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ДИНАМІКА СТУПЕНЯ ДИСБІОЗУ 
РОТОВОЇ РІДИНИ У ДІТЕЙ 

З ЕНДЕМІЧНИМ ФЛЮОРОЗОМ ПІД ЧАС 
КОМПЛЕКСНОГО ОРТОДОНТИЧНОГО 

ЛІКУВАННЯ

Поєднання ендемічного флюорозу з ортодонтичною 
патологією потребує оцінювання співвідношення 
мікробного навантаження та місцевого антимікроб-
ного захисту. Ступінь дисбіозу ротової рідини, визна-
чений ферментативним методом за А.П. Левиць-
ким, є інтегральним біохімічним показником цього 
співвідношення. Метою дослідження було оцінити 
динаміку ступеня дисбіозу ротової рідини у дітей 
з ендемічним флюорозом під впливом лікувально-
профілактичного комплексу в процесі ортодонтич-
ного лікування. Матеріали та методи. Обстежено 
25 дітей віком 6–7 років: основна група – 13 осіб, група 
порівняння – 12 осіб. Усім дітям проводили санацію 
порожнини рота та професійну гігієну; основна група 
додатково отримувала лікувально-профілактичний 
комплекс. Ступінь дисбіозу визначали за співвідношен-
ням відносної активності уреази та лізоциму у вихід-
ному стані, перед фіксацією брекетів та через 1, 6 
і 12 місяців після неї. Результати наведено як M ± m. 
Результати дослідження. Вихідний ступінь дисбі-
озу становив 5,83 ± 0,28 ум. од. у групі порівняння та 
5,85  ± 0,23 ум. од. в основній групі за референтного 
значення 1,0 ± 0,10 ум. од. (p < 0,001). Перед фіксацією 
брекетів показник знизився відповідно на 24,2 % (p₁ < 
0,002) і 49,9 % (p₁ < 0,001). В основній групі через 1, 
6 і 12 місяців його значення дорівнювали 1,47 ± 0,11; 
0,99 ± 0,07 та 1,21 ± 0,10 ум. од. і були відповідно у 3,3; 
5,3 та 5,2 рази нижчими, ніж у групі порівняння (p₂ < 
0,001). Через 6 і 12 місяців відмінностей від рефе-
рентного рівня не виявлено. Висновки. Додаткове 
застосування лікувально-профілактичного комплексу 
супроводжувалося вираженим і тривалим зниженням 
ступеня дисбіозу ротової рідини. Через 6 і 12 місяців 
показник наближався до референтного рівня, що свід-
чить про сприятливі зміни співвідношення мікробного 
компонента та місцевого антимікробного захисту.
Ключові слова: ендемічний флюороз, діти, ротова 
рідина, ступінь дисбіозу, уреаза, лізоцим, ортодон-
тичне лікування, лікувально-профілактичний комп-
лекс.
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CHANGES IN ORAL FLUID DYSBIOSIS 
DEGREE IN CHILDREN WITH ENDEMIC 

DENTAL FLUOROSIS DURING 
COMPREHENSIVE ORTHODONTIC 

TREATMENT

The combination of endemic dental fluorosis and orthodontic 
pathology requires assessment of the relationship between 
microbial burden and local antimicrobial defence. Oral 

fluid dysbiosis degree, determined using the enzymatic 
method proposed by A.P. Levytskyi, is an integrated 
biochemical measure of this relationship. The purpose 
of the study was to assess changes in oral fluid dysbiosis 
degree in children with endemic dental fluorosis receiving 
a therapeutic and preventive complex during orthodontic 
treatment. Materials and methods. The study involved 
25  children aged 6–7 years, including 13 in the main 
group and 12 in the comparison group. All children 
underwent dental treatment and professional oral hygiene; 
the main group additionally received a therapeutic and 
preventive complex. Dysbiosis degree was calculated as 
the ratio of relative urease activity to relative lysozyme 
activity at baseline, before bracket placement, and at 1, 
6 and 12  months after placement. Results are presented 
as mean ± standard error. Research results. Baseline 
dysbiosis degree was 5.83 ± 0.28 arbitrary units in the 
comparison group and 5.85 ± 0.23 arbitrary units in the 
main group, compared with a reference value of 1.0 ± 0.10 
arbitrary units (p < 0.001). Before bracket placement, the 
index decreased by 24.2% (p₁ < 0.002) and 49.9% (p₁ < 
0.001), respectively. At 1, 6 and 12 months, values in 
the main group were 1.47 ± 0.11, 0.99 ± 0.07 and 1.21 ± 
0.10 arbitrary units, respectively. Corresponding values 
in the comparison group were 3.3, 5.3 and 5.2 times as 
high (p₂ < 0.001). At 6 and 12 months, no statistically 
significant differences from the reference level were found. 
Conclusions. Additional administration of the therapeutic 
and preventive complex was associated with a marked and 
sustained reduction in oral fluid dysbiosis degree. At 6 
and 12 months, the index approached the reference level, 
indicating favourable changes in the relationship between 
the microbial component and local antimicrobial defence.
Key words: endemic dental fluorosis, children, oral fluid, 
dysbiosis degree, urease, lysozyme, orthodontic treatment, 
therapeutic and preventive complex.

Профілактичний супровід ортодонтичного 
лікування дітей із дефектами розвитку емалі 
потребує врахування як структурного стану твер-
дих тканин зубів, так і особливостей функціону-
вання оральної екосистеми. Ендемічний флюороз 
формується внаслідок надмірного надходження 
фторидів у період розвитку зубів і характеризу-
ється порушенням дозрівання емалі. Його поши-
реність і вираженість суттєво відрізняються між 
регіонами, що пов’язано з неоднаковою фторид-
ною експозицією та умовами проживання насе-
лення [1, 2]. Для стоматологічної практики це 
означає необхідність оцінювати вихідний стан 
порожнини рота до встановлення ортодонтичної 
апаратури та спостерігати за його змінами протя-
гом лікування.

Патогенез флюорозу пов’язаний із порушен-
ням функціонування амелобластів, видалення 
білків емалевого матриксу та процесів мінералі-
зації. Залежно від тяжкості ураження формуються 
зміни прозорості й забарвлення емалі, підповерх-
нева пористість, а за тяжких форм – дефекти її 
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поверхні [2]. Водночас наявність флюорозу сама 
по собі не визначає стану місцевого антимікроб-
ного захисту. Тому характеристику змін емалі 
доцільно доповнювати біохімічним оцінюванням 
ротової рідини, що дозволяє дослідити функціо-
нальні особливості середовища, у якому відбува-
ється ортодонтичне лікування.

Незнімна ортодонтична апаратура змінює 
умови утримання та видалення зубної біоплівки. 
Брекети, дуги й допоміжні елементи створюють 
ділянки, менш доступні для механічного очи-
щення, а отже, підвищують вимоги до індивіду-
альної гігієни та професійного профілактичного 
супроводу. Сучасні дослідження розглядають ці 
зміни в контексті перебудови мікробних угрупо-
вань у різних екологічних нішах порожнини рота, 
включно із зубною біоплівкою та слиною. Вира-
женість і тривалість таких змін залежать від типу 
апаратури, етапу лікування та умов підтримання 
гігієни [3].

У клінічному дослідженні I. Kado та співавто-
рів продемонстровано, що використання незнім-
ної ортодонтичної апаратури супроводжується 
змінами структури орального мікробіому [4]. 
У проспективному дослідженні M. Zhao та спі-
вавторів також виявлено перебудову мікробіоти 
зі збільшенням частки анаеробних і потенційно 
патогенних бактерій, попри покращення гігіє-
нічних звичок пацієнтів [5]. Ці спостереження 
обґрунтовують необхідність динамічного контр-
олю стану орального середовища. Водночас дані 
молекулярного аналізу мікробіому та результати 
ферментативних тестів характеризують різні 
аспекти цього стану й потребують відповідного 
тлумачення.

Стійкість взаємовідносин між організмом 
і резидентною мікробіотою значною мірою під-
тримується захисними властивостями слини. 
Природні саліварні механізми обмежують адге-
зію та надмірне розмноження мікроорганізмів 
і сприяють збереженню мікроекологічної рівно-
ваги. Їх дія реалізується через взаємодію білків, 
ферментів та інших компонентів секрету, тому 
оцінювання лише мікробного навантаження 
без урахування місцевого захисту не дає повної 
функціональної характеристики орального серед-
овища [6]. Для дітей, які проходять тривале орто-
донтичне лікування, важливим є спостереження 
за співвідношенням цих складових на послідов-
них етапах профілактики.

До компонентів вродженого антимікробного 
захисту належить лізоцим, здатний гідролізувати 
пептидоглікан бактеріальної клітинної стінки. 

Його біологічна дія залежить від властивостей 
мікроорганізмів та взаємодії з іншими захис-
ними чинниками [7]. Активність цього ферменту 
в ротовій рідині характеризує одну з ланок міс-
цевої неспецифічної резистентності. Проте окре-
мий показник лізоциму не відображає всього 
співвідношення між мікробними чинниками 
й захисними механізмами, що обґрунтовує вико-
ристання додаткових інтегральних біохімічних 
характеристик.

У цьому дослідженні такою характеристикою 
обрано ступінь дисбіозу за А.П. Левицьким, який 
визначають за співвідношенням відносної актив-
ності уреази та лізоциму. У межах цього підходу 
уреазний компонент використовують як непря-
мий показник мікробної активності, а лізоцим-
ний – як показник неспецифічного антимікроб-
ного захисту. Підвищення індексу характеризує 
несприятливу зміну їх співвідношення. При цьому 
ферментативний індекс не встановлює видового 
складу мікробіоти, кількості окремих патогенів 
або їх чутливості до антимікробних засобів; його 
призначення полягає у функціональному біохі-
мічному оцінюванні.

Ротова рідина є зручним матеріалом для такого 
спостереження завдяки неінвазивності одержання 
та можливості повторних досліджень. Її склад 
відображає діяльність слинних залоз і процеси, 
що відбуваються в порожнині рота, а фізіологічні 
властивості забезпечують очищення, зволоження 
та захист оральних тканин [8]. Для зіставлення 
результатів у часі необхідно дотримуватися одна-
кових умов забору та підготовки зразків. Це осо-
бливо важливо під час оцінювання ефекту профі-
лактичного курсу до встановлення апаратури та 
віддаленої динаміки після фіксації брекетів.

Отже, вивчення ступеня дисбіозу у дітей з енде-
мічним флюорозом дозволяє доповнити оціню-
вання ортодонтичного лікування характеристи-
кою взаємодії мікробного компонента з місцевим 
антимікробним захистом. Порівняння стандарт-
них санаційно-гігієнічних заходів із їх поєднан-
ням із лікувально-профілактичним комплексом 
дає змогу визначити напрям і стійкість змін цього 
співвідношення. Практичний інтерес становить 
не лише раннє зниження індексу, а й збереження 
його значень, близьких до референтного рівня, 
протягом 6–12 місяців спостереження.

Метою даного дослідження було оцінити 
вплив лікувально-профілактичного комплексу на 
динаміку ступеня дисбіозу ротової рідини у дітей 
з ендемічним флюорозом до фіксації брекетів та 
протягом 12 місяців ортодонтичного лікування.
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Матеріал та методи дослідження. Біохімічне 
дослідження ротової рідини проведено у 25 дітей 
віком 6–7 років з ендемічним флюорозом та орто-
донтичною патологією. Основну групу становили 
13 дітей, групу порівняння – 12 дітей.

Дослідження виконували в лабораторії біо-
хімії та віварію ДУ «Інститут стоматології та 
щелепно-лицевої хірургії Національної академії 
медичних наук України». Усім дітям проводили 
санацію порожнини рота та професійну гігієну. 
Діти основної групи додатково отримували роз-
роблений лікувально-профілактичний комплекс 
(ЛПК), спрямований на підтримання мінералі-
зації емалі, кальцій-фосфатного обміну, антиок-
сидантного захисту та місцевої неспецифічної 
резистентності. Перший профілактичний курс 
проводили до фіксації брекетів; надалі комп-
лекс застосовували в процесі ортодонтичного 
лікування.

Нестимульовану ротову рідину збирали вранці 
натщесерце після дворазового полоскання рота 
водою шляхом спльовування через лійку в гра-
дуйовані центрифужні пробірки протягом 5 хви-
лин. Якщо об’єм становив менше 3 мл, трива-
лість забору збільшували до 10 хвилин. Пробірки 
поміщали у склянку з льодом. Перед біохімічним 
аналізом зразки центрифугували за 2500 об/хв 
протягом 20 хвилин при +4 °C; для досліджень 
використовували супернатант.

Біохімічне оцінювання передбачало визна-
чення активності уреази та лізоциму [9]. Ступінь 
дисбіозу (СД) розраховували за А.П. Левицьким 
як відношення відносної активності уреази до 
відносної активності лізоциму. Відносну актив-
ність кожного ферменту визначали щодо відпо-
відного референтного рівня. Результати СД вира-
жали в умовних одиницях. Порівняння проводили 
з референтним значенням 1,0 ± 0,10 ум. од.

Дослідження виконували у вихідному стані, 
перед фіксацією брекетів після першого профі-
лактичного курсу, а також через 1, 6 і 12 місяців 
після фіксації ортодонтичної апаратури.

Статистичне опрацювання проводили в про-
грамі STATISTICA 6.1. Результати наведено як 
середнє арифметичне та його стандартну похибку 
(M ± m). Відмінності кількісних показників за 
умови нормального розподілу оцінювали за 
t-критерієм Стьюдента; пороговим рівнем статис-
тичної значущості вважали p < 0,01 [10]. Позна-
чення p характеризує порівняння з референтним 
рівнем, p₁ – із вихідним значенням відповід-
ної групи, p₂ – між основною групою та групою 
порівняння.

Результати та їх обговорення.
Співвідношення мікробного компонента та 

неспецифічного антимікробного захисту в рото-
вій рідині оцінювали за СД. На початку дослі-
дження його значення в обох групах були при-
близно у 5,8 рази вищими за референтний рівень 
(p < 0,001). Між основною групою та групою 
порівняння статистично значущої відмінності не 
виявлено (p₂ > 0,8), що свідчило про близькість 
вихідних значень досліджуваного показника 
(табл. 1).

Перед фіксацією брекетів після першого про-
філактичного курсу в основній групі СД знизився 
з 5,85 ± 0,23 до 2,93 ± 0,18 ум. од., тобто на 49,9 % 
(p₁ < 0,001). У групі порівняння після санаційно-
гігієнічних заходів показник зменшився з 5,83 ± 
0,28 до 4,42 ± 0,25 ум. од., або на 24,2 % (p₁ < 
0,002). На цьому етапі значення основної групи 
було на 33,7 % нижчим, ніж у групі порівняння 
(p₂ < 0,001), однак в обох групах СД залишався 
вищим за референтний рівень (p < 0,001).

Через 1 місяць після фіксації брекетів у групі 
порівняння СД становив 4,87 ± 0,30 ум. од., що на 
16,5 % нижче від вихідного значення; для цього 
порівняння наведено p₁ < 0,02. Водночас середнє 
значення було чисельно вищим, ніж перед фік-
сацією брекетів. Через 6 місяців показник дорів-
нював 5,27 ± 0,26 ум. од. і статистично не відріз-
нявся від вихідного рівня (p₁ > 0,2). Наприкінці 
спостереження СД досяг 6,25 ± 0,42 ум. од., пере-
вищивши вихідне значення на 7,2 %, хоча ця від-
мінність також не була статистично значущою (p₁ 
> 0,4). На всіх етапах у групі порівняння зберіга-
лося перевищення референтного рівня (p < 0,001).

В основній групі через 1 місяць СД знизився 
до 1,47 ± 0,11 ум. од., що відповідало зменшенню 
на 74,9 %, або приблизно у 4,0 рази, відносно 
вихідного стану (p₁ < 0,001). Незважаючи на 
виражене покращення, на цьому етапі показник 
ще перевищував референтне значення (p < 0,001). 
Отже, раннє зниження індексу відображало сут-
тєве послаблення біохімічних ознак дисбіотич-
них змін, але не досягнення референтного рівня.

Через 6 місяців СД в основній групі становив 
0,99 ± 0,07 ум. од., тобто був нижчим за вихід-
ний рівень на 83,1 %, або у 5,9 рази (p₁ < 0,001). 
Відмінності від референтного значення не вияв-
лено (p > 0,8). Через 12 місяців показник дорів-
нював 1,21 ± 0,10 ум. од. і залишався нижчим за 
вихідний на 79,3 %, або у 4,8 рази (p₁ < 0,001), 
також без статистично значущої відмінності від 
референтного рівня (p > 0,2). Таким чином, спри-
ятливий стан досліджуваного ферментативного 
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співвідношення зберігався на віддалених етапах 
лікування.

Міжгрупове порівняння показало, що через 1, 
6 і 12 місяців СД в основній групі був відповідно 
у 3,3; 5,3 та 5,2 рази нижчим, ніж у групі порів-
няння (p₂ < 0,001). У відсотковому вираженні ці 
відмінності становили 69,8; 81,2 та 80,6 %. Отже, 
додаткове застосування ЛПК супроводжувалося 
стійкішим поліпшенням досліджуваного співвід-
ношення, ніж санація порожнини рота та профе-
сійна гігієна без додаткової профілактичної під-
тримки.

Виявлена динаміка має значення з огляду на 
описані в літературі зміни мікробіоти під час 
використання незнімної ортодонтичної апа-
ратури [3–5]. У групі порівняння раннє зни-
ження СД не зберігалося протягом усього спо-
стереження, тоді як в основній групі показник 
наближався до референтного рівня та залишався 
близьким до нього через 12 місяців. Це узгоджу-
ється з доцільністю підтримання місцевих захис-
них механізмів поряд із контролем накопичення 
зубної біоплівки [6–8].

Оскільки СД визначали за співвідношенням 
двох ферментативних показників, його зниження 
свідчить про сприятливу зміну цього співвід-
ношення, але не дозволяє окремо кількісно оці-
нити внесок уреази та лізоциму. Наближення СД 

до референтного рівня не є доказом відновлення 
видового складу мікробіому або прямого зни-
щення патогенних мікроорганізмів. Отримані 
результати підтримують висновок про антидис-
біотичну спрямованість ЛПК за досліджуваним 
біохімічним критерієм. Невелика чисельність 
груп і відсутність у цьому аналізі прямого мікро-
біологічного оцінювання обмежують широту клі-
нічних узагальнень.

Висновки:
У дітей з ендемічним флюорозом та ортодон-

тичною патологією вихідний ступінь дисбіозу 
ротової рідини приблизно у 5,8 рази перевищував 
референтний рівень (p < 0,001), що відображало 
несприятливе співвідношення мікробного компо-
нента та місцевого антимікробного захисту.

Перед фіксацією брекетів додаткове застосу-
вання ЛПК супроводжувалося зниженням СД на 
49,9 % (p₁ < 0,001), тоді як у групі порівняння зни-
ження становило 24,2 % (p₁ < 0,002). Санаційно-
гігієнічні заходи без додаткового комплексу не 
забезпечили стійкого наближення індексу до 
референтного рівня.

В основній групі через 6 і 12 місяців СД ста-
новив відповідно 0,99 ± 0,07 та 1,21 ± 0,10 ум. 
од. і статистично не відрізнявся від референтного 
значення. Порівняно з вихідним станом показник 
знизився на 83,1 та 79,3 % (p₁ < 0,001).

Таблиця 1
Ступінь дисбіозу ротової рідини у дітей з ендемічним флюорозом у динаміці 

комплексного ортодонтичного лікування, ум. од. (M ± m)

Терміни дослідження Референтне значення Група порівняння,
n = 12

Основна група,
n = 13

Вихідний стан

1,0 ± 0,10

5,83 ± 0,28
p < 0,001

5,85 ± 0,23
p < 0,001
p₂ > 0,8

Перед фіксацією брекетів
4,42 ± 0,25
p < 0,001
p₁ < 0,002

2,93 ± 0,18
p < 0,001
p₁ < 0,001
p₂ < 0,001

Через 1 місяць
4,87 ± 0,30
p < 0,001
p₁ < 0,02

1,47 ± 0,11
p < 0,001
p₁ < 0,001
p₂ < 0,001

Через 6 місяців
5,27 ± 0,26
p < 0,001
p₁ > 0,2

0,99 ± 0,07
p > 0,8

p₁ < 0,001
p₂ < 0,001

Через 12 місяців
6,25 ± 0,42
p < 0,001
p₁ > 0,4

1,21 ± 0,10
p > 0,2

p₁ < 0,001
p₂ < 0,001

Примітка: p – порівняно з референтним значенням; p₁ – порівняно з вихідним рівнем відповідної групи; p₂ – між показниками 
основної групи та групи порівняння. M – середнє арифметичне; m – стандартна похибка середнього.
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Через 1, 6 і 12 місяців СД в основній групі був 
у 3,3; 5,3 та 5,2 рази нижчим, ніж у групі порів-
няння (p₂ < 0,001). Результати свідчать про три-
вале поліпшення ферментативного показника 
дисбіозу на тлі ЛПК та обґрунтовують подальше 
вивчення його антидисбіотичної дії під час орто-
донтичного лікування дітей з ендемічним флюо-
розом.
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