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ВСТУП

Актуальність теми. Значні досягнення останніх десятиліть у галузі фундаментальних наук і застосування новітніх технологій у клінічній практиці дозволили розробити ефективні методи діагностики, лікування та профілактики стоматологічних захворювань. Разом з тим, поширеність карієсу зубів, особливо в дитячого населення нашої країни, залишається на досить високому рівні [1-12]. 
В теперішній час вже накопичено значний обсяг наукової інформації щодо механізмів мінералізації та демінералізації твердих тканин зубів [12-15]. Досить детально описано біохімічний склад секретів різних слинних залоз і ротової рідини [16-28], визначено особливості їх біохімічних показників, пов'язаних зі статтю та віком обстежених осіб [13, 14, 29-34], добовими й сезонними біоритмами [27, 35], складом крові [36], особливостями гормонального статусу, наявністю вагітності [37-39], системних захворювань організму [40-44], патології слинних залоз [15, 25, 45, 46], характеристиками стоматологічного статусу [7, 13, 27, 47-51], схильністю до розвитку карієсу зубів [17, 21, 29, 50, 52-63]. 
Здійснюються численні дослідження, присвячені розкриттю механізмів впливу нервових, ендокринних та імунних регуляторних систем організму на стійкість емалі зубів до карієсу [64-66], доведено статистичний зв'язок між особливостями способу життя, характером харчування, станом гігієни порожнини рота, іншими соціальними факторами, з одного боку, і поширеністю та інтенсивністю каріозного ураження зубів, з іншого [14]. Є низка досліджень , які присвячені прогнозуванню характеру клінічного перебігу цього захворювання, але їх прогностична цінність в різні вікові періоди значно коливається, а деякими авторами ставиться під сумнів [6, 13, 67-69].
Водночас поза інтересами дослідників залишилися такі важливі для забезпечення процесів мінералізації та демінералізації твердих тканин зубів фізико-хімічні параметри ротової рідини, як її поверхнево-активні властивості. Нечисленні дослідження біофізичних властивостей ротової рідини [33, 47, 70-75] мають розрізнений характер і не дозволяють сформувати базу відомостей, достатню для розробки нових підходів до захворювань органів порожнини рота, насамперед, карієсу зубів та прогнозування його розвитку і перебігу.
Зазначена прогалина, на наш погляд, пов'язана, з тим, що практично всі раніше опубліковані дослідження поверхневого натягу слини й ротової рідини виконано із застосуванням класичних статичних методів[25, 70, 76]. 
В останні роки запропоновано новий неінвазивний метод дослідження поверхнево-активних властивостей біологічних рідин - динамічна міжфазна тензіометрія [77]. Виконані цим методом дослідження крові, сечі, спинномозкової та інших біологічних рідин [78] дозволяють говорити про істотну інформаційну значущість цієї дослідницької технології та перспективи її застосування в медико-біологічних дослідженнях.
У літературі не описано застосування динамічної міжфазної тензіометрії щодо ротової рідини. Це біологічне середовище, як відомо, значною мірою зазнає впливів зовнішніх факторів, і це вимагає розробки особливого методичного апарату  для дослідження поверхнево-активних характеристик ротової рідини. 
З урахуванням того, що і слина і, тим більше, ротова рідина, являють собою складні, багатокомпонентні, змінні за складом розчини, що містять широкий спектр неорганічних і біохімічних складників, поверхнево-активні характеристики цих біологічних рідин зазнаватимуть постійних змін, урахування яких доцільно здійснювати саме за допомогою динамічної міжфазної тензіометрії [77].
Використання технології динамічної міжфазної тензіометрії ротової рідини дозволить одержати принципово нову інформацію про особливості складу, структури й еволюції поверхнево-активних властивостей цієї біологічної рідини в умовах виникнення й розвитку карієсу зубів. Знання кількісних тензіометричних характеристик ротової рідини сприятиме глибшому розумінню патогенезу цього захворювання та можливості передбачення виникнення і перебігу його у різні вікові періоди. 
Зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами.      Роботу виконано в межах планових науково-дослідних робіт кафедри пропедевтичної стоматології Донецького національного медичного університету ім. М. Горького «Інформаційні технології в діагностиці, лікуванні й профілактиці основних стоматологічних захворювань» (№ держреєстрації 0101U007992, термін виконання 2002-2005 рр.) і «Комп'ютерні технології в реконструктивній стоматології» (№ держреєстрації 0101U008729, термін виконання 2006-2009 рр.). Автор є безпосереднім виконавцем фрагментів зазначених наукових досліджень.
Мета дослідження полягає у клініко-лабораторному обґрунтуванні можливості прогнозування карієсу зубів на підставі визначення поверхнево-активних властивостей ротової рідини у карієсінтактних і карієссхильних осіб різного віку й статі з різним рівнем структурно-функціональної кислотостійкості емалі зубів шляхом проведення динамічної міжфазної тензіометрії.
Для досягнення поставленої мети було сформульовано такі завдання.
1. Розробити умови та вимоги до збирання слини та ротової рідини для проведення динамічної міжфазної тензіометрії.
2. Виявити відмінності між слиною й ротовою рідиною в термінах динамічної міжфазної тензіометрії.
3. Вивчити статеві та вікові аспекти динамічної міжфазної тензіометрії ротової рідини карієсінтактних осіб. 
4. Оцінити тензіометричні характеристики ротової рідини у карієсінтактних і карієссхильних осіб різного віку за різної структурно-функціональної кислотостійкості емалі.
5.  Виявити біохімічні кореляти тензіометричних параметрів ротової рідини дітей віком 4-6 років з різним рівнем структурно-функіональної кислотостійкості емалі.
6. Розробити спосіб прогнозування приросту інтенсивності карієсу у дітей в тимчасових зубах за результатами динамічної міжфазної тензіометрії ротової рідини та оцінити його прогностичну значущість.
Об'єкт дослідження: прогнозування карієсу зубів, динамічний поверхневий натяг ротової рідини карієсінтактних і карієссхильних осіб різної статі й віку.
Предмет дослідження: стоматологічний статус, біохімічні та біофізичні характеристики ротової рідини й слини обстежених осіб.
Методи дослідження: біофізичні (швидкість слиновиділення, динамічна міжфазна тензіометрія), біохімічні (кислотність, біохімічний склад ротової рідини), експериментальні (моделювання in vitro), клінічні (визначення інтенсивності карієсу тимчасових та постійних зубів та приросту інтенсивності карієсу, структурно-функціональної кислотостійкості емалі зубів, гігієнічного і пародонтального індексів), статистичні (параметрична й непараметрична статистика).
Наукова новизна одержаних результатів. Уперше кількісно описано основні характеристики поверхнево-активних властивостей ротової рідини в термінах динамічної міжфазної тензіометрії; доведено відмінності ротової рідини й секретів основних слинних залоз. В’язко-еластичні властивості й час релаксації висячої краплі ротової рідини після її стресорної деформації переважно детермінуються секретами підщелепної і під’язикової слинних залоз. Рівноважний поверхневий натяг ротової рідини найбільш тісно корелює з таким же показником слини всіх вивчених пар слинних залоз.
Вперше статистично доведено статеві відмінності тензіометричних характеристик ротової рідини у карієсінтактних дітей віком від 4 до 14 років. 
Доведено, що параметри поверхнево-активних властивостей ротової рідини статистично вірогідно пов'язані з віком обстежених - показники рівноважного поверхневого натягу й в’язко-еластичних властивостей ротової рідини знижуються в інтервалі від 15 до 20 років.
Для групи дітей з високою структурно-функціональною кислотостійкістю емалі вперше виявлено вірогідні кореляційні зв'язки між тензіометричним параметром, що визначається висококонцентрованими сурфактантами і такими сурфактантами, що швидко дифундують, та показником вмісту білка й загального фосфору. 
Вперше показано, що у карієсінтактних обстежених тензіометричні характеристики ротової рідини відрізняються від відповідних параметрів карієссхильних осіб. Ротовій рідині карієсінтактних дітей з тимчасовим прикусом властивий невеликий вплив висококонцентрованих сурфактантів, що поєднується з високою структурно-функціональною кислотостійкістю емалі зубів. Ротова рідина цих дітей відрізняється істотно більшими середніми значеннями рівноважного поверхневого натягу. 
Вперше розроблений спосіб прогнозування приросту інтенсивності карієсу тимчасових зубів у дітей 4-6 років на підставі математичної моделі з використанням тензіометричних показників рівноважного поверхневого натягу і сумарної кількості сурфактантів в ротовій рідині. Серед обстежених віком 15-20 років в’язко-еластичність цієї біологічної рідини є вірогідно вищою як у карієсінтактних, так і в осіб з високою й середньою кислотостійкістю емалі.
Практичне значення одержаних результатів. Розроблено методичні вимоги до проведення досліджень ротової рідини з використанням технології динамічної міжфазної тензіометрії. Обґрунтовано необхідність дотримання особливих умов збирання й зберігання проб ротової рідини. Збирання ротової рідини треба проводити не раніше, ніж за 1 годину після прийому їжі та/або полоскання порожнини рота. У процесі транспортування необхідно забезпечити стабільність температури проб. Дослідження поверхнево-активних властивостей ротової рідини треба здійснювати не пізніше, ніж за 2 години після її збирання. Для проведення тензіометричних досліджень за наявності мікрокількості ротової рідини рекомендованим є використання її 30% розчинів.
Розроблено спосіб та математичну модель прогнозування приросту інтенсивності карієсу тимчасових зубів у дітей 4-6 років за показниками динамічної міжфазної тензіометрії ротової рідини (посвідчення на раціоналізаторську пропозицію № 6036 від 28.05.2008 р.). Запропоновано пристрій для збирання слини із привушної слинної залози (деклараційний патент України на корисну модель № 12136 від 16.01.2006 р.), пристрій для збирання секрету підщелепної і під’язикової слинних залоз (посвідчення на раціоналізаторську пропозицію № 6032 від 18.04.2008 р.), контейнер для транспортування ротової рідини (посвідчення на раціоналізаторську пропозицію № 6033 від 24.04.2008 р.).
Результати досліджень впроваджені у навчальний процес на профільних кафедрах Донецького національного медичного університету ім. М. Горького, Луганського державного медичного університету, в практичну діяльність міських стоматологічних поліклінік м. Донецька, м. Макіївки, м. Маріуполя Донецької області та м. Луганська.
Особистий внесок здобувача. Авторка самостійно здійснила інформаційний пошук, сформулювала завдання дослідження, обрала методи дослідження, виконала модельні експерименти, спланувала й провела клінічні дослідження, статистичну обробку отриманих результатів. Разом з науковим керівником доцентом Удодом О.А. проведено аналіз та узагальнення результатів лабораторних і клінічних досліджень, зроблено наукові висновки й розроблено практичні рекомендації.
Лабораторні дослідження виконано авторкою разом із працівниками Міжнародного медичного фізико-хімічного центру (зав. - проф. В.Б.Файнерман) Донецького національного медичного університету ім. М. Горького.
Апробація результатів дисертації. Матеріали дисертації повідомлено й обговорено на науково-практичній конференції, присвяченій 200-річчю з дня заснування Харківського державного медичного університету «Від фундаментальних досліджень - до прогресу в медицині» ( Харків, 17-18 січня 2005 р.); на 67-ій Всеукраїнській науково-практичної конференції студентів та молодих вчених, присвяченій 75-ій річниці з дня заснування ДонДМУ ім. М. Горького ( Донецьк, 7-9 квітня 2005 р.); на міжнародній науково-практичній конференції "Досягнення і перспективи розвитку ортопедичної стоматології та ортодонтії в Україні" (Полтава, 15-17 березня 2006 р.); на IV з'їзді Українського біофізичного товариства (Донецьк, 19-21 грудня 2006 р.); науково-практичній конференції  Стоматологічної  асоціації  Донеччини  (Маріуполь, 12 вересня 2008 р.).
Публікації. За матеріалами дисертації опубліковано 13 робіт, з них 6 статей у періодичних виданнях, які входять до переліку ВАК України, 1 стаття надрукована за кордоном, інші 6 - у матеріалах і тезах з'їздів, наукових конференцій і конгресів. Отримано 1 деклараційний патент України на корисну модель, 3 посвідчення на раціоналізаторські пропозиції. 
ВИСНОВКИ

У дисертації наведені нові дані про вікові та статеві аспекти поверхнево-активних властивостей ротової рідини карієсінтактних і карієссхильних осіб з різним рівнем структурно-функціональної кислотостійкості емалі зубів та обґрунтування можливості прогнозування карієсу зубів у дітей з тимчасовим прикусом на підставі використання технології динамічної міжфазної тензіометрії ротової рідини.
1. Визначено методичні вимоги до проведення динамічної міжфазної тензіометрії ротової рідини та слини. Виявлено, що тензіометричні характеристики ротової рідини й секретів великих слинних залоз відрізняються; найбільш тісні та вірогідні зв'язки виявлені для показників рівноважного поверхневого натягу (ПН∞) ротової рідини й слини з привушної (r=+0,55) та під'язикової й підщелепної (r=+0,74) слинних залоз. Секрети останніх роблять найбільший внесок у параметри в’язко-еластичності (Е) і часу релаксації висячої краплі ротової рідини (Т).
2. Ротова рідина хлопчиків 4-6 років характеризується значним впливом  висококонцентрованих сурфактантів, дівчат 7-14 років − більшою (майже на 30%) сумарною концентрацією поверхнево-активних речовин, час релаксації краплі ротової рідини у дівчат цього віку більше, ніж на 42%, перевищує значення показника у хлопчиків. Тензіометричні характеристики ротової рідини мають зв'язок з віком обстежених: показники поверхневого натягу (за винятком ПН0,01) знижуються у осіб старших вікових груп.
3. Діти з тимчасовим прикусом, які відрізняються високою структурно-функціональною кислотостійкістю емалі зубів, мають більші значення рівноважного поверхневого натягу ротової рідини (ПН∞); показник в’язко-еластичності ротової рідини (Е) є вищим як у карієсінтактних осіб віком 15-20 років, так і в осіб того ж віку з високою й середньою кислотостійкістю емалі.
4. Для ротової рідини дітей 4-6 років з високою структурно-функціональною кислотостійкістю емалі зубів характерні більш низькі рівні тригліцеридів і фосфору, а кальцій-фосфорній коефіцієнт, навпаки, перевищує такий у дітей зі зниженою і вкрай низькою структурно-функціональною кислотостійкістю емалі зубів; вміст білка в ротовій рідині прямо пов'язаний з показником ПН0,01 (r=+0,40), рівень фосфору негативно корелює з показником ПН1,0 (r= −0,37). 
5. Тензіометричний показник рівноважного поверхневого натягу ротової рідини (ПН∞) карієссхильних дітей віком 4-6 років корелює з показниками структурно-функціональної кислотостійкості емалі (r=−0,59) і приросту інтенсивності карієсу тимчасових зубів протягом року (r=−0,68). Визначені закономірності обґрунтовують можливість використання показника рівноважного поверхневого натягу (ПН∞) ротової рідини для прогнозування приросту інтенсивності карієсу у дітей в тимчасових зубах.
6. Розроблений спосіб прогнозування приросту інтенсивності карієсу зубів у дітей з тимчасовим прикусом на підставі математичної моделі з використанням тензіометричних показників рівноважного поверхневого натягу (ПН∞) і сумарної кількості сурфактантів (λ∞) в ротовій рідині, який дозволяє з точністю до 87% передбачити високий приріст карієсу.


ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ

Результати проведеного дослідження дозволяють сформулювати такі практичні рекомендації.
1. Збирання ротової рідини (секрету слинних залоз) необхідно проводити не раніш, ніж через 60 хвилин після прийому їжі чи полоскання порожнини рота. Доцільно використовувати для цього розроблені пристрої для збирання слини з привушної слинної залози та підщелепних і під’язикових слинних залоз. Дослідження поверхнево-активних властивостей ротової рідини або секрету слинних залоз варто проводити протягом 2 годин після збирання.
2. Для вивчення методом динамічної міжфазної тензіометрії ротової рідини або секретів слинних залоз у випадку, коли зібраний обсяг не перевищує мінімально достатній (1 мл), можливо проведення дослідження цих біологічних рідин на 30% розчинах.
3. Для визначення ступеню схильності до карієсу зубів осіб різного віку поряд з вивченням структурно-функціональної кислотостійкості емалі доцільно використовувати визначення показників рівноважного поверхневого натягу ротової рідини (ПН∞) та сумарного вмісту сурфактантів у ротовій рідині (λ∞) у дітей 4-6 років і в’язко-еластичності ротової рідини (Е) у осіб 15-30 років за технологією динамічної міжфазної тензіометрії.
4. Для прогнозування приросту інтенсивності карієсу тимчасових зубів у дітей 4-6 років рекомендовано визначення  показників структурно-функціональної кислотостійкості емалі за ТЕР, інтенсивності карієсу тимчасових зубів, гігієнічного індексу, кислотності ротової рідини, вмісту у ротовій рідині тригліцеридів, кальцію, фосфору, показників рівноважного поверхневого натягу та сумарного вмісту сурфактантів у ротовій рідині. 
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