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Метою дослідження стало підвищення клінічної ефективності 

профілактики та лікування хронічного генералізованого катарального 

гінгівіту (ХГКГ) у дітей, хворих на муковісцидоз (МВ), шляхом розробки 

етіотропного лікувально-профілактичного комплексу, на підставі вивчення 

впливу патогенетичних факторів соматичного захворювання.  

З метою вирішення поставлених задач, було обстежено 30 хворих на 

МВ дітей віком від 2 до 17 років (основна група). Групу контролю складали 23 

дитини без діагностованої соматичної патології. Були використані клінічні, 

мікробіологічні, генетичні, біохімічні та статистичні методи дослідження. 

Наукова новизна проведеного дослідження полягає у встановленні 

особливостей перебігу стоматологічних захворювань серед хворих на МВ 

дітей та у розробці індивідуалізованих заходів профілактики і лікування 

ХГКГ, які дозволяють знизити несприятливий вплив патогенетичних чинників 

МВ та покращити клінічні і лабораторні показники. Доведено, що визначальну 

роль у патогенезі хронічного гінгівіту у даного контингенту хворих мають такі 

фактори, як мікрофлора порожнини рота, зубні бляшки з посиленими 

адгезивними властивостями, зміна біофізичних та біохімічних властивостей 

ротової рідини, порушення місцевого імунітету порожнини рота, тип мутації 

гена трансмембранного регуляторного білка муковісцидозу (ТРБМ).  

За результатами обстеження встановлено, що діти, хворі на МВ, мали 

середній рівень поширеності (53,3 %) та інтенсивності (2,50±0,56) карієсу. 
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Дослідження стану пародонту виявило клінічні ознаки ХГКГ у всіх дітей 

основної групи (100 % проти 56,5 % в контрольній групі), одночасно, гінгівіт 

має тенденцію до обтяження з віком дитини. Найтяжчі прояви захворювання 

у віковій групі 13-17 років (КПІ =  1,50±0,20, РМА = 51,26±6,90  %).  

Вперше встановлені особливості перебігу стоматологічних захворювань 

серед хворих на МВ дітей, в залежності від типу мутації гена ТРБМ. Доведено, 

що діти із двома мутаціями, відмінними від мажорної F508del або невідомими 

– генотипом «інша / інша» мутація – мають найбільшу поширеність (80 %)  й 

інтенсивність (3,2±0,92) карієсу зубів. Тяжчі прояви хронічного гінгівіту 

спостерігалися у групі дітей – гетерозигот за F508del мутацією гена ТРБМ 

(КПІ = 1,52±0,14, РМА = 52,39±4,92 %).  

Встановлено, що мікробіоценоз зубного нальоту дітей, хворих на МВ, 

характеризується активною колонізацією поверхні зубів α-гемолітичними 

стрептококами, які виділяються в асоціаціях як з грампозитивними чи 

грамнегативними бактеріями, так і з грибами C. albicans. З віком дітей у 

запальних процесах ротової порожнини на тлі муковісцидозу зростає роль S. 

aureus і C. albicans, за рахунок зменшення ролі представників нормальної 

мікрофлори. У хворих на МВ порівняно з контрольною групою значно 

переважали S. aureus (8,5 % і 1,7 % відповідно), а також виявлялися 

грамнегативні палички E. aerogenes та E. coli (по 4,3 %). 

Доповнено наукові дані про характер порушення стану та 

компонентного складу ротової рідини у дітей, хворих на МВ, що проявляється 

зниженням швидкості слиновиділення (ШС) (0,19±0,01 мл/хв), підвищенням 

тягучості ротової рідини (ТРР) (1,07±0,17 од.), зниженням рН ротової рідини 

(5,93±0,13 од.), зниженням вмісту sIgA в 1,4 раза та вірогідним зростанням 

концентрації інших імуноглобулінів – IgА (у 2,3 раза), IgМ та IgG (у 1,5 раза) 

порівняно із показниками у контрольній групі. 

Вперше проведено дослідження з генотипування дітей з МВ за 

однонуклеотидними поліморфізмами rs1801270 C>A у гені CDKN1A (Р21), 

rs1800896 A>G у гені Il-10 і rs63750399 у гені APP, та VNTR поліморфізму 



4 
 

гена MUC5B. Результати показали, що діти, гомозиготні за мінорним алелем 

(АА) та гетерозиготні (СА) за поліморфізмом rs1801270 гена Р21, мають 

менший ступінь ураженості карієсом зубів та ХГКГ. Наявність у генотипі 

алелю гена MUC5B з різною кількістю повторів 59 п.н. в інтроні 36 показала 

схильність пацієнта з МВ до різного ступеня тяжкості гінгівіту. Алель гена 

MUC5B з 9-ма повторами може вказувати на меншу схильність до ускладнення 

гінгівіту (за більш низькими індексами PMA F = 8,68; p <0,01; та КПІ U = 9,5; 

p <0,05). Алель гена MUC5B з 6-ма повторами спостерігався у дітей з 

гінгівітом тяжчого ступеня, що може бути запропоноване як потенційний 

маркер схильності до обтяження ступеня гінгівіту.  

Вперше виявлено, що серед пацієнтів з МВ відсутні носії алеля з 2-ма 

повторами 59 п. н. гена MUC5B (на відміну від пацієнтів контрольної групи). 

Така особливість може бути використана у діагностиці захворювання на МВ. 

Вперше розроблено і обґрунтовано комплекс заходів профілактики і 

лікування ХГКГ, спрямований на зниження впливу етіологічних чинників 

гінгівіту у хворих на МВ дітей. Запропонований комплекс заходів включає 

обов’язкове проведення гігієнічного навчання догляду за порожниною рота, 

індивідуальний підбір засобів і методів гігієни та патогенетично обгрунтовану 

терапію антисептичного, протизапального, імуномодулюючого і 

муколітичного впливу у відповідності до ступеня запалення ясен. 

Для індивідуального щоденного догляду призначали зубні пасти, що 

містять ксиліт, гліцерофосфат кальцію, рослинні ферменти, іони кальцію, 

фосфору, магнію, молочні ферменти і лізоцим. Для зниження початкової 

фіксації мікроорганізмів (МО) на поверхню зубів, посилення резистентності 

емалі та  зниження запалення ясен проводилась обробка зубів і ясен гелем, що 

містить хлоргексидину біглюконат, амінофторид та бетаїн. Усім хворим 

призначалися ультразвукова терапія та електрофорез на ділянку білявушних 

слинних залоз.  
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Аналіз клінічної ефективності застосування розробленого комплексу у 

пацієнтів основної групи виявив позитивну динаміку досліджуваних 

показників як одразу після проведеного лікування, так і через три місяці.  

Визначене достовірне зниження індексів ІГ, OHI- S, ГІ, РМА і КПІ 

(р<0,01) стосовно даних до лікування. 

Спостерігалося покращення біофізичних властивостей ротової рідини 

та імунологічних показників. Протягом 3 місяців спостереження ШС 

підвищилась у 1,7 раза (р<0,01), ТРР зменшилась у 2,5 раза, рівень рН 

підвищився на 0,37 од. (р<0,05). Про посилення рівня місцевого імунітету 

свідчить достовірне підвищення показників sIgA і активності лізоциму (в 1,2 

раза, р<0,01) у ротовій рідині. 

 Визначене суттєве зменшення дисбалансу серед мікробіоти зубного 

нальоту, що демонструє зниження в 1,6 раза ступеня дисбіозу ротової порожнини 

(3,25 од. до лікування проти 1,99 од. через 3 місяці після лікування).  Виявлено 

зменшення формування асоціацій МО в 1,6 раза,  витіснення S. aureus та 

зниження частки C. albicans з 18,6 % до 7,41 %.  

Запропонований комплекс профілактики і лікування ХГКГ дозволяє 

знизити несприятливий вплив патогенетичних факторів МВ на стан тканин 

пародонту у дітей та покращити клінічні і лабораторні показники, зокрема, 

стан гігієни порожнини рота, ступінь мікробного обсіменіння і дисбіозу 

порожнини рота, біофізичні та біохімічні параметри ротової рідини та рівень 

місцевого імунітету порожнини рота.  

Практично значимим є визначення індексів гігієни та стану пародонту, 

складу мікрофлори зубного нальоту, показників місцевого імунітету слизової 

оболонки порожнини рота (СОПР) для контролю ефективності проведених 

заходів і встановлення необхідності індивідуальної корекції терапії ХГКГ. 

Практичне значення полягає у розробці і впровадженні етіотропного та 

патогенетичного комплексу профілактики та лікування ХГКГ у дітей, хворих 

на МВ. 
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ANNOTATION 

Tkachenko M.V. Justification of complex prevention and treatment of 

chronic generalized catarrhal gingivitis in children with cystic fibrosis. Qualification 

scientific work on the rights of manuscripts. 

Thesis for the obtaining a degree of Doctor of Philosophy in the specialty 

221 - Dentistry. - Kharkiv National Medical University, Ministry of Health of 

Ukraine, Kharkiv National Medical University, Ministry of Health of Ukraine, 

Kharkiv, 2021. 

The purpose of the study was to increase the clinical efficacy of prevention 

and treatment of chronic generalized catarrhal gingivitis in children with cystic 

fibrosis, by create a comprehensive etiotropic, therapeutic and preventive measures 

taken into consideration the somatic disease. 

We examined 30 patients with cystic fibrosis aged from 2 to 17 years. The 

control group included 23 children of the similar age without somatic disease. 

Clinical, microbiological, genetic, biochemical and statistical methods of research 

were used. 

Scientific novelty of the conducted research was to establish features of the 

course of dental diseases among children with cystic fibrosis and to create effective 

therapeutic measures to reduce the adverse effect of pathogenic factors of cystic 

fibrosis and to improve clinical and laboratory performance. It was proved that such 

factors as oral microflora, dental plaque, changes in biophysical and biochemical 

properties of oral fluid, violation of local immunity of the oral cavity, the type of 

mutation in the gene for transmembrane regulatory protein cystic fibrosis play a 

decisive role in the pathogenesis of chronic gingivitis in this group of patients. 

It was established that children with cystic fibrosis have an average 

prevalence (53.3 %) and intensity (2.50 ± 0.56) of dental caries. The study of the 

periodontal status revealed clinical signs of chronic generalized catarrhal gingivitis 

in all children of the main group (100 % vs. 56.5 % in the control group). The most 

severe manifestations of gingivitis were observed in the age group of 13-17 -year-

old (Complex periodontal index = 1.50 ± 0.20, PMA = 51.26 ± 6.90 %). 
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For the first time, the peculiarities of the course of dental diseases among 

children with CF were determined, depending on the type of mutation of the CFTR 

gene.  It has been shown that children with two mutations, different from major 

F508del or unknown (genotype other / others), have the highest prevalence (80 %) 

and intensity of dental caries (3.2±0.92). The highest percentage of severe 

inflammation of periodontal tissues (33.3 %) was found among children who were 

heterozygote of F508del mutation (Complex periodontal index = 1.52 ± 0.14, PMA 

= 52.39 ± 4.92 %). 

It was found that the microbiocenosis of dental plaque in children with CF 

is characterized by active colonization of the tooth surface with α-hemolytic 

streptococci, which are isolated in association with both gram-positive or gram-

negative bacteria and fungi C. albicans. In older children, the role of S. aureus and 

C. albicans increases, by reducing the role of normal microflora. Compared with the 

control group, S. aureus significantly prevailed in patients with CF (8.5 % and 

1.7  %, respectively), and gram-negative bands E. aerogenes and E. coli (4.3 % each) 

were detected.  

Scientific data on the nature of disorders of the condition and component 

composition of oral fluid in children with CF were supplemented. These are 

manifested by a decrease in the rate of salivation (SS) (0.19 ± 0.01 ml / min), 

increased viscosity of the oral fluid (1.07 ± 0.17 units), a decrease in the pH of the 

oral fluid (5.93 ± 0.13 units), a decrease in the content of sIgA in 1.4 times and a 

probable increase in the concentration of other immunoglobulins - IgA (2.3 times), 

IgM and IgG (1.5 times) compared with the control group. 

Genotyping of cystic fibrosis children with single-nucleotide 

polymorphisms rs1801270 C> A, rs1800896 A> G and rs63750399 in the CDKN1A 

(P21), IL-10 and APP genes and VNTR polymorphism of the MUC5B gene was 

conducted for the first time. The results of the study showed that children 

homozygous for minor axis (AA) and heterozygous (CA) polymorphisms rs1801270 

of the P21 gene have a lower degree of tooth decay and gingivitis. The presence of 

allele with a different number of repetitions 59 bp in the intron 36 of MUC5B gene 
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showed predisposition to varying degrees of severity of gingivitis in patients with 

cystic fibrosis. Allele of the gene MUC5B with 9 repeats 59 bp could indicate a 

lower tendency to gingivitis (for lower PMA F = 8.68; p <0.01; Complex periodontal 

index U = 9.5; p <0.05). At the same time the presence of allele with 6 repeats could 

be propose as a potential risk marker of severe degree of chronic gingivitis in these 

patients. 

For the first time, the complex of treatment and prophylaxis included 

training hygienic care of oral cavity, individual selection of hygiene products and 

pathogenetic therapy with antiseptic, anti-inflammatory, immunomodulatory and 

mucolytic effects had developed. These measures were applied in accordance with 

the degree of gum inflammation. The proposed complex also was in conformity with 

CF treatment.  

An improvement of oral hygiene indices and reduction of manifestations of 

chronic gingivitis were determined than the treatment was completed. There was a 

significant decrease of 1.4 times of indexes IG and OHI-S (p <0.01). 

There was an improvement of the biophysical properties of the oral fluid. 

Thus, the average rate of salivation had a significant increased (p <0.01) both 

immediately after the treatment and 3 months later. Indicators of viscosity and the 

pH of the oral fluid revealed a significant difference 3 months later compared to the 

data before the treatment (p <0.05). 

Biochemical and immunological parameters of oral liquid showed 

improvement of indicators than the treatment was completed. The content of all 

studied components, except for IgG, revealed significant positive changes in 

different observation periods. The level of immunoglobulin sIgA (106.60±2.19) 

increased and was stable. Other indicators had a significant positive difference 

(p  <  0.05) 3 months later:  IgA (2.27 ± 0.06), IgM (2.38 ± 0.05). 

The degree of dysbiosis of oral cavity decreased by 1.6 times (from 3.25 to 

1.99 units). This is evidence of a significant reduction of the imbalance of the 

microflora of the oral cavity and reduction of inflammation in gums. As a result of 

the treatment, there was a restoration of the normal microflora of the plaque due to 
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α-hemolytic streptococci and Neisseria. The reduction of associations of 

microorganisms of 1.6 times and the displacement of S. aureus were observed. The 

proportion of C. albicans decreased from 18.6% to 7.41%. 

The results of clinical and laboratory studies indicate high efficacy of 

etiotropic and pathogenetic approach to the prevention and treatment of chronic 

generalized catarrhal gingivitis in children with cystic fibrosis. The monitoring the 

hygiene and periodontal indices, composition of the microflora of dental plaque and 

status of local immunity of oral cavity is practically important to establish the 

effectiveness of the measures and necessity for individually therapy correction. 

Keywords: children, cystic fibrosis, chronic gingivitis, microflora, oral 

liquid. 
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ВСТУП 

Актуальність теми. Значну поширеність захворювань тканин 

пародонту серед дітей, що мають соматичну хворобу, на сьогоднішній день 

доведено багатьма дослідженнями. Хронічні хвороби визнано як 

«ризикасоційовані» щодо патології пародонту. Наукові пошуки зосереджені, 

головним чином, на визначенні механізмів взаємозв'язку соматичної і 

стоматологічної патології, які взаємно обтяжують перебіг захворювань [1-5]. 

На сучасному етапі також набувають актуальності дослідження генетичної 

складової захворювань. Внесок певних генів у формування схильності або 

стійкості до запальних захворювань пародонту є предметом подальшого 

вивчення, особливо на різному генетичному тлі [6-9]. 

Досягнення сучасної медицини дозволяють діагностувати все нові 

захворювання, серед яких є рідкісні – орфанні хвороби. За оцінками експертів, 

на сьогодні у світі їх налічують близько 5-7 тисяч, переважна частка яких 

генетично обумовлена [10, 11]. Серед найбільш поширених в Україні 

орфанних генетичних захворювань – муковісцидоз (МВ). Це захворювання 

зумовлене мутацією гена трансмембранного регуляторного білка 

муковісцидозу (ТРБМ) і характеризується поліорганними порушеннями та 

важким перебігом. У патогенезі муковісцидозу виділяють три основні ланки – 

порушення функції екзокринних залоз, порушення електролітного обміну та 

ураження сполучної тканини. Наслідком цих процесів є продукція секрету зі 

зміненими фізико-хімічними властивостями та розвиток вторинних 

патологічних зрушень переважно у легеневій, травній, ендокринній та 

репродуктивній системах хворих [12-15].  

Як і багато інших системних уражень, МВ має неспецифічні клінічні 

прояви у порожнині рота. Порушення при МВ функції слинних залоз, хронічна 

колонізація патогенної мікрофлори, порушення імунорегуляції, погіршений 

нутритивний статус хворих, гіповітаміноз, остеопороз та зумовлене цією 

симптоматикою постійне застосування у терапії захворювання 
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антибактеріальних, ферментних та гормональних засобів, безперечно, 

впливають на показники стоматологічного здоров’я [16-22]. 

Хронічний генералізований катаральний гінгівіт (ХГКГ) виявляється у 

дітей, хворих на МВ, уже у ранньому віці. Висока розповсюдженість та рання 

маніфестація захворювання обумовлена поєднанням багатьох чинників. Так, 

існують наукові гіпотези щодо участі гена ТРБМ у патогенезі захворювань 

пародонту та розвитку гінгівіту через первинний генетичний дефект, який 

зумовлює накопичення патологічного білка у клітинах і активацію медіаторів 

запалення [23, 24]. Обтяжуючими патогенетичними факторами ХГКГ є також 

зумовлена соматичною хворобою вторинна поліорганна патологія, активізація 

патогенної мікрофлори, низький рівень гігієни та санації порожнини рота, 

зміни реологічних і захисних властивостей ротової рідини [25-28].  

На сьогоднішній день є наукові дані і щодо зворотнього впливу 

захворювань порожнини рота на перебіг соматичних хвороб 29-31. Оскільки 

гінгівіт також може ускладнюватися більш тяжким запальним процесом – 

пародонтитом 32, 33, це обумовлює необхідність пошуку ефективних 

профілактичних заходів з метою впливу на розвиток патологічного процесу і 

попередження ускладнень. Важливе значення має своєчасна діагностика з 

урахуванням прогностичних критеріїв, вибір адекватного, патогенетично 

обґрунтованого лікування, а також динамічне спостереження. 

Поширеність ХГКГ у дітей з МВ потребує комплексного підходу до 

вирішення проблеми. Незважаючи на численні дослідження у розробці 

методів лікування та профілактики гінгівіту [34-39], цьому напрямку щодо 

дітей, хворих на МВ, не приділялося уваги. 

Таким чином, набуває особливої актуальності необхідність 

поглибленого вивчення особливостей перебігу гінгівіту у дітей на тлі МВ, 

формування діагностичної та лікувальної концепції, яка враховує потенційні 

ризики хворого і віддалений прогноз захворювання ясен. Розробка 

комплексного етіотропного підходу до профілактики і лікування патології 
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пародонту у цих хворих дозволить знизити несприятливий вплив 

патогенетичних чинників МВ. 

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

Дисертаційна робота виконана згідно з планами НДР кафедри стоматології 

дитячого віку та імплантології Харківського національного медичного 

університету «Характер, структура та лікування основних стоматологічних 

захворювань» 2016-2018 р.р. (Державна реєстрація №  0116U004975) та 

«Оптимізація методів діагностики та лікування основних стоматологічних 

захворювань» 2019-2021 р.р. (Державна реєстрація № 0119U002899). 

Мета і задачі дослідження. Мета дослідження – підвищити клінічну 

ефективність профілактики та лікування хронічного генералізованого 

катарального гінгівіту у дітей, хворих на муковісцидоз, шляхом розробки 

етіотропного лікувально-профілактичного комплексу на підставі вивчення 

впливу патогенетичних факторів соматичного захворювання.  

Для досягнення мети поставлено наступні задачі: 

1. Вивчити стоматологічний статус дітей, хворих на МВ. 

2. Оцінити характер мікробної колонізації зубного нальоту. 

3. Вивчити біофізичні, біохімічні та імунологічні показники ротової 

рідини. 

4. Провести аналіз генетичних чинників схильності до розвитку 

стоматологічних захворювань. 

5. Розробити комплекс етіотропної та патогенетичної профілактики і 

лікування ХГКГ та оцінити клінічну ефективність проведених заходів. 

Об’єкт дослідження – хронічний генералізований катаральний гінгівіт 

у дітей, хворих на МВ. 

Предмет дослідження – обгрунтування та оцінка ефективності 

комплексної профілактики і лікування ХГКГ у дітей, хворих на МВ. 

Методи дослідження. Клінічні – стоматологічне обстеження з 

використанням індексів інтенсивності карієсу (кп(в), КПВ, КПВ+кп(в)), 

індивідуального рівня інтенсивності карієсу (ІРІК), визначення рівня гігієни 
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порожнини рота за допомогою індексів Е. М. Кузьміної (ГІ), Гріна-

Вермільйона (OHI-S) та Федорова-Володкіної (ІГ), визначення поширеності 

запалення ясен (РМА), визначення ступеню запалення ясен – комплексний 

пародонтальний індекс (КПІ), визначення швидкості слиновиділення (ШС), 

рН, тягучості ротової рідини (ТРР), мінералізуючого потенціалу ротової 

рідини (МПРР); лабораторні – мікробіологічне дослідження мікрофлори 

зубного нальоту, визначення показників нестимульованої ротової рідини 

(імуноглобулінів (Ig) А, G, M, секреторного імуноглобуліну А (sIgA), 

активності лізоциму, активності уреази, вмісту муцину (МРР)); генетичні - 

дослідження клітин букального епітелію для визначення поліморфізму генів 

MUC5B, P21, APP, IL-10; статистичні - обробка отриманих результатів з 

використанням варіаційного та кореляційного аналізу. 

Наукова новизна одержаних результатів. Наукова новизна 

проведеного дослідження полягає у встановленні особливостей перебігу 

стоматологічних захворювань серед хворих на МВ дітей та у розробці 

індивідуалізованих заходів профілактики і лікування ХГКГ, які дозволяють 

знизити несприятливий вплив патогенетичних чинників МВ та покращити 

клінічні і лабораторні показники.  

Доведено, що визначальну роль у патогенезі хронічного гінгівіту у 

даного контингенту хворих мають такі фактори, як мікрофлора порожнини 

рота, зубні бляшки з посиленими адгезивними властивостями, зміна 

біофізичних та біохімічних властивостей ротової рідини, порушення 

місцевого імунітету порожнини рота, тип мутації гена трансмембранного 

регуляторного білка муковісцидозу (ТРБМ).  

Вперше встановлені особливості перебігу стоматологічних захворювань 

серед хворих на МВ дітей, в залежності від типу мутації гена 

трансмембранного регуляторного білка муковісцидозу (ТРБМ). Доведено, що 

діти із двома мутаціями, відмінними від мажорної F508del або невідомими – 

генотипом «інша / інша» мутація – мають найбільшу поширеність (80 %)  й 

інтенсивність (3,2±0,92) карієсу зубів. Тяжчі прояви хронічного гінгівіту 
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спостерігалися у групі дітей – гетерозигот за F508del мутацією гена ТРБМ 

(КПІ = 1,52±0,14, РМА = 52,39±4,92 %).  

Доведено, що мікробіоценоз зубного нальоту дітей, хворих на МВ, 

характеризується активною колонізацією поверхні зубів α-гемолітичними 

стрептококами, які виділяються в асоціаціях як з грампозитивними чи 

грамнегативними бактеріями, так і з грибами C. albicans. З віком дітей у 

запальних процесах ротової порожнини на тлі муковісцидозу зростає роль S. 

aureus і C. albicans, за рахунок зменшення ролі представників нормальної 

мікрофлори. У хворих на МВ порівняно з контрольною групою значно 

переважали S. aureus (8,5% і 1,7% відповідно), а також виявлялися 

грамнегативні палички E. aerogenes та E. coli (по 4,3 %). 

Доповнено наукові дані про характер порушення стану та 

компонентного складу ротової рідини у дітей, хворих на МВ, що проявляється 

зниженням швидкості слиновиділення (ШС) (0,19±0,01 мл/хв), підвищенням 

тягучості ротової рідини (ТРР)(1,07±0,17 од.), зниженням рН ротової рідини 

(5,93±0,13 од.), зниженням вмісту sIgA в 1,4 раза та вірогідним зростанням 

концентрації інших імуноглобулінів – IgА (у 2,3 раза), IgМ та IgG (у 1,5 раза) 

порівняно із показниками у контрольній групі. 

Вперше проведено дослідження з генотипування дітей з МВ за 

однонуклеотидними поліморфізмами rs1801270 C>A у гені Р21, rs1800896 

A>G у гені Il-10 і rs63750399 у гені APP, та VNTR поліморфізму гена MUC5B. 

Результати показали, що діти, гомозиготні за мінорним алелем (АА) та 

гетерозиготні (СА) за поліморфізмом rs1801270 гена Р21, мають менший 

ступінь ураженості карієсом зубів та ХГКГ. Наявність у генотипі алелю гена 

MUC5B з різною кількістю повторів 59 п.н. в інтроні 36 показала схильність 

пацієнта з МВ до різного ступеня тяжкості гінгівіту. Алель гена MUC5B з 9-ма 

повторами може вказувати на меншу схильність до ускладнення гінгівіту (за 

більш низькими індексами PMA F = 8,68; p <0,01; та КПІ U = 9,5; p <0,05). 

Алель гена MUC5B з 6-ма повторами спостерігався у дітей з гінгівітом тяжчого 
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ступеня, що може бути запропоноване як потенційний маркер схильності до 

обтяження ступеня гінгівіту. 

 Вперше встановлено, що серед пацієнтів з МВ відсутні носії алеля з 2-

ма повторами 59 п. н. гена MUC5B (на відміну від пацієнтів контрольної 

групи), що може бути використано у діагностиці захворювання на МВ. 

Вперше розроблено і обґрунтовано комплекс заходів профілактики і 

лікування ХГКГ, спрямований на зниження впливу етіологічних чинників 

запалення ясен у хворих на МВ дітей.  

Вперше науково обґрунтовано та клінічно доведено позитивну 

динаміку показників місцевого імунітету, складу мікрофлори порожнини рота, 

реологічних властивостей ротової рідини у результаті застосування 

розробленого лікувально-профілактичного комплексу.  

Практичне значення одержаних результатів. Практичне значення 

полягає у розробці і впровадженні етіотропного та патогенетичного комплексу 

профілактики та лікування ХГКГ у дітей, хворих на МВ. 

Запропонований комплекс профілактики і лікування ХГКГ дозволяє 

знизити несприятливий вплив патогенетичних факторів МВ на стан тканин 

пародонту у дітей та покращити клінічні і лабораторні показники, зокрема, 

стан гігієни порожнини рота, ступінь мікробного обсіменіння і дисбіозу 

порожнини рота, біофізичні та біохімічні параметри ротової рідини та рівень 

місцевого імунітету порожнини рота. 

Результати дисертаційного дослідження впроваджено у практику 

Університетського стоматологічного центру Харківського національного 

медичного університету, Харківської обласної клінічної дитячої лікарні № 1. 

Результати дисертаційного дослідження впроваджено у навчальний 

процес кафедри стоматології дитячого віку та імплантології Харківського 

національного медичного університету, кафедри дитячої стоматології Івано-

Франківського національного медичного університету, кафедри дитячої 

терапевтичної стоматології з профілактикою стоматологічних захворювань 
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Української медичної стоматологічної академії, кафедри дитячої стоматології 

Ужгородського національного університету.  

Видано 2 інформаційні листи про нововведення в сфері охорони 

здоров’я (№ 122-2017, № 99-2018), повідомлення про науково-технічну 

продукцію, призначену для впровадження досягнень медичної науки у сферу 

охорони здоров’я (№  407/4/17). 

Особистий внесок здобувача. Автором самостійно проведено 

патентно-інформаційний пошук та аналіз наукової літератури з обраної теми. 

Разом з науковим керівником сформульовано мету і завдання дослідження, 

розроблено лікувально-профілактичний комплекс, здійснено узагальнення 

результатів, проведений аналіз і статистична обробка отриманих даних, 

підготовано публікації до друку. Автором самостійно здійснено клінічні 

дослідження, проведено лікування та спостереження пацієнтів, проведено 

оцінку ефективності розроблених заходів.  

 Апробація матеріалів дисертації. Основні положення та результати 

наукового дослідження за темою дисертації обговорені та оприлюднені на 

засіданнях кафедри стоматології дитячого віку, дитячої щелепно-лицевої 

хірургії та імплантології ХНМУ, науково-практичній конференції 

«Інноваційні технології в стоматології» (м. Тернопіль, 23 вересня 2016), 

науково-практичній конференції з міжнародною участю «Гофунговські 

читання» (м. Харків, 6-7 жовтня 2016), науково-практичній конференції 

«Досягнення та перспективи розвитку стоматології дитячого віку» (м. 

Полтава, 6-7 жовтня 2016), науково-практичній конференції з міжнародною 

участю «Актуальные вопросы физиологии, патологии и организации 

медицинского обеспечения детей школьного возраста и подростков. 

Профилактика неинфекционных заболеваний учащейся молодежи» (м. Харків, 

17-18 листопада 2016), Міжвузівській конференції молодих вчених та 

студентів «Медицина третього тисячоліття» (м. Харків, 16-18 січня 2017), 43 

науково-методичній конференції з інтернатури «Сучасний стан та 

перспективи підготовки лікарів-інтернів у ХНМУ» (м. Харків, 12 квітня 2017), 
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IV Міжнародній науково-практичній конференції «Наука и медицина: 

современный взгляд молодежи» (м. Алмати, 20-21 квітня 2017), 

Міжнародному Стоматологічному Конгресі (м. Київ, 26-27 квітня 2017), 10 

Міжнародній міждисциплінарній науковій Конференції молодих вчених та 

студентів ISIC (м. Харків, 25 травня 2017), ХV з’їзді Товариства мікробіологів 

України ім. С. М. Виноградського (м. Одеса, 11-15 вересня 2017), міжнародній 

науково-практичної конференції «Перспективні напрями розвитку сучасних 

медичних та фармацевтичних наук» (м. Дніпро, 9-10 лютого 2018), 

міжнародній науково-практичній конференції «Розвиток медичних наук: 

проблеми та рішення» (м. Брно, 27-28 квітня 2018), 44 науково-методичній 

конференції з інтернатури «Сучасний стан та перспективи підготовки лікарів-

інтернів у ХНМУ» (м. Харків, 14 квітня 2018), міжнародній науково-

практичній конференції «Актуальні проблеми експериментальної і клінічної 

біохімії» (м. Харків, 11-12 квітня 2019), науково-практичній конференції 

«Питання експериментальної та клінічної стоматології» (м. Харків, 30 жовтня 

2019), науково-практичній конференції з міжнародною участю «Приоритеты 

фармации и стоматологии: от теории к практике» (м. Алмати, 22 листопада 

2019). 

Публікації. За темою дисертації опубліковано 22 наукові праці, у тому 

числі 11 статей, з них: 7 – у наукових виданнях, включених до переліку 

наукових фахових видань України, 2 – у зарубіжних виданнях та 2 – в інших 

виданнях; 11 – публікації в інших виданнях і матеріалах вітчизняних і 

міжнародних конгресів і конференцій.  

Структура та обсяг дисертації. Загальний обсяг дисертації становить 

225 сторінок (174 сторінки основного тексту). Робота складається з вступу, 

огляду літератури, опису матеріалів і методів досліджень, двох розділів з 

результатами власних досліджень, аналізу та узагальнення отриманих 

результатів, висновків, практичних рекомендацій та списку використаних 

джерел. Робота ілюстрована 30 рисунками та 45 таблицями, містить список 

362 літературних найменувань, з яких – 171 зарубіжних. 
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РОЗДІЛ 1 

 ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ 

 

 

1.1. Епідеміологія, медико-соціальне значення захворювання на 

муковісцидоз у дітей 

Щорічно у світі народжується близько 45000 дітей з орфанними 

хворобами. За даними EURORDIS (Європейського альянсу організацій хворих 

рідкісними захворюваннями), більшість рідкісних хвороб проявляються у 

ранньому дитячому віці, переважна частка випадків мають важкий перебіг та 

складний прогноз для життя. Встановлено, що ці захворювання у 80 % 

випадків мають генетичну етіологію. Через низьку їх частоту виникають 

числені проблеми, пов’язані з відсутністю інформації щодо діагностики та 

лікування, і з забезпеченням хворих необхідними ресурсами [11, 40-43]. 

Муковісцидоз (МВ) є найбільш поширеним спадковим орфанним 

захворюванням. Частота його у світі варіює у різних популяціях. Наприклад, 

для країн Європи та Північної Америки поширеність захворювання становить 

від 1:2000 до 1:5000, у Росії МВ зустрічається з частотою 1:8000 – 1:12000 

новонароджених, для населення Азії та Африки поширеність становить менше 

1:100000. Частота МВ в Україні, за неуточненими даними, складає 1:8400 [44-

46].   

Система заходів, що здійснюється в галузі охорони здоров’я, скерована 

на збереження та відновлення фізіологічного і психологічного стану людини. 

Ця система має невпинно модернізуватися, адаптуватися до нових умов. У 

цьому сенсі важливе значення має удосконалення заходів, спрямованих на 

збереження здоров’я і покращення якості життя пацієнтів, що мають рідкісні 

захворювання.  

У багатьох країнах діють спеціальні закони щодо орфанних хвороб,  

фінансуються наукові дослідження та фармацевтичні розробки для лікування 
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таких захворювань. В Україні на сьогодні відсутня повна статистична 

інформація про рідкісні хвороби, не досконалі механізми формування 

державного реєстру випадків орфанних захворювань, існують проблеми 

надання якісного тривалого лікування хворим, інформаційного супроводу, 

забезпечення спеціалістами відповідного рівня [12, 44. 47]. 

Нагальною потребою сьогодення для цих хворих є необхідність 

організації спеціалізованих центрів лікування МВ, лабораторій, що мають 

повноваження та технічні умови для діагностики. Курація хворих потребує 

стандартизованих алгоритмів, мультипрофільних протоколів, інформаційного 

забезпечення всіх ланок надання медичної допомоги населенню. Проблемним 

аспектом є необхідність державного забезпечення ДНК-діагностики пацієнтів 

та інших заходів, які допоможуть покращити якість життя хворих на МВ в 

Україні [12, 48]. 

Проте, перші кроки у вирішенні питань медичного та соціального 

забезпечення хворих на МВ вже зроблено. На рівні держави здійснюється 

перегляд базових нормативно-правових актів та прийняття нових розпорядчих 

документів, спрямованих на законодавче врегулювання відповідних 

організаційних заходів. 

Згідно з доповненнями 2014 року до Закону України «Основи 

законодавства України про охорону здоров'я», «рідкісне (орфанне) 

захворювання – це захворювання, яке загрожує життю людини або яке 

хронічно прогресує, призводить до скорочення тривалості життя громадянина 

або до його інвалідності, поширеність якого серед населення не частіше ніж 

1:2000». Наказом МОЗ України визначено реєстр рідкісних захворювань, що 

призводять до скорочення тривалості життя хворих або їх інвалідизації, та для 

яких існують визнані методи лікування. Також затверджено Порядок 

забезпечення громадян, які страждають на орфанні захворювання, 

лікарськими засобами та харчовими продуктами для спеціального дієтичного 

споживання. Лікувальну тактику щодо МВ в Україні стандартизовано, у 

практику впроваджено Уніфіковані клінічні протоколи медичної допомоги. 
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Необхідність огляду лікаря стоматолога у даних протоколах не вказується, 

хоча наголошено на мультидисциплінарному підході до лікування та 

визначені потенційні ризики стоматологічної патології у хворих на МВ [49-

52]. 

Таким чином, існують законодавчо закріплені державні гарантії щодо 

медичного та соціального забезпечення даного контингенту хворих. Однак, 

вони потребують подальшого опрацювання та вдосконалення.  

Водночас, опрацьовані нами наукові праці свідчать про значну 

поширеність захворювань органів порожнини рота у пацієнтів з МВ. Проте, ці 

дослідження не є узагальненими, не повною мірою висвітлюють питання 

діагностики, терапії та профілактики стоматологічної патології у хворих на 

МВ. Отже, проблема актуальна та потребує вивчення. 

 

1.2. Генетичні і клінічні аспекти муковісцидозу 

МВ – спадкове аутосомно-рецесивне захворювання, що 

характеризується поліорганними порушеннями та складним прогнозом. 

Захворювання проявляється порушенням функції екзокринних залоз 

організму, що призводить до продукції секрету зі зміненими фізико-хімічними 

властивостями та, як наслідок, розвитком патологічних зрушень переважно у 

легеневій, травній, ендокринній та репродуктивній системах хворих. 

Виникнення захворювання обумовлене мутацією гена ТРБМ (CFTR), 

що розміщується на хромосомі 7 (7q31), містить 27 екзонів і складається з 

250000 пар нуклеотидів. Вказаний ген контролює синтез білка ТРБМ, який 

функціонує як цАМФ-залежний хлорний канал на апікальній частині 

епітеліальних клітин. 

Ймовірність народження дитини з МВ у гетерозиготних за аномальним 

геном ТРБМ батьків, які звичайно не мають клінічного прояву захворювання, 

становить 25 %. Патологічні симптоми виявляються лише при наявності 

мутацій в обох алелях гена [53, 54]. 
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На сьогоднішній день відомо близько 1900 мутацій гена ТРБМ та 

більше 300 поліморфізмів. Переважаючою мутацією (мажорною) є делеція 

F508. Частота її становить 50 – 66 %. Інші мутації, що зустрічаються: 

СFТRdеl21кb (3,5 %) та N1303К (1,5 %); мутації R334W, R553Х, G551D і 

1677dеlТА, W1282X, R117H, 621+1G>T, 2143delT виявляються з частотою 

менш 1 %. Значна частина із великої кількості виявлених мутацій є рідкісними 

[55, 56].  

Наслідок мутації гена ТРБМ – порушення структури і функції білка, що 

виконує роль транспортного каналу для іонів хлору клітин залозистого 

епітелію, регулює роботу інших хлорних і натрієвих каналів, бере участь у 

транспорті води. Результатом патологічного процесу є дегідратація секрету 

екзокринних залоз, зміни електролітного складу секрету, накопичення у 

клітині хлору, збільшення реабсорбції натрію. Зміна властивостей секрету 

призводить до порушень його евакуації та розвитку вторинних змін у багатьох  

системах і органах [57-60]. 

Симптоматика захворювання у значній мірі залежить від типу мутації 

гена – дослідниками виявлено певний взаємозв’язок генотипу і фенотипу 

хворих на МВ. Вид генотипу обумовлює строки маніфестації клінічних 

проявів. В той же час, спостерігається значна клінічна варіативність у хворих 

з однаковими мутаціями, та навіть у різних хворих в родині. Поєднання різних 

типів мутацій спричиняє значний поліморфізм клінічних проявів 

захворювання. Це пояснюють впливом не лише виду, а й класу мутації, її 

положенням усередині гена, а також іншими факторами, наприклад, впливом 

зовнішнього середовища, впливом кандидатних генів, які модифікують 

характер патологічних проявів [61-63]. 

Найбільш характерними проявами МВ є захворювання органів 

бронхолегеневої системи (обструкція дихальних шляхів, хронічні риніти, 

носові поліпи, хронічна колонізація дихальних шляхів характерною 

мікрофлорою). Патологія травної системи проявляється панкреатичною 
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недостатністю, гастроезофагіальною рефлюксною хворобою (ГЕРХ), 

захворюваннями печінки, патологією кишківника [64, 65]. 

Крім зазначених проявів МВ, характерні також порушення 

електролітного балансу, підвищена втрата солі через шкірні покрови з потом 

та через слинні залози. Цей симптом є одним з перших показників, що може 

вказати на ймовірність захворювання [66, 67]. 

Вказані особливості перебігу захворювання на МВ спричиняють 

підвищені енергетичні втрати, розвиток остеопорозу, відставання у фізичному 

розвитку. Ці ознаки є важливим індикатором ступеня тяжкості хвороби [68-

71].   

В екзокринних залозах при МВ у дітей відбувається три типи змін. 

Підшлункова залоза, підщелепні слинні залози обтуруються еозинофільним 

субстратом підвищеної в’язкості. У трахеобронхіальних і бруннерових залозах 

виникають зміни у клітинах і продукується підвищена кількість в’язкого 

секрету. Залози третього типу - потові, привушні та дрібні слинні залози, не 

змінені гістологічно, але продукують секрет з надлишковою кількістю іонів 

натрію і хлору [72]. 

Діагноз МВ ставиться на підставі характерної клінічної картини, даних 

генетичного дослідження і позитивного потового тесту. Зважаючи на 

наявність великої кількості мутацій, на практиці проводиться молекулярно-

генетична діагностика найбільш поширених у даному регіоні клінічно 

значимих генотипів, що відповідає Рекомендаціям Європейської робочої 

групи із проблем МВ. В Україні це F508del, G542X, G551D, R553X, 1677dеlТА 

та деякі інші [56, 73]. 

Зважаючи на вищевказане, хворим на МВ властиві вторинні 

метаболічні розлади, вплив яких на стоматологічний статус доводять численні 

наукові дослідження. Так, встановлено значну поширеність карієсу зубів, 

захворювань тканин пародонту у дітей, хворих на цукровий діабет, вегето-

судинну патологію, гастроентерологічні розлади та ін. 74-77.  
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Щодо вивчення стоматологічної патології у хворих на МВ дітей, то за 

даними літератури, на сьогоднішній день увага науковців значною мірою 

спрямована на дослідження стану гігієни ротової порожнини, некаріозних 

уражень зубів, складу ротової рідини та деяких факторів місцевого імунітету. 

Проте ці дані не систематизовані, відсутні також впорядковані рекомендації 

щодо надання стоматологічної допомоги цим хворим. Лише в останні роки 

окремі зарубіжні дослідники почали говорити про необхідність специфічного 

підходу до стоматологічної санації пацієнтів з МВ та про інформування 

практичних стоматологів. Безперечно, володіння актуальною інформацією 

має важливе значення, оскільки на професійній компетентності лікаря 

засновані правильна і своєчасна діагностика та лікувальна тактика 78, 79. 

Дослідження стоматологічного статусу дітей з МВ нечисленні та 

виявляють певні протиріччя. Так, деякі автори виявили значну поширеність 

патології слизової оболонки порожнини рота (СОПР) і тканин пародонту у 

хворих дітей та поширеність карієсу зубів вище за 90 % 21, 80. Інші 

дослідники вказують на переважання некаріозних уражень емалі зубів, зміни 

її кольору, та водночас, порівняно низький рівень прогресування каріозного 

процесу, який стримується постійною антибактеріальною терапією основного 

захворювання 81, 82. 

Деякі cпостереження доводять статистично однакову поширеність 

карієсу серед  дітей з групи порівняння і дітей з МВ та низькі ризики 

виникнення карієсу зубів в останніх [83]. 

Існують протилежні наукові дані щодо впливу медикаментозної терапії 

та висококалорійної дієти у хворих на МВ дітей як фактору високого ризику 

розвитку карієсу зубів [84, 85]. 

Дослідники [24] вперше виявили експресію гена ТРБМ у ясенному 

епітелії людини та визначили різницю локалізації і рівня експресії гена серед 

осіб зі здоровим пародонтом та осіб з проявами його запалення. Отримані дані 

дали змогу припустити участь гена ТРБМ у патогенезі захворювань 

пародонту.  
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Зважаючи на залучення слинних залоз у патологічний процес при МВ, 

деякі науковці досліджували реологічні властивості ротової рідини та її склад. 

Так, у хворих дітей було виявлено зниження швидкості слиновиділення (ШС), 

підвищення в’язкості ротової рідини, зміни її міцелярного складу, зниження 

мінералізуючого потенціалу ротової рідини (МПРР) та тромбопластичної 

активності [19, 86]. Напроти, інші дослідники не виявили достовірних 

відмінностей у показниках ротової рідини у хворих та дітей без МВ [87]. 

Окремі дані доводять наявність у хворих на МВ дітей запальних 

захворювань тканин пародонту. Відомо, що захворювання пародонту є 

запальною реакцією сполучної тканини у відповідь на діяльність мікрофлори 

зубного нальоту. Порушення оптимального балансу біоценозу порожнини 

рота на тлі зниження загального імунітету організму сприяє розмноженню 

карієсогенної та пародонтопатогенної мікрофлори. Деякі мікроорганізми 

(МО) здатні до інвазії, виявляють токсичну дію на тканини пародонту, чинять 

імуносупресивний вплив та викликають порушення адаптаційних механізмів. 

Діяльність бактерій в ділянці зубоясеневої борозни може призвести до 

пошкодження зубоясеневого епітелію. Прогресування вказаних процесів 

призводить до розвитку гінгівіту і у подальшому – пародонтиту [88-90].  

 

1.3. Вплив патогенезу муковісцидозу на розвиток патології органів 

порожнини рота у дітей  

Вивчення впливу загальних та місцевих факторів розвитку патології 

щелепно-лицевої ділянки у дитячому віці є предметом постійного наукового 

дослідження та спонукає до пошуку нових шляхів вирішення проблем 

своєчасної діагностики, адекватної терапії і профілактики. 

Патологічні зміни органів порожнини рота на тлі соматичної хвороби 

зумовлені взаємодією функцій всіх систем організму. Діагностика і лікування 

потребують мультидисциплінарного підходу, а знання особливостей проявів 

соматичного захворювання у порожнині рота має вагоме значення [91]. 
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МВ характеризується мультисистемними ураженнями органів 

внаслідок прогресуючого пошкодження екзокринних залоз. Хворі схильні до 

розвитку бактеріальних інфекцій дихальних шляхів: хронічна респіраторна 

бактеріальна інфекція розвивається у них дуже рано і відіграє значну роль у 

прогресуванні хвороби. Оскільки порожнина рота має тісний анатомо-

функціональний зв’язок з органами дихання, патологічні процеси у будь-якій 

з цих систем провокують та обтяжують перебіг супутнього захворювання [92, 

93]. 

Хронічна мікробна колонізація дихальних шляхів є ведучою ознакою 

МВ. При інфекціях легень у хворих виділяється цілий спектр патогенів, серед 

яких S. aureus, Р. aeruginosa, S. maltophilia, В. серасiа, гриби, атипові 

мікобактерії. В той же час, S. pneumoniae, Н. influenzae або М. catarrhalis й інші 

бактерії, які належать до ендогенної мікрофлори, при МВ зустрічаються 

значно рідше [94-96]. У зв’язку з хронічним перебігом захворювання легень 

бактеріальні патогени, такі як S. aureus або Р. aeruginosa, міняють свій 

фенотип. При цьому нерідко спостерігаються мукоїдні або малі колоніальні 

варіації МО [97]. У багатьох із них виявлено гени, які кодують утворення 

полісахаридів міжклітинної адгезії, що сприяє швидкому прилипанню МО до 

різних поверхонь і один до одного. Колонізація слизових оболонок дихальних 

шляхів золотистим стафілококом та грибами C. albicans збільшує вірогідність 

розвитку стоматологічних захворювань, викликаних вказаними МО [98]. 

Мікрофлора порожнини рота є високочутливим показником 

мікробіоти, яка реагує зрушеннями на патологічні зміни в органах і системах 

організму людини. На кількісні і якісні характеристики мікрофлори 

порожнини рота при МВ, крім складу мікробіоти органів дихальної системи, 

також чинить вплив вік хворої дитини. Так, у старших дітей зростає роль S. 

aureus і C. albicans у розвитку інфекційних процесів ротової порожнини. 

Відомо, що з 6 років Ps. аeruginosa є постійно присутньою в культурах 

дихальних шляхів хворих [99].  
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У дослідженнях [96] доведено, що білок ТРБМ епітеліальних клітин  

виконує функцію рецептора Р. aeruginosa для видалення цього МО з дихальних 

шляхів. Отже, відсутність повноцінного функціонального білка у хворих 

сприяє посиленню бактеріальної колонізації слизової оболонки. Водночас 

відомо і щодо зворотнього впливу мікрофлори порожнини рота на перебіг 

респіраторних захворювань шляхом активізації Ps. аeruginosa та спільної 

посиленої дії МО, результатом якої є підвищена продукція цитокінів [30, 100]. 

Мікробіоту зубного нальоту загальновизнано основним етіологічним 

чинником стоматологічної патології. Виникнення карієсу зубів пов’язують з 

локальною зміною pH під зубним нальотом внаслідок діяльності МО. На 

сьогоднішній день також відомо, що виникнення запального процесу у 

пародонті зумовлює поєднаний вплив бактеріальних патогенів та загальних і 

місцевих факторів – умов зовнішнього середовища, реакцій організму, стану 

імунітету [101, 102].  

Відомо, що на стадії ініціації запального ураження пародонту має 

значення продукція інтерферону, який регулює співвідношення клітинного і 

гуморального чинників імунної відповіді. Із ускладненням ступеня тяжкості 

МВ спостерігається зниження темпів активації інтерферону. При цьому, 

P. aeruginosa здатний до продукції позаклітинних ферментів і токсинів, які 

призводять до інактивації інтерферону і викликають руйнування колагену та 

IgG і IgA. Така діяльність інфекційних агентів чинить вплив не лише на стан 

пародонту хворої дитини, а й її імунітету в цілому [103-105].  

На поверхні зубів утворюються різні за складом та властивостями зубні 

відкладення. Утворена глікопротеїнами і іншими білками ротової рідини 

пелікула є первинною матрицею, на яку адсорбуються МО. В зубному нальоті 

локалізується основна кількість МО порожнини рота [106, 107].  

Адгезія бактерій – перший етап колонізації. Специфічна адгезія 

зумовлена наявністю у бактерій та об’єкта адгезії комплементарних структур. 

Здатність МО формувати біоплівки особливо виявляється у хворих на МВ. 

Так, всього через одну хвилину після прикріплення Ps. аeruginosa до твердої 
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поверхні, активується ген, відповідальний за формування полісахаридного 

матриксу [108.   

Властивості біоплівки обумовлені багатьма факторами, зокрема, 

взаємодією різних видів МО, їх ферментативною активністю, їх адгезивною 

здатністю, терміном функціонування утвореної структури, компонентним 

складом секрету. Вказані чинники можуть обумовлювати й особливі 

властивості зубної бляшки у хворих на МВ дітей. 

У лікуванні хронічної інфекції при МВ активно використовуються різні 

режими антимікробної терапії, що може сприяти формуванню штамів МО, 

резистентних до найчастіше вживаних антибіотиків, і ускладнити лікування 

іншої інфекційної патології. Дослідники підкреслюють надзвичайну 

важливість коректної антибактеріальної терапії, що у великій мірі визначає 

прогноз основного захворювання [109-111]. 

Як зазначалося, хронічна колонізація патологічної мікрофлори у дітей 

з МВ призводить до транзиту її до порожнини рота, де існують оптимальні 

умови для адгезії та розмноження патогенних мікробних видів [89]. 

Ендотоксини бактерій мають здатність проникати через епітеліальний бар’єр, 

активуючи систему компліменту, викликати імунологічні реакції. Викликане 

дією токсинів і ферментів підвищення проникності судин сприяє розвитку 

набряку, гіперемії, кровоточивості ясен. На тлі подальшого розвитку 

запалення відбувається порушення мікроциркуляції у тканинах пародонту, 

руйнування епітелію, сполучної тканини, клітин. У подальшому, патологічний 

процес поширюється на кісткову тканину, викликаючи її резорбцію 112, 113.  

Відомо, що такі показники як рівень рН, вміст неорганічного кальцію, 

деяких ферментів ротової рідини є прогностичними біомаркерами 

захворювань пародонту. Коливання значень вказаних ознак при МВ 

спостерігали автори [114] у своїх дослідженнях.  

Доведено, що в умовах зниження рН ротової рідини і у присутності 

іонів кальцію і фосфору прискорюється утворення пелікули та відкладення на 

ній протеїнів ротової рідини. Вказані мікроелементи можуть також 
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підсилювати адгезію протеїнів до гідроксиапатиту; крім того, іони кальцію 

беруть участь у ранній фазі бактеріального прикріплення до поверхні зуба. 

Необхідно враховувати, що для МВ характерним є збільшення концентрації 

електролітів, зокрема, вільного та зв’язаного з білком кальцію у підщелепній 

залозі та натрія і хлоридів у секреті білявушних слинних залоз [115]. Таким 

чином, ці фактори також можуть мати вплив на властивості зубної бляшки у 

хворих дітей. Крім того, склад електролітів у ротовій рідині відображається на 

ступені мікрокристалізації та мінералізуючому потенціалі ротової рідини – 

показниках, що взаємопов’язані з поширеністю і інтенсивністю карієсу зубів 

[116, 117].  

Порушення функції легень, що спостерігається у хворих на МВ, сприяє 

кисневому голодуванню тканин. Це, зазвичай, має прояви у ротовій 

порожнині: пастозність СОПР, поява відбитків зубів та петехій на слизовій 

оболонці язика та щік, рясний наліт на корені язика, збільшення його розміру, 

в’язка ротова рідина, хейліти, хронічне катаральне запалення у порожнині 

рота. Відбуваються дистрофічно-деструктивні процеси у тканинах пародонту 

та резорбція у кістковій тканині [113, 118, 119]. 

Носоглотка і пазухи носа є осередком колонізації дихальної системи 

характерною для МВ мікрофлорою – Ps. аeruginosa і  S. aureus. Майже у всіх 

хворих на МВ розвиваються поліпозні захворювання носа та придаткових 

пазух. Дисфункція верхніх дихальних шляхів, порушення системи евакуації 

секрету негативно впливають на стан органів порожнини рота, сприяють 

колонізації патогенних МО та ксеростомії [120, 121]. У зв’язку з порушенням 

носового дихання розвиваються зубо-щелепні деформації, знижується рівень 

зволоження СОПР, що посилює ризик захворювань тканин пародонту [122].  

Нормальна фізіологічна діяльність слинних залоз забезпечує підтримку 

гомеостазу порожнини рота завдяки певному складу та властивостям ротової 

рідини. Біофізичні властивості ротової рідини обумовлюють її мінералізуючі, 

захисні, травні та очисні функції. Так, кислотність ротової рідини визначає 

параметри стану колоїдних систем, а концентрація іонів обумовлює ступінь 
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мінералізації емалі зубів. Також, Іg та білки ротової рідини, що мають 

антиадезивні властивості, беруть участь у протимікробному захисті, ферменти 

виявляють бактеріостатичний та бактерицидний ефект. При недостатній 

секреції слини вміст вказаних компонентів у ротовій рідині знижується, 

слабнуть захисні механізми, порушується евакуація бактерій [123, 124]. Деякі 

автори доводять і зворотний вплив бактерій на властивості ротової рідини: 

показано, що певна мікрофлора може викликати гіпосалівацію [125]. 

Залучення слинних залоз у патологічний процес при МВ може викликати 

будь-яку трансформацію ротової рідини, порушення співвідношення 

компонентів що, в свою чергу, сприяє початку локальних патологічних 

процесів [126, 127]. 

Через дисфункцію підшлункової залози у хворих не засвоюються жири, 

та, як наслідок, жиророзчинні вітаміни А, Д, Е, К. Вказані вітаміни виконують 

важливі функції в організмі в цілому і чинять значний вплив на метаболізм 

тканин зубів, пародонту і процеси мінералізації. Вітамін А активує синтез 

білків – глікопротеїнів та протеогліканів, які є компонентами муцинів, що 

виконують бар’єрну функцію на слизових оболонках. Наслідком 

недостатності вітаміну А є запальні процеси на СОПР, мацерації в кутах рота, 

кровоточивість ясен. Клінічні прояви недостатності вітаміну Д стосуються 

гальмування росту та остеопенії, порушення фосфорно-кальцієвого обміну. В 

окремих дослідженнях доведено роль вітаміну Д у продукції протимікробних 

пептидів і активації протимікробного захисту у відношенні Ps. aeruginosa. 

Вітамін К відіграє важливу роль у метаболізмі остеокальцину й інших білків 

кісткової тканини. Тривалий дефіцит вітаміну Е призводить до незворотніх 

неврологічних порушень, анемії. Відомо, що тканини пародонту чутливі до 

дефіціту вітамінів, тривалий ендогенний гіповітаміноз призводить до розвитку 

гінгівіту [128-130].   

Низький рівень або повна відсутність панкреатичних ферментів у 

хворих зумовлюють пожиттєве застосування у терапії МВ ферментних 

лікарських засобів. Разом з висококалорійною дієтотерапією та спеціальним 
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харчуванням, ферментотерапія застосовується для компенсації нутритивного 

статусу. Водночас, пероральний прийом цих засобів викликає подразнення 

СОПР та імунологічні реакції [131].  

Хворі на МВ діти з достатнім фізичним розвитком мають кращий 

прогноз перебігу захворювання. Тому, життєво важливим для пацієнтів є 

харчовий раціон підвищеної енергетичної цінності, оптимального 

мінерального, білкового, вітамінного складу для забезпечення вікового темпу 

росту і розвитку. Компенсація енергетичної потреби відбувається за рахунок 

жирів і вуглеводів. Водночас, при надлишку вуглеводів в раціоні зростає 

активність ферментів мікрофлори та підвищується утворення органічних 

кислот, що на тлі недостатньої гігієни ротової порожнини є карієсогенним і 

пародонтопатогенним фактором [71, 132]. 

Недостатність підшлункової залози викликає дефіцит інсуліну, що 

посилюється з віком. Деякі автори окремо вирізняють діабет, пов'язаний із 

МВ, та застосовують щодо нього диференційовані підходи до діагностики та 

лікування. Вплив захворювання на цукровий діабет на стан тканин ротової 

порожнини добре вивчений, в той же час є докази того, що запальні процеси 

пародонту, в свою чергу, підвищують ризик виникнення цукрового діабету 

[20, 133-135]. Відомо, що на ранніх стадіях цукрового діабету відмічається 

гіперсалівація за рахунок підвищеної функції слинних залоз, яка згодом 

призводить до атрофічних змін паренхіми, гіпофункції залоз та гіпосалівації 

[72, 136].  

Одним із проявів супутньої патології, характерної для МВ, є ГЕРХ. 

Численні дослідження виявляють патологічні зміни тканин пародонту, СОПР, 

губ та язика на тлі ГЕРХ. Низка наукових праць доводить також розвиток 

ураження зубів у хворих на ГЕРХ: карієсу, некаріозних захворювань, зокрема 

ерозії емалі зубів, а також зниження рівня рН ротової рідини, зниження 

концентрації її неорганічних компонентів і рівня секреції муцину [18, 137].  

Низький рівень муцину може свідчити про недостатність секреторної 

функції слинних залоз та відобразитись на виконанні цим глікопротеїном 
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захисної функції. На тлі порушення реологічних властивостей ротової рідини 

муцин, що зв’язує МО порожнини рота, не може у повній мірі виконувати 

евакуаційну функцію [138]. Є наукові дані, що Р. аeruginosa та S. aureus 

активують рецептори на поверхні клітинної мембрани, стимулюючи 

виділення муцину. Водночас, якість секрету погіршується через взаємодію 

вуглеводних структур муцину і вказаних МО [139, 140]. 

Тяжкий перебіг МВ, респіраторна, панкреатична недостатність, 

тривале застосування у терапії МВ кортикостероїдних засобів, антацидів, 

недостатнє надходження з їжею мікроелементів і вітамінів призводять до 

розвитку остеопорозу у хворих [141]. Лікування бісфосфонатами дітей з МВ 

має таку потенційну побічну дію як остеонекроз щелепи [72]. Зниження 

мінеральної щільності кісткової тканини альвеолярного відростка через 

тривалу дію патологічних чинників є показником ускладнення гінгівіту. 

Процес деструкції може протікати активніше на тлі основного захворювання 

та призводити до розвитку пародонтиту [142].  

Хворі на МВ регулярно отримують антибактеріальні і кортикостероїдні 

засоби шляхом інгаляцій. Це призводить до порушень нормальних 

фізіологічних процесів у порожнині рота, зокрема, знижується рівень 

слиновиділення. Побічним наслідком такого впливу є зміни СОПР, що 

розглянуто вище. Крім того, частина лікарського засобу осідає у порожнині 

рота, у тому числі, на зубній бляшці, впливаючи таким чином на її властивості. 

Дихальна інгаляційна терапія з кортикостероїдними засобами виявляє, 

зокрема, імуносупресивний вплив, у зв’язку з чим підвищується частота 

колонізації бактерій [143]. Щодо карієсогенного впливу інгаляційних 

лікарських засобів існують суперечливі дані [144]. 

Для хворих на МВ характерні значні зміни показників вродженого 

гуморального і клітинного імунітету. Існує прямий зв'язок між активацією 

непатогенної флори та опортуністичної мікрофлори порожнини рота і станом 

імунної системи. Токсини бактерій виявляють імуносупресивну дію, що 

сприяє порушенню імунного гомеостазу та розвитку вторинної імунної 
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недостатності. Підвищені енергозатрати при МВ, що не компенсуються 

поживними речовинами, також призводять до дисфункції імунної системи 

[145]. 

Наслідком антимікробної терапії і зниження рівня імунного захисту у 

хворих на МВ є розвиток хронічного кандидозу. Окрім інвазивної 

пошкоджуючої дії грибів на судини і тканини органів порожнини рота, в 

окремих експериментальних роботах доводиться, що кандидоз є причиною 

виникнення гіпосалівації внаслідок механічної закупорки вивідних протоків 

слинних залоз міцеліями і спорами дріжджоподібних грибів. Кисле 

середовище у порожнині рота при МВ підтримує життєдіяльність грибів рода 

Candida, а за наявності великої кількості вуглеводів та недостатній гігієні 

створюються умови для збільшення колонізації патогенів і руйнування 

захисних факторів СОПР [146-148]. 

Таким чином, аналіз літературних джерел свідчить про значний вплив 

патогенетичних факторів МВ на стоматологічний статус хворих дітей. Вказані 

чинники можна розглядати у контексті ризику розвитку ХГКГ у даного 

контингенту хворих. Водночас, не викликає сумніву і зворотній вплив 

поєднаної патології на загальний стан здоров’я пацієнта. 

 

1.4. Вплив генетичних чинників на розвиток патології органів порожнини 

рота  

На сьогодні актуальні дослідження генетичної обумовленості розвитку 

патологічних процесів. Генетичні чинники доповнюють перелік факторів 

ризику захворювань, що реалізуються під впливом несприятливих обставин. 

Вивчення поліморфізму генів, асоційованих із захворюваннями, зокрема, 

органів ротової порожнини, дозволяє пояснити патогенетично пов’язані 

механізми та використовувати результати досліджень як прогностичні 

маркери хвороб зубів чи пародонту [7, 149, 150].  

Аналіз літературних джерел виявив участь генів MUC5B, Р21 

(CDKN1A), APP і IL-10  у розвиткові стоматологічної патології. Особливості 
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структури вказаних генів (їх алельних варіантів) можуть бути маркерами 

ранньої діагностики схильності до гінгівіту [151-154]. 

Родина муцинів налічує 20 генів, з них, MUC1, MUC2, MUC4, 

MUC5AC, MUC5B, MUC7, MUC8, MUC11, MUC13, MUC15, MUC 19 та MUC20 

виявляються на рівні мРНК в нижніх дихальних шляхах здорових індивідів 

[153].  

MUC1, MUC2, MUC4, MUC5AC, MUC8 та MUC13 експресуються у 

клітинах поверхневого епітелію; бокаловидні клітини продукують переважно 

MUC5AC. MUC1, MUC2; MUC8 експресують клітини залоз підслизового шару 

разом з MUC7, MUC19 та переважно MUC5B (Mucin 5B, Oligomeric Mucus/Gel-

Forming) [153]. У порожнині рота останні є найбільш значимими підтипами та 

продукуються епітеліальними клітинами і слинними залозами.  

Основною складовою, що обумовлює в’язкі властивості ротової 

рідини, є група білків, зокрема, муцини. Завдяки властивості зв’язувати воду і 

визначеному співвідношенню компонентів, муциновий шар забезпечує 

бар’єрну та змащувальну функцію слизових оболонок. Дослідження останніх 

років доводять, що крім забезпечення певної консистенції слизу, муцинам 

належить визначна роль у захисті організму від збудників захворювань і 

підтримці здорового мікробного середовища [155]. 

При виникненні соматичної патології, зокрема, захворювань дихальної 

системи, або під дією певних видів МО, відбувається гіперсекреція муцинів та 

зміна компонентного складу слизу. Доведено, що продукція муцину MUC5B 

залозами підслизового шару посилюється у хворих на МВ. Ці процеси 

призводять до утворення слизу підвищеної в’язкості, порушення його функцій 

та евакуації [156, 157]. 

Слинні муцини продукуються, головним чином, під'язичною слинною 

залозою, а також малими слинними залозами нижньої губи і піднебіння. Окрім 

формування в’язкої матриці змішаної слини, MUC5B бере участь в утворенні 

пелікули, що вкриває поверхню емалі зубів. Антимікробну та противірусну 
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дію MUC5B виявляє на рівні транскрипції мРНК, що викликає зниження 

активності генів, необхідних для розвитку факторів вірулентності [158, 159]. 

Структурний ген білка MUC5B локалізований у 11p15.5. Сам білок 

суттєво варіює за розміром (від 2x106 kDa до 30x106 kDa), та представляє 

собою масу переплетених філаментоподібних структур.  

Ген MUC5B складається з 48 екзонів та 47 інтронів. Він містить 

достатньо великий центральний екзон 30 (10713 п.н.) та низку прямих 

послідовних повторів 59 п.н. (послідовність – cctgtgcggt gagtgggggc ggccccgggc 

cccccagacc cctcggcctc tctgagtgt) у інтроні 36 [160]. Саме цей поліморфізм може 

бути використаний як потенційний маркер стоматологічної патології. 

Ген Р21 (cyclin-dependent kinase inhibitor 1) – інгібітор 1 циклін-

залежної кінази. Цей ген є транскрипційною мішенню білка p53 та відіграє 

визначну роль у модуляції клітинної проліферації шляхом контролю 

клітинного циклу. При цьому, на відміну від р53, мутації в гені Р21 

трапляються рідко, що дозволить більш однозначно трактувати результати 

дослідження [161-163]. Наприклад, на моделі формування зубів миші досить 

детально описані генні сітки (за участю Р21), задіяні у цьому процесі [164]. 

Порушення в генах, що контролюють клітинний цикл, можуть 

призвести до некерованого клітинного росту. Р21 є ймовірним супресором 

пухлинних процесів, тому припускають, що різні генетичні варіанти гена 

можуть модулювати його експресію, впливаючи таким чином на канцерогенез 

[165]. 

Ген P21 людини локалізований на хромосомі 6р21.2, містить три 

екзони та кодує білок масою 21 кДа. Поліморфізм rs1801270 (або Ser31Arg) є 

найбільш вивченим SNP цього гену. Це є заміна С (цитозину) на А (аденін) у 

третій позиції кодону 31, внаслідок чого відбувається заміна амінокислоти 

серін на аргінін у ДНК- зв'язуючому мотиві білка [166]. 

На сьогодні відомо, що активні запальні процеси та порушення 

мікробіому порожнини рота є фактором розвитку у пацієнтів ускладнень 

системного характеру, наприклад, серцево-судинних захворювань та, навіть, 
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новоутворень [31, 152]. Дослідження останніх років підтверджують 

статистичну асоціацію між інфекціями ротової порожнини та розвитком 

новоутворень [167, 168]. Пацієнти з МВ, з одного боку, характеризується 

підвищеним ризиком розвитку бактеріальних та мікотичних інфекцій ротової 

порожнини [169], з іншого – підвищеним ризиком розвитку новоутворень 

[170]. Численні дослідження виявили асоціацію поліморфізму rs1801270 (або 

Ser31Arg) гена Р21 з різними типами новоутворень [171, 172], у тому числі у 

ротовій порожнині [173], легенях [174], особливо серед європейської 

популяції [175]. 

Ген IL 10 (interleukin-10; human cytokine synthesis inhibitory factor, CSIF) 

– інтерлейкін-10, фактор пригнічення синтезу цитокіну людини. Останнім 

часом значний інтерес був зосереджений на потенційній ролі IL-10 в 

запальних і інфекційних процесах в легенях пацієнтів з МВ. Дані, отримані в 

дослідженнях підтверджують, що IL-10 є важливим регулятором реакції на 

ендобронхіальне інфікування P. aeruginosa [176] і Т-клітинно-опосередкованої 

імунної відповіді на A. fumigatus [177]. Функції IL-10 пов'язані з підвищеним 

ризиком розвитку карциноми плаского епітелію ротової порожнини. IL-10 

пригнічує синтез цитокінів і фактора некрозу пухлин-альфа (TNF-alpha) в 

активованих макрофагах та інтерферону-гамма (IFN gamma) Т-клітинами 

[178], тобто він представляє собою імуносупресивний цитокін, який пригнічує 

активацію і функцію Т-клітин; він також є відповідальним за ангіогенез, 

розвиток деяких аутоімунних захворювань; від його концентрації залежить 

індукція та згасання запальних реакцій [179, 180]. Відомо, що у пацієнтів з МВ 

змінена продукція IL-10 в легенях [181, 182].  

Синтез цитокінів контролюється генетично, його активність 

відрізняється серед різних осіб та є функцією поліморфізмів регуляторної 

області різних генів, що визначають активацію транскрипції [183, 184]. Цікаво 

відзначити, що результати останніх досліджень запальних та інфекційних 

захворювань підтверджують думку про те, що мінливість у продукції IL-10 має 

значний спадковий компонент (ген, що кодує IL-10 розташований в хромосомі 
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1, локус 1q31-1q32), зокрема, за рахунок участі поліморфізмів у промоторной 

ділянці гена IL-10. Промотор IL-10 характеризується наявністю трьох 

біаллельних поліморфізмів у положенні -1082 від стартового сайту 

транскрипції, які впливають на виробництво IL-10 [185]. Один з них був 

обраний нами для дослідження (A1082G), адже це дозволяє через визначення 

співвідношення нерівноваги поліморфних алелей прогнозувати високий або 

низький рівень експресії IL-10 шляхом вивчення одного поліморфного 

положення. Поліморфізм в положенні -1082, як повідомляється, асоційований 

з більш високими рівнями IL-10 при наявності алелю -1082G і з більш 

низькими рівнями IL-10 – при -1082A алелі [186-188]. 

Ген APP (amyloid beta precursor protein) – білок-попередник амілоїду 

бета – високо консервативний ген, локалізований у людини на довгому плечі 

хромосоми 21 (21q21.3). Ген кодує великий трансмембранний білок, який бере 

участь в різноманітних процесах, що включає клітинну адгезію, клітинну 

сигналізацію [189], формування структури і функції нейронів [190, 191], у 

процесах репарації [192]. Ген АРР експресується у людей практично у всіх 

клітинах і його продукт виявлений в багатьох тканинах. 

Транскрипт гена АРР містить 20 екзонів і може давати до 10 ізоформ з 

різною довжиною молекул, які становлять складну групу інтегральних 

мембранних глікопротеїнів з молекулярної масою 100-140 кДа. Однією з 

причин гетерогенності АРР є альтернативний сплайсинг його матричної РНК 

[193]. Основний механізм процесингу APP - розщеплення трьома протеазами, 

які отримали назву α-, β- і γ-секретази. 

Мутації в гені АРР призводять до порушення метаболізму бета-

амілоїдного пептиду, викликаючи різні захворювання у людини, серед яких 

можна виділити синдром Дауна, амілоїдні ангіопатії і хвороба Альцгеймера. 

Аβ-пептид може викликати амілоїдоутворення в результаті агрегації не 

тільки в тканинах мозку (подібні частинки були виявлені в мозку пацієнтів з 

хворобою Альцгеймера), а також в інших органах і тканинах. Так, у пацієнтів 

із захворюваннями пародонту в яснах виявляються за допомогою 
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гістологічного дослідження амілоїдні відкладення [194-196]. Виявлена 

залежність між станом здоров'я пародонту пацієнта і відкладенням 

амілоїдного білка Р (сироватковий амілоїд Р (serum amyloid Р; SAP)). В 

біоптатах ясен пацієнтів з хронічним пародонтитом виявлені конго-позитивні 

амілоїдоподібні структури, що включають легкі ланцюги імуноглобулінів 

[197].  

Поліморфізм I716V є відносно новим [198] та малодослідженим, тому 

пошук його асоціацій із патологіями представляє певний науково-практичний 

інтерес. 

Отже, вивчення алельних варіантів генів MUC5B, Р21, IL-10 і APP може 

бути розглянуто у контексті прогнозування розвитку ХГКГ у дітей, хворих на 

МВ, та можливості зниження негативного впливу поліморфних алелей 

досліджуваних  генів на перебіг патології пародонту. 

 

1.5. Сучасні методи профілактики і лікування хронічного катарального 

гінгівіту у дітей 

Сучасні напрямки профілактики захворювань пародонту у дітей 

направлені на забезпечення повноцінного розвитку і функціонування зубо-

щелепної системи [199, 200]. Загальні принципи профілактичних і лікувальних 

заходів базуються на наступних засадах. 

1. Підвищення загальної резистентності організму. Ряд авторів 

обґрунтовують важливе значення оптимізації функціонування імунної 

системи. Для нормалізації загальної реактивності організму і обміну речовин 

застосовують вітаміни, імуномодулятори та адаптогени. Дітям призначають 

вітаміни A, С, P, Е, вітаміни групи B і комплекси вітамінів. До застосування 

рекомендуються адаптогенні препарати, фізіотерапевтичні процедури. 

Фармакологічна дія цих засобів полягає у позитивних змінах показників 

клітинного, гуморального імунітету, клінічного перебігу хвороби і у 

прискоренні одужання 199-204.  
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Для клінічного прояву захворювань тканин пародонту важливе 

значення має стан не тільки загального імунітету, а і місцевого. Лізоцим та 

IgG, IgА, IgM, sIg A є чинниками місцевого імунітету, мають антиадгезивні та 

антикогезивні властивості, впливають на колонізаційну здатність бактерій. З 

метою підвищення рівня місцевих захисних сил призначають засоби 

імунотерапії, які стимулюють фагоцитоз. Застосування імуномодуляторів має 

за мету посилення ефективності стандартної терапії, зниження частоти 

загострення захворювання, збільшення терміну ремісії. Також, останнім часом 

широко призначаються пре- та пробіотичні препарати для загального і 

місцевого застосування 205-211.   

2. Раціональне харчування – корекція  вмісту поживних речовин, 

вітамінів, макро- і мікроелементів. Біологічна цінність харчового раціону 

визначається вмістом всіх необхідних організму речовин в оптимальних 

кількісних співвідношеннях. Переважання у сучасному раціоні надмірної 

кількості вуглеводів призводить до недостатнього надходження необхідних 

амінокислот, вітамінів, мікроелементів. Крім того, така їжа сприяє розвитку 

карієс- та пародонтопатогенної ситуації у порожнині рота. Вказані фактори 

обумовлюють необхідність корекції культури харчування, враховуючи 

рекомендовані норми вживання поживних речовин згідно віку 212, 213. 

3. Усунення факторів ризику – несприятливих умов зовнішнього 

середовища,  соматичних хвороб, зубощелепних аномалій, шкідливих звичок. 

Наявність у пацієнта загальної патології обтяжує перебіг супутнього 

захворювання, впливає на ефективність лікування і прогноз. При 

ортодонтичній патології виникає порушення жувальної функції: 

перевантаження або недостатнє жувальне навантаження впливають на 

мікроциркуляцію у тканинах пародонту, погіршують очищення зубів; 

посилюється патогенний вплив мікрофлори зубного нальоту. Відомо також 

про безпосередній вплив аномально прикріпленої вуздечки верхньої чи 

нижньої губи, короткої вуздечки язика, дрібного присінку порожнини рота на 

розвиток патології пародонту. Діагностичний і лікувальний процес у цих 
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випадках потребує участі фахівців різного профілю. При цьому, у сучасних 

умовах, дії лікаря повинні відповідати стандартам медичного лікування і 

включати всі аспекти курації хворого  214, 215. 

4. Гігієнічне навчання та догляд за порожниною рота. Важливе 

значення має навчання правилам гігієни порожнини рота та обгрунтований 

вибір засобів та методів гігієни відповідно віку дитини та стоматологічного 

статусу. Перед прорізуванням зубів рекомендують протирання СОПР чистим 

або, наприклад із сорбентами, марлевим тампоном. Після прорізування зубів 

здійснюється підбір засобів і предметів гігієни. Надалі дітям призначають 

використання зубних щіток, зубних паст, ополіскувачів, зубних ниток, 

йоршиків, тощо. Важливо навчити дитину полоскати рота або чистити зуби 

після їжі [216-219].  

Діючою речовиною засобів гігієни для профілактики гінгівіту 

найчастіше є антисептики, ферменти, мінеральні солі, фітопрепарати, що здатні 

знизити утворення зубної бляшки і зубного каменю та мають широкий спектр 

антимікробної дії [220-222].  

Індивідуальній гігієні порожнини рота належить вагоме місце, проте 

для досягнення стійкого позитивного результату необхідно проведення 

періодичної професійної гігієни порожнини рота. Професійна гігієна, за 

вимогами сьогодення, є необхідним першочерговим етапом санації 

порожнини рота, профілактики і лікування захворювань тканин пародонту.  

Сучасна тактика лікування запальних захворювань пародонту 

планується з урахуванням клінічних проявів, ролі мікрофлори порожнини рота 

і обов'язково передбачає видалення зубних відкладень. Для видалення різних 

видів зубних нашарувань застосовують мануальні інструменти або механічні 

пристрої: звукові, ультразвукові, п’єзоелектричні, повітряно-абразивні. Кожен 

вид скейлінгу має показання або протипоказання до застосування – вік дитини, 

чутливість твердих тканин зубів, наявність ділянок оголеного цементу зубів, 

пломб або наявність певного соматичного захворювання. 
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Механічне видалення зубних відкладень поєднується із застосуванням 

хімічних засобів, що мають різний механізм впливу на зубний наліт. 

Наприклад, група десорбентів порушує процес адсорбції бактерій на 

поверхню зубів – це препарати фтору, гліцерофосфати. Поверхнево-активні 

речовини – антисептики, антибіотики, антимікотичні засоби – сприяють 

зменшенню товщини зубного нальоту і перешкоджають утворенню 

мінералізованих відкладень. Інші засоби – кислоти і ферменти – впливають на 

органічний матрикс зубної бляшки і розчиняють тверді відкладення 223, 224.  

За протоколами надання медичної допомоги, терапія ХГКГ має бути 

комплексною та складатися із заходів загального та місцевого впливу. 

Зазвичай, застосовують антибактеріальні, антисептичні, протизапальні засоби, 

які зменшують чисельність патогенної мікрофлори, ліквідують запальні 

явища, набряк, кровоточивість. Ці препарати застосовують у вигляді 

фармакологічних плівок, лаків, паст, дисків, розчинів для аплікацій, 

електрофорезу. Поєднаний вплив комбінації компонентів забезпечує 

пролонговану дію засобу та дозоване надходження активних речовин в емаль 

зубів і тканини ясен [225, 226].  

Для прискорення репаративних процесів використовуються 

кератопластичні засоби – препарати жиророзчинних вітамінів A, E. 

Ефективність використання цих засобів при лікуванні ХГКГ доведено 

багатьма дослідженнями [227-229]. 

На фармацевтичному ринку представлена широка лінійка засобів для 

лікування запальних захворювань пародонту. Проте, у джерелах подаються 

також дані щодо недостатньої результативності ряду препаратів або їх 

побічної дії. У цьому аспекті розробляється напрямок пошуку нових дієвих 

ліків, що мають високий рівень біодоступності, ефективності та безпеки 230, 

231.  

Лікувальний ефект в значній мірі залежить від способу застосування 

лікарських речовин. У терапії гінгівіту застосовують методи полоскання, 

ротових ванночок, аплікацій, лікувальних пов'язок. Доведено ефективність 
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фізичних методів впливу – масажу, фотодинамічної терапії, гідротерапії, 

ультразвуку, електрофорезу, вакуумтерапії, лазерного опромінення, 

озонотерапії 232-234]. 

Таким чином, існує широкий спектр лікувальних і профілактичних 

заходів щодо гінгівіту у дітей, проте адаптованих стандартизованих методик 

для дітей, хворих на МВ, досі не розроблено. 

 

1.6. Обґрунтування етіотропної і патогенетичної профілактики та 

лікування хронічного генералізованого катарального гінгівіту у дітей, хворих 

на муковісцидоз 

Ефективність профілактики і лікування, що проводяться без 

урахування особливостей впливу патогенезу загального захворювання на 

перебіг стоматологічної патології, залишається недостатньою. При плануванні 

лікувально-профілактичних заходів для дітей, хворих на МВ, важливо 

визначити фактори ризику розвитку захворювань органів порожнини рота та 

з’ясувати можливість впливу на ці фактори. Крім того, необхідно брати до 

уваги фармакологічне навантаження під час лікування соматичного 

захворювання, сумісність призначення лікарських засобів або фізичних 

методів, технічну можливість проведення маніпуляцій, обумовлених станом 

дитини.  

Як було розглянуто вище, в основі захворювань пародонту лежить 

комплекс патологічних реакцій у тканинах ясен, альвеолярній кістці, 

структурах періодонту та інших органах і системах. Стан пародонту 

взаємопов’язаний із діяльністю всього організму; фактором його пошкоджень 

є також генетично детерміновані механізми, що реалізуються за певних умов. 

Розробка лікувально-профілактичних заходів потребує врахування 

характеру і походження патологічних зрушень для визначення можливості 

впливу на чинники захворювань. Запальні захворювання тканин пародонту є 

мультифакторними та мають також генетичний компонент. Для виключення 

або зниження ймовірності впливу несприятливих факторів, що провокують 
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розвиток стоматологічної патології, на сьогоднішній день набуває 

актуальності вивчення ролі індивідуальних поліморфних алелів та спадкової 

схильності до цих захворювань.  

Поліморфізм окремих генів у певній популяції лежить в основі 

генетично детермінованих процесів, які, однак, не завжди мають ранні клінічні 

прояви. Численні дослідження доводять, що молекулярно-генетичні 

технології дозволяють кваліфікувати їх результати як прогностичні критерії 

виникнення запального процесу тканин пародонту або карієсу зубів. Це дає 

можливість на етапі діагностики обґрунтувати проведення профілактичних 

заходів та коригуючої терапії. В етіології та патогенезі ХГКХ на фоні МВ 

необхідно розглядати загальні (генетична детермінація, наявність 

соматичного захворювання, фармакологічна терапія, зниження імунітету, 

неповноцінне харчування) і локальні фактори, серед яких патогенна 

мікрофлора порожнини рота, кількісні та якісні характеристики ротової 

рідини, стан місцевого імунітету СОПР.  

МВ – це генетично обумовлене захворювання, що створює умови, на 

тлі яких  реалізуються інші патогенні чинники. На сьогодні МВ слід 

розглядати як некерований фактор ризику виникнення гінгівіту.  

Доведено пряму залежність між кількістю зубного нальоту, мікробною 

колонізацією порожнини рота і проявами гінгівіту. В умовах недостатньої 

гігієни порожнини рота об’єм зубного нальоту збільшується, що заважає 

доступу ротової рідини всередину біоплівки та виконанню нею захисних 

функцій. Відбувається видова заміна МО та поява анаеробних видів з 

виразними патогенними властивостями. Ці МО продукують ендотоксини та 

ферменти, що прямо пошкоджують клітини тканин пародонту та сприяють 

ослабленню захисних механізмів. Гіпосалівація, змінені реологічні 

властивості ротової рідини, зниження факторів місцевого імунітету – фактори, 

характерні для дітей, хворих на МВ – створюють умови для реалізації МО їх 

патогенного потенціалу. 
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Оскільки мікрофлора порожнини рота є головним продуцентом кислот, 

ендотоксинів, лізосомальних ферментів та інших факторів патогенності, вплив 

на зубну бляшку повинен бути першочерговим етапом лікувально-

профілактичного комплексу.  

Формування у дітей та їх батьків загальних знань щодо профілактики 

захворювань твердих тканин зубів і пародонту є надзвичайно важливим 

початковим заходом. Внаслідок напруженого терапевтичного режиму при 

МВ, батьки та хворі діти часто не зважають на необхідність регулярного 

гігієнічного догляду за порожниною рота. Задача лікаря – навчити дитину 

правилам стоматологічної гігієни, в свою чергу, пацієнт повинен чітко 

дотримуватись призначеного порядку. Взагалі, дотримання лікувального, 

харчового, фізіотерапевтичного режиму - це ключовий фактор у профілактиці 

прогресування МВ [235, 236].  

Під час гігієнічного навчання велика увага приділяється вибору засобів 

та методів догляду за порожниною рота. За наявності хронічного гінгівіту у 

дітей, необхідно здійснити вибір відповідних методик згідно  ступеню 

клінічних проявів захворювання. Дитяча зубна щітка для даного контингенту 

хворих повинна мати м’яку або середньої жорсткості щетину  та підбиратись 

відповідно до віку. Такі вимоги зумовлені необхідністю уникнення 

травмування ясен та профілактики негативного ставлення до процесу чищення 

зубів у дітей; у той же час, слід якісно очищувати щільний зубний наліт.  

Батькам потрібно показати, як за правилами проводити чищення зубів, адже 

вони повинні здійснювати основний контроль за режимом догляду за 

порожниною рота дітьми. Особливу увагу необхідно звернути на підбір зубної 

пасти за характеристиками діючих речовин. 

Важливий розділ гігієнічного виховання – узгодження раціону і 

культури харчування хворих дітей. Для дітей з МВ це має суттєве значення 

внаслідок недостатності травлення і особливостей лікувального харчування. 

Доведено, що на тлі соматичного захворювання під дією такого системного 

фактору ризику як незбалансоване харчування виникає патологія пародонту 
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[237]. Частий прийом висококалорійної вуглеводної їжі сприяє утворенню 

екзополісахаридної матриці на поверхні зубів. Відомо, що  із цукру, що 

надходить з їжею, за допомогою бактерій зубного нальоту утворюються 

глікани, левани, що забезпечують адгезію, зв'язування бактерій з поверхнею 

зубів і сприяють формуванню мікробної біоплівки. В умовах недостатньої 

гігієни критична маса карієсогенних та пародонтопатогенних мікроорганізмів 

зростає, що є пусковим моментом патологічних процесів у порожнині рота  

[238].  

За таких умов важливо забезпечити повноцінний харчовий раціон та 

доцільно рекомендувати включати до його складу рослинні продукти, які 

стимулюють виділення слини та забезпечують природнє очищення зубів і 

ясен. Наприклад, такі корисні при МВ продукти як морква, капуста, зелені 

овочі, ягоди містять ксиліт, який є інгібітором гліколітичних ферментів і 

бактеріального росту. Слід надавати перевагу продуктам з лужною реакцією, 

вживати тверду їжу [239].  

Індивідуальний підбір основних та допоміжних засобів і методів гігієни 

проводиться з урахуванням віку дитини і визначених змін стоматологічного 

статусу. Наявність щільної мікробної зубної біоплівки потребує застосування 

засобів, що вміщують фтор, ферменти, антисептики. Запалення тканин 

пародонту потребує включення до цього переліку біоактивних добавок. Для 

стимуляції слиновиділення доцільно призначення засобів, що містять 

мінеральні солі і ферменти [240, 241].  

Механізм дії фтору на сьогодні залишається предметом вивчення. 

Відомо, що іони фтору сприяють ремінералізації і рекристалізації 

гідроксиапатитів емалі. Внаслідок впливу фторидів на муцини ротової рідини 

знижується в’язкість слини та підвищується МПРР. Також, фториди 

виявляють бактеріостатичний (у концентрації 0,01-0,1 %) та бактерицидний (у 

концентрації 0,5-1 %) ефект. Відомі факти щодо прямого взаємозв’язку рівня 

фтору, що надходить до організму, і рівня sIgA, що формує секреторний 

імунітет. Тривалість лікувального ефекту фторвмісних засобів залежить від 
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режиму та форми застосування: розчин, паста, гель, лак, тощо. Так, 

застосування гелю або лаку забезпечує найтривалішу фіксацію на поверхні 

емалі та сприяє оптимальному надходженню фториду у тверді тканини зубів 

[242-245].  

Комплексні мінеральні солі у складі гігієнічних засобів забезпечують 

нормалізацію обмінних процесів, підтримують кислотно-лужний баланс. Солі 

також стимулюють слиновиділення, внаслідок чого знижується в’язкість 

слини, підвищується рН ротової рідини. 

Ферменти, що входять до складу гігієнічних засобів, активно 

розчиняють органічний матрикс мікробної біоплівки, мають протимікробну, 

противірусну, бактерицидну дію. Комплекс ферментів захищає тканини 

пародонту від впливу протеолітичної активності МО у зубних відкладеннях. 

До складу зубних паст, ополіскувачів вводять лізоцим, протеазу, 

лактопероксидазу, лактоферин та ін. Лізоцим розщеплює специфічні 

полісахариди клітинних оболонок бактерій та має широкий спектр 

фізіологічної дії: бактеріологічної, бактеріостатичної, імуномодулюючої, 

регуляторної та ін. Молочні ферменти лактоферин і лактопероксидаза також є 

важливими елементами неспецифічного захисту організму, що сприяють 

контролю за розмноженням мікрофлори порожнини рота. Ці ферменти активні 

проти вірусів, грибів, бактерій; зв’язують бактеріальні адгезини та 

перешкоджають епітеліальній адгезії МО. При недостатній власній 

пероксидазній активності, що спостерігається у пацієнтів з гіпосалівацією, 

доцільне застосування засобів, що містять  лактопероксидазу.  Дослідження  

доводять зниження кількості зубного нальоту і зменшення рівня запалення 

тканин пародонту під дією вказаних ферментів [38, 246, 247].   

Ефективним протимікробним засобом є ксиліт, властивості якого 

широко застосовують останнім часом. Цей природний замінник цукру має 

протикаріозний ефект, прискорює мінералізацію зубів, сприяє нормалізації 

мікрофлори порожнини рота, зокрема, знижує кількість Str. mutans, 

Clostridium butyricum та Lactobacillus bulgaricus у ротовій рідині. МО 
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поглинають ксиліт, але вони не мають ферментів, щоб його утилізувати. В 

результаті, відбувається накопичення ксиліту у бактеріальній клітині, що 

призводить до загибелі МО, або екскреція ксиліту з клітини. Неефективно 

витрачена на ці процеси енергія веде до затримки  росту і розмноження МО. 

Крім того, доведено властивість ксиліту впливати на процес адгезії МО, 

інгібуючи формування різновидових біоплівок і, таким чином, зменшувати їх 

патогенний потенціал [248-251].  

Рослинний протеолітичний фермент бромелаїн має муколітичні 

властивості і розщепляє структури зубного нальоту. Його застосування сприяє 

збільшенню слиновиділення, зниженню в’язкості слини, зниженню проявів 

запалення ясен, що дозволяє розглядати засоби, що містять цей фермент, у 

контексті патогенетичного лікування ХГКГ при МВ [252, 253].  

Біологічно активні добавки виявляють протизапальну, 

кератопластичну дію, стимулюють обмінні процеси в тканинах пародонту, 

запобігають карієсу зубів та утворенню зубних нашарувань, знижують 

кровоточивість ясен. У складі засобів гігієни це екстракти лікарських рослин, 

прополіс, вітаміни, мікроелементи  [254]. 

Антисептики посідають значне місце серед компонентів засобів 

лікувально - профілактичного напрямку. Перспективність їх застосування 

обумовлена високою ефективністю, можливістю контрольованого впливу на 

мікрофлору порожнини рота з метою зниження бактеріальної патогенності. 

Серед широкого спектру засобів найбільш популярні антимікробні інгредієнти 

– хлоргексидину біглюконат, триклозан, цинку лактат, тощо [255-257]. 

Таким чином, при виборі оптимального індивідуального гігієнічного 

комплексу дітям з МВ слід  враховувати властивості та механізм дії  

інгредієнтів засобів гігієни порожнини рота на фактори запалення ясен. 

Як зазначалося, зубна бляшка у хворих на МВ дітей має посилені 

адгезивні властивості. Видалення біоплівки потребує застосування таких 

засобів і інструментів, які можуть забезпечити якісний очищуючий ефект і, 

водночас, не пошкодити тканини зуба. Фізіологічний стан твердих тканин 
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зубів у дітей молодшого віку, загальна тенденція до остеопорозу у хворих на 

МВ дещо обмежують використання абразивів для професійної гігієни 

порожнини рота. Також, існують протипоказання до застосування деяких 

методів, інструментів чи апаратів у дітей різного віку або тих, що мають 

супутню патологію. Так, застосування професійних паст з високим ступенем 

абразивності, звукових, ультразвукових скалерів може механічно пошкодити 

слабо мінералізовану емаль зубів або несформований періодонт. 

Використання повітряно-абразивних систем у професійній гігієні порожнини 

рота можливо лише у дітей старшого віку без захворювань органів дихання та 

з повністю мінералізованою емаллю зубів [258].  

Особливості мікробіоти ротової порожнини, наявність двох-  і 

трьохкомпонентних асоціацій патогенних МО свідчать про порушення 

колонізаційної резистентності слизової оболонки порожнини рота. З віком у 

дітей з МВ спостерігається зменшення чисельності представників нормальної 

мікрофлори ротової порожнини – α-гемолітичних стрептококів і непатогенних 

нейсерій та поява патогенних видів.  

З метою зниження патогенності мікрофлори порожнини рота у 

стоматологічній практиці найчастіше застосовуються антисептичні лікарські 

засоби - препарати, що містять хлоргексидину біглюконат, мірамістин,  

гексетидин, лізоцим, метронідазол, етоній, натрію фторид, холіну саліцилат, 

мефенаміну натрієву сіль, хлорид цеталконію, тощо. Вибір препаратів 

необхідно здійснювати з урахуванням чутливості до них бактерій. Крім того, 

засіб повинен мати низький рівень токсичності і широкий спектр дії. 

В останні роки у стоматології широко застосовуються протимікробні 

засоби, що містять хлоргексидин. Хлоргексидину біглюконат 

характеризується високою протимікробною активністю і низькою 

токсичністю. Його дія спрямована проти стафілококів, стрептококів, 

Escherichia coli, грибів роду Candida, інших МО і проявляється бактерицидним 

і довготривалим бактеріостатичним ефектом, який забезпечується завдяки 

адсорбції препарату до поверхні зубів і СОПР. Стійкість хлоргексидину у 
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порожнині рота пояснюється  его здатністю зв’язувати  карбоксильні групи 

муцину та заміщати іони кальцію у ротовій рідині. В арсеналі лікувальних та 

профілактичних засобів особливе місце належить комбінованим засобам, з  

хлоргексидином,  амінофторидом, тимолом у складі, що забезпечують 

тривалий догляд за пародонтом і зубами одночасно. Комбінація активних 

речовин дозволяє пригнічувати діяльність МО, знизити ступінь запалення 

ясен, кровоточивості, забезпечити  профілактику карієсу [259-261]. Поряд з 

позитивними результатами деякі дослідники відмічають й негативні ефекти 

хлоргексидину і його менш фізіологічну дію у порівнянні з іншими 

антисептиками [241].  

Активність мірамістину поширюється на широкий спектр бактерій у 

вигляді мікробних асоціацій і монокультур, включаючи штами зі стійкістю до 

антибіотиків. В основі дії мірамістину лежить пряма гідрофобна взаємодія 

молекули з ліпідами мембран мікроорганізмів. Також, препарат має 

антимікотичну дію, стимулює активність імунокомпетентних клітин. Під дією 

мірамістину знижується стійкість мікроорганізмів до антибіотиків. 

Мірамістин майже не адсорбується в системний кровотік та може 

призначатися дітям раннього віку. Препарат застосовують у вигляді зрошень, 

аплікацій, електрофорезу. Важливою властивістю мірамістину є його 

здатність посилювати протизапальний, трофічний, імуномодулюючий ефект 

гальванічного струму при проведенні фізіотерапії. При цьому, препарат 

зберігає свою поверхнево-активну, антимікробну та противірусну здатність, 

стимулює регенераторні та імунні процеси [262]. 

Добре вивчено сумісний вплив мірамістину та сучасних 

антибактеріальних засобів  на S. aureus, S. epidermidis, S. pneumoniae, P. 

aerugenosa, K. pneumoniae, Candida та доведено ефективність вказаних 

комбінацій при лікуванні, зокрема, захворювань дихальних шляхів. Також, 

проводилися дослідження, що показали високу чутливість МО зубного 

нальоту до мірамістину [263-266]. Зважаючи на вказане, доцільно 
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застосування засобу, що містить даний антисептик у комплексному лікуванні 

ХГКГ у дітей з МВ.  

Активність гексетидину доведено у відношенні грампозитивних, 

грамнегативних МО і грибів. Має протизапальну, в’яжучу, аналгезуючу і 

кровоспинну дію, обволікає слизову оболонку. Препарат надає лише місцеву 

дію, тривалий час зберігається на слизовій оболонці. Має широкий спектр дії   

відносно бактерій Pseudomonas aeruginosa та Proteus. Однак, гексетидин має 

протипоказання до застосування у дітей молодшого віку [267]. 

Лікарські засоби із лізоцимом у своєму складі широко застосовуються 

у стоматології. Лізоцим є фактором неспецифічного захисту організму, 

продукується макрофагами і нейтрофілами, виявляється у сироватці крові, 

секретах, у тканинах та рідинах організму. Фермент виявляє бактеріолітичну 

дію, руйнуючи полісахариди мікробної оболонки, підвищує адгезивні 

властивості імунокомпетентних клітин, стимулює синтез IgA, сприяє 

репаративним процесам. Відома також імуномодулююча та противірусна 

активність лізоциму. Є відомості щодо ефективного застосування ферменту у 

терапії обструктивних захворювань легень, що говорить про доцільність 

застосування препаратів з лізоцимом у хворих на МВ  [268, 269].  

Оскільки після проведення професійної гігієни порожнини рота 

важливо забезпечити довгостроковий захист очищеної поверхні зубів, 

застосовують засоби, що знижують адгезію бактерій на поверхні зубів. З 

метою профілактики утворення нових поверхневих нашарувань застосовують 

засоби, що містять сполуки фтору, хлоргексидин, триклозан, ксиліт.  

Патогенетичне лікування хронічного катарального гінгівіту 

здійснюється за вимогами нормативних документів та направлене на 

пригнічення життєдіяльності патогенної мікрофлори, відновлення функцій 

судинної системи, усунення гіпоксії тканин пародонту, підвищення місцевої 

резистентності порожнини рота. Мікробний склад зубних нашарувань і 

транзит мікрофлори верхніх дихальних шляхів хворих до порожнини рота, 

розвиток на фоні постійної антибіотикотерапії резистентних штамів 
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зумовлюють необхідність ідентифікації мікроорганізмів із визначенням їх 

чутливості до антибактеріальних препаратів. Обгрунтований вибір 

протимікробних засобів для раціональної  терапії є важливою ланкою у 

комплексній санації хворих на хронічний гінгівіт. 

Очищенню порожнини рота від бактерій сприяє механічний вплив 

(фізіологічні процеси і гігієнічні процедури) і дія ротової рідини. Виявлені при 

МВ зниження ШС, об’єму ротової рідини і її посиленої в’язкості, та 

порушення балансу біохімічних компонентів, без сумніву, потребують 

корекції. Фармакотерапія гіпосіалії, зазвичай, включає застосування 

гормональних засобів,  М-холіноміметиків, інгібіторів холінестерази. 

Використовують також замінники слини у вигляді гелів, аерозолів. До складу 

вказаних препаратів входять муцин, карбоксиметилцелюлоза, 

лактопероксидаза, ксилітол. Рекомендують частіше вживати питну воду, 

жувальні гумки без цукру, ополіскувати порожнину рота [270]. 

Деякі дослідники для посилення слиновиділення рекомендують 

енергійне жування, інші доводять більшу ефективність  смакової стимуляції   

[271]. У роботах [272] порівнювалося застосування засобів, що містять 

фториди і ксилітол, та слабокислих розчинів. Результати виявили меншу 

ефективність останніх. 

З метою стимуляції секреції слини ефективне призначення засобів і 

методів, що чинять на залози пряму або рефлекторну дію. Позитивний вплив 

у цьому сенсі мають фізіотерапевтичні методи, а саме застосування   

гальванічного струму, електрофорезу, ультразвуку. У базовій терапії МВ 

фізіотерапевтичне лікування, загалом, посідає значне місце.                      

Гальванічний струм є постійним електричним струмом, у якому рух 

зарядів не змінює напрямку і величини у часі. Дія струму викликає складні 

фізико-хімічні, біофізичні, біохімічні процеси у тканинах – електроліз, 

поляризацію, електродифузію, електроосмос, динаміку іонної кон’юнктури. 

Постійний струм, підведений до шкіри, проходить через протоки потових, 

сальних залоз, волосяні фолікули та прямує кровоносними і лімфатичними 
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судинами, оболонками нервів та м’язами. Терапевтичний вплив гальванічного 

струму виявляється у активації системи регуляції місцевого крово - та 

лімфообігу, збільшенні частки біологічно активних речовин, посиленні 

секреторної функції слинних залоз і активності імунокомпетентних клітин, 

тощо [273]. 

Важливою властивістю постійного струму є те, що за його допомогою 

можна вводити у тканини організму лікарські речовини, які у розчині 

дисоціюють на іони і заряджені гідрофільні комплекси. Лікарський 

електрофорез забезпечує специфічний вплив та високу ефективність 

препарату під дією постійного струму як активного біологічного подразника. 

Незаперечною перевагою застосування вказаного методу є максимальне 

накопичення діючої речовини у зоні введення препарату. При цьому у 

підлеглих тканинах створюється депо лікарської речовини, що забезпечує 

пролонговану терапевтичну дію. Препарат поступово проходить до 

лімфатичних і кровоносних судин та розноситься по організму. Відомо, що 

лікарські засоби, що вводяться методом електрофорезу, виявляються у ротовій 

рідині вже через 15-20 хвилин від початку процедури [262, 274]. 

При проведенні ультразвукової терапії спостерігається дія  

механічного, теплового і фізико-хімічного факторів, які тісно взаємопов'язані. 

Біологічний ефект ультразвуку залежить від його дози. Найбільш адекватними 

для лікувально-профілактичного впливу є малі дози ультразвуку. 

Ультразвукова терапія чинить антисептичний, протизапальний, 

десенсибілізуючий вплив. Активуються крово- і лімфообіг, механізми 

імунологічної реактивності організму, підвищується фагоцитоз, 

стимулюються функції ендо- та екзокринних органів. Дослідженнями багатьох 

авторів показано, що з метою спрямованої імуномодуляції доцільно 

використання ультразвуку низької потужності. Є відомості про 

бронхолітичний ефект і поліпшення функції зовнішнього дихання після 

проведення ультразвукової терапії, що дозволяє розглядати застосування 

методу у дітей, хворих на МВ [275, 276]. 
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Посилення виділення слини сприяє покращенню реологічних 

властивостей ротової рідини – зменшенню в’язкості, кислотності, посиленню 

буферних систем, МПРР. Імуномодулююча дія фізичних факторів сприяє 

поліпшенню показників місцевого захисту СОПР.  Важливо, що  білявушні 

слинні залози постачають 90% всієї кількості sIg A -  найактивнішого 

компоненту мукозного захисту порожнини рота. Активація секреторної 

функції залоз та використання муколітичних засобів при МВ також 

потенційно може сприяти підвищенню вмісту sIg A у ротовій рідині [277]. 

Таким чином, вказані фізіотерапевтичні методи доцільно використовувати у 

комплексі лікувально-профілактичних заходів у хворих на МВ дітей.   

Захисні функції ротової рідини визначаються не тільки її механічними 

властивостями, але також залежать і від біологічних речовин у її складі -    

муцинів, лізоциму, імуноглобулінів та інших компонентів, що є факторами 

місцевого імунітету. Ці елементи зв’язуються з бактеріями, перешкоджають їх 

адгезії до поверхонь порожнини рота та є певними індикаторами у патогенезі 

гінгівіту при МВ. На тлі зниження резистентності організму при МВ 

відбувається порушення динамічної біологічної рівноваги між МО зубної 

бляшки і механізмами місцевого захисту, що призводить до розвитку 

патологічних зрушень у пародонті. Отже,  забезпечення оптимального рівня 

факторів місцевого імунітету є необхідним заходом для підвищення захисних 

сил СОПР та лікування ХГКГ.  

З метою стимуляції  імунітету порожнини рота застосовуються 

речовини, що підвищують фагоцитоз та сприяють збільшенню числа 

імунокомпетентних клітин ( лізоцим, продигіозан, тіаміну бромід, 

піридоксину гідрохлорид, ціанокобаламін,  кислота акридоноцтова, лікарські 

рослини, тощо) [278-281].  Ці засоби впливають на адекватність імунної 

відповіді, сприяють активації механізмів саморегуляції, посиленню бар’єрної 

функції СОПР. 

Одним із дійових імунокоректорів, що впливає на індукцію  

iнтерферону є засіб, що містить кислоту акридоноцтову. Даний препарат має 
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широкий спектр біологічної активності - противірусної, імуномодулюючої, 

протизапальної, антипроліферативної. Встановлено ефективність засобу в 

комплексній терапії бактеріальних інфекцій як компонента імунотерапії. 

Iмуномодулюючий ефект полягає в активацiї фагоцитозу, синтезу 

цитотоксичних Т-лiмфоцитiв при iмунодефiцитних станах. Застосування 

вказаного засобу сприяє ендогенному синтезу власного інтерферону, який не 

виявляє антигенність. При введенні препарату ранній інтерферон індукується 

вже через 4-8 годин, досягаючи максимального рівня через 8 годин [282].  

Відомі дослідження, які доводять успішне застосування препарату, що містить  

кислоту акридоноцтову, у місцевій терапії захворювань пародонту [283, 284]. 

Таким чином, визначення етіологічних чинників та патогенетичних 

ланок ХГКГ у дітей, хворих на МВ, дозволяє обрати методи впливу на вказані 

фактори захворювання. З метою зниження дії факторів ризику та клінічних 

проявів патології, оптимізації надання стоматологічної допомоги та 

покращення якості життя хворих важливо здійснювати обґрунтований вибір 

лікарських засобів і процедур. Це обумовлює необхідність розробки  

адаптованих методик  профілактики і лікування ХГКГ у хворих на МВ дітей. 
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 РОЗДІЛ 2 

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

2.1. Матеріали дослідження 

Об’єкт дослідження - діти віком від 2 – 17 років, хворі на МВ, що є 

мешканцями Харківської області. Для вирішення поставлених задач було 

проведено клінічні, мікробіологічні, біохімічні, генетичні та медико-

статистичні методи дослідження. 

Обстеження і лікування здійснювали на базі Харківської обласної 

клінічної дитячої лікарні № 1 (головний лікар – д. мед. н., професор 

Піонтковська О. В., завідувач стоматологічного відділення – к. мед. н., доцент 

Одушкіна Н. В., завідувач пульмонологічного відділення – Пасічник О. В.) і 

кафедри стоматології дитячого віку та імплантології Харківського 

національного медичного університету (завідувач – д. мед. н., професор 

Назарян Р. С.). 

Фрагменти роботи виконано на базі центральної науково-дослідної 

лабораторії Харківського національного медичного університету (завідувач – 

к. фарм. н., с. н. с. Іваненко Т. О.), науково-дослідної лабораторії кафедри 

генетики і цитології Харківського національного університету ім. 

В.  Н.  Каразіна (завідувач – к. біол. н., професор Воробйова Л. І.), клініко-

діагностичної лабораторії ПП «Екомед» (директор – к. мед. н. 

Кузьменко  А. М.). 

 

2.1.1. Загальна характеристика обстежених дітей 

З метою вивчення стоматологічного статусу та особливостей 

клінічного перебігу ХГКГ, до дослідження було залучено 30 дітей з 

підтвердженим діагнозом МВ. До контрольної групи було включено 23 дитини 

аналогічного вікового складу, що на момент обстеження не пред’являли скарг 

на порушення соматичного здоров’я та не знаходились на диспансерному 
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обліку у суміжних спеціалістів. До груп обстеження увійшли учасники, чиї 

батьки дали згоду брати участь у дослідженнях. 

Розподіл всіх обстежених дітей за віком і статтю виглядав наступним 

чином (табл. 2.1). 

Таблиця 2.1. 

Розподіл обстежених дітей за віком і статтю 

Вік 

 (у роках) 

Всього Хлопчики Дівчатка 

абс % абс % абс % 

0-3 11 20,75 7 63,64 4 36,36 

4-7 11 20,75 8 72,73 3 27,27 

8-12 17 32,08 9 52,94 8 47,06 

13-17 14 26,42 6 42,86 8 57,14 

 

Гендерний склад основної групи - 18 (60 %) хлопчиків та 12 (40 %) 

дівчаток (рис. 2.1). 

 

 

Рис. 2.1. Розподіл пацієнтів основної групи за гендерною ознакою 

 

Розподіл дітей з МВ за віковими групами мав наступний вигляд: 8 осіб 

(26,7 %) це діти 0 - 3-х років, 6 осіб (20 %) – діти 4 - 7 років, 9 осіб (30 %) віком 

8 - 12 років, 7 осіб (23,3 %) віком 13 - 17 років (рис. 2.2).  

Серед обстежених хворих – 28 дітей, або 93,3 %, мали комбіновану, з 

легенево-кишковими проявами, форму МВ (E 84.8), 2 дитини, або 6,7 %, мали 

форму захворювання з легеневими проявами (E 84.0). За основним 
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захворюванням учасникам дослідження встановлено середній (63,3 %) та 

тяжкий (36,7 %) ступінь тяжкості МВ.  

 

 

Рис. 2.2. Розподіл пацієнтів основної групи за віком 

 

За типом мутації гена ТРБМ діти основної групи розподілені 

наступним чином: І група – гомозиготи з генотипом «F508del/F508del»; ІІ 

група – гетерозиготи, у яких в одному алелі мутація F508del, а друга відмінна 

від мажорної – генотип «F508del/інша»; ІІІ група – пацієнти із двома 

мутаціями, відмінними від мажорної або невідомими – генотип «інша/інша» 

мутація (рис. 2.3).  

 

 

Рис. 2.3. Розподіл за генотипами гена ТРБМ хворих основної групи  

 

Діагностовані ускладнення та супутні захворювання, що обумовлюють 

клінічний стан хворих – це хронічна панкреатична недостатність (28 випадків, 

93,3 %), обструктивний бронхіт (26 випадків, 86,7 %), хронічна серцева 
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недостатність (6 випадків, 20 %), хронічний риносинусит (11 випадків, 

36,7 %), а також поодинокі випадки цукрового діабету, цирозу печінки, 

целіакії. 

Були використані вибрані методи обстеження та проведено порівняння 

результатів застосування розробленого лікувально-профілактичного 

комплексу по відношенню до вихідного стану хворих. 

 

2.2. Методи дослідження 

2.2.1. Клінічні методи дослідження 

Клінічне обстеження пацієнтів проводилося за загальноприйнятою 

методикою та включало збір анамнезу, огляд, пальпацію, перкусію, а також 

індексне оцінювання  і інструментальні дослідження [285].    

Під час опитування з’ясовувалися особливості перебігу основного 

захворювання – МВ, наявність супутніх захворювань. Визначались скарги, 

частота звернення хворих дітей до стоматолога, проведення профілактичних 

заходів, терміни прорізування та зміни зубів, рівень навиків гігієни порожнини 

рота.  

У процесі опитування здійснювалася оцінка загального стану дітей: 

емоційний стан, міміка, тип дихання. 

Зовнішній огляд щелепно-лицевої ділянки включав дослідження 

симетрії, пропорційності обличчя, оцінку стану шкіри, вираженості 

підборідочної і носогубних складок, лінію змикання губ. Оцінювали стан 

шкіри губ, наявність набряку, лусочок, тріщин, тощо. 

Під час внутрішньоротового огляду спочатку оцінювали глибину 

присінка порожнини рота, рівень прикріплення та міцність вуздечок губ і 

язика. При огляді ясен аналізували колір слизової оболонки, топографію 

ясенного краю, тургор тканин, наявність зубо-ясенних кишень, 

кровоточивості, зубних відкладень. Огляд язика виявляв його розмір, колір, 

рухливість, стан сосочків. 



68 
 

Оцінювали стан СОПР – колір, вологість, судинний малюнок, вивідні 

протоки слинних залоз.  

Аналізували характер співвідношення щелеп, розташування окремих 

зубів. Оцінювали кількість зубів згідно віку дитини, фізіологічність 

прорізування зубів, стан емалі, наявність каріозних та некаріозних уражень.  

Звертали увагу на наявність травмуючих факторів – зубних відкладень, 

невідповідних пломб або відсутність контактного пункту.  

Проводили дослідження поширеності та інтенсивності карієсу. 

Поширеність карієсу –  це відсоток осіб серед обстежених, що мають каріозні, 

пломбовані та видалені зуби; інтенсивність карієсу – це середнє число 

уражених карієсом зубів на одного обстеженого, що виражається за 

допомогою індексів КПВ (К – карієс, П – пломба, В – видалений постійний 

зуб) – для постійного прикусу, кп(в) (к – карієс, п – пломба, в – видалений 

тимчасовий зуб) – для тимчасового, КПВ + кп(в) – для змінного прикусу. 

Рівень інтенсивності карієсу оцінювали як «дуже низький» (0 - 1,1), «низький» 

(1,2 - 2,6), «середній» (2,7 - 4,4), «високий» (4,5 - 6,5), «дуже високий» (≥ 6,6). 

Поширеність карієсу оцінювали як «низьку» при результаті 0 – 30 %, 

«середню» – 31 – 80 %, «високу» – більше 81 %. 

Визначення індивідуального рівня інтенсивності карієсу (ІРІК) 

проводили за П. А. Леусом (1990 р.). Результати індексу у дітей до 8 років 

відносили до «низького» – 0,4 бали і нижче, «середнього» – 0,5-0,8, «високого» 

– 0,9-1,2, «дуже високого» рівня – 1,3 і більше. У дітей від 9 років індекс 

оцінювався як «низький» при значенні 0,3 і менше, «середній» – 0,4-0,6, 

«високий» – 0,7-0,9, «дуже високий» – при 1,0 і більше 286.  

Вивчаючи тканини пародонту, звертали увагу на стан слизової 

оболонки ясен, консистенцію, колір, лінію ясенного краю. Визначали ступінь 

рухомості зубів, наявність зубоясенного з’єднання, патологічних 

пародонтальних кишень, наявність кровоточивості ясен. 

Для оцінки кількості зубного нальоту у дітей до 3-х років 

використовували індекс нальоту у дітей раннього віку (Е. М. Кузьміна, 
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2000 р.). Оглядали всі зуби, наявні в порожнині рота, візуально та з допомогою 

стоматологічного зонда. 

Коди і критерії оцінки: 

- немає нальоту – 0 балів      

- наліт присутній – 1 бал         

Розрахунок значення індексу (ГІ) здійснювали за формулою: 

        

    

 

Визначення індексу: 0 – добрий рівень гігієни, 0,1-0,4 – задовільний 

рівень, 0,5-1,0 – поганий рівень гігієни. 

 Для визначення стану гігієни порожнини рота застосували спрощений 

гігієнічний індекс (OHI-S)  за J. C. Green, J. R. Wermillion (1964 р.). 

Вестибулярні поверхні 16, 11, 26, 31 зубів і язичні поверхні 46 і 36 зубів 

обробляли розчином Колор-тест № 3 (ЗАО «ОЭЗ «ВладМиВа», Російська 

Федерація). Критерії оцінки зубного нальоту DI: 0 – наліт відсутній, 1 – наліт 

вкриває 1/3 поверхні коронки зуба, 2 – наліт вкриває 2/3 поверхні коронки 

зуба, 3 – наліт вкриває більше 2/3 поверхні зуба. Критерії оцінки зубного 

каменю CI: 0 – зубний камінь  відсутній, 1 – над’ясеневий зубний камінь  

вкриває 1/3 поверхні коронки зуба, 2 – над’ясеневий зубний камінь  вкриває 

2/3 поверхні коронки зуба, під’ясеневий зубний камінь у формі окремих 

конгломератів, 3 – над’ясеневий зубний камінь  вкриває 2/3 поверхні зуба і 

/або вкриває пришийкову частину зуба. За формулою 

                                 OHI-S =  Σ DI +  Σ CI    ,  

                                                    n         n 

де Σ – сума значень, n – кількість обстежених зубів, обчислювали 

значення індексу, яке інтерпретували як «добра» гігієна (0 – 0,6), «задовільна» 

(0,7 – 1,6), «незадовільна» (1,7 – 2,5) та «погана» гігієна (більше 2,6).  

ГІ  = 
Кількість зубів, що мають наліт 

Кількість зубів в порожнині рота 
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Гігієнічний індекс (ІГ) Федорова-Володкіної (1971 р.) визначали при 

фарбуванні вестибулярних поверхонь шести нижніх фронтальних зубів 

розчином Колор-тест № 3 (ЗАО «ОЭЗ «ВладМиВа», Російська Федерація). 

Площу зафарбованої поверхні коронки зуба оцінювали за 5-бальною шкалою: 

5 балів – забарвлення всієї поверхні коронки зуба, 4 бали – забарвлення 3/4 

поверхні коронки зуба, 3 бали – забарвлення 1/2 поверхні коронки зуба, 2 бали 

– забарвлення 1/4 поверхні коронки зуба, 1 бал – відсутність забарвлення. 

Значення обчислювали за формулою: 

                                                  ІГ = Σ / 6  ,  

де Σ – сума значень, 6 – кількість обстежених зубів, та оцінювали за 

критеріями: «добрий» рівень гігієни (1,1 - 1,5), «задовільний» (1,6 - 2,0), 

«незадовільний» (2,1 - 2,5), «поганий» (2,6 - 3,4), «дуже поганий» (3,5 - 5.0). 

Оцінку стану пародонту у дітей старше 3-х років здійснювали за 

допомогою комплексного пародонтального індексу (КПІ), запропонованого 

П.  А. Леусом (1988 р.). Визначення індексу: 0 – здоровий пародонт, 1 – зубний 

наліт, 2 – кровоточивість, 3 – зубний камінь, 4 – пародонтальна кишеня, 5 – 

рухливість зуба. КПІ розраховували за формулою: 

                                           КПІ =  Σ / n ,  

де Σ – сума значень, n – кількість обстежених зубів, та оцінювали за 

критеріями: «ризик захворювання пародонту» (0,1 - 1,0), «легкий ступінь 

ураження» (1,1 - 2,0), «середній ступінь ураження» (2,1 - 3,5), «тяжкий ступінь 

ураження» (3,6 - 5,0).  

Визначення пародонтального папілярно-маргінально-альвеолярного 

індексу РМА (I. Schour, M. Massler, 1948 р.), проводили у дітей від 3-х років. 

Індекс відображає ступінь запалення ясен, чутливий до змін клінічної картини 

захворювання і демонструє динаміку та ефективність проведених лікувально-

профілактичних заходів. Ясна біля кожного зубу обробляли розчином Колор-

тест № 1 (ЗАО «ОЭЗ «ВладМиВа», Російська Федерація) та оцінювали 

поширеність забарвлення за методом Parma (1960 р.): 1 бал – запалення 
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ясенного сосочка, 2 бали – запалення маргінального краю, 3 бали – запалення 

альвеолярних ясен. Загальний індекс РМА обчислювали за формулою: 

 

                  

             РМА  =                                                         х 100 %                                                                                                                                       

 

Отримані значення від 1 – 24 % оцінювали як «легкий» ступінь 

запалення, від 25 – 50 % як «середній» ступінь, більше 50 %  – «тяжкий» 

ступінь гінгівіту. 

Ротова рідина вже досить довгий час є предметом вивчення для 

фахівців як діагностичний індикатор, що відображає стан органів порожнини 

рота та всього організму. Доступність та неінвазивність забору необхідної 

кількості матеріалу для вивчення обумовлюють інтерес науковців і 

практичних лікарів до нових досліджень. Отримані дані можуть бути ранніми 

діагностичними маркерами патології та мають великі потенційні можливості 

для використання у медичній практиці. На сьогодні широко використовуються 

методики генетичних, біохімічних, біофізичних та мікробіологічних 

досліджень ротової рідини. 

У ході дослідження застосовували методику визначення швидкості 

слиновиділення (ШС) за Т. Л. Рединовою та А. Р. Поздеєвим (1994 р.). Для 

збору нестимульованої ротової рідини використовували градуйовані пробірки. 

ШС протягом 5 хвилин визначали за формулою  

                                       ШС = V / t ,  

де V – об’єм ротової рідини, яка виділилась, t – час забору ротової 

рідини.  

Визначення тягучості ротової рідини (ТРР) (Леус П. А., Белясова Л. В. 

1995 р.) проводили за допомогою стоматологічного пінцету, витягуючи 

зібрану протягом 2-х хвилин у під’язичній ділянці ротову рідину тонкими 

нитками. Результати оцінювали як «різко позитивний», -2 од. (обрив ниток на 

рівні волосистої частини голови і вище), «позитивний», -1 од. (обрив ниток на 

сума показників 

3 х кількість зубів 
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рівні надбрівних дуг), «негативний», +1 од. (обрив ниток на рівні кінчика 

носа), «різко негативний», +2 од. (обрив ниток на рівні верхньої губи). 

За даними багатьох авторів, тип мікрокристалізації та мінералізуючий 

потенціал ротової рідини (МПРР) взаємопов’язані. Ці показники 

застосовуються для ранньої діагностики стоматологічної патології та оцінки 

профілактичних заходів. Тип мікрокристалізації ротової рідини вивчали за 

методикою, запропонованою Леусом П. А. (1977 р.). На предметне скло за 

допомогою піпетки наносили 3 краплі ротової рідини і висушували їх при 

кімнатній температурі. Препарати вивчали за допомогою біологічного 

мікроскопу «Біолам – С1» та фіксували результат за допомогою фотокамери 

Canon. Характер малюнка поділяли за І-ІІІ типами та оцінювали МПРР за 5-

бальною шкалою [287, 288]. 

Рівень рН ротової рідини визначали за допомогою стандартних 

індикаторних смужок для визначення рН («Ерба - Лахема», Чехія), які на 10 

секунд поміщали у пробірку з ротовою рідиною. Характер зафарбовування 

порівнювали зі стандартною шкалою: помаранчеве забарвлення смужки – рН 

5,0-5,9; жовте – рН 6,0-6,9; зелене – рН 7,0-7,8. 

 

2.2.2. Мікробіологічні методи дослідження 

В якості клінічного матеріалу були використані мазки із зубного 

нальоту. У хворих на МВ додатково вивчали результати дослідження 

мокротиння і мазків із зіву (дані з медичної карти стаціонарного хворого, 

облікова форма № 003/о). Етіологічна значимість у захворюванні враховувалася 

при рівні мікробного числа для бактерій не менше 104 КУО і 103 КУО для грибів. 

Мікробіологічне дослідження включало виділення збудників, 

ідентифікацію за морфологічними, культуральними і біохімічними 

властивостями культур, відповідно до рекомендацій [289-294], визначення 

чутливості мікрофлори до антибіотиків методом дифузії в агар (метод 

стандартних дисків) за рекомендаціями [295] і міжнародного комітету 

клінічних лабораторних стандартів (CLSI, 2020 р.) [296].  
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Забір клінічного матеріалу здійснювали за допомогою аплікатору, який 

поміщали в асептичних умовах в стерильний посуд із відповідним поживним 

середовищем для відправки до бактеріологічної лабораторії.  

Клінічний матеріал засівали на цукровий бульйон, кров′яний агар, 

жовтково-сольовий агар і середовище Ендо. Посіви інкубували в термостаті 

протягом 18-24 годин при температурі 370С. За відсутності росту у першу добу 

посіви залишали в термостаті, кожен день спостерігаючи за ними. Відповідь 

про відсутність росту давали через 5 діб термостатування. 

Морфологічні властивості вивчали шляхом бактеріоскопії 

діагностичного матеріалу і мазків із колоній, які виросли на щільних поживних 

середовищах культур.  

Культуральні властивості вивчали при перегляді культур на щільних та 

рідких поживних середовищах. На щільних середовищах враховували розмір 

колоній, колір, прозорість, форму, наявність пігменту, гемоліз навколо колонії 

та ін. Дослідження біохімічних властивостей ґрунтувалося на визначенні 

ферментативної активності, здатності утилізувати поживні речовини в 

аеробних й анаеробних умовах культивування.  

Для виділення стафілокока досліджуваний матеріал засівали на 

диференційно-діагностичне середовище: жовтково-сольовий агар. До роду 

Staphylococcus відносили коки, розташовані в мазках поодиноко, попарно або 

у вигляді грон, що утворюють на щільному живильному середовищі непрозорі 

колонії, забарвлені в золотистий, жовтий або білий колір. Для диференціації 

стафілококів від мікрококів вивчали морфологічні властивості, гемоліз, 

здатність рости на середовищі із сіллю, пігментоутворення, ферментацію 

глюкози до кислоти в анаеробних умовах, ферментацію гліцерину. 

Стафілококи мають у 2-3 рази менший розмір клітин (0,5-3,5 мкм), 

ферментують глюкозу в анаеробних умовах і гліцерин, утворюють жовтий 

пігмент, володіють гемолітичною активністю. 
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Диференціацію різних видів стафілокока здійснювали за комплексом 

тестів: гемолітичній, плазмокоагулючій здатності, лецитиназній активності, 

ферментації маніту в анаеробних умовах, пігментоутворенню.  

При визначенні коагулазної активності користувалися ліофілізованою 

плазмою крові кролика, розведеною стерильним фізіологічним розчином 1:5 і 

розлитою в стерильні пробірки по 0,5 мл у кожну. У пробірку засівали 1 петлю 

добової агарної культури досліджуваного штаму і поміщали в термостат при 

370С. Облік результатів проводять через 30 хв, 1 год, 2 год і 24 год. 

Позитивними вважали всі ступені згортання плазми від невеликого згустку, 

що залишається нерухомим при перевертанні пробірки. 

Лецитиназну активність визначали на жовтково-сольовому агарі. Облік 

реакції проводили через 24-48 годин за наявністю каламутної зони і 

райдужного віночка навколо колоній стафілокока, що свідчить про наявність 

у них ферменту лецитинази. 

При вивченні ферментації маніту посів добової агарової культури 

випробуваного штаму проводили уколом у стовпчик 1 % агару з манітом і 

вазеліновим маслом. При ферментації маніту стовпчик агару стає синім. 

Позитивною вважали реакцію при ферментації 2/3 стовпчика агару. 

Для визначення пігментоутворення культури стафілокока засівали на 

10  % молочний агар. Облік проводили через 18-20 годин. 

Визначення гемолітичної здатності культури стафілокока здійснювали 

на 5 % кров'яному агарі (донорська кров без додавання антисептиків) за 

наявністю просвітління навколо колоній, яке чітко виявляється у проходячому 

світлі. 

Культури, що викликають гемоліз, утворюють плазмокоагулазу і 

лецитиназу, а також розщеплюють маніт, відносили до S. аureus. 

Диференціацію різних видів стрептококів проводили за характером 

росту на кров’яному агарі, здатності редукувати метиленовий синій у молоці, 

чутливістю до пеніциліну. 
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Для виділення стрептококів матеріал засівали на поживні середовища, 

які містили глюкозу (1 %), кров (5-10 %), сироватку (10-20 %). S. pyogenes 

ідентифікували як МО, який має сферичну форму, грампозитивний, в мазках 

із щільних поживних середовищ розташовується у вигляді коротких 

ланцюжків із 2-3 коків, на рідких поживних середовищах утворює довші 

ланцюжки. На кров'яному агарі стрептокок росте у вигляді дрібних, прозорих 

з гладким краєм колоній. Якість гемолізу визначали через 24 год. за зоною 

просвітлення навколо колоній. На цукровому бульйоні стрептококи ростуть на 

дні і біля стінок, залишаючи бульйон прозорим. Не редукують метиленовий 

синій у молоці, чутливі до пеніциліну та високих концентрацій натрію 

хлориду, лужного середовища (рН 9,6). 

Для диференціації гемолітичних і зеленавих стрептококів із ентерококами 

культури засівали на жовчно-лужний агар (ЖЛА) та молоко з 1 % метиленового 

синього. На ЖЛА ростуть тільки ентерококи, утворюючи круглі, блискучі колонії 

з рівними краями, синюватого кольору. У пробірках з молоком ентерокок редукує 

метиленовий синій, в результаті чого уже через 16-20 годин після посіву й 

інкубації в термостаті середовище знебарвлюється і з блакитного стає кремового 

кольору. Здатність мікробних культур до росту на ЖЛА і редукування 0,1% 

метиленового синього в молоці свідчить про належність культури до групи 

ентерококів. Всередені групи ентерококи розрізняються за ферментативними, 

редукуючими і гемолітичними властивостями. Е. faecalis на ентерококовому 

диференційно-діагностичному середовищі відновлює 2,3,5-трифенилтетразолия 

хлорида (ТТХ) і утворює вишнево-червоні колонії з білими ободками. Вид E. 

faecium не відновлює ТТХ й утворює безкольорові або блідо-рожеві колонії. На 

молочно-інгібуючому середовищі колонії Е. faecalis чорного кольору з металевим 

блиском і зоною прояснення довкола, а Е. faecium - сірі, дрібні, плоскі. На цукрово-

дріжджовому агарі з телуритом калію Е. faecalis  утворює чорні колонії, Е. faecium 

не росте. Диференціацію ентерококів зі стафілококами проводять на підставі тесту 

на каталазу (ентерококи каталазонегативні). 
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Для виділення нейсерій патологічний матеріал засівали на 5 % кров'яний і 

10 % сироватковий агар, рН 7,2-7,4. Непатогенні нейсерії ростуть на поверхні 

кров'яного агару у вигляді круглих гладеньких колоній з рівними краями і 

блискучою поверхнею. У мазках бактерії роду нейсерій мають вигляд 

грамнегативних бобоподібних, округлих коків, розташованих парами. Для роду 

нейсерія характерні також позитивна реакція на каталазу й цитохромоксидазу. 

Для виділення культури P. aeruginosa досліджуваний матеріал засівали 

на ЦПХ-агар. Ідентифікацію проводили за наявності грамнегативних 

неспороутворюючих паличок, що володіють специфічним запахом жасмину і 

виділяють синьо-зелений пігмент у живильний агар, дають позитивну 

цитохромоксидазну реакцію, здатні рости при 42 °С і не ростуть при 5 °С. 

Для диференціації ентеробактерій досліджували культуральні та 

біохімічні властивості. Належність виділеної культури до E. coli 

підтверджували після росту на середовищі Ендо круглих малинових або 

рожевих, блискучих з металевим блиском або без нього, колоній, в яких 

виявляли грамнегативні неспороутворюючі палички, що дають негативну 

оксидазну реакцію, ферментують глюкозу з утворенням кислоти (або кислоти 

і газу ) і відновлюють нітрати в нітрити, мають позитивний тест з метиленовим 

червоним. Е. cloacae і E. aerogenes не гідролізують сечовину, ферментують 

лактозу і глюкозу, не виділяють сірководень та індол, мають негативний тест 

з метиленовим червоним і позитивний тест Фогеса-Проскауера, 

орнітиндекарбоксилаза (+). Диференціацію E. cloacae і E. aerogenes 

здійснювали за здатністю ферментувати лізин, аргінін та інозит. E. cloacae 

продукує тільки аргеніндегідрогеназу, а E. aerogenes ферментує лізин та інозит 

і не розщеплює аргінін. Ключовими ознаками для K. pneumoniae є рухливість 

(-), цитратний тест (+), метиловий червоний (-), реакція Фогеса-Проскауера 

(+), ферментація лізину (+), відсутність ферментації аргініну, орнітину і 

желатину, розщеплення глюкози, лактози і сахарози до кислоти і газу. 

Для виявлення грибів роду Candida матеріал засівали на тверде поживне 

середовище Сабуро. Через 2-3 дні інкубації при 37°С на поверхні середовища 
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утворювалися сіро-білі колонії, сферичної форми і вершкоподібної 

консистенції. Представники non-albicans-видів частіше формують шорсткі 

колонії з неоднорідною структурою. При мікроскопії виявляються закруглені 

або овальні брунькаті клітини розміром 6-10 мкм. Диференціацію видів 

проводили за сахаролітичною та уреазою активністю. Ознаками С. albicans є 

здатність ферментувати глюкозу і мальтозу з утворенням кислоти та газу, а 

сахарозу – тільки до кислоти та відсутність уреазної активності. C. krusei серед 

п’яти вуглеводів (сахароза, мальтоза, глюкоза, галактоза і лактоза) утилізує 

тільки глюкозу; в пробірках із рідкими 2 % розчинами вуглеводів утворює 

пристінковий ріст, а також проявляє уреазну активність. 

Для визначення чутливості МО до антибіотиків використовували метод 

дифузії в агар з використанням паперових дисків, який оснований на дифузії 

антибіотика із стандартного диска у щільне поживне середовище в чашці 

Петрі.  

Визначення чутливості проводили на середовищі Мюллера-Хінтона. 

Для цього в стерильні чашки Петрі розливали по 20 мл поживного середовища. 

Потім на поверхню агару засівали суспензію добової агарної культури 

досліджуваного мікроба в цукровому бульйоні (1 млрд. мікробних тіл на 1 мл 

за оптичним стандартом каламутності Державного науково-дослідного 

інституту стандартизації та контролю медичних біологічних препаратів 

ім. Л. А. Тарасевича та за стандартом каламутності МакФарланда № 6). 

Погойдуванням чашки культуру рівномірно розподіляли по поверхні 

поживного середовища, а її надлишок відбирали піпеткою. На поверхню 

засіяного агару пінцетом накладали диски з різними антибіотиками. Чашки 

витримували 30 хв. при кімнатній температурі (період дифузії препаратів в 

агар), потім поміщали в термостат при 37°С на 16-18 годин. Для уникнення 

розмивання зон затримки росту конденсаційної водою чашки ставили догори 

дном. Результати оцінювали за діаметром зони затримки росту мікробів 

навколо дисків з антибіотиками, включаючи діаметр самого диска. Відсутність 
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зони затримки росту мікробів вказує на те, що випробуваний штам стійкий до 

даного препарату. 

 

2.2.3. Біохімічні та імунологічні методи дослідження 

Для проведення досліджень здійснювали збір нестимульованої ротової 

рідини у кількості не менше 1 мл у стерильну пробірку. Збір слини проводили 

натще вранці, після споліскування порожнини рота водою. Пробірку з 

ротовою рідиною поміщали до морозильної камери (18-20оС). 

Транспортування до лабораторії здійснювали у контейнері з охолоджуючими 

елементами. 

Рівень активності лізоциму у ротовій рідині є показником 

антимікробного захисту. Цей фермент має широкий спектр дії: бактерицидної, 

бактеріостатичної, імуномодулюючої [297]. Визначення активності лізоциму 

проводили бактеріологічним методом [298]. У кювету спектрофотометра СФ-

46 вносили 3 мл суспензії бактерій Micrococcus lysodekticus в ацетатному 

буфері рН 6,2; прогрівали до to = 30оС протягом 5 - 6 хв. Потім в кювету 

додавали 0,1 мл ротової рідини, перемішували в кюветі і визначали оптичну 

щільність при довжині хвилі 570 нм на 1-й, 3-й і 6-й хв. інкубації. Активність 

лізоциму розраховували за формулою: 

                                  Лоп  = ( ΔЕ *3,1 * n * 1000) / Δt   * 0,1, 

де Лоп - активність лізоциму в од / л; 

    ΔЕ - різниця екстинції на різних хвилинах; 

    100 - перерахунок од / л; 

    n - розведення ротової рідини; 

    Δt - час бактеріолізу (хв.). 

Активність ферменту виражали в од / л. 

Метод визначення активності уреази у ротовій рідині базується на 

властивості уреази розкладати сечовину з утворенням аміаку [299]. 

Використовували комерційний реактив Несслера і розчин сечовини. У сухі 

хімічні пробірки розливали по 0,4 мл 0,1 М розчину сечовини і додавали по 
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0,2 мл ротової рідини. Проби інкубували протягом 1 години в термостаті при 

37оС. Потім у кожну пробірку додавали по 4,4 мл дистильованої води і 1 мл 

реактиву Несслера. Паралельно дослідним пробам ставили контрольні проби, 

в які додавали всі інгредієнти, але не проводили інкубацію. Проби 

центрифугували 20 хв. при 3000 об. / хв. Оптичну щільність проб вимірювали 

при довжині хвилі 450 нм. Активність уреази розраховували за формулою: 

                      Аур = (Еоп – Ек ) х 1000 / (k х 60 х 0,2),  

де Аур – активність уреази, 

            Еоп – оптична щільність дослідної проби, 

Ек – оптична щільність контрольної  проби, 

k – коефіцієнт перерахунку в мікромолі NH4 , 

60 – час у хвилинах, 

1000 – перерахунок на 1 л ротової рідини, 

0,2 – об’єм ротової рідини в мл. 

Активність ферменту виражали в мкмоль/хв./л ротової рідини. 

Визначення вмісту муцину у ротовій рідині (МРР) проводили способом 

кількісного визначення вмісту білка і муцину з використанням реактиву 

Бенедикта [300]. Для визначення білка до 0,1 мл ротової рідини доливали 1,9 

мл дистильованої води, 2 мл 6 % розчину гідроксиду натрію і 0,2 мл реактиву 

Бенедикта. Проби ретельно перемішували та інкубували при кімнатній 

температурі 15 хвилин. 

Для осадження муцину до 0,1 мл ротової рідини додавали 1,9 мл 

дистильованої води і 2-3 краплі 20 % розчину оцтової кислоти. Проби ретельно 

перемішували протягом 5 хвилин і центрифугували 10хв. при 2000 обертів на 

хвилину. До надосадової рідини додавали 2 мл 6 % розчину гідроксиду натрію 

і 0,2 мл реактиву Бенедикта. Для всіх проб визначали оптичну щільність при 

довжині хвилі 330 нм. Концентрацію білка в пробах визначали, 

використовуючи калібрувальний графік, що відображає залежність оптичної 

щільності стандартного розчину альбуміну від його концентрації. Зміст 

муцину визначали за різницею кількості білка у вихідній ротовій рідині і в 



80 
 

надосадовій рідині, що утворилася після осадження муцину. Кількість муцину 

виражали в грамах на літр ротової рідини (г / л). 

Для оцінки стану місцевого імунітету СОПР проводили визначення 

рівня IgA, IgM, IgG та sIgA. Дослідження проводили імуноферментним 

способом за допомогою аналізатора «Labline-90» і набору реагентів для 

імуноферментного визначення загального імуноглобуліну в біологічних 

рідинах («ХЕМА», Російська Федерація) методикою, що додається до наборів. 

Значення виражали у мг/л. 

Ступінь дисбіозу ротової порожнини визначали ферментативним 

методом А. П. Левицького та ін. [301] за співвідношенням відносної 

активності лізоциму та уреази. 

Розрахунок відносної активності лізоциму та уреази проводили 

наступним чином. Спочатку обчислили відносні активності лізоциму та уреази 

за формулами: 

                                   Лвідн = Лк
Ло , Увідн = Ук

Уо ,  

де Ло і Уо – показники активності лізоциму та уреази у групи дітей, 

хворих на МВ, а Лк і Ук – показники активності лізоциму та уреази у дітей 

контрольної групи. Ступінь дисбіозу розраховували за формулою: 

                                             СД = Лвідн
Увідн  

Значення більше 1, але менше 3 оцінювали як помірний дисбіоз, більше 

3, але менше 5 – як середній дисбіоз. Значення більше 5 свідчить про сильний 

дисбіоз. 

 

2.2.4. Генетичні методи дослідження 

Для проведення генотипування використовували клітини букального 

епітелію. Забір біоматеріалу для дослідження проводили під час 

стоматологічного обстеження за допомогою стерильного одноразового 

урогенітального зонду в індивідуальному пакуванні з маркуванням відповідно 

до методики [302]. 
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Для проведення генотипування з клітин букального епітелію виділяли 

ДНК за допомогою комерційного набору Diatom ™ DNA Prep 100 (Російська 

Федерація) відповідно до інструкції виробника [303]. 

Типування поліморфізмів проводили за допомогою полімеразної 

ланцюгової реакції (ПЛР) з детекцією ампліфікованих фрагментів в 

агарозному гелі. Для проведення ПЛР використовували автоматичний 

термоциклер «Терцик» (Російська Федерація) та комерційні набори реагентів 

GenPak™ PCR Core (0,5 мл) (Російська Федерація) відповідно до інструкцій 

виробників [304]. 

Для типування VNTR поліморфізму в інтроні 36 гена MUC5B 

використовували праймери [305]:  

MUC5B F - 5'AGTGTGCAGTGACTGGCGAG-3'  

MUC5B R - 5'-CTAGAGTTGCAGGTGGCAGG-3'.  

Умови ПЛР: денатурація протягом 3 хв. при 95°С; 30 циклів, що 

складаються з денатурації протягом 30 с при 95°С, відпалу праймерів протягом 

30 с при 60 °С, елонгації протягом 45 с при 72°С; остаточна елонгація 

протягом 7 хв при 72°С [305]. 

Кількість повторів визначали за орієнтовною молекулярною масою 

(довжиною) ампліфікованого фрагменту (табл. 2.2, рис. 2.4), яку, у свою чергу, 

визначали по відношенню до маркера молекулярної маси pUC19 DNA/Mspl 

(HpaII) Marker, 23 (Thermo Fisher Scientific Inc.). Підготовку маркера 

молекулярної маси перед використанням проводили відповідно до інструкції 

виробника [306]. 

Типування rs1801270 C>A поліморфізму в кодоні 31 гена P21 (CDKN1A) 

проводили за допомогою полімеразної ланцюгової реакції (ПЛР) з наступним 

аналізом поліморфізму довжин рестрикційних фрагментів (ПДРФ). Для 

ампліфікації використовували праймери [307]: 

rs1801270 F - 5'-GTCAGAACCGGCTGGGGATG-3'  

rs1801270 R - 5'-CTCCTCCCAACTCATCCCGG-3'. 
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Таблиця 2.2.  

Відповідність довжини ампліфікованого фрагмента  

та кількості повторів в інтроні 36 гена MUC5B 

Довжина 

ампліфікованого 

фрагмента (п.н.) 

708 649 590 531 472 413 354 295 236 177 

Кількість повторів 

(шт.) 

9 8 7 6 5 4 3 2 1 0 

 

 

М – маркер молекулярної маси 

3-4 – гомозиготи 

6 – гетерозигота з трьома алелями 

7 – гетерозигота з двома алелями 

Рис. 2.4. Приклад електрофореграми з результатами генотипування за VNTR 

поліморфізмом в інтроні 36 гена MUC5B 

 

Умови ПЛР: денатурація протягом 5 хв. при 94°С; 35 циклів, що 

складаються з денатурації протягом 20 с при 94°С, відпалу праймерів протягом 

20 с при 58°С, елонгації протягом 20 с при 72°С; остаточна елонгація протягом 

10 хв при 72°С [307]. Перед проведенням ПДРФ аналізу всі зразки перевіряли 

на наявність ампліфікованого фрагменту (272 п.н.). Продукти ампліфікації 

далі піддавали рестрикції ферментом Bpu1102I (BlpI) (Thermo Fisher 

Scientific Inc.). Реакцію проводили відповідно до інструкції виробника [308]. 

Наявність сайту рестрикції (2 продукти рестрикції: 183 п.н. + 89 п.н.) свідчила 

про C алель в третій позиції кодону 31 гена P21 (Ser у 31 позиції 
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поліпептидного ланцюга). Відсутність сайту рестрикції (один фрагмент 272 

п.н.), відповідно, - про А алель (Arg у 31 позиції поліпептидного ланцюга). 

Отже гомозиготи СС (Ser/Ser) характеризувались наявністю двох фрагментів 

ДНК розміром 183 п.н. та 89 п.н.; гомозиготи АА (Arg/Arg) характеризувались 

наявністю одного фрагменту розміром 272 п.н.; гетерозиготи СА (Ser/Arg) 

характеризувались наявністю трьох фрагментів розміром 272 п.н., 183 п.н. та 

89 п.н. (рис. 2.5) [307]. 

 

 

М- маркер молекулярної маси 

1 – гетерозигота  

2-5, 7-8 – гомозиготи СС 

6 – гомозигота АА 

 

Рис. 2.5. Приклад електрофореграми з результатами генотипування за 

rs1801270 C>A поліморфізмом в кодоні 31 гена P21 

 

Типування rs1800896 A>G поліморфізму в позиції -1082 промоторної 

ділянки гена IL10 (interleukin-10) проводили за допомогою ПЛР з наступним 

аналізом ПДРФ. Для ампліфікації використовували праймери [9, 309]: 

rs1800896 F - 5'-TCTGAAGAAGTCCTGATGTCACTG -3'  

rs1800896 R - 5'- ACTTTCATCTTACCTATCCCTACTTCC-3'. 

Умови ПЛР: денатурація протягом 2 хв. при 94°С; 40 циклів, що 

складаються з денатурації протягом 30 с при 94°С, відпалу праймерів протягом 

55 с при 59°С, елонгації протягом 45 с при 72°С; остаточна елонгація протягом 

5 хв при 72°С [309]. Перед проведенням ПДРФ аналізу всі зразки перевіряли 

на наявність ампліфікованого фрагменту (196 п.н.). Продукти ампліфікації 

далі піддавали рестрикції ферментом MnlI (Thermo Fisher Scientific Inc.). 
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Реакцію проводили відповідно до інструкції виробника [310]. Наявність двох 

сайтів рестрикції (3 продукти: 110 п.н. + 58 п.н. + 28 п.н.) свідчила про G алель 

в -1082 позиції промотору гена IL10. Наявність одного сайту рестрикції (2 

продукти: 138 п.н. + 58 п.н.), відповідно, - про А алель. Отже гомозиготи GG 

характеризувались наявністю трьох фрагментів ДНК розміром 110 п.н., 58 п.н. 

та 28 п.н.; гомозиготи АА характеризувались наявністю двох фрагментів 

розміром 138 п.н. та 58 п.н.; гетерозиготи G/А характеризувались наявністю 

чотирьох фрагментів розміром 138 п.н., 110 п.н., 58 п.н. та 28 п.н. Оскільки 

фрагменти 58 п.н. та 28 п.н. є малоінформативними (перший – через 

присутність у всіх варіантах генотипів, другий – через низьку молекулярну 

масу) при визначенні генотипу орієнтувалися переважно на наявність 

фрагментів 138 п.н. та/або 110 п.н. (рис. 2.6) 

 

 

М – маркер молекулярної маси 

4-5 – гомозиготи АА 

6 – продукт ампліфікації до 

рестрикції 

7 – гомозигота GG 

Рис. 2.6. Приклад електрофореграми з результатами генотипування за 

rs1800896 A>G поліморфізмом в позиції -1082 промоторної ділянки гена IL10 

 

Типування rs63750399 A>G (I716V) поліморфізму в кодоні 716 екзону 

17 гена APP (amyloid beta (A4) precursor protein) проводили за допомогою 

полімеразної ланцюгової реакції (ПЛР) з наступним аналізом поліморфізму 

довжин рестрикційних фрагментів (ПДРФ). Для ампліфікації використовували 

праймери [198, 311]: 

rs63750399 F - 5'-CCTCATCCAAATGTCCC-3'  
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rs63750399 R - 5'-GGTAAGTTGCAATGAAT-3'. 

Умови ПЛР: денатурація протягом 3 хв. при 95°С; 30 циклів, що 

складаються з денатурації протягом 30 с при 94°С, відпалу праймерів протягом 

30 с при 55°С, елонгації протягом 45 с при 72°С; остаточна елонгація протягом 

10 хв при 72°С. Перед проведенням ПДРФ аналізу всі зразки перевіряли на 

наявність ампліфікованого фрагменту (499 п.н.). Продукти ампліфікації далі 

піддавали рестрикції ферментом Sau3AI (Bsp143I) (Thermo Fisher Scientific 

Inc.). Реакцію проводили відповідно до інструкції виробника [312]. Наявність 

сайту рестрикції (2 продукти рестрикції: 305 п.н. + 194 п.н.) свідчила про A 

алель в першій позиції кодона 716 (ATC) екзону 17 гена APP (Ile у 716 позиції 

поліпептидного ланцюга). Відсутність сайту рестрикції (один фрагмент 499 

п.н.), відповідно, - про G алель (GTC кодон та Val у 716 позиції поліпептидного 

ланцюга). Отже гомозиготи AA (Ile/Ile) характеризувались наявністю двох 

фрагментів ДНК розміром 305 п.н. та 194 п.н.; гомозиготи GG (Val/Val) 

характеризувались наявністю одного фрагменту розміром 499 п.н.; 

гетерозиготи AG (Ile/Val) характеризувались наявністю трьох фрагментів 

розміром 499 п.н., 305 п.н. та 194 п.н. (рис. 2.7). 

 

 

М – маркер молекулярної маси 

1, 2, 4, 5 – гомозиготи АА 

3 – продукт ампліфікації до 

рестрикції 

Рис. 2.7. Приклад електрофореграми з результатами генотипування за 

rs63750399 A>G (I716V) поліморфізмом в кодоні 716 екзону 17 гена APP 
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Детекцію результатів ПЛР проводили шляхом розділення продуктів 

ампліфікації у 2 % агарозному гелі при постійній напрузі 70 В протягом 

1 години. Для проведення електрофорезу використовували комерційні набори 

ELA-50 ("Неоген", Україна). Візуалізацію фрагментів проводили шляхом 

обробки гелю етидієм бромідом (BioChemica) та наступним аналізом на 

трансілюмінаторі в ультрафіолетовому світлі. Розміри фрагментів визначали у 

порівнянні з маркером молекулярної маси pUC19 DNA/Mspl (HpaII) Marker, 

23 (Thermo Fisher Scientific Inc.). 

 

2.2.5. Комплекс лікувально-профілактичних заходів при ХГКГ у дітей, 

хворих на МВ  

Лікування ХГКГ у дітей здійснюється за стандартами згідно протоколів 

надання медичної допомоги за спеціальністю «Дитяча терапевтична 

стоматологія». За показаннями, проводиться санація порожнини рота із 

залученням суміжних спеціалістів.  

Лікування МВ є патогенетичним. Сутність курації хворих 

обумовлюють вторинні патологічні зміни у дихальній, травній, ендокринній 

та інших системах. Вона базується на комплексному мультидисциплінарному 

підході, здійснюється постійно та призначається пацієнтам у відповідності до 

їх стану і супутніх порушень. Лікування передбачає прийом антимікробних, 

муколітичних, ферментних лікарських засобів, вітамінів, імуномодуляторів, а 

також корекцію харчування, фізіотерапію, кінезіотерапію. 

Запропонований нами лікувально-профілактичний комплекс 

розроблено, беручи до уваги загальну терапію соматичного захворювання. 

Визначені етіологічні чинники і патогенетичні ланки ХГКГ у дітей з МВ 

окреслили об’єм заходів, що призначаються з урахуванням індивідуальних 

клінічних характеристик хворих (табл. 2.3).                                                                      
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                                                                                                  Таблиця 2.3 

Загальні принципи профілактики та лікування ХГКГ 

у дітей, хворих на МВ 

Лікувально-

профілактичні 

заходи 
Засоби, що рекомендовані 

 

Обгрунтування 

 

Гігієнічне навчання 

догляду за 

порожниною рота 

дітей,  просвітня 

робота з батьками 

Рекомендації щодо правил 

гігієни порожнини рота 

 

 

Формування мотивації та 

навичок гігієни. 

 

Профілактика травмування ясен. 

 

Індивідуальний 

підбір засобів і 

методів гігієни, 

контроль якості 

проведених заходів 

Зубні пасти, що містять 

ксиліт, гліцерофосфат 

кальцію, рослинні ферменти, 

іони кальцію, фосфору, 

магнію, молочні ферменти і 

лізоцим 

 

Стимуляція слиновиділення, 

зниження в’язкості слини. 

Деструкція зубного нальоту. 

Зниження адгезії бактерій на 

поверхні зубів. 

Обмеження формування 

біоплівок. 

Мінералізація емалі зубів. 

Посилення місцевого імунітету 

порожнини рота. 

Ополіскувач порожнини рота, 

що містить  активний 

комплекс мінералів, 

лактопероксидазу, лактоферин 

 

Підвищення резистентності 

емалі. 

Регуляція балансу резидентної і 

патогенної мікрофлори. 

Зниження утворення зубного 

нальоту. 

Посилення місцевого імунітету 

порожнини рота. 

 

Зубна щітка з м’якою 

щетиною або середньої 

жорсткості згідно віку 

У період загострення – з 

м’якою щетиною 

Профілактика негативного 

ставлення до процесу чищення 

зубів. 

Профілактика травмування ясен.  

 

Флоси, міжзубні йоршики Очищення проксимальних 

поверхонь зубів. 

Професійна гігієна 

порожнини рота 

Антисептичні засоби групи 

окислювачів і галогенів для 

зрошення 

Вплив на мікробну колонізацію 

порожнини рота.  

Посилення місцевого імунітету 

порожнини рота. 

 

Абразивна паста з  перлітом,  

RDA 27 

Циркулярні щітки 

Гумові чашечки 

Флоси 

Штрипси 

Видалення зубного нальоту, 

пелікули з мінімальним ризиком 

пошкодження емалі. 

Полірування емалі. 

Профілактика травмування ясен. 
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                                                                                       Продовження таблиці 2.3 

Місцева професійна 

терапія 

Засіб для фторування емалі, 

лікування запалення та 

кровоточивості ясен 

 

Підвищення резистентності 

емалі. 

Зниження адгезивних 

властивостей мікроорганізмів. 

Протизапальна дія 

Підтримка рівня вологи СОПР. 

Імуномодулюючий, 

муколітичний, антисептичний 

засоби для ротових ванночок та 

аплікацій на ясна 

Протизапальна дія.  

Посилення місцевого імунітету 

порожнини рота.  

Муколітичний вплив на секрет 

слинних залоз. 

 

Електрофорез із засобом, що 

містить 0,01% р-ну 

мірамістину, на ділянку 

білявушних слинних залоз 

Бактерицидна, противірусна, 

протизапальна,  трофічна, 

гемодинамічна дія. 

Посилення місцевого імунітету 

порожнини рота.  

Посилення імуномодулюючого 

впливу фізіотерапевтичних 

факторів. 

 

Ультразвукова терапія на 

ділянку білявушних слинних 

залоз 

Антисептичний, 

протизапальний, 

десенсибілізуючий, 

імуномодулюючий вплив. 

Стимуляція слиновиділення. 

 

Санація порожнини 

рота:  

терапевтичне, 

ортодонтичне,  

ортопедичне, 

хірургічне лікування 

(за показаннями) 

Лікування неускладненого, 

ускладненого карієсу зубів, 

захворювань СОПР. 

Видалення зубів. Корекція 

вуздечок язика, губ.  

Усунення зубо-щелепних 

аномалій. 

Усунення патогенного впливу 

на тканини пародонту та на 

організм у цілому. 

Динамічне спостереження 

 

У запропонованій сукупності заходів кожен компонент окремо та весь 

лікувально-профілактичний комплекс у цілому мають етіотропну і 

патогенетичну спрямованість та впливають на причину або механізм розвитку 

ХГКГ: рівень гігієнічних навичок, гігієнічний стан порожнини рота, мікробну 

колонізацію порожнини рота, рівень слиновиділення і властивості ротової 

рідини, стан місцевого імунітету. Застосування розробленого комплексу 

заходів дозволить запобігти безперервній інфекції, виникненню тяжчих форм 
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захворювань пародонту і розвитку ускладнень та сприятиме удосконаленню 

надання медичної допомоги  дітям, хворим на МВ. 

Лікувально-профілактичний комплекс при ХГКГ було застосовано у 30 

хворих на МВ дітей. Усі пацієнти були розділені на групи:  

1)  діти з ХГКГ легкого ступеню тяжкості; 

2)  діти з ХГКГ середнього ступеню тяжкості;  

3)  діти з ХГКГ тяжкого ступеню тяжкості.  

За результатами розподілу, до 1 групи віднесено 7 дітей, до 2-ї – 15 

дітей, до 3-ї – 8 дітей. 

Лікувально-профілактичний комплекс складався з наступних заходів: 

1. Гігієнічне навчання догляду за порожниною рота дітей, просвітня 

робота з батьками. Мотивація пацієнтів до проведення регулярного 

гігієнічного догляду за порожниною рота. 

2. Індивідуальний підбір засобів і методів гігієни порожнини рота, 

контроль якості проведених заходів. Використовували зубні щітки з м’якою 

щетиною або середньої жорсткості згідно віку. Для очищення проксимальних 

поверхонь зубів привчали дітей до використання флосів і зубних йоршиків. 

Для індивідуального щоденного догляду призначали зубні пасти «R.O.C.S. 

PRO baby» (R.O.C.S., Російська Федерація) – для дітей від 1 - 3 років, «R.O.C.S. 

Квітка жасмина» (R.O.C.S., Російська Федерація), «Splat Junior» (ТОВ 

«СПЛАТ-КОСМЕТИКА», Російська Федерація) – для дітей від 4-х років. 

Вказані пасти містять ксиліт, гліцерофосфат кальцію, рослинні ферменти, іони 

кальцію, фосфору, магнію, лактопероксидазу, лактоферин і лізоцим. Як 

допоміжний засіб, після кожного прийому їжі впродовж дня та після чищення 

зубів призначали використання ополіскувачу порожнини рота «Кальцій і 

молочні ферменти» (ТОВ «СПЛАТ-КОСМЕТИКА», Російська Федерація), що 

містить  кальцію лактат, лактопероксидазу, лактоферин. 

3. Професійна гігієна порожнини рота. Заходи професійної гігієни 

складалися з антисептичної обробки слизової оболонки ясен, видалення 



90 
 

зубного нальоту, зубної бляшки, полірування поверхні зубів та застосування 

фторвмісного засобу для обробки зубів. 

Для антисептичної обробки ясен застосували 3 % розчин перекису 

водню (ПрАТ Фармацевтична фабрика «Віола», Україна, реєстраційне 

посвідчення № UA/ 7655/01/01) і 0,01 % розчин мірамістину (ПрАТ 

«Фармацевтична фірма «Дарниця», Україна, реєстраційне посвідчення № UA/ 

1804/02/01).  

Для видалення немінералізованих зубних відкладень використовували 

циркулярні щітки, що мають відносно невелику силу тертя, і гумові чашечки. 

Абразивні пасти Cleanic (Kerr, США) без фтору низького ступеню 

дисперсності (RDA 27) застосовували для очищення та наступного 

полірування поверхні зубів. Ці пасти не пошкоджують емаль зубів, їх 

абразивність у процесі полірування змінюється – наповнювач перліт 

перетворюється з грубого на дрібнозернистий. Крім того, при використанні 

унідоз виключається можливість перехресного інфікування, що є важливим 

чинником, особливо для хворих на МВ. Апроксимальні поверхні зубів 

очищували полірувальними смужками.  

З метою зниження початкової фіксації МО на поверхню зубів, 

посилення резистентності емалі, зменшення запалення ясен проводили 

обробку всіх груп зубів і ясен гелем «Фторасепт» (ЗАО «ОЭЗ «ВладМиВа», 

Російська Федерація). Засіб містить активні речовини хлоргексидину 

біглюконат (бактерицидна, протизапальна дія), амінофторид (зниження 

метаболічної активності МО, попередження утворення біоплівки і розвитку 

карієсу, вплив на формування секреторного імунітету, ремінералізуюча дія) та 

бетаїн (підтримка водного балансу СОПР). Дітям до 6-ти років аплікацію гелю 

здійснювали з використанням зубної щітки. З 6-ти років Фторасепт 

застосовували в індивідуальних дентоальвеолярних капах. Такий спосіб 

забезпечує тривалий контакт та збереження концентрації діючих речовин. Час 

процедури – 20 хвилин. 
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4. Місцева професійна терапія. З метою протизапальної дії, 

локальної імунокорекції та муколітичного впливу на секрет слинних залоз 

призначали застосування у вигляді ротових ванночок суміші 12,5 % розчину 

кислоти акридоноцтової («Циклоферон», ТОВ "Науково-технологічна 

фармацевтична фірма "ПОЛІСАН", Російська Федерація, реєстраційне 

посвідчення № UA/7671/02/01) і 0,9 % розчину натрію хлориду (ТОВ "Юрія-

Фарм", Україна, реєстраційне посвідчення № UA/8331/01/01) у співвідношенні 

1: 3.  

Для аплікацій на ясна використовували 0,01 % розчину мірамістину 

(ПрАТ «Фармацевтична фірма «Дарниця», Україна, реєстраційне посвідчення 

№ UA/ 1804/02/01). Час процедури – 10 хвилин. 

Враховуючи бактерицидний, протизапальний, гемодинамічний, 

імуномодулюючий і стимулюючий слиновиділення вплив фізіотерапевтичних 

факторів, хворим призначалися електро- та ультразвукова терапія. Виходячи з 

даних, що при МВ білявушні слинні залози гістологічно не змінені, 

застосували методики фізіотерапії на ділянку цих залоз.  

Для проведення електрофорезу використовували апарат «Поток-1». На 

гідрофільні прокладки анода (+) наносили 3 мл 0,01 % розчину мірамістину 

(ПрАТ «Фармацевтична фірма «Дарниця», Україна, реєстраційне посвідчення 

№ UA/ 1804/02/01). Струм дозується в міліампер, величина його визначається 

зоною впливу, послідовністю процедури і адаптацією до сили струму у 

пацієнта. Поступово підвищували силу струму, від 0,03-0,08 мА на 1 см2 

площі, до появи відчуття легкого поколювання. Тривалість процедури – 10 хв.  

Методика проведення ультразвукової терапії полягала у наступному. 

Шкіру у ділянці проекції білявушних слинних залоз обробляли вазеліновою 

олією. Випромінювач ультразвукового терапевтичного апарату УЗТ-13.01 

повільними круговими рухами переміщували по шкірі ділянки слинних залоз. 

Площа впливу 3х4 см, режим роботи імпульсний 4 мс, інтенсивність – 0,2 

Вт/см2, час процедури – по 3 хв. на ділянку. 
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Із вибраних заходів і засобів було запропоновано базовий лікувально-

профілактичний комплекс та доповнення до нього відповідно до ступеню 

тяжкості ХГКГ.  

Базовий лікувально-профілактичний комплекс: 

1) професійна гігієна ротової порожнини – 1 процедура; 

2) індивідуальна гігієна – чищення зубів пастою «R.O.C.S. PRO baby»  

вранці та ввечері після їжі (1-3 років) та пастою «R.O.C.S. Квітка 

жасмина», «Splat Junior» вранці та ввечері після їжі (4 - 17 років); 

3) застосування ополіскувача ротової порожнини «Кальцій і молочні 

ферменти» після кожного прийому їжі; 

4) аплікація гелю Фторасепт – 1 раз на день, № 7; 

5) електрофорез 0,01% розчину мірамістину на ділянку білявушних 

слинних залоз – 1 раз на день, № 7; 

6) ультразвукова терапія на ділянку білявушних слинних залоз – 1 раз 

на день, № 7. 

У групі легкого ступеню тяжкості ХГКГ застосовували базовий 

лікувально-профілактичний комплекс.  

У групі середнього ступеню тяжкості ХГКГ застосовували: 

1) базовий лікувально-профілактичний комплекс;  

2) ротові ванночки із сумішшю 12,5 % розчину кислоти 

акридоноцтової і 0,9 % розчину натрію хлориду – 1 раз на день, № 7. 

У групі тяжкого ступеню тяжкості ХГКГ застосовували: 

1) базовий лікувально-профілактичний комплекс;  

2) ротові ванночки із сумішшю 12,5 % розчину кислоти 

акридоноцтової і 0,9 % розчину натрію хлориду – 1 раз на день, 

№ 10; 

3) аплікації на ясна 0,01 % розчину мірамістину – 1 раз на день, № 10. 

Ефективність проведення лікувально-профілактичних заходів у дітей, 

хворих на МВ, оцінювали одразу після проведення курсу лікування та через 3 

місяці. 
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2.2.6. Статистична обробка результатів досліджень 

Отримані дані обчислювали загальноприйнятими методиками 

варіаційної статистики за допомогою пакетів прикладних програм для 

статистичного аналізу даних Microsoft Excel та Statistica 8.0. 

Було застосовано наступні методи: 

1) перевірка розподілу даних на відповідність нормальному закону – 

використання критерію Шапіро-Уілка, критичний рівень значимості р = 0,05; 

2) аналіз загальних властивостей – описова статистика: розрахунок 

вибіркового середнього та його середньої помилки (М ± m); 

3) оцінка вірогідності різниці отриманих результатів у порівнюваних 

групах за допомогою критерію Ст’юдента (t), Мана-Уітні (U), тесту 

Уілкоксона (T), критичне значення рівня значимості приймалося р = 0,05;  

4) кореляційний аналіз – розрахунок парних коефіцієнтів кореляції за 

допомогою лінійної кореляції Пірсона (r)  та рангової кореляції Спірмена (R). 

Статистичну обробку даних молекулярно-генетичного дослідження за 

якісними показниками встановлювали за допомогою критеріїв Краскелла-

Уолліса та Мана-Уітні. Різницю між основною та контрольною групами за 

кількісними показниками встановлювали за допомогою дисперсійного аналізу 

кількісних ознак (ANOVA). Порівняння рядів розподілів здійснювали за 

допомогою критерію Пірсона χ2 [313, 314].  
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РОЗДІЛ 3 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

3.1. Стоматологічна захворюваність дітей, хворих на муковісцидоз 

 

Первинне обстеження дітей складалося з опитування, зовнішнього і 

внутрішньоротового огляду. При опитуванні з’ясовано, що всі діти (100 %) 

проходять плановий огляд у лікаря стоматолога 1 раз на рік. До фахівців з 

метою стоматологічної санації зверталися 11 (36,7 %) осіб. Батьки пацієнтів 

указали на те, що на стоматологічному прийомі професійну гігієну порожнини 

рота та лікування запальних захворювань ясен нікому з дітей не проводили. 

Профілактичні заходи – герметизацію фісур перших постійних молярів, було 

проведено у 1  (3,3 %) дитини. Ортодонтичне лікування отримувала 1 (3,3 %) 

дитина. 

Затримку термінів прорізування тимчасових і постійних зубів 

відмітили батьки 3 (10 %) дітей. 

З анамнезу встановлено недостатній рівень індивідуальних гігієнічних 

заходів. Так, лише 8 (26,7 %) пацієнтів чистять зуби 2 рази на день, 12 (40 %) 

– 1 раз на день, решта – не слідкують за регулярністю гігієнічного догляду. 

Керуються рекомендаціями лікаря стоматолога щодо вибору зубної пасти і 

щітки 6 (20 %) пацієнтів. Ополіскувачами порожнини рота та флосами не 

користується ніхто з досліджуваної групи. 

Пацієнти пред’являли скарги на наявність каріозних порожнин (у 9 

випадках, або 30 %), біль у ділянці причинних зубів (у 4 випадках, або 13,3 %), 

запалення ясен біля хворого зубу (у 3 випадках, або 10 %). При опитуванні 

щодо стану пародонту з’ясовано, що 7 (23,3 %) пацієнтів скаржилися на 

періодичну кровоточивість ясен під час чистки зубів, іноді неприємні відчуття 

у яснах. На відчуття сухості у ротовій порожнині скаржилися 9 (30%) 

пацієнтів. Ротовий тип дихання відзначили 7 (23,3 %) осіб. Потребу запивати 

водою їжу вказали 12 (40 %) пацієнтів. Сухість та поява лусочок, тріщин на 
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губах та у кутках рота турбували 19 (63,3 %) хворих. Діти та їх батьки 

відзначили також наявність шкідливих звичок – прикушування губ, язика, 

олівців – у 6 (20 %) пацієнтів (рис. 3.1). 

 

Рис. 3.1. Показники стоматологічної патології у хворих на МВ дітей 

(скарги пацієнтів). 

 

При оцінці загального стану хворих відмічено затримку фізичного 

розвитку у дітей старшого віку. Діти активно йшли на контакт з лікарем, за 

деяким виключенням, а саме, три дитини виявили ознаки емоційної напруги. 

Зовнішній огляд щелепно-лицевої ділянки виявив бліду, суху шкіру 

обличчя, у 21 (70 %) дитини сухість червоної облямівки губ, набряк, наявність 

лусочок, тріщин, мацерацій шкіри у кутках рота. У 13 (43,3 %) дітей 

спостерігався ангулярний хейліт (рис. 3.2, а; б). Виявлено порушення носового 

дихання у 21 (70 %) дитини.  

При внутрішньоротовому огляді виявлено пастозність, сухість СОПР, 

посилення судинного малюнку у 17 (56,7 %) пацієнтів. Для 24 (80 %) дітей 

були характерні зміни зовнішнього вигляду язика: набряк, порушення 

злущення епітелію сосочків, складчастість. Чотири (13,3 %) дитини мали 

клінічну картину десквамативного глоситу. 
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а.  б. 

Рис. 3.2. Патологічні зміни червоної облямівки губ у дітей з МВ: 

хронічна тріщина нижньої губи (а), ангулярний хейліт (б). 

 

Одинадцять (36,7 %) хворих мали ознаки порушення співвідношення 

щелеп, аномалії зубних рядів або положення окремих зубів, 4 (13,3 %) – 

аномалію прикріплення вуздечки верхньої губи (рис. 3.3). 

 

Рис. 3.3. Показники стоматологічної патології хворих на МВ 

(зовнішній та внутрішньоротовий огляд). 

Порушення терміну прорізування тимчасових і постійних зубів 

виявлено у 2 (6,7 %) пацієнтів основної групи. 

 

3.1.1. Аналіз гігієнічного стану порожнини рота і показників карієсу 

зубів  

Огляд зубів виявив відкладення м’якого нальоту та зубної бляшки, що 

вкривали значну частину поверхні зубів. Нашарування мали жовтуватий колір, 
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при зондуванні щільно з’єднані з поверхнею зубів. Під час опитування було 

з’ясовано, що діти самостійно не мали змоги повністю видалити наліт під час 

чищення зубів (рис. 3.4, а; б).  

 

 

 

 

 

 

 

а.                                                                   б. 

Рис. 3.4. Зубний наліт у дітей, хворих на МВ (а, б; фарбування розчином 

Колор-тест № 3). 

 

Результати визначення стану гігієни порожнини рота за індексами, що 

оцінюють площу нальоту, представлені у таблиці (табл. 3.1). 

Таблиця 3.1                                                                                                

Показники стану гігієни порожнини рота у обстежених дітей 

Показник 

Основна група, (М±m) Всього, (М±m) 

0-3 років,  

 

n = 8 

4-7 років, 

 

n = 6 

8-12 

років, 

n = 9 

13-17 

років, 

n = 7 

Основна 

група, 

n = 30 

Контрольна 

група, 

n = 23 

ІГ  1,8±0,2 2,48±0,21 2,27±0,37 2,70±0,27 2,39±0,17* 1,61±0,11* 

OHI-S  1,55±0,25 2,42±0,28 2,12±0,15 2,19±0,21 2,19±0,11* 1,08±0,11* 

ГІ 0,92±0,08 - - - 0,92±0,08 0,75±0,25 

Примітка. * – різниця статистично достовірна (р<0,01) між групами 

порівняння 

 

Як бачимо з отриманих даних, середні значення індексів ІГ, ГІ і OHI-S 

в основній групі відповідають градації «незадовільна» та «погана» гігієна. У 
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групі контролю ці показники становлять: ІГ – «задовільна» гігієна, OHI-S – 

«добра» гігієна, ГІ – «погана» гігієна . 

Аналізуючи стан гігієни порожнини рота у дітей основної групи, ми 

виявили, що за значенням ІГ(ГІ) в основній групі лише у 3 (10,0 %) дітей була 

оцінка «добра», у 9 (30,0 %) дітей – «задовільна», у 8 (26,7 %) дітей 

«незадовільна»; 8 (26,7 %) дітей мали  «погану» гігієну, а 2 (6,7 %) дітей – 

«дуже погану» (рис. 3.5).  

 

 

Рис. 3.5. Рівень гігієни порожнини рота у дітей з МВ, індекс ІГ (ГІ)  

 

Індекс OHI- S у 4 дітей (16,7 %), хворих на МВ, оцінювався як 

«задовільна» гігієна, у 13 дітей (54,2 %) – як «незадовільна», і  «погана» гігієна 

у 7 (29,1 %) дітей. У жодної дитини основної групи не зареєстровано «доброї» 

гігієни порожнини рота за цим індексом (рис. 3.6).  

 

 

Рис. 3.6. Рівень гігієни порожнини рота у дітей з МВ, індекс OHI- S 
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У групі порівняння за значенням ІГ «добра» гігієна виявлена у 11 осіб 

(55 %), «задовільна» - у 6 осіб (30 %), «незадовільна» та «погана» - у 3 дітей 

(15 %). Оцінка індексу OHI- S виявила, що у 4 (20 %) дітей «добра» гігієна, у 

14-ти (70 %) – «задовільна», у 2-х (10 %) – «незадовільна». «Погана» гігієна 

серед дітей контрольної групи виявлена за індексом ГІ. Таким чином, ми 

виявили значну розбіжність цих показників у дітей груп порівняння.  

Серед хворих дітей, в залежності від типу мутації гена ТРБМ, 

спостерігалися наступні значення досліджуваних індексів (табл. 3.2).  

За індексом ІГ у І і ІІІ-й групах не зареєстровано «доброї» і «дуже 

поганої» гігієни. За індексом OHI- S у жодній з груп не визначено «доброї» 

гігієни, а також «задовільної» у І групі. Одночасно, значення найбільших 

індексів гігієни у дітей ІІ-ї групи вищі за ці показники у дітей І та ІІІ-ї груп, 

проте, різниця не достовірно значима. За індексом ГІ, у всіх дітей до 3-х років 

визначений «поганий» рівень гігієни порожнини рота.  

Таблиця 3.2 

Частотна характеристика індексної оцінки гігієни порожнини рота у 

дітей з МВ в залежності від типу мутації гена ТРБМ 

Показник 

Групи за типом мутації гена ТРБМ 

І. F508del/F508del 

n = 5 

ІІ. F508del/інша 

n = 15 

ІІІ. Інша/інша 

n = 10 

абс. % абс. % абс. % 

ІГ 

1,1-1,5 - - 3 27,2 - - 

1,6-2,0 1 20 2 18,2 4 50 

2,1-2,5 2 40 2 18,2 2 25 

2,6-3,4 2 40 2 18,2 2 25 

3,5-5,0 - - 2 18,2 - - 

Всього 5 100 11 100 8 100 

   

Середнє 

значення, 

М±m 

2,38±0,17 2,44±0,36 2,33±0,20 
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                                                                                                                             Продовження таблиці 3.2 

OHI- S 

0-0,6 - - - - - - 

0,7-1,6 - - 2 18,2 2 25 

1,7-2,5 4 80 5 45,4 4 50 

≥ 2,6 1 20 4 36,4 2 25 

Всього 5 100 11 100 8 100 

Середнє 

значення, 

М±m 

2,2±0,17 2,24±0,17 2,11±0,21 

ГІ 

0 - - - - - - 

0,1-0,4 - - - - - - 

0,5-1,0 - - 4 100 2 100 

Всього - - 4 100 2 100 

Середнє 

значення, 

М±m 

- 1,00±0,00 0,75±0,25 

 

За результатами клінічного обстеження виявлено, що показник 

поширеності карієсу в основній групі становить 53,3 %, що відповідає 

середньому рівню. У групі порівняння це значення зростає до 69,6 %, що теж 

належить до середнього рівня поширеності карієсу (табл. 3.3). 

Таблиця 3.3                                                                                          

Показники поширеності та інтенсивності карієсу зубів  

у обстежених дітей 

Показник 

Основна група, (М±m) Всього, (М±m) 

0-3 років,  

 

n = 8 

4-7 років, 

 

n = 6 

8-12 

років, 

n = 9 

13-17 

років, 

n = 7 

Основна 

група, 

n = 30 

Контрольн

а група, 

n = 23 

Поширеність 

карієсу, % 
25  66,7  77,8  42,9  53,3  69,6  

Інтенсивність 

карієсу кп(в), 

КПВ, 

кп(в)+КПВ 

1,00±0,76 3,83±1,51 2,56±0,71 3,00±1,62 2,50±0,56 

 

2,78±0,62 
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                                                                                        Продовження таблиці 3.3 

Компонент 

«к», «К» / 

частка у 

кп(в), КПВ, 

кп(в)+КПВ, 

% 

8 /100  9 / 39,1  21 / 91,3  16 / 76,2  54 / 72  17 / 26,6  

Компонент 

«п», «П» / 

частка у 

кп(в), КПВ, 

кп(в)+КПВ, 

% 

- 8 / 34,8  2 / 8,7  5 / 23,8  15 / 20  47 / 73,4  

Компонент 

«в», «В» / 

частка у 

кп(в), КПВ, 

кп(в)+КПВ, 

% 

- 6 / 26,1  - - 6 / 8  - 

ІРІК 0,46±0,37 0,68±0,25 0,40±0,13 0,29±0,15 0,45±0,12 0,43±0,09 

 

Інтенсивність карієсу у дітей основної групи, у середньому, становила 

2,50±0,56, в той час як у групі контролю цей показник був вищим – 2,78±0,62. 

При цьому, не мали каріозних уражень та видалених з приводу захворювання 

зубів 14 (46,7 %) дітей основної групи, а у групі порівняння – 7 (30,4 %) дітей. 

Аналіз наведених даних свідчить про те, що у структурі індексу кп(в), 

КПВ, кп(в)+КПВ у дітей основної групи переважає компонент карієсу – 54 

(72  %) проти 17 (26,6 %) у групі контролю. Напроти, у групі порівняння 

вищий показник компоненту пломб – 47 (73,4 %) проти 15 (29 %) в основній 

групі. Компонент «в» видалених тимчасових зубів поза терміном фізіологічної 

зміни в основній групі також присутній, на відміну від групи контролю. Такі 

дані вказують на низький рівень стоматологічної санації дітей, хворих на МВ.  

Показники інтенсивності карієсу в основній групі розподілились 

наступним чином: низький рівень індексу визначено у дітей віком 0-3 років, 

вищі значення у хворих дітей спостерігаються у період змінного прикусу від 

4-7 років. Розподіл значень ІРІК у вікових групах хворих дітей виглядає 

наступним чином (рис. 3.7). 
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Рис. 3.7. Розподіл значень індексу ІРІК у вікових групах дітей з МВ 

 

Аналіз отриманих даних  показав, що у трьох вікових групах найбільша 

частка дітей має низький індивідуальний рівень інтенсивності карієсу. У дітей 

4-7 років зареєстрована інтенсивність карієсу низького, середнього та дуже 

високого рівня. Високий рівень не виявлений у дітей до 7 років. Дуже високий 

рівень індексу не характерний для дітей 13-17 років. Загалом, низький рівень 

індексу мали 18 дітей (60 %), середній рівень – 5 дітей (16,7 %), високий – 3 

(10 %) і дуже високий рівень інтенсивності карієсу мали 4 дитини (13,3 %), 

хворих на МВ. 

Дослідження ІРІК у групі порівняння виявив наступне. Низький рівень 

індексу мали 12 дітей (52,2 %), середній рівень – 4 дитини (17,4 %), високий – 

5 (21,7 %) і дуже високий рівень інтенсивності карієсу мали 2 дитини (8,7 %). 

Отже, в обох групах найбільша частка дітей мала низький рівень карієсу. 

Натомість, у дітей групи порівняння відмічалася більша частка високого 

ступеню індексу, а у групі хворих дітей – дуже високого ступеню. 

Отримані дані виявляють кореляційні зв’язки в основній групі: ІГ – 

OHI- S (r=0,45, р < 0,05), КПВ, кп(в) – OHI- S (R = 0,41, р < 0,05), КПВ, кп(в) – 

ІРІК (R = 0,91, р < 0,01).  
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Для визначення залежності ступеню ураження карієсом дітей з МВ від 

типу мутації гену ТРБМ, був проведений аналіз, результати якого 

представлені у таблиці (табл. 3.4; рис. 3.8, а; б). 

Таблиця 3.4 

Характеристика показників карієсу зубів у дітей з МВ  

в залежності від типу мутації гену ТРБМ 

Показник 

Групи за типом мутації гену ТРБМ 

І. F508del/F508del ІІ. F508del/інша ІІІ. Інша/інша 

Інтенсивність карієсу 

кп(в), КПВ, кп(в)+КПВ 
3,0±2,00 1,87±0,72 3,2±0,92 

ІРІК 0,42±0,28 0,41±0,21 0,52±0,13 

 

а.   б.     

Рис. 3.8. Поширеність (а) та інтенсивність (б) карієсу у дітей з МВ в 

залежності від типу мутації гену ТРБМ 

 

Оцінка показників, які характеризують каріозний процес, показала, що 

найбільша поширеність й інтенсивність патології твердих тканин зубів 

характерна для ІІІ-ї групи дітей. У цій групі пацієнти із двома мутаціями, 

відмінними від мажорної або невідомими – генотип інша/інша. На другому 

місці за цими показниками група дітей – гомозигот з генотипом 

F508del/F508del. Цей вид мутації вважається «важким» за ступенем ураження 
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органів і систем організму. Хворі, гомозиготні за F508del мутацією, мають 

важкі ураження легень, підшлункової залози, більше за інших хворих чутливі 

до інфекції P. aeruginosa. Проте, щодо епідеміологічних індикаторів карієсу, 

виявлено, що дана група пацієнтів поступається першістю. 

Таким чином, оцінка гігієни ротової порожнини виявила 

«незадовільний» стан у дітей з МВ, на відміну від контрольної групи, де 

зареєстровано «добру» та «задовільну» гігієну. Дослідження показників 

карієсу показало, що хворі на МВ діти мають нижчі значення поширеності й 

інтенсивності карієсу, більший відсоток інтактних зубів у порівнянні з дітьми 

контрольної групи. Проте, серед дітей основної групи більша частка має 

показник ІРІК дуже високого ступеню, а також ознаки низького рівня 

стоматологічної санації, про що свідчать високі значення компоненту «К» 

(«к») в індексі інтенсивності карієсу та низькі значення компоненту «П» («п»).  

Простежуючи відмінності між пацієнтами з різними варіантами 

мутацій гену ТРБМ, було виявлено, що найвищі показники карієсу у ІІІ-й групі  

дітей. Показники ж гігієни ротової порожнини виявилися гіршими у дітей ІІ-ї 

групи [315]. 

 

3.1.2. Клінічна оцінка стану тканин пародонта  

Під час огляду ясен у всіх дітей, хворих на МВ, визначено гіперемію, 

більше виражену на сосочках, по краю вільної частини ясен та, в окремих 

випадках, на альвеолярній частині ясен протягом всього зубного ряду. 

Сосочки ясен дещо збільшені, спостерігаються валикоподібні потовщення 

ясенного краю, помірний набряк. Слизова оболонка ясен має пастозний 

вигляд, пальпація не болісна.  

Для оцінки стану тканин пародонту були використані індекси КПІ та 

РМА (рис. 3.9, а; б; табл. 3.5). 
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а.    б.                                                                     

Рис. 3. 9. Визначення індексу РМА у хворих на МВ дітей (а, б; 

фарбування розчином Колор-тест № 3). 

Таблиця 3.5                                                                                                  

Показники індексної оцінки пародонтального статусу у обстежених дітей 

Показ

ник 

Основна група, (М±m) Всього, (М±m) 

0-3 роки,  

n = 2 

4-7 років, 

n = 6 

8-12 років, 

n = 9 

13-17 

років, 

n = 7 

Основна 

група, 

n = 24 

Контрольн

а група, 

n = 23 

КПІ 1,00±0,3 1,32±0,19 1,61±0,14 1,50±0,20 1,49±0,09* 1,05±0,07* 

РМА 30,5±14,5 43,60± 6,16 48,58±6,09 51,26±6,90 47,98± 3,47* 9,17±2,29* 

Примітка. * – різниця статистично достовірна (р<0,01) між групами 

порівняння 

 

Значення індексу КПІ складалися з урахування наявності м’якого 

зубного нальоту та кровоточивості ясен, оскільки ознак зубного каменю, 

патологічних ясенних кишень і рухомості зубів виявлено не було. Середні 

значення індексу оцінюються як легкий ступінь захворювання в основній 

групі (1,49±0,09) і у групі порівняння (1,05±0,07).  

Індекс РМА відображає ступінь інтенсивності запалення ясен. Оцінка 

індексу виявила значні відмінності в основній і контрольній групі: 47,98±3,47 

і 9,17±2,29 відповідно. Середнє значення індексу в основній групі відповідає 

середньому ступеню гінгівіту.  
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Найбільша частка – 17 дітей (70,8 %) серед хворих на МВ за індексом 

КПІ мали легкий ступінь ураження тканин пародонту, 4 особи (16,7 %) мали 

ризик захворювань пародонту, у 3 осіб (12,5 %) визначено середній ступінь. У 

групі порівняння зареєстровано 15 пацієнтів (65,2 %) з ризиком виникнення 

захворювань пародонту, та 8 осіб (34,8 %) мали легкий ступінь ураження. За 

цим індексом, тяжкий ступінь патології пародонту не зареєстровано в обох 

групах, крім того, у групі порівняння не виявлено також середнього ступеню 

захворювання. Аналіз індексу за віком представлено на рисунку 3.10. 

 

 

Рис. 3.10. Характеристика індексу КПІ у вікових групах дітей з МВ 

 

За індексом РМА у 3 (12,5 %) дітей з МВ легкий ступінь, у 10 (41,7 %) 

дітей середній ступінь і у 11 (45,8 %) – тяжкий ступінь гінгівіту. Розподіл 

досліджуваних значень у вікових групах хворих дітей виглядає наступним 

чином (рис. 3.11). 

 

Рис. 3.11. Характеристика індексу РМА у вікових групах дітей з МВ 
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Отже, найбільша частка хворих на МВ дітей мали легкий (за індексом 

КПІ) та тяжкий (за індексом РМА) ступінь гінгівіту. Спостерігається тенденція 

збільшення значень обох індексів з віком дітей. 

Серед дітей основної групи, в залежності від типу мутації гену ТРБМ, 

спостерігалися наступні значення досліджуваних індексів (табл. 3.6). 

      Таблиця 3.6 

Частотна характеристика оцінки індексів  

КПІ та РМА у дітей з МВ в залежності від типу мутації гену ТРБМ 

Показник 

Групи за типом мутації гену ТРБМ 

І. F508del/F508del ІІ. F508del/інша ІІІ. Інша/інша 

абс. % абс. % абс. % 

КПІ 

0,1-1,0  1 20 2 18,2 1 12,5 

1,1-2,0  4 80 7 63,6 6 75 

2,1-3,5  - - 2 18,2 1 12,5 

> 3,5  - - - - - - 

Всього 5 100 11 100 8 100 

Середнє 

значення, 

М±m 

1,5±0,17 1,52±0,14 1,44±0,19 

РМА 

                                                                                                                          

≤ 24% 1 20 1 9,1 1 12,5 

25-50% 1 20 4 36,4 5 62,5 

≥ 51% 3 60 6 54,5 2 25 

Всього 5 100 11 100 8 100 

Середнє 

значення, 

М±m 

43,32±7,19 52,39±4,92 44,82±5,66 

 

Проведений аналіз показав, що за індексом КПІ найбільше середнє 

значення зареєстроване у дітей ІІ-ї групи. Тяжкого ступеню за цим індексом 

не зареєстровано. 

За індексом РМА, визначені показники інтерпретуються як тяжчі 

ступені захворювання пародонту. У І і ІІ-й групах більший відсоток тяжкого 
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ступеню, а у ІІІ-й групі – середнього ступеню гінгівіту. Середні значення 

індексу вищі у ІІ-й групі. 

Таким чином, в усіх випадках у дітей, що мають МВ, спостерігався 

клінічний стан хронічного генералізованого катарального гінгівіту. Діагноз 

встановлено за МКХ-10, на підставі клінічних проявів та протоколів надання 

медичної допомоги за спеціальністю «Дитяча терапевтична стоматологія» 

[316]. За ступенем тяжкості у 7 (23,3 %) дітей з МВ діагностовано легкий 

ступінь, у 15 (50 %) дітей – середній і у 8 (26,7 %) дітей – тяжкий ступінь 

тяжкості ХГКГ (табл. 3.7; рис. 3.12). 

                                                                                          Таблиця 3.7 

Розподіл ХГКГ за ступенем тяжкості у групах дітей з МВ 

Ступінь 

тяжкості 

ХГКГ 

Групи за віком  

(кількість дітей/ частка у загальній 

кількості,%) 

Групи за видом мутації гену ТРБМ 

(кількість дітей / частка у 

загальній кількості,%) 

0-3 

років,  

n = 8 

4-7 

років, 

n = 6 

8-12 

років, 

n = 9 

13-17 

років, 

n = 7 

І , 

n = 5 

ІІ , 

n = 15 

ІІІ, 

n = 10 

Легкий 5/62,5 1/16,7 - 1/14,3 1/20 3/20 3/30 

Середній 3/37,5 4/66,6 4/ 44,4 4/57,1 3/60 7/46,7 5/50 

Тяжкий - 1/16,7 5/55,6 2/28,6 1/20 5/33,3 2/20 

 

 

Рис. 3.12. Характеристика ХГКГ за ступенем тяжкості у групах різного 

типу мутації гену ТРБМ 
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Результати дослідження показали, що ХГКГ має тенденцію до 

обтяження з віком дитини. Так, у дітей 0-3 років більшу частку становить 

ХГКГ легкого ступеню, а тяжкий ступінь у цієї групи не виявлено. У групі 4-

7 років визначено всі три ступені тяжкості ХГКГ, найбільшу частку становить 

середній ступінь. Тяжкий ступінь захворювання діагностовано у дітей 

старших груп, при цьому найбільший його відсоток у віковій групі 8-12 років. 

Аналіз розподілу ХГКГ за ступенем тяжкості у групах за типом мутації 

гену ТРБМ виявив найтяжчі прояви захворювання серед дітей ІІ-ї групи – 

гетерозигот за F508del мутацією [317, 318]. 

 

3.2. Аналіз мікробної колонізації зубної бляшки у дітей, хворих на 

муковісцидоз 

При вивченні структури представників мікробіоти зубного нальоту 

хворих на МВ було виділено 70 штамів умовно-патогенних МО і 58 штамів 

умовно-патогенних МО – у дітей контрольної групи. У хворих основної групи 

найбільш значущими були α-гемолітичні стрептококи (40 %), в той час як у 

контрольній групі провідне місце належало Neisseria spp. (39,7 %) і α-

гемолітичним стрептококам (36,2 %) (табл. 3.8). Частка бактерій роду Neisseria 

у хворих на МВ становила 24,3%. У пацієнтів обох груп у порівнюваних 

значеннях виділялися гриби C. albicans (18,6 % - в основній групі, 18,9 % - у 

контрольній групі). У хворих основної групи порівняно з контрольною групою 

значно переважали S. aureus (8,5 % і 1,7 % відповідно), а також виявлялися 

грамнегативні палички E. aerogenes (4,3 %) та E. coli (4,3 %). Отримані 

результати свідчать про те, що у хворих на МВ відбувається часткове 

заміщення представників нормальної мікрофлори ротової порожнини α-

гемолітичних стрептококів і непатогенних Neisseria spp. умовно-патогенними 

МО, а саме S. aureus, E. aerogenes і E. coli. Кількісні характеристики виділеної 

мікрофлори у хворих основної групи не мали вірогідної різниці від 

контрольної групи (табл. 3.8). 
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Таблиця 3.8                                                                                                                   

Питома вага окремих представників мікрофлори,  

виділеної із зубного нальоту  

 

 

 

Мікроорганізми 

Групи  

основна контрольна 

частота виділення 

мікроорганізмів 

(абсолютне 

значення/%) 

щільність 

мікробної 

колонізації 

lg КУО/г 

(М+m) 

частота виділення 

мікроорганізмів 

(абсолютне 

значення/%) 

щільність 

мікробної 

колонізації 

lg КУО/г 

(М+m) 

α-гемолітичні 

стрептококи 

28/40 6,18±0,6 21/36,2 6,14±0,5 

S. aureus 6/8,5 4,33±0,8 1/1,7 4,0±0,0 

S. epidermidis - - 2/3,5 4±0,0 

Neisseria spp. 17/24,3 5,24±0,8 23/39,7 5,48±0,7 

E. aerogenes 3/4,3 4,67±0,6 - - 

E. coli 3/4,3 4±0,0 - - 

C. albicans 13/18,6 4,38±0,7 11/18,9 4,05±0,9 

 

Ізольовані із зубного нальоту МО у дітей контрольної групи виділялися 

тільки в асоціаціях, в той час як у хворих на МВ 90 % МО виявлялися в 

асоціаціях, а 10 % - у монокультурі (табл. 3.9). У контрольній групі більшість 

асоціацій була представлена грампозитивними і грамнегативними бактеріями 

(56,5 %), у дітей основної групи такі асоціації виявлялися у 48,1 % випадків. У 

48,1 % хворих на МВ і 43,5 % дітей групи порівняння до бактеріальної 

мікрофлори приєднувалися гриби C. albicans. Виявлені асоціації МО в обох 

групах були як двох-, так і трьохкомпонентні. 
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Таблиця 3. 9                                                                                                             

Склад мікрофлори (асоціації), виділеної із зубного нальоту  

 

Мікроорганізми 

Частота виділення у дітей 

основної групи 

Частота виділення у дітей 

контрольної групи 

Абсолютна 

кількість 

% Абсолютна 

кількість 

% 

Монокультура 3 10 0 0 

Асоціації: 27 90 23 100 

Бактерії +  

C. albicans  

13 48,1 10 43,5 

Грампозитивні 

бактерії 

1 3,8 0 0 

Грампозитивні 

бактерії + 

грамнегативні 

бактерії 

13 48,1 13 56,5 

Двохкомпонентні 14 46,7 12 52,2 

Трьохкомпонентні 13 43,3 11 47,8 

 

Найчастіше до складу двохкомпонентних асоціацій в обох групах 

входили α-гемолітичні стрептококи і Neisseria spp., до яких у випадку 

трьохкомпонентних асоціацій приєднувалися гриби C. albicans (табл. 3.10, 

табл. 3.11).  

Таблиця 3.10                                                                                                        

Якісний та кількісний склад двохкомпонентних асоціацій,  

виділених із зубного нальоту 

Вид 

мікроорганізму 

Частота асоціацій 

Neisseria 

spp. 
S. aureus 

E. 

aerogenes 
E.coli C. albicans 

Основна група 

α-гемолітичні 

стрептококи 
7 1 0 3 2 

S. aureus 0 0 1 0 0 

Контрольна група 

α-гемолітичні 

стрептококи 
10 0 0 0 0 

S. epidermidis 2 0 0 0 0 
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У деяких хворих на МВ α-гемолітичні стрептококи були представлені в 

асоціаціях зі S. aureus або грамнегативними паличками E. aerogenes чи E.coli. 

Таблиця 3.11                                                                                                     

Якісний та кількісний склад трьохкомпонентних асоціацій,  

виділених із зубного нальоту 

Асоціації 
Частота асоціацій 

Основна група Контрольна група 

α-гемолітичні стрептококи 

+ Neisseria spp. + C. albicans 
9 10 

α-гемолітичні стрептококи 

+ S. aureus + C. albicans 
1 0 

S. aureus + Е. aerogenes + C. 

albicans 
1 0 

S. aureus + Е. aerogenes + 

Neisseria spp. 
1 0 

α-гемолітичні стрептококи 

+ S. aureus + Е. aerogenes 
1 0 

α-гемолітичні стрептококи 

+ S. aureus + Neisseria spp. 
0 1 

 

Результати аналізу поширеності МО в основній групі в залежності від 

віку показали, що у старших дітей зростає роль C. albicans і S. aureus в запальних 

процесах ротової порожнини за рахунок витіснення представників нормальної 

мікрофлори ротової порожнини α-гемолітичних стрептококів і непатогенних 

нейсерій (табл. 3.12). Так, кількість виділених штамів S. aureus у хворих 8-12 і 13-

17 років становила по 13,0 % та 11,1 % відповідно, тоді як у віковій групі 0-3 роки 

стафілокок не виділявся зовсім, а у групі 4-7 років – тільки у 7,1 % випадків.  

Розширення мікробіоценозу зубного нальоту за рахунок C. albicans мало 

чітко виражену вікову залежність. У той час, як у дітей групи 0-3 роки частка 

грибів становила лише 13,3 %, у хворих 4-7 та 8-12 років – 14,3 % і 17,4 % 

відповідно, то у дітей віком 13-17 років кандиди виділялися у 27,8 % випадків. 

Натомість, частка стрептококів у хворих 13-17 років знизилася до 33,3 %, а 

непатогенних нейсерій – до 22,2 %, що було нижче за показники молодших 

вікових груп. Зокрема, у дітей вікової групи 0-3 роки α-гемолітичні стрептококи 

виділялися у 53,3 %, а непатогенні нейсерії у 26,7 % випадків. Грамнегативні 

палички Е. aerogenes і E. coli виділялися у поодиноких випадках. 
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Таблиця 3.12                                                                                                

Питома вага окремих представників мікрофлори, виділеної із зубного нальоту 

хворих на МВ, в залежності від віку 

(абсолютне значення/відсоток) 

 

Мікроорганізми 

Вікові групи  

0-3 років, 

n = 8 

4-7 років, 

n = 6 

8-12 років, 

n = 9 

13-17 років, 

n = 7 

Streptococcus spp. 8 / 53,3 6 / 42,9 8 / 34,8 6 / 33,3 

S. aureus 0 1 / 7,1 3 / 13,0 2 / 11,1 

Neisseria spp. 4 / 26,7 4 / 28,6 5 / 21,8 4 / 22,2 

C. albicans 2 / 13,3 2 / 14,3 4 / 17,4 5 / 27,8 

Е. aerogenes - 1 / 7,1 1 / 4,3 1 / 5,6 

E. coli 1 / 6,7 - 2 / 8,7 - 

 

При вивченні мікрофлори, виділеної із мокротиння і зіву хворих на МВ, 

було ідентифіковано 10 видів і 2 роди МО (табл. 3.13). Спостерігалася 

залежність між частотою виділення бактерій і грибів із мокротиння і зіву. 

Найпоширенішими були бактерії роду Pseudomonas (P. aeruginosa і P. 

alcaligenes) – 26,5 % у мокротинні і 16,3 % у зіві. Наступними за значущістю 

були S. aureus (14,7 % і 14,3 % відповідно) та Streptococcus spp. (14,7 % і 22,4  % 

відповідно). C. albicans виділялися у 11,8 % випадків із мокротиння і у 6,1 % – 

із зіву. 

Таблиця 3.13                                                                                                            

Питома вага окремих представників мікрофлори, виділеної із мокротиння і зіву 

хворих на МВ дітей 

 

Мікроорганізми 

Частота виділення із 

мокротиння 

Частота виділення із 

зіву 

Абсолютна 

кількість 
% 

Абсолютна 

кількість 
% 

P. aeruginosa 7 20,6 5 10,2 

P. alcaligenes 2 5,9 3 6,1 
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                                                                                                                       Продовження таблиці 3.13 

S. aureus 5 14,7 7 14,3 

S. saprophyticus 1 2,9 - - 

Streptococcus spp. 5 14,7 11 22,4 

S. pneumoniae 2 5,9 - - 

S. viridans - - 1 2,0 

S. epidermidis 1 2,9 9 18,4 

E. faecium 2 5,9 5 10,2 

E. cloacae 2 5,9 1 2,0 

E. coli - - 2 4,1 

A. lwoffii 2 5,9 - - 

C. albicans 4 11,8 3 6,1 

C. krusei - - 1 2,0 

A. niger 1 2,9 - - 

Flavobacterium spp. - - 1 2,0 

Всього штамів 34  49  

 

При інфекціях легень у хворих на МВ виділяється більшість бактерій із 

навколишнього середовища, включаючи S. aureus, Р. aeruginosa, S. maltophilia, 

В. серасiа, гриби, атипові мікобактерії, тоді як S. pneumoniae, Н. influenzae або 

М. catarrhalis й інші бактерії, які належать до ендогенної мікрофлори, у цих 

хворих зустрічаються значно рідше. Більше того, у зв’язку з хронічним 

перебігом захворювання легень бактеріальні патогени, такі як S. aureus або Р. 

aeruginosa, міняють свій фенотип. При цьому розвиваються мукоїдні або малі 

колоніальні варіації, які важко розпізнати в не спеціалізованих лабораторіях 

[97]. 

У більшості випадків у мокротинні і змивах із зіву переважали 

грампозитивні бактерії. Лише в поодиноких випадках виділялися 

грамнегативні палички, а саме Enterobacter cloacae i Acinetobacter lwoffii (по 

5,9 %) із мокротиння, а E. coli (4,1 %) і Flavobacterium spp. (2,0 %) із зіву. 
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МО родів Flavobacterium (Chryseobacterium), P. aeruginosa і Acinetobacter 

spp. належать до групи неферментуючих бактерій, які викликають розвиток 

інфекцій переважно у імунокомпрометованих хворих [289]. 

Розширення видового складу мікробіоценозів за рахунок грибів роду 

Candida також свідчить про зниження колонізаційної резистентності слизових 

оболонок дихальних шляхів.  

Порівнюючи мікрофлору, виділену із мокротиння, зіву та зубного 

нальоту хворих на МВ, була виявлена залежність між колонізацією указаних 

біотопів S. aureus і грибами C. albicans. У трьох із шести хворих (50 %), у яких 

виділявся стафілокок із зубного нальоту, даний патоген був присутній і в 

змивах із зіву у клінічно значимих значеннях. Гриби C. albicans, які висівалися 

із зубного нальоту у 13 дітей основної групи, були також виявлені в 

мокротинні і зіву у шести із них (46 %). Альфа-гемолітичні стрептококи є 

представниками нормальної мікрофлори ротової порожнини, тому вони 

виділялися із зубного нальоту майже у всіх хворих (у 28 хворих або 93 %) із 

щільністю мікробної колонізації lg 6,18 КУО/г. Указані МО були виявлені у 

мокротинні у 5 хворих із щільністю мікробної колонізації lg 5 КУО/г і зіву – у 

11 хворих із щільністю мікробної колонізації lg 6,7 КУО/г. 

Таким чином, мікробіоценоз зубного нальоту дітей, хворих на МВ, 

характеризується активною колонізацією поверхні зубів α-гемолітичними 

стрептококами, які виділяються в асоціаціях як з грампозитивними чи 

грамнегативними бактеріями, так і з грибами C. albicans. Порівняно із 

результатами аналізу мікрофлори зубного нальоту дітей, які не хворіли на МВ, 

спостерігається розширення спектру МО за рахунок витіснення непатогенних 

нейсерій золотистим стафілококом та умовно-патогенними грамнегативними 

паличками родини Enterobacteriaceae [319, 320]. 

 

3.3. Оцінка біофізичних показників ротової рідини у дітей, хворих на 

муковісцидоз 
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Вивчення ротової рідини представляє непересічний інтерес, оскільки 

особливості її складу і властивостей сприяють забезпеченню гомеостазу 

порожнини рота, а будь-які структурні зміни є діагностичною ознакою 

захворювання. Динамічний іонний склад ротової рідини забезпечує процеси 

мінералізації зубів, об’єм слиновиділення і реологічні властивості ротової 

рідини, що, в свою чергу, впливає на протимікробну, буферну, захисну та інші 

функції цієї біологічної субстанції [321-325]. 

Доступність та неінвазивність забору необхідної кількості матеріалу 

обумовлюють можливість широкого впровадження методів дослідження 

ротової рідини у практику (рис. 3.13). 

 

а.  б.  

Рис. 3.13. Дослідження біофізичних властивостей ротової рідини 

хворих на МВ дітей: тест тягучості ротової рідини (а), визначення рН ротової 

рідини (б)  

 

Результати дослідження у дітей ШС, рН ротової рідини, рівня ТРР та 

МПРР наведені у таблиці 3.14. З наведених даних видно погіршення 

біофізичних показників ротової рідини у дітей основної групи та вірогідну їх 

відмінність у порівнянні з контрольною групою. 
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  Таблиця 3.14 

Показники  біофізичних властивостей ротової рідини  

у досліджуваних групах 

Показн

ик 

Основна група, (М±m) Всього, (М±m) 

0-3 років,  

n = 8 

4-7 років, 

n = 6 

8-12 років, 

n = 9 

13-17 

років, 

n = 7 

Основна 

група, 

n = 30 

Контрольн

а група, 

n = 23 

ШС, 

мл/хв 
- 0,17 ± 0,03 0,20 ± 0,02 0,18 ± 0,02 

0,19±0,01* 

(n = 22) 
0,39±0,01* 

ТРР, 

од. 
0,63 ± 0,50 1,17 ± 0, 17 0,67 ± 0,44 1,14 ± 0,40 1,07±0,17* -1,13±0,25* 

МПРР, 

бали 
2,59 ± 0,34 2,07 ± 0,35 2,48 ± 0,31 2,50 ± 0,22 2,34±0,13 2,81±0,21 

рН, од. 6,00 ± 0,27 5,67 ± 0,33 6,00 ± 0,17 6,00 ± 0,31 5,93±0,13** 6,40±0,19** 

Примітки: 

1.  * – різниця статистично достовірна (р<0,01) між групами 

порівняння 

2. ** – різниця статистично достовірна (р<0,05) між групами 

порівняння 

 

Аналіз показав вірогідно нижчі значення ШС у групі хворих дітей, ніж 

у контрольній (0,19±0,01 і 0,39±0,01 відповідно). ШС у дітей основної групи 

складала, загалом, менше, ніж 1 мл за 5 хвилин. Вікові значення дещо 

варіюють та мають тенденцію до зниження ШС у старших дітей. 

ТРР також виявила вікові коливання значень та показала вірогідні 

відмінності в основній і контрольній групах (1,07±0,17 і -1,13±0,25 

відповідно). 

Середнє значення показника МПРР у групі хворих дітей становить 

2,34±0,13, що відноситься до задовільного рівня; у групі порівняння значення 

МПРР 2,81±0,21 також визначається як задовільний рівень. Вищі значення 

МПРР виявлено у дітей 0-3 років (рис.3.14).  
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а.  б.  

Рис. 3.14. Тип мікрокристалізації ротової рідини хворих на МВ дітей: а – 

пацієнт 2 років, І тип, кп(в)=0; б – пацієнтка 16 років, ІІІ тип, КПВ=10 

 

У дітей з МВ спостерігається підвищений рівень кислотності ротової 

рідини (5,93±0,13 од.), відмінності вірогідні в основній і контрольній групах 

(р<0,05). 

Як показали результати дослідження, найнижчі показники ШС, МПРР 

і рівня рН та найвища ТРР спостерігаються у дітей 4-7 років. Кращі 

властивості ротової рідини серед хворих дітей визначено у молодшій віковій 

групі 0-3 років. 

Дослідження показників біофізичних властивостей ротової рідини 

серед хворих на МВ дітей з різним ступенем тяжкості ХГКГ наведені у таблиці 

3.15.   

                                                                                 Таблиця 3.15 

Характеристика біофізичних властивостей ротової рідини у дітей з 

МВ в залежності від ступеню тяжкості ХГКГ 

Показник 
Ступінь тяжкості ХГКГ 

Легкий, n = 7 Середній, n = 15 Тяжкий, n = 8 

ШС, мл/хв 0,19± 0,05 0,19±0,02 0,18±0,02 

ТРР, од. 1,14±0,14 0,87±0,32 1,38±0,18 
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                                                                                                Продовження таблиці 3.15 

МПРР, бали 2,39±0,31 2,20±0,15 2,58±0,32 

рН, од. 6,29±0,29 5,93±0,18 5,63±0,18 

 

З  обтяженням ХГКГ спостерігається зниження ШС і рівня рН ротової 

рідини та збільшення її тягучості. Кращий показник ТРР виявлено у групі 

дітей із середнім ступенем тяжкості, а МПРР – у групі із тяжким ступенем 

тяжкості ХГКГ. 

Серед хворих на МВ, в залежності від виду мутації гена ТРБМ, 

спостерігалися наступні значення досліджуваних показників (табл. 3.16).  

                                                                                                Таблиця 3.16 

Характеристика біофізичних властивостей ротової рідини у дітей з 

МВ в залежності від типу мутації гена ТРБМ 

Показник 

Групи за типом мутації гена ТРБМ 

І. F508del/F508del 

n = 5 

ІІ. F508del/інша 

n = 15 

ІІІ. Інша/інша 

n = 10 

ШС, мл/хв 0,20±0,05 0,18±0,06 0,20±0,08 

ТРР, од. 0,40±1,34** 1,40±0,50** 0,90±1,10 

МПРР, бали 2,34±0,88 2,40±0,71 2,26±0,75 

рН, од. 5,50±0,50 6,00±0,19 5,80±0,37 

Примітка. ** – вірогідність змін (р<0,05) між групами 

 

Аналіз виявив погіршення показників ШС та ТРР серед дітей ІІ-ї групи, 

при цьому, рівні МПРР та рН виявилися вищими у порівнянні з іншими 

групами. Ці дані співвідносяться з визначеними нами низькими показниками 

карієсу зубів і найтяжчими проявами ХГКГ серед дітей ІІ-ї групи. Відповідно, 

нижчі показники МПРР зворотно корелюють з високою ураженістю карієсом 

зубів у дітей ІІІ-ї групи (R = -0,49, р<0,05). Між І і ІІ-ю групами показник ТРР 

виявив вірогідні відмінності (р<0,05).  
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Порівняльний аналіз біофізичних властивостей ротової рідини дітей 

основної та контрольної групи свідчить про зниження нестимульованого 

слиновиділення, рівня мікрокристалізації, підвищення тягучості та рівня 

кислотності ротової рідини у хворих дітей. Отримані дані виявляють 

кореляційні зв’язки між показниками карієсу зубів і властивостями ротової 

рідини: виявлено достовірний від'ємний зв'язок (р < 0,05) між ШС – ТРР (R = 

- 0,67), рН – ІРІК (R = - 0,57) та МПРР – КПВ (R = - 0,49);  показник ТРР  прямо 

впливає на значення КПВ (R = 0,49). Спостерігається погіршення 

досліджуваних показників у групі 4-7 років у порівнянні з іншими віковими 

групами [326]. 

 

3.4. Аналіз факторів місцевого імунітету порожнини рота у дітей, 

хворих на муковісцидоз  

Визначна роль у розвитку захворювань зубів і пародонту належить 

факторам специфічної та неспецифічної резистентності, які обумовлюють 

місцевий імунітет ротової порожнини – sIgA, IgА, IgM, IgG, муцинам, 

лізоциму та ін. [327-329]. Видовий склад виділеної нами у дослідженні 

мікрофлори у хворих на МВ, свідчить про зниження колонізаційної 

резистентності слизових оболонок, що має відобразитись на показниках 

вказаних факторів імунітету. 

Визначення імуноглобулінів у ротовій рідині застосовується у ранній 

діагностиці захворювань пародонту і для оцінки ефективності проведених 

лікувальних заходів [330-333]. Результати дослідження вмісту вказаних 

факторів у ротовій рідині наведені у таблиці 3.17.  

При визначенні рівнів Ig у ротовій рідині дітей були виявлені вірогідні 

відмінності у всіх показниках основної групи порівняно із групою контролю. 

При цьому спостерігалося зниження концентрації sIgA у дітей, хворих на МВ, 

у 1,4 раза і підвищення концентрації інших Ig, а саме IgA – у 2,3 раза, IgG і 

IgM – у 1,5 раза порівняно із контрольною групою.  
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     Таблиця 3.17 

Показники вмісту імуноглобулінів у ротовій рідині  

у обстежених дітей, мг/л 

Показ

ник 

Основна група, (М±m) Всього, (М±m) 

0-3 років,  

n = 8 

4-7 років, 

n = 6 

8-12 років, 

n = 9 

13-17 років, 

n = 7 

Основна 

група, 

n = 30 

Контрольна 

група, 

n = 23 

sIgA , 

мг/л 
87,43±2,65 94,92±5,69 94,43±4,92 94,27±6,51 92,62±2,44*  132,5±7,67* 

IgА, 

мг/л 
4,17±0,22 4,13±0,33 4,11±0,21 3,71±0,19 4,04±0,11*  1,94±0,09*   

IgM, 

мг/л 
4,97±0,22 5,31±0,08 4,98±0,11 5,10±0,17 5,07±0,08*  3,37±0,11* 

 IgG, 

мг/л 
2,90±0,09 3,03±0,11 3,05±0,13 2,78±0,16 2,94±0,06*  2,02 ±0,06* 

            Примітка. * – вірогідність змін (р<0,01) порівняно з контролем 

Було виявлено, що найнижчий рівень sIgA спостерігався у дітей  0-3 

років (рис. 3.15, а). Вірогідне зростання концентрації інших Ig порівняно з 

контролем відбувалося у всіх вікових групах без істотних відмінностей між 

окремими віковими групами (рис. 3.15, б). 

а.    б. 

 Рис. 3.15. Порівняльна характеристика вмісту імуноглобулінів у ротовій 

рідині дітей, хворих на МВ, залежно від віку: а – sIgA; б – IgA, IgG, IgM 

 

Для визначення ступеня мікробного обсіменіння та дисбіозу було 

проведене дослідження активності лізоциму та уреази. Виявлене вірогідне 

зростання у 2,2 рази активності уреази у дітей, хворих на МВ, порівняно з 

контрольною групою дітей, що свідчить про зростання обсіменіння ротової 
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порожнини. Крім того, у дітей основної групи відмічалося вірогідне зниження 

майже у 1,5 рази активності лізоциму (табл. 3.18).  

Таблиця 3.18                                                                                            

Показники активності уреази та лізоциму і ступінь дисбіозу у дітей 

основної і контрольної груп 

Група 
Активність уреази, 

мкмоль/хв/л 

Активність 

лізоциму, у.о./л 
Ступінь дисбіозу 

Основна, 

n = 30 
9,56±0,37** 10,29±0,28** 3,25 

Контрольна,  

n = 23 
4,37±0,15** 15,37±0,29** 1,00 

Примітка. ** – вірогідність змін (р<0,05) порівняно з контролем 

З метою виявлення залежності ступеня дисбіозу від віку хворих дітей, 

був проведений аналіз, який виявив наступне (табл. 3.19).  

Таблиця 3.19                                                                                           

Показники активності лізоциму та уреази і ступінь дисбіозу у дітей, 

хворих на МВ, залежно від віку 

Вік, роки 

Активність 

уреази, 

мкмоль/хв/л 

Увідн 
Активність 

лізоциму, у.о./л 
Лвідн СД 

0-3 10,19 ±1,56** 2,28 9,21±0,19** 0,58 3,9** 

4-7 11,41±1,20** 2,55 8,64±0,75** 0,55 4,6** 

8-12 8,61±2,30** 1,93 10,95±1,51** 0,69 2,8** 

13-17 8,91 ±2,16** 1,99 10,72±1,94** 0,68 2,9** 

Примітка. ** – вірогідність змін (р<0,05) порівняно з контролем 

 

Найвищий рівень дисбіозу спостерігався у дітей до 7 років, що було 

зумовлене, зокрема, зниженням активності лізоциму у 1,7 (0-3 років) і 1,8 рази 

(4-7 років) у хворих порівняно з контрольною групою. Наслідком порушення 

місцевого захисту ротової порожнини є зростання рівня обсіменіння 
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дослідженого біотопу, підтвердженням чого є вищий рівень активності уреази 

у дітей указаних груп порівняно із старшими віковими групами. 

Муцини – основні глікопротеїни ротової рідини, що утворюють її 

гелеподібну структуру, зв’язуючи воду. Завдяки високій поверхневій 

активності муцини адсорбуються на всі поверхні порожнини рота, 

забезпечують когезію та антиадгезивні властивості ротової рідини, входять до 

складу зубного нальоту. При аналізі вмісту муцину у ротовій рідині дітей обох 

груп не було виявлено вірогідної відмінності між показниками, хоча і 

спостерігалося зменшення кількості муцину у дітей, хворих на МВ, до 

2,16+0,06  г/л при 2,37+0,14 г/л у групі контролю. 

Показники біохімічних компонентів ротової рідини серед хворих на 

МВ дітей з різним ступенем тяжкості ХГКГ наведені і таблиці 3.20.   

Таблиця 3.20 

Характеристика біохімічних показників ротової рідини у дітей з МВ в 

залежності від ступеня тяжкості ХГКГ 

Показник 
Ступінь тяжкості ХГКГ 

Легкий, n = 7 Середній, n = 15 Тяжкий, n = 8 

sIgA мг/л 88,43±3,64 93,52±4,16 94,61±3,85 

IgА мг/л 3,89±0,25 4,15±0,16  3,97±0,22  

IgG мг/л 2,86±0,08** 2,87±0,10 3,16±0,11** 

 IgM мг/л 4,82±0,21 5,17±0,10 5,11±0,13 

МРР, г/л 2,01±0,10** 2,10±0,08†† 2,40±0,08**/†† 

Активність лізоциму, 

у.о./л 
10,10±0,68 10,19±0,38 10,65±0,47 

Активність уреази, 

мкмоль/хв/л 
9,94±0,57 9,89±0,57 8,60±0,68 

Примітка. **; †† – різниця статистично достовірна (р<0,05) між групами 

 

У групі хворих, що мають легкий ступінь тяжкості ХГКГ, 

спостерігаються нижчі значення показників сироваткових Ig та МРР. Рівень 

активності уреази, лізоциму та sIgA показали негативні значення у порівнянні 
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з іншими групами тяжкості ХГКГ. У групі середнього ступеню ХГКГ найвищі 

значення (негативна ознака) показали IgА і IgМ. У групі тяжкого ступеню 

виявлений найвищий рівень sIgA і активності лізоциму та нижчий рівень 

уреази. Вірогідну різницю у групах від легкого до тяжкого ступеня тяжкості 

виявили IgG та МРР (р<0,05). 

Серед хворих на МВ, в залежності від виду мутації гена ТРБМ, 

спостерігалися наступні значення досліджуваних показників (табл. 3. 21).                                                                                                                                                 

Таблиця 3.21 

Характеристика біохімічних показників ротової рідини у дітей з МВ в 

залежності від типу мутації гена ТРБМ 

Показник 

Групи за типом мутації гену ТРБМ 

І. F508del/F508del ІІ. F508del/інша ІІІ. Інша/інша 

sIgA мг/л 84,25±11,22 97,08±14,06 90,13±11,55 

IgА мг/л 3,81±0,21 4,04±0,74 4,15±0,59 

IgG мг/л 5,01±0,31** 5,12±0,51** 5,04±0,39 

IgM мг/л 2,73±0,21 3,09±0,32 2,84±0,37 

МРР, г/л 2,34±0,16 2,11±0,26 2,14±0,43 

Активність 

лізоциму, у.о./л 
11,40±0,42** 9,97±1,31** 10,21±1,89 

Активність 

уреази, 

мкмоль/хв/л 

7,50±0,57*/** 10,14±2,06* 9,71±1,85** 

Примітки:  

1. * – вірогідність змін (р<0,01) між групами; 

2. **– вірогідність змін (р<0,05) між групами. 

 

Найістотніші відмінності спостерігаються між показниками у І і ІІ-й 

групах, а саме, найнижчі значення Ig у І-й групі та найвищі їх значення у ІІ-й 

групі. При цьому, захисні фактори лізоцим і муцин виявили вищі значення у 

І-й групі, на відміну від значень у ІІ-й групі. В усіх трьох групах вірогідні 

відмінності показала активність уреази, найнижчі значення якої виявлено у 

І- й групі. 
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Виявлені достовірні (р<0,05) кореляційні зв’язки IgG – IgА (r=0,56), IgG 

– ШС (r= - 0,58), IgM – КПВ (r=0,52), IgM – ШС (r= - 0,70), IgM – ТРР (r=0,57), 

IgM – МПРР (r= - 0,55), МРР – КПІ (r=0,56), МРР – ШС (r=0,52).  

 

3.5. Аналіз генетичних чинників ризику розвитку стоматологічних 

захворювань у дітей, хворих на муковісцидоз   

Роль генетичного компоненту, що може бути причетним до 

виникнення та перебігу певних захворювань, на сьогодні широко вивчається. 

Визначення впливу генотипу на стан стоматологічного здоров’я дозволить 

формувати групи генетичного ризику та своєчасно впроваджувати 

індивідуальні профілактичні заходи. Для проведення генотипування в обох 

досліджуваних групах використовували клітини букального епітелію, з яких 

виділяли ДНК за допомогою відповідних наборів реагентів. 

 

3.5.1. Асоціація поліморфізму гена MUC5B із розвитком хронічного 

генералізованого гінгівіту у дітей, хворих на муковісцидоз 

Розподіл пацієнтів за генотипами MUC5B представлений у таблиці 

3.22. У контрольній групі виявлено 15 різних варіантів генотипів, в основній – 

16. З огляду на таке різноманіття, складно казати про якийсь домінуючий 

генотип. Як у контрольній, так і в основній групі є індивіди, гомозиготні за 

певним алелем (39 % та 40 % відповідно), гетерозиготні за двома алелями 

(21,6 % та 28 % відповідно), а також гетерозиготні індивіди, в яких виявлено 

три різних алеля (38,8 % та 32 % відповідно).  

Таблиця 3.22 

Характеристика генетичного різноманіття основної та контрольної 

груп за алелями CNV поліморфізму в гені MUC5B 

Основна група Контрольна група 

Генотип 
Кількість 

індивідів 
% Генотип 

Кількість 

індивідів 
% 

3//5 1 4,0 2//2 4 17,4 

3//5//8 3 12,0 2//3 1 4,3 

3//6 1 4,0 2//7 1 4,3 
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                                                                               Продовження таблиці 3.22 

3//6//8 3 12,0 2//7//9 1 4,3 

3//6//9 1 4,0 3//4//7 1 4,3 

3//7//8 1 4,0 3//5//8 3 13,0 

4//4 1 4,0 3//6//8 1 4,3 

4//7 1 4,0 4//6//7 1 4,3 

5//8 1 4,0 5//5 1 4,3 

5//9 1 4,0 5//7//9 1 4,3 

6//6 2 8,0 6//6 1 4,3 

6//8 1 4,0 6//7//8 1 4,3 

6//9 1 4,0 6//9 2 8,7 

7//7 3 12,0 7//9 1 4,3 

8//8 3 12,0 8//8 3 13,0 

9//9 1 4,0    

Всього 

16 25 100 15 23 100 

 

Різна кількість алелів VNTR, ймовірно, виникає через нестабільну 

передачу кількості повторів з покоління в покоління внаслідок підвищення 

ймовірності нерівного кросинговеру (у мейозі) та мітотичного кросинговеру 

(при поділі соматичних клітин протягом індивідуального розвитку) [334]. 

Поява генотипів із трьома алелями, на наш погляд, може свідчити про 

підвищений рівень нестабільності геному. Аналогічні результати були 

отримані Peacocke зі співавторами у зразках обстежених з контрольної групи, 

порівняно з HIV-позитивною групою [335]. За твердженнями деяких авторів, 

поліморфізми муцинів можуть мати адаптивне значення у популяції, адже 

варіації апомуцину та структурні зміни олігосахаридів уможливлюють 

широкий спектр індивідуальних відмінностей у будові муцинів. Такі 

відмінності, ймовірно, сприяють адаптації видів до умов середовища, що 

змінюються. Однак, цілком можливо, що при цьому окремі індивіди будуть 

чутливішими до бактеріальної колонізації чи атаки антигенів [336]. 

Подальший аналіз отриманих результатів показав, що відносно більш 

поширеними генотипами (табл. 3.22) у контрольній групі є гомозиготи 2//2 

(17,4 %), гетерозиготи 3//5//8 (13 %) та гомозиготи 8//8 (13 %). Два з цих 

варіантів виявлені також в осіб основної групи, приблизно у такій самій 
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кількості: 3//5//8 (12 %) та 8//8 (12 %). Слід зауважити, що серед представників 

основної групи не виявлено носіїв алелю 2, які у контрольній групі 

зустрічаються з частотою 8 %. Вірогідність різниці між групами за цим 

параметром підтверджується за критерієм Краскела-Уолліса (H = 8,72; 

p <0,05). Окрім двох зазначених, виявлено ще три варіанти генотипів, що 

зустрічаються в обох групах: 3//6//8, 6//6 та 6//9. При цьому, генотип 3//6//8 

дещо частіше зустрічається в основній групі, а генотип 6//9, навпаки, у 

контрольній. Але у межах досліджуваної вибірки виявлені відмінності не є 

статистично значущими. 

Порівняння рядів розподілів за генотипом представників контрольної 

та основної груп за допомогою критерію Пірсона χ2 показало, що вони 

вірогідно розрізняються (χ2
факт.=59,56; p<0,01; d.f.=25), тобто різними є спектри 

генотипів за кількістю повторів у інтроні 36 гена MUC5B, властиві 

представникам порівнюваних груп. 

На наступному етапі дослідження аналізували показники, що 

характеризують клінічний стан пародонту – індекси PMA та КПІ в основній та 

контрольній групі (табл. 3.23).  

Встановлено, що за обома показниками основна та контрольна групи 

вірогідно відрізняються. 

Таблиця 3.23 

Різниця між контрольною та основною групами  

за показниками індексів РМА і КПІ 

ANOVA SS D.f. MS F p 

Індекс PMA 17085,61 1 17085,61 77,34 <0,001 

Критерій Манна-Уітні U Z p-level Z - adjusted p-level 

Індекс КПІ 120,5 3,45 <0,001 3,49 <0,001 

 

Як уже було показано, дітям з МВ  властиві більші значення як індексу 

PMA (рис. 3.16), так і індексу КПІ (рис. 3.17), у порівнянні з дітьми 

контрольної групи, тобто ступінь ураження пародонту більший при МВ. 
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                                             о                            к         

 Основна група            Контрольна група 

 

Рис. 3.16. Характеристика основної (о) та контрольної (к) груп за індексом 

PMA  
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 Основна група            Контрольна група 

Рис. 3.17. Характеристика основної (о) та контрольної (к) груп за індексом 

КПІ 

 

Далі було перевірено, чи впливає носійство якогось з алелів гену MUC5B 

на показники здоров’я ротової порожнини осіб з досліджуваних груп. 

Аналізували контрольну та основну групи окремо. 

У контрольній групі (табл. 3.24) за індексом PMA лише носії алелю з 6-

ма повторами вірогідно відрізнялись від тих, хто такого алелю не мав. 
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Варіабельність представників контрольної групи за даним показником на 

44,1  % визначається фактором присутності/відсутності алеля гена MUC5B з  

6-ма повторами, що є істотною часткою для такої мультифакторної ознаки як 

гінгівіт. При цьому, значення індексу в носіїв даного алелю суттєво вищі, ніж 

у не носіїв (рис. 3.15), а отже, вищий ступінь запалення тканин пародонту. 

Таблиця 3.24. 

Різниця між носіями певних алелів гену MUC5B у контрольній групі за 

показниками індексів РМА і КПІ 

Алель гену  Індекс PMA (ANOVA) Індекс КПІ 

SS D.f. MS F p U Z p Z – 

adj. 

p 

2 повтори 254,7 1 254,7 2,23 0,15 34,0 -1,5 0,14 -1,5 0,13 

3 повтори 73,4 1 73,4 0,59 0,45 42,0 -

0,63 

0,53 -

0,65 

0,51 

4 повтори 17,5 1 17,5 0,14 0,71 12,0 -

0,98 

0,33 -

1,02 

0,31 

5 повторів 310,7 1 310,7 2,79 0,11 41,5 -

0,26 

0,79 -

0,27 

0,79 

6 повторів 1167,5 1 1167,5 16,6 0,001 33,0 -

1,26 

0,21 -1,3 0,19 

7 повторів 1,6 1 1,6 0,01 0,91 49,5 -

0,43 

0,66 -

0,45 

0,65 

8 повторів 7,8 1 7,8 0,06 0,81 59,5 -

0,03 

0,97 -

0,03 

0,97 

9 повторів 136,7 1 136,7 1,14 0,29 41,5 0,26 0,79 0,27 0,79 

 

 

За індексом КПІ серед представників контрольної групи не було 

виявлено вірогідних відмінностей для носіїв тих чи інших алелів гена MUC5B 

(табл. 3.24). Найбільш імовірно, це пов’язано з високою варіабельністю групи 

як за самим показником (рис. 3.16), так і за генотипом (табл. 3.22). 

Слід відзначити, що показники PMA та КПІ у контрольній групі не 

корелюють між собою (r=0,29; p>0,05) та жоден з них не корелює із загальною 

кількістю повторів 59 п.н. у інтроні 36 гена MUC5B (у розрахунку на генотип): 

PMA/кільк. повт. r = 0,22 (p>0,05); КПІ/кільк. повт. r = 0,15 (p>0,05).  

В основній групі (табл. 3.25) за індексом PMA лише носії алелю з 9-ма 

повторами вірогідно відрізнялись від тих, хто такого алелю не мав. 
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Варіабельність представників основної групи за даним показником на 27,4 % 

визначається фактором присутності/відсутності алеля гена MUC5B з 9-ма 

повторами, що є достатньо істотною часткою для такої ознаки як гінгівіт. При 

цьому значення індексу в носів даного алелю суттєво нижчі ніж у не носіїв 

(рис. 3.18), а отже, нижчий ступінь запалення тканин пародонту. 

Таблиця 3.25 

Різниця між носіями певних алелів гену MUC5B в основній групі за 

показниками індексів РМА і КПІ 

Алель гену  Індекс PMA (ANOVA) Індекс КПІ 

SS D.f. MS F p U Z p Z – adj. p 

2 повтори Таких носіїв не виявлено 

3 повтори 26,5 1 26,5 0,08 0,78 63,0 -0,67 0,51 -0,68 0,49 

4 повтори 677,99 1 677,99 2,28 0,14 15,0 -0,80 0,42 -0,82 0,42 

5 повторів 101,94 1 101,94 0,32 0,58 42,5 0,92 0,36 0,94 0,36 

6 повторів 125,13 1 125,13 0,39 0,54 69,5 0,31 0,76 0,31 0,76 

7 повторів 234,09 1 234,09 0,74 0,39 34,5 -1,05 0,29 -1,07 0,28 

8 повторів 979,51 1 979,51 3,45 0,08 53,0 -1,36 0,17 -1,38 0,17 

9 повторів 2058,21 1 2058,21 8,68 0,007 9,5 -2,41 0,02 -2,45 0,01 

 

 
 

Рис. 3.18. Характеристика носіїв (так) та не носіїв (ні) алелю гена MUC5B з  

9-ма повторами за індексом PMA серед дітей, хворих на МВ 
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Носії алелю з 9-ма повторами серед пацієнтів з МВ за індексом КПІ 

також вірогідно відрізнялись від тих, хто такого алелю не мав (табл. 3.25). При 

цьому значення індексу в носів даного алелю суттєво нижчі ніж у не носіїв 

(рис. 3.19), а отже нижчий вплив факторів ризику запалення ясен. Слід 

відзначити, що в основній групі показники PMA та КПІ корелюють (r=0,83; 

p<0,05, сильний прямий зв'язок), але жоден з них не корелює із загальною 

кількістю повторів 59 п.н. у інтроні 36 гена MUC5B (у розрахунку на генотип). 

 

Рис. 3.19. Характеристика носіїв (так) та не носіїв (ні) алелю гена 

MUC5B з 9-ма повторами за індексом КПІ серед пацієнтів з МВ 

 

На наступному етапі дослідження серед пацієнтів основної групи 

встановлювали, чи є асоціація між ступенем розвитку ХГКГ та наявністю в 

генотипі певного алелю гена MUC5B. Порівнювали групи з середнім та 

тяжким ступенем гінгівіту.  

Результати показали, що ці дві групи вірогідно відрізняються як за 

індексом PMA (U=0, p<0,001), так і за індексом КПІ (U=16,5, p<0,05)  – обидва 

індекси нижчі у групі з середнім ступенем ХГКГ (рис. 3.20; рис. 3.21). 
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Рис. 3.20. Характеристика пацієнтів основної групи за індексом РМА 

відповідно до ступеню розвитку ХГКГ 

 

 

 
                       Ступінь гінгівіту: середній                    Ступінь гінгівіту: тяжкий 

                                                                                     КПІ 

Рис. 3.21. Характеристика пацієнтів основної групи за індексом КПІ 

відповідно до ступеню розвитку ХГКГ 

 

Також встановлено (рис. 3.22, а), що серед пацієнтів із середнім 

ступенем ХГКГ переважають (U=22,0, p<0,05) носії алелю гена MUC5B з 6-ма 
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повторами (59 п.н.) у інтроні 36. І навпаки, (рис. 3.22, б), серед пацієнтів 

основної групи, для яких доведено носійство алелю гена MUC5B з 6-ма 

повторами переважають такі, в яких спостерігається середній, але не тяжкий, 

ступінь розвитку ХГКГ (U=23,5, p<0,05). 

а.  

 

б.  

 

Рис. 3.22. Характеристика носіїв алелю гена MUC5B з 6-ма повторами 

основної групи за ступенем тяжкості розвитку ХГКГ (а, б). 

 

Отже, для пацієнтів з МВ VNTR поліморфізм в інтроні 36 гена MUC5B 

може бути використаний у діагностиці МВ, адже доведено, що спектри 

генотипів за кількістю повторів у інтроні 36 гена MUC5B, властиві 

представникам порівнюваних груп вірогідно розрізняються (χ2
факт.=59,56; 
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p<0,01; d.f.=25). При цьому алель з 2-ма повторами пропонується як 

протективний – серед пацієнтів з МВ відсутні його носії (H = 8,72; p <0,05). 

Для пацієнтів з МВ наявність в генотипі алелю гена MUC5B з 9-ма 

повторами може вказувати на меншу схильність до гінгівіту (за більш 

низькими індексами PMA та КПІ: FPMA = 8,68; p <0,01; UКПІ = 9,5; p <0,05). У 

той же час, наявність в генотипі алелю гена з 6-ма повторами може бути 

використана для диференціювання схильності хворого на МВ до різного 

ступеня тяжкості перебігу ХГКГ. Алель гена MUC5B з 6-ма повторами 59 п.н. 

в інтроні 36 може бути запропонований як потенційний маркер ризику 

розвитку ХГКГ середнього ступеня, але не тяжкого. 

 

3.5.2. Аналіз показників стоматологічного статусу дітей, хворих на 

муковісцидоз, за поліморфізмом rs1801270 гена СDKN1A (P21) 

Аналіз ПДРФ дозволив встановити генотип 52 осіб за поліморфізмом 

rs1801270. Після цього одна особа з контрольної групи пацієнтів була 

виключена з подальшого аналізу через відсутність аналогічної за генотипом 

особи у основній групі. А саме, для цього пацієнта при наявності 

ампліфікованого фрагмента очікуваного розміру (272 п.н.) була виявлена лише 

фракція з дрібними фрагментами після піддання ампліфікату рестрикції, 

навіть після повторної перевірки. Серед 51 пацієнта, для яких було 

ідентифіковано генотип за даним поліморфізмом, гомозиготність за алелем С 

встановлено в 42 осіб, гетерозиготність – в 7 осіб та гомозиготність за алелем 

А – у 2 осіб. Отримані дані дозволили розрахувати частоти алелів та генотипів 

за даним поліморфізмом (табл. 3.26).  

Аналіз частот генотипів як по вибірці в цілому, так і у межах основної 

та контрольної груп окремо показав, що розподіл у кожному з випадків не 

відрізняється від теоретично очікуваного за законом Харді-Вайнберга для 

панміктичної популяції. Тим не менш, спостерігаємо певні відмінності у 

частотах генотипів між контрольною та основною групами за рахунок 
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підвищеної кількості гомозигот за мажорним алелем С та зниження кількості 

гетерозигот у основній групі, порівняно з контролем (табл. 3.26). 

Таблиця 3.26 

Характеристика виборки за частотами генотипів та алелів  

за поліморфізмом rs1801270 

 Частоти генотипів (%) Частоти алелів 
χ2 

 СС СА АА С А 

Загалом по всій вибірці 

Фактичні 

(n=51) 

82,35 

(n=42) 

13,73 

(n=7) 

3,92 

(n=2) 
0,89 0,11 4,19 

Теоретично 

очікувані для 

панміктичної 

популяції 

79,59 

(n=40,59) 

19,24 

(n=9,81) 

 1,16 

(n=0,59) 

   

Основна група 

Фактичні 

(n=30) 

86,67 

(n=26) 

10,00 

(n=3) 

3,33 

(n=1) 

0,92 0,08 3,58 
Теоретично 

очікувані для 

панміктичної 

популяції 

84,03 

(n=25,21) 

15,27 

(n=4,58) 

0,7 

(n=0,21) 

Контрольна група 

Фактичні 

(n=21) 

76,19 

(n=16) 

19,05 

(n=4) 

4,76 

(n=1) 

0,86 0,14 1,04 
Теоретично 

очікувані для 

панміктичної 

популяції 

73,48 

(n=15,43) 

24,48 

(n=5,14) 

2,04 

(n=0,43) 

 

Перевірка статистичної вірогідності зазначених відмінностей фактичних 

розподілів генотипів за допомогою критерію χ2 показала, що вони є 

тенденційними (χ2
факт.=0,826, d.f.=2), імовірно, внаслідок невеликої 

чисельності порівнюваних груп. 

Слід зазначити, що отримані нами частоти алелів за досліджуваним 

поліморфізмом, як по вибірці в цілому, так і у межах контрольної та основної 

груп, фактично не відрізняються. Вони також можуть бути співставлені з 

частотами алелів за цим поліморфізмом, що були розраховані за даними 

деяких досліджень [337]. Окремо слід зазначити, що отримані нами частоти 

алелів по вибірці в цілому та у контрольній групі відрізняються від 

аналогічних, розрахованих для європейських популяцій [337], та 
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характеризуються підвищеною частотою мутантного алелю (А). У той же час, 

частоти алелів, отримані нами для основної групи відповідають розрахованим 

для європейських популяцій. Це може бути наслідком істотної обтяженості 

європейських популяцій та субпопуляцій європейського походження 

мутантними алелями гена ТРБМ [338], та суттєвого впливу носіїв цих мутацій 

та осіб з МВ на розподіл частот алелів та генотипів за іншими генами, зокрема 

за SNP  rs1801270. 

  На наступному етапі дослідження проводили порівняльний аналіз 

показників, що характеризують ступінь ураження зубів карієсом (КПВ; ІРІК), 

ступінь розвитку гінгівіту (PMA; КПІ) та гігієнічний стан ротової порожнини 

(ІГ; ОНІ-S) в основній та контрольній групах залежно від генотипу та 

носійства того чи іншого алелю в третій позиції кодону 31 гена СDKN1A. 

Як було встановлено вище, вказані показники в основній і контрольній 

групі мають суттєві відмінності (табл. 3.27). 

Таблиця 3.27 

Показники стоматологічного статусу  

в основній та контрольній групах 

 SS d. f. MS F p Partial 

eta-

squared 

Non-

centrality 

Observed 

power 

(α=0,05) 

КПВ, кп, 

КПВ+кп(в) 

55,89 1 55,89 6,53 0,01 0,13 6,53 0,71 

ІРІК 0,96 1 0,96 2,94 0,09 -- -- -- 

OHI-S 2,36 1 2,36 5,56 0,02 0,11 5,56 0,64 

ІГ <0,01 1 <0,01 <0,01 0,98 -- -- -- 

PMA 936,78 1 936,78 3,89 0,05 -- -- -- 

КПІ 0,09 1 0,09 0,72 0,40 -- -- -- 

 

Підтверджено, що ступінь ураженості зубів карієсом у пацієнтів 

основної групи менше ніж у контрольній групі, у той час як стан гігієни 
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ротової порожнини (рис. 3.23) у цих дітей значно гірший, ніж у контролі  (рис. 

3.24). 

 

Рис. 3.23. Показники індексів КПВ, кп, КПВ+кп(в) серед дітей контрольної 

(к) та основної (о) груп  

 

Рис. 3.24. Показники індексу OHI-S контрольної (к) та основної (о) груп  

 

При цьому, для кожної пари індексів, що характеризують певну 

складову здоров'я ротової порожнини виявлений прямий сильний статистично 

значущий зв'язок (табл. 3.28). У той час як індекси, що характеризують різні 

складові, або не корелюють між собою взагалі, або виявляють прямий зв'язок 

слабкої чи середньої сили (табл. 3.29). Останнє свідчить про комплексність 
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умов, що можуть впливати на різні показники стоматологічного статусу, та 

підсилює необхідність вивчення ролі індивідуальних особливостей (зокрема, 

генотипу) у розвитку хвороб зубів та ясен. 

Таблиця  3.28 

Характеристика зв'язків між показниками, що визначають  

відповідні аспекти стоматологічного статусу 

Пара 

індексів 

КПВ VS ІРІК  OHI-S VS ІГ PMA VS КПІ 

r 0,76 0,74 0,72 

p p<0,001 p<0,001 p<0,001 

 

Таблиця 3.29 

Характеристика зв'язків між показниками, що визначають 

 різні аспекти стоматологічного статусу (r (p)) 

 КПВ ІРІК  OHI-S  ІГ  

OHI-S  0,18 

(0,21) 

0,32 (0,02) -- -- 

ІГ  0,30 

(0,03) 

0,34 (0,01) -- -- 

PMA  0,19 

(0,18) 

0,14 (0,31) 0,66 (0,001) 0,51 (0,001) 

КПІ  0,31 

(0,03) 

0,20 (0,16) 0,55 (0,001) 0,45 (0,001) 

 

Отримані дані підтверджують достовірний зв’язок рівня гігієни 

порожнини рота та ступеня ураженості карієсом зубів і гінгівітом. 

Аналіз мінливості зазначених показників залежно від сумарної дії 

факторів «приналежність до однієї з досліджуваних груп» та «генотип за SNP 

rs1801270» підтвердив вплив на ступінь ураження зубів пацієнтів карієсом (за 

показниками КПВ, ІРІК) та на ураженість гінгівітом (PMA, КПІ) (табл. 3.30).  
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 Таблиця 3.30 

Мінливість показників стоматологічного статусу у дітей,  

хворих на МВ, порівняно із контролем 

(результати двохфакторного ANOVA; вплив сумарної дії факторів 

«приналежність до однієї з досліджуваних груп» та «генотип за SNP 

rs1801270») 

 SS d. f. MS F p Partial 

eta-

squared 

Non-

centrality 

Observe

d power 

(α=0,05) 

КПВ 68,06 2 34,03 3,97 0,03 0,15 7,95 0,68 

ІРІК 1,37 2 0,68 2,09 0,14 -- -- -- 

OHI-S 0,29 2 0,15 0,35 0,71 -- -- -- 

ІГ 1,99 2 0,99 1,69 0,19 -- -- -- 

PMA 1833,39 2 916,69 3,82 0,03 0,15 7,63 0,66 

КПІ 1,09 2 0,55 4,36 0,02 0,16 8,72 0,73 

 

Слід зазначити, що в основній групі пацієнти гомозиготні за мінорним 

алелем (АА) та гетерозиготні (СА) характеризуються меншим ступенем 

ураженості карієсом зубів (рис. 3.25) та запалення ясен (рис. 3.26; рис. 3.27).  

У контрольній групі спостерігається протилежна тенденція. Це робить 

подальше дослідження даного маркеру перспективним саме для пацієнтів з 

МВ. Але малочисельність вибірки (особливо гомозигот за мінорним алелем) 

на даному етапі дослідження не дозволяє екстраполювати отримані результати 

на всіх пацієнтів із зазначеною патологією. Тому вважаємо доцільним 

поширити генотипування інших пацієнтів з МВ за SNP rs1801270 з аналізом 

їх стоматологічного статусу. 
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Рис. 3.25. Характеристика пацієнтів контрольної (к) та основної (о) груп за 

індексом КПВ, кп, КПВ+кп(в) залежно від генотипу за SNP rs1801270 

 

Рис. 3.26. Характеристика пацієнтів контрольної (к) та основної (о) груп за 

індексом PMA залежно від генотипу за SNP rs1801270 

 

Рис. 3.27. Характеристика пацієнтів контрольної (к) та основної (о) груп за 

індексом КПІ залежно від генотипу за SNP rs1801270 



141 
 

Таким чином, частоти генотипів за поліморфізмом rs1801270 по 

досліджуваній вибірці в цілому, у межах контрольної та основної  груп окремо 

не відрізняються від теоретично очікуваних за законом Харді-Вайнберга для 

панміктичної популяції. 

Частоти алелів за поліморфізмом rs1801270, отримані для основної 

групи відповідають розрахованим для європейських популяцій. 

Мінливість ступеня ураження пацієнтів карієсом зубів (за показником 

КПВ) та ураженості ХГКГ (за показниками PMA та КПІ) залежить від 

сумарної дії факторів «приналежність до однієї з досліджуваних груп» та 

«генотип за SNP rs1801270»: КПВ F = 3,97 (p=0,03); РМА F = 3,82 (p=0,03); 

КПІ F = 4,36 (p=0,02). При цьому, хворі на МВ діти гомозиготні за мінорним 

алелем (АА) та гетерозиготні (СА) характеризуються меншим ступенем 

ураженості карієсом зубів та ступенем гінгівіту, а у контрольній групі 

спостерігається протилежна тенденція. 

Отже, даний поліморфізм можна вважати перспективним для 

подальшого аналізу у якості прогностичного критерію щодо стоматологічної 

патології серед пацієнтів з МВ. 

 

3.5.3. Аналіз показників стоматологічного статусу дітей, хворих на 

муковісцидоз, за поліморфізмом rs1800896 гена Il-10 

Аналіз ПДРФ дозволив встановити генотип 35 осіб за поліморфізмом 

rs1800896. Для інших осіб не вдалося встановити генотип за цим 

поліморфізмом через відсутність продукту ампліфікації. Можна припустити 

наявність мутації у районі гібридизації праймерів, що унеможливлює 

проходження ПЛР, але подібне припущення потребує більш детальної 

експериментальної перевірки. Серед пацієнтів, для яких було 

ідентифіковано генотип за даним поліморфізмом, гомозиготність за алелем А 

встановлено в 16 дітей, гетерозиготність – в 11 дітей та гомозиготність за 

алелем G – у 8 дітей. Отримані дані дозволили розрахувати частоти алелів та 

генотипів у досліджуваній вибірці за даним поліморфізмом (табл. 3.31).  
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Таблиця 3.31 

Характеристика виборки за частотами генотипів та алелів  

за поліморфізмом rs1800896 гена Il-10 

 Частоти генотипів (%) Частоти алелів 
χ2 

 АА GA GG A G 

Загалом по всій вибірці 

Фактичні 

(n=35) 

45,71 

(n=16) 

31,43 

(n=11) 

22,86 

(n=8) 

0,61 0,39 3,94 
Теоретично 

очікувані для 

панміктичної 

популяції 

37,20 

(n=13,02) 

47,57 

(n=16,65) 

15,23 

(n=5,33) 

Основна група 

Фактичні 

(n=19) 

42,11 

(n=8) 

31,58 

(n=6) 

26,32 

(n=5) 

0,58 0,42 2,37 
Теоретично 

очікувані для 

панміктичної 

популяції 

33,63 

(n=6,39) 

48,74 

(n=9,26) 

17,63 

(n=3,35) 

Контрольна група 

Фактичні 

(n=16) 

50,0 

(n=8) 

31,25 

(n=5) 

18,75 

(n=3) 

0,66 0,34 1,52 
Теоретично 

очікувані для 

панміктичної 

популяції 

43,56 

(n=6,97) 

44,88 

(n=7,18) 

11,56 

(n=1,85) 

 

Аналіз частот генотипів як по вибірці в цілому, так і у межах основної 

та контрольної груп окремо показав, що розподіл у кожному з випадків не 

відрізняється від теоретично очікуваного за законом Харді-Вайнберга для 

панміктичної популяції (χ2<5,99). Cпостерігаємо, що частоти генотипів у 

контрольній та основній групах практично не відрізняються (табл. 3.31). 

Слід зазначити, що отримані нами частоти алелів за досліджуваним 

поліморфізмом, як по вибірці в цілому, так і у межах основної та контрольної 

груп, також фактично не відрізняються. Вони можуть бути співставлені з 

частотами алелів за цим поліморфізмом, що були розраховані за даними 

деяких досліджень [337]. Окремо слід зазначити, що отримані нами частоти 

алелів по вибірці в цілому та у контрольній групі не відрізняються від 

аналогічних, розрахованих для певних європейських субпопуляцій [337], 

зокрема фінської, але характеризуються дещо зниженою частотою мутантного 
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алелю (G). У той же час, частоти алелів, отримані нами для основної групи 

більше відповідають загальним розрахованим для європейських популяцій. Це 

може бути наслідком істотної обтяженості європейських популяцій та 

субпопуляцій європейського походження мутантними алелями гена ТРБМ  

[338], та суттєвого впливу носіїв цих мутацій та осіб з МВ на розподіл частот 

алелів та генотипів за іншими генами, зокрема за SNP rs1800896. Хоча 

малочисельність дослідженої нами вибірки не дозволяє це стверджувати 

напевно. 

Порівняльний аналіз показників, що характеризують ступінь ураження 

зубів карієсом (КПВ; ІРІК), ступінь тяжкості ХГКГ (PMA; КПІ) та гігієнічний 

стан ротової порожнини (ІГ, ОНІ-S) в основній та контрольній групах залежно 

від генотипу та носійства того чи іншого алелю в -1082 позиції промотору гена 

Il-10 виявив лише відмінності чотирьох з шести показників між дітьми з МВ 

та без такого, але незалежно від їх генотипу за досліджуваним поліморфізмом 

(табл. 3.32). Зауважимо, що відмінності є за показниками, що характеризують 

стан гігієни ротової порожнини та ступінь ураженості гінгівітом (показники 

вищі в основній групі). 

Таблиця 3.32 

Аналіз прояву  SNP rs1800896 на показники стоматологічного статусу у 

дітей з МВ, порівняно із контролем (результати двохфакторного ANOVA) 

 SS d. f. MS F p 

Фактор «досліджувана група» 

КПВ 0,08 1 0,08 0,009 0,93 

ІРІК 0,04 1 0,04 0,20 0,66 

OHI-S 6,35 1 6,35 15,37 <0,001 

ІГ 2,97 1 2,97 4,84 0,04 

PMA 9421,20 1 9421,20 33,89 <0,001 

КПІ 0,57 1 0,57 4,73 0,04 

Фактор «генотип за rs1800896» 

КПВ 13,2 2 6,64 0, 71 0,50 

ІРІК 0,27 2 0,14 0,69 0,51 
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Продовження таблиці 3.32 

OHI-S 0,16 2 0,08 0,19 0,83 

ІГ 1,38 2 0,69 1,12 0,34 

PMA 272,21 2 136,10 0,49 0,62 

КПІ 0,28 2 0,14 1,16 0,33 

Комбінована дія факторів «досліджувана група» та «генотип за rs1800896» 

КПВ 3,03 2 1,52 0,16 0,85 

ІРІК 0,42 2 0,21 1,07 0,36 

OHI-S 0,24 2 0,12 0,29 0,75 

ІГ 1,43 2 0,71 1,16 0,33 

PMA 36,71 2 18,36 0,07 0,94 

КПІ 0,002 2 0,001 0,01 0,99 

 

Відсутність впливу генотипу за rs1800896 можна пояснити 

нечисельністю порівнюваних груп, для яких вдалося встановити генотип. 

Однак, у літературі описані асоціації даного поліморфізму з різними 

патологіями, як пов'язаними механізмами з МВ (респіраторний дістрес 

синдром [339, 340], сепсис, індукований пневмонією [341], позалікарняна 

пневмонія [342]), так і з захворюваннями, що не пов’язані напряму з МВ 

(ювенільний ревматоїдний артрит [343]), а також і безпосередньо із хворобами 

ротової порожнини (злоякісні пухлини голови та шиї [344], карцинома 

плаского епітелію ротової порожнини [345], злоякісні захворювання 

носоглотки [346], запальні процеси тканин пародонту [347-350]). 

Таким чином, отримані нами частоти алелів по вибірці в цілому та у 

межах контрольної та основної груп фактично не відрізняються та можуть 

бути співставлені з частотами алелів за поліморфізмом rs1800896, що були 

розраховані за даними інших досліджень, зокрема для певних європейських 

субпопуляцій, але характеризуються дещо зниженою частотою мутантного 

алелю (G). Частоти алелів, отримані нами для дітей, хворих на МВ, більше 

відповідають загальним розрахованим для європейських популяцій. 

Порівняльний аналіз показників, що характеризують ступінь ураження 

зубів карієсом (КПВ; ІРІК), ступінь розвитку гінгівіту (PMA; КПІ) та 

гігієнічний стан ротової порожнини (ІГ, ОНІ-S) у контрольній та основній 
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групах залежно від генотипу та носійства того чи іншого алелю в -1082 позиції 

промотору гена Il-10 виявив лише відмінності чотирьох з шести показників 

між пацієнтами з МВ та без такого, але незалежно від їх генотипу за 

досліджуваним поліморфізмом. 

Отже, за результатами нашого аналізу, даний поліморфізм не можна 

рекомендувати для використання у якості прогностичного критерію щодо 

стоматологічної патології серед пацієнтів з МВ. Перспективним є 

продовження роботи з генотипування хворих на МВ з метою уточнення 

висновків. 

 

3.5.4. Аналіз генотипування дітей, хворих на муковісцидоз, за 

поліморфізмом rs63750399 гена АРР 

Аналіз ПДРФ дозволив встановити генотип 44 осіб за поліморфізмом 

rs63750399, з яких 25 – пацієнти основної групи, 19 - контрольної. Очікуваного 

мутантного алелю не було виявлено у жодної дитини. Але в трьох пацієнтів 

були виявлені відмінні від очікуваних продукти рестрикції. В одного з 

пацієнтів основної групи після рестрикції спостерігався продукт довжиною 

приблизно 30 п.н. В одного з пацієнтів контрольної групи був виявлений 

додатковий фрагмент довжиною приблизно 90 п.н. Також в однієї дитини 

контрольної групи після рестрикції не було виявлено жодного продукту. 

Імовірним механізмом виникнення подібних варіантів є поява додаткових 

сайтів рестрикції, та їх аналіз може бути предметом самостійного 

дослідження. 

Слід зазначити, що подібна однотипність (відсутність варіабельності за 

досліджуваним поліморфізмом) генотипів в основній та контрольній групі 

незалежно від стоматологічного статусу, робить даний поліморфізм 

практично бесперспективним відносно пошуку асоціацій із показниками, що 

характеризують здоров'я ротової порожнини дітей, хворих на МВ. 

Таким чином, нами було визначено особливості перебігу 

стоматологічної патології, у тому числі, ХГКГ у дітей, хворих на МВ. 
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Доведено, що визначальну роль у патогенезі хронічного гінгівіту у даного 

контингенту хворих мають такі фактори як мікрофлора порожнини рота, зубні 

бляшки з посиленими адгезивними властивостями, зміна біофізичних та 

біохімічних властивостей ротової рідини, порушення місцевого імунітету 

порожнини рота, тип мутації ТРБМ.  

Генетичне тестування дозволило виявити поширеність 

«несприятливих» алелей та їх комбінації у досліджуваних генах. Враховуючи 

отримані дані, можливо виділити групи ризику розвитку ХГКГ різного 

ступеня тяжкості у дітей, хворих на МВ, і на цій підставі застосовувати 

диференційоване призначення профілактичних, лікувальних заходів та 

динамічного спостереження хворих. 

Не викликає сумніву, що поєднаний перебіг соматичної та 

стоматологічної патології потребує розширення арсеналу лікарських засобів і 

способів профілактики і лікування та розробки нових ефективних заходів 

щодо терапії ХГКГ у дітей на тлі  МВ.  
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РОЗДІЛ 4 

ОЦІНКА КЛІНІЧНОЇ ЕФЕКТИВНОСТІ КОМПЛЕКСУ ЛІКУВАЛЬНО-

ПРОФІЛАКТИЧНИХ ЗАХОДІВ У ДІТЕЙ, ХВОРИХ НА МУКОВІСЦИДОЗ 

 

Лікувально-профілактичний комплекс був застосований у групі дітей, 

хворих на МВ, персоналізовано, згідно розподілу за ступенем тяжкості ХГКГ. 

Група легкого ступеню гінгівіту складала 7 (23,3 %) дітей, група середнього 

ступеню – 15 (50 %) дітей, група тяжкого ступеню ХГКГ – 8 (26,7 %) дітей. 

Оцінку ефективності застосованих заходів здійснювали після 

закінчення лікування та через 3 місяці. 

Ефективність лікування визначали за наступними критеріями: клінічні 

симптоми ХГКГ, індексна оцінка стану гігієни порожнини рота та тканин 

пародонту, мікробна колонізація зубного нальоту, біофізичні показники 

ротової рідини (ШС, ТРР, рН), біохімічні та імунологічні показники ротової 

рідини (активність лізоциму, уреази, вміст муцину, вміст імуноглобулінів А, 

G, M, sIgA). 

 

4.1. Клінічні результати застосування комплексу профілактичних та 

лікувальних заходів  

В результаті проведених лікувальних заходів серед хворих на МВ дітей 

через 3 місяці встановлено наступне. При опитуванні щодо стану пародонту 

скарги у 28 (93,3 %) пацієнтів відсутні, 2 (6,7 % проти 23,3 % до лікування) 

дитини відзначили періодичну кровоточивість ясен під час чистки зубів. На 

відчуття сухості у ротовій порожнині скарг пацієнтів не було.  

При внутрішньоротовому огляді спостерігалося покращення гігієни 

порожнини рота і стану пародонту. Виявлено зниження проявів гінгівіту: 

ущільнення ясенного краю, зменшення набряку та застійної гіперемії ясен, 

зменшення кровоточивості. Спостерігалося посилення зволоження СОПР у 

порівнянні з вихідним станом (рис. 4.1, а; б).  
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а.                                                                  б. 

Рис. 4.1. Динаміка клінічних проявів ХГКГ:  а – до лікування; б – через 3 місяці 

після лікування. 

 

Аналіз індексної оцінки гігієни порожнини рота та стану пародонту 

виявив наступне. У цілому, порівняння значень досліджуваних показників 

продемонструвало їх покращення (табл. 4.1). 

                                                                                             Таблиця 4.1 

Показники індексної оцінки гігієни порожнини рота і пародонтального 

статусу  до та після проведення лікувально-профілактичних заходів, (М±m) 

Показник До лікування Після лікування Через 3 місяці  

ІГ  2,39±0,17*/† 1,70±0,05* 1,58±0,06*/† 

OHI- S  2,19±0,11*/† 1,53±0,09* 1,27±0,46 † 

ГІ 0,92±0,08* 0,63±0,13 0,40±0,04* 

КПІ 1,49±0,09 * 1,23±0,06** 0,98±0,08*/** 

РМА 47,98± 3,47 **/* 36,95±2,49** 28,51±2,33* 

Примітки:  

1. * ;† - різниця статистично достовірна (р<0,01)  

2. ** - різниця статистично достовірна (р<0,05)  

Після проведеного курсу лікування спостерігалося достовірне 

зниження в 1,4 рази індексів ІГ і OHI- S (р<0,01). Значення вказаних індексів, 

а також індексів ГІ, РМА і КПІ через 3 місяці після проведеного лікування 

мали достовірну різницю (р<0,01) стосовно даних до лікування (рис. 4.2, а; б). 
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При цьому, індекси ІГ, ГІ і КПІ виявили кращі значення, ніж відповідні вихідні 

показники у контрольній групі. Значення індексу РМА серед хворих на МВ 

дітей достовірно знизилось (28,51±2,33, р<0,01).     

 

а. б.  

Рис. 4.2. Динаміка показників пародонтальних індексів в основній групі у різні 

терміни спостереження: а – індекс РМА; б – індекс КПІ. 

 

У розрізі груп за ступенем тяжкості ХГКГ динаміку показників індексів 

демонструє таблиця 4.2. 

У групах середнього та тяжкого ступеню ХГКГ показник ШС після 

проведеного лікування виявив достовірне збільшення значень (р<0,01), із 

незначним зниженням у групі тяжкого ступеню через 3 місяці. Показник ТРР, 

напроти, показав достовірні розбіжності (р<0,05) стосовно даних до лікування 

тільки у групі легкого ступеню ХГКГ. У групі тяжкого ступеню цей показник 

зменшився одразу після курсу лікування (0,63±0,38 проти 1,38±0,18), а через 3 

місяці дещо збільшився, проте не досяг вихідного рівня (1,25±0,16 проти 

1,38±0,18).           

  Після проведеного лікування у пацієнтів усіх груп ступенів тяжкості 

ХГКГ визначено зниження індексних показників, проте, у групі легкого 

ступеню різниця не показала достовірну значимість, а значення індексів OHI-

S та ГІ у цій групі через 3 місяці збільшились. 

  

 



151 
 

Таблиця 4.2 

Динаміка показників гігієнічних та пародонтальних індексів  

у групах за ступенем тяжкості ХГКГ, (М±m) 

Показни

к  

Термін 

обстеження 

Ступінь тяжкості ХГКГ 

Легкий, n = 7 Середній, n = 15 Тяжкий, n = 8 

ІГ 

1 1,93±0,35 2,52±0,25*/† 2,35±0,30** 

2 1,57±0,15 1,75±0,07* 1,66±0,08** 

3 1,5±0,25 1,72±0,08† 1,76±0,10 

 

OHI-S  

 

1 1,67±0,29 2,32±0,13*/† 2,16±0,60**/† 

2 1,3±0,21 1,6±0,11* 1,51±0,20** 

3 1,33±0,24 1,37±0,11† 1,21±0,18† 

ГІ 

 

1 0,88±0,13 1,0±0,00* - 

2 0,5±0,07 0,45±0,05* - 

3 0,7±0,17 0,75±0,25 - 

КПІ 

1 0,83±0,09 1,38±0,07**/* 1,91±0,15**/†† 

2 0,83±0,09 1,18±0,06** 1,44±0,07** 

3 0,53±0,15 0,94±0,09* 1,2±0,16†† 

РМА 

1 22,80±1,40 42,96±2,40**/* 66,43±2,66*/† 

2 19,55±1,75 34,55±2,16** 48,36±2,40* 

3 14,20±2,20 30,94±2,04* 40,44±3,02† 

Примітки:  

1. Термін обстеження: 1 - до лікування; 2 - після лікування; 3 - через 3 місяці 

2. * ;† - різниця показника статистично достовірна (р<0,01) у групі 

3. **;†† - різниця показника статистично достовірна (р<0,05) у групі 

 

У групі середнього ступеню тяжкості ХГКГ значення індексів стосовно 

даних до лікування достовірно знизилися (р<0,01): ІГ – на 31,7 %, OHI-S – на 

40,9 %, РМА – на 12,0 %, КПІ – на 31,9 %. У групі тяжкого ступеня зниження 

значення  стосовно даних до лікування (р<0,01) спостерігалося в індексах OHI-

S – на 43,9 % і РМА – на 26  %; індекс КПІ знизився на 37,2 % (р<0,05). 

Спостерігалося покращення біофізичних властивостей ротової рідини 

у дітей з МВ. Порівняльна оцінка показників наведена у таблиці 4.3. 
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                                                                                             Таблиця 4.3 

Показники біофізичних властивостей ротової рідини 

 до та після проведення лікувально-профілактичних заходів, (М±m) 

Показник До лікування Після лікування Через 3 місяці  

ШС, мл/хв 0,19±0,01*/† 0,33±0,01* 0,33±0,01† 

ТРР, од. 1,07±0,17**/†† 0,5±0,21** 0,43±0,23†† 

рН, од. 5,93±0,13** 6,23±0,11 6,30±0,12** 

Примітки: 

1.  * ;† - різниця статистично достовірна (р<0,01)  

2.  **; †† - різниця статистично достовірна (р<0,05)  

 

Середній рівень ШС має достовірне збільшення (р<0,01) як одразу 

після лікування, так і через 3 місяці (рис. 4.3, а). Показники ТРР (рис. 4.3, б)  і 

рН вірогідну різницю виявили через 3 місяці стосовно даних до лікування 

(р<0,05).  

 

 

 

 

 

 

 

а.                                                                  б.  

Рис. 4.3. Динаміка показників біофізичних властивостей ротової рідини у 

хворих на МВ дітей у різні терміни спостереження: а – швидкість 

слиновиділення; б – тягучість ротової рідини. 

 

Значення ШС та рН у цей термін виявилися наближеними до вихідних 

показників контрольної групи – ШС 0,33±0,01 в основній групі і 0,39±0,01 у 
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контрольній; рівень рН становив 6,30±0,12 в основній групі та 6,40±0,19 у 

контрольній. 

У розрізі груп за ступенем тяжкості ХГКГ динаміка показників ротової 

рідини виглядала наступним чином (табл. 4.4). 

                                                                                              Таблиця 4.4 

Динаміка показників біофізичних властивостей ротової рідини 

у групах за ступенем тяжкості ХГКГ, (М±m) 

Показни

к  

Термін 

обстеження 

Ступінь тяжкості ХГКГ 

Легкий, n = 7 Середній, n = 15 Тяжкий, n = 8 

ШС, 

мл/хв 

1 0,19± 0,05 0,19±0,02*/† 0,18±0,02*/† 

2 0,30±0,09 0,34±0,02* 0,32±0,02* 

3 0,36±0,09 0,35±0,02† 0,31±0,02† 

 

ТРР, од. 

 

1 1,14±0,14** 0,87±0,32 1,38±0,18 

2 0,57±0,43 0,4±0,32 0,63±0,38 

3 0,14±0,40** 0,13±0,38 1,25±0,16 

рН, од. 

 

1 6,29±0,29 5,93±0,18 5,63±0,18 

2 6,57±0,20 6,27±0,18 5,88±0,13 

3 6,71±0,18 6,33±0,16 5,88±0,23 

Примітки:  

1. Термін обстеження: 1 - до лікування; 2 - після лікування; 3 - через 3 місяці 

2. * ;† - різниця показника статистично достовірна (р<0,01) у групі 

3. ** - різниця показника статистично достовірна (р<0,05) у групі 

 

У групах середнього та тяжкого ступеню ХГКГ показник ШС після 

проведеного лікування виявив достовірне збільшення значень (р<0,01), із 

незначним зниженням у групі тяжкого ступеню через 3 місяці. Показник ТРР, 

напроти, показав достовірні розбіжності (р<0,05) стосовно даних до лікування 

тільки у групі легкого ступеню ХГКГ. У групі тяжкого ступеню цей показник 

зменшився одразу після курсу лікування (0,63±0,38 проти 1,38±0,18), а через 3 
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місяці дещо збільшився, проте не досяг вихідного рівня (1,25±0,16 проти 

1,38±0,18). 

Рівень кислотності ротової рідини знизився в усіх групах хворих, проте 

відмінності не вірогідні. Значення рН ротової рідини у групі легкого ступеню 

через 3 місяці виявилося вищим, ніж показник контрольної групи (6,71±0,18 

та 6,40±0,19 відповідно). 

Комплекс лікувально-профілактичних заходів виявив позитивний 

вплив на такі етіологічні фактори ХГКГ у дітей з МВ, як рівень гігієни 

порожнини рота та біофізичні властивості ротової рідини. Визначено 

вірогідно значуще покращення досліджуваних показників у порівнянні з 

вихідними даними протягом терміну спостереження. Здебільшого, вірогідна 

різниця виявлялася у групах середнього та тяжкого ступеню тяжкості ХГКГ.  

 

4.2. Лабораторні результати застосування комплексу профілактичних та 

лікувальних заходів. 

Вивчення мікрофлори зубного нальоту у хворих на МВ дітей після 

застосування лікувально-профілактичного комплексу показало наступні 

результати. 

Було виділено 54 штами умовно-патогенних МО відразу після закінчення 

лікування та 61 штам – через 3 місяці. Після проведеного лікування найчастіше 

виділялися α-гемолітичні стрептококи (51,85 %) та Neisseria spp. (18,52 %) (табл. 

4.5). Інші бактерії зустрічалися в межах 1,85-7,41 %. 

 Спостерігалося збільшення частоти виділення α-гемолітичних 

стрептококів із 40 до 51,85 % після лікування (рис. 4.4), при цьому щільність 

мікробної колонізації зменшилася із 6,18 до 5,6 lg КУО/г. У той же час 

золотистий стафілокок не виявлявся зовсім, хоча до лікування він складав 8,5 

% випадків. Крім того, у дітей після лікування в одиничних випадках 

з'являлися E. faecalis, K. pneumoniae і P. aeruginosa. Гриби C. albicans 

виділялися у 7,41 % випадків після лікування, тоді як до лікування частка 

грибів становила 18,6 %. 
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 Результати обстеження, проведеного через 3 місяці після лікування, 

вказують на зниження показників: для α-гемолітичних стрептококів – до 45,9 % 

і для нейсерій – до 16,4 % (рис. 4.4). Частота виділення грамнегативних умовно-

патогенних бактерій майже не змінилася, проте з'явився S. aureus (6,6 %) і 

кількість грибів C. albicans зросла до 14,7 %. 

                                                                                                                       Таблиця 4.5  

Частка окремих представників мікрофлори, виділеної із зубного нальоту дітей, 

хворих на муковісцидоз, після лікування 

 

 

 

Мікроорганізми 

Динаміка показників 

Після лікування Через 3 місяці 

частота виділення 

мікроорганізмів 

(абсолютне 

значення / %) 

щільність 

мікробної 

колонізації 

lg КУО/г 

(М+m) 

частота виділення 

мікроорганізмів 

(абсолютне 

значення / %) 

щільність 

мікробної 

колонізації 

lg КУО/г 

(М+m) 

α-гемолітичні 

стрептококи 

28/51,85 5,6±0,17 28/45,9 5,7±0,2 

Neisseria spp. 10/18,52 4,4±0,3 10/16,4 5,0±0,4 

S. aureus - - 4/6,6 4,8±0,6 

E. faecalis 1/1,85 6±0,0 - - 

E. aerogenes 3/5,56 5,5±0,5 3/4,9 5,5±0,5 

K. pneumoniae 4/7,41 4±0,5 2/3,3 4,0±0,0 

E. coli 2/3,7 3±0,0 2/3,3 4,7±0,3 

P. aeruginosa 2/3,7 4±0,0 3/4,9 4,0±0,5 

C. albicans 4/7,41 4±0,3 9/14,7 4,1±0,3 
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Рис. 4.4. Частота виділення МО із зубного нальоту дітей, хворих на МВ, до і 

після лікування 

 

 Звертає на себе увагу також те, що крім перерозподілу видового складу 

МО після лікування відбувалися також зміни у кількості видів мікробіоценозу. 

Так, монокультура виділялася у 40 % випадків, в той час як до лікування, 

навпаки, асоціації МО становили 90 %. У монокультурі виділялися α-

гемолітичні стрептококи у 83,3 % випадків, а E. faecalis і E. aerogenes – у 8,33 % 

кожний. До складу асоціацій входили α-гемолітичні стрептококи в комбінації 

з Neisseria spp. або з грамнегативними паличками, а в 11,1 % асоціацій до 

бактерій приєднувалися гриби C. albicans (табл. 4.6). 

                                                                                                                       Таблиця 4.6  

Склад мікрофлори (асоціації), виділеної із зубного нальоту дітей,  

хворих на муковісцидоз, після лікування 

 

Мікроорганізми 

Частота виділення 

Абсолютна 

кількість 

% 

Монокультура 12 40 

Асоціації: 18 60 

0

5

10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

α
-г

е
м

. 
с
т
р

е
п

т
о

к
о

к
и

N
e

is
s
e
ri

a
 s

p
p

.

E
. 

fa
e
c
a

li
s

E
. 

a
e
ro

g
e

n
e
s

K
. 

p
n

e
u

m
o

n
ia

e

E
. 

c
o

li

P
. 

a
e
ru

g
in

o
s
a

S
. 

a
u

re
u

s

C
. 

a
lb

ic
a
n

s

Ч
и

с
л

о
 ш

т
а
м

ів
, 

%

Мікроорганізми

До лікування
Після дікування
Через 3 місяці



157 
 

                                                                                       Продовження таблиці 4.6 

Двокомпонентні 12 66,7 

α-гемолітичні стрептококи + Neisseria spp. 8 44,4 

α-гемолітичні стрептококи + грамнегативні 

палички 

4 22,2 

Трикомпонентні 6 33,3 

α-гемолітичні стрептококи + грамнегативні 

палички + Neisseria spp. 

4 22,2 

α-гемолітичні стрептококи + грамнегативні 

палички + C. albicans 

2 11,1 

 

При вивченні залежності поширеності мікроорганізмів від віку дітей було 

виявлено, що більшість штамів (29,6 %) було виділено у дітей вікової групи 0-3 

роки, в той час як у дітей вікової групи 13-17 років висівалося лише 20,4 % штамів 

(табл. 4.7). У молодших вікових групах на α-гемолітичні стрептококи припадало 

по 56,2 і 57,1 %, а у дітей 8-12 і 13-17 років – 46,1 і 45,4 % відповідно. До 

лікування ж показники для зазначених бактерій становили 53,3 % (0-3 роки), 42,9 

% (4-7 років), 34,8 % (8-12 років) і 33,3 % (13-17 років). Тобто, після лікування у 

мікробіоценозі переважають α-гемолітичні стрептококи, які витісняють умовно-

патогенні бактерії. Частка грибів C. albicans була дещо більша у дітей старшої 

вікової групи. 

                                                                                                                 Таблиця 4.7 

Частка окремих представників мікрофлори, виділеної із зубного нальоту хворих 

на МВ, після лікування в залежності від віку (абсолютне значення/відсоток) 

Мікроорганізми Групи хворих 

0-3 років  

 

4-7 років 

 

8-12 років 

 

13-17 років 

 

α-гемолітичні 

стрептококи 

9/56,2 8/57,1 6/46,1 5/45,4 

Neisseria spp. 4/25 3/21,5 2/15,4 1/9,1 

E. faecalis - - 1/7,7 - 

E. aerogenes 1/6,25 - 1/7,7 1/9,1 

E. coli - 1/7,1 1/7,7 - 
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                                                                                        Продовження таблиці 4.7 

K. pneumoniae - 1/7,1 1/7,7 2/18,2 

P. aeruginosa 1/6,25 - - 1/9,1 

C. albicans 1/6,25 1/7,1 1/7,7 1/9,1 

Всього штамів 16/29,6 14/25,9 13/24.1 11/20,4 

 

 Таким чином, у результаті проведеного лікування відбувалося відновлення 

нормальної мікрофлори зубного нальоту за рахунок α-гемолітичних 

стрептококів і нейсерій, що спричинило зменшення у 1,6 рази формування 

асоціацій МО і витіснення S. aureus та зниження частки C. albicans з 18,6 % до 

7,41 %. Проте через 3 місяці знову відбувається колонізація дослідженого 

біотопу золотистим стафілококом і кількість грибів C. albicans зростає до 14,7 %. 

Отримані результати вказують на необхідність регулярного моніторингу 

локальної мікрофлори для корегування терапевтичних заходів з метою зниження 

обсіменіння ротової порожнини умовно-патогенними бактеріями та грибами і 

послаблення запальних процесів. 

Після проведеного комплексу лікувальних заходів спостерігається 

позитивна динаміка біохімічних та імунологічних показників ротової рідини у 

дітей з МВ. Порівняльна оцінка досліджуваних параметрів наведена у таблиці 

4.8. 

                                                                                             Таблиця 4.8 

Показники біохімічних та імунологічних показників ротової рідини 

 до та після проведення лікувально-профілактичних заходів, (М±m) 

Показник 
До лікування Після лікування Через 3 місяці  

sIgA, мг/л 92,62±2,44*/† 106,60±2,19* 106,60±2,22† 

IgА, мг/л 4,04±0,11*/† 2,20±0,06* 2,27±0,06† 

IgG, мг/л 2,94±0,06 2,80±0,06 2,83±0,06 

 IgM, мг/л 5,07±0,08*/† 2,22±0,02* 2,38±0,05† 
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Продовження таблиці 4.8 

МРР, г/л 2,16±0,06*/** 1,88±0,06* 1,99±0,05** 

Активність 

лізоциму, у.о./л 
10,29 ± 0,27*/† 12,41±0,13* 12,38±0,10† 

Активність уреази, 

мкмоль/хв/л 
9,56±0,37*/† 6,94±0,15* 6,97±0,11† 

Примітки:  

1. * ;† - різниця статистично достовірна (р<0,01)  

2. **  - різниця статистично достовірна (р<0,05)  

 

Результати проведених біохімічних та імунологічних досліджень 

свідчать про покращення показників у порівнянні з вихідним станом. Вміст у 

ротовій рідині усіх досліджуваних параметрів, окрім IgG, виявив достовірні 

зміни у різні терміни спостереження. Проте, стабільний рівень протягом 3-х 

місяців виявив лише sIgA (106,60±2,19). Інші показники – IgА, IgM, активність 

лізоциму, активність уреази (р<0,01), МРР (р<0,05), хоча і виявили деяке 

погіршення значень, проте мали достовірну позитивну різницю стосовно 

даних до лікування.  

У розрізі груп за ступенем тяжкості ХГКГ динаміка біохімічних та 

імунологічних показників ротової рідини наведена у таблиці 4.9. 

Отримані дані вказують на достовірні (р<0,01) позитивні зміни 

показників IgА, IgM, активності лізоциму та уреази в усіх групах тяжкості 

ХГКГ.  

У групі легкого ступеня тяжкості ХГКГ кращі значення виявили 

показники IgM (р<0,01), IgG і активності лізоциму (р<0,01). Найвищі значення 

sIgA виявилися у групі середнього ступеня тяжкості (115,84±2,46); у цій групі 

кращу позитивну динаміку показали, також, IgА і активність уреази (р<0,01).  

У групі тяжкого ступеня ХГКГ усі досліджувані параметри показали 

позитивні зміни одразу після лікування, проте через 3 місяці, хоча і зберігалась 

достовірна різниця із даними до лікування, всі показники дещо погіршились. 
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     Таблиця 4.9 

Динаміка біохімічних та імунологічних показників ротової рідини 

у групах за ступенем тяжкості ХГКГ, (М±m) 

Показник  

Термін 

обстеженн

я 

Ступінь тяжкості ХГКГ 

Легкий, n = 7 Середній, n = 15 Тяжкий, n = 8 

sIgA, мг/л 

 

 

1 88,43±3,64** 93,52±4,16*/† 94,61±3,85 

2 97,10±2,43 115,39±2,28* 98,43±3,04 

3 98,02±1,85** 115,84±2,46† 96,78±2,38 

IgА, мг/л 

 
1 3,89±0,25*/† 4,15±0,16*/† 3,97±0,22*/† 

2 2,51±0,16* 1,97±0,04* 2,36±0,02* 

3 2,19±0,14† 2,02±0,03† 2,81±0,12† 

IgG, мг/л 

 

1 2,86±0,08 2,87±0,10 3,16±0,11 

2 2,66±0,08 2,73±0,10 3,06±0,10 

3 2,66±0,07 2,77±0,10 3,09±0,10 

IgM, мг/л 

1 4,82±0,21*/† 5,17±0,10*/† 5,11±0,13*/† 

2 2,17±0,04* 2,24±0,03* 2,22±0,05* 

3 2,20±0,05† 2,32±0,06† 2,66±0,09† 

МРР, г/л 

 

1 2,01±0,10 2,10±0,08 ** 2,40±0,08* 

2 1,75±0,12 1,82±0,08** 2,13±0,04* 

3 1,96±0,07 1,87±0,08  2,23±0,04 

Активність 

лізоциму, 

у.о./л  

1 10,10±0,68*/† 10,19±0,38*/† 10,65±0,47* 

2 12,72±0,27* 12,28±0,20* 12,39±0,16* 

3 12,71±0,13† 12,38±0,13† 12,08±0,19 

Активність 

уреази, 

мкмоль/ 

хв/л 

1 9,94±0,57*/† 9,89±0,57*/† 8,60±0,68 

2 7,11±0,33* 6,66±0,14* 7,34±0,36 

3 7,07±0,28† 6,68±0,09† 7,41±0,19 

Примітки:  

1. Термін обстеження: 1 - до лікування; 2 - після лікування; 3 - через 3 місяці 

2. * ;† - різниця показника статистично достовірна (р<0,01) у групі 

3. ** - різниця показника статистично достовірна (р<0,05) у групі 
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Проведене дослідження свідчить про суттєве зменшення дисбалансу 

серед мікробіоти зубного нальоту, що демонструє зниження в 1,6 рази ступеня 

дисбіозу ротової порожнини (табл. 4.10, рис. 4.5, а; б). 

                                                                                                 Таблиця 4.10 

Показники дисбіозу порожнини рота до та після проведення  

лікувально-профілактичних заходів 

Показник До лікування Після лікування Через 3 місяці  

Активність уреази,  

мкмоль/хв/л 
9,56±0,37 6,94±0,15 6,97±0,11 

Активність лізоциму, 

у.о./л 
10,29±0,27 12,41±0,13 12,38±0,10 

Ступінь дисбіозу, од 3,25 1,96 1,99 

 

 

 

 

 

 

 

 

а.                                                                    б.  

Рис. 4.5. Динаміка показників біохімічних властивостей ротової рідини у 

хворих на МВ дітей у різні лікувальні терміни: а – активність лізоциму; б – 

активність уреази. 

 

Таким чином, результати клінічних і лабораторних досліджень виявили 

високу ефективність запропонованого комплексу лікування та профілактики 

ХГКГ у дітей, хворих на МВ. Дієвість проведених заходів підтверджено 

позитивною динамікою гігієнічних і пародонтальних індексів, основних 

біофізичних, біохімічних та імунологічних параметрів ротової рідини та 

відновленням нормальної мікрофлори зубного нальоту.  



162 
 

Прогрес показників щодо вихідного рівня та відносна незмінність 

окремих даних через 3 місяці після проведеного лікування свідчить про 

стабілізацію рівня досліджуваних параметрів і місцевого імунітету порожнини 

рота. Проведений комплекс лікувальних заходів виявив стимулюючу дію на 

антимікробні системи порожнини рота, що спричинило зниження ступеня 

мікробного обсіменіння, ступеня дисбіозу і зменшення явищ запалення. 

Звертає на себе увагу, що у групі тяжкого ступеню тяжкості ХГКГ деякі 

показники (ТРР, Ig, активність лізоциму) виявили погіршення через 3 місяці у 

порівнянні з такими одразу після лікування. Таку тенденцію необхідно 

враховувати для планування періодичності спостереження і корекції 

лікувально-профілактичних заходів щодо ХГКГ у дітей, хворих на МВ. 

 

Основні наукові результати розділу опубліковані у виданнях: 

1. Nazaryan R. S. Мultipurpose treatment of chronic generalized catarrhal 

gingivitis in children with cystic fibrosis / R. S. Nazaryan, M. V. Tkachenko, 

V.V.  Kuzina //«Вісник проблем біології і медицини». – 2017. – № 1(135). – 

С.  365-369.  

2. Назарян Р. С. Вплив комплексного лікування хронічного 

генералізованого катарального гінгівіту на мікробіологічні та імунологічні 

показники ротової порожнини дітей, хворих на муковісцидоз / Р. С. Назарян, 

М. В. Ткаченко, Н. І. Коваленко // League Medica. – 2017. – October. – P. 33-

37. 

3. Nazaryan R. S. Justification Of Selection Of Means And Methods Of The Oral 

Cavity Hygiene In Children With Cystic Fibrosis / R. S. Nazaryan, 

M. V. Tkachenko, O. V. Piontkovska // EUREKA: Health Sciences. –  2020. –  

№  4. –  р. 82-87. 
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АНАЛІЗ ТА УЗАГАЛЬНЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ 

 

Дослідження науковців підтверджують вплив захворювання на МВ на 

розвиток стоматологічної патології у дітей. Висока розповсюдженість ХГКГ у 

хворих на МВ дітей обумовлена поєднанням багатьох чинників. Згідно 

науковим даним, розвиткові захворювання пародонту сприяє первинний 

генетичний дефект, а також зумовлена соматичною хворобою вторинна 

патологія, недостатність імунітету, активізація патогенної мікрофлори, 

низький рівень гігієни та санації порожнини рота, зміни реологічних і 

захисних властивостей ротової рідини. У зв’язку з цим, метою нашого 

дослідження стало підвищення клінічної ефективності профілактики та 

лікування хронічного генералізованого катарального гінгівіту у дітей, хворих 

на муковісцидоз, шляхом розробки етіотропного лікувально-профілактичного 

комплексу, на підставі вивчення впливу патогенетичних факторів 

соматичного захворювання. 

З метою визначення стоматологічного статусу нами було обстежено 30 

хворих на МВ дітей віком від 2 до 17 років (основна група) і 23 дитини, що не 

мали підтвердженого соматичного захворювання (контрольна група). 

Досліджувані параметри аналізувалися згідно розподілу дітей основної групи 

за віковою ознакою (0-3 роки, 4-7 років, 8-12 років, 13-17 років), ступенем 

тяжкості ХГКГ (легкий, середній, тяжкий) і типом мутації гена ТРБМ (І – 

F508del/F508del, ІІ – F508del/інша, ІІІ – інша/інша). Нами було проведено 

порівняння результатів застосування розробленого лікувально-

профілактичного комплексу у хворих на МВ по відношенню до вихідного 

стану дітей. 

Стоматологічний огляд і інструментальне обстеження пацієнтів 

проводили за загальноприйнятими методиками. Мікробіологічні, генетичні та 

біохімічні дослідження проводилися у спеціалізованих лабораторіях. Діагноз 

ХГКГ встановлювали за класифікацією  МКХ-10 та на підставі протоколів 
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надання медичної допомоги за спеціальністю «Дитяча терапевтична 

стоматологія».  

Для оцінки ураження карієсом зубів вивчали епідеміологічні 

індикатори карієсу (поширеність, інтенсивність, ІРІК). Оцінку стану гігієни 

порожнини рота проводили за допомогою індексів Федорова-Володкіної, 

Кузьміної та  Гріна-Вермільйона.  Визначення поширеності запалення ясен 

проводили за індексом РМА, ступеню запалення ясен – за індексом КПІ.  

Дослідження властивостей ротової рідини здійснювали, вивчаючи 

швидкість слиновиділення, рН, тягучість і мінералізуючий потенціал ротової 

рідини. Лабораторні дослідження складалися з мікробіологічного аналізу 

мікрофлори зубного нальоту, визначення біохімічних та імунологічних 

показників нестимульованої ротової рідини (імуноглобулінів А, G, M, 

секреторного імуноглобуліну А,  активності лізоциму, уреази, вмісту муцину) 

та визначення поліморфізму генів MUC5B, P21, APP, IL-10. 

За результатами обстеження встановлено, що діти, хворі на МВ, мають 

середній рівень поширеності (53,3 %) й інтенсивності (2,50±0,56) карієсу. Ці 

показники виявилися нижчими, ніж у контрольній групі – 69,6 % і  2,78±0,62 

відповідно. Найбільша частка дітей, хворих на МВ (52,2 %), мала низький 

індивідуальний рівень карієсу (ІРІК). У порівнянні з дітьми контрольної 

групи, хворі на МВ мали більший відсоток інтактних зубів (30,4 % проти 46,7 

%). Проте  для дітей, хворих на МВ, характерний низький рівень 

стоматологічної санації. Такі результати узгоджуються з даними, отриманими 

авторами [81-83].  

Найвища інтенсивність карієсу виявлена у таких групах хворих на МВ: 

у групі 4-7 років, у групі середнього ступеню тяжкості ХГКГ та у ІІІ-й групі за 

типом мутації гена ТРБМ з генотипом інша/інша.  

Визначення гігієни порожнини рота виявило незадовільний її рівень 

серед хворих на МВ дітей (ІГ  = 2,39±0,17, OHI-S  = 2,19±0,11, ГІ = 0,92±0,08), 

на відміну від контрольної групи, де зареєстровано «добру» та «задовільну» 

гігієну. При вивченні зубного нальоту у хворих на МВ дітей виявлено значну 
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поширеність щільної зубної бляшки з посиленими адгезивними 

властивостями, які, ймовірно, обумовлені зниженням слиновиділення, 

зниженням рН ротової рідини, посиленням тягучості ротової рідини, низьким 

вмістом sIgA, взаємодією вуглеводних структур муцину і Р. аeruginosa та S. 

аureus,  осіданням у матриксі бляшки інгаляційних лікарських засобів, які 

постійно застосовують хворі. Найвищі значення індексів гігієни  виявлені у 

вікових групах 4-7 та 13-17 років, у групі тяжкого ступеню тяжкості ХГКГ 

(вірогідність змін ІГ – р<0,05, OHI-S –  р<0,01 між групами ступенів тяжкості 

ХГКГ) і у ІІ-й групі – гетерозигот з мутацією F508del/інша.  

Дослідження стану пародонту виявило клінічні ознаки ХГКГ у всіх 

дітей основної групи (100 % проти 56,5 % в контрольній групі). Визначено 

гіперемію, валикоподібні потовщення та зміну конфігурації ясенного краю, 

помірний набряк ясен, незначну кровоточивість.  

У 7 (23,3 %)   дітей, хворих на МВ, діагностовано легкий ступінь, у 15 

(50 %) дітей – середній і у 8 (26,7 %) дітей – тяжкий ступінь тяжкості ХГКГ. 

Аналіз результатів дослідження виявив, що ХГКГ має тенденцію до обтяження 

з віком дитини. Найтяжчі прояви захворювання у вікових групах 8-12  років 

(КПІ =  1,61±0,14, РМА = 48,58±6,09) і 13-17 років (КПІ =  1,50±0,20, РМА = 

51,26±6,90) та серед дітей ІІ-ї групи – гетерозигот за F508del мутацією (КПІ =  

1,52±0,14, РМА = 52,39±4,92).  

Отримані результати підтверджують наукові дані, що рівень гігієни 

порожнини рота і зубна бляшка є значимими факторами для виникнення та 

прогресування захворювань тканин пародонту [102, 351, 352].  

Проведене дослідження мікрофлори зубного нальоту показало, що у 

дітей основної групи найбільш значущими були α-гемолітичні стрептококи 

(40 %), в той час як у контрольній групі провідне місце належало Neisseria spp. 

(39,7 %) і α-гемолітичним стрептококам (36,2 %). У хворих на МВ порівняно з 

контрольною групою значно переважали S. aureus (8,5 % і 1,7 % відповідно), а 

також виявлялися грамнегативні палички E. aerogenes та E. coli (по 4,3 %). 
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На кількісні і якісні характеристики мікрофлори зубного нальоту 

чинять вплив декілька факторів, зокрема, вік хворої дитини та склад 

мікробіоти органів дихальної системи. Була виявлена залежність між 

колонізацією дихальних шляхів, зіву та зубного нальоту золотистим 

стафілококом і грибами C. аlbicans. У хворих на МВ 90 % МО виявлялися в 

асоціаціях, а 10 % - у монокультурі. Серед асоціацій виявлялися комбінації α-

гемолітичних стрептококів як з грампозитивними чи грамнегативними 

бактеріями, так і з грибами C. albicans. Розширення мікробіоценозу зубного 

нальоту за рахунок C. albicans має чітко виражену вікову залежність – від     

13,3 % у віковій групі 0-3 років до 27,8 % у групі дітей від 13-17 років. З віком 

відбувається витіснення представників нормальної мікрофлори ротової 

порожнини α-гемолітичних стрептококів і непатогенних нейсерій грибами C. 

albicans і S. аureus. Ці дані співвідносяться з дослідженнями авторів [353, 354]. 

Порівняльний аналіз біофізичних властивостей ротової рідини дітей 

основної та контрольної груп свідчить про зниження швидкості 

нестимульованого слиновиділення (0,19±0,01 і 0,36±0,01 мл/хв відповідно), 

підвищення тягучості (1,07±0,17 і -1,13±0,25 од. відповідно) та підвищення 

рівня кислотності ротової рідини (5,93±0,13 і 6,40±0,19 од. відповідно) у 

хворих на МВ дітей. Інші дослідники також вказують на схожі особливості  

досліджуваних параметрів у хворих на МВ [355]. Середнє значення показника 

МПРР у групі хворих дітей становить 2,34±0,13 од., що відноситься до 

задовільного рівня, найвищі його значення  виявлено у дітей 0-3 років. 

Погіршені значення вказаних біофізичних властивостей ротової рідини 

спостерігалися у віковій групі 4-7 років, у групі дітей з середнім і тяжким 

ступенем гінгівіту та у дітей ІІ-ї групи – гетерозигот за F508del мутацією.  

Проведені дослідження показали зниження рівня місцевого імунітету 

та наявність дисбіозу у ротовій порожнині дітей, хворих на МВ. Дисбіотичні 

прояви характеризувалися підвищенням обсіменіння дослідженого біотопу та 

зростанням рівня уреазної активності. Отримані дані свідчать про зниження 

ролі факторів місцевого імунітету, а саме лізоциму та  sIgA у ротовій рідині 
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хворих дітей усіх вікових груп. У дітей, хворих на МВ, спостерігалося 

зниження концентрації sIgA у 1,4 раза і підвищення концентрації інших Ig, а 

саме IgA – у 2,3 раза, IgG і IgM – у 1,5 раза порівняно із контрольною групою. 

Максимальний дефіцит активності лізоциму був зареєстрований у групі дітей 

4-7 років, у групі із легким ступенем тяжкості ХГКГ та у ІІ-й групі за типом 

мутації гену ТРБМ. Зниження даного показника у хворих на МВ вказує на 

низький рівень місцевого неспецифічного імунітету. Підвищення рівня 

активності уреази у цих дітей у 2,2 раза свідчить про посилення активності 

МО, що її продукує [146, 297].  

Причиною зниження рівня sIg A можна припустити знижену 

секреторну активність слинних залоз при МВ та активну дію мікробних 

гідролаз, які здатні розщеплювати димерну форму IgA [356]. Підвищення ж 

рівня IgА,  IgM,  IgG є компенсаторним і може бути пов’язане з механізмом 

транспорту через епітеліальний бар’єр, який забезпечує заміщення дефіциту 

sIg A, або внаслідок походження цих Ig із кровоносних судин СОПР через 

порушення проникності капілярів при запаленні пародонту. Підвищення рівня 

IgА, IgG, IgM свідчить про напругу місцевого імунітету у відповідь на 

тривалий вплив несприятливих факторів [357]. 

При аналізі вмісту муцину у ротовій рідині дітей груп порівняння не 

було виявлено вірогідної відмінності між показниками, хоча і спостерігалася 

тенденція до зменшення показника муцину у дітей, хворих на МВ, до 2,16±0,06  

г/л при 2,37±0,14 г/л у групі контролю. Звичайно підвищення рівня цих 

глікопротеїнів є захисною реакцією, що перешкоджає колонізації слизової 

оболонки МО та має цитопротективний ефект; зменшення ж вмісту муцинів 

свідчить про низьку активність секреторних органів та зниження рівня 

мукозального імунітету [155, 358]. 

Дослідження останніх років підтверджують значну роль генетичної 

детерміновості розвитку патології пародонту. Вивчення поліморфізму генів, 

асоційованих із захворюваннями органів ротової порожнини, дозволяє 

пояснити патогенетично пов’язані механізми та використовувати результати 
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досліджень як прогностичні маркери хвороб зубів чи пародонту. Було вивчено 

поліморфізм генів MUC5B, Р21, APP і IL-10 у досліджуваних групах.  Для 

проведення генотипування використовували клітини букального епітелію. 

Результати дослідження показали, що наявність у генотипі алелю гена MUC5B 

з різною кількістю повторів може вказувати на схильність пацієнта з МВ до 

різного ступеня тяжкості перебігу гінгівіту. Алель гена MUC5B з 6-ма 

повторами 59 п.н. в інтроні 36 може бути запропонований як потенційний 

маркер ризику розвитку хронічного генералізованого катарального гінгівіту 

середнього ступеня. Алель гена MUC5B з 9-ма повторами може вказувати на 

меншу схильність до гінгівіту (за більш низькими індексами PMA F = 8,68; p 

<0,01; та КПІ U = 9,5; p <0,05). 

Було визначено, що діти з МВ, гомозиготні за мінорним алелем (АА) та 

гетерозиготні (СА) за поліморфізмом rs1801270 гена Р21, характеризуються 

меншим ступенем ураженості карієсом зубів та хронічного гінгівіту. У 

контрольній групі спостерігалася протилежна тенденція. Це робить подальше 

дослідження даного маркеру перспективним саме для пацієнтів з МВ. 

Порівняльний аналіз показників стоматологічного статусу в основній 

та контрольній групах не виявив їх залежності від генотипу за досліджуваним 

поліморфізмом алелю в -1082 позиції промотору гена Il-10 та за 

поліморфізмом rs63750399 гена АРР. Це робить дані поліморфізми практично 

безперспективними відносно пошуку асоціацій із показниками, що 

характеризують здоров'я ротової порожнини дітей, хворих на МВ. 

Аналіз етіологічних і патогенетичних чинників ХГКГ у дітей з МВ 

окреслили об’єм заходів, що були застосовані нами у терапії ХГКГ з 

урахуванням індивідуальних клінічних характеристик. Розглядаючи 

доцільність застосування лікарських засобів та процедур, ми виходили з 

даних, отриманих у результаті проведеного дослідження, та відомостей щодо 

призначеного загального лікування хворим на МВ дітям.  

Розроблений базовий лікувально-профілактичний комплекс включає 

обов’язкове проведення гігієнічного навчання догляду за порожниною рота 



169 
 

дітей, індивідуальний підбір засобів і методів гігієни, професійну гігієну 

ротової порожнини та патогенетично обгрунтовану терапію антисептичного, 

протизапального, імуномодулюючого і муколітичного впливу у відповідності 

до ступеня запалення ясен.  

Для індивідуального щоденного догляду призначали зубні пасти, що 

містять ксиліт, гліцерофосфат кальцію, рослинні ферменти, іони кальцію, 

фосфору, магнію, молочні ферменти і лізоцим. Як допоміжний засіб, після 

кожного прийому їжі впродовж дня та після чищення зубів призначали 

використання ополіскувача порожнини рота, що містить кальцію лактат, 

лактопероксидазу, лактоферин.  

Для зниження початкової фіксації МО на поверхню зубів, посилення 

резистентності емалі та  зниження запалення ясен проводилась обробка зубів 

і ясен гелем, що містить хлоргексидину біглюконат, амінофторид та бетаїн. 

Усім хворим призначалися ультразвукова терапія та електрофорез розчину, що 

містить 0,01 % розчину мірамістину, на ділянку білявушних слинних залоз. 

Фізіотерапевтичні процедури призначалися з метою імуномодулюючого, 

антисептичного протизапального та десенсибілізуючого впливу і стимуляції 

слиновиділення. 

Базовий лікувально-профілактичний комплекс призначався у групі 

дітей з легким ступенем тяжкості ХГКГ. 

За наявності у дитини гінгівіту середнього ступеня, до базового 

комплексу з метою протизапальної дії, локальної імунокорекції та 

муколітичного впливу на секрет слинних залоз призначалося застосування 

розчину, що містить суміш 12,5 % розчину кислоти акридоноцтової і 0,9 % 

розчину натрію хлориду у співвідношенні 1 : 3 у вигляді ротових ванночок.  

Дітям, що мали тяжкий ступінь тяжкості гінгівіту, додатково до 

вказаних заходів призначали для аплікацій на ясна розчин, що містить 0,01 % 

розчину мірамістину, який має бактерицидну, протизапальну, антимікотичну 

дію, стимулює репаративні процеси та потенціює дію антибактеріальних 

засобів.  
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Лікувальний курс проводився протягом 7-10 днів. За показаннями, 

проводили санацію порожнини рота, рекомендували ортодонтичне або 

хірургічне лікування. Оцінку ефективності розробленого комплексу 

лікувально-профілактичних заходів здійснювали після закінчення лікування 

та через 3 місяці. 

Після проведеного курсу лікування визначено покращення гігієни 

порожнини рота та зниження проявів гінгівіту. Спостерігалося достовірне 

зниження в 1,4 раза індексів ІГ і OHI- S (р<0,01). Значення вказаних індексів, 

а також, індексів ГІ, РМА і КПІ через 3 місяці після проведеного лікування 

мали достовірну різницю (р<0,01) стосовно даних до лікування. 

Спостерігалося покращення біофізичних властивостей ротової рідини 

у дітей з МВ. Так, середній рівень швидкості слиновиділення мав достовірне 

збільшення (р<0,01) як одразу після лікування, так і через 3 місяці. Показники 

тягучості і рН ротової рідини вірогідну різницю виявили через 3 місяці 

стосовно даних до лікування (р<0,05). Зниження тягучості ротової рідини 

може бути обумовлене зміною співвідношення підтипів муцинів та 

порушенням дисульфідних і водневих внутрішньо- та міжмолекулярних 

зв’язків муцинового шару під дією муколітичних засобів [359]. На зміни цієї 

властивості ротової рідини також може впливати посилення слиновиділення і 

зниження мікробного обсіменіння ротової порожнини, як вказують автори [86, 

360]. 

Аналіз біохімічних та імунологічних параметрів ротової рідини показав 

покращення показників у порівнянні з вихідним станом. Вміст у ротовій рідині  

усіх досліджуваних параметрів, окрім IgG, виявив достовірні зміни у різні 

терміни спостереження. Проте, стабільний рівень протягом 3-х місяців виявив 

лише sIgA (106,60±2,19). Інші показники – IgА, IgM, активність лізоциму, 

активність уреази (р<0,01), МРР (р<0,05), хоча і виявили деяке погіршення 

значень протягом 3-х місяців, проте мали достовірну позитивну різницю 

стосовно даних до лікування (р<0,05).    
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Проведене дослідження показало зниження в 1,6 раза ступеня дисбіозу 

ротової порожнини, що є свідченням  суттєвого зменшення дисбалансу 

мікрофлори ротової порожнини та зменшення запалення у тканинах 

пародонту, що узгоджується із дослідженнями [361, 362]. 

У результаті проведеного лікування відбувалося відновлення нормальної 

мікрофлори зубного нальоту за рахунок α-гемолітичних стрептококів і нейсерій, 

що спричинило зменшення у 1,6 раза формування асоціацій МО і витіснення S. 

aureus та зниження частки C. albicans з 18,6 % до 7,41 %. Проте, через 3 місяці 

знову відбулася колонізація дослідженого біотопу золотистим стафілококом і 

зросла кількість грибів C. аlbicans, що свідчить про необхідність регулярного 

моніторингу досліджуваних параметрів для корегування терапевтичних заходів.  

Результати клінічних та лабораторних досліджень свідчать про високу 

ефективність запропонованого етіотропного та патогенетичного підходу до 

профілактики та лікування ХГКГ у дітей, хворих на МВ. Дієвість проведених 

заходів підтверджено позитивною динамікою гігієнічних і пародонтальних 

індексів, досліджуваних біофізичних, біохімічних та імунологічних 

параметрів ротової рідини та ступеню мікробного обсіменіння ротової 

порожнини. 
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ВИСНОВКИ 

 

У дисертаційній роботі представлено теоретичне узагальнення та нове 

вирішення актуальної наукової задачі стоматології - підвищення клінічної 

ефективності профілактики та лікування хронічного генералізованого 

катарального гінгівіту у дітей, хворих на муковісцидоз, шляхом розробки 

етіотропного лікувально-профілактичного комплексу, на підставі вивчення 

впливу патогенетичних факторів соматичного захворювання.  

1. У дітей, хворих на муковісцидоз, виявлено високу поширеність 

хронічного генералізованого катарального гінгівіту (100 %), яка є вищою, ніж у 

дітей без соматичної патології в 1,8 раза (56,5 %). Ступінь запалення ясен зростає 

із збільшенням віку дітей та має певну залежність від типу мутації гена 

трансмембранного регуляторного білка муковісцидозу. Доведено, що діти із 

двома мутаціями гена ТРБМ, відмінними від мажорної F508del або невідомими 

– генотипом «інша / інша» мутація – мають найбільшу поширеність й 

інтенсивність карієсу зубів, а діти з типом мутації «F508del / інша» мають 

найбільш тяжкі прояви хронічного генералізованого катарального гінгівіту.  

2. Визначено, що на склад мікрофлори порожнини рота хворих на 

муковісцидоз дітей впливає мікробіота дихальних шляхів. Мікробіоценоз 

зубного нальоту характеризується активною колонізацією поверхні зубів α-

гемолітичними стрептококами, які виділяються в асоціаціях як з 

грампозитивними чи грамнегативними бактеріями, так і з грибами C. albicans. 

Визначено витіснення непатогенних нейсерій грибами C. albicans, S. аureus та 

умовно-патогенними грамнегативними паличками родини Enterobacteriaceae.  

3. Встановлено характер змін біофізичних, біохімічних та 

імунологічних показників ротової рідини у дітей, хворих на муковісцидоз. 

Визначено зниження швидкості салівації у 2,1 раза, підвищення тягучості ротової 

рідини в 2,1 раза (р<0,01), зниження рН ротової рідини в 1,1 раза (р<0,05), 

зниження активності лізоциму  у 1,5 раза та зростання активності уреази у 2,2 

раза (р<0,05) у порівнянні з показниками контрольної групи. Визначено 
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зниження вмісту секреторного імуноглобуліну А в 1,4 раза у ротовій рідині 

хворих на муковісцидоз (р<0,01).  

4. Встановлено особливості розподілу алелів генів MUC5B, Р21, IL-10 

і APP серед хворих на муковісцидоз дітей. З’ясовано, що наявність у генотипі 

алелю гена MUC5B з різною кількістю повторів 59 п.н. в інтроні 36 може бути 

використана для диференціювання схильності пацієнта з муковісцидозом до 

різного ступеню тяжкості гінгівіту. Діти, гомозиготні за мінорним алелем (АА) та 

гетерозиготні (СА) за поліморфізмом rs1801270 гена Р21, характеризуються 

меншим ступенем ураженості карієсом зубів та гінгівітом.  

5. Застосування лікувально-профілактичного комплексу дозволило 

значно покращити гігієну порожнини рота та встановити позитивну динаміку 

клінічних проявів хронічного гінгівіту у дітей, хворих на муковісцидоз. 

Встановлено, що гігієнічні та пародонтальні індекси виявили достовірну 

позитивну різницю стосовно даних до лікування. Протягом 3-х місяців 

спостереження швидкість слиновиділення підвищилась у 1,7 раза (р<0,01), 

тягучість ротової рідини зменшилась у 2,5 раза, рівень рН підвищився на 0,37 од. 

(р<0,05). Про посилення рівня місцевого імунітету свідчить достовірне 

підвищення показників sIgA і активності лізоциму (в 1,2 раза, р<0,01) у ротовій 

рідині. Визначене суттєве зменшення дисбалансу серед мікробіоти зубного 

нальоту, що демонструє зниження в 1,6 раза ступеня дисбіозу ротової порожнини 

(3,25 од. до лікування проти 1,99 од. через 3 місяці після лікування).  

Отже, запропонований комплекс профілактики і лікування хронічного 

генералізованого катарального гінгівіту дозволяє знизити несприятливий вплив 

патогенетичних факторів муковісцидозу на стан тканин пародонту у дітей та 

покращити клінічні і лабораторні показники. 
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                                       ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 

 

1. З метою підвищення клінічної ефективності профілактики та 

лікування ХГКГ у дітей, хворих на муковісцидоз, рекомендується навчання 

правилам гігієни порожнини рота та індивідуальний підбір предметів і засобів 

гігієни (застосування м’яких зубних щіток, застосування зубних паст, що 

містять ксиліт, гліцерофосфат кальцію, рослинні ферменти, іони кальцію, 

фосфору, магнію, молочні ферменти і лізоцим, ополіскувача порожнини рота, 

що містить кальцію лактат, лактопероксидазу, лактоферин).  

2. Для місцевого лікування рекомендовано застосування аплікації гелю, 

що містить хлоргексидину біглюконат, амінофторид та бетаїн, застосування 

для ротових ванночок розчину, що містить суміш 12,5 % розчину кислоти 

акридоноцтової і 0,9 % розчину натрію хлориду, аплікації на ясна 0,01 % 

розчину мірамістину, ультразвукова терапія та електрофорез з розчином 0,01 

% мірамістину на ділянку білявушних залоз. Лікувальні заходи призначаються 

на 7-10 діб та періодичністю повторного курсу у 3-6 місяців з урахуванням 

ступеня запалення ясен.  

3. Визначення гігієнічних та пародонтальних індексів, складу 

мікрофлори зубного нальоту, показників місцевого імунітету СОПР 

рекомендується для контролю ефективності проведених заходів і 

встановлення необхідності індивідуальної корекції терапії ХГКГ. 
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