонки, а також в склеротичних розладах, які 

були добре виявлені в мікропрепаратах, забарвлених по ван Гизону. Питома 

щільність сполучної тканини збільшується приблизно в два рази з 21,47 ± 

6,38% до 39,87 ± 5,39% в порівнянні з контрольною групою (р <0,05). 

Ранговий коефіцієнт кореляції Спірмена (r) між питомими плотностями 

судин мікроциркуляторного русла і грубої сполучної тканини становить 0,87. 
 

Описані морфологічні зміни в тканинах пародонта і пульпі зуба 

прийнято розглядати як прояви запальних і дистрофічних процесів при 

порушенні мікроциркуляції, метаболічних розладах, що досить логічно 

очікувати внаслідок розвитку у щурів МС. При цьому слід сказати, що при 
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вивченні патологічних станів пародонту, незважаючи на високий ступінь їх 

поширення і пильну увагу дослідників навіть питання, пов'язані з 

етіологічним фактором, залишаються неясними, в той час як без виявлення 

етіопатогенетичних чинників і їх усунення лікування будь-якого 

патологічного стану приречене на невдачу [275]. Вважається, що при 

пародонтиті провідним фактором у розвитку захворювання є 

пародонтопатогенних бактерії зубної бляшки, а також порушення 

хемотаксису і фагоцитозу при швидко прогресуючих його формах [179, 217]. 

Моделювання МС призвело до патологічних процесів практично у всіх 

структурах ротової порожнини щурів - епітелії і власне пластинки слизової, 

тканинах зуба і кісткової тканини. Було встановлено гіперкератоз епітелію 

межзубного сосочка, ясеневої борозни, епітелію прикріплення, що можна 

розглядати як один з елементів захисної реакції необхідної для захисту 

осередків стоншування епітеліального шару. В основі пошкодження епітелію 

лежить розвивається білкова дистрофія. Найбільш виражені зміни 

спостерігалися в зоні зубодесневого кишені. Так само спостерігалися супутні 

цьому процесу акантотичні розростання. 
 

Запальні зміни власної платівки слизової характеризувалися набряком, 

появою клітин запального ряду, склад яких статистично достовірно 

відрізнявся від такого у щурів в групі порівняння. При цьому були ознаки 

гострого запального процесу з досить вагомим відносним об'ємом 

лейкоцитів. 
 

Мали місце у щурів порушення і в мікроциркуляторному руслі, 

наслідки яких безумовно мають морфологічне відображення і в 

дистрофічних, і в склеротичних процесах, при цьому пошкодження 

базальних мембран носить системний характер. 

Патологічні процеси, виявлені нами в кістковій тканині, можуть 

розглядатися як потенційно небезпечні для подальшої втрати зубів. 
 

Таким чином, описані вище морфологічні зміни в тканинах ротової 

порожнини щурів можна розглядати як прояв запальних, дистрофічних 
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процесів на тлі порушення мікроциркуляції, метаболічних розладів, що може 

лежати в основі розробки профілактичних заходів щодо попередження 

пошкодження тканин ротової порожнини при метаболічному синдромі. 

 
 

5.2 Морфологічна оцінка ефективності лікувально- 
 

профілактичного комплексу при моделюванні у щурів метаболічного 
 

синдрому 
 
 
 

Метою цього експериментального дослідження було морфологічне 

вивчення впливу запропонованого лікувально-профілактичного комплексу 

(«Хлорофілін», «Лактусан» «Оксіфіт МАП», «Сірка актив», «Квертулін») на 

тканини пародонту щурів при моделюванні МС. 

При огляді слизової оболонки ротової порожнини групи тварин, у яких 

моделювали МС, як уже зазначалося вище, була присутня виражена блідість 

видимих слизових, помірно виражена набряклість (група порівняння). У 

групі тварин, які отримували комплексну терапію, візуальна картина в 

цілому нагадувала таку в групі інтактних тварин. При вивченні гістологічних 

препаратів тварин всіх груп спостерігалася слизова ротової порожнини, 

покрита багатошаровим плоскоклітинним незроговілим епітелієм за 

винятком поверхні ясен, де епітелій був ороговіваючий 
 

Результати типування клітинного складу пластини слизової порожнини 

рота щурів, які отримували комплексну профілактику в порівнянні з групою 

«дієта віварію» і групою «МС», представлені в таблиці 5.3. 
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Таблиця 5.3 
 

Відносні обсяги клітинних елементів 
 

пластини слизової у експериментальних щурів (%, M±m)  
 

 Інтактні  МС (група  МС + комплексна  тварини   

Клітинні елементи 
 

порівняння), 
 

терапія (контроль),   
 n=7  n=7  (Основна група), n=7 
     

      

Гістіоцити 17,6±1,03 15,37±1,43 18,71±1,48 
      

Молоді фібробласти 11,36±1,15 8,32±1,37 12,92±1,56 
      

Зрілі фібробласти 42,2±3,2 29,1±2,03 37,82±3,37* 
      

Фіброціти 19,9±2,53 17,17±2,18 21,30±1,96 
      

Лімфоцити 3,9±0,12 11,02±1,29 4,21±0,34* 
      

Тучні клітини 1,9±0,03 3,4±0,16 2,0±0,03* 
      

Плазмоцити 1,2±0,03 7,27±1,43 1,1±0,03* 
      

Макрофаги 1,0±0,02 3,0±0,12 1,1±0,02* 
      

Лейкоцити 0,6±0,03 5,3±0,16 0,7±0,01* 
 

П р и м і т к а : *p<0,05, показник достовірності відмінностей від групи порівняння. 
 

 

Гістологічне дослідження тканин пародонта тварин основної групи, які 

отримували на фоні моделювання МС комплексну профілактику, виявило 

чіткий розподіл епітелію ясен на зернистий, шиповідний і базальний шари, 

при цьому роговий шар був помірної товщини і шаруватого будови. Клітини 

зернистого шару веретеноподібної форми лежали в 3-4 ряди, зерна 

кератогиалина в цитоплазмі були невеликі. Клітини шиповидного шару були 
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великими, зі світлою цитоплазою і добре вираженою клітинною мембраною. 

Базальні епітеліоцити були витягнуті, локалізувалися вздовж добре 

вираженої базальної мембрани з перпендикулярним напрямком осі клітин до 

неї. Ядра базальних епітеліоцитів були овальної форми, однорідні, 

гіперхромні, цитоплазма була помірно базофильна. 
 

Епітелій в області зубоясенної кишені щурів основної групи був без 

ознак погружного росту, з боку зуба зроговіння відсутнє, клітини шиповатого 

шару були кілька сплощені. Сполучна тканина власної пластини була 

представлена як еластичними волокнами, так і колагеновими волокнами, 

деякі з яких мали ознаки гіалінізації. 
 

Базальна мембрана, яка відокремлює епітелій від власне слизової, була 

потовщена, гомогенна, PAS-позитивна. У сосочковом шарі власне слизової 

альвеолярного паростка поряд з еластичними волокнами зустрічалося досить 

велика кількість колагенових волокон, в деяких випадках спостерігалося 

сплетіння колагенових волокон безпосередньо під епітелієм ясна. Колагенові 

волокна сітчастого шару були грубі, гомогенні, що зливаються між собою з 

ознаками гіалінізаціі. У міру віддалення від поверхні серед 

сполучнотканинних волокон переважали більш товсті волокна, розташовані 

як поодинці, так і невеликими пучками, межа їх переходу в пародонт була 

нечітка. Колагенові волокна при фарбуванні по ван Гизону були 

фуксинофільні. PAS-реакція була помірно позитивна, більш виражена в 

поверхневих шарах, де локалізується більша кількість ретикулінових 

волокон, і менш виражена в більш глибоких ділянках з переважанням 

колагенових волокон. Артеріоли, капіляри і венули були помірно 

повнокровні. Малюнок мікроциркуляторного русла був добре виражений, з 

наявністю округлої, овальної або витягнутої форми і розгалужених судин. 

Базальні мембрани судин були потовщені, PAS-позитивні. Ендотеліоцити 

представляли собою великі клітини з великими світлими ядрами (рис.5.6.). 
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Рис. 5.6. 
 

 – група порівняння (сформованого МС). Запальні зміни в зоні епітеліально-
зубного з'єднання. Формування зон стоншування епітеліального пласта на тлі 
некробіотичні процесів, поява новоутворених судин мікроциркуляторного 
русла. Запальна інфільтрація власної пластини слизової оболонки. 
Забарвлення гематоксиліном і еозином. х100; 
b – основна група (МС після курсу корекції). Чіткий поділ епітелію ясен на 
зернистий, шиповідний і базальний шари. Поява Акантотический тяжів. 
Гомогенна базальна мембрана епітелію. Поодинокі клітинні елементи 
лімфоїдного ряду. Потовщення стінок судин мікроциркуляторного русла. 
Забарвлення гематоксиліном і еозином. х200;  
c – основна група (МС після курсу корекції). Склероз власної пластини 
слизової представленої як еластичними волокнами, так і колагеновими 
волокнами, частина з яких гіалінізована. Забарвлення по ван Гизону. х200;  
d – основна група (МС після курсу корекції). Наявність виражених 
акантотичних тяжів в зоні епітеліально-зубного з'єднання. Забарвлення 
гематоксиліном і еозином. х100. 

 
 

Застосування запропонованої нами лікувально-профілактичної схеми, 
 

що включала протизапальні, підсилюючі імунітет і місцеву неспецифічну 
 

резистентність, покращують циркуляцію крові і обмін речовин препарати, 
 

спрямованої на корекцію ураження м'яких тканин, привело в основній групі 
 

тварин на тлі МС до зниження запальних проявів, поліпшенню трофіки 
 

м'яких тканин. Морфологічне дослідження тканин тварин основної групи 
 

показало відновлення структури як епітелію, так і власної пластини слизової 
 

оболонки. Розподіл епітелію ясен при цьому на зернистий, шиповідний і 
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базальний шари відповідало будовою епітелію інтактних тварин. Ознаки 

дистрофічних змін епітеліоцитів практично були відсутні. Товщина епітелію 

була рівномірна, а в зоні зубоясенної кишені були відсутні ознаки 

погружного росту. Такі характеристики епітеліального шару є важливою 

ознакою ефективності його захисних властивостей. Склеротичні зміни 

власної пластини слизової є наслідком перенесеного запального процесу, про 

відсутність якого свідчили лише поодинокі клітини лімфоїдного ряду. Також 

були ознаки відновлення кровопостачання, про що свідчило стан судин 

мікроциркуляторного русла в основній групі тварин. 
 

З огляду на те, що порушення зв'язку між епітеліальними клітинами, 

епітелієм ясен і поверхнею зуба лежить в основі утворення пародонтальної 

кишені (в нашому випадку як наслідок МС), а при пародонтиті найбільш 

виражені зміни в епітелії локалізуються в ділянках, прилеглих до 

пародонтальних кишень, описані нами стану зони епітеліально-зубного 

з'єднання говорять про запобігання розвитку пародонтальної кишені в 

основній групі тварин. Так само слід зазначити, що наявність акантотичних 

тяжів у тварин основної групи можна розглядати як наслідки елімінаційного 

механізму в поєднанні з лейкоцитарно-деструктивним ефектом 

(накопиченням запальних клітин в запальних розростаннях епітелію з 

подальшою загибеллю епітелію і оточення їм иммунокомпетентной тканини), 

за допомогою якого видаляються з ясен ділянки гинучої 

іммуннокомпетентних тканини. 
 

Таким чином, застосування на тлі моделювання у щурів метаболічного 

синдрому комплексної терапії, заснованої на використанні 

антибактеріальних, протизапальних, зменшують проникність капілярів, 

знижуючих холестерин, регулюючих ліпідний обмін, поліпшуючих обмін 

речовин, виводячих з організму токсичні речовини і підвищуючих місцеву 

неспецифічну резистентність в порожнині рота призвело до зниження в 

м'яких тканинах пародонта запалення, дистрофічних змін епітеліоцитів і 
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поліпшенню трофіки, відновленню цілісності м'яких тканин ротової 

порожнини рота тварин. 

 

Висновки до розділу 5: 
 

Моделювання метаболічного синдрому у щурів за допомогою 

дієти, адекватної сучасному раціону людини, призвело до формування у них 

комплексу патологічних змін в тканинах пародонта з розвитком комплексу 

дистрофически-запальних змін на тлі поразки мікроциркуляторного русла. 
 

При цьому в основі пошкодження епітелію лежала білкова дистрофія, що 

розвивається. Найбільш виражені зміни в дослідній групі щурів 

спостерігалися в зоні зубоясеневої кишені. Супутніми цього процесу 

спостерігалися акантотичні розростання. Були ознаки гострого запального 

процесу з досить вагомим відносним об'ємом лейкоцитів. 
 

Патологічні процеси виявлені нами в кістковій тканині можуть 

розглядатися як потенційно небезпечні для подальшої втрати зубів і 

проблемні при переміщенні зубів при ортодонтичному лікуванні. 
 

Застосування запропонованого лікувально-профілактичного 

комплексу призвело до зменшення в ротовій порожнині щурів запальних 

процесів в м'яких тканинах пародонта, що супроводжується відновленням 

цілісності епітеліального покриву, зникненням запальної інфільтрації, 

відновленням мікроциркуляції. 
 
 
 

Матеріали розділу опубліковані за темою дисертації в списку праць у 

додатку (1, 6, 11). 



159 
 

РОЗДІЛ 6 
 

КЛІНІЧНА ТА КЛІНІКО-ЛАБОРАТОРНА ОЦІНКА 

ЕФЕКТИВНОСТІ КОМПЛЕКСНОГО ЛІКУВАННЯ І 

ПРОФІЛАКТИКИ УСКЛАДНЕНЬ ЗАХВОРЮВАНЬ 

ТКАНИН ПАРОДОНТА ПРИ МЕТАБОЛІЧНОМУ 

СИНДРОМІ 

 

6.1 Ефективність лікування і профілактики ускладнень 

пародонтиту у пацієнтів з метаболічним синдромом 

 

Результати оцінки пародонтального статусу пацієнтів з ХГП і МС в 

процесі лікувально-профілактичних заходів наведені в таблиці 6.1. 

 

Таблиця 6.1 
 

Стан тканин пародонта у пацієнтів з хронічним 

генералізованим пародонтитом з метаболічним 

синдромом в процесі використання лікувально-

профілактичного комплексу, M±m 
 

Показники     
Кровоточивість, Проба Ш-П, 

 
Пародонтальна 

Терміни 
 

РМА % 
   

   
бали бали 

 
кишеня, мм 

спостереження 
     

          
 

 

  

 

 

 

  

 

 

1 2  3  4 5 

   Основна група, n=28    
 

 

  

 

    

 

 

до лікування 
39,71  1,88   1,93 1,8 
±6,21 ±0,35   ±0,28 ±0,40 

  p>0,1   p>0,1 p>0,1  p>0,1 
 

 

  

 

    

 

 

після лікування 
4,88  0,6   0,2 1,7 
±0,75 ±0,09   ±0,03 ±0,40 

  p<0,001   p=0,05 p<0,001  p>0,1 
 

 

  

 

    

 

 

 5,03  0,71   0,21 1,79 
через 6 міс. ±0,70 ±0,10   ±0,03 ±0,40 

  P<0,001   P<0,01 p<0,001  p>0,1 

через 1 рік 
 5,38   0,76   0,23  1,81 

±0,90 ±0,10   ±0,03 ±0,40 
  p<0,001   p<0,001 p<0,001  p>0,1 
           

через 2 роки 6,81 0,83   0,32 1,98 



±0,95 ±0,10 
  

±0,03 ±0,35    
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Продовження таблиці 6.1   
1  2   3   4  5 

   Група порівняння, n = 25    
 

 

  

 

    

 

 

до лікування 
40,33  1,93   2,03 1,98 
±7,35 ±0,30 

  
±0,30 ±0,50    

 

 

  

 

    

 

 

після лікування 
29,86  1,29   1,59 1,98 
±4,21 ±0,35 

  
±0,21 ±0,40    

 

 

  

 

    

 

 

через 6 міс. 
35,72  2,15   1,74 2,01 
±5,91 ±0,39   ±0,20 ±0,40    

через 1 рік 
 45,49   2,74   2,29  2,19 

±6,21 ±0,41 
  

±0,30 ±0,50    
           

через 2 роки 
46,53 2,82   2,34 2,28 
±7,21 ±0,40 

  
±0,30 ±0,35     

П р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від групи порівняння. 
 
 
 

Після проведення першого лікувально-профілактичного курсу індекс 

РМА% зменшився в 8,2 рази і залишався практично на цьому рівні протягом 

року спостережень. При цьому профілактичний ефект за 6 місяців склав 

87,3%, а за рік - 86,45%. У групі порівняння індекс РМА% після лікування 

зменшився на 25,9%, але через 6 місяців погіршився на 19,6% і 

профілактичний ефект становив лише 11,4%. За рік спостережень індекс 

РМА в групі порівняння погіршився (табл. 6.1). 
 

Індекс кровоточивості в основній групі пацієнтів після першого курсу 

профілактики зменшився більш ніж в 3 рази, в той час як в групі порівняння - 

лише у 1,5 рази. В основній групі пацієнтів індекс кровоточивості протягом 

року спостережень достовірно не змінювався, а в групі порівняння через рік 

спостережень він був в 1,42 рази вище, ніж в початковому стані. 

Профілактичний ефект запропонованого профілактичного комплексу в 

основній групі склав за рік щодо вихідного стану 59,6%. 
 

Показник проби Шиллера-Писарєва (Ш-П) після першого курсу 

лікування знизився в 9,6 рази і практично не змінився протягом року 

спостережень. Профілактичний ефект при цьому склав 88%. У той же час в 
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групі порівняння індекс Ш-П після першого курсу лікування зменшився на 

21,7%, а потім зростав і через рік перевищував вихідне значення в 1,13 рази. 
 

Глибина пародонтальної кишені в середньому по основній групі за рік 

спостережень практично не змінилася, а в групі порівняння недостовірно 

збільшилася. 
 

Результати оцінки стану твердих тканин зубів та рівня гігієни 

порожнини рота в процесі проведення лікувально-профілактичних заходів 

наведені в таблиці 6.2. 

 
 

Таблиця 6.2 
 

Cтан твердих тканин зубів і гігієни порожнини рота у пацієнтів з 
 

хронічним генералізованим пародонтитом і метаболічним синдромом в 

процесі використання лікувально-профілактичного комплексу, M±m 
 

Показники           Стан гігієни порожнини рота (%) 
    

Silness- 

             

  КПВз,   Stallard,  З.камінь,        

Сроки 
 

бали 
 Loe,  

бали 
 

бали добр. 
 

задов. 
 

незадов. 
 

поганий   бали      

спостереження 
                

                 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

1 2 3 4 5  6 7 8 9 

      Основна група, n=28        
 

 

             

 13,89  1,54  1,91  1,96          
до лікування ±1,41 ±0,19 ±0,21 ±0,31   17,9 28,6 46,4 7,1 

  p>0,1  p>0,1  p>0,1  p>0,1        
 

 

 

 

 

 

 

 

          

після 13,89 0,5 0,6 1,2   
25 

    
- ±1,35 ±0,08 ±0,08 ±0,16   67,9 7,1 

лікування 
  

 p>0,1  p<0,01  p<0,01  p>0,1        
            
 

 

 

 

 

 

 

 

          

 15,1 0,52 0,69 1,49          
через 6 міс. ±1,71 ±0,07 ±0,09 ±0,19   25 64,3 10,7 - 

  p>0,1  p<0,001  p<0,001  p>0,1          

через 1 рік 
 16,0  0,59  0,72  1,67        

- ±1,85 ±0,08 ±0,09 ±0,17   25,4 62.6 12 
  p>0,1  p<0,001  p<0,001  p>0,1        
                  

через 2 роки 
16,8 0,63 0,80 1,76   

23,2 63,8 13 - 
±1,90 ±0,07 ±0,10 ±0,18   
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Продовження таблиці 6.2  

1    2      3      4       5       6      7       8       9 
 

Група порівняння, n=25 
 

до 14,82 1,58 1,89 2,01 
лікування ±1,70 ±0,21 ±0,23 ±0,29 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

після 14,82 0,92 1,24 1,29 
лікування ±1,65 ±0,02 ±0,15 ±0,16 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

через 6 міс. 
16,48 1,31 1,86 1,91 
±1,90 ±0,15 ±0,21 ±0,30  

через 1 рік 
 17,3  1,72  2,17  2,12 

±1,99 ±0,20 ±0,25 ±0,30  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

через 2 роки 
18,1 1,83 2,61 2,35 

±1,90 ±0,19 ±0,23 ±0,30  

 
 

16 28 48 8 
       

20 48 32 - 
       

16 48 36 - 
     

 

 

16 48 36 
- 

  
       

14 52 38 - 
 

П р и м і т к а : p – показник достовірності відмінностей від групи порівняння. 
 
 

 наведених даних видно, що в основній групі пацієнтів приріст карієсу 

за індексом КПВз склав 2,1 зуба, в той час, як в групі порівняння приріст 

склав 2,48 зуба, а редукція карієсу зубів за рік спостережень склала 18,1%. 
 

Індекс гігієни порожнини рота Silness-Loe після першого проведеного 

курсу лікування знизився більш ніж 3 рази і залишався на цьому рівні через 6 

місяців і через рік спостережень. При цьому профілактичний ефект склав 

61,7%. У групі порівняння після першого курсу лікування індекс S-L 

зменшився в 1,72 рази, але в подальшому весь час збільшувався і через рік 

був в 1,1 рази більше ніж у вихідному стані. 
 

Індекс гігієни Stallard в основній групі за рік спостережень зменшився в 

1,39 раз і профілактичний ефект склав 62,3%. У той же час в групі 

порівняння через рік спостережень він був в 1,15 рази більше ніж в 

початковому стані. 

Індекс зубного каменю в основній групі пацієнтів після лікування 

знизився на 38,7%, але через 6 місяців збільшився на 24%. Профілактичний 

ефект за 6 місяців спостережень склав 23,9%, а за рік - 15%. У той же час в 

групі порівняння після лікування індекс зубного каменю зменшився на 

35,8%, але через 6 місяців - збільшився на 48%. За 6 місяців від вихідного 
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стану профілактичний ефект склав близько 5%, а за рік - був відсутній, 

збільшившись щодо вихідного значення на 5%. 
 

 основній групі кількість пацієнтів з доброю гігієною порожнини рота 

збільшилася на 3,5%, в той час як в групі порівняння воно не змінилося. 
 

Кількість пацієнтів з задовільним рівнем гігієни збільшилася в основній групі 

на 47,4%, а в групі порівняння - лише на 20%, тобто в 2 рази менше, ніж в 

основній групі. Крім того, в основній групі кількість пацієнтів з 

незадовільною гігієною порожнини рота зменшилася на 34%, а в групі 

порівняння - на 12%. За рік спостережень після базової терапії (в обох 

групах) і лікувально-профілактичних курсів в основній групі пацієнти з 

поганою гігієною порожнини рота були відсутні (табл. 6.2). 
 

Слід зазначити, що дія запропонованого лікувально-профілактичного 

комплексу було направлено, як на профілактику ускладнень захворювань 

тканин пародонта у пацієнтів з ХГП, так і на профілактику ускладнень та 

запобігання розвитку МС. 

 
 

6.2 Біохімічні показники ротової рідини пацієнтів з метаболічним 
 

синдромом в процесі профілактики і лікування тканин пародонту 
 
 
 

Загальновідомий взаємозв'язок рівня здоров'я людини з біохімічним 

статусом ротової рідини. До найбільш значущих біохімічних характеристик 

ротової рідини слід віднести вміст у ній тригліцеридів, холестерину, глюкози, 

а також активність ряду ферментів [10, 66, 88, 161, 301, 333]. Порушення, які 

є складовими МС, 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 вік хворих, ступінь тяжкості захворювань, що проводиться 

терапія [195, 208, 223, 295]. Однак багато питань, пов'язаних з біохімічним 

складом ротової рідини пацієнтів при метаболічному синдромі, 
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залишаються відкритими. Тому метою даного дослідження було вивчення 

біохімічних показників ротової рідини пацієнтів в процесі профілактики і 

лікування генералізованого пародонтиту на фоні метаболічного синдрому. 
 

Отримані результати дослідження ротової рідини пацієнтів з ХГП і МС 

проведені на різних етапах лікувально-профілактичних заходів наведені в 

таблицях 6.3 і 6.4. 
 

Таблиця 6.3 
 

Вміст тригліцеридів, холестерину та глюкози в ротовій рідині пацієнтів 

при генералізованому пародонтиті на фоні метаболічного синдрому в 

процесі лікування, M±m 
  

Терміни  
дослідж. 

Групи 
 

 
Порівняння 

 
 
 
Основна 

 
 
 
 
 
Порівняння 

 
 
 
 
Основна 

 
 
 
 

 
Порівняння 

 
 

 
Основна 

 

Вихідний  Через 1 місяць  Через 6  Через 12 
    місяців  місяців 
       

Вміст тригліцеридів, ммоль/л (норма 0,08 ± 0,01)   
 

 

 

 

 

 

 

0,19 ± 0,02 0,15 ± 0,02 0,17± 0,02 0,22± 0,03 
р < 0,001  р < 0,01  р < 0,001  р < 0,001 

  р1 > 0,1  р1 > 0,1  р1 > 0,1 
0,23 ± 0,03  0,18 ± 0,02  0,13 ± 0,02  0,11 ± 0,01 
р < 0,001  р < 0,001  р < 0,05  р > 0,1 
р2 > 0,1  р1 > 0,1  р1 = 0,012  р1 < 0,005 

  р2 > 0,1  р2 > 0,1  р2 < 0,01 
Вміст холестер ина, ммоль/л (норма  0,20 ± 0,02)   
0,31 ± 0,04  0,26 ± 0,02  0,29 ± 0,05  0,27 ± 0,03 

р < 0,01  р < 0,05  р < 0,01  р < 0,05 
  р1 > 0,1  р1 > 0,1  р1 > 0,1 
 

 

 

 

 

 

 

0,28 ± 0,03 0,30 ± 0,04 0,17 ± 0,02 0,19 ± 0,02 
р < 0,05  р < 0,05  р > 0,1  р > 0,1 
р2 > 0,1  р1 > 0,1  р1 < 0,01  р1 < 0,01 

  р2 > 0,1  р2 > 0,05  р2 < 0,05 
 

 
     

Вміст глюкози , ммоль/л (норма 0,37 ± 0,04)   
0,85 ± 0,09  1,06 ± 0,14  0,94 ± 0,11  1,13 ± 0,20 
р < 0,001  р < 0,001  р < 0,001  р < 0,001 

  р1 > 0,1  р1 > 0,1  р1 > 0,05 
 

 

 

 

 

 

 

1,17 ± 0,12 0,87 ± 0,09 0,62 ± 0,10 0,51 ± 0,09 
р < 0,001  р < 0,001  р < 0,05  р > 0,1 
р2 > 0,1  р1 > 0,1  р1 < 0,01  р1 < 0,001 

  р2 > 0,1  р2 < 0,05  p2 < 0,001 
 р и м і т к а . р – показник достовірності відмінностей від норми; р1 – показник 
достовірності відмінностей від вихідного рівня; р2 – показник достовірності відмінностей 
від групи порівняння. 
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Як видно, при ХГП з МС, в ротовій рідині пацієнтів було підвищений 

вміст тригліцеридів майже в 3 рази, холестерину - в 1,5 рази і глюкози - в 2,7 

рази (табл.6.3). В даному випадку важливе значення для тканин пародонта 

має високий рівень глюкози, надлишкові кількості якої як в крові, так і в 

ротовій рідині є наслідком порушень при метаболічному синдромі. Глюкоза 

порожнини рота є ідеальним субстратом для розмноження пародонтогенної 

мікробіоти, що ускладнює перебіг стоматологічної патології. 
 

Проведення санації порожнини рота і професійної гігієни у пацієнтів 

групи порівняння не істотно впливало на досліджувані показники. Рівні 

тригліцеридів, холестерину і глюкози зберігалися достовірно високими в 

порівнянні з нормою протягом усього дослідження (табл. 6.3). 

Додаткове призначення пацієнтам запропонованого профілактичного 

комплексу помітно не вплинуло через 1 місяць на досліджувані показники 

рівня тригліцеридів, холестерину та глюкози в ротовій рідині. Тільки через 6 

місяців під впливом лікувально-профілактичного комплексу в ротовій рідині 

пацієнтів основної групи було зареєстровано достовірне зниження 

тригліцеридів (р1 = 0,012), холестерину (р1 <0,01) і глюкози (р1 <0,01). При 

цьому рівень тригліцеридів і глюкози все ж перевищував нормальні значення 

(р <0,05), а вміст холестерину - відповідав нормі (р > 0,1) (табл. 6.3). 
 

Проведення аналізу ротової рідини пацієнтів основної групи через 12 

місяців показало подальшу нормалізацію всіх досліджуваних показників: 

тригліцеридів, холестерину і глюкози (р > 0,1). 
 

Таким чином, приведені в таблиці 6.3 дані демонструють високу 

ефективність запропонованого лікувально-профілактичного комплексу щодо 

порушених рівнів тригліцеридів, холестерину та глюкози в ротовій рідині 

пацієнтів з МС. 

 таблиці 6.4 узагальнені результати дослідження в ротовій рідині 

спостережуваних пацієнтів активності уреази (ферменту, що виробляється 

умовно-патогенної і патогенної мікрофлорою), лізоциму (основного фактора 
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антимікробного захисту порожнини рота), еластази (нейтрофильного 

походження, що вказує на ступінь запалення) і ступеня дисбіозу. 
 

На початковому етапі в ротовій рідині всіх пацієнтів активність уреази 

значно була підвищена в порівнянні з нормою (в 4,5 рази), що говорить про 

підвищену контамінацію в порожнині рота умовно-патогенної і патогенної 

мікрофлори. Аналіз ротової рідини через 1 місяць показав приблизно 

однакове зниження активності уреази (в середньому в 2,3 рази), як після 

базового стоматологічного лікування в групі порівняння, так і після 1 курсу 

комплексу вітамінів і адаптогенів. На нашу думку, однакове зменшення 

обсіменіння порожнини рота спостережуваних пацієнтів патогенними 

бактеріями на цьому етапі пов'язано з антимікробним ефектом санації при 

базовому стоматологічному лікуванні. 
 

Біохімічний аналіз ротової рідини на наступних етапах через 6 і 12 

місяців виявив збільшення активності уреази в ротовій рідині групи 

порівняння до вихідного рівня, що свідчить про необхідність застосування 

додаткових лікувально-профілактичних заходів при пародонтиті на тлі 

метаболічного синдрому. На підтвердження цього встановлено, що 

пропонований лікувально-профілактичний комплекс препаратів загального 

та місцевого застосування сприяв зниженню цього показника в ротовій рідині 

пацієнтів основної групи до нормального рівня. При цьому активність уреази 

в ротовій рідині пацієнтів основної групи була значно нижче вихідної, а 

також відповідних значень в групі порівняння (р > 0,05, р1<0,001 и р2<0,001, 

табл.6.4). 
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Таблиця 6.4 
 

Активність ферментів у ротовій рідині пацієнтів при генералізованому 
 

пародонтиті на фоні метаболічного синдрому в процесі лікування, M±m   

Терміни Вихідний  Через 1  Через 6  Через 12 
дослідж.   місяць  місяців  місяців 

Групи         

Активність уреази, мк-кат/л (норма 0,085 ± 0,011) 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

Порівняння 0,35 ± 0,04 0,16 ± 0,02 0,26 ± 0,03 0,29 ± 0,04 
  р < 0,001  р < 0,05  р < 0,001  р < 0,001 
    р1 < 0,001  р1 > 0,05  р1 > 0,1 
Основна  0,41 ± 0,06  0,18 ± 0,02  0,094 ± 0,01  0,105 ± 0,01 

  р < 0,001  р < 0,001  р > 0,1  р > 0,05 
  р2 > 0,1  р1 < 0,001  р1 < 0,001  р1 < 0,001 
    р2 > 0,1  р2 < 0,001  р2 < 0,001 

  Активність лізоциму, ед/л (норма 156 ± 18)   
 

 

 

 

 

 

 

 

 

Порівняння 68 ± 10 87 ± 9 75 ± 9 83 ± 12 
  р < 0,005  р < 0,005  р < 0,005  р < 0,005 
    р1 > 0,1  р1 > 0,1  р1 > 0,1 
Основна  74 ± 9  92 ± 13  121 ± 14  117 ± 15 

  р < 0,005  р < 0,05  р > 0,1  р > 0,1 
  р2 > 0,1  р1 > 0,1  р1 < 0,05  р1 < 0,05 
    р2 > 0,1  р2 < 0,05  р2 < 0,05 
  Індекс СД (норма 1,00 ± 0,03)   
Порівняння  9,36 ± 0,87  3,36 ± 0,45  6,38 ± 0,85  6,43 ± 0,74 

  р < 0,001  р < 0,001  р < 0,001  р < 0,001 
    р1 < 0,001  р1 = 0,012  р1 < 0,05 
Основна  10,25 ± 1,32  3,20 ± 0,38  1,42 ± 0,19  1,65 ± 0,18 

  р < 0,001  р < 0,001  р < 0,05  р < 0,05 
  р2 > 0,1  р1 < 0,001  р1 < 0,001  р1 < 0,001 
    р2 > 0,1  р2 < 0,001  p2 < 0,001 

  Активність еластази  , мк-кат/л (  норма 0,67 ± 0,09) 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

Порівняння 3,84 ± 0,51 1,72 ± 0,23 3,45 ± 0,41 2,96 ± 0,39 
  р < 0,001  р < 0,001  р < 0,001  р < 0,001 
    р1 < 0,05  р1 > 0,1  р1 > 0,1 
Основна  4,27 ± 0,45  1,06 ± 0,21  0,82 ± 0,10  0,91 ± 0,12 

  р < 0,001  р < 0,05  р > 0,1  р > 0,1 
  р2 > 0,1  р1 < 0,001  р1 < 0,001  р1 < 0,001 
    р2 < 0,05  р2 < 0,001  р2 < 0,001 
 р и м і т к а . р – показник достовірності відмінностей від норми; р1 – показник 
достовірності відмінностей від вихідного рівня; р2 – показник достовірності відмінностей 
від групи порівняння. 
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Метаболічні порушення у спостережуваних пацієнтів негативно 

відбиваються на антимікробному захисті порожнини рота, про що свідчить 

низький вихідний рівень активності лізоциму в їх ротової рідини. 

Проведення стоматологічного лікування у пацієнтів групи порівняння не 

викликало істотних змін в антимікробній активності порожнини рота за весь 

період спостереження. У ротовій рідині пацієнтів основної групи, яким 

додатково призначали запропонований комплекс препаратів, активність 

лізоциму через 1 місяць також достовірно не змінилася. Однак дослідження, 

проведене через 6 місяців, показало підвищення активності лізоциму в 

ротовій рідині пацієнтів основної групи на 63,5% (р1 <0,05), наближаючись 

до нормального рівня. Активність основного антимікробної ферменту в 

порожнині рота пацієнтів основної групи через 12 місяців була стабільно 

високою (р > 0,1, р1 < 0,05 и р2 < 0,05, табл. 6.4). 
 

Проведений аналіз ротової рідини на активність лізоциму свідчить про 

виражену здатність пропонованого лікувально-профілактичного комплексу 

підвищувати антимікробну активність, а значить і рівень неспецифічної 

резистентності, в порожнині рота пацієнтів з пародонтитом, що протікає на 

тлі метаболічного синдрому. 
 

Розрахунковий показник СД більш наочно відображає порушення в 

системі «антимікробний захист і патогенна мікробіота» ротової порожнини 

(табл.6.4). Беручи значення СД за 1 в нормі, потрібно відзначити, що у 

спостережуваних пацієнтів з пародонтитом на тлі метаболічного синдрому 

цей показник перевищував його більш ніж в 9 разів. 
 

Проведення базової терапії в групі порівняння знизило СД в порожнині 

рота в 2,8 рази. В основній групі, що приймала додатково лікувально-

профілактичні препарати, СД через місяць знизився приблизно в такій же 

мірі. Через 6 місяців досліджуваний індекс в порожнині рота групи 

порівняння знову збільшився, хоча і був нижче вихідного рівня (р1 = 0,012), 

на якому зберігся до кінця спостереження (р < 0,001 и р1 < 0,05). 
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 основній групі пацієнтів з МС, які отримували регулярні курси 
 

адаптогенів, мінералів і вітамінів, СД через 6 і 12 місяців був істотно нижче 

вихідних значень (в 6,7 рази; р1 <0,001) і перевищував нормальний рівень в 
 

1,42 і 1,65 раз відповідно (р < 0,05, табл. 6.4). 
 

Таким чином, дослідження активності ферментів, що характеризують 

ступінь антимікробного захисту і рівень бактеріальної контамінації в 

порожнині рота, показало необхідність додаткового проведення коригуючої 

профілактики пародонтиту на фоні метаболічного синдрому. Використання 

пропонованого комплексу адаптогенів, мінералів і вітамінів з поєднаним 

місцевим використанням гелю «Квертулін» призводить до стабільного 

підвищення активності лізоциму і одночасного зниження активності уреази, 

нормалізації ступеня дисбіозу в порожнині рота спостережуваних пацієнтів. 

Основним джерелом еластази в ротовій порожнині є сегментоядерні 

нейтрофіли, тому її активність вважають найважливішим маркером 

запалення. Результати дослідження цього ферменту (табл. 6.4) свідчать про 

надзвичайно високий ступінь запалення в порожнині рота пацієнтів з 

пародонтитом на фоні метаболічного синдрому, оскільки на першому етапі 

дослідження активність еластази в їх ротової рідини перевищувала 

нормальний рівень в середньому в 6 разів (р < 0,001). 
 

Дослідження ротової рідини через 1 місяць показало, що проведення 

санації ротової порожнини в групі порівняння привело до зниження 

активності еластази на 55,2% (р1 <0,05), а в основній групі після додаткового 

призначення лікувально-профілактичного комплексу - на 75,2 % (р1 <0,001). 

Але, незважаючи на таке значне зменшення, активність еластази на цьому 

етапі в 1,6-2,6 рази все ж перевищувала норму. 
 

Протизапальна ефективність лікування виявилася нетривалою і вже 

через 6 місяців цей маркер запалення в ротовій рідині пацієнтів групи 

порівняння підвищився до вихідного рівня (р1> 0,1), на якому зберігся через 

12 місяців (р < 0,001, табл. 6.4). 
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При цьому додаткове призначення в основній групі пацієнтів 

комплексу системних препаратів призвело до подальшого і стабільному 

зниженню активності еластази в ротовій рідині. Через 6 місяців в основній 

групі пацієнтів цей маркер запалення знизився ще більшою мірою і не 

відрізнявся від норми (р> 0,1). На заключному етапі дослідження через 12 

місяців він був також достовірно нижче, як по відношенню до вихідних 

значень (р1 <0,001), так і по відношенню до відповідного рівня в групі 

порівняння (р2 < 0,001). 

 
 

6.3 Корекція функціонального стану прозапальних генів в 
 

тканинах ясен при хронічному генералізованому пародонтиті на фоні 
 

метаболічного синдрому 
 
 
 

Основні механізми, що приводять до розвитку захворювань пародонту 

тісно пов'язані з динамікою імунних і запальних реакцій пародонту на 

патогенні мікроорганізми, присутні в порожнині рота. У відповідь на 

мікробну агресію активовані Th1 лімфоцити синтезують прозапальні 

цитокіни, включаючи IFN-γ і IL-6, які беруть участь в регуляції клітинного 

гуморальної відповіді на інфекцію. Ці ж цитокіни при певних умовах можуть 

сприяти розвитку хронічної інфекції при пародонтиті, особливо на фоні 

метаболічного синдрому (МС). Підвищення експресії прозапальних цитокінів 

IFN-γ і IL-6 може сприяти активації остеокластогенеза, руйнування 

міжклітинного матриксу за рахунок активації металлопротеиназ [258, 296, 

154, 229, 339]. Регуляція експресії багатьох цитокінів пов'язана з 

метилюванням або деметилюванням промоторів цих генів. 
 

Метою даного дослідження була оцінка рівня вмісту метильованої ДНК 

цитокінів IFN-γ і IL-6 в тканинах пародонта пацієнтів з хронічним 

генералізованим пародонтитом (ХГП) і метаболічним синдромом ё. 
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Результати проведених досліджень вмісту в тканинах ясен пацієнтів з 

ХГП і МС метильованих ДНК генів IFN-γ і IL-6 в процесі проведення 

лікувально-профілактичних заходів представлені в таблиці 6.5. 

 
 

Таблиця 6.5 
 

Вміст метильованої ДНК генів IFN-γ і IL-6 у пацієнтів з хронічним 
 

пародонтитом на фоні метаболічного синдрому в процесі лікування, 
 

   М±m, % 
 

 

  

 

 

 Вміст метильованої  Вміст метильованої ДНК після першого 
Назва  ДНК до лікування   курсу лікувально-профілактичних 

  (n=14)   заходів (n=14) 
    

 

 

IFN-γ 45,7±8,1 
 74,5±9,4 
  

p<0,05      
    

 

 

IL-6 67,8±10,6 
 76,2±11,2 
  

р>0,05       
П р и м і т к а . р – показник достовірності відмінностей від вихідного стану 

 

 

Як видно з таблиці 6.5, вміст метильованої ДНК промоторів 

прозапальних генів IFN-γ і IL-6 в тканинах ясен у пацієнтів з ХГП на фоні 

МС після проведеної терапії був вище, ніж в початковому стані. Причому для 

гена IFN-γ підвищення вмісту метилірованої ДНК після лікування в тканинах 

ясен було достовірним. Вміст метилірованої ДНК гена IL-6 в тканинах ясен 

пацієнтів з ХГП і МС після отримання лікувально-профілактичного 

комплексу збільшився в 1,12 рази, але був недостовірним для даної 

обмеженої кількості спостережень. 

Виявлене нами гіперметилювання промоторів прозапальних цитокінів 

після проведеної терапії хворих на пародонтит може призводити до зниження 

експресії цих цитокінів в осередку запалення. Механізм гіперметилювання 

цих генів в результаті проведеної терапії точно невідомий, тому що може 

бути результатом багатовекторного впливу. Можна припустити, що 

гіперметилювання прозапальних генів пов'язано з активацією 



172 
 

протизапальних цитокінів та активацією метилтрансферази пригнічують 

експресію генів IFN-γ і IL-6. Можливий і інший механізм пов'язаний 

активацією експресії некодуючих мікро- РНК, що активують активність 

метилтрансферази. Гіперметилювання гена IL-6 після терапії може 

супроводжуватися зниженням його експресії у вогнищі запалення, 

зниженням тканинної деструкції, модульованої IL-6, яка реалізується через 

продукцію металопротеїназ, активацію Т-клітин. Слід зазначити 

взаємозв'язок між підвищенням експресії IL-6, метилюванням промотора IL-6 

і розвитком ожиріння [296]. Тому гіперметилювання промотора IL-6 і 

зниження його експресії може супроводжуватися втратою жирової маси. 

Підвищена експресія IFN-γ обумовлена гіпометилюванням промотора цього 

гена, може сприяти активації макрофагів і нейтрофілів у вогнищі запалення і 

розвитку пошкодження пародонта. Крім того, підвищена експресія IFN-γ 

може пригнічувати функції гена SIRT1, який є одним з головних регуляторів 

клітинного метаболізму і витрати енергії. Таким чином, гіперметилювання 

промотора гена IFN-γ, яке було виявлено в результаті проведеної терапії, 

сприяє оптимізації провоспалительної дії цього цитокіну, сприяє зменшенню 

запальних реакцій в тканинах пародонта і може впливати на регулювання 

метаболізму та енергетичного балансу клітин. 

 
 

6.4 Біофізичні показники ефективності лікувально- 
 

профілактичного комплексу при хронічному генералізованому 
 

пародонтиті на фоні метаболічного синдрому 
 
 
 

6 . 4 . 1 П о к а з н и к и ж и р о в о ї м а с и т і л а п р и х р о н і ч н о м у 

г е н е р а л і з о в а н о м у п а р о д о н т и т і н а ф о н і м е т а б о л і ч н о г о 

с и н д р о м у 

 
 

Запально-дистрофічні зміни в пародонті знаходяться в прямій 

залежності від таких факторів, як порушення жирового і вуглеводного 
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обміну, судинних порушень, які є основними складовими МС [195, 208, 223, 

295]. Визначення основних показників жирової маси в організмі дозволяє 

оцінити ризик розвитку та прогресування МС [87], а також скорегувати 

лікування і профілактику ускладнень при хронічному генералізованому 

пародонтиті на фоні МС. 
 

Метою даного дослідження було визначення основних показників 

жирової маси тіла пацієнтів з хронічним генералізованим пародонтитом і 

метаболічним синдромом. 
 

Результати проведених досліджень основних показників жирового 

обміну в організмі пацієнтів наведені в таблиці 6.6 у вигляді усередненого 

відсоткового відхилення показника від норми, розрахованої комп'ютерною 

програмою для кожного конкретного пацієнта за середньостатистичними 

показниками з урахуванням віку, ваги, зросту і питомої основного обміну. 
 

При цьому у зв'язку з обмеженою кількістю обстежуваних, для 

зменшення похибки результатів були відібрані пацієнти з близькими 

відхиленнями показників від норми у кожного. 

 
 

Таблиця 6.6 
 

Усереднене за групою відсоткове відхилення від норми показників 
 

жирового обміну у пацієнтів з хронічним генералізованим пародонтитом 
 

і метаболічним синдромом, ∆ %  
 

Терміни Вихідний стан  Через 1 рік спостереження 
спостереж. Група  Основна  Група  Основна 

Показники 
порівняння,  група,  порівняння,  група, 

n=17  n=21  n=16  n=20 
1  2  3  4  5 

Індекс маси тіла,  
40±2 

 39±2 
41±2 

 34±2 
кг/м2 

 
 р>0,1  р<0,05      

Жирова маса тіла,  
155,8±5 

 148,6±5 
159±5 

 136±5 
кг  

 р>0,1  р=0,005      

Індекс жирової  
135±5 

 133±5 
135±4 

 126±3 
маси тіла, кг/м2 

 
 р>0,1  р<0,1      
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      Продовження таблиці 6.6
1  2  3  4  5  

Відсоток жирової 
69,5±2 

 68,8±2 
71±2 

 63±2  

маси, %  р>0,1  р<0,01        

Рівень вісцераль- 
13,1±0,9 

 13,5±1,0 
13,3±0,9 

 11,1±0,9  

ного жиру, відн.од.  р>0,1  р<0,1        
 р и м і т к а . р - показник достовірності відмінностей від групи порівняння; 

рівень вісцерального жиру: норма - 1-9, високий - 10-14, дуже високий - 15-30 [17]. 

 
 

Індекс маси тіла (ІМТ) відображає співвідношення ваги і росту. Як 

видно з таблиці 6.6 в початковому стані у пацієнтів з діагнозом ХГП і МС 

основної групи і групи порівняння ІМТ значно перевищував норму. Через 1 

рік спостережень в групі порівняння цей показник практично не змінився 

(перевищення норми збільшилася на 1%), в той час як в основній групі 

спостерігалося його зниження (перевищення норми зменшилася на 7%). 

Високі значення ІМТ зазвичай асоційовані з підвищеним ризиком серцево-

судинних і онкологічних захворювань. 
 

Шкала значень жирової маси дає можливість кількісно оцінити ступінь 

надлишку або нестачі жирової маси. Надлишок жирової маси призводить до 

порушення обміну речовин, цукрового діабету, МС, артеріальної гіпертонії, 

порушення роботи залоз внутрішньої, зовнішньої та змішаної секреції. 

Перевищення в порівнянні з нормою жирової маси у пацієнтів з ХГП і МС 

групи порівняння за рік спостереження збільшилася в середньому на 3,2%. В 

основній групі, що отримувала ЛПК, його перевищення норми знизилося в 

середньому на 12,6%. 

Індекс жирової маси тіла, що є відношенням жирової маси тіла до 

площі тіла, дозволяє оцінити ризик виникнення МС і нутрітивний статус 

пацієнта. Перевищення норми індексу жирової маси тіла в середньому по 

основній групі пацієнтів за рік спостережень знизилося на 7% в той час як в 

групі порівняння воно не змінилося. 
 

Шкала відсотка жирової маси (% ЖМТ) дозволяє діагностувати 

недостатнє, надлишкове жировідкладення і ожиріння. Відсоток жирової маси 
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використовується для діагностики абдомінального ожиріння (вісцеральний 

жир) і оцінки ризику розвитку метаболічного синдрому [378]. Вважається, 

що ризик метаболічного синдрому підвищений, якщо відсоток жирової маси 

перевищує норму. При значному перевищенні норми % ЖМТ ризик 

метаболічного синдрому прийнято характеризувати як високий. У всіх 

пацієнтів з діагнозом ХГП і МС, які брали участь в дослідженні, процентний 

вміст жиру в середньому значно перевищувало норму і зменшилася в 

середньому на 8% через рік тільки в основній групі, що отримувала ЛПК 

(табл. 6.6). 
 

Вісцеральний жир розташовується навколо життєво важливих органів 

таких як печінка, нирки, шлунок. Потрапляючи в кров при його надлишку, 

він призводить до збільшення вмісту холестерину, ліпопротеїдів низької і 

дуже низької щільності (ЛПНЩ і ЛПДНЩ), закупорювання судин, 

атеросклерозу, збою гормонального фону і різних порушень метаболічних 

реакцій, в тому числі в порожнині рота. Оцінка змісту вісцерального жиру, 

проведена за допомогою приладу OMRON BF511 з виміру електричного 

імпедансу з урахуванням еквівалентної електричної схеми паралельного 

з'єднання вісцерального і підшкірного жиру, також показала перевищення 

абдомінального ожиріння у більшості пацієнтів з ХГП і МС. Застосування 

запропонованого ЛПК призвело в середньому по групі до деякого зниження 

рівня вісцерального жиру, в той час як в групі порівняння позитивної зміни 

не спостерігалося (табл.6.6). 
 

Отримані результати свідчать про те, що у пацієнтів з ХГП на фоні МС 

спостерігалося значне перевищення норми показників жирового обміну 

ускладнюючих профілактику і лікування патології тканин пародонта. 

Застосування 2 рази на рік запропонованого ЛПК призвело у них до певної 

нормалізації показників жирової маси. 
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6 . 4 . 2 Д е н с и т о м е т р и ч н і п о к а з н и к и я к о с т і к і с т к и п 

р и х р о н і ч н о м у г е н е р а л і з о в а н о м у п а р о д о н т и т і н а ф о н і 

м е т а б о л і ч н о г о с и н д р о м у 

 
 

Метою даного дослідження було вивчення по п'яткової кістки пацієнтів 

денситометричних показників якості кісткової тканини при поєднанні 

хронічного генералізованого пародонтиту та метаболічного синдрому в 

процесі лікувально-профілактичних заходів. 

Порушення в організмі при МС і ХГП обмінних процесів, мікросудинні 
 

 макросудинні ускладнення при цьому сприяють порушенню і кісткового 

метаболізму [198, 300, 288]. Якість кісткової тканини визначається 

архітектонікою кістки, включаючи її геометрію (мікроархітектура і 

макроархітектура), властивостями матеріалу, включаючи мінералізацію його 

 колагенові  зв'язки,  мікропошкодження  і  мікроструктурні  розриви. 
 

Швидкість поширення ультразвукової хвилі (SOS) в кістці визначається в 

першу чергу щільністю кісткових тканин і їх мінералізацією. Широкосмугове 

затухання ультразвукової хвилі (BUA) визначається в першу чергу 

розсіюванням і відображенням хвилі в п'ятковій кістці, пов'язаних 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 відображаються, ніж більш 

довгохвильові низькочастотні хвилі, здатні за рахунок дифракції огинати 

кісткові трабекули. 
 

Результати проведеного дослідження основних денситометричних 

показників якості кістки у пацієнтів, які брали участь в цьому дослідженні, і 

їх зміна під дією лікувально-профілактичного комплексу наведені в таблиці 

6.7. 
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Таблиця 6.7 
 

Денситометричні показники якості кістки у пацієнтів з хронічним 
 

генералізованим пародонтитом і метаболічним синдромом, M±m  
 

Терміни Вихідний стан  Через 1 рік   

спостер.     спостереження  
Середньостат.   Група  Основна  Група  Основна  

  порівняння,  група,  порівняння,  група,  норма 

Показники 
 

     

n=16  n=21  n=15  n=20   

SOS, м/с 1538,1±12,5 1535,2±9,3 1540,5±11,3 1559±8,1 1563,4±10,3 
    р>0,1    p=0,08   
           

BUA, 
28,5±3,1 

29,2±3,2 
27,9±4,1 

41,7±3,5 
55,2±4,1 

дБ/МГц  p>0,1  p=0,01        
           

BQI, ум. 
66,4±4,9 

65,8±5,3 
68,3±5,1 

84,5±5,7 
97,7±5,9 

од.  p>0,1  p<0,05        
 

П р и м і т к а . р - показник достовірності відмінностей від групи порівняння. 
 

Отримані результати свідчать про те, що у пацієнтів з ХГП і МС 

швидкість ультразвукової хвилі в п'ятковій кістці всього на 1,8% нижче 

середньостатистичної норми (табл. 6.7). Це свідчить про те, що поєднана 

патологія ХГП і МС несуттєво вплинула на загальну мінералізацію кісткових 

тканин наших пацієнтів. Проведені 2 рази на рік в основній групі комплексні 

лікувально-профілактичні заходи за 1 рік збільшили величину SOS в 

основній групі пацієнтів на 1,5%. 
 

 той же час показник загасання ультразвукової хвилі в п'ятковій кістці 

на різних частотах (BUA) пацієнтів з ХГП і МС, що характеризує 

архітектоніку кістки, виявився нижчим за норму на 47% (табл. 6.7), що 

свідчить про значні зміни при цьому в структурі кісткових тканин, пов'язаних 

 остеопенією та остеопорозом. Ці процеси призводять до збільшення відстані 

між трабекулами кістки, зменшення їх по товщині, що призводить в свою 

чергу до збільшення розсіювання і відбиття поширюються в кістки 

низькочастотних ультразвукових хвиль (зменшується явище огинання 
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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 в році призвело 

до збільшення за рік спостережень в основній групі пацієнтів індексу BUA в 

1,42 рази (на 22,7%), що свідчить 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 пацієнтів з ХГП і МС 

індекс BQI був на 33% нижче норми, а в результаті лікувально-

профілактичних заходів він збільшився в основній групі пацієнтів за рік 

спостережень на 19,5%. Зрозуміло, що збільшення індексу BQI визначалося в 

першу чергу збільшенням при цьому індексу BUA, тобто поліпшенням 

архітектоніки кістки. 

Оцінка денситометричних показників кісткових тканин пацієнтів з 

ХГП і МС свідчить про те, що патологія ХГП і МС зробила істотний вплив в 

першу чергу на структуру кісткової тканини, її архітектоніку. 

 
 

6 . 4 . 3 С т а н ф у н к ц і о н а л ь н и х р е а к ц і й в т к а н и н а х 
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а л ь н о - п р о ф і л а к т и ч н и х з а х о д і в 

 

Оцінка функціонального стану мікрокапілярного русла і бар'єрного 

захисту тканин ясен при поєднанні хронічного генералізованого пародонтиту 
 

 МС дозволяє оцінити ризик розвитку та прогресування патології, а також 

оптимізувати лікування і профілактику ускладнень при даній поєднаній 

патології. 
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Метою даного дослідження було визначення функціонального стану 

мікрокапілярного русла тканин пародонта і бар'єрного захисту ясен при 

поєднанні ХГП і МС на різних етапах лікувально-профілактичних заходів. 
 

Результати досліджень, проведених в початковому стані, показали, що 
 

 більшості пацієнтів з ХГП і МС спостерігалося під дією регламентованої 

жувального навантаження (ЖН) спазмування капілярів ясен (замість 

розширення), тобто зменшення в них кровотоку і, як наслідок, зміна колірних 

характеристик ясен (зменшення її колірних координат x, y, z) (табл. 6.8). 

 
 

Таблиця 6.8 
 

Усереднені по групі колірні координати x, y, z ясен до і після жувального 

навантаження у пацієнтів з хронічним генералізованим пародонтитом і 

метаболічним синдромом в початковому стані і через 6 місяців, М±m 
 

Групи    Група порівняння n=20  Основна група n=25 
    Вихідний стан   
До ЖН  х  17,1±0,9  17,3±0,8, р>0,1 

  у  15,8±0,9  16,0±0,9, р>0,1 
  z  16,1±0,8  16,3±0,8, р>0,1 
Після ЖН  х  11,7±0,6  11,5±0,7, р>0,1 

  у  9,6±0,6  9,8±0,6, р>0,1 
  z  8,2±0,6  8,4±0,6, р>0,1 
    Через 6 місяців   
До ЖН  х  16,9±0,9  15,9±0,7, р>0,1 

  у  15,5±0,9  13,3±0,7, р>0,1 
  z  15,8±0,8  13,4±0,6, р<0,05 
Після ЖН  х  11,3±0,7  16,9±0,7, р<0,001 

  у  9,2±0,7  14,8±0,8, р<0,001 
  z  8,4±0,7  15,0±0,7, р<0,001 
П р и м і т к а . р - показник достовірності відмінностей від групи порівняння 

 

 

Крім того, у пацієнтів з ХГП і МС спостерігалося досить сильне 
 

забарвлення ясен в короткохвильовій (460 нм) і довгохвильовій (660 нм) 

області видимого діапазону довжин хвиль, що свідчило про низьку 

ефективність функціонування захисно-бар'єрного системи гіалуронова 
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кислота - гіалуронідаза і наявності резервного полісахариду глікогену, що 

супроводжує запальні процеси в тканинах пародонта (табл. 6.9). 

 

Таблиця 6.9 
 

Відносні зміни коефіцієнта відбиття світла ясен під дією розчину Ш-П у 

пацієнтів з хронічним генералізованим пародонтитом і метаболічним 

синдромом в початковому стані і через 6 місяців, % 
 

Групи  Група порівняння  Основна група 
Довжина хвилі  n=20  n=25 

 

 

   

 Вихідний стан   

460 нм 61±4 
 64±4 
 

р>0,1     
   

 

 

660 нм 71±6 
72±5 

 
р>0,1     

     

  Через 6 місяців   

460 нм 62±4 
 85±5 
 

р<0,01     
   

 

 

660 нм 69±3 
91±6 

 
р<0,01      

 р и м і т к а : р - показник достовірності відмінностей від групи 

порівняння; коефіцієнт відбиття світла яснами до фарбування - 100%. 

 

Наведені в таблиці 6.8 усереднені по групі колірні координати ясен у 

пацієнтів з ХГП і МС до і після регламентованої фізіологічної ЖН через 6 

місяців свідчать про те, що в результаті проведення лікувально-

профілактичних заходів в основній групі пацієнтів реакція мікрокапілярів на 

ЖН змінилася. При цьому у них практично зникло спазмування капілярів при 

навантаженні і спостерігалося збільшення кровотоку в них, що представляє 

собою нормальну фізіологічну реакцію на жувальне навантаження. 
 

Результати досліджень, наведені в таблиці 6.9, свідчать про те, що під 

дією лікувально-профілактичних заходів фарбування ясен розчином 

Шиллера-Писарєва зменшилася як в області хвиль 460 нм, що характеризує 

зменшення проникності ясен для барвника, так і в області 660 нм, що 
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характеризує зменшення концентрації глікогену в яснах і, отже, зменшення 

ступеня запального процесу в ній [92]. 
 

Таким чином застосування два рази на рік запропонованого ЛПК 

призвело у пацієнтів з ХГП і МС до певної нормалізації функціонального 

стану мікрокапілярного русла ясен порушеного в початковому стані, до 

зниження ступеня запальних процесів в ній. 

 
 

6 . 4 . 4 С т а н о р а л ь н о г о г а л і т о з у у п а ц і є н т і в з 
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Неприємний запах у роті при галітозі обумовлений в основному 

наявністю сірководню, метилмеркаптана і диметилсульфіду. Рівень продукції 

летючих сірчистих сполук (ЛСС) в порожнині рота обумовлений наявністю 

специфічної мікрофлори, білкового субстрату, сприятливими умовами для 

катаболізму - низьким вмістом кисню і високим рівнем рН ротової рідини. 

Рівень ЛСС має достовірний зв'язок з рівнем гігієни порожнини рота і 

метаболічними процесами в організмі. Крім того, оральний галітоз може 

формуватися при гіпосалівації і ксеростомії. ЛСС створюють у роті не тільки 

неприємний запах і смак, але і є токсичними для тканин пародонта, твердих 

тканин зубів і всього організму [2, 42, 106]. 
 

Результати оцінки впливу запропонованого лікувально-

профілактичного комплексу на галітоз у пацієнтів основної групи і групи 

порівняння з ХГП і МС наведені на малюнку 6.1. Видно, що в початковому 

стані у пацієнтів основної групи і групи порівняння кількість летючих 

сірчистих сполук перевищувало норму (75 - верхня межа норми). 
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Рис. 6.1. Кількість легких сірчастих сполук в порожнині рота у пацієнтів з 

ХГП і МС в процесі лікувально-профілактичних заходів при ХГП і МС. 

 

Однак, в основній групі пацієнтів вже через 6 місяців показники 

галітозу зменшилися в 1,87 рази (p <0,001) і залишалися на цьому рівні 

протягом року спостережень. У той же час в групі порівняння показники 

галитоза змінювалися недостовірно, залишаючись на високому рівні. 

Отримані результати корелюють з результатами біохімічних показників 

ротової рідини, бо свідчить про зменшення під дією лікувально-

профілактичних заходів специфічної мікрофлори в порожнині рота. 

 
 

Висновки до розділу 6: 
 

 Проведення лікувально-профілактичних заходів пацієнтів з 

хронічним генералізованим пародонтитом на тлі метаболічного синдрому 

показало досить високу, враховуючи вік пацієнтів, клінічну ефективність 

запропонованого комплексу, що включав препарати антибактеріальної і 

протизапальної дії, що знижують холестерин, зменшують проникність судин, 
 

нормалізують обмін речовин, циркуляцію крові і жировий обмін, підсилюють 

імунітет і резистентність організму. При цьому істотно покращилися індекси 
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РМА%, Шиллера-Писарєва, кровоточивості, стан гігієни порожнини рота, а 

карієспрофілактічна ефективність склала 18,1% за рік спостережень. 
 

− Проведені біохімічні дослідження ротової рідини спостережуваних 

пацієнтів на генералізований пародонтит показали недостатність базової 

терапії при лікуванні і профілактиці ускладнень захворювань тканин 

пародонта на тлі МС, а також підтвердили встановлену нами раніше в 

експерименті високу ефективність запропонованого лікувально-

профілактичного комплексу. Регулярний 2 рази на рік прийом препаратів 

комплексу дозволив нормалізувати вміст тригліцеридів, холестерину та 

глюкози в ротовій рідині пацієнтів, підвищити антимікробну 

 активність і зменшити бактеріальну контамінацію і ступінь дисбіозу в 

порожнині рота. 
 

 Отримані результати свідчать про те, що за рахунок 

епігенетичних механізмів можна збільшити вміст метилірованої ДНК в 

тканинах ясен пацієнтів з ХГП і МС і оптимізувати експресію прозапальних 

дії цитокінів генів IFN-γ і IL-6, використовуючи запропонований лікувально- 
 

профілактичний комплекс. Результати епігенетичного дослідження 

узгоджуються з результатами клінічних спостережень, біохімічних і 

біофізичних досліджень ротової рідини, тканин пародонту, жирового і 

водного обміну в організмі цих пацієнтів. 

 Результати дослідження жирових показників організму свідчать 

про те, що у пацієнтів з ХГП на фоні МС спостерігалося значне перевищення 

норми показників жирового обміну ускладнюючих профілактику і лікування 

патології тканин пародонта. Застосування 2 рази на рік запропонованого 

ЛПК призвело у них до певної нормалізації показників жирової маси, що 

корелювало і з поліпшенням їх стоматологічного статусу. 
 

 Оцінка денситометричних показників кісткових тканин пацієнтів 
 

 ХГП і МС свідчить про те, що при даній поєднаній патології зменшення 

мінеральної щільності кістки значно менше (SOS менше норми на 1,8%). У 

той же час сукупна патологія ХГП і МС зробила істотний вплив на структуру 
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п'яткової кістки, її архітектоніку (індекс BUA виявився нижче на 47% в 

порівнянні з нормою) і, як наслідок, приводила до зменшення індексу якості 

кістки BQI на 33%. Проведена комплексна лікувально-профілактична терапія 
 

 основній групі пацієнтів з ХГП і МС привела до незначного збільшення 

мінералізації кістки (індекс SOS збільшився на 1,5%), до істотного 

поліпшення структури кістки, її архітектоніки (індекс BUA збільшився на 
 

22,7%), і, як наслідок, до поліпшення якості кістки (індекс BQI збільшився на 
 

19,5%). 
 

 Отримані результати свідчать про те, що у пацієнтів з ХГП на 

фоні МС спостерігалися значні порушення у функціональному стані 

мікрокапілярного русла ясен, при яких під дією ЖН замість збільшення 

кровотоку в капілярах спостерігалося їх спазмування, а також знижений 

бар'єрний захист ясен, тобто підвищена її проникність для барвника розчину 

Ш-П і, отже, мікроорганізмів. Застосування два рази на рік запропонованого 

ЛПК призвело у них до певної нормалізації функціонального стану 

мікрокапілярного русла ясен, до зниження ступеня запальних процесів в ній і 

як наслідок до поліпшення стоматологічного статусу пацієнтів. 
 

 Проведення лікувально-профілактичних заходів 2 рази на рік у 

пацієнтів з ХГП і МС призвело до зменшення продукції летючих сірчистих 

сполук в порожнині рота, тобто до поліпшення специфічної мікрофлори 

порожнини рота і білкового субстрату. 

 
 

Матеріали розділу опубліковані за темою дисертації в списку праць у 

додатку (10, 17-20, 28). 
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РОЗДІЛ 7 
 

АНАЛІЗ ТА УЗАГАЛЬНЕННЯ ОТРИМАНИХ РЕЗУЛЬТАТІВ 
 
 
 

Обґрунтуванням мети роботи була висока поширеність і труднощі 

профілактики та лікування захворювань тканин пародонта при такій 

соматичній патології як метаболічний синдром, що відрізняється різними 

пусковими механізмами каскаду порушень (жирового і вуглеводного обміну, 

стану ендотелію судин). Розробка лікувально-профілактичних заходів при 

цьому вимагають вивчення генетичних передумов цих порушень (оцінка 

вродженого імунітету, запалення, стану остеогенеза), можливості 

епігенетичної корекції їх, оцінки біохімічних маркерів запалення, 

мікробіоценозу, неспецифічної резистентності, перекисного окислення 

ліпідів та антиоксидантного захисту, а також експериментальних досліджень 

на тваринах при моделюванні МС. На підставі експериментальних, клінічних 

та клініко-лабораторних досліджень необхідно розробити ефективну, 

патогенетично обґрунтовану схему профілактики та лікування тканин 

пародонту на фоні метаболічного синдрому. 
 

 дослідженнях брало участь 98 пацієнтів із хронічним 

генералізованим пародонтитом (ХГП) та метаболічним синдромом (МС) м. 
 

Львова та м. Одеси віком 30-50 років і 28 чоловік без патології МС. При 

цьому оцінювалися поширеність та інтенсивність основних стоматологічних 

захворювань, стоматологічний статус (тверді тканини зубів, тканини 

пародонту і рівень гігієни порожнини рота), стан кісткового метаболізму 

(денситометрія), проникність ясен і функціональний стан її мікрокапілярного 

русла (спектроколориметрія). Крім того, були проведені молекулярно-

генетичні та епігенетичні дослідження у пацієнтів для оцінки схильності до 

даної поєднаної патології і можливості епігенетичної корекції експресії 

відповідних генів (38 осіб), оцінка показників жирового обміну в організмі 

(електроімпедансометрія), біохімічних показників ротової рідини, а так само 

стан галітозу в ротовій порожнині, загальних показників здоров'я (зріст, вага, 
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об'єм талії і стегон, тиск, спірометрія і динамометрія, біоімпедансний аналіз 

складу тіла). 
 

 поглиблених дослідженнях брало участь 53 відібраних пацієнта із 

ХГП I-IІ ступеня тяжкості і з діагнозом МС, з порушенням, в основному, 
 

жирового обміну і стану ендотелію судин, в процесі яких проводилися 

клінічна та клініко-лабораторна оцінка ефективності комплексної 

профілактики і лікування захворювань тканин пародонту (28 осіб – основна 

група, 25 осіб – група порівняння). 

Група порівняння отримувала тільки базову терапію (санація 

порожнини рота і професійна гігієна). Основна група пацієнтів додатково до 

базової терапії отримувала запропонований лікувально-профілактичний 

комплекс. 

При обстеженнях пацієнтів із захворюваннями тканин пародонта і МС 

для оцінки стану твердих тканин зубів використовували індекси КПВз, КПВп 

та їх структуру. Для оцінки стану тканин пародонта і слизової оболонки 

порожнини рота використовували папілярно-маргінально-альвеолярний 

індекс PMA%, пробу Шиллера-Писарєва (Ш-П), індекс кровоточивості ясен 

(індекс Mulleman), глибину пародонтальної кишені за допомогою системи 

«Флорида-Проуб» із програмним забезпеченням для Windows 2000 і XP, 

поширеність зубного каменю. Для оцінки рівня гігієни порожнини рота 

використовувалися індекси Silness-Loe і Stallard. У групах поглибленого 

дослідження пацієнтів з ХГП і МС оцінка ефективності комплексної 

профілактики і лікування тканин пародонту проводилася в початковому 

стані, через 6 місяців, 12 місяців і 24 місяці. 
 

На першому етапі експериментальних досліджень МС моделювався за 

допомогою дієти, близької до дієти людини, з високим вмістом жирів і 

вуглеводів (щури-самці віком 1,5-2-х місяців, 7 особин, в раціоні – 20% 

нутряного свинячого жиру, замість питної води – 10% розчин фруктози ad 

libitum). Щури інтактної групи (7 особин) отримували стандартний раціон 

віварію. Тривалість досліду склала 70 днів. У тканинах пародонта і сироватці 
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крові щурів визначали уніфікованими методами, використовуючи комерційні 

набори реактивів виробництва DAC-SpectroMed (Молдова), Felicit (Україна), 

Biolatest (Чехія) наступні біохімічні показники: вміст тригліцеридів, 

загального холестерину (ХС), ХС в ліпопротеїдах високої щільності 

(ЛПВЩ), глюкози, сечової кислоти, фосфору, магнію, сіалових кислот, 

активність аланінамінотрансферази (АЛТ), аспартатамінотрансферази (АСТ), 

лужної і кислої фосфатаз. Рівень процесів перекисного окислення ліпідів 

(ПОЛ) визначали за вмістом малонового діальдегіду (МДА) тіобарбітуровим 

методом. Стан фізіологічної антиоксидантної системи (ФАС) оцінювали за 

активністю глутатіон-пероксидази (ГПО) і каталази. Активність еластази 

визначали методом. 
 

На другому етапі експерименту на фоні високожирової та вуглеводної 

моделі МС, описаної вище, було проведено дослідження впливу вітамінно-

мінерального комплексу «Сірка актив» на тканини пародоноту та кров 

тварин. Об'єктами біохімічних досліджень були сироватка крові, надосадова 

рідина гомогенатів СОПР (25 мг/мл) та кістки альвеолярного відростка (50 

мг/мл). У сироватці крові і тканинах порожнини рота щурів визначали, 

використовуючи зазначені вище уніфіковані методи з комерційними 

наборами реактивів, вміст тригліцеридів, холестерину (ХС), ліпопротеїдів 

високої щільності (ЛПВЩ), глюкози, сечової кислоти, сіалових кислот, 

активність аланінамінотрансферази (АЛТ), аспартатамінотрансферази (АСТ), 
 

 також глутатіон-пероксидази (ГПО), каталази, кислої фосфатази (КФ) і вміст 

малонового діальдегіду (МДА). У кістковій тканині альвеолярного відростка 

визначали вміст кальцію, фосфору, глікозаміногліканів і оксипроліну. 

Тривалість експерименту склала також 70 днів. 

На третьому етапі експерименту (21 білий щур 1,5-2-х місяців, 

тривалість експерименту – 100 днів) моделювався місцевий локальний 

патогенний вплив на тканини пародонту за допомогою щоденного нанесення 

ціакрінового клею МК-2 на фоні дефіциту антиоксидантного раціону 

харчування (напівсинтетичний безантиоксидантний раціон – відсутні ліпідні 
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 гідрофільні антиоксиданти). Об'єктами біохімічних досліджень були 

сироватка крові, печінка, СОПР та кістка альвеолярного відростка тварин. 
 

Рівень перекисного окислення ліпідів (ПОЛ) оцінювали за вмістом 

ацілгідроперекисей (АГП), сумарною фракцією ліпопротеїдів (ЛП) і 

малонового діальдегіду (МДА). Оцінювали також активність таких 

антиоксидантних ферментів, як глутатіон-редуктаза (ГР) і глутатіон-

пероксидаза (ГПО). 
 

На четвертому етапі експерименту при перевірці ефективності 

запропонованого лікувально-профілактичного комплексу при більш жорсткій 

моделі МС було використано 24 самки щурів лінії Вістар віком 11 місяців. 

Інтактна група тварин (8 особин) отримувала стандартний раціон віварію. 

МС в цьому експерименті (8 тварин) відтворювали за допомогою трьох 

чинників: високожирового раціону (ВЖР), дисбіозу та імунодефіциту. ВЖР 

включав додатково до стандартного раціону 15% пальмової олії. Дисбіоз 

викликали шляхом введення в питну воду щурів перші 5 днів лінкоміцину 60 

мг/кг. Імунодефіцит відтворювали за допомогою внутрішньочеревного 

введення цитостатику циклофосфана 21мг/кг 1 раз на 7 днів. Тварини 3-ї 

групи отримували на фоні моделювання МС профілактичний комплекс, який 

щодня вводили щурам per os через тиждень після початку експерименту 

(хлорофілін – 300 мг/кг, «Лактусан» – 2 мл/кг, «Оксіфіт мап» – 1 крапля/кг, 

«Сірка актив» – 70 мг/кг). Місцево на ясна щурам щодня наносили гель 

«Квертулін» по 0,2 мл/щура. Тривалість експерименту становила 38 днів. На 

нижній щелепі щурів проводили підрахунок атрофії альвеолярного відростка 

за методом Ніколаєвої Г.В., а потім в гомогенатах кісткових тканин (75 мг/мл 

0,1 М цитратного буфера рН 6,1) визначали активність лужної і кислої 

фосфатаз, вміст білка і кальцію. У сироватці крові визначали рівень 

тригліцеридів, загального холестерину, малонового діальдегіду (МДА), 

активність лужної фосфатази, аланінамінотрансферази, уреази, лізоциму, 

каталази і еластази. У гомогенатах печінки (50 мг / мл 0,05 М трис-НСl pH 

7,6) аналізували рівень тригліцеридів, загального холестерину, малонового 



189 
 

діальдегіду, активність лужної фосфатази, уреази, лізоциму, каталази та 

еластази. У гомогенатах ясен щурів (20 мг/кг 0,05 М трис-НСl pH 7,6) 

проводили визначення вмісту малонового діальдегіду і гіалуронової кислоти, 

а також активності уреази, лізоциму, каталази і еластази. 

При морфологічних дослідженнях оцінювалися структурні зміни в 

пульпі зубів, кісткової тканини альвеолярних відростків, тканинах пародонта 

та його мікрокапілярного русла. Мікропрепарати вивчали на мікроскопі 

"Olympus BX-41" з подальшою обробкою за програмою "Olympus DP-soft 

version 3.2", за допомогою якої проводили морфометричне дослідження. 

Отримані дані оброблялися методом математичної статистики. 
 

Біохімічними методами в ротовій рідині пацієнтів з ХГП і МС на 

різних етапах спостереження оцінювалися вміст тригліцеридів, холестерину, 

глюкози, активність уреази, лізоциму, індекс ступеня дисбіозу (СД) та 

активність еластази. 

Алельні варіанти генів [PPARGC1A (Gly482Ser, A / G), PPARD 

(T294C), PPARγ (Pro12Ala), PAI (5G / 4G), LPL Ser447Ter C / G, FTO (T / A) 

SNP rs9939609] пацієнтів з ХГП і МС оцінювалися методом алель 

специфічною полімеразною ланцюговою реакцією (ПЛР) на клітинах 

букального епітелію. Ампліфікацію досліджуваних ділянок генів проводили 

паралельно в двох епендорфах для нормального і мутантного варіанту гена в 

20 мкл буферного розчину (фірма «Літех», Росія) та 100 нм кожного 

oлігонуклеотидного праймера (фірма «Літех», Росія), 100-150 нг ДНК. 

Ампліфікацію проводили на термоциклері CFX96 (Bio-Rad), початкова 

денатурація протягом 5 хв при 94 °С, елонгація 40 сек 72 °С, 35 циклів. 
 

Епігенетичні дослідження проводилися на різних етапах 

спостереження в слині, крові і тканинах ясен пацієнтів з ХГП і МС. При 

цьому оцінювалися функціональний стан генів, пов'язаних із запальними 

процесами в тканинах пародонта при наявності і відсутності соматичної 

патології МС (IFNγ, TLR2, IL-1β, IL-2, IL-8, IL-12, IL-6), і можливість 

регуляції експресії (функціонального стану) генів за допомогою 
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запропонованого лікувально-профілактичного комплексу. Бісульфітну 

обробку виділеної ДНК проводили за допомогою набору EpiTect Plus 

Bisulfite Kits (Qiagen). Ампліфікацію ДНК проводили з використанням 

набору Qiagen, за програмою: 950С – 15 хв .; 950С – 30 сек, відпал праймерів 

– 30 сек., елонгація 720С – 10 хв. Піросеквенірування проводили з 

використанням наборів PyroMark Gold Q24 reagent (Qiagen) на приладі 
 

PyroMark Q24. Вміст метильованої ДНК в пробі оцінювали за допомогою 

програми PyroMark CpG software 2.01. Для аналізу експресії генів 

використовувався набір Human Periodontal Diseases array C1 (Cat N AAH-

PPD-1, RayBiotech). Облік реакції здійснювали на системі відеодокументації 

із високочутливою камерою для детекції люмінісценції. Нормалізація даних 

проводилася за допомогою прикладеної до набору програми. Розрахунок 

умовної концентрації IL-1β, IL-2, IL-8, IL-12 здійснювали за формулою: 

X(Ny) = X(y)∙P1/P(y), де P1 – середня щільність сигналу позитивних плям 

управління в еталонному масиві, Р(у) – середня щільність сигналу 

позитивних плям управління в масиві «y», X(y) = X(Ny) – нормалізована 

інтенсивність сигналу для плями «X» в масиві «y». 
 

Використаний в роботі спектроколориметричний метод оцінки 

ступеня запалення ясен у пацієнтів з ХГП і МС заснований на зміні 

проникності і профарбовування ясен розчином Ш-П, що відбивається в 

оптичних і колірних параметрах ясен і фіксується кількісно за допомогою 

спектроколориметра типу «Пульсар», адаптованого для стоматологічних 

цілей. 
 

Проводилася спектроколориметрична оцінка функціонального стану 

мікрокапілярного русла ясен пацієнтів з ХГП і МС, що заснована на зміні 

кровонаповнення капілярів після 10-хвилинного фізіологічного жувального 

навантаження і, як наслідок, спектра відбиття яснами світла видимого 

діапазону. Спектри відбиття світла ясен та її колірні параметри фіксувалися 

за допомогою автоматичного спектроколориметра «Пульсар». 
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Для визначення структурно-функціонального стану кісткової тканини у 

пацієнтів з ХГП і МС застосовували ультразвукову денситометрію на 

п'ятковій кістці за допомогою ультразвукового денситометра Osteo Syst 

SONOST 2000 (Корея). При цьому визначали такі показники: SOS – 

швидкість поширення ультразвуку через кістку (м/с), детермінується 

еластичністю і щільністю кістки; BUA – широкосмугове загасання 

(декремент) ультразвуку через кістку (дБ/МГц), характеризує зниження 

інтенсивності ультразвуку в середовищі його поширення, є відображенням не 

тільки щільності кістки, але і кількості, розмірів і просторової орієнтації 

трабекул кісткової тканини, тобто архітектоніки кістки; BQІ – індекс якості 

кістки (%), розраховується програмно на основі показників SOS і BUA. 

Денситометричні дослідження проводили при первинному обстеженні 

пацієнтів і через рік спостережень. 
 

Оцінка показників жирового обміну у пацієнтів з ХГП і МС 

проводилося за допомогою біоімпедансних аналізаторів компонент складу 

тіла АВС-01 «Медасс» (Росія) і OMRON BF511 (Японія). При цьому 

оцінювалися індекс маси тіла, жирова маса тіла, відсоток жирової маси тіла, 

індекс жирової маси тіла і рівень вісцерального жиру в організмі. 
 

Визначення кількості сірковмісних сполук, що видихається у пацієнтів 
 

 ХГП і МС (галітоз), проводилося за допомогою приладу «Breath meter SBM-

1C» (Німеччина). 
 

Статистична обробка результатів дослідження проводилася за 

допомогою комп'ютерних програм STATISTICA 6.1 та STATISTICA 10.0. 
 

На етапі попереднього дослідження були вивчені поширеність і 

структура основних стоматологічних захворювань у пацієнтів з діагнозом 
 

«МС» (126 осіб) віком 30-55 років і для порівняння у 28 осіб того ж віку без 

соматичної патології МС. 
 

Показники твердих тканин зубів, тканин пародонту, рівня гігієни 

порожнини рота у пацієнтів з МС істотно залежали від ступеня тяжкості 

ураження тканин пародонта. Так, при пародонтиті ІІ-ІІІ ступеня тяжкості на 
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фоні МС індекси КПВз, РМА%, кровоточивості, проби Шиллера-Писарєва, 

показник зубного каменю і індекси гігієни порожнини рота Silness-Loe і 

Stallard були вищими, ніж при хронічному катаральному гінгівіті. Індекс 

рецесії ясен при пародонтиті був більше, ніж при гінгівіті в кілька десятків 

разів, глибина пародонтальної кишені – майже в 6 раз, показники стану 

фуркації і втрати епітеліального прикріплення в групі пацієнтів з хронічним 

генералізованим пародонтитом також були значно гірше. 
 

Порівняльна оцінка стану твердих тканин зубів у пацієнтів з МС і 

пацієнтів без цієї соматичної патології показала значне перевищення в групі 

МС таких показників як «карієс» і «ускладнення» (в 1,54 і 1,64 рази 

відповідно). 

При зіставленні середніх значень пародонтальних індексів і індексів 

гігієни у пацієнтів з МС, пацієнтів без соматичної патології і середніх 

показників по Україні видно, що поширеність запалення (РМА%) у пацієнтів 
 

 метаболічним синдромом на 15,2% була вищою, ніж у пацієнтів групи 

порівняння і на 8% вище, ніж в середньому по Україні. Індекс кровоточивості 

був вище при МС відповідно в 1,44 рази і в 1,23 рази. Глибина 

пародонтальних кишень у пацієнтів з МС була вищою в 2,12 рази, індекс 

зубного каменю – на 10,2%, ніж у пацієнтів без МС. 
 

Індекс Silness-Loe у пацієнтів з МС був вище в 1,5 рази ніж у пацієнтів 

без МС і в 1,36 разів вище, ніж в середньому по Україні. Індекс Stallard при 

МС відрізнявся в 1,7 рази від даних у пацієнтів без МС і в 1,52 рази від 

середніх даних по Україні. 

Отримані результати оцінки стоматологічного статусу пацієнтів з МС 

свідчать про істотний негативний вплив цієї патології на стан твердих тканин 

зубів, тканин пародонту, рівень гігієни порожнини рота пацієнтів з 

порушеним пародонтогенезом, показники яких перевищують середні 

значення їх по Україні та погіршуються з віком. 
 

Оцінка біохімічних показників ротової рідини пацієнтів з МС і 

пародонтитом показала перевищення у них в порівнянні з нормою вміст 
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тригліцеридів майже в 3 рази, холестерину – в 1,5 рази і глюкози – в 2,7 рази. 
 

 даному випадку важливе пародонтитогенне значення має високий рівень 

глюкози, надлишкові кількості якої як в крові, так і в ротовій рідині є 

наслідком порушень при метаболічному синдромі. Так само у них значно 

перевищували норму активність уреази (фермент, що виробляється умовно- 

патогенною і патогенною мікрофлорою) – в 4,5 рази, ступінь дисбіозу 

(відображає порушення в системі «антимікробний захист і патогенна 

мікробіота» ротової порожнини) – в 9 разів, активність еластази 

(нейтрофильного походження, що вказує на ступінь запалення) – в 6 разів і 

більш ніж в 2 рази була нижчою за норму активність лізоциму (основного 

фактора антимікробного захисту порожнини рота). 
 

Результати біохімічних досліджень ротової рідини у пацієнтів з 

пародонтитом і МС показників глюкозного і жирового обміну, а також 

активності ферментів, що характеризують ступінь антимікробного захисту і 

рівень бактеріальної контамінації в порожнині рота, свідчить про істотний 

негативний вплив поєднаної патології на ці показники. 
 

Оцінка порушень в генах жирового обміну і запалення у пацієнтів з 

пародонтитом і МС показала, що в багатофункціональному гені PPARGC1A 

(регуляція генів, пов'язаних з акумуляцією жиру і чутливістю до інсуліну) 

порушення становили 89,3%, при цьому мутації відзначені у пацієнтів 42,9 

%, а гетерозиготи 46,4%. У гені PPARD (найбільш висока експресія 

спостерігається в тих тканинах, які, беруть участь у метаболізмі ліпідів) 

порушення спостерігалися в 67,9% випадків, при чому, мутації становили 

53,6%, а гетерозиготи 14,3%. У гені FTO (пов'язаний з жировою масою і 

ожирінням) спостерігалося 67,9% порушень, з них мутації становили 53,6%, 
 

 гетерозиготи 14,3%. У гені PAI-1 (маркер запалення і тромбоцитоутворення) 

в нашому випадку спостерігалося 96,3% порушень 
 

(64,3% – мутацій, 32% – гетерозигот). В генах LPL (обмін речовин, 

енергетичний баланс) і PPARGC1В (кодування білка PGC1-beta, регулює 

обмін речовин) порушення були відповідно в 17,9% і 11%. 
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Проведені дослідження показали, що у пацієнтів в разі 

генералізованого пародонтиту в поєднанні з метаболічним синдромом з 

обраних 5 генетичних маркерів, пов'язаних з жировим обміном в організмі, 

найбільші порушення спостерігалися в генах PPARGC1A і FTO, які ми 

пропонуємо використовувати як найбільш репрезентативні при даній 

поєднаній патології. В якості маркера запалення і тромбоцитоутворення при 

поєднанні пародонтиту та метаболічного синдрому у пацієнтів, ми 

пропонуємо використовувати маркер PAI-1, в якому спостерігалося 

практично 100% порушень. 
 

Вивчення в слині пацієнтів з ХГП і МС вмісту прозапальних цитокінів 

IL-1β (медіатор запальної реакції, що підтримує, ініціює всі важливі процеси, 

включаючи поліферізацію клітин, диференціювання і апоптоз), IL-2 

(прозапальний інтерлейкін, кодує білки, бере участь в проліферації Т- і В-

лімфоцитів, грає важливу роль для регуляції імунної відповіді при 

бактеріальної інфекції), IL-8 (забезпечує транзит нейтрофілів із 

васкуляризованої тканини ясен в ясеневу борозну), IL-12 (деструктивний 

стимулятор в патогенезі різних в запальних захворювань) показало, що при 

ХГП ІІ-ІІІ ступеня вміст зазначених цитокінів перевищувало їх значення при 

ХГП поч.-І ступеня відповідно в 2,16 рази, в 3,83 рази, в 1,78 рази і в 1,54 

рази Підвищена експресія прозапальних деструктивних цитокінів, що 

спостерігалася в слині у пацієнтів з пародонтитом і МС, може бути 

використана як фактор ризику розвитку агресивного перебігу пародонтиту 

при цьому, що сприяє ожирінню і розвитку резистентності до інсуліну, 

посилення перекисного окислення ліпідів і ураження ендотелія судин, 

дисбалансу цитокінової системи. Отримані результати дозволяють 

використовувати зазначені цитокіни як маркери прогнозу розвитку 

хронічного пародонтиту та його прогресування у пацієнтів із соматичною 

патологією МС. 
 

Метилювання різних генів у пацієнтів при захворюванні тканин 

пародонта на фоні метаболічного синдрому є одним з епігенетичних 
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механізмів регуляції функції генів, яке призводить до вимикання гена і 

зниження або втрати експресії. Було проведено метилювання промотора гена 

IFNγ в положенні -171 і -295 від сайту старту транскрипції і проаналізовано 

вміст метильованої ДНК в тканинах ясен пацієнтів з ХГП різного ступеня 

тяжкості і МС, а також без соматичної патології. У групі пацієнтів з ХГП 

поч.-I ступеня вміст метильованої ДНК гена IFNγ в зразках тканини ясен 

склало 64,2 ± 5,7%. У групі пацієнтів з ХГП II-III ступеня було виявлено 

гіпометилювання промотора гена IFNγ, що склало 43,0 ± 11,7%, що було 

достовірно нижче, ніж в першій групі. Достовірне зниження метилювання 

промотора гена IFNγ в зразках тканини ясен у хворих з II-III ступенем ХГП 

може служити маркером хронізації процесу. Отримані результати так само 

свідчать, що вміст метильованої ДНК IFNγ в тканинах пародонта у пацієнтів 

без соматичної патології вище, ніж у хворих з метаболічним синдромом 

(р<0,005). Різниця між вмістом метильованої ДНК гена IFNγ у пацієнтів з 

ХГП і пацієнтів з ХГП на фоні МС, яка спостерігалася в крові, була 

недостовірна, що можна пояснити тим, що ротова порожнина являє собою 

більш агресивне середовище, ніж кров, і процеси запалення в ній протікають 

інтенсивніше. Підвищення експресії гена IFNγ в тканинах пародонта в 

кінцевому підсумку сприяє прогресуванню пародонтиту і руйнуванню 

кісткової тканини, особливо на фоні МС. 
 

Прозапальні гени TLR відіграють визначальну роль у розвитку та 

прогресуванні хронічних запальних процесів, в тому числі пародонтиту. 

Ініціація прозапальної відповіді залежить від взаємодії і активації TLR-

рецепторів з бактеріальними антигенами. Одним з таких рецепторів є TLR2, 

функція якого лежить в розпізнаванні бактеріальних антигенів і активації 

відповіді на цей антиген для його елімінації. Вміст метильованої ДНК гена 

TLR2 в тканинах ясен у пацієнтів з хронічним генералізованим пародонтитом 

на фоні МС виявилося в 1,4 рази менше, ніж без соматичної патології МС, а в 

крові – в 1,18 разів менше. Активація TLR2 гена є одним з важливих 

механізмів відповіді на інфекцію в ротовій порожнині. Гіпометилювання 
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цього гена при пародонтиті та МС говорить про високу експресію цього 

рецептора на епітеліальних клітинах ясен і клітинах, пов'язаних з імунною 

відповіддю. 
 

Експериментальне вивчення стану тканин порожнини рота, 

зубощелепної системи і сироватки крові при МС у білих щурів за допомогою 

високожирової та вуглеводної дієти, близької до раціону людини, показало, 

що за 70 днів досліду у них спостерігалися підвищений в порівнянні з 

інтактною групою приріст маси тіла в дослідній групі, збільшення 

окружності середньої частини тулуба (на 28%), збільшення маси нирок з 

жиром (в 2,2 рази), яєчок з жиром (в 1,8 рази), в сироватці крові в порівнянні 

з інтактною групою – збільшення концентрації тригліцеридів (в 1,45 разів), 

холестеріну (в 1,19 рази), глюкози (в 2,24 рази), сечової кислоти (в 1,81 рази), 

вміст АЛТ (в 2,17 раз), АСТ (в 1,53 рази) та зменшення вмісту ліпопротеїдів 

високої щільності (в 2,39 раз). При цьому у щурів дослідної групи 

збільшилися резорбція кістки нижньої щелепи на 5%, число каріозних 

уражень на одного щура – в 1,5 рази, глибина уражень зубів карієсом – в 1,66 

рази, зниження вмісту глікозаміногліканів (запобігання проникнення інфекції 

і токсинів в тканини пародонту) в слизовій оболонці порожнини рота – в 1,15 

рази, а в кістці альвеолярного відростка – в 2,13 раз. В умовах моделювання 

МС також значно (на 34% в слизовій оболонці порожнини рота і в 2,4 рази – 

 кістці альвеолярного відростка) зменшувався вміст магнію, наслідком чого 

стало достовірне зниження вмісту основного білка СТ – колагену, зміна 

вмісту якого реєстрували за рівнем оксипроліну (вільного і загального). 
 

Моделювання МС викликало в сироватці крові тварин збільшення в 1,4 рази 

концентрації сіалових кислот (свідчить про частковий розпад глікопротеїнів): 

2,5 ± 0,05 ммоль/л проти 1,76 ± 0,04 ммоль/л в інтактній групі. Показники 

стану мінерального обміну кісткової тканини пародонту щурів при 

моделюванні МС свідчать про зменшення в порівнянні з інтактною групою 

активності лужної фосфатази в 1,26 рази, концентрації кальцію – в 1,47 рази і 

фосфору – в 2,36 рази, що свідчить про зниження функціонування 
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остеобластів і мінеральної щільності кісткової тканини пародонту. Крім того, 

в дослідній групі щурів при моделюванні МС спостерігалося збільшення в 

2,3 рази в порівнянні з інтактними щурами активності кислої фосфатази (рН 

4,8) в слизовій оболонці порожнини рота в 1,18 раз, в кістці альвеолярного 

відростка – в 2,34 рази, збільшення вмісту малонового діальдегіду в 

сироватці крові з 3,67 ± 0,92 нмоль/мл до 5,80 ± 0,30 нмоль/мл, в печінці – з 

4,31 ± 0,17 нмоль/г до 7, 84 ± 0,55 нмоль/г, в слизовій оболонці порожнини 

рота – з 47,7 ± 4,04 нмоль/мл до 54,7 ± 5,81 нмоль/мл, а в кістці 

альвеолярного відростка – з 3,21 ± 0,10 нмоль/г до 4,64 ± 0,37 нмоль/г. Крім 

того, при цьому спостерігалося невелике зменшення активності каталази в 

сироватці крові, в печінці – в 1,55 раз, в слизовій оболонці порожнини рота – 

в 1,52 рази і в кістці альвеолярного відростка – в 1,28 рази. Глутатіон-

пероксидаза (ГПО) при моделюванні МС зменшилася в сироватці крові – в 

2,2 рази, в печінці – в 1,34 рази, в слизовій оболонці порожнини рота – в 1,28 

раз і в кістці альвеолярного відростка – в 1,93 рази. Таким чином, зміни 

активності білків-ферментів свідчили про порушення функціонального стану 

ФАС в досліджених об'єктах при розвитку метаболічного синдрому. 

Макро- і мікроелементи відіграють істотну роль в регулюванні 

більшості процесів в організмі людини. До життєво необхідних 

макроелементів відноситься і сірка. Середній вміст її в організмі ссавців 

становить 0,1-0,9% від маси тіла. Сірка виконує в організмі численні функції, 

починаючи з участі в побудові генетичного матеріалу клітин і вироблення 

енергії. Вона надходить в організм у зв'язаному вигляді в складі органічних 

білкових сполук – амінокислот (цистеїн, цистин, метіонін), біологічно 

активних речовин – вітамінів (тіамін), ферментів, гормонів (інсулін). 

Корекція за допомогою вітамінно-мінерального комплексу «Сірка активна» 

порушень в сироватці крові і тканинах порожнини рота щурів при 

моделюванні МС дозволила знизити масу нирок (з жиром) на 28%, масу 

яєчок (з жиром) – на 20%, а масу печінки (з жиром) – на 23%, вміст в 

сироватці крові щурів тригліцеридів – у 1,29 разів, холестерину – в 1,07 рази, 
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глюкози – в 1,63 рази, сечової кислоти – в 1,6 рази, сіалових кислот – в 1,19 

рази, МДА – в 1,23 рази, активність АЛТ – в 1,69 раз, АСТ – в 1,28 раз 

(поліпшення функціонування печінки у тварин) і підвищити вміст 

ліпопротеїдів високої щільності – в 1,64 рази, активність каталази – в 1,3 

рази, ГПО – в 1,35 раз. Крім того, комплекс «Сірка активна» приводив при 

моделюванні МС до зменшення числа каріозних уражень у щурів з 2,7 ± 0,2 

до 1,7 ± 0,4 (на одну щура) і глибини уражень зубів карієсом з 3,0 ± 0,3 до 1,7 
 

 0,4, до збільшення в кісткових тканинах вмісту фосфору в 1,33 рази, 
 

загального оксипроліну – в 1,1 рази, ГАГ – в 1,71 рази, активність каталази – 
 

 1,35 раз , ГПО – в 2 рази і зменшення вмісту МДА – в 1,04 рази, активності 

кислої фосфатази – в 2,4 рази. Аналогічні зміни під дією комплексу «Сірка 

активна» спостерігалися і в біохімічних показниках слизової оболонки 

порожнини рота щурів. Отримані результати застосування вітамінно- 

мінерального комплексу «Сірка активна» у щурів при моделюванні МС 

свідчать про поліпшення при цьому функціонування печінки у тварин, 

обмінних процесів, зниження запальних явищ в СОПР, поліпшення 

функціонального стану антиоксидантної системи, відновлення вмісту 

глікопротеїнів міжклітинного матриксу. 
 

 зв'язку з тим, що моделювання МС у щурів негативно впливало на 

функціональний стан антиоксидантної системи, був поставлений 

експеримент про вплив локального патогенного впливу на тканини 

пародонту тварин при хронічній недостатності в раціоні харчування 

біоантиоксидантів. Безантиоксидантний раціон збільшував в порівнянні з 

інтактною групою резорбцію кісткової тканини щурів на 4,7%, а додатковий 

локальний патогенний вплив ще на 3,1%. При цьому відносно інтактної 

групи вміст в сироватці крові тварин МДА збільшився на 58%, сумарної 

фракції ліпопротеїдів (ЛП) – на 23% та ацилгідроперекисіі (АГП) – на 70%. 
 

Вміст МДА в печінці щурів при поєднаній моделі безантиоксидантної дієти 

та локального патогенного впливу збільшилася на 64,3%, в слизовій оболонці 

порожнини рота – на 108% відносно інтактної групи. Крім того, в печінці 
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тварин спостерігалося зниження активності глутатіон-редуктази на 25% в 

порівнянні з інтактною групою. 
 

Оцінка ефективності запропонованого лікувально-профілактичного 

комплексу на тканини пародонту щурів при моделюванні МС за допомогою 

більш жорсткої моделі показала, що він ефективно знижував надмірний 

приріст маси тіла експериментальних тварин при моделюванні МС, атрофію 

альвеолярного відростка – на 16%, активність уреази в яснах – в 1,55 рази, 

вміст МДА – в 1,24 рази, активність еластази – в 1,3 рази, і збільшував 

активність лізоциму в 1,03 рази, каталази – в 1,06 рази, вміст гіалуронової 

кислоти – в 2,2 рази. У кісткових тканинах щелепи щурів ЛПК знижував 

активність кислої фосфатази в 1,28 рази, і збільшував активність лужної 

фосфатази в 1,25 рази, а також вміст кальцію – в 1,03 рази. У сироватці крові 

тварин при цьому знижувалася активність уреази в 1,4 рази, еластази – в 1,03 

рази, вміст МДА – в 1,14 рази, вміст холестерину – в 1,13 рази і 

тригліцеридів – у 1,58 рази. У печінці щурів під дією ЛПК активність 

лізоциму збільшилася в 1,36 рази, каталази – в 1,07 рази і зменшилася 

активність еластази – в 1,1 рази, лужної фосфатази – в 1,1 рази і вміст 

тригліцеридів – у 1,09 рази. ЛПК ефективно відновлював у щурів стан 

неспецифічної резистентності, ліпідний обмін, запобігав розвитку запалення, 

остеорезорбції і гепатозу, а також контамінацію патогенною мікрофлорою. 

Отримані результати дають підставу використовувати основні компоненти 

пропонованого лікувально-профілактичного комплексу препаратів в 

клінічній практиці у пацієнтів при патології в тканинах пародонта на фоні 

МС. 
 

Морфогенез змін тканин ротової порожнини при МС залишається 

неосвітленим питанням, якому присвячені поодинокі, часто суперечливі 

роботи. Проведені нами морфологічні експериментальні дослідження на 

щурах при моделюванні МС з використанням раціону з високим вмістом 

жиру і фруктози в питній воді показали, що слизова ротової порожнини 

відрізнялася блідістю, помірним набряком, мав місце помірно виражений 
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гіперкератоз епітелію міжзубного сосочка, ясенної борозни, епітелію 

прикріплення з потовщенням рогового шару на фоні стоншування 

шипуватого та зернистого шарів, згладжування сосочкового шару, на 

поверхні епітелію були ділянки осередкового різкого його стоншування (до 

2-3 клітин в товщину). 
 

 цитоплазмі епітеліоцитів зернистого шару були множинні зерна 

кератогіаліну, які зливалися між собою. У цитоплазмі епітеліоцитів 

шипуватого і базального шарів зазначалася поява вакуолей, розміри яких 

часто було можна порівняти з розмірами ядер. При цьому останні 

зміщувалися до периферії, спостерігалася тенденція до сплощення клітин 

шипуватого шару. Також відзначалися широкі розростання епітелію, що 

проникають в підлягаючу тканину у вигляді колбоподібних виростів, рідше 

стрічок або тяжів. PAS-реакція (гістохімічних метод виявлення глікогену) 

була в епітелії слабо позитивною і більш вираженою в верхньому шарі 

шипуватого шару з наявністю зон слабкого забарвлення, що локалізуються 

переважно в базальних ділянках. Також відзначалися випадки з переважною 

локалізацією патологічних змін в зоні зубоясеневої кишені, де спостерігалося 

витончення епітелію і дистрофічні зміни шипуватого і базального шарів. В 

підлягаючій сполучної тканини виявлявся набряк, поява в периваскулярному 

просторі дрібних осередків лімфоцитів і плазмоцитів. У власній пластинці 

виявлялися акантотичні тяжі, число фібробластів було збільшено, 

зустрічалися поодинокі лейкоцити, зазначалося склерозування сітчастого 

шару. Ретикулінові волокна були менш звиті, ніж в групі порівняння, 

потовщені і ущільнені, місцями з частковою гомогенізацією. Колагенові 

волокна були зібрані в пучки, відзначалися ділянки їх гіалінізаціі. 

Ендотеліальні та адвентиціальні клітини були дещо збільшені в розмірах, 

відзначалася помірна гіперхроматія ядер. Осередково виявлялася десквамація 

ендотеліоцитів з оголенням базальних мембран. 
 

Базальні мембрани судин були нерівномірно потовщені, інтенсивно 

PAS-позитивні. Результати типування клітинного складу тканин пародонта 
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щурів свідчать про відсоткове зменшення в пластинці слизової при 

моделюванні МС гістиоцитів в 1,15 рази, молодих фібробластів – в 1,37 рази, 

зрілих фібробластів – в 1,45 рази, фіброцитів – в 1,15 рази і збільшення 

лімфоцитів в 2,75 раз, тучних клітин – в 1,78 рази, плазмоцитів – в 6 разів, 

макрофагів – в 3 рази, лейкоцитів – в 8,8 рази. 
 

Мікроциркуляторне русло при моделюванні МС було нерівномірного 

кровонаповнення. Судинна щільність мікроциркуляторного шару знижується 

більш ніж в два рази з 27,4 ± 8,3% до 13,16 ± 1,9%. Судини 

характеризувалися нерівномірним заповненням кров'ю, на фоні спорожнілих 

судин із просвітом, що спаявся, присутні і різко розширені заповнені кров'ю 

капіляри. Зазначалася наявність дрібних тромбів в просвіті таких судин. Крім 

цього, мікротромби локалізувалися в посткапілярах і венулах. Ендотеліоцити 

частіше сплощені, з ознаками десквамації. М'язовий шар власної пластинки 

слизової оболонки фрагментований і склерозований, місцями не виявлявся. 

Відзначається витончення і подовження міоцитів, ознаки дистрофії 

міофібрил, гомогенізація цитоплазми м'язових волокон, набухання і редукція 

ядер міоцитів. У підслизовій основі виявляються набряк, витончення, 

фрагментація і осередкова елімінація волокнистих структур. Відзначається 

паретичне розширення і повнокров'я капілярів, венул і вен всіх калібрів з 

агрегацією еритроцитів в їх просвіті. Також спостерігається вихід 

еритроцитів в периваскулярний простір. 
 

 періодонтальному просторі виявлялися лімфоцити, макрофаги і 

нейтрофільні лейкоцити. Капіляри були повнокровні з осередковими 

паравазальними крововиливами, гіаліновими тромбами. 
 

Кортикальні пластинки альвеолярної кістки при МС були стоншені, 

лакуни губчастої кістки різнокаліберні. Спостерігалося заміщення остеоцитів 

еозинофільним остеоїдом, розростання сполучної тканини. У пульпі зуба 

відзначалася редукція одонтобластів, пригнічення капілярної мережі, 

посилення сполучнотканинного компоненту. PAS-реакція помірно 

позитивна. 
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Таким чином, можна вважати, що зміни в мікроциркуляторному руслі 

тварин при моделюванні МС реалізуються при розвитку запальних змін у 

власній пластинці слизової оболонки, а також в склеротичних розладах, які 

були добре виявлені в мікропрепаратах, забарвлених по ван Гізону. Питома 

густина сполучної тканини була збільшена приблизно в два рази з 21,47 ± 

6,38% до 39,87 ± 5,39% в порівнянні з контрольною групою (р<0,05). 

Ранговий коефіцієнт кореляції Спірмена (r) між питомими густинами судин 

мікроциркуляторного русла і грубої сполучної тканини становить 0,87. 

Моделювання МС призвело до патологічних процесів практично у всіх 

структурах ротової порожнини щурів – епітелії і власне пластинки слизової, 

тканинах зуба і кісткової тканини, що можна розглядати як потенційну 

небезпеку для подальшої втрати зубів. 

Морфологічна оцінка ефективності лікувально-профілактичного 

комплексу («Хлорофілін», «Лактусан» «Оксіфіт МАП», «Сірка актив», 

«Квертулін») при моделюванні МС показала, що візуальна картина слизової 

оболонки ротової порожнини щурів після лікувально-профілактичної терапії 
 

 цілому нагадувала таку в групі інтактних тварин, відносні обсяги клітинних 

елементів слизової, знижені при МС, (гістіоцити, молоді фібробласти, зрілі 

фібробласти, фіброцити, лімфоцити), нормалізувалися і навіть 

перевершували показники тварин інтактної групи, а обсяги лімфоцитів, 

опасистих клітин, плазмоцитів, макрофагів і лейкоцитів зменшувалися, 

наближаючись до показників інтактних тварин. При цьому епітелій в області 

зубоясеневої кишені щурів основної групи був без ознак погружного росту, з 

боку зуба зроговіння відсутнє, клітини шипуватого шару були кілька 

сплощені . Сполучна тканина власної пластинки була представлена як 

еластичними волокнами, так і колагеновими волокнами, деякі з яких мали 

ознаки гіалінізаціі. PAS-реакція була помірно позитивна, більш виражена в 

поверхневих шарах, де локалізується більша кількість ретикулінових 

волокон, і менш виражена в більш глибоких ділянках з переважанням 

колагенових волокон. Артеріоли, капіляри і венули були помірно 



203 
 

повнокровні. Малюнок мікроциркуляторного русла був добре виражений, з 

наявністю округлої, овальної або витягнутої форми і розгалужених судин. 
 

Таким чином, застосування запропонованої нами лікувально-

профілактичної схеми, що включала протизапальні, які посилюють імунітет і 

місцеву неспецифічну резистентність, покращують циркуляцію крові і обмін 

речовин, препарати, спрямованої на корекцію ураження м'яких тканин, 

привело в основній групі тварин на фоні МС до зниження запальних проявів, 

поліпшенню трофіки м'яких тканин, відновлення структури як епітелію, так і 

власної пластинки слизової, ліквідації ознак дистрофічних змін епітеліоцитів. 
 

Оцінка пародонтального статусу пацієнтів з ХГП і МС в процесі 

лікувально-профілактичних заходів показала значне поліпшення стану 

тканин пародонта у них: індекс РМА% зменшився після першого курсу 

лікування з 39,71 ± 6,21% до 4,88 ± 0,75% і залишався на цьому рівні через 

рік (профілактичний ефект за рік склав 86,45%); індекс кровоточивості 

зменшився з 1,88 ± 0,35 до 0,6 ± 0,09 балів (профілактичний ефект – 59,6%), 

проба Ш-П – з 1,93 ± 0,28 до 0,2 ± 0,03 балів (профілактичний ефект – 88%). 

У групі порівняння відповідні показники за рік спостереження, в основному, 

достовірно не змінилися. 
 

Результати оцінки стану твердих тканин зубів та рівня гігієни 

порожнини рота у пацієнтів з ХГП і МС в процесі проведення лікувально-

профілактичних заходів показали, що приріст карієсу за індексом КПВз склав 

за рік в основній групі 2,1 зуба (в групі порівняння – 2,48 зуба), редукція 

карієсу склала 18,1%. Індекс гігієни порожнини рота пацієнтів Silness-Loe в 

основній групі після ЛПК знизився більш ніж 3 рази і залишався на цьому 

рівні через 6 місяців і через рік спостережень (профілактичний ефект – 

61,7%), а індекс Stallard зменшився за рік спостережень в 1,39 раз 

(профілактичний ефект – 62,3%). У групі порівняння відповідні індекси через 

рік були в 1,1 рази і 1,15 рази більше ніж в початковому стані. Кількість 

пацієнтів в основній групі з хорошою гігієною порожнини рота збільшилася 

на 3,5% (в групі порівняння не змінилося), з задовільним рівнем – на 47,4% (в 
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групі порівняння – на 20%), а з незадовільною гігієною порожнини рота 

зменшилася на 34% (в групі порівняння – на 12%). Через рік спостережень в 

обох групах пацієнти з поганою гігієною порожнини рота були відсутні. 
 

Індекс зубного каменю в основній групі після лікування знизився на 

38,7%, але через 0,5 року збільшився на 24% (профілактичний ефект за рік – 

15%). У групі порівняння за рік спостереження профілактичний ефект був 

відсутній, а показники зубного каменю збільшилися щодо вихідних значень. 

Дія запропонованого лікувально-профілактичного комплексу була 

направлена, як на профілактику ускладнень захворювань тканин пародонта у 

пацієнтів з ХГП, так і на профілактику ускладнень та запобігання розвитку 

МС. 

До найбільш значущих біохімічних характеристик ротової рідини слід 

віднести вміст у ній тригліцеридів, холестерину, глюкози, а також активність 

ряду ферментів. Однак багато питань, пов'язаних з біохімічними 

показниками ротової рідини пацієнтів при метаболічному синдромі, 

залишаються відкритими. 
 

Отримані результати дослідження ротової рідини пацієнтів з ХГП і МС 

проведені на різних етапах лікувально-профілактичних заходів свідчать про 

те, що вміст тригліцеридів в основній групі через рік зменшився більш ніж в 

2 рази, холестерину – в 1,47 рази, глюкози – в 2,29 рази, активність уреази – в 

4 рази, еластази – в 4,7 рази, індекс СД – в 6 разів і збільшилася активність 

лізоциму в 1,58 рази. Зміни відповідних показників групи порівняння були 

або недостовірними, або значно меншими, ніж в основній групі. Наведені 

дані свідчать про поліпшення під дією ЛПК у пацієнтів з ХГП і МС 

антимікробного захисту порожнини рота, нормалізацію ступеня дисбіозу, 

зменшення запальних процесів. 
 

 відповідь на мікробну агресію активовані Th1 лімфоцити синтезують 

прозапальні цитокіни, включаючи IFN-γ і IL-6, які беруть участь в регуляції 

клітинної гуморальної відповіді на інфекцію. Ці ж цитокіни при певних 

умовах можуть сприяти розвитку хронічної інфекції при пародонтиті, 
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особливо на фоні МС. Підвищення експресії прозапальних цитокінів IFN-γ і 

IL-6 може сприяти активації остеокластогенезу, руйнуванню міжклітинної 

матриксу за рахунок активації металопротеїназ. Регуляція експресії багатьох 

цитокінів пов'язана з метилюванням або деметилюванням промоторів цих 

генів. 
 

Оцінка рівня вмісту метильованої ДНК в тканинах пародонта пацієнтів 

з ХГП і МС до і після проведеної комплексної терапії показала, що в гені 

IFN-γ воно збільшилася в результаті терапії з 45,7 ± 8,1% до 74,5 ± 9,4% 

(p<0,05), а в гені IL-6 з 67,8 ± 10,6% до 76,2 ± 11,2% (р>0,05 через обмежену 

кількість спостережень). Спостережуване гіперметилювання промоторів 

прозапальних цитокінів після проведеної терапії хворих на пародонтит 

призводить до зниження експресії цих цитокінів в осередку запалення. 
 

Спостережуване гіперметилювання прозапальних генів пов'язано з 

активацією протизапальних цитокінів та активацією метилтрансферази, що 

пригнічують експресію генів IFN-γ і IL-6 в осередку запалення, що 

супроводжується зниженням тканинної деструкції і гальмує розвиток 

ожиріння, сприяє зменшенню запальних реакцій в тканинах пародонта і може 

впливати на регуляцію метаболізму та енергетичного балансу клітин. 
 

Запально-дистрофічні зміни в пародонті знаходяться в прямій 

залежності від таких факторів, як порушення жирового і вуглеводного 

обміну, судинних порушень, які є основними складовими МС. Проведене 

визначення основних показників жирової маси в організмі пацієнтів з ХГП і 

МС дозволяє оцінити ризик їх розвитку і прогресування, а також скорегувати 

лікування і профілактику ускладнень при цьому. Отримані результати 

свідчать, що в результаті проведення лікувально-профілактичних заходів в 

основній групі пацієнтів через рік спостережень вдалося знизити усереднені 

по групі індекс маси тіла (ІМТ – асоціюють з підвищеним ризиком серцево-

судинних і онкологічних захворювань) на 6 кг/м2, жирової маси (надлишок 

призводить до порушення обміну речовин, цукрового діабету, МС, 

артеріальної гіпертонії, порушення роботи залоз внутрішньої, зовнішньої та 
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змішаної секреції) – на 12,6 кг, індекс жирової маси тіла (дозволяє оцінити 

ризик виникнення МС і нутрітивний статус пацієнта) – на 7 кг/м2, відсоток 

жирової маси (дозволяє діагностувати недостатнє, надлишкове 

жировідкладення та ожиріння) з 71 ± 2% до 63 ± 2% і рівень вісцерального 

жиру – з 13,3 ± 0, 9 до 11,1 ± 0,9 ум.од. Зазначені показники у відібраних 

пацієнтів в початковому стані значно перевищували норму, що ускладнює 

профілактику та лікування патології тканин пародонта. Застосування 2 рази 

на рік запропонованого ЛПК призвело у них до певної нормалізації 

показників жирової маси. У групі порівняння позитивних змін зазначених 

показників не спостерігалося. 
 

Порушення в організмі при МС і ХГП обмінних процесів, мікросудинні 

та макросудинні ускладнення при цьому сприяють порушенню і кісткового 

метаболізму. Якість кісткової тканини визначається архітектонікою кістки, 

включаючи її геометрію (мікроархітектура і макроархітектура), 

властивостями матеріалу, включаючи мінералізацію його і колагенові зв'язки, 

мікропошкодження і мікроструктурні розриви. 
 

Результати проведеного дослідження основних сенситометричних 

показників у пацієнтів із ХГП і МС показали, що швидкість ультразвукової 

хвилі (SOS) в п'ятковій кістці (визначається щільністю кісткових тканин і їх 

мінералізацією) у них всього на 1,8% нижче середньостатистичної норми, що 

свідчить про несуттєвий вплив поєднаної патології ХГП і МС на загальну 

мінералізацію кісткових тканин. Проведення 2 рази на рік комплексних 

лікувально-профілактичних заходів збільшили величину SOS в основній 

групі пацієнтів за 1 рік на 1,5%. У той же час показник загасання 

ультразвукової хвилі в п'ятковій кістці на різних частотах (BUA) пацієнтів з 

ХГП і МС, що характеризує архітектоніку кістки, виявився нижчим за норму 

на 47%, що свідчить про значні зміни при цьому в структурі кісткових 

тканин, пов'язаних з остеопенією і остеопорозом. Збільшення загасання в 

кістці ультразвукової хвилі на низьких частотах призводить до зменшення 

градієнта ослаблення хвилі на низьких і високих частотах і, отже, зменшення 
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BUA. Проведення лікувально-профілактичних заходів 2 рази на рік призвело 

до збільшення за рік спостережень в основній групі пацієнтів індексу BUA на 

22,7%, що свідчить про певне поліпшення при цьому, в першу чергу, 

структури кісткових тканин. 

Індекс якості кістки BQI (похідна величина від SOS і BUA, являє собою 

інтегральну характеристику якості кістки) в початковому стані у пацієнтів із 

ХГП і МС був на 33% нижче норми, а в результаті лікувально-

профілактичних заходів він збільшився в основній групі пацієнтів за рік 

спостережень на 19,5%. Очевидно, що збільшення індексу BQI в результаті 

комплексної терапії визначалося, в першу чергу, поліпшенням архітектоніки 

кісткових тканин, що зазнала найбільших змін при ХГП і МС. 
 

Оцінка функціонального стану мікрокапілярного русла та бар'єрного 

захисту тканин ясен при поєднанні ХГП з МС дозволяє оцінити ризик 

розвитку та прогресування патології, а також оптимізувати лікування і 

профілактику ускладнень при цьому. Результати досліджень, проведених в 

початковому стані, показали, що у більшості пацієнтів з ХГП і МС 

спостерігалося під дією регламентованого жувального навантаження (ЖН) 

спазмування капілярів ясен (замість розширення), тобто зменшення в них 

кровотоку і, як наслідок, зменшення їх колірних координат x, y, z 

(відповідно: з 17,3±0,8 до 11,5±0,7; з 16,0±0,9 до 9,8±0,6; з 16,3±0,8 до 

8,4±0,6). Через 6 місяців в результаті проведення лікувально-профілактичних 

заходів в основній групі пацієнтів реакція мікрокапілярів на ЖН змінилася, 

практично зникло спазмування капілярів при жувальному навантаженні і 

спостерігалося збільшення кровотоку в них, і, як наслідок, не зменшення, а 

збільшення колірних координат x, y, z (відповідно: з 15,9±0,7 до 16,9±0,7; з 

13,3±0,7 до 14,8±0,8; з 13,4±0,6 до 15,0±0,7), що представляє собою 

нормальну фізіологічну реакцію на жувальне навантаження. Крім того, у 

пацієнтів з ХГП і МС спостерігалося досить сильне забарвлення ясен в 

короткохвильовій (460 нм, зміна коефіцієнта відбиття світла слизової після 

профарбовування – на 36%) і довгохвильовій (660 нм, зміна коефіцієнта 
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відбиття світла слизової після профарбовування – на 28% ) області видимого 

діапазону довжин хвиль, що свідчило про низьку ефективність 

функціонування захисно-бар'єрної системи гіалуронова кислота - 

гіалуронідаза і наявності резервного полісахариду глікогену, що супроводжує 

запальні процеси в тканинах пародонта. Під дією лікувально-профілактичних 

заходів профарбовування ясен розчином Шиллера-Писарєва зменшилося як в 

області хвиль 460 нм (зміна коефіцієнта відбиття світла слизової після 

профарбовування – на 15%), що характеризує зменшення проникності ясен 

для барвника, так і в області 660 нм (зміна коефіцієнта відбиття світла 

слизової після профарбовування – на 9%), що характеризує зменшення 

концентрації глікогену в яснах і, отже, зменшення ступеня запального 

процесу в ній. 
 

Неприємний запах у роті при галітозі обумовлений в основному 

наявністю сірководню, метилмеркаптана і диметилсульфіду. Рівень продукції 

летючих сірчистих сполук (ЛСС) в порожнині рота обумовлений наявністю 

специфічної мікрофлори, білкового субстрату, сприятливими умовами для 

катаболізму – низьким вмістом кисню і високим рівнем рН ротової рідини. 

Рівень ЛСС має достовірний зв'язок з рівнем гігієни порожнини рота і 

метаболічними процесами в організмі. ЛСС створюють у роті не тільки 

неприємний запах і смак, але і є токсичними для тканин пародонта, твердих 

тканин зубів і всього організму. У початковому стані у пацієнтів основної 

групи і групи порівняння з ХГП і МС кількість летючих сірчистих сполук 

становило 137-138 мкг/кг повітря, що видихається, що перевищувало верхню 

межу норми в 1,8 рази. Через 6 місяців зазначені показники галітозу у 

пацієнтів тільки основної групи зменшилися в результаті лікувально-

профілактичних заходів в 1,87 раз, наближаючись до норми, і залишалися на 

цьому рівні протягом одного року. 
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ВИСНОВКИ 
 
 
 

У дисертаційній роботі представлено патогенетично, 

експериментально та клінічно обґрунтоване рішення актуального завдання 

стоматології – підвищення ефективності лікування ХГП на фоні 

метаболічного синдрому за рахунок оптимізації діагностики, 

експериментального, молекулярно-генетичного та епігенетичного уточнення 

пускового механізму каскаду порушень та обґрунтованого лікувально-

профілактичного комплексу, що включає протизапальні, вітамінні, що 

регулюють ліпідний обмін, функціональний стан генів, забезпечують 

тканини киснем і покращують обмін речовин, препарати. 
 

 Оцінка стоматологічного статусу пацієнтів з ХГП і з МС свідчить 

про істотний негативний вплив цієї соматики на стан твердих тканин зубів 
 

(КПВз - 16,92 ± 1,30), тканин пародонту (Parma – 56,01 ± 6,21%), рівень 

гігієни порожнини рота пацієнтів (Stallard – 2,80 ± 0,32), показники яких 

перевищують середні значення їх по Україні (відповідно: 13,58 ± 1,13; 41,05 
 

 4,01; 2,13 ± 0 , 22). 
 

 Результати біохімічних досліджень ротової рідини у пацієнтів з 

пародонтитом і МС показників глюкозного і жирового обміну (тригліцериди 
 

– 0,22 ± 0,03 ммоль/л, норма – 0,08 ± 0,01 ммоль/л; холестерин – 0,30 ± 0,04 

ммоль/л; норма – 0,20 ± 0,02 ммоль/л; глюкоза – 0,97 ± 0,10 ммоль/л, норма – 

0,37 ± 0,04 ммоль/л), а також активності ферментів, що характеризують 

ступінь антимікробного захисту (активність лізоциму – 71 ± 9 од/л, норма – 

156 ± 18 од/л) і рівень бактеріальної контамінації в порожнині рота 

(активність уреази – 0,37 ± 0,05 мк-кат/л , норма – 0,085 ± 0,011 мк-кат/л; 

ступінь дисбіозу – 9,8 2 ± 1,0, норма – 1,00 ± 0,03), свідчить про істотний 

негативний вплив поєднаної патології на ці показники. 

 Проведені дослідження показали, що у пацієнтів в разі 

генералізованого пародонтиту в поєднанні з метаболічним синдромом з 

обраних 5 генетичних маркерів, пов'язаних з жировим обміном в організмі, 
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найбільші порушення спостерігалися в генах PPARGC1A (89,3%) і FTO 

(67,9% ), які ми пропонуємо використовувати як найбільш репрезентативні 

при даній поєднаній патології. В якості маркера запалення і 

тромбоцитоутворення при поєднанні пародонтиту та метаболічного 

синдрому у пацієнтів, ми пропонуємо використовувати маркер PAI-1, в 

якому спостерігалося практично 100% порушень. 
 

 Зростання, що спостерігалося у пацієнтів (практично в 2 рази) в 

ротовій рідині, концентрації і експресії прозапальних деструктивних 

цитокінів IL-1β, IL-2, IL-8 і IL-12 при зростанні ступеня ХГП можна вважати 

генетичним предиктором ризику розвитку агресивного перебігу пародонтиту 

при МС. 
 

 Зменшення при МС вмісту метильованої ДНК протизапальних генів 
 

IFNγ (IFNγ-171 – з 78,3 ± 3,2% до 62,4 ± 5,1%; IFNγ-295 – з 79,3 ± 6,6% до 62 , 

9 ± 4,1%) і TLR2 (з 5,2 ± 1,7% до 3,7 ± 1,5%) в тканинах ясен і крові у 

пацієнтів з хронічним генералізованим пародонтитом свідчить про додаткове 

зниження при цьому рівня реакції організму на запалення в порівнянні з 

пацієнтами без цієї соматичної патології. 
 

 Моделювання МС в експерименті на щурах за допомогою 

високожирової та вуглеводної дієти, близької до дієти людини, призвело до 

збільшення у них маси вісцеральних органів з жиром в 2 рази (нирок – з 5,0 ± 

0,8 г до 10,8 ± 2,9 г) і до погіршення біохімічних показників крові 

(тригліцериди – в 1,45 рази, холестерин – в 1,19 раз, ЛПВЩ – в 2,36 рази, 

глюкоза – в 2,24 рази, сечова кислота – в 1,81 раз, АЛТ – в 2,17 рази, АСТ – в 

1,52 рази), мінерального обміну кісткових тканин (кальцій – в 1,47 раз, 

фосфор – в 2,36 рази), посилення (на 4,9%) резорбції кістки альвеолярного 

відростка, збільшення числа каріозних уражень (в 1,5 рази) і глибини 

уражень зубів карієсом (в 1,66 рази). 
 

 Використання вітамінно-мінерального комплексу «Сірка активна» 
 

дозволило при моделюванні МС поліпшити біохімічні показники сироватки 

крові, кісткових тканин і тканин ясен у щурів, знизити число каріозних 
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уражень та їх глибину, що дозволило включити його в ЛПК, запропонований 

для пацієнтів з ХГП і МС. 
 

 Запропонований для пацієнтів з ХГП і МС ЛПК дозволив в 

експерименті при більш жорсткій моделі МС (пальмова олія, лінкоміцин, 
 

циклофосфан) знизити масу тіла щурів (в 1,39 раз), нормалізувати показники 

мікробіоценозу, антиоксидантно-прооксидантної системи і запалення в яснах 

щурів, в сироватці крові, в печінці (активність уреази, лізоциму, каталази, 

еластази, лужної і кислої фосфатази, вміст МДА, гіалуронової кислоти, 

тригліцеридів і холестерину), поліпшити мінералізацію кісткових тканин 

(вміст кальцію і білка). 
 

9. Морфологічна оцінка результатів експериментального моделювання 

МС на щурах показала істотні при цьому порушення в тканинах ротової 

порожнини тварин, в мікроциркуляторному руслі (зменшилися відносні 

обсяги клітинних елементів – гістіоцитів, молодих фібробластів, зрілих 

фібробластів, фіброцитів, питома щільність судин – з 27,40 ± 8,31% до 13,16 

± 1,94% і збільшилися обсяги лімфоцитів, опасистих клітин, плазмоцитів, 

макрофагів, лейкоцитів), що носили системний характер і які можна 

розглядати як прояв запальних і дистрофічних процесів, потенційно 

небезпечних для подальшої втрати зубів, і необхідно враховувати при 

розробці лікувально-профілактичних заходів. Запропонований ЛПК дозволив 

відновити цілісність епітеліального покриву, ліквідувати запальну 

інфільтрацію і відновити мікроциркуляцію, збільшити відносні обсяги 

гістіоцитів (з 15,37 ± 1,43% до 18,71 ± 1,48%), молодих фібробластів (з 8,32 ± 

1, 37% до 12,92 ± 1,56%), зрілих фібробластів (з 29,1 ± 2,03% до 37,82 ± 

3,37%), фиброцитов (з 17,17 ± 2,18% до 21, 30 ± 1,96%) і зменшити обсяги 

лімфоцитів (з 11,02 ± 1,29% до 4,21 ± 0,34%), тучних клітин (з 3,4 ± 0,16 до 

2,0 ± 0, 03%), плазмоцитів (з 7,27 ± 1,43% до 1,1 ± 0,03%), макрофагів (з 3,0 ± 

0,12% до 1,1 ± 0,02%) і лейкоцитів ( з 5,3 ± 0,16% до 0,7 ± 0,01%). 
 

 Клінічна оцінка запропонованого для пацієнтів з ХГП і МС 

лікувально-профілактичного комплексу, що застосовувався 2 рази на рік, 
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показала поліпшення через рік спостережень пародонтальних індексів 

(РМА% – в 7,38 раз, кровоточивості – в 2,47 рази, проби Ш П – в 8,4 рази), 

індексів гігієни порожнини рота (Silness-Loe – в 2,6 раз, Stallard – в 2,65 рази, 

редукція карієсу зубів – 18,1%). 

 Біохімічна оцінка ефективності ЛПК при ХГП і МС показала при 

його застосуванні зменшення вмісту в ротовій рідині пацієнтів тригліцеридів 
 

 2 рази, холестерину – в 1,47 рази, глюкози – в 2,29 рази, активність уреази – 
 

 4 рази, еластази – в 4,69 рази, ступеня дисбіозу – в 6,2 рази і збільшення 

активності лізоциму – в 1,58 рази. 
 

 Оцінка рівня метильованої ДНК цитокінів IFNγ і IL-6 в тканинах 

пародонту пацієнтів з ХГП і МС показала, що після курсу ЛПК вміст IFNγ 
 

збільшилася в 1,63 рази, а IL-6 – в 1,12 раз, що призводить до зниження 

експресії цих цитокінів в осередку запалення і зниження тканинної 

деформації і сприяє зменшенню запальних реакцій. 
 

 Електроімпедансні вимірювання основних показників жирового 

обміну в організмі у пацієнтів з ХГП і МС показали, що ЛПК дозволив за рік 

спостережень знизити перевищення норми у них індексу маси тіла (з 39 ± 2% 
 

до 34 ± 2%), жирової маси тіла (з 148,6 ± 5% до 136 ± 5%), індексу жирової 

маси тіла (з 133 ± 5% до 126 ± 3%), відсотки жирової маси (з 68,8 ± 2% до 63 
 

 2%) і рівня вісцерального жиру (з 13,5 ± 1,0 ум.од. до 11,1 ± 0,9 ум.од.). 
 

 Денситометричне дослідження при ХГП і МС показали, що під дією 

ЛПК найбільших змін зазнала, найбільш порушена при МС, архітектоніка 

кісткових тканин, тобто її структура (широкосмугове затухання 

ультразвукової хвилі BUA збільшилася з 29,2 ± 3,2 дБ/МГц до 41,7 ± 3,5 

дБ/МГц, при нормі 55,2 ± 4,1 дБ/МГц) і, як наслідок, збільшився індекс якості 

кістки BQI (з 65,8 ± 5,3 ум.од. до 84,5 ± 5,7 усл.ед при нормі 97,7 ± 5,9 

ум.од.). 
 

 Спекроколориметричні дослідження тканин пародонту показали, 
 

що запропонований ЛПК при ХГП і МС дозволив поліпшити 

функціональний стан мікрокапілярного русла пацієнтів, практично 
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ліквідувавши спазмування капілярів під дією фізіологічного жувального 

навантаження і посилити бар'єрний захист ясен, знизивши її проникність для 

барвника і, отже, для мікроорганізмів (зміна коефіцієнта відбиття світла 

яснами під дією розчину Ш-П знизилося – з 32% до 9%). 

 Через рік спостережень під дією ЛПК покращився стан орального 

галітозу у пацієнтів з ХГП і МС (кількість летючих сірчистих сполук в 

порожнині рота зменшилася з 137 мкг/кг до 85 мкг/кг при верхній межі 

норми – 75 мкг/кг). 

Зміна за період спостереження зазначених вище всіх показників у 

пацієнтів з ХГП і МС в групі порівняння було або недостовірним, або 

незначним. 
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ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 
 
 
 

 Рекомендувати для підвищення ефективності, профілактики та 

лікування захворювань тканин пародонту при метаболічному синдромі 

використовувати, крім протизапальних, препарати, що зменшують 

проникність судин, що регулюють мікробіоценоз, які нормалізують обмін 

речовин, в тому числі, ліпідний, що забезпечують тканини киснем, 
 

поліпшують кровообіг і виводять з організму токсини. 
 

 Рекомендувати для уточнення плану лікування і профілактики 

захворювань тканин пародонту, при хронічному генералізованому 

пародонтиті на фоні метаболічного синдрому, проводити на клітинах 

букального епітелію молекулярно-генетичну оцінку генів PPARGC1A і FTO, 

пов'язаних з жировим обміном, і генів PAI-1, що є маркером запалення і 

тромбоцитоутворення. 
 

 Рекомендувати при профілактиці і лікуванні хронічного 

генералізованого пародонтиту із супутнім метаболічним синдромом 

використовувати комплексну діагностику, що включає крім оцінки 

стоматологічного статусу пацієнтів, оцінку показників жирового обміну в 

організмі, рівень функціональних реакцій в порожнині рота і показники 

кісткового метаболізму. 
 

 Рекомендувати використовувати 2-3 рази на рік при лікуванні 

хронічного генералізованого пародонтиту при метаболічному синдромі 

запропонований і апробований нами в клініці лікувально-профілактичний 

комплекс, що включає препарати «Хлорофілін», «Лактусан», «Оксіфіт мап», 

«Сірка актив», «Квертулідон», «Цикорій» і зубні пасти «Lacalut флора», 

«Імідж», нормалізує багато порушених процесів в організмі, включаючи 

порожнину рота. 
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