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Raport o wynikach badan kliniczno-laboratoryjnych stosowania leku "KamelinFlu" (Kamelin
Sp. z 0.0.", Gruzja) w terapii pacjentdw z uogoélnionym zapaleniem przyzebia i niektorymi chorobami
btony §luzowej jamy ustne;j.
Klinika stomatologiczna EMBIES Sp. z 0.0. w Thilisi

1. Wprowadzenie

Liczne badania ostatnich lat wykazaty, ze w patogenezie chordb tkanek przyzgbia ogromne
znaczenie ma proces zapalny, ktory rozwija si¢ w odpowiedzi na dlugotrwate utrzymywanie si¢
mikroflory chorobotwoérczej przyzgbia i powoduje kompleks reakcji mikrokrazeniowych,
hematologicznych, immunologicznych i facznotkankowych na uszkodzenie.

Zachodzace przy tym zmiany patomorfologiczne i histochemiczne w tkankach przyzebia
inicjujg réznorodno$¢ obrazu klinicznego choroby i charakteru przebiegu.

Wiadomo, ze czynnik bakteryjny powoduje rozktad kwasu hialuronowego przez enzym
hialuronidaze, co prowadzi do uszkodzenia struktury tkanek, naruszenia procesow oddychania,
zwickszenia przepuszczalnosci $cianek naczyn wlosowatych, powstawania obrzekdéw, tworzac w ten
sposob korzystne warunki dla agresywnosci mikroflory. W konsekwencji zachodzi chronizacja
procesu, naruszenia procesu gojenia si¢ tkanek.

W zwiazku z tym oczywista jest aktualno$¢ poszukiwania dostgpnych nowych lekow
zawierajacych substancje przeciwzapalne, przeciwdrobnoustrojowe oraz sktadniki przyczyniajace si¢
do wzmocnienia proceséw regeneracyjnych.

Wiasnie to spowodowato to badanie i wprowadzenie leku "KamelinFlu" spray (Kamelin Sp. z
0.0., Gruzja) do leczenia chordb jamy ustnej.

2. Cele i zadania badania

Celem tego badania jest ocena skutecznosci leku "KamelinFlu" (Kamelin Sp. z 0.0., Gruzja) w
leczeniu pacjentdow z uogdlnionym zapaleniem przyzebia, przerostowym zapaleniem dzigsel,
nadzerkowym wrzodziejacym zapaleniem dzigset.

Badania kliniczne przeprowadzono na 68 pacjentach obu pici, w wieku 2065 lat.



W trakcie badania pacjenci byli badani z wykorzystaniem metod klinicznych i laboratoryjnych.
W badaniu klinicznym oceniano:

- kolor, konsystencje i kontur dzigsta i przestrzeni migdzyzebowych brodawek dzigstowych;

- indeksy PMA, Greene-Vermillion;

- obecnos¢ i gleboko$¢ kieszonek przyzebia (KP);

- krwawienie dzigsel.

Badania laboratoryjne.

Badania morfologiczne przeprowadzono na biopsjach brodawek dzigstowych 68 pacjentow.

Badania patomorfologiczne wykonane zostaly po utrwaleniu biopsji dzigsta w 10% obojetne;j
formalinie, standardowej obrdbce i zatapianiu w parafinie. Skrawki parafinowe o grubosci 7 um
barwiono hematoksyling i eozyng oraz wg van Giesona.

Metodami histochemicznymi na §wiezo zamrozonych skrawkach kriostatowych dzigsta o
grubosci 10 um okreslano aktywnos$¢ enzymow oksydacyjno-redukeyjnych réznych cykli
metabolicznych:

1) oddychanie tkankowe — dehydrogenaza bursztynianowa (SDH) metoda Nachlasa i in.;
2) glikolize¢ — dehydrogenaza mleczanowa (LDH) metoda Gressa, Scarpelli i Pierce’a;
3) koncowe utlenianie — dehydrogenaza NAD-H (NAD-H-DG) metoda Farbera i in.

Badania kliniczne i laboratoryjne przeprowadzono w dwoch grupach pacjentéw: kontrolnej i

doswiadczalnej.

Tabela 1.
Podziat pacjentéw w grupach kontrolnej i doswiadczalnej
Grupy, podgrupy Rozpoznanie Ple¢ Liczba
pacjentow
Kontrolna: UZP 111 stopnia qu_czyzn -3 g
| podgrupa Kobiet — 5
Il podgrupa nadzerkowe wrzodziejace [Mgzczyzn —5 8
zapalenie dzigset Kobiet — 3
I11 podgrupa przerostowe zapalenie Mezczyzn — 4 8
dzigset I stopnia Kobiet — 4
Razem: 24
Gléwna: . Mezczyzn — 6
| sodgrupa UZP I-11 stopnia Kgbiety_ 10 16
Il podgrupa nadzerkowe wrzodziejace [Mezczyzn — 8
zapalenie dzigsel Kobiet — 6 14
Il podgrupa przerostowe zapalenie Megzczyzn — 5
dzigset T stopnia Kobiet — 9 14
Razem: 44




W grupie kontrolnej badania kliniczne przeprowadzano przed rozpoczeciem leczenia i w 14
dniu leczenia bez stosowania leku "KamelinFlu", laboratoryjne przed rozpoczeciem leczenia.

W grupie dos§wiadczalnej badania kliniczne przeprowadzono przed rozpoczeciem leczenia i w
14 dniu leczenia (tab. 2, 3, 4, 5), laboratoryjne w 3, 7 i 14 dniu leczenia.

Pacjenci z grup kontrolnej i doswiadczalnej otrzymali podstawowe leczenie polegajace na
usunigciu ptytki nazgbnej, osadow mineralnych nad i poddzigstowych metodami mechanicznym i
sprzetowym, a nastepnie leczeniu przeciwzapalnym, zgodnie z protokotami i wytycznymi
zatwierdzonymi przez Ministerstwo Zdrowia Gruzji. Cykl leczenia we wszystkich podgrupach
wyniost 14 dni codziennego 3-krotnego przyjmowania leku "KamelinFlu" rozpylanego w jamie ustnej
(przy kazdej procedurze 4 rozpylania).

3. Wyniki badan i ich oméwienie

W badaniu wstepnym skargi pacjentow w podgrupach 1 i 1A dotyczyty uczucia bolesnosci i
krwawienia dzigset, wyraznego obrzgku dziasel, nieSwiezego oddechu.

Obiektywne: btona sluzowa dzigsel jest niebieskawo przekrwiona, ciastowata, brzeg dzigset
jest obrzegknigty, nie przywiera do zebdw. Glebokos¢ kieszonek przyzebia wahata si¢ od 4 do 6 mm,
odpowiednio do cigzkosci choroby. Krwawienie liniowe okreslono w 58,8% w grupie kontrolne;j i
48,6% w grupie doswiadczalnej, spontaniczne 15,6% w grupie kontrolnej i1 21,2% w grupie
doswiadczalnej (tab. 5).

W podgrupach 2 i 2A pacjenci skarzyli si¢ na wyrazna tkliwo$¢ dzigset, szczegdlnie podczas mycia
zgbow 1 przyjmowania positkow, krwawienie, obrzek dziasel, nieSwiezy oddech. Obiektywnie: btona
sluzowa dzigset jest przekrwiona z odcieniem cyjanotycznym, obrzgkta, brzeg dzigset jest
powigkszony, nablonek w okolicy brodawek dzigstowych jest erozyjny, bolesny przy dotykaniu.
Warto$ci wskaznikoéw PMA 1 Greene-Vermilion sa do$¢ duze (podgrupa 2: PMA — 2,46+0,04;
Greene-Vermilion — 2,52+0,02, w podgrupie 2A: PMA — 2,46+0,04; Greene-Vermilion — 2,56+0,04),
co wskazuje na wysoki stopien zapalenia i odpowiednio temu niski poziom higieny (tab. 3).

Pacjenci w podgrupach 3 i 3A skarzyli si¢ na krwawienie dziasel, powigkszenie brodawek
dziagstowych, nieswiezy oddech, defekt kosmetyczny. Obiektywnie: btona §luzowa dzigset jest
niebieskawo przekrwiona, brodawki dzigstowe powiekszone do 1/3 wysokosci korony zgba, co
odpowiada | stopniowi.

Warto$ci wskaznikow GTMA i Greene-Vermillion sg duze, co obiektywnie wskazuje na
wysoki stopien zapalenia i niewystarczajaca higieng jamy ustnej (tab. 4).



przed i po leczeniu.

Tabela 2.
Wartosci wskaznikow klinicznych u pacjentow z uogdlnionym zapaleniem przyzebia I-11 stopnia

. Kontrolna (podgrupa 1) Gloéwna (podgrupa 1A)
IDzien badan - - - -
Dzien 0 IDzien 14 Dzien 0 Dzien 14
'Wskazniki kliniczne M +m M £+ m M £+ m M +m
(n=18) (n=18) (n=16) (n=16)
Glebokos¢ kieszonek 6,0+ 0,16 6,0+0,17 5,94 £ 0,16 5,93 +0,17
przyzgbia P> 0,05 P > 0,05
PMA 1,68 + 0,04 1,01 £0,07 1,78 +£ 0,09 0,32 + 0,09
P <0,01 P <0,01
o 2,72 £0,02 0,98 £ 0,05 2,70 £ 0,02 0,83 + 0,04
Greene-Vermilion
P < 0,001 P < 0,001
Tabela 3.

Warto$ci wskaznikdw klinicznych u pacjentéw z nadzerkowym wrzodziejacym zapaleniem dzigset
przed i po leczeniu.

Kontrolna (podgrupa 2) Gltowna (podgrupa 2A)
IDzien badan Dzien 0 Dzien 14 Dzien 0 Dzien 14

M+ m M+ m M+ m M +m
'Wskazniki kliniczne (n=18) (n=8) (n=14) (n=14)

2,46 £ 0,04 1,71 £ 0,06 2,46 £ 0,04 1,08 £ 0,06
PMA P > 0,05 P < 0,001

2,52 +0,02 1,96 £ 0,02 2,56 £ 0,04 1,06 £ 0,04
Greene-Vermilion P > 0,05 P < 0,001




Tabela 4.
Wartos$ci wskaznikow klinicznych u pacjentéw z przerostowym zapaleniem dzigset I stopnia.

Kontrolna (podgrupa 3) Glowna (podgrupa 3A)
Dzien badan Dzien 0 Dzien 14 Dzien 0 Dzien 14

M £+ m M £ m M £ m M £ m

(n=28) (n=28) (n=14) (n=14)
'Wskazniki kliniczne
PMA 2,34 + 0,02 1,45+ 0,01 2,34+ 0,02 1,02 + 0,05

P > 0,05 P < 0,001

2,68 + 0,02 1,65 + 0,02 2,46 + 0,04 1,08 + 0,04
Greene-Vermilion P <0,05 P <0,001

Tabela 5.
Liczba pacjentow (%) wg oznaczenia wskaznika krwawienia przed i po leczeniu
Kontrolna Doswiadczalna

Dzieh podgrupy
badania 1 2 3 1A 2A 3A
Punkty 0 14 0 14 0 14 0 14 0 14 0 01
0 - | 516 | - 50,8 - 524 | - 69,7 - 70,6 - 72,8
1 256 | 306 | 326|389 |608|446 |30,2| 284 | 344|384 | 28,6 | 14,8
2 58,8 | 178|478 103 209 | 3 [486| 19 |496 | 10 | 488|124
3 156 | - 19,6 - 18,3 - 21,2 - 16 - 22,6 -

Badanie mikroskopowe preparatow dzigsta pacjentow przed rozpoczeciem leczenia wykazato,
ze zaostrzenie przewlektego zapalenia przyze¢bia morfologicznie objawia si¢ ostrym naruszeniem
przepuszczalnos$ci naczyn wlosowatych i zytek, obrzgkiem i naciekiem ich §cian i tkanek dzigsta oraz
nasileniem zmian reologicznych. Swiatta wigkszosci naczyn wlosowatych i zytek sa rozszerzone,
wypetnione elementami morfologicznymi krwi. W $wietle czgsci zytek obserwuje si¢ agregacja
erytrocytow; swiatta niektorych zytek sg zamkniete luznymi skrzeplinami. Bazofile tkankowe
okotonaczyniowej tkanki tacznej sa w stanie degranulacji.



W substancji miedzykomorkowe;j tkanki tacznej wykrywane sa oznaki depolimeryzacji
kompleksow biatkowo-polisacharydowych. Widkna kolagenowe sa obrzeknigte, jednorodnego
wygladu.

W okresie zaostrzenia nasilajg si¢ procesy nacickowe, zmienia si¢ sktad naciekow (ryc. 1).
Temu towarzyszy wydostanie si¢ granulocytow obojetnochtonnych poza naczynia.

Aktywno$¢ enzymdw oksydacyjno-redukcyjnych w nich jest wyzsza niz w fazie remisji.
Obserwuje si¢ plazmatyzacja naciekow, pojawienie si¢ niedojrzalych form limfocytow. Aktywnos¢
metaboliczna wigkszosci komorek naciekowych jest zwigkszona (ryc. 2).

Liczba fibroblastow pozostaje niewielka, maja niewiele mitoz, roznicowanie w formy dojrzale jest
spowolnione.

U pacjentow z podgrupy 2 zaostrzenie przewleklego stanu zapalnego powoduje zwigkszona
alteracje komorkowych i wtoknistych struktur tkanki tacznej, w zwiazku z czym liczba fragmentow
komorek w obrzeklej tkance Srddmiazszowej gwaltownie wzrasta. Prowadzi to do"zabagnienia”
okotonaczyniowego srodowiska wymiany i zwigkszenia odlegtosci dyfuzji tlenu do komorek, a tym
samym dodatkowo pogarsza trofizm tkanek przyzebia. W tym okresie wzrasta liczba mikrowylewow
krwi i martwic (ryc. 3).

U pacjentow z podgrupy 3 obserwuje si¢ zwickszony obrzgk btony podstawne;j
podnabtonkowe;j i nabtonka. W niektorych miejscach zaktocenie potaczen miedzy btona podstawna a
komorkami zarodkowymi nabtonka ktéremu towarzyszy powstanie réznych rozmiaréw przestrzeni
wypehionych ptynem obrzgkowym. Komoérki nabtonkowe w swojej wigkszosci wydaja si¢ by¢
obrzeknigte z objawami dystrofii wodniczkowej i hydropicznej. Metabolizm energetyczny w nich jest
jeszcze bardziej zahamowany. Cze¢$¢ komorek w fazie zmian nekrobiotycznych i rozpadu.
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Ryec. 1. Skrawek brodawki dzigstowej pacjentki A-i.
(przed rozpoczeciem leczenia).

Rozproszone nacieczenie warstwy tkanki tacznej dzigsta; obrzek i rozluznienie komorek nabtonka;
hiperkeratoza.

Barwienie hematoksyling i eozyng. Pow.: ob. 10. ok. 10
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Ryec. 2. Skrawek krioskopowy brodawki dzigstowej pacjentki A-i.
(przed rozpoczgciem leczenia).
Obnizona aktywno$¢ SDH w komorkach nabtonka przedsionkowej powierzchni dzigsta.
Metoda Nachlasa i in. Pow.: ob. 10, ok. 10.

Ryc. 3. Skrawek brodawki dzigstowej pacjentki D-€.
(przed rozpoczeciem leczenia).

Alteracja komorek nabtonka bruzdy dzigstowe;.
Barwienie hematoksyling i eozyng. Pow.: ob. 20, ok. 10.

W wyniku rozwoju spongiozy i, rzadziej akantolizy znacznie zaktocone zostaja polaczenia
miedzykomorkowe; charakterystyczny jest naciek nablonka przez mikroorganizmy i leukocyty.
Procesy rogowacenia czesto nie dochodzg do konica, a powierzchniowe warstwy nabtonka sktadajg si¢
ze sptaszczonych komorek jadrzastych.



Najwigkszym zmianom ulega nabtonek bruzdy dzigstowej. W okresie zaostrzenia dochodzi w
nim do $mierci catych po6l komoérkowych, nasila si¢ nacieczenie przez NG i elementy flory
ziarenkowcow.

Tak wigc wyniki badania wykazaly, ze w zaostrzonym przebiegu uogoélnionego zapalenia
przyzgbia proces zapalny wigze si¢ z ostrym naruszeniem przepuszczalnosci mikronaczyn, obrzekiem
tkanki tacznej i jej degradacja chemiczng.

Podczas badania pacjentow z gtownej grupy w podgrupach 1A, 2A, 3A w dniu 3 stosowania
leku "KamelinFIu" stwierdzono zmniejszenie skarg i nieznaczna poprawe stanu btony $luzowej jamy
ustnej. Pacjenci odnotowali zmniejszenie bolesnosci dzigset, zmniejszenie obrzeku, brak
nieprzyjemnych odczu¢ (smak, nieprzyjemny zapach) podczas przyjmowania leku. W obiektywnym
badaniu odnotowano zmniejszenie objawow zapalenia.

W podgrupie 2A 26,5% pacjentdéw odnotowalo poprawe stanu dzigset, zmniejszenie
bolesnosci podczas jedzenia, zmniejszenie obrzeku dziaset. Obiektywnie odnotowane zostato
zmnigjszenie liczby nadzerek, zmniejszenie obrzgku, przekrwienia. Jednak u 56,7% pacjentow
wystepuje duza liczba nadzerek, bolesne odczucia podczas badania palpacyjnego.

Pacjenci z podgrupy 3A odnotowali zmniejSzenie uczucia rozsadzania dzigset, nieznaczne
zmnigjszenie defektu kosmetycznego w wyniku zmniejszenia objgtosci brodawek dziagstowych i
marginalnej krawedzi dzigsta. U 63,4% pacjentow z tej podgrupy dolegliwo$ci pozostaty takie same
(te same skargi).

Morfologiczne badanie biopsji dzigsta w trakcie kompleksowego leczenia lekiem
"KamelinFIu" pozwolito ustali¢ nastgpujace zmiany w dzigsle.

3 dni po rozpoczeciu leczenia mikroskopijne zmiany dzigsta wykazywaty niewielka tendencje do
zmniejszania zmian metabolicznych i strukturalnych w nabtonku i podtozu tagcznotkankowym
spowodowanych zaostrzeniem procesu zapalnego. Objawiato si¢ to poczatkowymi zmianami w
naczyniach uktadu hemomikrokrgzeniowego, szczegdlnie w naczyniach wlosowatych i zytkach, w
ktorych zaobserwowano tendencje do zmniejszania stopnia obrzeku i rozluznienia wys$ciotki
srodblonkowej, blony podstawnej podsrodblonkowej i okotonaczyniowej tkanki tacznej. W nabtonku
zaobserwowano tendencje¢ do zmniejszania obrzeku komoérkowego i miedzykomoérkowego.

Jesli chodzi o metabolizm energetyczny w nablonku dzigsta, to nie stwierdzono statystycznie
istotnych zmian w porownaniu z okresem przed rozpoczeciem leczenia (tab. 6).

Podczas badania pacjentéw z grupy gtéwnej po 7 dniach stosowania leku "KamelinFlu"
stwierdzono znaczne zmniejszenie skarg w podgrupie 1A, pacjenci ktorej zwrocili uwage na
zmniegjszenie obrzgku dziaset, nieSwiezego oddechu, zmniejszenie krwawienia dzigset, co
potwierdzono zostalo obiektywnymi danymi. Tak 71,2% pacjentow zauwazyto nieznaczne zapalenie,
tagodne krwawienie przy dotykaniu, a w 5,7% przypadkéw stwierdzono ostre zapalenie, obecnosé¢
obrzeku 1 sktonnos$¢ do samoistnego krwawienia.

Pacjenci z podgrupy 2A w 7 dniu leczenia zwrécili uwage na znaczne zmniejszenie bolesno$ci
dziasel, krwawienia. W 74,2% przypadkéw w obiektywnym badaniu odnotowano znaczne
zmniejszenie powierzchni erozyjnych,



wyrazne zwigkszenie pokrycia nabtonkiem btony sluzowej, brak krwawienia przy dotykaniu.

Pacjenci z podgrupy 3A w wigkszosci (57,3%) odnotowali znaczng poprawe stanu dziasel:
zmniejszenie objgtosci brodawek dzigstowych i krawedzi dzigsta, obecnos¢ niewielkiego krwawienia
przy dotykaniu, zmniejszenie defektu kosmetycznego. Pierwsze znaczace wyniki leczenia lekiem
"KamelinFIu" na poziomie morfologicznym uzyskuje si¢ w 7 dniu po rozpoczeciu leczenia.
Morfologiczne badanie stopnia regeneracji struktur dzigsta po przeprowadzeniu kursu terapii
wykazato istotne zmiany metaboliczne i strukturalne w tkankach dzigsta. Przede wszystkim nalezy
zwrdci¢ uwage na znaczace zmiany w naczyniach uktadu hemomikrokrazeniowego, ujawniajace si¢
zaréwno w warstwie brodawkowej, jak i siatkowej dzigsta. Metabolizm energetyczny komorek
srodblonka wielu naczyn wlosowatych i zytek dziasta pozostat zmniejszony na skutek hamowania
aktywnosci enzymow oddechowych. Swiadczy o tym zmniejszenie liczby ziaren diformazanu,
nierdownomiernos¢ ich wielkos$ci i pojawienie si¢ nieznacznej reakcji tta zauwazone podczas
wykrywania aktywno$ci SDH. Wykryty wzrost aktywnos$ci LDH w §rédbtonku tych naczyn
najwyrazniej nie jest w stanie w pelni zrekompensowacé utracong aktywnos$¢, co objawia sig
zmniejszeniem aktywnosci NAD-N-DH.

W zmienionych naczyniach wlosowatych i zytkach nadal obserwuje si¢ rozszerzenie
przestrzeni migdzysrédbtonkowych, zmiang podsrodbtonkowej btony podstawnej. Wydaje si¢ ona by¢
nierdwnomiernie pogrubiona, rozluzniona, co wskazuje na jej obrzek, ktéremu towarzyszy akumulacja
glikoprotein pochodzenia osoczowego.

Wraz ze zmianami §cian naczyn wlosowatych i zytek obserwuje si¢ nieréwnomierne
rozszerzenie $wiatla naczyn ogniwa zytkowego oraz zaburzenia reologiczne w postaci lokalnej
agregacji erytrocytow, tworzenia mieszanych skrzepow krwi.

W okotonaczyniowej tkance tacznej wykrywane sg czgsciej ogniskowe i, rzadziej,
rozproszone nacieki okragtokomorkowe z niewielkg domieszka granulocytow obojetnochtonnych (ryc.
4). Te ostatnie maja niskg aktywno$¢ enzymow oddechowych i nieco wyzsza glikolizy.

Wigkszo$¢ komorek naciekowych stanowiong male limfocyty o umiarkowanej aktywnosci
enzymow oksydacyjno-redukcyjnych, zwtaszcza szlaku glikolitycznego. W naciekach wykrywano
rowniez niestata liczbe komorek plazmatycznych z cytoplazma zasadochtonna. W okotonaczyniowe;j
tkance tacznej wystepuja bazofile tkankowe z granulkami o réznym stopniu dojrzatosci; niektore sg w
fazie degranulaciji.

Podnabtonkowa blona podstawna jest nierownomiernie pogrubiona, rozluzniona. Komorki
nabtonkowe o umiarkowanej aktywnosci enzymow cyklu Krebsa i zmniejszonej aktywnosci LDH (ryc.
5).

Stopien uszkodzenia komorek jest niejednoznaczny, nawet w granicach tej samej warstwy.
Pojedyncze komorki nabtonkowe w fazie zmian nekrobiotycznych; niektore z nich sg catkowicie
zniszczone. Zwraca na siebie uwagg niedokonczone rogowacenie, w zwigzku z czym powierzchnia
warstwy nabtonkowej jest utworzona przez komorki jadrzaste; charakterystyczne sg procesy akantozy.
Potaczenia migdzykomorkowe sg uszkodzone w zwigzku z powstaniem rozszerzonych przestrzeni
miedzykomorkowych. W niektérych obszarach obserwuje si¢ naciek powloki nabtonkowej przez
leukocyty. Jednak zakres tych wszystkich zmian jest mniejszy niz przed leczeniem.



Zmnigjszenie stopnia nacieku tkanki tacznej podstawy dzigsta. Ogniskowe nacieki okraglokomoérkowe
przeplataja si¢ z pasmami wiokien kolagenowych.

Barwienie hematoksyling i eozyng. Pow.: ob. 20. ok. 10

Ryc. 5. Skrawek krioskopowy brodawki dzigstowej pacjentki G-e
(7 dni od rozpoczgcia leczenia).
Podwyzszona aktywnos¢ SDH w komorkach nabtonka przedsionkowej powierzchni dzigsta.

Metoda Nachlasa i in. Pow.: ob. 40, ok. 10



Analiza uzyskanych danych wskazuje, ze w 7 dniu po rozpoczgciu kompleksowego leczenia
lekiem "KamelinFlu" mikroskopowo wykrywa sig¢ istotng popraw¢ metabolizmu energetycznego
tkanek dzigsta, spowodowang wzrostem aktywno$ci SDH przy jednoczesnym zmniejszeniu
aktywnosci procesow glikolitycznych. Jednoczesnie obserwuje si¢ jednoznaczng tendencje do
zwigkszania poziomu enzymow utleniania koncowego, o czym $§wiadczy zwigkszona w pordwnaniu z
okresem "przed" leczeniem aktywnos$ci NAD-N-DG do 2,00 + 0,02 jednostek aktywnosci (tab. 6).

Taka dynamika metabolizmu energetycznego wskazuje na poprawe zaopatrzenia tkanek w
tlen i zmniejszenie stopnia niedotlenienia tkanek. Mozna to potaczy¢ ze stwierdzonym zmniejszeniem
stopnia uszkodzenia wszystkich gatezi uktadu hemomikrokrazeniowego, zmniejszeniem stopnia
przepuszczalnosci jego $cianek, zmniejszeniem obrzeku okotonaczyniowej tkanki tacznej i tendencja
do poprawy metabolizmu kompleksow biatkowo-weglowodanowyh.

Po zakonczeniu (w dniu 14) pacjenci ze wszystkich trzech podgrup grupy gtéwnej odnotowali
znaczng poprawe stanu dzigsel, brak bolesnos$ci i nieprzyjemnego zapachu oraz komfortowy stan jamy
ustnej. U 69,7% pacjentow z podgrupy 1A stwierdzono znaczng poprawe: zanik krwawienia i obrzeku
dziasel, obecnos¢ jasnorozowego koloru blony §luzowej. U 28,4% pacjentow z tej podgrupy
wystepuja objawy tagodnego zapalenia w postaci tagodnego przekrwienia i braku krwawienia po
dotknieciu. Odnotowano tendencj¢ spadkowg wskaznikéw warto$ci PMA (p < 0,001) i indeksu
Greene-Vermillion (p < 0,001) (tab. 2).

Przez caty czas stosowania leku "KamelinFlu" pacjenci nie zauwazali nieprzyjemnych lub
bolesnych odczu¢.

Nalezy jednak zauwazy¢, ze pomimo znacznego spadku wskaznikow PMA u pacjentow z
podgrup 1 oraz 1A pod koniec leczenia, najbardziej wyrazny spadek zaobserwowano w podgrupie 1A
(po zastosowaniu leku "KamelinFlu"). Nie stwierdzono istotnosci we wskaznikach gtgbokosci
kieszeni przyzebia u pacjentéw z podgrup 11 1A (p > 0,05) (tab. 2).

Wigkszo$¢ pacjentéw z podgrupy 2A (70,6%) odnotowata znaczng poprawe stanu dzigsel:
brak bolesnosci dziaset podczas jedzenia, dotykaniu szczoteczka do zgbow, poprawe wygladu btony
sluzowej dzigset, brak krwawienia. Obserwuje si¢ spadek wartosci wskaznikow indeksu PMA (p <
0,001) i indeksu Greene-Vermillion (p < 0,001). Podczas analizy uzyskanych danych, zwraca uwage
fakt, ze u pacjentow z podgrupy 2A spadek wskaznikow ma wyzszy stopien istotnosci niz w
podgrupie 2, gdzie istotno$¢ nie jest znaczaca statystycznie (p > 0,05) (tab. 3).

Nie wystepowato krwawienia dzigset u 70,6% pacjentéw z podgrupy 2A, a krwawienie w
postaci kropli podczas sondowania stwierdzono u 38,4%, u 50,8% pacjentow z podgrupy 2
krwawienia nie byto, a u 38,9% — wystgpowalo w postaci kropli podczas sondowania (tab. 5).
Znaczace pozytywne zmiany wystepuja rOwniez u pacjentow w podgrupie 3A. Pacjenci odnotowali
znaczne zmniejszenie wielko$ci brodawek dzigstowych, poprawe wygladu dzigset, brak krwawienia w
72,8% przypadkow, obecno$¢ tagodnego obrzgku krawedzi dzigsel, nieznaczne zwigkszenie objetosci
brodawek dzigstowych oraz krwawienie w postaci kropli podczas sondowania wystgpowaly u 14,8%
pacjentow. U pacjentow tej podgrupy istnieje rowniez istotna tendencja do wiarygodnego spadku
wskaznikow (p < 0,001), indeksu Greene-Vermillion (p < 0,001), w poréwnaniu z podgrupg 3, w
ktorej odnotowano poziom ufnosci p < 0,05 (tab. 4).



Przedtuzenie czasu leczenia chordb tkanek przyzebia za pomoca leku "KamelinFlu" do 14 dni
prowadzi do istotnej poprawy metabolizmu energetycznego w tkankach dziasta. Swiadczy o tym
poziom aktywnosci enzymow oddychania tkankowego, glikolizy i koncowego utleniania w nabtonku
dziasta (tab. 6).

Tabela 6.
Histochemiczne wskazniki aktywno$ci enzymdw oksydacyjno-redukcyjnych komoérek warstwy
zarodkowej nabtonka dzigsta pacjentow w dynamice kompleksowego leczenia lekiem "KamelinFlu"
(jednostki aktywnosci; M £+ m; P)

Obserwowane gru ENZYMY ’
arupy SDH LDH NAD-N-DH
I przed leczeniem (1 = 5) 1,83 £ 0,01 2,56 +0,02 1,92 + 0,03
. . . — *
I1 1 dzien od rozpoczecia leczenia (1 1,84+ 0,01 b 530,03 1,93 + 0,02
5) < 0,05
. . . — *x
I11 3 dni od rozpoczecia leczenia (r = 5) 1,86+ 0,02 b .51 40,02 1,94+ 0,01
< 0,05
1 1 1 — X ke *xx *xx
IV 7 dni od rozpoczgcia leczenia (1 = 5) > .00£0,02
1,96 £ 0,02 2,43 £0,01 < 0,05
'V 14 dni od rozpoczecia leczenia (mm = 5)[**** ek ek ek
2,40 + 0,01 2,39 + 0,02 2,20 + 0,01 < 0,05

* — P < 0,05 migdzy I a Il grupa;

** _ P < 0,05 miedzy I a lll grupa;

*** _ P <0,05 miedzy Il a IV grupa;
FxE* P <0,05 miedzy IV a 'V grupa;
Fxkxk _ P < 0,05 migdzy V a VI grupa;

Pod wptywem leczenia miejscowego u pacjentdow z grupy podstawowej w podgrupach 1A, 2A,

3A odnotowano istotny spadek wskaznikow charakteryzujacych nasilenie zmian zapalnych w
tkankach przyzebia. Samopoczucie pacjentdw znacznie si¢ poprawilo.




Ryec. 6. Skrawek krioskopowy brodawki dzigstowej pacjentki K-i.

(14 dni od rozpoczgcia leczenia).

Podwyzszona aktywno$¢ SDH w komoérkach nabtonka przedsionkowej powierzchni dzigsta.
Metoda Nachlasa i in. Pow.: ob. 10, ok. 10

Ryc. 7. Skrawek brodawki dziastowej pacjentki K-i
(14 dni od rozpoczecia leczenia).

Odtworzenie struktury nabtonka bruzdy dzigstowe;j.
Barwienie wg van Giesona. Pow.: ob. 10. ok. 10
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Ryec. 8. Skrawek brodawki dzigstowej pacjentki K-i
(14 dni od rozpoczgcia leczenia).

Ogniskowy naciek okragtokomorkowy warstwy siateczkowej; w warstwie brodawkowej nie
ma procesOw naciekowych.

Barwienie wg van Giesona. Pow.: ob. 10, ok. 10.

Wykryty wzrost aktywnosci SDH przy jednoczesnym zmniejszeniu LDH i wzrost NAD-N-
DH dokumentuje poprawe zaopatrzenia tkanek przyzebia w tlen (ryc. 6). W tym przypadku stosunek
roéznych szlakéw metabolicznych w procesach oksydoredukcyjnych ma tendencj¢ podobienstwa do
procesow w zdrowym dziasle: aktywno$¢ enzymow oddychania tkankowego (SDH) dominuje nad
glikoliza (LDH).

Poprawie metabolizmu energetycznego towarzyszy znaczace zmniejszenie stopnia procesow
zapalnych i destrukcyjnych w wielowarstwowym nabtonku ptaskim dzigsta, zmniejszenie stopnia
obrzeku i rozluznienia warstwy nabtonkowej (ryc. 7), poprawa struktury migdzykomoérkowych
kontaktow desmosomalnych i poziomu proceséw rogowacenia powierzchniowych komorek
nablonkowych. Jednoczes$nie stabilizuje si¢ struktura podnabtonkowej btony podstawnej. Wszystko to
wskazuje na pozytywny efekt terapeutyczny leku "KamelinFlu" stosowanego w kompleksowym
leczeniu uogolnionego zapalenia przyzgbia. Nalezy szczegdlnie zauwazy¢, ze u pacjentow leczonych
ta metodg poprawia si¢ metabolizm i struktura zaréwno nabtonka pokrywajacego powierzchnig
przedsionkowg dzigsta, jak 1 nabtonka wyscielajacego kieszenie przyzgbia. Ze wzgledu na pozytywna
dynamike metabolizmu i struktury nabtonka i podnabtonkowej btony podstawnej istniejg obiektywne
powody zwigkszenia jego funkcji ochronnej, co moze zapewni¢ zmniejszenie stopnia patogennego
wplywu mikroflory ptytki nazgbnej na tkanki przyzebia i ogdlnie jamy ustne;.

W tkance tacznej dzigsta w 14 dniu od rozpoczecia leczenia lekiem "KamelinFlu" stopien
ostrych zmian zapalnych jest prawie catkowicie zmniejszony: w sktadzie naciekdéw komorkowych
dominuja mate i $rednie limfocyty z domieszka plazmocytow, niewielka liczba komorek tucznych i
pojedynczymi granulocytami obojetnochtonnymi (ryc. 8). Znacznie zmniejszony jest stopien obrzeku i
rozluznienia gtdéwnej substancji migdzykomorkowe;j i



wiokien kolagenowych okotonaczyniowej tkanki tacznej warstwy brodawkowatej i siateczkowe;.
Struktura $cianek wszystkich gatezi uktadu hemomikrokrazeniowego i stopien ich przepuszczalnosci
odpowiadajg obserwowanym przy uogoélnionym zapaleniu przyzebia w fazie remis;ji.

Analizujac dane badan klinicznych i morfologicznych dotyczacych skutecznosci stosowania leku
"KamelinFIu", uzyskano istotne zmniejszenie ilo§ciowych wskaznikoéw klinicznych i patologicznych
objawow procesu zapalnego w tkankach przyzgbia z wyrazng tendencja i gojeniem si¢ we wszystkich
3 podgrupach pacjentéw z grupy gtéwne;.

4. Podsumowanie.

Badanie przeprowadzone w celu zbadania leku "KamelinFlu" (spray 10 ml, wyprodukowany przez
LLC "Kamelin", Gruzja) w leczeniu pacjentow z uogdlnionym zapaleniem przyzebia i niektérymi
chorobami blony $§luzowej jamy ustnej pozwala wyciggnac nastepujgce wnioski:

1) Lek "KamelinFlu” ma wyrazne dziatanie przeciwzapalne i regeneracyjne, optymalizuje wyniki
leczenia.

2) Lek "KamelinFlu" zmniejsza zwickszony stopien przepuszczalno$ci mikronaczyn, poprawiajgc
zaopatrzenie tkanek w tlen, zmniejszajac w ten sposob poziom niedotlenienia tkanek, normalizujac
metabolizm energetyczny, struktury nabtonka dzigsta i wzmacniajac jego funkcje ochronna.

3) Zaleca si¢: wprowadzenie leku "KamelinFIu" do planu kompleksowego leczenia pacjentow z
uogo6lnionym zapaleniem przyzgbia i innymi chorobami btony §luzowej jamy ustnej w postaci
codziennego 3-krotnego stosowania. Cykl leczenia 14 dni.

Dyrektor Kliniki M. Bakradze (M. bakpan3ze)

Odpowiedzialny badaczI. Kaczkacziszwili (V. Kaukauniisuin)



