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ОЦІНКА МОЛЕКУЛЯРНО-ГЕНЕТИЧНИХ ПОРУШЕНЬ 

У ДІТЕЙ ПРИ ПІДВИЩЕНОМУ АНТРОПОГЕННОМУ 

НАВАНТАЖЕННІ 
 

Дєньга Оксана Василівна, 
д.мед.н., професор, завідувачка відділом епідеміології та профілактики 

основних стоматологічних захворювань, дитячої стоматології та ортодонтії 

Державна установа «Інститут стоматології та щелепно-лицевої хірургії 

Національної академії медичних наук України» 

 

Вербицька Тамара Георгіївна 
к.біол.н., ст. наук. співр. відділу епідеміології та профілактики основних 

стоматологічних захворювань, дитячої стоматології та ортодонтії 

Державна установа «Інститут стоматології та щелепно-лицевої хірургії 

Національної академії медичних наук України» 

 

Для формування груп ризику і розробки ефективних схем профілактичних і 

лікувальних заходів для дітей, що проживають в зоні підвищеного 

антропогенного навантаження (АН) було важливо провести молекулярно-

генетичні дослідження. 

Метою роботи було проведення молекулярно-генетичних досліджень з 

вивчення поліморфізму генів І та ІІ фаз детоксикації, гена що кодує колаген II 

типу, гена ініціюючого фізіологічні процеси ремоделювання тканин, гена 

фактора некрозу пухлини, а також гена, який бере участь в біомінералізації при 

розвитку зубної емалі для оцінки підданості дітей до антропогенного 

навантаження.  

Матеріали і методи дослідження. Діти (20 осіб)  були розділені на 2 групи 

по 10 осіб у кожній: 1-а група - діти, які проживають в зоні підданій до впливу 

забруднюючих речовин атмосферного повітря, води і ґрунту (м.Біла Церква, 

школа № 20); 2-а група - діти, які проживають у відносно екологічно 

благополучній зоні (м. Тетеїв, школа №3). 

Вивчали поліморфізм генів COL2A1 (6846 C> A) (ген, що кодує колаген II 

типу), MMP9 (A-8202G) rs11697325 (ген, що ініціює фізіологічні процеси 

ремоделювання тканин), CYP1A1 (ген першої фази детоксикації), GSTM1, 

GSTT1 (гени другої фази детоксикації), G (-308) A гена TNF (чинник некрозу 

пухлини), алельних варіанти гена AMELX (rs17878486; rs946252) (ген, що бере 

участь в біомінералізації при розвитку зубної емалі). Виділення 

дезоксирибонуклеїн́ової кислоти (ДНК) з клітин букального епітелію проводили 

за модифікованою методикою Chelex [1]. 

Результати дослідження. 

У таблицях 1-2 наведені результати дослідження функціонально-значущих 

поліморфізмів генів Сol2A1 6846 C> A і MMP9 A-8202G, що входять в генну 

мережу метаболізму сполучної тканини у дітей, в порівнянні з показниками 
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твердих тканин постійних зубів, пародонтальних індексів і індексів гігієни 

порожнини рота у дітей, які проживають в зонах різного АН. 

Таблиця 1. 

Результати дослідження поліморфізму генів метаболізму сполучної тканини 

COL2A1 і MMP9 при порівнянні показників твердих тканин постійних зубів у 

дітей, які проживають в зонах різного антропогенного навантаження, М±m 

 

 

 

COL2A1 

6846 C>A 

MMP9 

A-8202G  

1-ша група, 

(Антр. нав) 

n =10 

2-га група, 

(Ек. благ. зона) 

n =10 

1-ша група, 

(Антр. нав) 

1-n =10 

2-га група, 

(Ек. благ. зона) 

n =10 

Генотип С/С С/А C/C C/A A/A A/G G/G A/A A/G G/G 

n 6 4 10 - 4 6 - 2 4 4 

 % 60 40 100 - 40 60 - 20 40 40 

КПВз 
1,67± 

1,17 

4,00± 

2,00 

p>0,1 

p3>0,1 

2,2± 

0,88 
- 

4,25± 

2,02 

1,50± 

1,07 

p>0,1 

p1>0,1 

p2>0,1 

- 
1,00± 

1,00 

1,50± 

1,84 

p3>0,1 

3,50± 

1,62 

p3>0,1 

КПВп 
1,67± 

1,17 

4,00± 

2,00 

p>0,1 

p3>0,1 

2,2± 

0,88 
- 

4,25± 

2,02 

1,50± 

1,07 

p>0,1 

p1>0,1 

p2>0,1 

- 
1,00± 

1,00 

1,50± 

1,84 

p3>0,1 

3,50± 

1,62 

p3>0,1 

Карієс 
1,67± 

1,17 

2,50± 

1,27 

p>0,1 

p3>0,1 

2,0± 

0,85 
- 

3,00± 

1,50 

1,33± 

0,98 

p>0,1 

p1>0,1 

p2>0,1 

- 
0,50± 

0,50 

1,50± 

1,84 

p3>0,1 

3,25± 

1,53 

p3>0,05 

Пломба 0 

1,50± 

0,79 

p>0,05 

p3>0,05 

0,2± 

0,14 
- 

1,25± 

0,92 

0,17± 

0,19 

p>0,1 

p1>0,1 

p2>0,1 

- 
0,50± 

0,50 

0 

p3>0,1 

0,25± 

0,31 

p3>0,1 

П р и м і т к а : р - показник вірогідності відмінностей від дітей групи 1 без поліморфізму генів; 

р1 - показник вірогідності відмінностей від дітей групи 2 з гетерозиготним поліморфізмом 

генів; р2 - показник вірогідності відмінностей від дітей групи 2 з мутаційним поліморфізмом 

генів; р3 - показник вірогідності відмінностей від дітей групи 2 без поліморфізму генів. 

 

Функціонально повноцінні алелі гена (С/С) сполучної тканини Сol2A1 мають 

60 % дітей з екологічно неблагополучного району, а у 40 % підлітків з 

досліджуваної групи алельних варіант гена Сol2A1 6846 C>A представлений 

гетерозиготною формою (С/А), що може бути пов'язано з недиференційованою 

дисплазією сполучної тканини. Всі діти другої групи з відносно екологічно 

благополучного району мають функціонально повноцінні аллели гена сполучної 

тканини СOL2A1.  
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Таблиця 2. 

Результати дослідження поліморфізму генів метаболізму сполучної тканини 

COL2A1 і MMP9 при порівнянні пародонтальних індексів і індексів гігієни 

порожнини рота у дітей, які проживають в зонах різного антропогенного 

навантаження, М±m 

 

 

 

COL2A1 

6846 C>A 

MMP9 

A-8202G  

1-ша група, 

(Антр. нав) 

n =10 

2-га група, 

(Ек. благ. зона) 

n =10 

1-ша група, 

(Антр. нав) 

n =10 

2-га група, 

(Ек. благ. зона) 

n =10 

Генотип С/С С/А C/C C/A A/A A/G G/G A/A A/G G/G 

n 6 4 10 - 4 6 - 2 4 4 

 % 60 40 100 - 40 60 - 20 40 40 

РМА % 
0,67± 

0,24 

2,50± 

0,35 

p<0,001 

p1>0,05 

1,6± 

0,28 
- 

1,5± 

0,34 

1,33± 

0,62 

p>0,1 

p1>0,1 

p2>0,1 

- 
2,5± 

0,50 

1 

 

p3<0,01 

1,75± 

0,59 

p3>0,1 

Кровоточ

ивість, 

бали 

0,67± 

0,24 

1,34± 

0,24 

p>0,05 

p1>0,1 

1,03± 

0,09 
- 1 

0,89± 

0,34 

p>0,1 

p1>0,1 

p2>0,1 

- 
1,25± 

0,25 

0,84± 

0,12 

p3>0,05 

1,13± 

0,15 

p3>0,1 

Проба Ш-

П, бали 

0,45± 

0,16 

1,17± 

0,24 

p>0,05 

p1>0,1 

0,97± 

0,13 
- 0,67 

0,78± 

0,34 

p>0,1 

p1>0,1 

p2>0,1 

- 
1,415± 

0,085 

0,59± 

0,10 

p3<0,001 

1,13± 

0,13 

p3>0,05 

З.камінь, 

бали 
0 

0,25± 

0,18 

p>0,1 

p1>0,1 

0,1± 

0,07 
- 0 

0,17± 

0,12 

p>0,05 

p1>0,05 

p2>0,05 

- 0,5 
0 

p3=0 

0 

p3=0 

Silness-

Loe, 

бали 

0,67± 

0,24 

1,34± 

0,24 

p>0,05 

p1>0,1 

1,1± 

0,07 
- 1 

0,89± 

0,34 

p>0,1 

p1>0,1 

p2>0,1 

- 
1,25± 

0,25 

1 

p3>0,1 

1,13± 

0,15 

p3>0,1 

Stallard,  

бали 

0,28± 

0,10 

1 

p<0,001 

p1<0,05 

0,62± 

0,16 
- 

0,71± 

0,21 

0,47± 

0,20 

p>0,1 

p1>0,1 

p2>0,1 

- 
1,25± 

0,25 

0,25± 

0,06 

p3<0,001 

0,67± 

0,29 

p3>0,1 

П р и м і т к а : р - показник вірогідності відмінностей від дітей групи 1 без поліморфізму генів; 

р1 - показник вірогідності відмінностей від дітей групи 2 з гетерозиготним поліморфізмом 

генів; р2 - показник вірогідності відмінностей від дітей групи 2 з мутаційним поліморфізмом 

генів; р3 - показник вірогідності відмінностей від дітей групи 2 без поліморфізму генів. 

 

З таблиці 1 видно, що у дітей першої групи з гетерозиготним поліморфізмом 

(С/А) гена СOL2A1 були найвищі значення показників твердих тканин зубів. 

Показники індексів твердих тканин зубів - КПВз і КПВп були вище ніж у дітей 

першої і другої групи без поліморфізму гена в 2,4 і 1,82 рази відповідно. Значення 

показника «Карієс» були вище в 1,5 і 1,25 разів відповідно. Значення показника 

«Пломба» були достовірно вище, ніж у дітей обох груп (p>0,05; p1>0,05). Рівень 
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даних показників у дітей з нормальним генотипом (С/С) у другій групі був дещо 

вищим у порівнянні з першою групою, що вказує на те, що антропогенні фактори 

не є першорядними, що переважає генетична складова в розвитку 

стоматологічної патології твердих тканин зубів. 

Така ж закономірність спостерігається і з пародонтальними індексами та 

індексами гігієни порожнини рота у дітей з районів різного АН (табл. 2). 

Значення пародонтальних індексів і індексів гігієни порожнини рота у дітей 

першої групи з гетерозиготним поліморфізмом (С/А) значно перевищували ці 

значення у дітей першої і другої групи з нормальним генотипом (С/С). Індекс 

PMA % у таких дітей був вище в 3,73 і 1,56 разів, індекс «Кровоточивість» - в 2 

і 1,3 рази, «Проба Шиллера-Писарєва» - в 2,6 і 1,2 рази, «Зубний камінь» - був 

відсутній у дітей першої групи без поліморфізму гена і перевищував в 2,5 рази 

значення другої, «Silness-Loe» - в 2 і 1,21 рази, «Stallard» - в 3,57 і 1,61 рази 

відповідно (табл. 2) 

Аналіз результатів не виявив певних асоціацій між поліморфізмом гена 

ММР9, твердими тканинами зубів, станом тканин пародонта і гігієною 

порожнини рота. 

Аналіз розподілу генотипів поліморфного локусу A1506G гена CYP1A1 в 

досліджуваних вибірках показав наявність тільки нормального генотипу A/А як 

у дітей, що піддаються впливу токсичних речовин, так і у дітей з відносно 

екологічно благополучного району. У зв'язку з відсутністю поліморфних 

варіантів гена дослідження стоматологічного статусу дітей по відношенню до 

гену CYP1A1 не проводили. 

Вивчено розподіл делеційного поліморфізму гена глутатіонтрансферази 

GSTM1 і GSTТ1 в досліджуваних групах дітей. У групі дітей, що піддаються 

впливу забруднюючих речовин нафтохімічного виробництва 60 % дітей, мають 

функціональні аллели генів GSTM1 або GSTТ1, поєднання функціонально 

повноцінних алелей генів GSTM1 і GSTТ1 виявлено у 30 % дітей. 40 % дітей 

даної групи є носіями делеційних форм або одного, або другого досліджуваних 

генів, що призводять до інактивації ферменту, 10 % з них мають делеції обох 

ферментів. 

Дослідження показало, що у 80 % дітей з відносно екологічно 

благополучного району переважає функціонально повноцінний аллель гена 

глутатіон S-трансферази М1 і у 40 % дітей гена глутатіон-S-трансферази Т1, діти, 

які мають функціонально повноцінні аллели генів як GSTM1, так і GSTТ1 

становили 20 %. Носіями делеційної форми генів GSTM1 і GSTТ1 в 

досліджуваній групі є 20 % і 40 % дітей відповідно. 

При порівнянні середніх значень твердих тканин постійних зубів у 

обстежених груп дітей видно, що у дітей, які проживають в зоні АН з 

поліморфізмом гена GSTM1 індекси КПВз і КПВп були достовірно вище в 

порівнянні з дітьми першої групи без поліморфізму генів в 8,2 рази (p < 0,001) і 

з дітьми, які проживають в екологічно сприятливому районі мають, як 

функціонально повноцінний ген (в 1,69 рази), так і делеційну форму (p1 <0,001). 

Показники КПВз і КПВп у дітей другої групи з делецією в гені GSTT1 були вище 
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на 16,5 % ніж у дітей цієї групи без поліморфізму. Необхідно відзначити, що 

подібної негативної тенденції в показниках твердих тканин зубів у дітей першої 

групи з делециєю в гені GSTT1 не спостерігалося. 

При зіставленні середніх значень пародонтальних індексів і індексів гігієни 

у обстежених дітей видно, що тяжкість запального процесу (РМА %) у дітей, які 

проживають в зоні АН і дітей, які проживають у відносно екологічно 

благополучній зоні з поліморфізмом гена GSTM1 була вище в 1,5 і 1,82 рази 

відповідно, ніж у дітей цих груп без порушень в даному гені. Подібна тенденція 

спостерігалася і при аналізі інших пародонтальних індексів у дітей першої групи 

з поліморфізмом гена GSTM1 в порівнянні з дітьми тієї ж групи без 

поліморфізму. Індекс «Кровоточивість» був вище на 50 %, «Проба Шиллера-

Писарєва» - на 52 %, «Зубний камінь» - на 50 %. У дітей другої групи з 

поліморфізмом GSTM1 перевищення спостерігалося лише у індексу 

«Кровоточивість» на 27,5 % в порівнянні з дітьми тієї ж групи без поліморфізму 

даного гена. 

Індекси гігієни порожнини рота «Silness-Loe» і «Stallard» також були вище у 

дітей обох груп з поліморфізмом гена GSTM1 в порівнянні з дітьми цих груп без 

поліморфізму гена. Для дітей першої групи в 1,5 і 1,52 рази відповідно. Для дітей 

другої групи в 1,18 і 1,92 рази відповідно. 

У дітей, які проживають в зоні з підвищеним АН з делецією в гені GSTT1, 

пародонтальні індекси і індекси гігієни порожнини рота були гірше ніж у дітей 

цієї групи без порушень в даному гені. Індекс PMA % був вище в 1,49 рази, 

індекс «кровоточить» - в 1,5 рази, «Проба Шиллера-Писарєва» - в 1,51 раз, 

«Зубний камінь» - в 1,62 рази, «Silness-Loe» - в 1,5 рази і «Stallard» - в 1,34. У 

дітей, які проживають у відносно екологічно благополучній зоні з 

поліморфізмом гена GSTT1 також спостерігалися більш високі показники 

пародонтальних індексів і індексів гігієни порожнини рота у порівнянні з дітьми 

цієї групи без порушень в даному гені, але в меншій мірі. Індекс 

«Кровоточивість» був вище в 1,42 рази, «Проба Шиллера-Писарєва» - в 1,51 рази, 

а індекс гігієни порожнини рота «Silness-Loe» - в 1,49 рази. 

У всіх обстежених нами дітей виявлено високу активність першої фази 

процесу детоксикації ксенобіотиків, але частина з них має низьку активність 

ферментів другої фази (делеції генів GSTM1, GSTT1), в результаті чого 

формується максимально несприятливий варіант, який може послужити 

пусковим механізмом розвитку токсичного ураження організму. В умовах 

нормального стану навколишнього середовища ризик розвитку захворювання, 

обумовлений даними ферментами, може бути мінімальним. Дисбаланс системи 

ксенобіотиків в поєднанні з підвищеним АН призводить до більш тривалого 

збереження в організмі проміжних продуктів біотрансформації ксенобіотиків, 

які можуть провокувати і сприяти розвитку патологічних процесів, зокрема 

стоматологічної патології. 

Результати дослідження показали наявність гомозиготного GG генотипу і 

гетерозиготного G/A. Гомозиготний генотип А/А не виявлен в даній вибірці 

дітей, так як частота алелю А невисока, в різних популяціях світу варіює від 0,03 
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до 0,27 [2]. Гомозиготи G/G становлять 20 % у дітей 1-ї групи і 60 % у дітей 2-ї 

групи. Гетерозиготи переважають у дітей із забрудненої зони (80 %). У групи 

дітей з відносно екологічно благополучного району гетерозигот виявлено в 2 

рази менше (40 %) Факт наявності мутантного гена не викликає хвороби, але 

змінюється продукція цитокінів, що клінічно може проявитися вираженою 

деструкцією тканин пародонту. 

Дослідження показників твердих тканин постійних зубів у дітей показало, що 

при гомозиготному генотипі G/G дані показники можна порівняти в обох групах, 

незалежно від умов проживання. Діти з гетерозиготним генотипом і, що 

проживають в екологічно несприятливому районі мають показники КПВз і 

КПВп в 3,5 рази вище в порівнянні з дітьми з відносно екологічно 

благополучного району. В 2,5 рази вище і показник карієсу. Вплив 

несприятливих екологічних факторів запускає неспецифічні імунологічні 

реакції, які активують клітини, що секретують протизапальні цитокіни, в тому 

числі TNF-α, що справляє негативний вплив на стоматологічне здоров'я дітей. За 

даними Хоменко Л.А. поширеність множинного карієсу серед школярів, які 

проживають в промислових регіонах, досягає 30 % [3]. 

Дослідження поліморфізму rs946252 гену AMELX виявило гетерозиготний 

генотип (Т/С) у всіх дітей першої групи і у 80 % дітей другої групи. У 20 % дітей 

другої групи виявлено гомозиготний мутантний генотип (С/С). Показники 

твердих тканин зубів - індекси КПВз і КПВп, «карієс» можна порівняти у дітей 

першої і другої групи з гетерозиготних генотипом (Т/С) rs946252 гена AMELX, 

тільки показник «пломба» вище ніж у дітей першої групи в 4,6 рази (0,6±0,36 

проти 0,13±0,13). 

При порівнянні пародонтальних індексів і індексів гігієни порожнини рота, 

було виявлено, що у дітей з нормальним гомозиготних генотипом (Т/Т) 

rs17878486 гена AMELX не виявлено суттєвих відмінностей за цими 

показниками між групами дітей, які проживають в зонах різного АН. При 

порівнянні показників пародонтальних індексів і індексів гігієни порожнини у 

дітей другої групи при гетерозиготному (С/Т) і гомозиготному мінорному 

генотипі (С/С) rs17878486 гена AMELX виявлено, що наявність мінорного 

гомозиготного генотипу (С/С) обумовлює більш високі показники: «РМА» в 1,8 

рази, «кровоточивість» в 1,3, «Проба Шиллера-Писарєва» в 1,6, «Зубний камінь» 

- в 5 разів, «Silness-Loe» - в 1,2 рази, «Stallard» - в 2,7. 

Дослідження генетичних компонент при впливі техногенних хімічних 

факторів зовнішнього середовища допоможе планування профілактичних 

заходів у пацієнтів, що мають найбільшу ймовірність виникнення 

стоматологічної патології. Отримані результати можуть бути використані для 

актуалізації досліджень по встановленню своєчасного виявлення груп ризику 

підданості до екологічно детермінованим захворюванням для вибору правильної 

тактики лікування, а також для прогнозування його результатів і підвищення 

ефективності профілактичних заходів. 
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Висновки. 

Дослідження показали, що поліморфізм 6846 C>A гена COL2A1 впливає на 

порушення стану твердих тканин зубів, пародонту та гігієни порожнини рота 

дітей, при цьому домінуючим фактором є генетична складова, а не антропогенне 

забруднення.  

У дітей з гетерозиготним поліморфізмом G (-308) A гена TNF-альфа 

спостерігалася збільшена інтенсивність карієсу зубів та запального процесу в 

тканинах пародонту при неблагосприятних екологічних умовах. Тоді як у дітей 

з гомозиготним генотипом (Т/Т) rs17878486 гена AMELX екологічні фактори не 

впливали на стоматологічний статус.  

Було виявлено, що делеційний поліморфізм генів GSTM1 і GSTT1 негативно 

впливають на розвиток патології твердих тканин зубів та стан пародонту. 
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