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Резюме. Проведено дослідження у 44 хворих на генералізований пародонтит (ГП) загостреного перебігу ІІ ступеня розвитку. Встановлено,
що розвиток захворювання супроводжується суттєвими порушеннями клінічних показників стану тканин пародонту з паралельним
підвищенням рівня ТБК-активних продуктів, збільшенням активності церулоплазміну й зменшенням насичення трансферину крові залізом
та порушенням процесів реалізації спадкової інформації на клітинному рівні. Комплексне лікування пацієнтів на ГП загостреного перебігу ІІ
ступеня розвитку з використанням амізону всередину, композиції амізон-етоній-силлард-П та ліпофлавону місцево сприяло поліпшенню
клінічного стану та позитивній динаміці показників ПОЛ-АОЗ, посиленню всіх етапів транскрипційно-трансляційного апарату клітин, дозволило
забезпечити тривалу клініко-рентгенологічну ремісію впродовж 12 місяців. Отримані результати обґрунтовують доцільність використання
досліджуваних препаратів у комплексній терапії ГП загостреного перебігу ІІ ступеня розвитку.

Ключові слова: генералізований пародонтит загостреного перебігу ІІ ступеня розвитку, амізон, ліпофлавон.

Резюме: Проведено исследование 44 больных генерализованным пародонтитом (ГП) обостренного течения ІІ степени тяжести.
Установлено, что развитие заболевания сопровождается существенными нарушениями клинических показателей состояния тканей пародонта
с параллельным повышением уровня ТБК-активных продуктов, увеличением активности церулоплазмина и уменьшением насыщения
трансферина крови железом, нарушением процессов реализации наследственной информации на клеточном уровне. Комплексное лечение
пациентов на ГП обостренного течения ІІ степени тяжести с использованием амизона внутрь, композиции амизон-этоний-силлард-П и
липофлавона местно способствовало улучшению клинического состояния и положительной динамике показателей ПОЛ-АОЗ, усилению всех
этапов транскрипционно-трансляционного аппарата клеток, разрешило обеспечить длительную клинико-рентгенологическую ремиссию в
течении 12 месяцев. Полученные результаты обосновывают целесообразность использования исследуемых препаратов в комплексной
терапии ГП.

Ключевые слова: генерализованный пародонтит обостренного течения ІІ степени тяжести, амизон, липофлавон.

Summary: An examination of 44 patients was done on generalized periodontitis (GP) of the sharp period of II degree of development. It is set that
the development of disease is accompanied by substantial violations of clinical indexes of the state of fabrics of paradontium with the parallel increase
of level of TBA-active products, increase of activity of ceruloplasmin and reduction of satiation to the transferrin of blood by iron and violation of
processes of realization of the inherited information on a cellular level. Complex treatment of patients with GP of the sharp period of II of degree with
the use of amison inward, compositions of amizon-etoniy-syllard-P | and lipoflavon locally encouraged the improvement of the clinical state and
positive dynamics of indexes of LOP-AOD, to strengthening of all stages of transcriptionally-translationally part of cells, allowed to provide the strong
clinic-radiological remission during 12 months. The received results motivate the reasonable use of the investigated preparations in complex therapy of
GP of the sharp period of the II of degree of development.
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Постановка проблеми і аналіз останніх досліджень.
Дистрофічно-запальні захворювання пародонта, що прояв-
ляються діалектичною єдністю запальних реакцій із пору-
шенням структури й функції навколозубних тканин є найпо-
ширенішими серед стоматологічних недуг. Розповсюдже-
ність захворювань тканин пародонта досягає 90% жителів
планети та продовжує зростати у зв’язку з тим, що досить
часто зустрічаються ускладнені форми уже в молодому
віці [5]. Серед цих захворювань центральне місце займає
генералізований пародонтит (ГП), що поряд з високою по-
ширеністю захворювання зумовлено також його поліетіоло-
гічністю, важкістю перебігу, складністю та недостатньою
ефективністю лікування [6]. Серед чинників розвитку ГП
чільне місце посідають мікроорганізми, здатні індукувати
складні патогенетичні ланки захворювання з активацією
процесів перекисного окислення ліпідів (ПОЛ) та ослаблен-
ням антиоксидантного захисту організму (АОЗ), порушен-
ням імунологічної реактивності з гіперпродукцією проза-
пальних цитокінів, змінами спадкових факторів. Поєднання
мікробного фактора з ослабленням захисних сил організму
є вирішальним пусковим механізмом виникнення захворю-
вання й лежить в основі хронізації патологічного процесу в

тканинах пародонту [9]. Відомо, що запальна та імунна реак-
ції детермінуються генетично, але реалізуються в конкрет-
них умовах зовнішнього середовища [10].

Враховуючи поліетіологічну природу ГП, в його комп-
лексній фармакотерапії для оптимізації ефекту можна вва-
жати за доцільне застосування лікарських засобів з полі-
валентною фармакологічною дією, які здатні суттєво вплива-
ти на різні ланки етіології та патогенезу захворювання. Зо-
крема, перспективними є лікарські засоби, які здатні покра-
щувати метаболічні процеси, забезпечувати детоксикацію
вогнищ ураження, пригнічувати запальні процеси.

Нашу увагу привернули вітчизняні препарати  амізон та
ліпофлавон з полівалентною фармакологічною дією.

Амізон – похідне ізонікотинової кислоти (N-метил-4-
бензил-карбамідопіридинію йодид), належить до досить вда-
лих розробок українських фармакологів із широким спек-
тром фармакодинамічних ефектів, дозволений до клінічного
застосування Фармакологічним комітетом МООЗ України
в 1996 році. Передумовою до його застосування у хворих
на ГП слід вважати наявність протизапальної, імунокоре-
гуючої, інтерфероногенної та геномопротекторної дії, мож-
ливість сприяти репарації ДНК та ядерних структур [1], які
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відповідають потребам патогенетичної терапії. Позитивна
фармакодинаміка амізону сприяє все ширшому його засто-
суванню у стоматологічній практиці [2].

До числа препаратів із широким спектром фармаколо-
гічної дії належать біофлавоноїди, серед яких найпотуж-
нішим антиоксидантом, у тому числі серед антиоксидантів
інших груп, виступає кверцетин [3]. Кверцетин усуває про-
дукти пероксидації, захищає ліпідний шар клітинних мем-
бран від окислення, активує ферменти антиоксидантного
захисту, проявляє протизапальну дію, зумовлену блокадою
5-ліпоксигенази – ключового ферменту біотрансформації
арахідонової кислоти за ліпоксигеназним шляхом метабо-
лізму, запобігає порушенню окисного гомеостазу органі-
зму, що є основою патогенезу гіпоксичного синдрому, має
імуномодулюючий вплив, помірну анаболічну, капіляро-
зміцнюючу, протиалергічну дію, стимулює репарацію тка-
нин, має гіполіпідемічні, спазмолітичні, антидотні, радіопро-
текторні, антиульцерогенні, гепато- та кардіопротекторні
властивості [8]. Однак, фармакотерапевтичне застосування
кверцетину обмежується низькою біодоступністю. Перспек-
тивним шляхом створення ефективної лікарської форми
стало введення кверцетину до ліпосомальної структури й
отримання препарату ліпофлавон – поєднання кверцетину
й лецетину [4]. Лецитинові ліпосоми, вбудовуючись у суб-
клітинні мембрани клітин, стабілізують та відновлюють їхню
цілісність, забезпечують перенесення ліків, спричиняють
антигіпоксичну, антиоксидантну дії, забезпечують підтри-
мання енергетичного метаболізму клітин, тканин і органів,
що перебувають у стані гіпоксії [11, 14].

Метою нашої роботи стало дослідження ефективності
лікування хворих на ГП загостреного перебігу ІІ ступеня
розвитку із включенням у комплексну терапію препаратів
політропної дії амізону та ліпофлавону на основі вивчення
взаємозв’язків між клінічними показниками стану тканин
пародонту, змінами процесів ПОЛ-АОЗ та функціонального
стану геному (ФСГ) букальних епітеліоцитів слизової обо-
лонки порожнини рота (СОПР).

Матеріали і методи
Обстежено 14 здорових осіб та 44 хворих на генералізо-

ваний пародонтит загостреного перебігу ІІ ступеня роз-
витку, з них 21 – склали хворі, яким проводили базову тера-
пію. 23 хворим на тлі базової терапії для підсилення лікуваль-
ного ефекту призначали амізон всередину та додатково міс-
цево в пародонтальні кишені (ПК) вводили 1-1,5 мл емульсії
ліпофлавону (ЗАТ “Біолік”), а через 20-30 хв вносили
композицію амізон-етоній-силард (А-Е-С) – курс 6-7 разів з
інтервалом у 2 дні. Емульсію ліпофлавону готували перед
застосуванням шляхом додавання до флакону з препаратом
30 мл фізіологічного розчину, попередньо підігрітого до 37-
39 °С.

Для оцінки важкості перебігу ГП та ефективності ліку-
вання проведено дослідження клінічних показників про-
ведено поряд із вивченням впливу лікування на стан проце-
сів ПОЛ за вмістом ТБК-активних продуктів – за методикою
Э.Н. Коробейниковой (1989), активність металоферментів у
сироватці крові вивчали за методикою Г.О. Бабенка (1999).
ФСГ вивчали за станом інтерфазних ядер епітеліоцитів СОПР
за методикою К.П. Ганіної, Л.М. Ясакової (1990); забарвлю-
вали препарати за Фьольгеном у модифікації Л.Є. Ковальчук
(1997). Ступінь вірогідності отриманих результатів встанов-
лювали варіаційно-статистичним методом із використанням
стандартного пакету програми “STATISTICA 6.0” та визна-
чення показника достовірності розбіжностей за Стьюдентом
і коефіцієнта кореляції (rху) за методом Пірсона.

Результати та їх обговорення
При клінічному обстеженні хворих даної групи спосте-

рігали наростання інтенсивності запального процесу в паро-

донті. Так, порівняно з даними в разі ГП І ступеня розвитку,
встановлено зростання індексу гігієни (ІГ) в 1,43 рази
(р<0,01); папілярно-маргінально-альвеолярного індексу – в
2,05 рази (р<0,01); пародонтального індексу – в 1,61 рази
(р<0,01); індексу кровоточивості – в 2,30 рази (р<0,001); а
глибина пародонтальних кишень (ПК) збільшилась в 1,90
рази (р<0,001).

У крові хворих, порівняно зі здоровими, виявлено підви-
щення вмісту ТБК-активних продуктів на 40,9% (р<0,01);
підвищення активності церулоплазміну (ЦП) на 62,26%
(р<0,01); зменшення насиченості трансферину залізом (ТФ)
на 23,92% (р<0,01). Встановлено значне зростання співвідно-
шення зростання ЦП/ТФ, яке склало 285,63±13,16 порівняно
з 138,43±10,89 у здорових. Ці факти свідчать про те, що дис-
баланс у системі ПОЛ-АОЗ ініціює розвиток запального про-
цесу, сприяє порушення структури та функції клітинних
мембран, синтезу колагену і посиленню резорбції кісткової
тканини.

Комплексним аналізом показників ФСГ епітеліоцитів
СОПР виявлено зниження індексу хроматизації (ІХ) в 2,22
рази (р<0,001) та збільшення кількості морфологічно змі-
нених ядер (МЗЯ) у 3,74 рази (р<0,001), що свідчить про
гальмування транскрипційного етапу реалізації спадкової
інформації. У чоловіків більш виразним було зниження
ядерцевого індексу (ЯІ) в 2,4 рази (р<0,001), що свідчить про
виснаження компенсаторних механізмів клітин. Виявлено
вірогідне зниження індексу статевого хроматину (СХ) в
жінок та підвищення його в чоловіків, зміни якого наростали
із поглибленням тяжкості захворювання. Зменшення їх у
хворих на ГП свідчить про зростання конденсації хроматину,
що є одним із перших етапів апоптозу клітин, який сприяє
розвитку деструкції в пародонті.

Клінічними дослідженнями встановлено високу ефек-
тивність лікування, яка характеризувалася ущільненням
ясен, відсутністю гіперемії та набряку на тлі зменшення гли-
бини ПК та суттєвим зменшенням рухомості зубів. Встанов-
лено також достовірно меншу тривалість лікування –
6,38±0,07 сеансів проти 8,23±0,08 (р<0,05) у контролі та три-
валу ремісію продовж 12 місяців – у хворих основної групи
в 76,2% випадків проти 47,37% випадків (р<0,05) у контролі.

У результаті проведеного лікування вміст ТБК-активних
продуктів у хворих основної групи зменшився на 27,4%
(р<0,01), що свідчить про пригнічення процесів ПОЛ. Одно-
часно встановлено відновлення АОЗ за зменшенням спів-
відношення ЦП/ТФ на 52,9% (р<0,01). Досліджувані показ-
ники залишалися стабільними протягом всього періоду спо-
стереження при збереженні вірогідної різниці з даними у
хворих групи контролю. Такий ефект пояснюється як здат-
ністю амізону знижувати проникність мікроциркулятор-
ного русла, гальмувати дегрануляцію базофільних грану-
лоцитів і виділення медіаторів запалення, так і посиленням
антиоксидантної дії амізону ліпофлавоном завдяки його
властивості стабілізувати ліпосомальні мембрани, бло-
кувати 5-ліпоксигеназний шлях метаболізму арахідонової
кислоти.

Комплексне лікування позитивно вплинуло на показники
ФСГ епітеліоцитів СОПР, яке у жінок проявилося зростан-
ням ІХ в 2,12 рази (р<0,05) відносно величин до лікування,
СХ – у 1,53 рази (р<0,01), зменшенням вмісту МЗЯ в 3,23
рази (р<0,001) та нормалізацією ЯІ. Значно менша ефек-
тивність виявлена при застосуванні базової терапії. Так, у
осіб жіночої статі ІХ, ЯІ та СХ були вищі, порівняно з кон-
трольною групою хворих на 30,8%; 22,4% та 19,1% (р<0,05),
а кількість МЗЯ меншою на 47,0% (р<0,05). У чоловіків ве-
личини аналогічних індексів були вищі відповідно з кон-
трольною групою на 13,3%; 24,2% та 31,8% (р<0,05) при
зменшення кількості МЗЯ на 32,0% (р<0,05).

Одержані результати засвідчують можливість корекції
порушень процесів реалізації спадкової інформації на клі-

Кукурудз Н.І. “Потенціювання ліпофлавоном лікувального ефекту амізону...”
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тинному рівні у хворих на ГП загостреного перебігу ІІ сту-
пеня розвитку з використанням амізону в поєднанні з ліпо-
флавоном, які позитивно впливають на всі етапи експресії
генів, особливо на епігенетичні модифікації хроматину, що
детермінують його транскрипційну активність. Матеріальну
основу таких модифікацій складають метилювання цитози-
нових основ ДНК, ковалентні перетворення пістонів у складі
хроматину [7, 13]. Лікарські препарати, які впливають на
функцію транскрипційно-трансляційного апарату клітин,
діють переважно через епігенетичні модифікації хроматину,
які мають тривалий позиційний ефект у геномі й що най-
важливіше – є зворотними.

Висновки
1. Розвиток ГП загостреного перебігу ІІ ступеня розвитку

супроводжується суттєвим порушенням клінічних показ-
ників стану тканин пардонту у взаємозв’язку з підвищенням
рівня ТБК-активних продуктів у крові, збільшенням актив-
ності ЦП й зменшенням насичення трансферину крові за-
лізом, а також порушенням процесів реалізації спадкової
інформації на клітинному рівні (зменшенням ІХ, ЯІ та збіль-
шенням кількості МЗЯ), незалежно від статі та зниженням
індексу СХ в жінок та зростанням його в чоловіків.

2. Комплексне лікування пацієнтів на ГП загостреного
перебігу ІІ ступеня з використанням амізону всередину,
композиції амізон-етоній-силлард-П та ліпофлавону місцево
сприяло поліпшенню клінічного стану та позитивній ди-
наміці ПОЛ-АОЗ, посиленню всіх етапів транскрипційно-
трансляційного апарату клітин, дозволило забезпечити три-
валу клініко-рентгенологічну ремісію впродовж 12 місяців
у 76,2% випадків проти 47,4% у контролі.

3. Отримані результати щодо покращення клінічних,
біохімічних, цитогенетичних показників хворих на ГП загос-
треного перебігу ІІ ступеня розвитку суттєво доповнюють
традиційну схему терапії, патогенетично обґрунтовують до-
цільність використання досліджуваних препаратів у комп-
лексній терапії даної патології.

Перспективи подальших досліджень полягатимуть у
поглибленому вивченні кореляційних зв’язків між показ-
никами ПОЛ-АОЗ та цитокінового профілю крові при гене-
ралізованому пародонтиті.
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THE ROLE OF CYTOKINE STATUS DISTURBANCES IN FORMING PHENOTYPE
OF BRONCHIAL ASTHMA IN CHILDREN

Lytvynets L.Ya., Synoverska O.B.
Ivano-Frankivsk National Medical University

Резюме. Проаналізовано особливості цитокінового статусу (вміст IL-4 та IL-6) у сироватці крові дітей, хворих на бронхіальну астму,
залежно від її контрольованості. Показано, що при бронхіальній астмі спостерігається цитокіновий дисбаланс, який проявляється значним
збільшенням рівня прозапальних цитокінів (IL-6) та зниженням протизапальних (IL-4). Встановлено, що характер змін рівня цитокінового
профілю залежить від ступеня контрольованості захворювання: найвищий рівень сироваткового ІL-4 зустрічається при неконтрольваній, а
підвищений вміст IL-6 при збереженому рівні IL-4 – при контрольованій бронхіальній астмі. Детерміновано роль цитокінопосередковного


