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ВСТУП

 	Актуальність  теми.  Генералізований пародонтит - одна з актуальних проблем сучасної cтоматології, медична і соціальна гострота якої обумовлена наявністю патологічного процесу  в  пародонті та послабленням функції зубощелепного апарату, а отже, порушенням травлення, обмінних процесів, інфікуванням і сенсибілізацією організму, небезпекою утворення джерела хроніосепсису і нервово-психічними розладами, що призводять до зниження працездатності.
Згідно з численними епідеміологічними дослідженнями, поширеність генералізованого пародонтиту  залежно  від  регіону  та  віку обстежених сягає 40 - 100%  [1-3].  Здійснений  низкою  дослідників  аналіз  захворюваності свідчить  про  постійне  зростання  його  частоти.  В  Україні  тільки  за  період  із  1965  по  1980  роки  приріст  кількості  хворих  склав  129 %  [4].  Гостроту цієї  проблеми  важко  переоцінити,  тим  більше,  що  втрата  зубів  унаслідок  пародонтиту  в  4-5  разів  більша,  ніж  унаслідок  карієсу  та  його  ускладнень  [5].
Серед   механізмів   патогенезу пародонтиту провідними є порушення мікроциркуляції, дисбаланс імунної системи організму та порушення стану антиоксидантної системи, що призводить до порушення трофіки пародонта,  активації вільнорадикальних процесів у тканинах і деструкції альвеолярної кістки [6]. 
У комплексному лікуванні генералізованого пародонтиту хірургічні
методи відіграють провідну роль. Вони дозволяють ліквідувати пародонтальні кишені, усунути запальні явища в пародонті й тим самим досягти тривалої стабілізації запального процесу. Останнім часом найбільш ефективними серед них при ІІ-ІІІ ступенях  хронічного  генералізованого пародонтиту вважаються клаптеві операції з використанням остеопластичних матеріалів (гінгівостеопластика). Остеопластичні матеріали вводяться в кісткові дефекти з метою стимуляції репаративного остеогенезу.  Використання  потужного  арсеналу  різних  стимуляторів  репаративного  остеогенезу дозволяє досягти певної регенерації кістки альвеолярного відростка.  Кожен  із  них  має  свої  переваги  та  недоліки.  Це  пов’язано  з  недостатніми  остеогенними  якостями,  нявністю  деяких  токсичних  властивостей  (формалінізовані  трансплантати),  антигенністю  (кістковий  мозок),  складністю  заготівлі  та  приготування  матеріалу  (брефоостеопласт),  відсутністю  антимікробних  властивостей  та  ін. [7-10].
Деякі вчені висунули і підтвердили припущення про наявність в організмі біорегуляторів, поліпептидів, які перенесять інформацію, необхідну для функціонування, розвитку і взаємодії клітинних популяцій. Головна функція поліпептидів - участь в управлінні генетичним гомеостазом, репаративними й адаптаційними процесами, неспецифічною резистентністю організму [11- 14]. 
Враховуючи складність патогенезу та лікування генералізованого пародонтиту, виникає необхідність розробки способу  його  лікування  з  використанням остеопластичних матеріалів у  комбінації  з  лікарськими  засобами, які дають стійкіший терапевтичний  ефект лікування й оптимізують регенерацію альвеолярної кістки.  
Тому доцільно було вивчити ефективність поєднання операцій гінгівостеопластики  та застосування  поліпептидних  препаратів.
Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Дисертаційна робота виконувалась у рамках НДР кафедри пропедевтики ортопедичної стоматології Вищого  державного  навчального  закладу України «Українська медична стоматологічна академія» “Оптимізація профілактики основних стоматологічних захворювань ортопедичними методами” за планом МОЗ України (№ держреєстрації 0102U001303).  Автор  був  безпосереднім  виконавцем  зазначеної  теми.
Мета дослідження - підвищити ефективність комплексного лікування генералізованого пародонтиту на основі експериментально-клінічного  обґрунтування використання гінгівостеопластики та поліпептидних препаратів.
Завдання   дослідження:
1. Визначити в експерименті на тваринах вплив поліпептидних препаратів тималіну та вермілату на репаративний остеогенез кістки нижньої щелепи. 
1. Вивчити клінічний стан, процеси вільнорадикального окиснення ліпідів та гемостазу ротової рідини  у  хворих  на хронічний  генералізований  пародонтит  ІІІ  ступеня  тяжкості.
1. Розробити спосіб комплексного лікування хронічного генералізованого пародонтиту із застосуванням гінгівостеопластики і поліпептидних препаратів.
1. Визначити клінічну ефективність розробленого методу комплексного лікування хронічного генералізованого пародонтиту в  динаміці  його  перебігу.
1. Розробити практичні рекомендації щодо використання запропонованого способу комплексного лікування  хворих  на   хронічний генералізований   пародонтит. 
Об’єкт  дослідження  -  стан  перекисного  окиснення  ліпідів  і  гемостазу  ротової  рідини  хворих  на  хронічний  генералізований  пародонтит, особливості  перебігу  хронічного  генералізованого  пародонтиту  ІІІ  ступеня,  застосування  поліпептидних  препаратів  для  регенерації  кісткової  тканини  у  щурів.
Предмет  дослідження  -  морфологічна  структура  нижньощелепних  кісток  щурів;  ефективність  комплексного  лікування  хронічного  генералізованого  пародонтиту  з  використанням  гінгівостеопластики  і  поліпептидних  препаратів.
Методи  дослідження:  клінічні  -  для  оцінки  пародонтального  статусу  хворих;  біохімічні   -  для  обґрунтування  запропонованого  лікування,  оцінки  його  ефективності;  морфологічні  -  для  обґрунтування  застосування  поліпептидних  препаратів;  статистичні  -  для  визначення  вірогідності  отриманих  даних. 
Наукова новизна одержаних результатів.  Уперше  на моделях стандартних дефектів кісткової  тканини  нижньої щелепи білих щурів зі спонтанним пародонтитом вивчені провідні  механізми  кісткоутворення  під  дією  поліпептидних  препаратів  тималіну  і  вермілату.  Доведено,  що  застосування  цих  препаратів  прискорює   регенерацію  кісткової  тканини.
Уперше  в  комплексному  лікуванні  хронічного  генералізованого  пародонтиту  для  поліпшення  результатів  лікування  й  оптимізації процесу регенерації після гінгівостеопластики були використані поліпептидні препарати тималін і вермілат  (патент України на винахід № 56505 А від 15.05.2003 р.).  Показано,  що  тималін  та  вермілат  скорочують  терміни  загоєння  рани  в  післяопераційний  період  і  приводять  до  стійкої  ремісії  хвороби.
  Розроблені показання та визначена клінічна ефективність застосування способу комплексного лікування хронічного генералізованого пародонтиту з використанням гінгівостеопластики і поліпептидних препаратів.
Практичне  значення  роботи.  Обґрунтовано  застосування  поліпептидних  препаратів  для  регенерації  кісткової  тканини  в  комплексному  лікуванні  хронічного  генералізованого  пародонтиту.
Розроблений  спосіб  комплексного  лікування  хронічного  генералізованого  пародонтиту  з  використанням  гінгівостеопластики  і  поліпептидних  препаратів  та  визначені  показання  до нього  (патент  України  на  винахід  №  56505  А  від  15.05.2003 р.).
Проведені  дослідження  дозволили  вперше  запропонувати  і  практично  застосувати  спосіб  комплексного  лікування  хронічного  генералізованого  пародонтиту  з  використанням  гінгівостеопластики  і  поліпептидних  препаратів  тималіну  та  вермілату.
	 Визначена  висока  ефективність  способу  дозволяє  рекомендувати  його  до  широкого  використання  в  клініці.
Результати досліджень упроваджені в практику роботи стоматологічної поліклініки Одеського державного медичного університету, Одеської  обласної клінічної  стоматологічної  поліклініки,  Полтавської обласної  клінічної  стоматологічної  поліклініки,  вузлової  лікарні  ст. Гребінка,  у  навчальний  процес  на  кафедрі  пропедевтики  ортопедичної стоматології Вищого державного навчального закладу України  “Українська  медична  стоматологічна  академія”  (м.Полтава).
Особистий  внесок  здобувача.  Автором  особисто  проаналізована  наукова  література  з  даної  проблеми,  проведений  інформаційний  пошук,  сформульовані  мета  й  основні  завдання  дисертаційної  роботи.  Проведені  експериментальні  дослідження  на  тваринах,  формування  груп  хворих,  клініко-лабораторне  обстеження  хворих.  Розроблений  та  апробований  спосіб  комплексного  лікування  хронічного  генералізованого  пародонтиту  з  використанням  гінгівостеопластики  та  поліпептидних  препаратів,  проведена  первинна  обробка  даних  клінічних  і  лабораторних  досліджень,  їх  статистична  обробка  на  персональному  комп’ютері  Pentium  -  4.
Біохімічні дослідження виконані разом зі співробітниками ЦНДЛ  Вищого державного навчального закладу України  «Українська медична стоматологічна академія» (завідувач – д. мед. н.,  проф. І.П. Кайдашев).
Морфологічні  препарати  виготовлені  разом  зі  співробітниками  кафедри патологічної анатомії Вищого державного навчального закладу України  «Українська медична стоматологічна академія»  (завідувач  –        д. мед. н., проф. А.П. Гасюк).
Усі  розділи  дисертаційної  роботи  написані  особисто.
Апробація результатів дисертації. Результати дисертації доповідалися  на ІІ (ІХ) з’їзді Асоціації  стоматологів  України “Сучасні технології профілактики та лікування в стоматології”  (Київ, 2004);  на Міжнародній  конференції  “Вітчизняна  стоматологія  на  рубежі  століть  (традиції,  проблеми  та  перспективи  розвитку)”  (Полтава,  2001);  на науково-практичній  конференції  “Сучасні  технології  виготовлення  зубних  протезів”  (Кременчук,  2001); на  Всеукраїнській  науково-практичній конференції  “Сучасні  підходи  до  лікування  та  профілактики  основних  стоматологічних  захворювань” (Івано-Франківськ, 2003); на підсумковій  науковій конференції молодих учених  “Медична  наука - 2005”  (Полтава, 2005);  на обласній науково-практичній конференції  лікарів  стоматологів-ортопедів  та  науковців  “Клініка  і  технологія  повного  знімного  протезування”  (Полтава,  2005);  на Міжнародній  науково-практичній  конференції  “Сучасний  стан  і  актуальні  проблеми  ортопедичної  стоматології”  (Івано-Франківськ, 2005);  на Міжнародній  науково-практичній  конференції,  присвяченій  85- річчю  Української  медичної  стоматологічної  академії,  “Сучасні  клінічні  аспекти  в  стоматології”  (Полтава,  2006);  на  засіданні  апробаційної  вченої  ради    №  2  «Стоматологія»  при  Вищому  державному  навчальному  закладі  України  «Українська  медична  стоматологічна  академія»  (м.  Полтава,  2006).
Публікації.  За результатами проведених досліджень надруковано 11  наукових  праць,  з  яких  5  статей  у  журналах,  ліцензованих  ВАК  України  (4 самостійні),  5  тез  з’їзду  та  конференцій,  отримано 1  деклараційний  патент  України  на  винахід.    
	
                                                     ВИСНОВКИ

У дисертаційній роботі наведені теоретичне обґрунтування та практичне  вирішення наукового завдання – вдосконалення комплексного патогенетичного лікування хворих на хронічний генералізований пародонтит третього ступеня  з використанням гінгівостеопластики  та  поліпептидних  препаратів.
1. За допомогою експериментальних  досліджень доведено,  що  найсприятливіший перебіг регенераторного процесу  відбувався  в групі  експериментальних тварин,  де  застосовували  колапан  і  тималін,  а  особливо в  групі,  де  застосовували  колапан  та  вермілат, про що свідчать дані морфологічного дослідження.
2. Клінічний стан хворих на генералізований пародонтит  ІІІ ступеня характеризувався високими індексними показниками  (гігієнічний індекс ОНІ-S - 2,3+0,05 бала, РМА – 57,2+0,70  %,  РІ - 5,4 +0,06  бала,  РВІ - 2,6 +0,03  бала),  стоматологічним  статусом  у  балах - 11,8.  Також,  спостерігалась  активація  процесів  вільнорадикального окиснення (рівень  ТБК – реактантів  в  ротовій  рідині  до  інкубації - 12,42+0,71   мкмоль/л,  після  інкубації - 18,21+0,78   мкмоль/л  і  їх  накопичення  у  процесі  інкубації  -  5,79+0,38   мкмоль/л,  активність  супероксиддисмутази  - 0,26 +0,01 у.од.,  каталази - 14,78+0,16  у.од.) та посилення  реакцій  гемостазу в ротовій порожнині  (час  рекальцифікації -  62,5+3,1 сек.,  протромбіновий  час -  35,4 +0,87  сек.,  фібриноліз -  89,7 +5,6 сек.).
3. У комплексному лікуванні хронічного генералізованого пародонтиту доцільно застосовувати розроблений  спосіб:  гінгівостеопластика   в  поєднанні  з  поліпептидними препаратами  (тималін  і  особливо -  вермілат),  які регуляторно  діють  на  регенерацію  тканин  пародонта.  
4.  Клінічна ефективність розробленого методу комплексного лікування хронічного генералізованого пародонтиту підтверджується даними клінічних результатів дослідження на основі безпосередніх, найближчих та віддалених  спостережень. Через один місяць у хворих спостерігається покращення клінічного стану, про що свідчать зменшення глибини пародонтальних кишень у середньому на 3-4 мм;  показники індексів: OHI-S - 0,4 +0,05 бала, РМА - 5,9 +0,05 %, PІ - 2,0 +0,05 бали,  РВІ  - 0,1 +0,05  бала; показник  стоматологічного статусу в балах – 0,6.  Через  один  рік  індексна оцінка показала такі результати: OHI-S - 0,9+0,04  бала, РМА - 16,9 +0,44 %,  PІ - 2,9+0,04  бала,  РВІ  - 0,8 +0,04  бала,   показник  стоматологічного статусу в балах  - 2,2.
5.  У  післяопераційний  період у  хворих  виявляли  стабільний ефект за даними  лабораторного дослідження перекисного  окиснення  ліпідів  (рівень ТБК-реактантів до інкубації знижувався в другій групі,  де  проводили  традиційне  лікування, на  23,9 % , у третій групі,  де  застосовували  гінгівостеопластику  та  тималін, -  на 29,3 % , а в четвертій,  де  застосовували  гінгівостеопластику  та  вермілат, - на 31,3 % у порівнянні з  показниками  у  хворих до лікування).  Активність супероксиддисмутази  знижувалась у  другій групі  на  23 %, у третій - на 53,8 %, а в четвертій -на 57,6 %;  активність  каталази знижувалась  в другій групі  на 6,4 %, у третій - на 19 %  та в четвертій - на 27 %  у  порівнянні з показниками до лікування. Нормалізувалися показники гемокоагулюючих  властивостей фібринолітичної  активності   ротової  рідини.  















ПРАКТИЧНІ  РЕКОМЕНДАЦІЇ

1. Застосування   запропонованого  способу  лікування,  який  охоплює  проведення  операції  гінгівостеопластики  в  поєднані  з  поліпептидними  препаратами,  у хворих  на  хронічний  генералізований  пародонтит викликає  ліквідацію  запалення  в  тканинах  пародонта,  усунення  пародонтальних   кісткових  кишень  та  відновлення  функції  пародонта.
           Досягнуті  результати  зберігаються  й  у  віддаленні  терміни,  що  забезпечує  стійку  клініко-рентгенологічну  стабілізацію  процесу  в  тканинах  пародонта,  та  визначають  сприятливий  прогноз  у  подальшому  перебігу  хвороби.
          2. Операції гінгівостеопластики з поліпептидотерапією  рекомендується  проводити  при  І - ІІ  та  ІІ - ІІІ  ступенях  генералізованого  пародонтиту  із загостреним  та  у  випадках  із  вираженими  кістковими  кишенями  за  хронічного  перебігу.  У  післяопераційний  період  рекомендується  проводити курс ін’єкцій поліпептидних  препаратів  тималін  або  вермілат по 0,1 мг/кг ваги через добу в перехідну складку післяопераційної ділянки. Курс  має складати 5-7 ін’єкцій  залежно від ступеня тяжкості генералізованого  пародонтиту.
3. Результати  клініко-рентгенологічних  спостережень, підтверджені  даними  біохімічних  досліджень,  дозволяють  рекомендувати  розроблений  спосіб  комплексного  лікування  генералізованого  пародонтиту  для  широкого  використання  в  практичній  стоматології.
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