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ВИСНОВКИ
У дисертаційній роботі представлено патогенетично, експериментально та клінічно обґрунтоване рішення актуальної проблеми стоматології, пов’язаної з профілактикою карієсу зубів у дітей молодшого віку, що проживають в умовах нестачі фтору, йоду в питній воді та підвищеного пестицидного навантаження, шляхом розробки лікувально - профілактичного комплексу, який включає мінералізуючі, адаптогенні, мікрофлору коригуючі та імуномоделюючі компоненти, спрямовані на попередження карієсу, нормалізацію пародонтальних та гігієнічних індексів та покращення стоматологічного статусу дітей.
1.	Встановлено, що в несприятливих біогеохімічних регіонах з низьким вмістом фтору, магнію, низкою жорсткістю, а також підвищеним вмістом нітратів та стронцію в питній, воді відмічається 100 % розповсюдженість карієсу зубів, а у дітей до 7 років інтенсивність карієсу в 2 рази вище, ніж в інших регіонах України, що потребує розробки специфікованих лікувально- профілактичних заходів.
2.	У результаті аналізу хімічного складу питної води, проведеного у містах Ужгород, Калуш та Долина, було ідентифіковано значну нестачу жорсткості води, що не відповідає встановленим гранично допустимим концентраціям. Особливо важливим є виявлення вкрай низького рівня фтору (0,02-0,05 мг/л) у питній воді цих міст, що є критично нижчим за нормативні показники. Крім того, у місті Ужгород вода містить нітрати та стронцій, які негативно впливають на ферментативні процеси в організмі та знижують ефективність адаптаційно-компенсаторних механізмів.
3.	У результаті проведеного молекулярно-генетичного дослідження поліморфного локусу Т>С гена амелогеніну (AMELX) та локусу c.49 C>T гена DSPP виявлено тенденцію до протективного ефекту виникнення карієсу функціонально повноцінних генотипів цих генів відносно гетерозиготних генотипів (ВШ = 1,52 і 1,80 відповідно). Ці результати підтверджують
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гіпотезу про те, що генетичні чинники можуть чинити більший вплив на карієс зубів у середовищі з дефіцитом фтору.
4.	При дослідженні делеційного поліморфізму гена глутатіон S- трансферази М1 виявлено значне підвищення частки нефункціонального алеля в групі дітей із множинним карієсом порівняно з контрольною групою - 46,7 % та 20 % відповідно. Істотний протективний вплив на розвиток карієсу в умовах гіпоксії, дефіциту йоду й фтору чинить функціональний алель гена GSTM1 (ВШ=4,57).
5.	У результаті проведеного молекулярно-генетичного дослідження поліморфного локуса Т>С гена амелогеніну (AMELX) і локуса c.49C>T гена DSPP виявлено тенденцію до протективного ефекту виникнення карієсу функціонально повноцінних генотипів цих генів відносно гетерозиготних генотипів (ВШ = 1,52 і 1,80 відповідно).
6.	Проведені експериментальні дослідження безспиртових зубних еліксирів, які містять біологічно активні речовини, показали їх здатність зменшувати активність нейтральних протеаз й кислої фосфатази та підвищувати активність лужної фосфатази в ротовій рідині та пульпі зубів, що вказує на позитивний вплив на процеси ремінералізації твердих тканин зубів, про що свідчить зниження кількості каріозних зубів та глибини каріозних уражень в 1,39 рази та 1,71 рази відповідно у порівнянні з щурами з експериментальними моделями.
7.	За результатами експериментальних досліджень встановлено, що моделювання різних патологій (високоцукровий карієсогенний раціон, внутрішньоутробна гіпоксія, дефіцит тиреоїдних гормонів, аліментарна недостача фтору) призводить до резорбції альвеолярного відростку (з 16,3 в нормі до 26,6 при комбінації патогенних факторів), збільшення кількості каріозних порожнин (з 2,5±0,2 в нормі до 3,9±0,3) та глибини каріозних уражень (з 3,2±0,3 в нормі до 4,6±0,3). В пульпі зубів відмічалося підвищення активності кислої фосфатази (з 68,3±4,6 мк-кат/кг в нормі до 149,0±14,2 мк-
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кат/кг при дії патогенних факторів) та зниження активності лужної фосфатази (з 2,1±0,17 мк-кат/кг до 0,86±0,05 мк-кат/кг відповідно).
8.	Встановлено, що моделювання карієсу зубів, внутрішньоутробної гіпоксії та експериментального гіпотиреозу призводило до збільшення атрофії альвеолярного відростку на 58,7%, каріозних уражень в 2 рази та глибини каріозних уражень в 1,8 рази у порівнянні з інтактними тваринами. Застосування лікувально-профілактичного комплексу призводило до нормалізації цих показників. При цьому у сироватці крові відмічалося посилення перекисного окислення ліпідів, про що свідчить збільшення вмісту малонового диальдегіду на 50,0 % та зниження активності каталази на
39,2	%, а в кістці альвеолярного відростку - на 63,2 % та 46,4 % відповідно. Моделювання патології призводило до зниження активності лужної фосфатази (з 124,5±9,2 мк-кат/кг до 65,1±5,4 мк-кат/кг), кальцію (з 3,28±0,17 ммоль/г до 2,06±0,14 ммоль/г) та фосфору (з 6,20±0,37 ммоль/г до 4,01±0,28 ммоль/г), а застосування лікувально-профілактичного комплексу на тлі моделювання патології призводило до нормалізації цих показників у кістці альвеолярного відростку.
9.	Вперше встановлено, що відтворення патологічних факторів впливало на показники міжклітинного матриксу, про що свідчить зниження вмісту загального, зв'язаного та вільного оксипроліну та глікозаміногліканів, а застосування лікувально-профілактичного комплексу призводило до стимуляції синтезу оксипроліну, особливо вільного та глікозаміногліканів, як в ротовій рідині, так і в слизовій оболонці порожнини рота та кістці альвеолярного відростку експериментальних тварин.
10.	Доведено, що моделювання гемічної гіпоксії у щурів призводило до посилення атрофії альвеолярного відростку на 19,9 %, збільшення кількості каріозних порожнин на 50,0 %, а їх глибини - на 58,6 %, а моделювання гемічної гіпоксії на тлі карієсогенного раціону збільшувало атрофію альвеолярного відростку на 37,8 %, а кількості та глибини каріозних уражень
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- в 2 рази. Запропонований нами лікувально-профілактичний комплекс призводив до нормалізації досліджуваних показників.
11.	Моделювання гемічної гіпоксії у щурів призводило до підвищення
у пульпі зубів активності кислої фосфатази на 15,8 %, зниження активності лужної фосфатази на 20,8 % у порівнянні з інтактною групою щурів, а моделювання гемічної гіпоксії на тлі карієсогенного раціону підвищувало активність кислої фосфатази на 61,4 % та знижувало активність лужної фосфатази на 45,0 %.	Використання запропонованого лікувально-
профілактичного комплексу наближало рівень цих показників до рівня показників інтактної групи тварин.
12.	Відтворення моделі гемічної гіпоксії у експериментальних тварин
призводило до зниження в кістці альвеолярного відростку активності лужної фосфатази на 20,6 %, концентрації кальцію та фосфору на 20,2 % та 11,6 % відповідно, активності каталази на 20 % та збільшення вмісту малонового діальдегіду на 28,7 % у порівнянні з інтактною групою тварин. У свою чергу відтворення поєднаної моделі патології знижувало активність лужної фосфатази на 46,6 %, а концентрацію кальцію та фосфору на 31,4 % та на
31,9	% відповідно, активність каталази на 45,7 %, збільшувало вміст малонового діальдегіду	на 96,2 %.	Запропонований	лікувально-
профілактичний комплекс призводив до певної нормалізації даних показників.
13.	Доведено, що гемічна гіпоксія призводить до збільшення у слизовій оболонці порожнини рота вмісту малонового діальдегіду на 27,7 % та зниження активності каталази на 19,0 %, а моделювання гемічної гіпоксії на тлі карієсогенного раціону на 59,3 % та 29,4 % відповідно. Застосування лікувально-профілактичного комплексу на тлі поєднаної патології наближало показники до рівня інтактних тварин.
14.	За результатами проведеної клінічної оцінки лікувально - профілактичного комплексу встановлено, що у дітей 6 років м. Калуш за 2 роки проведених досліджень карієспрофілактичний ефект склав 57,3 %, а в
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дітей того ж віку м. Ужгород - 52,0 %, що свідчило про значну ефективність проведених лікувально-профілактичних заходів у дітей з дисбалансом макро - та мікроелементів.
15.	При оцінці стану тканин пародонту у дітей м. Калуш та м. Ужгород з дисбалансом макро- та мікроелементів було встановлено, що до застосування лікувально-профілактичного комплексу показник РМА % був 19,86±3,31 та 20,17±3,42, а індекс кровоточивості був 0,40±0,04 та 0,42±0,06 відповідно. Через 2 роки після застосування комплексу показник РМА % знизився до 7,34±1,08 та 7,36±1,05, а індекс кровоточивості до 0,21±0,02 та 0,23±0,04 відповідно.
16.	Встановлено, що у дітей м. Ужгород та м. Калуш в ротовій рідині відмічалось збільшення вмісту малонового діальдегіду в 1,5 -2 рази, активності еластази - на 71,9 % та 112,5 % відповідно, уреази - в 1,8-1,9 рази, зменшення лізоциму на 28,6 % та 50,0 %, каталази на 20,0 % та 53,0 % відповідно. Через 2 роки після початку застосування лікувально - профілактичного комплексу у дітей м. Ужгород та м. Калуш рівень досліджуваних показників наближався до стану норми.
17.	При оцінці мінералізуючого потенціалу ротової рідини у дітей 6 років з дисбалансом макро- та мікроелементів м. Калуш та м. Ужгород відмічалося превалювання III-V типів кристалоутворення (63,16 % та 73,52 % відповідно), однак через 2 роки після початку застосування лікувально - профілактичних засобів відмічалося превалювання I-II типів кристалоутворення (76,32 % та 64,7 % відповідно), що свідчило про позитивну мінералізуючу дію розробленого лікувально-профілактичного комплексу.
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