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ВВЕДЕНИЕ
Анализ стоматологической литературы показал, что 

при возникновении воспалительных заболеваний по-
лости рта и слизистой оболочки (кариес, пародонтит, 
пародонтоз, синдром Шегрена, пародонтит, гальваноз) 
изменяется pH и состав ротовой жидкости [3,6,17,18]. 
Изучено и доказано достоверное снижение на фоне 
гальваноза, в смешанной слюне, активности лактатде-
гидрогеназы, увеличение активности щелочной и кис-
лой фосфатаз [6].

Проблеме гальваноза полости рта посвящено зна-
чительное количество исследований отечественных 
и зарубежных авторов, однако, при этом, до настоящего 

времени полностью не раскрыты вопросы этиологиче-
ских факторов и точной диагностики.

Металлические включения в полости рта (ортопе-
дические стоматологические конструкции зубных про-
тезов) находятся в агрессивной среде (электролитов, 
ферментов и измененной кислотности среды) и посто-
янно подвергаются активным физико-химическим воз-
действиям, что может привести к химической и электро-
химической коррозии металлов и их сплавов. Смешан-
ная слюна в полости рта при этом выступает в роли 
электролита.

Известно, что при возникновении воспалительных 
и других заболеваний в полости рта, изменяется pH 
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и состав смешанной слюны [3]. При этом наблюдает-
ся достоверное снижение, на фоне гальваноза, актив-
ности лактатдегидрогеназы, увеличение активности 
щелочной и кислой фосфатаз в смешанной слюне [6]. 
Достоверно неизвестно влияние основного фермента 
слюны α-амилазы на патологические процессы в поло-
сти рта.

ЦЕЛЬ
Изучение, анализ и обобщение современной отече-

ственной и зарубежной стоматологической и другой на-
учной литературы о проблеме взаимосвязи ферментов 
и изменения их концентраций в смешанной слюне при 
клинических проявлениях патологического состояния 
в тканях полости рта при протезировании различными 
конструкциями зубных протезов из различных сплавов 
металлов, а также способы определения их активности.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Патология электрогальванической природы – галь-

ваноз в 13-43% случаев развивается у пациентов, поль-
зующихся зубными протезами из различных конструк-
ционных металлов и их сплавов [7], а также регистриру-
ются другие заболевания полости рта (кандидоз, крас-
ный плоский лишай, лейкоплакия и т.д. [7]. У некоторых 
пациентов с гальванозом были зарегистрированы 
следующие аллергические реакции: снижение уровня 
Т-лимфоцитов и эозинофилов [1], исходя из этого мож-
но предположить о наличии иммунной реакции на кон-
струкционные материалы зубных протезов в полости 
рта.

Для патологического состояния в полости рта, обу-
словленного действием гальванических токов, (появля-
ющихся вследствие возникновения электрохимических 
процессов в полости рта между металлическими проте-
зами), характерен патологический симптомокомплекс: 
металлический привкус в полости рта, чувство кисло-
ты, извращение вкуса, жжение языка, изменение слю-
ноотделения (сухость) (рис. 1). Отмечаются изменения 
неврологического статуса: раздражительность, голов-
ные боли, канцерофобии, общая слабость и др. Слюна 
как электролит во многом способствует электрохими-
ческим процессам между металлическими протезами 
в полости рта [8].

Достоверных клинических рекомендаций диагности-
ки, дифференциальной диагностики и лечения на дан-
ный момент не существует. Анализ литературы пока-
зал, что для выявления гальваноза существуют клини-
ческие и лабораторные методы диагностики, к которым 
относятся: сбор анамнеза, осмотр полости рта, анализ 
компьютерной томографии челюстей (рис. 2, 3), изме-
рение величин потенциалов металлических включений 
полости рта; измерение силы тока между металличе-
скими зубными протезами; определение рН слюны; 
определение качественного состава и количественного 
содержания ионов металлов в ротовой жидкости, как 
показателя выраженности электрохимических процес-
сов, изучение ферментативного состава слюны.

Слюна вырабатывается тремя большими парны-
ми железами: glandula parotis (околоушной железой), 
glandula submandibularis (подчелюстной железой) 
и glandula sublingualis (подъязычная железа). В соответ-

Рис. 1. Гальваноз в полости рта. Металлические включения (штампованные коронки с нитрит титановым 
покрытием, штампованно-паянный мостовидный протез), состоящие из разнородных металлов

Fig. 1. Galvanosis in the oral cavity. Metal inclusions (stamped crowns with titanium 
nitrite coating, stamped-soldered bridge) consisting of dissimilar metals
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ствии с гистологическим строением желез и составом 
вырабатываемой слюны выделяют серозные железы, 
которые наряду с водой и электролитами выделяют 
гликопротеины (околоушная железа) и смешанные же-
лезы, дополнительно выделяющие богатые углевода-
ми гликопротеины (муцины, подчелюстная и подъязыч-
ная железы) [19].

В состав слюны входят вода (98%), минеральные 
(1–2%) и органические вещества (азотсодержащие про-
дукты, 133,9 мг%), небелковые продукты – свободные 
аминокислоты: молочная, пировиноградная, уксусная, 
лимонная, яблочная, щавелевоуксусная; мочевина (14–
75 мг%); мочевая кислота (2,5 мг%); тирозин (0,98 мг%); 
триптофан (0,86 мг%); витамины группы В (тиамин, ри-
бофлавин, пиридоксин), биотин, аскорбиновая кислота 

Рис. 2. Гальваноз в полости рта. Металлические включения (металлокерамическая коронка, 
палладиевый штифт, титановый штифт), состоящие из разнородных металлов

Fig. 2. Galvanosis in the oral cavity. Metal inclusions (metal-ceramic crown, palladium post, titanium post)  
consisting of dissimilar metals

Рис. 3. Ортопантомограмма, на которой визуализируются разнородные металлические включения
Fig. 3 Orthopantomography showing visualisation of heterogeneous metallic inclusions
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и др.; ферменты: диастаза, птиалин, оксилаза, перокси-
даза, каталаза, лактатдегидрогеназа, кислая и щелоч-
ная фосфатазы, протеиназы и др.

У желез относительный вклад в общую выработку 
слюны (в покое и при стимуляции) различен [19].

Как уже было сказано ранее, было обнаружено, что 
при изменении электролитов в слюне изменяются кон-
центрации ферментов в смешанной слюне. В качестве 
объектов для анализа предлагается взять два фермен-
та: щелочную фосфатазу, которая, согласно проводив-
шимся исследованиям, изменяет свою концентрацию 
при проявлениях этой патологии [1], и α-амилазу, яв-
ляющуюся кальций-зависимым ферментом и изменя-
ющей свою активность, как при вирусных инфекциях, 
воспалениях в полости рта и декомпенсированном дис-
биозе кишечника [17], так и при пищевой аллергии [24], 
что может свидетельствовать и о ее изменении при ал-
лергической реакции вызванной гальваническими то-
ками. Также предлагается измерять концентрацию pH 
ротовой жидкости.

Рассмотрим подробнее выбранные вещества и ме-
тоды их измерения. Щелочная фосфатаза (ЩФ) – фос-
фогидролаза моноэфиров ортофосфорной кислоты – 
гликопротеин; по структуре это димер с кажущейся 
значительной вариацией молекулярной массы фер-
мента в разных тканях. Активность фермента возрас-
тает в присутствии ионов магния, для оптимальной 
активности необходимо определенное соотношение 
ионов магния и цинка [20]. В секретах слюнных желез, 
активность фермента очень низка, и ее происхождение 
в слюне связывают с клеточными элементами. Актив-
ность этого фермента, как и кислой фосфатазы, может 
увеличиваться при воспалении мягких тканей полости 
рта, кариесе. Щелочная фосфатаза вырабатывается 
всеми большими слюнными железами [16].

Первым кинетическим методом определения, не 
требующим предварительной депротеинизации сыво-
ротки крови, была реакция с п-нитрофенилфосфатом. 
В результате гидролиза субстрата образуется 
п-нитрофенол, имеющий желтую окраску; именно этот 
метод был впервые автоматизирован. В настоящее 
время этот метод определения активности ЩФ предло-
жен в качестве референсного (как основа для сравне-
ния при интерпретации результатов обследования) [20].

Также известен метод W. Kubler, 1973 для определе-
ния щелочной фосфотазы в слюне. Она катализирует 
реакцию гидролиза нитрофенилфосфата с образова-
нием эквимолярного количества нитрофенола и фос-
фата. Скорость образования нитрофенола прямо про-
порциональна активности щелочной фосфатазы и из-
меряется фотометрически при длине волны 405 нм.

Известен и другой метод измерения ЩФ, широко 
используемый в космической медицине, называе-
мой рефлексофотонометрия в капиллярно-пористом 
слое. Уже более 30 лет подобный метод использует-
ся на станциях МИР и МКС. Различные модификации 
прибора (Рефлотрон) в настоящее время широко ис-
пользуется в медицине. Метод основан на гидролизе 
щелочной фосфатазой о-крезолфталеин-фосфата до 
о-крезолфталеина в капиляроно-пористом слое и даль-
нейшем переносом фосфатной группы на молекулу-ак-
цептор (метилглюкамин). Окрашенный продукт гидро-
лиза, о-крезолфталеин, который образуется за единицу 
времени в щелочных условиях, прямо пропорционален 
активности щелочной фосфатазы. Изменение цвета 
продукта реакции измеряется кинетически при 567 нм 
[21,14].

Амилазы – ферменты, осуществляющий гидроли-
тическое расщепление полисахаридов до декстри-
нов и мальтозы. Наиболее богаты амилазой слюнные 
и поджелудочная железы. По концентрации α-амилазы 
в слюне можно определить ее каталитическую актив-
ность, снижение которой происходит при различных 
патологических процессах в полости рта. α-Амилаза 
расщепляет α−1,4 гликозидные связи в крахмале и гли-
когене и участвует в начальных этапах переваривания 
углеводов. Она является эндогликозидазой, т.е. гидро-
лизует внутренние связи в молекулах полисахаридов, 
приводя к образованию промежуточных продуктов – 
декстринов. Выделяется околоушными и подчелюстны-
ми большими слюнными железами [11].

Несмотря на большое разнообразие существующих 
методов определения α-амилазы, они могут быть объ-
единены в 3 группы: амилокластические, глюкокласти-
ческие и хромогенные:

 •  Амилокластические методы. В них измеряют 
распад крахмального субстрата используя турбоди-
метрический, йодометрический или нефелометриче-
ский принцип. Например, в методах основанных на 
способности избытка негидролизованного субстрата 
давать в реакции с йодом окрашенные соединения, 
интенсивность окраски зависит от состава субстрата: 
молекулы декстринов, имеющие более 30 гексозных 
остатков, дают красную окраску; молекулы, со-
стоящие из 4-5 гексозных остатков, окрашенных 
продуктов в реакции с йодом не дают. Зависимость 
окраски от свойств и состава крахмального суб-
страта ставит вопрос о его унификации. Активность 
фермента определяют по убыли оптической плот-
ности субстрата после гидролиза амилазой.

 • Хромогенные методы. Основаны на использо-
вании хромогенных нерастворимых субстратов. 
Хромогенный субстрат – полисахарид, который 
вследствие ковалентного связывания с красителем 
становится нерастворимым. Методы различаются 
как субстратом (крахмал, амилопектин, амилоза), так 
и связанным с ним красителем. α-амилаза гидроли-
зует субстрат с образованием растворимого хромо-
гена. После остановки реакции непрореагировавший 
нерастворимый субстрат удаляют центрифугирова-
нием, и в супернатанте определяют оптическую плот-
ность хромогена; для лучшей воспроизводимости 
желательно провести фильтрование супернатанта. 
Активность фермента рассчитывают по сравнению 
со стандартом (препаратом α-амилазы) или кон-
трольной сывороткой с известной активностью фер-
мента, учитывая спонтанный гидролиз хромогенного 
субстрата. Единицу активности а-амилазы в этой 
группе методов рассчитывают по коэффициенту экс-
тинкции хромогена.

 •  Глюкокластические методы. Основанны на фер-
ментативном определении глюкозы. Субстрат и 
ферменты, способствующие образованию глюкозы, 
различаются в коммерческих наборах разных фирм. 
Широкое применение получили методы с исполь-
зованием УФ-спектроскопии. В этих методах об-
разование сахаров сопряжено с восстановлением 
окисленного никотинамидадениндинуклеотида 
(НАД) и активность α-амилазы определяют по 
скорости увеличения абсорбции при длине волны 
340 нм, обусловленной формированием восста-
новленного никотинамидадениндинуклеотида 
(НАДН). Ферментативные методы определения ак-
тивности а-амилазы особенно удобны при наличии 
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автоматического автоанализатора, они позволяют 
использовать микроколичества (2-5 мкл) биологиче-
ского материала, просты в исполнении. Однако они 
не лишены недостатков, обусловленных составом 
субстрата и комплексом сопряженных реакций; про-
межуточные продукты могут исказить конечный ре-
зультат [9].
Одним из самых простых методов определения 

α-амилазы в слюне, является метод Вольгемута. Он ос-
нован на том, что слюну разводят в определенной по-
следовательности, после чего приливают одно и тоже 
количество раствора крахмала и находят наименьшее 
содержание фермента, которое полностью расщепляет 
все количество добавленного крахмала. Затем произ-
водят перерасчет активности фермента на 1 мл слюны. 
Амилазная активность слюны или амилокластическая 
сила слюны выражается количеством 0,1% раствора 
крахмала в мл, которое может расщепляться 1 мл слю-
ны при температуре 380 в течении 30 мин [2].

Иногда, используется метод В.А. Ткачук и соавт., 
2002. Основанный на колориметрическом фермента-
тивном анализе. Субстратом является 4,6-этилен-ни-
трофенил-мальтогептозид. Метод основан на полной 
переработке всех нитрофенилолигомальтозидов – про-
дуктов амилазной активности. Анализ дает суммарную 
амилазную активность (все изоферменты) [9].

Существуют и рефлектофотонометрический метод 
в капилярно-пористом слое, используемый в косми-
ческой медицине. Различные модификации прибора 
(Рефлотрон) в настоящее время широко использует-
ся в медицине. Работает он по следующему принци-
пу: В исследуемом материале содержится а-амилаза, 
в реагентной смеси – а-глюкозидаза, которая расще-
пляет субстрат индолила, D -мальтогептаозид на ин-
доксил и глюкозу. Индоксил соединяется с 2-метокси-
4-морфолинобензендиазоний тетрахлорцинкатом 
в капиллярно-пористом слое, обуславливая красно-
фиолетовое окрашивание (изменение спектра). Интен-
сивность окрашивания определяется отражательным 
фотометром при 567 нм. Активность α-амилазы в ед/л 
рассчитывается по скорости реакции [21,14].

Водородный показатель (рН) величина, характери-
зующая активность или концентрацию ионов водорода 
в растворах.

Буферная емкость слюны определяет буферные 
и нейтрализующие свойства, которая является защит-
ным механизмом и определяет способность нейтрали-
зовать кислотные и щелочные соединения [22]. На бу-
ферную емкость слюны оказывает влияние pH, то есть 
концентрация водородных ионов слюны, среднее зна-
чение которого 6,9 [8, 23]. Наблюдения Гречишникова В. 
Н. (2017) и Борисовой Э. Г. с соавт. (2018) показали, что 
под влиянием попавших в ротовую жидкость ионов ме-
таллов снижается pH [8,5], что провоцирует снижение 
защитных свойств слюны [10, 4].

Водородный показатель численно равен отрица-
тельному десятичному логарифму активности или кон-
центрации ионов водорода, выраженной в молях на 
литр [12]:

pH=–lg[H^+]
При калибровке рН-метров пользуются шкалой стан-

дартных буферных растворов. Существуют два осново-
полагающих метода измерения pH:

1) Потенциометрический метод
Потенциометрическое определение рН заключается 

в измерении ЭДС элемента, состоящего из двух элек-

тродов: индикаторного, потенциал которого зависит от 
активности ионов водорода, и электрода сравнения – 
стандартного электрода с известной величиной потен-
циала.

В качестве индикаторных электродов для измерения 
рН на практике применяют стеклянный и хингидронный 
электроды. В отдельных случаях в качестве индикатор-
ного электрода можно использовать водородный элек-
трод. Для измерения рН применяют высокоомные по-
тенциометры различных систем или рН-метры, шкала 
которых градуирована в милливольтах или непосред-
ственно в единицах рН.

2) Колориметрический метод
Колориметрический метод определения рН основан 

на свойстве индикаторов изменять свою окраску в за-
висимости от активности ионов водорода в определен-
ном интервале рН. Колориметрическое определение 
рН производят при помощи индикаторов и стандартных 
буферных растворов.

Потенциометрический метод имеет преимущества 
по сравнению с колориметрическим, он более точен 
и имеет меньше ограничений, связанных с присут-
ствием в растворе окислителей или восстановителей, 
с белковой или солевой ошибками.

Потенциометрический метод в отличие от колори-
метрического может применяться для определения рН 
в окрашенных, мутных или гелеобразных растворах.

Принцип работы приборов для измерения рН
Все приборы для измерения рН состоят из двух ос-

новных элементов – измерительного прибора, шка-
ла которого градуирована в единицах рН, с устрой-
ством для автоматической компенсации температуры 
и устройством для настройки и калибровки прибора по 
буферным растворам; а также штатива с укрепленными 
электродами.

В современных портативных, цифровых рН-метрах 
вместо системы электродов используется один специ-
альный ионоселективный электрод.

Концы электродов погружают в предварительно под-
готовленный испытуемый раствор, и после того, как по-
казания прибора примут установившееся значение, от-
считывают величину рН по шкале прибора [13].

Проведенный литературный анализ показал, что 
возможно создание прибора, позволяющего прогнози-
ровать состояние полости рта человека при выбранных 
параметрах протезирования. Прибор будет состоять из 
нескольких блоков, а именно: блока, определяющего 
разность потенциалов, блока определяющего pH слю-
ны и блока, определяющего ферментный состав. Техно-
логические ограничения исследования слюны, дирек-
тивные требования по точности и воспроизводимости 
результатов исследования, возможности и пациента 
и врача могут оказаться несовместимыми (противоре-
чивыми). Учет противоречивых директив, учет норма-
тивов точности и воспроизводимости результатов ис-
следования, учет временных характеристик и др. при 
сравнительном анализе задачи оптимизации извест-
ных методов, представленных в литературных источни-
ках, позволяет остановится на определении ферментов 
в слюне при помощи метода рефлексофотонометрии 
в капиллярно-пористом слое. Результаты оптимизации 
представлены на рисунке 4. [15]

На основании вышеизложенного возможно создание 
лабораторного образца и проведения эксперименталь-
ной работы для уточнения значимости параметров.
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ВЫВОДЫ
Анализ литературных источников, как отечествен-

ных, так и зарубежных, показал, что все известные на 
данный момент в ортопедической стоматологии ме-
тоды диагностики и дифференциальной диагностики 
симптомокомплекса, вызванного действием разнород-
ных металлов, не являются совершенными и точными, 
и необходимо внедрять новые методики. Для анализа 

слюны нами предлагается проводить анализ фермен-
тативной активности двух ферментов (щелочная фос-
фатазу и α-амилаза), с помощью рефлектофотономе-
трического метода, используемого в приборе Рефло-
трон, из-за скорости анализа, его точности и простоты. 
Предлагаемая работа является актуальной, содержит 
несомненную научную новизну, практическую ценность 
и является патентоспособной.
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