
Для заказа доставки данной работы воспользуйтесь поиском на сайте по ссылке:  http://www.mydisser.com/search.html

Министерство здравоохранения Украины
Харьковский национальный медицинский университет


На правах рукописи


ВОЛКОВА ОЛЬГА СЕРГЕЕВНА 
[bookmark: _GoBack]ПРОФИЛАКТИКА МНОЖЕСТВЕННОГО КАРИЕСА С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ ЛЕЦИТИНСОДЕРЖАЩЕЙ ДОБАВКИ
С ЦИТРАТОМ КАЛЬЦИЯ У ЛИЦ МОЛОДОГО ВОЗРАСТА (экспериментально-клиническое исследование)

14.01.22 – стоматология

Диссертация на соискание ученой степени
кандидата медицинских наук


Научный руководитель:
Рябоконь Евгений Николаевич, 
доктор медицинских наук, 
профессор



Харьков – 2011
	СОДЕРЖАНИЕ
	Стр.

	ПЕРЕЧЕНЬ УСЛОВНЫХ ОБОЗНАЧЕНИЙ ……………………..…..
	5

	ВВЕДЕНИЕ ………………………………………………………………..
	6

	РАЗДЕЛ 1. СОВРЕМЕННЫЕ ПРЕДСТАВЛЕНИЯ О ВОПРОСАХ ЭТИОЛОГИИ И ПАТОГЕНЕЗА КАРИЕСА И МЕТОДОВ ЕГО ПРОФИЛАКТИКИ (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ)............................................
	13

	1.1.
	Современные представления об этиологии и патогенезе кариеса зубов……………………………………………………………………
	14

	1.2.
	Современные методы профилактики кариеса....……...……..…...….
	21

	1.3.
	Применение лецитинсодержащих препаратов в медицине и в стоматологии..........................................................................................
	32

	РАЗДЕЛ 2. ОБЪЕКТЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ ………………
	42

	2.1.
	Экспериментальное исследование…………………………………...
	42

	
	2.1.1. Кариеспрофилактическое действие лецитинсодержащей добавки с цитратом кальция на модели кариеса ………….…..….
	42

	2.2.
	Клинические исследования…………………………….……………..
	44

	
	2.2.1. Объекты клинического исследования и профилактические мероприятия, которые проводились у лиц молодого возраста…………………………..…………………………………….
	44

	
	2.2.2. Клинико-лабораторные методы исследования……………….
	47

	
	2.2.2.1. Методы стоматологического обследования…………….......
	47

	
	2.2.2.2. Лабораторные методы исследования………………………..
	50

	
	2.2.2.3. Биохимические методы исследования……………………....
	56

	2.3.
	Статистическая обработка полученных результатов……………….
	60

	РАЗДЕЛ 3. ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ ОБОСНОВАНИЕ ЭФФЕКТИВНОСТИ ПРИМЕНЕНИЯ  «ЛЕЦИТИН-2» НА МОДЕЛИ КАРИЕСА ЗУБОВ………………………………………………………….
	61




	3.1. 
	Влияние добавки «Лецитин-2» на пораженность зубов кариесом в эксперименте……………………………………..…………………...
	61

	3.2. 
	Влияние добавки «Лецитин-2» на биохимические показатели крови, гомогената пульпы и костной ткани альвеолярного отростка крыс в эксперименте …………………….………….……..
	63

	РАЗДЕЛ 4. КЛИНИКО-ЛАБОРАТОРНОЕ ОБОСНОВАНИЕ ПРИМЕНЕНИЯ «ЛЕЦИТИН-2» В КОМПЛЕКСНОЙ ПРОФИЛАКТИКЕ КАРИЕСА У ЛИЦ МОЛОДОГО ВОЗРАСТА……...
	68

	4.1.
	Клиническая характеристика структуры кариозных поражений у обследованных лиц молодого возраста……………………………...
	68

	4.2.
	Гигиена полости рта и ее связь с заболеваемостью кариесом……..
	74

	4.3.
	Клиническая оценка профилактической эффективности лецитин-кальциевой добавки «Лецитин-2» в сочетании с гигиенически-профилактическими мероприятиями..……………………………......
	79

	4.4.
	Изменение скорости слюноотделения и вязкости ротовой жидкости у лиц молодого возраста с высокой интенсивностью кариеса под действием «Лецитин-2»……...…………………………
	85

	4.5. 
	Изучение кислотно-основного состояния в полости рта у лиц молодого возраста с высоким уровнем интенсивности кариеса и его коррекция «Лецитин-2»……………..…………………………....
	87

	4.6. 
	Изменение структурно-функциональной кислотоустойчивости эмали у лиц с высокой интенсивностью кариеса зубов под действием добавки «Лецитин-2»…………………………………......
	89

	4.7. 
	Результаты клинической оценки минерализующего потенциала слюны у студентов и его изменение под действием лецитинсодержащей добавки с цитратом кальция ………..……......
	92

	4.8. 
	Динамика изменения биохимических показателей ротовой жидкости у лиц молодого возраста с высокой интенсивностью кариеса зубов после применения лецитинсодержащей добавки с цитратом кальция «Лецитин-2»………………................……….…..
	


96


	АНАЛИЗ И ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУЧЕННЫХ РЕЗУЛЬТАТОВ……
	102

	ВЫВОДЫ……………………………………………………………………
	112

	ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ…………………………………
	114

	СПИСОК ИСПОЛЬЗОВАННЫХ ИСТОЧНИКОВ…………………...
	115




ПЕРЕЧЕНЬ УСЛОВНЫХ СОКРАЩЕНИЙ

АПИ – антиоксидантно-прооксидантный индекс
АФК – активные формы кислорода 
КГР – кариесогенный рацион
КПУ – индекс кариозных, запломбированных и удалённых постоянных зубов
КПУп – индекс кариозных полостей и пломб в зубах 
КПЭ – кариеспрофилактическая эффективность 
КФ  кислая фосфатаза
МДА – малоновый диальдегид
МКС – микрокристаллы слюны
МПС – минерализующий потенциал слюны
ТЭР – тест эмалевой резистентности
OHI-S – упрощенный гигиенический индекс (G.Green – R.Vermillon,1964)
ОПА  общая протеолитическая активность 
ПОЛ  перекисное окисление липидов 
СС – скорость саливации
УИК – уровень интенсивности кариеса
ЩФ  щелочная фосфатаза


ВВЕДЕНИЕ

Актуальность темы. Проблема кариеса остается в центре внимания стоматологической науки и практической медицины, что обусловлено его высокой распространенностью. По данным ВОЗ, у населения стран Европы и государств СНГ пораженность кариесом зубов приближается к 96 % и проявляет тенденцию к росту [151, 250]. Распространенность в Украине кариеса зубов за последние десятилетия колеблется в пределах 92–98 %, что обусловливает необходимость применения мер по его устранению [20, 61, 67, 207].
Лишь только методы лечения не в состоянии уменьшить распространенность и интенсивность кариозного процесса. В решении этой проблемы важная роль принадлежит профилактике, когда своевременно устраняются причины, условия возникновения и развития заболевания [61]. 
По сообщениям авторов [58, 97, 147, 185, 188, 270] важную роль в профилактике кариеса зубов играет обеспечение организма кальцием, органическими соединениями фосфора и присутствие активаторов процессов минерализации. Поэтому важным является определение наиболее эффективных кариеспрофилактичних средств, которые полноценно усваиваются и способствуют длительному профилактическому эффекту.
Целенаправленное воздействие на процессы минерального обмена в результате применения средств природного происхождения с макроэлементами способствует повышению резистентности твердых тканей зубов к кариесу [4, 29, 34, 38, 67], однако этот вопрос изучен недостаточно.
На наш взгляд, таким средством является «Лецитин-2», в состав которого входит лецитин подсолнечный и цитрат кальция. Лецитин (фосфатидилхолин) как средство с выраженной мембранотропной, трансмембранной функцией, источник органического фосфора и холина, обладающее антиоксидантным, гиполипидемическим, гепатопротекторным, мембраностабилизирующим, остеотропным эффектами и способностью выступать активатором ферментов, отвечающих за минерализацию костей и зубов [127, 196, 203]. 
Как известно, для обогащения организма кальцием, целесообразно не увеличивать его потребление, а решать вопрос о его полноценное усвоение путем использования в комплексе с другими веществами [134]. Выбор цитрата кальция обусловлен наличием высокого лечебно-профилактического эффекта за счет всасывания в ЖКТ с наименьшим риском образования камней. Цитрат кальция из всех солей кальция наиболее легко усваивается и переносится организмом, используется при нарушении процессов минерализации [114, 167, 194, 269]. 
По данным исследований [20, 61, 111, 229], 72 % страдающих стоматологическими заболеваниями – это лица молодого возраста. Частое употребление легкоусваиваемых углеводов, нарушение режима труда и отдыха, постоянное психоэмоциональное напряжение вследствие учебных нагрузок, социальные потрясения приводят к срыву процессов адаптации, что не может не сказываться на особенностях проявления заболеваний полости рта [9, 12, 234, 283]. 
Поэтому особое значение приобретает клинико-лабораторное исследование возможности использования лецитинсодержащих средств в профилактике кариеса у лиц молодого возраста, которые обеспечат нормализацию фосфолипидного слоя клеточных мембран и клеточный метаболизм, эффективное усвоение кальция, и, как следствие, нормализацию процессов в полости рта, что является актуальной задачей стоматологии.
Связь работы с научными программами, планами, темами. 
Диссертационная работа выполнена согласно плану научно-исследовательской работы кафедры терапевтической стоматологии Харьковского национального медицинского университета, она является фрагментом комплексной темы «Усовершенствование и разработка новых методов диагностики и лечения больных с патологией челюстно-лицевой области» (№ государственной регистрации 0106U001858). Диссертант является исполнителем фрагмента указанной научной темы.
Цель исследования – повысить эффективность профилактики кариеса у лиц молодого возраста с его высокой интенсивностью путем использования средства, содержащего лецитин с цитратом кальция.
Для достижения поставленной цели были определенные такие задачи:
1. Изучить кариеспрофилактическое действие лецитинсодержащей добавки с цитратом кальция и оценить ее влияние на биохимические показатели крови, гомогената пульпы и нижней челюсти крыс на экспериментальной модели кариеса.
2. Разработать схему профилактики кариеса зубов у лиц молодого возраста с высокой интенсивностью кариеса с применением лецитинсодержащей добавки с цитратом кальция. 
3. Оценить кариеспрофилактическую эффективность применения лецитинсодержащей добавки с цитратом кальция у лиц молодого возраста с высокой интенсивностью кариеса на основании клинических, биофизических и биохимических методов исследования в ближайшие и отдаленные сроки наблюдения.
Объект исследования – кариес зубов высокой интенсивности.
Предмет исследования – кариеспрофилактическая эффективность лецитинсодержащего средства с цитратом кальция у лиц молодого возраста с высокой интенсивностью кариеса зубов.
Методы исследования: экспериментальные; клинические (индекс КПУ, индекс Грин-Вермильона и Силнес-Лоу, тест эмалевой резистентности – ТЭР) – для оценки стоматологического статуса и уровня гигиены полости рта, резистентности твердых тканей зубов; лабораторные (биофизические и биохимические) исследования – для определения метаболических и функциональных нарушений в полости рта и оценки эффективности проводимых профилактических мероприятий; статистические. 
Научная новизна. Впервые установлено, что применение добавки «Лецитин-2», содержащей подсолнечный лецитин и цитрат кальция, снижает показатели количества и глубины кариозных поражений у экспериментальных животных на модели кариеса зубов, и обладает высокой кариеспрофилактической эффективностью.
Впервые экспериментально доказано, что средство «Лецитин-2» активизирует минерализацию твердых тканей зубов. Это подтверждается увеличением активности щелочной фосфатазы и индекса минерализации гомогената пульпы зубов крыс. Впервые обнаружено, что добавка «Лецитин-2», нормализует уровень активности протеаз и каталазы, и увеличивает уровень антиоксидантно-прооксидантного индекса в гомогенате костной ткани альвеолярного отростка челюсти.
Впервые клинически доказано, что лецитинсодержащее средство «Лецитин-2» может быть использовано в схеме профилактики кариеса у лиц молодого возраста. Выявлено, что за год снижается прирост интенсивности и увеличивается редукция прироста кариеса зубов.
Разработано и обосновано схему профилактики у лиц молодого возраста с высокой интенсивностью кариеса зубов с применением лецитинсодержащей добавки с цитратом кальция «Лецитин-2», что подтверждается положительной динамикой показателей биофизических и биохимических исследований в ближайшие и отдаленные сроки наблюдений. Выявлено улучшение гигиенического состояния полости рта, повышение рН, скорости нестимулированного слюноотделения, содержание кальция, минерализующего потенциала ротовой жидкости и структурно-функциональной кислотостойкости эмали, снижения вязкости слюны и степени дисбиоза; отмечалась нормализация общей активности протеаз и каталазы, восстановление антиоксидантно-прооксидантного индекса.
Практическое значение полученных результатов. Проведенные экспериментальные и клинические исследования имеют теоретическое и практическое значение в области стоматологии. Предложенная схема профилактики кариеса зубов с использованием средства «Лецитин-2», которая позволяет повысить эффективность профилактики за счет увеличения реминерализующих свойств ротовой жидкости и позволяет снизить прирост кариеса у лиц молодого возраста. Доступность и простота применения «Лецитин-2» позволяют рекомендовать его для использования в комплексной профилактике кариеса.
Материалы исследования внедрены в учебный процесс кафедр терапевтической стоматологии Харьковского национального медицинского университета, Харьковской медицинской академии последипломного образования, Днепропетровской государственной медицинской академии, Винницкого национального медицинского университета им. Н.И. Пирогова, Буковинского государственного медицинского университета, кафедры стоматологии Харьковского национального медицинского университета, кафедры пропедевтики терапевтической стоматологии ВГНЗУ «Украинская медицинская стоматологическая академия» (г. Полтава). 
Результаты исследований внедрены в лечебную работу Университетского стоматологического центра ХНМУ, Харьковской медицинской академии последипломного образования, отделение терапевтической стоматологии ГУ «Институт стоматологии АМН Украины» (г. Одесса), стоматологических отделений КУ «Сватовская районная стоматологическая поликлиника» Луганской области и Путивельськой ЦРБ Сумской области.
Личный вклад соискателя. Автором самостоятельно осуществлен информационный поиск, анализ источников научной литературы. Совместно с научным руководителем определена программа исследований, обоснована цель и задачи работы. Диссертантом осуществлено клиническое обследование больных, проведены профилактические и лечебные мероприятия, принято участие в выполнении экспериментальных и лабораторных исследований. Соискателем статистически вычислены, проанализированы и изложены в соответствующих разделах данные исследований, сформулированы выводы. 
Экспериментальные и биохимические исследования выполнены совместно с сотрудниками в условиях вивария и лаборатории биохимии отдела биотехнологии ГУ «Институт стоматологии АМН Украины» (научный руководитель отдела – д.б.н., проф. Левицкий А.П., зав. лабораторией – к.б.н., с.н.с. Макаренко О.А.) [footnoteRef:1]. [1:  Автор высказывает благодарность сотрудникам указанных учереждений за оказанную помощь в выполнении исследований. ] 

Апробация результатов диссертации. Основные положения диссертации доложены и обсуждены на: областной научно-практической конференции «Современные подходы к диагностике и лечению стоматологических заболеваний» (Харьков, 2008); Всеукраинской научно-методической конференции с международным участием «Достижения стоматологии и их внедрение в учебный процесс» по случаю 30-летия со дня основания стоматологического факультета ХНМУ (Харьков, 2008); семинарах руководителей врачей-интернов (секция «Стоматология») в рамках работы 33, 34, 36, 38 научно-практических конференций по интернатуре «Роль современных методов диагностики и лечения в подготовке врачебных кадров» (Харьков, 2006, 2007, 2010, 2011); on scientific-practical conference of IInd and IIId International Scientific Interdisciplinary Congress (ISIC) for medical students and young doctors (Kharkiv, 2009, 2010); международной научно-практической конференции «Инновационные технологии в стоматологии и челюстно-лицевой хирургии» (Харьков, 2009); ХIV международной конференции челюстно-лицевых хирургов «Новые технологии в стоматологии» (Россия, Санкт-Петербург, 2009), научно-практической конференции с международным участием «Современные методы диагностики, лечения и профилактики в терапевтической стоматологии» (Полтава, 2010); международной научно-практической конференции «Клинико-эпидемиологические аспекты борьбы и профилактики инфекционных и неинфекционных болезней среди детей и взрослых», посвященной 80-летию со дня основания кафедры эпидемиологии (Харьков, 2010); III научном симпозиуме «Растительные полифенолы и неспецифическая резистентность организма» (Одесса, 2010); Республиканской научно-практической конференции с международным участием «Современные достижения и перспективы развития хирургической стоматологии и челюстно-лицевой хирургии» (Харьков, 2010); межвузовской конференции молодых ученых и студентов «Медицина третьего тысячелетия» (Харьков, 2011).
Публикации. По материалам диссертации опубликовано 18 научных работ, в том числе 8 статей, из которых 7 – в специализированных изданиях, рекомендованных ВАК Украины, 10 публикаций в материалах и тезисах научно-практических конференций.

ВЫВОДЫ

В диссертационной работе представлено экспериментально и клинически обоснованное новое решение актуальной задачи современной стоматологии – повышение эффективности профилактики кариеса зубов у лиц молодого возраста с использованием лецитинсодержащей добавки с цитратом кальция «Лецитин-2».
1. На основании экспериментальных исследований при моделировании кариеса обнаружено, что применение средства «Лецитин-2» позволяет предотвратить развитие кариеса зубов (снижение показателей глубины поражения кариесом и количества кариозных поражений), кариеспрофилактическая эффективность составила 52,9 %. Биохимическими исследованиями определено, что назначение лецитинсодержащего средства с цитратом кальция нормализует уровень активности протеаз и каталазы, и антиоксидантно-прооксидантный индекс увеличивает в 1,6 раза в гомогенате костной ткани альвеолярного отростка нижней челюсти крыс. Об усилении процессов минерализации в твердых тканях зубов крыс свидетельствует повышение пониженной при кариесе активности щелочной фосфатазы в пульпе зубов и индекса минерализации в 2 и 2,3 раза соответственно.
2. Разработанная схема комплексной профилактики позволяет через 1 год увеличить на 16 % редукцию кариеса по приросту КПУ и на 21,6 % – по приросту КПУп, что свидетельствует о кариеспрофилактическом эффекте при применении средства «Лецитин-2» дважды в год у лиц молодого возраста с высокой интенсивностью кариеса.
3. Определено, что предложенная схема профилактических мероприятий с лецитин-кальциевой добавкой «Лецитин-2» у лиц молодого возраста с высокой интенсивностью кариеса повышает скорость нестимулированного слюноотделения в 1,75 раза, минерализующий потенциал слюны в 2 раза, снижает вязкость ротовой жидкости в 1,7 раза и улучшает структурно-функциональную кислотоустойчивость эмали в 1,4 раза, нормализует рН ротовой жидкости, общую протеолитическую активность, увеличивает активность каталазы, стабилизирует степень дисбиоза, восстанавливает антиоксидантно-прооксидантный индекс, достоверно увеличивает содержание кальция в ротовой жидкости пациентов.


ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ

1. Результаты проведенных исследований дают основания для рекомендации к применению средства «Лецитин-2» в комплексной профилактике кариеса зубов у лиц молодого возраста с высокой интенсивностью кариеса дважды в год в течение месяца по одной таблетке три раза в день за полчаса до приема пищи до полного рассасывания в полости рта.
2. Применение лецитинсодержащего средства с цитратом кальция сублингвально обеспечивает пролонгированное действие активных веществ, входящих в ее состав, на твердые ткани зубов и гомеостаз полости рта.
3. Предложенная схема комплексной профилактики кариеса зубов с использованием средства «Лецитин-2» предусматривает обязательную рациональную гигиену полости рта с использованием лечебно-профилактических зубных паст с содержанием фторидов.
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