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1. Imie i nazwisko - Anna Jurczak

2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe/ artystyczne — z podaniem nazwy, miejsca i
roku ich uzyskania oraz tytulu rozprawy doktorskiej.

1994 rok — Dyplom specjalisty I stopnia ze stomatologii ogdlnej, Krakow

2000 rok — Dyplom specjalisty Il stopnia stomatologii dzieci¢cej uzyskany z wyrdznieniem w
Gdansku

1997 rok — Dyplom doktora nauk medycznych; Uniwersytet Jagiellonski Collegium
Medicum; dysertacja pt.: ,,Dynamika procesu prochnicowego, ubytki
nieprochnicowego pochodzenia i wyrzynanie z¢bow statych u dzieci 7 - letnich
w dwuletnim okresie obserwacyjnym”. Promotor — Prof. dr hab. n. med. Alicja
Kaczmarczyk-Stachowska.

3. Informacje o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych/
artystycznych.

2000 rok - do chwili obecnej - Uniwersytet Jagiellonski Collegium Medicum w Krakowie
2000 - 2004 rok - Katedra i Zaktad Stomatologii Zachowawczej Instytutu Stomatologii UICM
2004 rok - do chwili obecnej - Pracownia Stomatologii Dziecigcej Instytutu Stomatologii
UJCM

2008 rok - do chwili obecnej - Kierownik Pracowni Stomatologii Dziecigcej

4. Wskazanie osiggnie¢cia wynikajacego z art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o
stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki
(Dz. U. nr 65, poz. 595 ze zm.)

a) Tytul osiagniecia naukowego/artystycznego

Prochnica wezesnego dziecinstwa (ECC) - czynniki ryzyka i ocena przydatno$ci wybranych

biomarkeréw $liny w praktyce.



b) Wykaz monotematycznego cyklu publikacji stanowiacych podstawe habilitacji

P-1.  AnnaJurczak, Dorota Koscielniak, Iwona Gregorczyk-Maga, Dorota Olczak-
Kowalczyk, Iwona Kotodziej, Jadwiga Ciepty, Ewelina Bak, Joanna Stowik,
Wirginia Krzysciak. Caries status among children residing in Cracow compared with the rest
of Poland. J. Stomatol. 2014 : Vol. 67, nr 6, s. 781-799.

http://jstoma.com/abstracted.php?level=5&ICID=1137104

IF: 0; pkt. MNiSW: 6

P-2.  AnnaJurczak, Dorota Ko$cielniak, Iwona Gregorczyk-Maga, Iwona Kotodziej,
Jadwiga Ciepty, Dorota Olczak-Kowalczyk, Monika Komasara, Magdalena Wasik, Monika
A. Papiez, Wirginia Krzysciak. Influence of socioeconomic and nutritional factors on the
development of early childhood caries in children aged 1-6 years. Nowa Stomatol. 2015; 20,
nr 4:133-141.

http://www.nstomatologia.pl/wp-content/uploads/2016/01/ns 2015 133-141.pdf
IF: 0; pkt. MNiSW: 6

P-3. Anna Jurczak, Dorota Koscielniak, Monika Papiez, Palina Vyhouskaya,
Wirginia Krzysciak. A study on B-defensin- 2 and histatin-5 as a diagnostic marker of early
childhood caries progression. Biol Res. 2015 Oct 31;48:61.

https://www.nchi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4628373/pdf/40659 2015 Article 50.pdf

IF: 1.328; pkt. MNiSW: 25

P-4. Anna  Jurczak, Dorota Koscielniak,  Anna Skalniak, = Monika Papiez,
Paulina Vyhouskaya, Wirginia Krzysciak. The role of the saliva antioxidant barrier to reactive
oxygen species with regard to caries development. Redox Rep. 2017 February 27:1-11.

http://www.tandfonline.com/doi/full/10.1080/13510002.2017.1301625

IF: 2.070; pkt. MNiSW: 20

Analiza bibliometryczna powyzszych prac  stanowigcych podstawe  habilitacii,
przeprowadzona przez Biblioteke Medyczng UJ CM (z dn. 21.06.2017 r.) wedhug listy
Journal Citation Reports zgodnie z rokiem opublikowania, wykazata nastepujaca taczng ich
punktacje:

SUMARYCZNY IMPACT FACTOR = 3,398
PUNKTY KBN/ MNiSW = 57
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Cc) Omowienie celu naukowego/artystycznego ww. pracy/prac
i osiggnietych wynikow wraz z oméwieniem ich ewentualnego wykorzystania.
Celem badan stanowigcych podstawe pracy habilitacyjnej i wechodzacych w cykl 4 publikacji
(P1 - P4) bylo okreslenie frekwencji, intensywnosci i czynnikow ryzyka prochnicy wczesnego
dziecinstwa oraz zbadanie przydatnosci wybranych wskaznikéw biochemicznych w $linie

dzieci z ECC jako potencjalnych biomarkeréw rozwoju i nasilenia choroby.

Cel ten zostal zrealizowany poprzez:

P1. Ocene frekwencji prochnicy i poziomu prochnicy mierzonej $rednig liczbg puwz w
grupach wiekowych (1-6) 686 dzieci, b¢dacych pacjentami Poradni Stomatologii Dziecigcej
Uniwersyteckiej Kliniki Stomatologicznej w Krakowie oraz pordéwnanie uzyskanych

wynikéw z badaniami z innych region6w Polski.

P2. Okreslenie wptywu czynnikow socjoekonomicznych (takich jak miejsce zamieszkania,
wyksztalcenie rodzicow, warunki materialne rodzin) i zywieniowych (takich jak spozycie
napojow gazowanych, podjadanie stodkich pokarméw na noc oraz sposdb karmienia) na

rozwdj prochnicy wczesnego dziecinstwa 686 dzieci w wieku 1-6 lat.

P3. Oceng uzytecznosci oznaczania slinowych biatek: histatyny-5 oraz beta-defensyny-2, jako

wskaznikow progresji prochnicy.

P4. Oceng przydatnosci oznaczeh wybranych wskaznikow antyoksydacyjnych §liny (takich
jak glutation zredukowany - GSH, utleniony - GSSG oraz -catkowity potencjal
antyoksydacyjny $liny — TAC) jako potencjalnych biomarkerow ryzyka rozwoju i progresji
prochnicy u dzieci oraz oceng zwigzku bakteryjnego profilu kariogennego z wybranymi

parametrami antyoksydacyjnymi w §linie.



Omowienie wynikow badan stanowigcych podstawe pracy
habilitacyjnej

Publikacja P1 . Anna Jurczak, Dorota Koscielniak, lwona Gregorczyk-Maga, Dorota Olczak-
Kowalczyk, Iwona Kotodziej, Jadwiga Ciepty, Ewelina Bak, Joanna Stowik,
Wirginia Krzysciak. Caries status among children residing in Cracow compared with the rest
of Poland. J. Stomatol. 2014 : Vol. 67, nr 6, s. 781-799.

Stan uzgbienia dzieci z Krakowa i okolic okreslono w oparciu o wskazniki stanowigce sumg
liczby zgbow mlecznych z aktualng prochnica, usunigtych lub wypetlionych z powodu
prochnicy (puwz) zgodnie z wytycznymi Swiatowej Organizacji Zdrowia dot. badan
epidemiologicznych w zakresie zdrowia jamy ustnej (Oral Health Surveys, Basic method,
wydanie 4 i 5, WHO Genewa 1997" i 2013?), gdzie za zmiane prochnicowa uznaje si¢ ubytek
twardych tkanek zeba w bruzdach i na powierzchniach gtadkich z migkkim dnem i $cianami,
a takze podminowane szkliwo bez ubytku.

Okreslono frekwencje prochnicy w grupach wiekowych 1-6 u 686 dzieci z Krakowa i okolic,
bedacych pacjentami  Poradni  Stomatologii  Dziecigcej  Uniwersyteckiej  Kliniki
Stomatologicznej w Krakowie.

W badanej grupie 1-2-latkow prochnica wystepowata u 58.89%; u 291 przebadanych 3-4-
latkow frekwencja prochnicy wynosita 66.67%, W grupie 5 latkéw prochnica wystepowata u

71.74% (Tab. 1).

Tabela 1. Frekwencja préchnicy w poszczegélnych grupach wiekowych u dzieci z Krakowa i okolic w
latach: 2010 — 2012 (badania wlasne).

Wiek 1-2 3-4 5 6

n % n % n % n %
Prochnica 53 58.89 194 66.67 99 71.74 110 65.87
Kontrola 37 4111 97 3333 39 28.26 57 34.13

Uzyskane wyniki dotyczace frekwencji prochnicy w poszczegdlnych grupach wiekowych
dzieci z Krakowa 1 okolic zostaly poré6wnane z wynikami uzyskanymi w badaniach
prowadzonych przez inne osrodki w Polsce.

Frekwencja prochnicy w grupie 1-2-latkéw w Krakowie i okolicach (58.89%) byta wyzsza w
poréwnaniu z obserwowang w innych regionach kraju. Z publikowanych wynikow badan

najnizsza frekwencje prochnicy u dzieci 1-2-letnich zanotowano w Lodzi (15%) (Proc,
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2005)°. We Wroclawiu czy Warszawie frekwencja prochnicy siggala (55.6%) (Grzesiak &
Kaczmarek, 2006* Polewaczyk, 2011°). Czesto$é prochnicy wzrasta z wiekiem dzieci. Wéréd
3-4-latkow odsetek dzieci z ECC waha si¢ od 45% do 78% (Ryc. 1).

£6dz (Szczepanska, 2007) 77,98

Sosnowiec (llczuk, 2009) 76
Krakow (badania wtasne, 2010-2012)
£6dz (Proc, 2005)

Biatystok (Szafranska, 2008)

Woj. Zachodnioporomskie (Szmidt, 2011)

£6dz (Bruzda-Zwiech, 2012)

0 20 40 60 80 100

% wystepowania prochnicy

Rycina 1. Frekwencja préchnicy w grupie 3-4-latkéw u dzieci z Krakowa i okolic w porownaniu do innych
publikowanych badan w Polsce®"®'°,

U dzieci 5-letnich odsetek wystgpowania prochnicy w Polsce waha si¢ od 70% do 88%.
Najwyzszy procent zachorowania na prochnice odnotowano w Bialymstoku (88%)®, najnizszy
w wojewédztwie kujawsko-pomorskim (70.3%)™ i wojewodztwie $laskim (70.5%)’. Krakow
z frekwencja 71.7% znajduje si¢ w czotdwce miast z najwyzszym odsetkiem wystepowania
prochnicy. W grupie polskich 6-latkow 66-96% dzieci cierpi na chorobe prochnicowa.
Najwyzsza frekwencje prochnicy odnotowano w Lodzi (95.7%)™ i Biatymstoku (94.5%)®,
natomiast Krakow w tym rankingu wypadt najlepiej (65.8%) (Ryc. 2).
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Rycina 2. Frekwencja préchnicy w poszczegélnych grupach wiekowych u dzieci z Krakowa i okolic w
poréwnaniu do innych publikowanych badan w Polsce'0121314151617918 1920

Na podstawie przeprowadzonej w badaniu oceny stanu uzgbienia dzieci okreslono $rednig
liczbe puwz (p - $rednia liczba zebdw z aktualng prochnica, u - usunigtych z jej powodu oraz
W — wypetnionych z powodu prochnicy).

Szczegotowy rozktad wskaznika puwz ksztaltowat si¢ w badanych grupach nastepujaco: w
grupie 90 przebadanych 1-2 latkow $rednia liczba zeboéw z prochnicg (p) wyniosta 3.94+4.54,
$rednia liczba zgbdéw mlecznych usunietych z powodu prochnicy (u) wynosita 0.12+0.54, a
$rednia liczba zebow wypetnionych (w) 0.08+0.52. Daje to $rednig liczbe puwz wynoszaca
4.1444.52. U 291 3-4 latkow Srednia liczba puwz wyniosta 4.1+4.28. Wérod 138 5-latkow
srednia liczba puwz wyniosta 4.35+£3.65. U 167 6-latkow srednia liczba puwz wyniosta
4.68+3.89 (Tab. 2).



Tabela 2. Srednia liczna zeb6w mlecznych z préchnica (p), $rednia liczba zebéw mlecznych usunietych z
powodu prochnicy (u), $rednia liczba zebo6w mlecznych, wypelnionych z powodu préochnicy (w) ze Srednia
liczba puwz w poszczegdlnych grupach wiekowych u dzieci z Krakowa i okolic w latach 2010 - 2012.
Warto$é p <0.05 — statystycznie istotna, analiza wariancji (ANOVA).

Wiek p u w puwz
m SD m SD m SD m SD
1-2 394 454 012 054 008 052 414 452
3-4 358 408 027 108 025 073 41 428
5 33 339 049 135 056 1.05 435 3.62
6 266 315 142 237 06 1.05 4.68 3.89
p <0.001 <0.001 <0.001 0.267

Z badan przeprowadzonych w innych regionach Polski puwz dla 1-2 latkéw wynosit 1.84, dla
3-4 latkow 2.97. Jego $rednia wartos¢ dla dzieci w 5 r.z. wynosita 5.1, natomiast dla 6-latkow
5.33.

U dzieci w 6 roku zycia najwigkszy wskaznik puwz miaty te zamieszkujace Biatystok (7.19),
natomiast najnizszy zanotowano w Lodzi (4.02) i Sosnowcu (4.2). W Krakowie wskaznik ten
osiggnat 4.68. Najwicksze warto$ci przybierala skltadowa "p", siegajac nawet do 5.6 w
Biatymstoku. Najmniejsze znaczenie dla wartosci catego wskaznika puwz, miata sktadowa
"u", nieprzekraczajaca 1, z wylaczeniem Krakowa (1.42).

Sytuacja epidemiologiczna dzieci 2-3 letnich z Krakowa i okolic w odniesieniu do rejondéw o
wysokich wskaznikach prochnicy na §wiecie nalezy do jednej z najgorszych pod wzgledem

intensywnosci prochnicy nie tylko w Polsce, ale takze na swiecie (Tab. 3).

Tabela 3. Czestos¢ wystepowania prochnicy u 2-3-latkéw na Swiecie.

Lokalizacja Frekwencja prochnicy Grupa badana, n Literatura
(%0)
Kanada 1.3 372 Al-Jewair, 2010 %
Australia 3.3 4606 Lucas, 2011 %
Nigeria 8.7 196 Adeniyi, 2009 %
Turcja 17.3 3171 Dogan, 2013 %
Wiochy 19.0 515 Nobile, 2014
Brazylia 22.0 62 Skrivele, 2013 2
Indie 24.8 634 Prakash, 2012 %
Sri Lanka 32.2 422 Kumarihamy, 2011 %
Tajwan 32,6 364 Tsai, 2006 %
Chiny 34.7 544 Gao, 2013 %
Japonia 35.0 711 Hanioka, 2008 %
Uganda 45.0 67 Kiwanuka, 2004 2
Iran 52.0 750 Bayat-Movahed, 2011 %
Krakow 58.89 192 Badania wlasne
Laos 82.0 400 Senesombath, 2010 **



Podsumowujac, wyniki niniejszego badania wykazaty, ze frekwencja prochnicy jest
najwyzsza w grupie 1-2 latkow, osiagajac 58.89%. Z kolei wsrod 6-latkow Krakéw wypadt
najlepiej z frekwencja 65.87%. Wyniki te sugeruja, ze najbardziej narazone na rozwo6j ECC sa
1-2 latki 1 szczegdlnie wsrdd dzieci z tej grupy wiekowej nalezy podejmowac zdecydowane

dziatania zapobiegawcze.

Publikacia P2 - AnnaJurczak, Dorota Koscielniak, Iwona Gregorczyk-Maga,
Iwona Kotodziej, Jadwiga Ciepty, Dorota Olczak-Kowalczyk, Monika Komasara,
Magdalena Wasik, Monika A. Papiez, Wirginia Krzysciak. Influence of socioeconomic and
nutritional factors on the development of early childhood caries in children aged 1-6 years.
Nowa Stomatol. 2015; 20, nr 4:133-141.

Bioragc pod uwage skale problemu ECC w populacji polskich dzieci zwrdcono uwage na
czynniki mogace mie¢ wptyw na powstawanie i rozwdj procesu prochnicowego. Oceniono
ich znaczenie w poszczeg6lnych grupach wiekowych: 1-2 lata, 3-4 lata i 5-6 lat. Badanie
kliniczne i ankietowe przeprowadzono w grupach wiekowych 1-6 u 686 dzieci z Krakowa i
okolic, bedacych pacjentami Poradni Stomatologii Dziecigcej Uniwersyteckiej Kiliniki
Stomatologicznej w Krakowie.

Odnoszac uzyskane wyniki w poszczegolnych grupach wiekowych do miejsca zamieszkania i
wyksztatcenia rodzicow zwrdcono uwage, iz wyzsza frekwencja prochnicy w grupie 1-2-
latkow wystepowata w rejonach wiejskich w porownaniu z miastem (p=0.026; chi-kwadrat
test), oraz u dzieci rodzicow z wyksztalceniem $rednim w poréwnaniu z dzie¢mi rodzicow z

wyksztatceniem wyzszym (p=0.002; chi-kwadrat test) (Tab. 4).


http://expertus.bm.cm-uj.krakow.pl/scripts/expertus.cgi?KAT=G%3A%2FappData%2FExpertus%2FExpertus_DB%2Fpar%2Fk%2F01%2F&FST=data.fst&FDT=data.fdt&ekran=ISO&lnkmsk=2&cond=AND&mask=2&F_00=02&V_00=Jurczak+Anna+
http://expertus.bm.cm-uj.krakow.pl/scripts/expertus.cgi?KAT=G%3A%2FappData%2FExpertus%2FExpertus_DB%2Fpar%2Fk%2F01%2F&FST=data.fst&FDT=data.fdt&ekran=ISO&lnkmsk=2&cond=AND&mask=2&F_00=02&V_00=Ko%B6cielniak+Dorota+
http://expertus.bm.cm-uj.krakow.pl/scripts/expertus.cgi?KAT=G%3A%2FappData%2FExpertus%2FExpertus_DB%2Fpar%2Fk%2F01%2F&FST=data.fst&FDT=data.fdt&ekran=ISO&lnkmsk=2&cond=AND&mask=2&F_00=02&V_00=Gregorczyk-Maga+Iwona+
http://expertus.bm.cm-uj.krakow.pl/scripts/expertus.cgi?KAT=G%3A%2FappData%2FExpertus%2FExpertus_DB%2Fpar%2Fk%2F01%2F&FST=data.fst&FDT=data.fdt&ekran=ISO&lnkmsk=2&cond=AND&mask=2&F_00=02&V_00=Ko%B3odziej+Iwona+
http://expertus.bm.cm-uj.krakow.pl/scripts/expertus.cgi?KAT=G%3A%2FappData%2FExpertus%2FExpertus_DB%2Fpar%2Fk%2F01%2F&FST=data.fst&FDT=data.fdt&ekran=ISO&lnkmsk=2&cond=AND&mask=2&F_00=02&V_00=Ciep%B3y+Jadwiga+
http://expertus.bm.cm-uj.krakow.pl/scripts/expertus.cgi?KAT=G%3A%2FappData%2FExpertus%2FExpertus_DB%2Fpar%2Fk%2F01%2F&FST=data.fst&FDT=data.fdt&ekran=ISO&lnkmsk=2&cond=AND&mask=2&F_00=02&V_00=Olczak-Kowalczyk+Dorota+
http://expertus.bm.cm-uj.krakow.pl/scripts/expertus.cgi?KAT=G%3A%2FappData%2FExpertus%2FExpertus_DB%2Fpar%2Fk%2F01%2F&FST=data.fst&FDT=data.fdt&ekran=ISO&lnkmsk=2&cond=AND&mask=2&F_00=02&V_00=Komasara+Monika+
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Tabela 4. Wplyw warunkéw socjoekonomicznych na wystepowanie prochnicy w poszczegélnych grupach
wiekowych.

Wiek Zamieszkanie Warunki materialne Wyksztalcenie rodzicow
Duze Mate Wies Dobre Srednie Zte Podstawowe Srednie Wyzsze
miasto miasto
n % n % n % n % n % ni| % n % n % n %
1- Brak 21 | 4286 | 9 | 69.23 | 7 25 30 | 4225 | 6 | 3333 |- | - 0 0 10 | 27.78 | 27 | 57.45
2 | prochnicy
Prochnica | 28 | 57.14 | 4 | 30.77 | 21 75 41 | 57.75 | 12| 66.67 | — | - 7 100 | 26 | 72.22 | 20 | 42.55
p 0.026 0.491 0.002
3- Brak 62 | 38.99 | 11| 2821 | 24 | 2581 | 83 | 3578 | 13 | 2364 | — | - 6 | 17.14 | 20 | 22.47 | 71 | 43.56
4 | prochnicy
Prochnica | 97 | 61.01 | 28 | 71.79 | 69 | 74.19 | 149 | 64.22 | 42 | 76.36 | —| — | 29 | 82.86 | 69 | 77.53 | 92 | 56.44
p 0.077 0.086 <0.001
5 Brak 2012632 | 9| 375 | 10| 2632 | 31 | 2743 | 7 | 3043 |0| O 3 | 2308 |6 | 125 | 30| 40
prochnicy
Prochnica | 56 | 73.68 | 15 | 625 | 28 | 73.68 | 82 | 7257 | 16 | 69.57 | 1| 100 | 10 | 76.92 | 42 | 875 |45 | 60
p 0.542 0.79 0.004
6 Brak 44 | 4356 | 6 25 7 | 1667 | 52 | 3881 | 5 | 1613 |0 | O 2 769 | 7 | 15.22 | 48 | 50.53
prochnicy
Prochnica | 57 | 56.44 | 18 | 75 35 | 8333 | 82 | 61.19 | 26| 83.87 | 1| 100 | 24 | 92.31 | 39 | 84.78 | 47 | 49.47
p 0.005 0.044 <0.001

warto$¢ p—uzyskana z testu chi-kwadrat

W grupie 5-latkéw frekwencja prochnicy nie zalezata od miejsca zamieszkania. W grupie 6-
latkow najwyzszg frekwencj¢ prochnicy zanotowano u dzieci rodzicéw zamieszkujacych
rejony wiejskie, w poroOwnaniu do dzieci zamieszkatych w miescie (p=0.005; test chi-
kwadrat) (Tab. 4). U dzieci pochodzacych z rodzin o ztym oraz $rednim statusie materialnym
frekwencja prochnicy byla wyzsza w porownaniu do dzieci rodzin zamoznych (p=0.044; test
chi-kwadrat) (Tab. 4). Podobnie jak w grupie 1-2-latkéw tak i w grupach 3-4-latkow, 5-
latkow oraz 6-latkow najwyzszy wplyw na frekwencj¢ prochnicy mialo wyksztatcenie
rodzicow. U dzieci rodzicow z wyksztalceniem zawodowym oraz $rednim zanotowano

wyzszg frekwencje prochnicy w poréwnaniu z dzie¢mi rodzicoOw z wyksztatceniem wyzszym

(p<0.001; test chi-kwadrat) (Tab. 4).




W grupie 1-2 latkéw istotny wpltyw na wystapienie prochnicy miato podawanie stodzonych

pokarmow/napojéw w nocy (Tab. 5).

Tabela 5. Wplyw poszczegolnych zmiennych na czesto$¢ wystepowania préchnicy w réznych grupach
wiekowych (regresja logistyczna).

Regresja logistyczna - to metoda statystyczna pozwalajaca wyznaczy¢ iloraz szans (OR) dla wielu réznych
cech (nazywanych zmiennymi objasniajacymi) naraz.

lloraz szans (OR) - okreSla ile razy wigksze sa szanse zajScia zdarzenia w grupie badanej w poréwnaniu
do grupy kontrolnej.

Wiek Karmienie Podjadanie Czeste Pasta
stodyczy w spoiywanie dla
Naturalne Sztuczne | Mieszane nocy sokéw i napojow | dzieci
gazowanych
1-2 OR poziom 1.849 2.454 3.684 2.602 4.71
referencyjny
95% 0.436 0.436 1.174 0.774 0.447
Przedziat
ufnosci
dla OR 7.845 13.813 11.565 8.744 49.628
Poziom 0.405 0.309 0.025 0.122 0.197
istotnos$ci
3-4 OR poziom 1.002 1.813 1.427 2.227 0.287
referencyjny
95% 0.445 0.669 0.826 1.252 0.033
Przedziat
ufnosci
dla OR 2.258 4.916 2.466 3.961 2.46
Poziom 0.995 0.242 0.203 0.006 0.006
istotnoS$ci
5 OR poziom 0.773 1.029 3.843 2.136 0.702
referencyjny
95% 0.195 0.28 1.411 0.838 0.164
Przedziat
ufnosci
dla OR 3.06 3.787 10.466 5.443 2.996
Poziom 0.713 0.966 0.008 0.112 0.632
istotnos$ci
6 OR poziom 0.647 5.449 1.177 2.251 1.041
referencyjny
Przedziat 0.239 0.665 0.542 1.031 0.351
ufnosci
dla OR
1.754 44.615 2.556 4,917 3.093
Poziom 0.392 0.114 0.681 0.042 0.942
istotnos$ci
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Czynnik ten zwigkszatl wystapienie prochnicy ponad 3.5 krotnie (OR=3.684) (Ryc. 3).

Podjadanie slodyczv w nocy | | |

Niepodjadanie slodyczy w nocy | |

[ | I I I I
0% 20% 40% 60% 80% 100%

B Préchnica O Brak préchnicy

Rycina 3. Wplyw podjadania slodyczy w nocy na czesto$¢ wystepowania prochnicy w grupie 1-2-latkow
(regresja logistyczna).

Zaobserwowano rowniez, ze w tej grupie wiekowej czeste spozywanie sokéw 1 napojow
gazowanych zwigkszato ryzyko wystgpienia ECC ponad 2.5 krotnie (OR=2.602) (Tab.
5). Wérod 3-4 latkow czgste spozywanie sokow i1 napojow gazowanych zwigkszato szanse
wystapienia prochnicy ponad 2-krotnie (OR=2.227) w poréwnaniu do spozywania rzadkiego
(Tab. 5). Wptyw karmienia mieszanego (OR=1.813) oraz podjadanic stodyczy w nocy
(OR=1.427) na ryzyko rozwoju prochnicy okazaly si¢ nieistotne statystycznie (Tab. 5). Z
kolei na wystepowanie prochnicy u 5 latkéw podjadanie stodyczy w nocy miato istotny
wplyw (OR=3.843), a wigc podjadanie stodyczy w nocy zwigkszato szanse wystgpienia
prochnicy niemal 4-krotnie. Wplyw pozostatych zmiennych okazal si¢ nieistotny
statystycznie (Tab. 5). Istotny wplyw na wystgpowanie prochnicy u 6 latkow mialo czgste
spozywanie sokow 1 napojow gazowanych. Czynnik ten zwigkszat ryzyko ECC ponad 2-
krotnie (Tab. 5). Natomiast karmienie mieszane (OR=5.449) i podjadanie stodyczy w nocy
(OR=1.177) okazaty si¢ nieistotne statystycznie (Tab. 5).

Sposrod przebadanych czynnikow socjoekonomicznych dla 1-2 latkéw istotne statystycznie
okazalo si¢ miejsce zamieszkania oraz poziom wyksztatcenia rodzicow (Tab. 4). Dzieci
zamieszkujace tereny wiejskie znacznie czesciej chorowaly na prochnice (75%) w
poréwnaniu do dzieci z matych (30.77%) czy duzych miast (57.14%). Takie same wnioski
wysunieto w pracy Corre"a-Faria i wsp. (2014)*, gdzie frekwencja prochnicy wéréd dzieci
zamieszkujacych tereny wiejskie wyniosta 56.2%, a tereny miejskie 34.6%. Uzyskane wyniki
mozna wytlumaczy¢ utrudnionym dostepem do opieki dentystycznej rodzin mieszkajacych na

wsi, co potwierdzaja najnowsze badania prowadzone w Niemczech®®. W Australii, Kilpatrick
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i wsp. (2012)*" ustalili, ze ECC wystepuje 1.59 krotnie czg$ciej u dzieci zamieszkujacych
tereny odlegte, trudno dostepne.

Niskie wyksztalcenie rodzicow wykazato dodatnig korelacje z wystgpowaniem prochnicy
wieku dziecigcego w grupie 1-2 latkéw. Frekwencja prochnicy u dzieci, ktérych rodzice mieli
wyksztalcenie zawodowe wyniosta 100%, a wyksztatcenie §rednie 72.22% (Tab. 4). Podobnie
w pracy Congiu i wsp. (2014)* niskie wyksztalcenie rodzicow wplywalo negatywnie na
zdrowie jamy ustnej dzieci. W badaniach przeprowadzonych przez Zhou i wsp. (2012)%* oraz
Prakash i wsp. (2012)* zwrécono uwage tylko na wyksztatcenie matek. Udowodniono, ze
ECC wystgpowalo czesciej wsrod dzieci, ktorych matki nie mialty wyksztatcenia lub miaty
wyksztalcenie podstawowe. Natomiast w pracy Retnakumari i Cyriac (2012)* oraz Masumo
i wsp. (2012) * czynnik ten okazat si¢ nieistotny statystycznie.

W prowadzonym przeze mnie badaniu status materialny rodzicow okazal si¢ nieistotnym
czynnikiem ryzyka ECC (p=0.491) dzieci w wieku 1-2 lat (Tab. 4). Podobny wynik uzyskali
Kumarihamy i wsp. (2011)* oraz Masumo i wsp. (2012)*2. Natomiast badania
przeprowadzone przez Prakash i wsp. (2012)* wykazaty, ze w grupie 1-2-latkéw prochnica
wczesnego dziecinstwa wystepowata czesciej wsrdd dzieci z rodzin o niskich dochodach w
porownaniu z dzie¢mi rodzin zamoznych.

W grupie 3-4 - latkow oraz 5 - latkow z Krakowa i okolic istotny statystycznie wptyw na
rozw6] ECC miato wyksztatcenie rodzicow (Tab. 4). W grupie wiekowej 3-4 latkéw ponad
80% dzieci rodzicow z wyksztatlceniem zawodowym wykazywalo objawy prochnicy
wczesnego dziecinstwa. W przypadku dzieci rodzicow z wyksztalceniem $rednim odsetek ten
nieznacznie ulegl zmniejszeniu (77.5%) (Tab. 4). Wsrod 5S-latkow krakowskich frekwencja
prochnicy siegata odpowiednio 77% 1 87.5% (Tab. 4). Zbiezne wyniki uzyskano w badaniach
przeprowadzonych w Chinach przez Li i wsp. (2011)* oraz Chu i wsp. (2012)*°, a takze w
Indiach w pracy Narang i wsp. (2013)*°. Wykazano, ze dzieci rodzicow z niskim i $rednim
wyksztatlceniem miaty wyzsze wskazniki prochnicy niz dzieci rodzicéw z wyksztatceniem
wyzszym®*®. Rodzice z nizszym wyksztalceniem czesto posiadaja znikoma wiedze w zakresie
prewencji i czynnikéw ryzyka prochnicy wczesnego dziecinstwa, co pozwala uznaé brak
Sredniego lub wyzszego wyksztalcenia rodzicéw za czynnik sprzyjajacy zwigkszeniu ryzyka
wystgpienia choroby prochnicowej w wieku niemowlecym 1 wezesnym dziecinstwie.
Nieistotny okazat si¢ wplyw miejsca zamieszkania oraz status materialny rodziny na stan
jamy ustnej dzieci 3-4-letnich, jak i 5-letnich (Tab. 4). W pracach Corre*a-Faria i wsp.
(2014)* oraz Li i wsp. (2011)* zwrocono uwage, ze wigkszo$¢ dzieci zamieszkujacych

tereny wiejskie miatlo objawy préchnicy. W publikacji Postma i wsp. (2008)"
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zaobserwowano, ze na terenach zurbanizowanych $redni wskaznik puwz byt wyzszy niz na
terenach o niskiej infrastrukturze budowlanej. Badanie przeprowadzone wsrod
Afroamerykandéw przez Ismail 1 wsp. (2009)* czy imigrantéw francuskich zamieszkujacych
rejony Szwajcarii*® wykazalo statystycznie istotny wplyw mieszkania w biednych dzielnicach
miast na rozwdj ECC. W prezentowanych pracach zwrocono uwage na dodatnig korelacje
pomiedzy rozwojem prochnicy a niskim statutem materialnym rodzin. W publikacji Chu i
wsp. (2012)* zaobserwowano, ze dzieci pochodzace z rodzin o niskim i $rednim dochodzie
mialy wyzsze wskazniki prochnicy (puwz) w poréwnaniu z dzie¢mi pochodzgcymi z rodzin
zamoznych. Chankanka i wsp. (2012)50 udowodnili, ze wysoki status socjoekonomiczny
gwarantuje lepsza ochrong, zmniejszajaca do minimum szanse wystapienia ECC. W
potudniowej Afryce, Postma i wsp. (2008)* zaobserwowali najwyzsze wskazniki puwz u
dzieci rodzin o $rednim dochodzie. Natomiast w centralnym Trinidadzie, Naidu i wsp.
(2013)>*  wykazali brak istotnego statystycznie zwiazku pomiedzy czynnikami
socjoekonomicznymi a wystepowaniem prochnicy wsrod dzieci.

Wsérdéd 6 - latkow z Krakowa i1 okolic istotny wplyw na rozwdj ECC miato miejsce
zamieszkania oraz wyksztalcenie rodzicow. Ponad 80% dzieci zamieszkujacych tereny
wiejskie wykazywalo zmiany prochnicowe. Kilpatrick 1 wsp. (2012)37 udowodnili, ze dzieci
pochodzace z terendw trudno dostepnych prawie 1.5 - krotnie czg$ciej chorowaty na ECC niz
dzieci mieszkajace na terenach o tatwym dostepie do opieki zdrowotnej. W grupie 6-latkow
krakowskich stwierdzono prochnice u ponad 90% dzieci rodzicow z wyksztalceniem
zawodowym 1 85% z wyksztalceniem $rednim. Istotny wplyw wyksztatcenia rodzicow lub
wytacznie matki na ryzyko rozwoju prochnicy w tym przedziale wiekowym potwierdzili
rowniez Peres i wsp. w Brazylii (2005)°2, Chu i wsp. w Chinach (2012)* oraz Narang i wsp.
w Indiach (2013).

W grupie 6-latkow nie znaleziono zalezno$ci pomigdzy wystepowaniem ECC a statusem
materialnym rodzin w niniejszym badaniu (Tab. 4). Natomiast badania przeprowadzone przez
Chu i wsp. (2012)* oraz Narang i wsp. (2013)*® pozwolity zaobserwowaé, ze dzieci
pochodzace z rodzin o niskim statusie materialnym znacznie czg$ciej wykazywaly obecno$é¢
zmian prochnicowych niz dzieci z rodzin o wysokim dochodzie. W Brazylii, Peres i wsp.
(2005)52 ustalili, ze ponad 50% dzieci pochodzacych z rodzin o niskim dochodzie miato
wskaznik puwz> 4.

Analiza nawykow zywieniowych dzieci z Krakowa 1 okolic pokazata, iz w grupie 1-2 latkow
istotny wptyw na pojawienie si¢ prochnicy miato podawanie stodzonych pokarméw i napojoéw

na noc (p=0.025) (Tab. 5). W tej samej grupie wiekowej zalezno$¢ ta badano rowniez na Sri
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Lance (2011)53, jednak okazata si¢ ona nieistotna statystycznie. Natomiast w Indiach (2012)46
gdzie badaniu poddano dzieci w podobnym wieku (8-48 miesi¢cy) uzyskano wyniki zbiezne z
krakowskimi. Dzieci, ktore podjadaty w nocy, czesciej miaty ECC (40.7%) w poréwnaniu z
dzie¢mi nie karmionymi w nocy (3.1%). Istotno$¢ statystyczng wptywu podjadania w nocy na
czesto$¢ wystepowania ECC u dzieci w wieku 1-3 lat wykazano rdéwniez w pracy
Retnakumari i Cyriac (2012)**. W przypadku dzieci w wieku 5 lat podjadanie stodyczy w
nocy podnosito szans¢ wystapienia ECC niemal 4-krotnie (OR=3.843) (Tab. 5). Wptyw tego
czynnika u starszych dzieci (3-5 lat) analizowano réwniez na Sri Lance (2014)% gdzie
ustalono, iz 52% dzieci z prochnicg podjadato w nocy, natomiast wsrod nie karmionych noca
prochnice miato jedynie 29%. Z kolei w badaniach przeprowadzonych w Chinach, 2011* (3-
5 lat) wykazano, ze 75.2% przebadanych dzieci z prochnica podjadato w nocy. W pozostatych
grupach wiekowych przebadanej populacji czynnik ten okazal si¢ nieistotny statystycznie.
Kolejnym analizowanym czynnikiem powigzanym ze€ stosowang dieta bylo spozywanie
sokow oraz napojow gazowanych. U dzieci z Krakowa i okolic wykazano istotne zwigkszenie
szansy wystapienia prochnicy w grupach wiekowych: 3-4 latkow (OR=2.227) oraz 6-latkow
(OR=2.251) w powigzaniu ze spozywaniem sokow oraz napojow gazowanych (Tab.5). W
podobnych badaniach (w grupie 3-5 latkow) przeprowadzonych w Iowa, USA (2012) réwniez
wykazano istotno$¢ statystyczna tego czynnika (OR=1.34)>°. W Chinach (2011)* za punkt
odciecia przyjeto spozywanie tego typu napojow czesciej niz 3 razy w tygodniu i W grupie tej
znalazto si¢ 81.1% dzieci z prochnicg. Saalfield i Jackson-Allen®® szerzej zajeli si¢ opisem
skutkéw samego spozywania napojow wysokostodzonych przez dzieci na ich ogdlny stan
zdrowia. W badaniu Ismail i wsp., USA (2009)°’ przeprowadzonym wérod Afroamerykanéw,
Marshal i wsp., USA (2005)°® oraz Thitasomakul i wsp., Azja (2009)*° potwierdzili istotnosé
statystyczng wplywu spozywania napojow gazowanych na rozwoj ECC. W badaniach
przeprowadzonych we Wioszech (2014)%° czy w Chinach (2017)%" ustalono, ze przyjmowanie
stodkich napojow > 2 razy dziennie istotnie zwigksza szans¢ wystgpienia prochnicy
wczesnego dziecinstwa (OR=1.18) u dzieci w wieku 2-3 lat. Badania na populacji dzieci z
Krakowa 1 okolic nie wykazaty istotnego wptywu czgstego spozywania sokow 1 napojow
gazowanych na ryzyko rozwoju prochnicy w grupach dzieci: 1-2 letnich (OR=2.602;
p=0.122) oraz 5-cio letnich (OR=2.136; p=0.112) (Tab. 5).

Niejako kompilacja tych dwoch czynnikéw zajeto sie w Lodzi, Polska (2007)%°. Analizowano
tam wplyw spozywania w nocy napojow innych niz woda mineralna lub woda przegotowana
wodociggowa na ryzyko wystepowania ECC u 3-latkdbw. W grupie przyjmujacej nocg takie

napoje znalazto si¢ przeszto 62% przebadanej populacji. Stwierdzono, iz czynnik ten
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zwicksza ryzyko wystgpienia ECC 4-krotnie (OR=4.0 ; p<0.001). Tak silny wptyw
spozywania tego typu napojow w nocy argumentowano gléwnie zmniejszonym wydzielaniem
sliny podczas snu i zasypiania oraz dluzszym przetrzymywaniem pokarmoéw w jamie ustne;j.
Istotnym czynnikiem w tej pracy okazato si¢ rowniez zasypianie dzieci z butelkg w ustach
(32.1% ; OR=7.65; p<0.01). Sytuacja przedstawiona w podobnych badaniach pochodzacych z
Wielkiej Brytanii (2001)°? miala si¢ jeszcze gorzej. Prawie 80% dzieci przebadanych (w
Salford) podjadato lub spozywato napoje w porze nocnej. Zostato przy tym wyraznie
zaznaczone przez autoroOw, ze dzieci te w wigkszosci pochodzily z tzw. ,.Srodowisk
zaniedbanych” (co dodatkowo jest zgodne z obserwacjami krakowskimi na temat wplywu
warunkéw socjoekonomicznych na higiene jamy ustnej oraz rozw6j ECC u dzieci).
Czynnikiem mogacym predysponowaé do rozwoju prochnicy okazat si¢ sposob karmienia
(naturalne - piersig/mleko matki, sztuczne - butelkg oraz mieszane - polgczenie dwoch
powyzszych opcji). Badanie przeprowadzone we Wtoszech (2014)63 wykazato wpltyw rodzaju
podawanego pokarmu na wystgpowanie i rozwdj ECC u dzieci do 30 miesigca zycia.
Wykazano tam, iz sposréd dzieci karmionych wylacznie sztucznie przeszto 99% miato
prochnice, w wiekszosci umiarkowang lub zaawansowang, natomiast u dzieci karmionych w
100% mlekiem matki odsetek ten wynosit 59.18% (wszystkie przypadki zakwalifikowano
jako posta¢ wczesng prochnicy, bez zajecia zebiny). W grupie dzieci karmionych w sposob
mieszany u okoto 80% zdiagnozowano prochnice, ktorej stopien zaawansowania korelowat z
odsetkiem pokarmow sztucznych, ktorymi uzupetniano karmienie naturalne. W badaniu
przeprowadzonym przez Dabawala i wsp. w Indiach (2017)* czy Majorana i wsp. we
Wtoszech (2017)65 podobnie, za istotny statystycznie czynnik wystepowania i rozwoju
prochnicy uznano karmienie mieszane. Jednak w badaniu przeprowadzonym w Bangladore,
Indie (2012) sposob karmienia nie wptywat istotnie na ryzyko rozwoju ECC.
Podsumowujac, wyniki przeprowadzonego badania wykazaty, ze do gtownych przyczyn
wystepowania prochnicy u dzieci z Krakowa 1 okolic nalezg zte nawyki zywieniowe, niski
poziom wyksztatcenia rodzicow, a takze zte warunki materialne rodzin. Z drugiej strony coraz
bardziej dostgpne w krajach rozwijajacych si¢ Zywno$¢ przetworzona czy napoje z duza
zawartoscig cukru wydaja si¢ by¢ jedng z gtownych przyczyn pogorszenia si¢ stanu zdrowia
jamy ustnej u dzieci. W krajach z wysoka frekwencja prochnicy zwrdécono uwage na zwigzek
z niska wyceng S$wiadczen zdrowotnych w obrebie profilaktyki zdrowia jamy ustne;j.
Przyczynami wysokiej frekwencji prochnicy wsrdd dzieci przedszkolnych sa takze
niedostateczna liczba stomatologdw dziecigcych, jak rowniez szerokie zaniedbania w tej

sferze zdrowia publicznego.
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Publikacja P-3. Anna Jurczak, Dorota Koscielniak, Monika Papiez, Palina Vyhouskaya,
Wirginia Krzysciak. A study on -defensin- 2 and histatin-5 as a diagnostic marker of early
childhood caries progression. Biol Res. 2015 Oct 31;48:61.

Naturalne peptydy przeciwdrobnoustrojowe stanowig pierwotng lini¢ obrony u wigkszosci
organizmow wyzszych. Wsrdd nich, histatyny-5 oraz -defensyny-2 naleza do ludzkich biatek
slinowych, wykazujacych silne wihasciwosci antymikrobiotyczne. Wlasciwosci te wraz ze
zdolnoscig ww. biatek do hamowania kolagenaz i proteaz cysteinowych przyciggaja uwage
jako potencjalne biomarkery podatnosci lub odporno$ci na prochnice wezesnego dziecinstwa
(ECC).

W wyniku przeprowadzonych badan zwrdocono uwage na wzrost poziomu histatyny-5 oraz f3-
defensyny-2 w grupie dzieci z ECC (n=41; $rednia wieku=54+2.3) w poréwnaniu do grupy
kontrolnej (n=41; srednia wieku= 5+1.5) (Tab. 6).

Tabela 6. Poziom histatyny-5 oraz g-defensyny-2 w grupie dzieci z préchnica wczesng w poréwnaniu z
grupa kontrolna (dzieci bez objawéw choroby).

Kontrola (n=41) Prochnica wczesnego p*
dziecinstwa(ECC) (n=41)
Srednia (ng/ml) SD Srednia (ng/ml) SD
histatyna 5 15.29 1.16 50.75 211 0.0002
p-defensyna-2 2.15 0.07 2.29 0.05 0.0417

* test T; SD — odchylenie standardowe

Wyniki przeanalizowano pod katem zaawansowania procesu prochnicowego. Poziomy
histatyny-5 i B-defensyny-2 byly istotnie wyzsze w grupie dzieci zaklasyfikowanych do grupy
>3 wg ICDAS I, osiagajac poziomy 50.55 ng/mL w przypadku histatyny-5 oraz 2.22 ng/mL
odpowiednio dla B-defensyny-2 w poréwnaniu z dzie¢mi zaklasyfikowanymi do grupy 1-2
wg ICDAS Il odpowiednio 42.55 ng/ml dla histatyny-5 i 1.74 ng/ml w przypadku [-
defensyny-2 (Tab. 7).

W pobranych préobkach sliny dokonano oceny mikrobiologicznej pod katem flory bakteryjne;j.
Okreslono profil bakteryjny na podstawie wyizolowanych gatunkow bakterii. Zwrocono
uwage na dominacje gatunkow potencjalnie prochnicogennych takich jak: S. mutans i L.
rhamnosus w grupie dzieci z postaciag zaawansowang ECC (stopien>3 wg ICDAS) w
stosunku do grupy dzieci sklasyfikowanych jako 1-2 wg ICDAS. Uzyskane profile bakteryjne
roznity si¢ w poszczegdlnych grupach (P = 0.04).
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Podsumowujac uzyskane wyniki poziomow badanych peptydow antybakteryjnych w $linie
dzieci z prochnicg wezesnego dziecinstwa, wykazano znaczacy wzrost stezenia histatyny-5 (P
= 0.03, ANOVA) i p-defensyny-2 (P = 0.04, ANOVA) w grupie dzieci z postacig
zaawansowang ECC tzw. ,severe” (stopien>3 wg ICDAS) w pordwnaniu z pacjentami Z

postacig tagodng tzw. ,,mild” (1-2 wg ICDAS) (Tabela 7).

Tabela 7. Poziom histatyny-5 oraz p-defensyny-2 w grupie dzieci z ECC (w stopniu>3 wg ICDAS) w
poréwnaniu z grupa dzieci z prochnicg (w stopniu 1-2 wg ICDAS).

>3 wg ICDAS (n=24) 1-2 wg ICDAS (n=17) p*
Srednia SD Srednia SD
(ng/ml) (ng/ml)
histatyna 5 50.55 0.50 42.55 0.36 0.03
p-defensyna-2 2.22 0.19 1.74 0.21 0.04

* test T; SD — odchylenie standardowe

Nie stwierdzono korelacji pomigdzy poziomem histatyny-5, poziomem B-defensyny-2 a
wiekiem, plcig, nawykami zywieniowymi, stosowang dietg, zazywanymi lekami (dane o tych
czynnikach zostaly uzyskane z badania ankietowego).

Uzyskane wyniki sa zbiezne z wynikami Gornowicz i wsp. (2014)%" ktérzy wykazali
podwyzszony poziom histatyny-5 w grupie dzieci z prochnica, przy czym wyzsze st¢zenia
byty obserwowane u dzieci z postaciag zaawansowang prochnicy wczesnej (stopien>3 wg
ICDAS) w poréwnaniu z pacjentami z postacig tagodna (1-2 wg ICDAS).

Rozwazajac zwigzek B-defensyny-2 (HBD-2) z prochnica wezesng, badacze Ribeiro i wsp.
(2013)8, oraz Tao i wsp. (2005)*° uzyskali wyniki rozbiezne z wynikami uzyskanymi w
prezentowanej pracy. Poziom HBD-2 nie korelowal z wystgpowaniem prochnicy, w
odroznieniu od HBD-3 oraz HNP-3 (a-defensyny-3).

Phattarataratip E. i wsp. (2011)"° réwniez nie wykazali zwigzku HBD-2 z objawami choroby,
jednak zaobserwowano trend wzrostu poziomu defensyny wraz ze wzrostem catkowitej ilosci
bakterii z grupy Mutans streptococci. Szczepy S. mutans izolowane od 0s6b z prochnicg miaty
wiekszg oporno$¢ na B-defensyng-2 w poréwnaniu do szczepow izolowanych od dzieci z
grupy kontrolnej.

Ilos¢ specyficznych biatek Slinowych gospodarza moze wptywaé na kolonizacje
poszczegolnych gatunkow bakterii, w tym uwazanych za czynnik sprawczy prochnicy jak S.
mutans. Ponadto dominacja szczepoéw uwazanych za bardziej prochnicogenne wykazuje Scistg

zalezno$¢ ze stopniem zaawansowania choroby, co znajduje odzwierciedlenie w
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zwigkszonym poziomie wybranych biatek Slinowych zarowno histatyny-5, jak i beta-
defensyny-2.

Szukajac zwigzku pomigdzy poziomem histatyny-5 oraz [-defensyny-2 a liczba
prochnicotworczych ~ gatunkow  bakterii  zwrocono  uwage na  wystgpowanie
charakterystycznych profili bakteryjnych zaleznych od poziomu oznaczanych biatek. Dane te
korelowaly z danymi klinicznymi, dotyczacymi procesu zaawansowania choroby.
Publikowane wyniki badan, oceniajace populacje drobnoustrojéw jamy ustnej u dzieci w
wieku 3-6 lat sugerujg, ze mikroflora z¢boéw jest zwigzana z calym ekosystemem tworzacych
ja gatunkow bakterii, a nie tylko matym jej wycinkiem zwigzanym z niewielkg liczba
wybranych konkretnych patogennych gatunkéw bakterii.

Whyniki jakie uzyskano w grupie dzieci z prochnicg poczatkowa okre§lang czesto jako biate
plamy tzw. ,white spots” (Streptococcus mutans/Lactobacillus rhamnosus/Streptococcus
sanguinis/Streptococcus mitis 9% - 4% - 56% - 31%) sa zbiezne z wynikami Aas i wsp.
(2008)"* oraz van Houte i wsp. (1991)"%, w ktérych wykazano, ze 10% dzieci i mlodziezy z
prochnicg (w wieku od dwoch do dwudziestu jeden lat) nie ma w ogole S. mutans. Sugeruje
si¢ udzial innych gatunkéw bakterii w rozwoju 1 progresji prochnicy zgbow, takich jak:
Lactobacillus,  Veillonella, Bifidobacterium,  Propionibacterium, czy gatunkow
kwasotworczych niezaleznych od Streptococcus mutans, takich jak: S. gordonii, S. oralis, S.
mitis i S. anginosus " ™, Actinomyces, i Atopobium, co potwierdzono takze w niniejszych
badaniach. W przypadku biatych plam udziat S. mutans byt wyzszy w porownaniu do grupy
kontrolnej (9% white spot>2% control), co zostato potwierdzone w badaniach van Houte i
wsp., 19914, w ktérych S. mutans stanowit: 0,001 do 10%. Gatunki Streptococcus (poza S.
mutans) i Actinomyces, uwazane sg za glownych sprawcoéOw uszkodzen szkliwa. W przypadku
nieobecnosci S. mutans i Lactobacillus poczatkowa demineralizacja szkliwa moze by¢
indukowana przez wczesnych kolonizatorow (S. sanguinis, S. mitis i S. oralis), co réwniez
zostatlo wykazane w niniejszym badaniu, gdzie Streptococcus sanguinis stanowit 56% w
przypadku dzieci z grupy ,,white spots”.

W przypadku dzieci z postacig zaawansowang ECC udzial gatunku S. mutans wynosit 33%,
co jest zbiezne z wynikami Gross i wsp., (2012)"°; Sampaio-Maia & Monteiro-Silva (2014)"
w ktorych przy uszkodzeniu zgbiny udziatl S. mutans stanowit okoto 30% calosci mikroflory.
S. mutans nie byt gatunkiem dominujagcym w zaawansowanym stadium prochnicy, gdzie
dominowaly takie gatunki jak: Lactobacillus, Bifidobacterium oraz Prevotella ™ .

Zjadliwo$¢ populacji bakterii prochnicotworczych koreluje z przyjetym fenotypem dla danego
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srodowiska zwigzanego z potencjatem kwasotworczym bakterii, ktory moze indukowaé
zmiany §rodowiska prowadzace do rozwoju prochnicy zgbow.

W warunkach fizjologicznych jama ustna dzieci ma wyzszy odsetek bakterii nalezacych do
dziatow: Firmicutes (rodzajow Streptococcus, Veillonella, Lactobacillus i Granulicatella) i
Actinobacteria (rodzajéw Rothia i Actinomyces), a mniejszy odsetek bakterii z dzialow
Bacteroidetes (rodzajow Bacteroidales i Prevotella), Fusobacteria (rodzaj Fusobacterium),
Spirochaetes, i szczepu TM7, w poréwnaniu do o0séb dorostych ™ 7. Co ciekawe, wraz ze
wzrostem dziecka ros$nie takze odsetek bakterii prochnicotwoérczych. Zmiana ta dotyczy
przesuniecia populacji bakterii tlenowych lub fakultatywnych ziarniakow Gram-dodatnich na
wzglednie beztlenowe bakterie Gram-ujemne. W przedstawionym badaniu w grupie
kontrolnej dominowaly gatunki uwazane za niepatogenne (Streptococcus mutans/
Lactobacillus rhamnosus/Streptococcus sanguinis/Streptococcus mitis 2% - 5% - 22% - 15%
- 56% other species), co potwierdza stawiang hipoteze o profilu bakteryjnym zaleznym od
srodowiska.

Przedstawione w niniejszej pracy badania stanowig wazny krok umozliwiajacy wykorzystanie
przeprowadzonych oznaczen poziomu histatyny-5 oraz p-defensyny-2 w §linie jako
wskaznikow rozwoju 1 progresji ECC, wspierajacych badaczy 1 klinicystow w podejmowaniu
decyzji dotyczacych diagnostyki, profilaktyki i leczenia prochnicy u dzieci.

Nasze obserwacje moga prowadzi¢ do nowych sposobow zapobiegania prochnicy i
wprowadzenia nowego narzedzia oceny ryzyka tej choroby. Dla personelu medycznego
pracujacego z dzie¢mi bylyby to dobre dodatkowe procedury, ktore mozna by wprowadzi¢ w
ramach rutynowych badan profilaktycznych bez ryzyka zwigzanego z badaniem inwazyjnym,

jakim jest pobranie krwi.
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Publikacja P4 — Anna Jurczak, Dorota Koscielniak, Anna Skalniak, Monika Papiez,
Paulina Vyhouskaya, Wirginia Krzysciak. The role of the saliva antioxidant barrier to
reactive oxygen species with regard to caries development. Redox Rep. 2017 February 27:1-
11.

Bakterie wywotujgce prochnice wezesnego dziecinstwa, w szczegdlnosci S. mutans wykazuja
silng odpowiedz zaréwno na zakwaszenie S$rodowiska, jak i stres oksydacyjny, czemu
towarzyszy wzmozona odpowiedz ze strony §$linowych antyoksydantow, m.in. oksydazy
NADH (Nox; kodowanej przez NOx). Uwaza si¢, ze zwigkszenie poziomow antyoksydantow
m.in. oksydazy NADH ma zasadnicze znaczenie w regeneracji NAD®, w czasie redukcji
tlenu, tym samym =zapobiegajac tworzeniu si¢ reaktywnych form tlenu (RFT). Rola
antyoksydantow, a takze mechanizmoéw z nimi zwigzanych nie jest w pelni zrozumiala, cho¢
zainteresowanie badaczy ww. zagadnieniami jest coraz wigksze.

W ostatnim czasie wykazano udzial antyoksydantow w regulacji i metabolizmie bakterii
prochnicotwoércezych silnie zwigzanych z zakwaszeniem Srodowiska i stresem oksydacyjnym.
Szkodliwa rola stresu oksydacyjnego wynika z bezposredniego oddziatywania na podstawowe
mechanizmy przenoszenia i przekazywania sygnatow, co prowadzi do zwigkszonego wzrostu
1 roznicowania bakterii kariogennych oraz ich zwigkszonej sity dziatania. Strategie terapii
przeciwutleniajacej komorek wywolujacych prochnice majacych na celu ochrong przed
zniszczeniem, mogg by¢ oparte na wiedzy z aspektow molekularnych stresu oksydacyjnego w
licznych chorobach, w tym prochnicy’®. Sugeruje sie, ze wzglednie wysokie poziomy
antyoksydantow lub lekdw o dzialaniu przeciwutleniajgcym moga skutecznie hamowacé
zwigkszony stres oksydacyjny, a zatem moga przyczynia¢ si¢ do uzyskania poprawy stanu
klinicznego.

Dotychczas pojawito si¢ w literaturze niewiele badan oceniajacych poziomy antyoksydantow
Slinowych pacjentdow z prochnica w poroéwnaniu do zdrowych osobnikéw bez objawow
choroby. Ponadto, chociaz rola stresu oksydacyjnego u pacjentdw z prochnica wydaje sie
udokumentowana, wiekszo$¢ publikowanych badan nie przedstawia zadnego wyjasnienia
obserwowanych zmian w rdéznych materialach biologicznych oraz w roéznych postaciach
zaawansowania choroby. Aspekt ten wydaje si¢ godny weryfikacji, podobnie jak rola
oznaczania wybranych antyoksydantéw §linowych w kolonizacji szczepéw kariogennych,

szczegolnie w prochnicy o r6znym stopniu zaawansowania.
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Celem badania byto okreslenie §linowych antyoksydantéw u dzieci z ECC w poréwnaniu do
zdrowych osobnikéw bez zmian prochnicowych, a takze ocena roli bariery antyoksydacyjnej
w $linie dzieci z prochnicg i jej wptyw na kolonizacje bakterii prochnicotwoérczych.

W badaniu wzigto udziat facznie 81 pacjentow: 16 dziewczat i 11 chtopcow (Srednia wieku
3.56=+1.25) zaklasyfikowanych do grupy ,,cavitated” (w stopniu: 5-6 wg klasyfikacji ICDAS,
International Caries Detection and Assessment System) z obecng prochnicg wczesnego
dziecinstwa (ECC), oraz 13 dziewczat i 14 chlopcow ($redni wiek 2.35+1.09)
zaklasyfikowanych do grupy ,,non-cavitated” (w stopniu: 1-2 wg klasyfikacji ICDAS). Grupe
kontrolng stanowito 16 dziewczynek i 11 chlopcoéw ($redni wiek: 3.11+1.19) bez objawow
choroby. Wiek pacjentow w poszczegélnych grupach ze stwierdzong ECC nie roznit sig
istotnie od dzieci z grupy kontrolnej. Nie stwierdzono istotnych réznic w obrebie pilci
pomiedzy grupa badang a grupg kontrolng. Wartos¢ wskaznika higieny jamy ustnej (OHI-S,
Simplified Oral Higiene Index) we wszystkich badanych grupach wyniosta 0.

Identyfikacji fenotypowej bakterii dokonano przy wykorzystaniu komercyjnie dostgpnego
zestawu do identyfikacji paciorkowcow: STREPTOtest24 (Lachema, Pliva).

Oznaczenie spektrofotometryczne TAC, czyli catkowitej zdolnosci §liny do redukcji jondw
Fe** wykonano metoda Benzie’go i Strain’a®®. Oznaczenie poziomu glutationu:
zredukowanego (GSH) i utlenionego (GSSG) opierato si¢ na reakcji metody Griffith® z
modyfikacja Tietze®®, jak opisano w Current Protocols in Toxicology by Mustacich®.
Oznaczenie ilosciowe biatka w $linie wykonano metoda opisang przez Smith i WSp.84.
Przydatno$¢ ww. metod do wybranych oznaczen w $linie w badanych grupach oceniono na
podstawie przeprowadzonej ich walidacji zgodnie z normalizacja europejska’.

W prowadzonym badaniu wyizolowano 80 szczepow bakterii, z ktorych 47 (58.75%)
szczepdw nalezato do 3 gatunkéw Streptococcus, a takze 25 (31.25%) szczepow nalezato do
rodzaju Lactobacillus. Streptococcus byt najczgstszym gatunkiem (n=47, 58.75% szczepow),
z czego Streptococcus mutans (n=12, 15%), a nastgpnie Streptococcus sanguinis i mitis (n =
23, 28.75% i n = 12, 15% szczepdw). Procentowy udziat poszczegdlnych gatunkéw bakterii

w badanych grupach pokazano na wykresie (Ryc. 4).

! PN-EN ISO/IEC 17025: 2001: Ogolne wymagania dotyczace kompetencji laboratoriow badawczych i
wzorcujacych. Polski Komitet Normalizacyjny, Warszawa.
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Cavitated | | [ |
Non-cavitated [ ] | |
Control [] | | |
[ I I I I
0% 20% 40% 60% 80%

B  Streptococcus mutans O Streptococcus mitis
O Lactobacillus rhamnosus O  Other
O Streptococcus sanguinis

Rycina 4. Udzial procentowy wyizolowanych gatunkow bakterii w poszczegélnych grupach badanych i
kontrolnej. Cavitated - postaé¢ zaawansowana ECC (stopien>3 wg ICDAS); ,non-cavitated” - postaé
wczesha ECC - 1-2 wg ICDAS; control — grupa kontrolna.

Jak przedstawiono na Rycinie 4, prezentowane gatunki bakterii tworzg charakterystyczne
profile. Bakterie hodowane na podtozu selektywnym (HLR-S) i ich pozniejsza identyfikacja
fenotypowa pozwalaja na okreslenie procentowego udziatu poszczegolnych szczepow
bakteryjnych w poszczegdlnych grupach pacjentow. Co ciekawe, profil bakteryjny zalezal od
stadium choroby. W grupie dzieci zaklasyfikowanych do non-cavitated dominujace byty: S.
sanguinis (38.46%), L. rhamnosus (30.77%), S. mitis (19.23%) i S. mutans (11.54%) (Ryc. 4).
W grupie dzieci ze zmianami kawitacyjnymi dominowaty nast¢pujace gatunki: L. rhamnosus
(44.44%), S. mutans (29.63%) i S. sanguinis (18.52%) (Ryc. 4). W grupie kontrolnej udziat
procentowy poszczegédlnych gatunkow bakterii wynosit: S. mutans (3.70%), S. mitis
(18.52%), L. rhamnosus (18.52%), S. sanguinis (29.63%) i inne (29.63%).

W niniejszym badaniu zweryfikowano wptyw udziatu bariery antyoksydacyjnej Sliny na
indukcje reaktywnych form tlenu (ROS) i odpowiedz komorek bakteryjnych na poziomy
Slinowych  antyoksydantéw. W badaniu wykazano wyzsze stgezenia S$linowych
antyoksydantow takich jak: glutation zredukowany (GSH), glutation utleniony (GSSG) i
catkowity potencjat antyoksydacyjny (TAC) u pacjentdw z zaawansowang postacig prochnicy
w porownaniu do pacjentow z postacig tagodna. Dodatkowo, zmiany w poziomie wybranych
parametréw (GSH, GSSG i1 TAC) wykazywaly zalezno$¢ zwigzang ze stopniem
zaawansowania prochnicy; bylty wyzsze u dzieci z prochnica w porownaniu do oséb bez
objawow choroby. Co wigcej, zauwazy¢ mozna wystepowanie prochnicogennych profili
bakteryjnych w §linie dzieci z ECC w poréwnaniu z osobami zdrowymi. Obserwowane
zmiany wigza si¢ z rola ochronng antyoksydantow. Gdy stezenie przeciwutleniaczy
(antyoksydantow slinowych) jest wysokie, poziom reaktywnych form tlenu (ROS)
wytwarzanych przez neutrofile, fibroblasty 1 inne komorki jamy ustnej jest niewielki, co

powoduje, ze bakterie prochnicotworcze zdecydowanie szybciej mnoza si¢ 1 dziela, co w
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konsekwencji prowadzi do zniszczenia twardych tkanek zg¢ba. System antyoksydantow
Slinowych, reprezentowanych w tym wypadku przez wysokie poziomy glutationu
zredukowanego (GSH), glutationu utlenionego (GSSG) 1 calkowity potencjat
antyoksydacyjny (TAC) dodatkowo uczestniczy w ostabianiu odpornosci gospodarza w
odpowiedzi na bakterie kolonizujgce jame ustng (Tab. 8), zapewniajgc tym samym ich wzrost

1 przetrwanie w sprzyjajacych warunkach.
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Tabela 8. Zwigzek pomiedzy $linowym poziomem glutationu zredukowanego (GSH), utlenionego (GSSG) i
calkowitym potencjalem antyoksydacyjnym a §linowym profilem bakteryjnym u dzieci z ECC. Warto$¢ P

otrzymana z modelu regresji liniowej zalezna od wieku, plci, czesto$ci spozywania stodkich pokarméw,
czestotliwosci spozywania napojow gazowanych, i wysokoslodzonych oraz rodzaju karmienia

(sztuczne/naturalne/mieszane).

Zmienne zalezne Wzgledna wartos$¢ SE t p
badanych
parametrow
GSH
S. mutans poziom referencyjny
L. rhamnosus —6.602 3.744 —1.764 p=0.082
S. sanguinis —17.905 4.705 —3.805 p<0.001
S. mitis —32.746 5.098 —6.423 p<0.001
GSSG
S. mutans poziom referencyjny
L. rhamnosus —10.927 1.354 —8.071 p<0.001
S. sanguinis —14.987 1.702 —8.807 p<0.001
S. mitis —20.247 1.844 —10.981 p<0.001
TAC
S. mutans poziom referencyjny
L. rhamnosus -0.013 0.007 -1.81 p=0.074
S. sanguinis -0.023 0.009 -2.519 p=0.014
S. mitis —0.046 0.01 —4.569 p<0.001
GSH
Control poziom referencyjny
Non-cavitated 60.462 3.554 17.014 p<0.001
Cavitated 74.884 3.447 21.724 p<0.001
GSSG
Control poziom referencyjny
Non-cavitated 17.073 1.285 13.284 p<0.001
Cavitated 31.591 1.247 25.341 p<0.001
TAC
Control poziom referencyjny
Non-cavitated 1.036 0.007 148.01 p<0.001
Cavitated 1.153 0.007 169.9 p<0.001
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W wyniku prowadzonych badan potwierdzono hipotezg o zwigzku migdzy podwyzszonym
poziomem $linowych antyoksydantow a stopniem zaawansowania choroby prochnicowej u

dzieci, co zostato zilustrowane w tabelach &, 9.

Tabela 9. Zwigzek miedzy zredukowanym i utlenionym glutationem, calkowita zdolnoscia
antyoksydacyjna oraz profilami bakteryjnymi i postepem ECC. Dane reprezentuja mediang.
Superskrypty a, b, ¢ oznaczaja grupy rézniace si¢ w teScie Mann-Whitney z poprawka Bonferroniego.
Grupy oznaczone ta sama litera nie wykazaly statystycznie istotnych réznic. GSH - glutation
zredukowany; GSSG - glutation utleniony; TAC - calkowita zdolno$¢ antyoksydacyjna.

* Wartos¢ P uzyskana w teScie Kruskala-Wallisa zalezna od wieku, plci, czestoSci spozywania pokarmow,
czestosci spozywania napojow gazowanych, czestotliwosci spozywania napojow slodzonych oraz czestosci
karmienia naturalnego / mieszanego/sztucznego.

GSH post-| GSSG post- GSH post-| TAC post-
Variables (mmol| p° | hoc [(mmol| p" | hoc . p- | hoc |[(mmol| p” |hoc
/L) ** /L) ** ** /L) **
Profil S. mutans | 0.289 0.197 1.43 1.74
) a a ab a
bakteryjny |(n=12)
w $linie L. 0.276 0.186 15 1.65
rhamnosus a b a ab
(n=25)
S. sanguinis| 0.255 [p<0.001, b 0.173 |p<0.001 1.44 |p<0.001 b 1.58 p<0.001 0
c a
(n=23)
S. mitis 0.241 0.168 1.41 1.57
bc cd bc bc
(n=12)
Others 0.187 0.148 1.27 0.54
c d c c
(n=8)
Chorzy vs.Non- 0.261 0.174 1.48 1.60
Zdrowi cavitated a a ab a
(n=26)
Cavitated | 0.287 [p<0.001 b 0.191 |p<0.001 b 1.49 |p<0.001 1.73 |p<0.001 0
a
(n=27)
Control 0.190 0.150 1.28 0.56
c c b c
(n=27)

Jak wida¢, poziomy GSH/GSSG s3a $cisle zwigzane z profilami bakteryjnymi i1 wykazuja
zwigzek ze stadium rozwojowym ECC (Tabela 8-9). Podobnie, wartosci TAC w $linie sg
2.86-krotnie wyzsze u dzieci z postacig zaawansowang prochnicy (cavitated) i 3.09 wyzsze u
dzieci z formg tagodng prochnicy (non-cavitated) w porownaniu z wartosciami TAC u dzieci

bez objawow choroby. Dodatkowo wartosci TAC wykazuja zwigzek z wiekiem (Ryc. 5).
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Rycina 5. Scatterplot obrazujacy zwiazek miedzy poziomem (A) glutationu zredukowanego (GSH) a
wiekiem, (B) glutationu utlenionego (GSSG) i wiekiem oraz (C) poziomem calkowitego potencjalu
antyoksydacyjnego (TAC) i wiekiem w grupie dziewczynek i chlopcow.

Wiyniki te sa zgodne z wynikami Uberos i wsp. (2008)®, ktorzy wykazali, ze §linowy poziom
TAC u pacjentow z prochnicg jest 2.89 razy wyzszy niz w grupie kontrolnej. Przeglad
literatury dotyczacej réznych metod oznaczania TAC w $linie osoéb z prochnica mozna
Znalez¢ w pracy Kumar 1 wsp. (2011)86. Przeprowadzone badanie jest pierwszym, ktore

wykazato zalezno$¢ wzrostu wartosci TAC od postepu choroby i profilu kariogennego
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szczepOw bakterii prochnicotworczych. Badanie to jest rowniez pierwszg praca wykazujaca
dodatnig korelacje pomigdzy poziomem TAC a wiekiem dzieci (r = 0.234, p = 0.36) (Ryc.
5C).

Stosunek GSH/GSSG jest silnie zwigzany ze stopniem zaawansowania prochnicy u dzieci. W
poréwnaniu z grupa kontrolng, GSH/GSSG w grupie dzieci z lagodng forma prochnicy
wczesnego dziecinstwa (non-cavitated) wzrasta $rednio o 0.222 (95% przedziat ufnosci
wynosi 0.184-0.260), podczas gdy w grupie dzieci z postaci zaawansowang ECC wzrost ten
sigga 0.183 (95% przedziat ufnosci wynosi 0.147-0.220).

Wspotezynnik korygujacy korelacji R? dla tego modelu wynosi 77.56%, co oznacza, ze
77.56% zmienno$ci wynikow GSH/GSSG jest zwigzane z profilem bakteryjnym i stadium
zaawansowania  prochnicy. Pozostatle 20.45% zalezy zarowno od zmiennych
niewymienionych w modelu, jak i rowniez od czynnikow losowych.

Planowane s3 dalsze badania wyjasniajace inne mechanizmy wystepujacych zmian. Nasze
badanie jest jednym z niewielu wyjasniajacych istnienie zwigzku miedzy poziomem
slinowych wskaznikow antyoksydacyjnych (GSH, GSSG, GSH/GSSG i TAC) oraz
poziomem bakterii prochnicotwdrczych w §linie i stadium zaawansowania prochnicy u dzieci.
Ponadto w prezentowanej pracy po raz pierwszy pokazano, ze w §linie dzieci z prochnica
istnieje zaleznos¢ pomigdzy okreslonymi profilami bakterii uwazanych za prochnicotwoércze a
stopniem zaawansowania choroby prochnicowej u dzieci.

Bariera antyoksydacyjna $liny, prezentowana przez wybrane w niniejszej pracy wskazniki
takie jak: GSH, GSSG i TAC uczestniczy w promowaniu Kkolonizacji bakterii
prochnicotworczych w jamie ustnej poprzez ich bezposredni wptyw na reaktywne formy tlenu
(ROS) uwalniane przez komorki jamy ustnej (fibroblasty, makrofagi, neutrofile), ktore przy
duzych poziomach S$linowych antyoksydantdéw nie moga zneutralizowa¢ szkodliwych
skutkéw dziatania bakterii.

Uzyskane przez nas wyniki znajdujg potwierdzenie w uzyskanych przez Mahjoub i wsp.
wynikach®, w ktérych zwrécono uwage na zwickszona wartosé TAC u dzieci z prochnica w
porownaniu do dzieci bez objawdéw choroby. Podwyzszone warto$ci TAC w §linie wystepuja
w stadiach zaawansowanych prochnicy, na co zwrociliSmy uwage takze podczas
prowadzonego badania, gdzie obserwowane zmiany sg statystycznie istotne, nawet pomigdzy

grupami, tj. non-cavitated i cavitated (Ryc. 5C).
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Podsumowanie wynikow badan stanowigcych podstawe pracy
habilitacyjnej

Publikacja P1.

Zestawiajac frekwencj¢ prochnicy dzieci z Krakowa i okolic z reszta Polski mozna zauwazyc,
ze najgorzej wyglada sytuacja w najmlodszej grupie wiekowej 1-2-latkow, wsrdd ktorej
Krakow zajmuje wiodaca role z najwyzsza frekwencja prochnicy, siggajaca 58.89%. Wsrdd
6-latkow Krakow osiggnal najnizsza frekwencj¢ prochnicy: 65.87%.

Publikacja P2.

Wplyw na wysoka frekwencje prochnicy i1 poziom préchnicy maja podstawowe nawyki
higieniczno-zywieniowe dzieci powigzane z edukacja rodzicow. Edukacja w zakresie zdrowia
jamy ustnej wydaje si¢ konieczna i powinna obejmowaé edukacje nie tylko personelu
medycznego majacego styczno$¢ z dzie¢mi (pielegniarki szkolne, pediatrzy, potozne) ale
przede wszystkim rodzicow/przysztych rodzicow, ktéorzy maja najwigkszy wplyw na
wyksztalcenie si¢ u dzieci prawidtowych nawykow dotyczacych higieny jamy ustnej czy tez
odpowiedniej diety (np. ilo§¢ spozywanych produktéw wysokostodzonych (np. napojow

gazowanych, karmienie nocne).

Publikacja P3.

[los¢ specyficznych bialek S$linowych gospodarza moze wplywaé na kolonizacje
poszczegolnych gatunkow bakterii, w tym uwazanych za czynnik sprawczy prochnicy jak S.
mutans. Ponadto dominacja szczepdw uwazanych za bardziej prochnicogenne wykazuje Scista
zalezno$¢ ze stopniem zaawansowania choroby, co znajduje odzwierciedlenie w
zwickszonym poziomie wybranych biatek $linowych zarowno histatyny-5 jak i beta-
defensyny-2.

Publikacja P4.

W wyniku prowadzonych badan potwierdzono hipoteze o zwigzku migdzy podwyzszonym
poziomem $linowych antyoksydantow (reprezentowanych przez wybrane wskazniki takie jak:
glutation zredukowany (GSH), glutation utleniony (GSSG), catkowity potencjat
antyoksydacyjny (TAC) a stopniem zaawansowania choroby prochnicowej i profilem

bakteryjnym. Tlos¢ specyficznych biatek slinowych gospodarza moze wptywaé na kolonizacje
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poszczegbdlnych gatunkow bakterii. Ponadto dominacja szczepow uwazanych za bardziej
prochnicogenne wykazuje $cista zalezno$¢ ze stopniem zaawansowania choroby, co znajduje
odzwierciedlenie w zwigkszonym poziomie wybranych biatek $linowych zaréwno histatyny-

5, jak i beta-defensyny-2.

Whnioski

Personel medyczny pracujacy z dzie¢mi powinien znaé przyczyny wysokich wskaznikéw
prochnicy, zeby moéc im przeciwdziata¢ przez edukacje, eliminacje ztych nawykow
zywieniowych i higienicznych, wyrobienie w rodzicach i dzieciach nawyku regularnych
kontroli w gabinecie dentystycznym oraz szczotkowania zeboéw pasta z fluorem.
Fundamentalne znaczenie ma edukacja rodzicow/przysztych rodzicow. Nieleczona préchnica
prowadzi nieuchronnie do utraty uzgbienia mlecznego, a w konsekwencji do licznych wad w
obrebie stawu skroniowo-zuchwowego, niedorozwoju szczek, nieprawidtowego zgbkowania,
wad wymowy, upo$ledzenia prawidtowego dojrzewania przewodu pokarmowego, zaburzen
odzywiania a co za tym idzie nie przybierania na wadze i1 spadku masy ciata (pokarm nie jest
trawiony).

Prochnica jako choroba jamy ustnej (zarowno prochnica zgbow jak i choroby dzigset), jest
spowodowana przez mikroorganizmy. Obecnie nie jest uwazana za chorobe zakazng w

88 89, a takze z

klasycznym rozumieniu, poniewaz jej etiologia jest wyraznie wieloczynnikowa
uwagi na fakt, ze zaangazowane bakterie chorobotworcze znajduja si¢ rowniez w mniejszych
proporcjach u  o0s6b zdrowychgo. W  obliczu powyzszej definicji  strategie
przeciwdrobnoustrojowe walki z chorobg moga okaza¢ si¢ nieskuteczne w przypadku chorob
jamy ustnej, a podejscie zwigzane z profilaktyka tej choroby polegajace wylacznie na
przywroceniu rownowagi mikrobiologicznej w jamie ustnej ** nieefektywne i pozbawione
efektow dlugofalowych. Konieczne jest zatem poszukiwanie alternatywnych rozwigzan
wykorzystujacych potencjal innych (poza mikrobiologicznymi) czynnikéw zaangazowanych
w rozw0j choroby. Szersze spojrzenie na etiologi¢ i1 patogenez¢ ECC w oparciu o
dotychczasowa 1 aktualng wiedz¢ moze mie¢ bezposrednie znaczenie dla opracowania
nowych narzedzi poprawy oceny ryzyka ECC i dlugotrwatych dziatan profilaktycznych u

dzieci. Prezentowane badania wskazuja na mozliwo$¢ zastosowania dodatkowego narzedzia

ryzyka ECC 1 potencjalne wykorzystanie biomarkeréw §linowych takich jak: histatyna-5 w
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potaczeniu z B- defensyna-2, oraz glutationu zredukowanego, utlenionego i catkowitego
potencjatu antyoksydacyjnego w stomatologii. Jesli wykorzysta si¢ potencjal peptydow
przeciwbakteryjnych oraz elementow obrony antyoksydacyjnej $liny jako potencjalnych
biomarkerow roéznych schorzen, w tym rozwoju i progresji prochnicy zebéw w potaczeniu z
dobrg higieng jamy ustnej, edukacja pacjentow 1 profesjonalnymi dziataniami
profilaktycznymi, stworzy si¢ nowoczesne podejsScie, skierowane na pacjenta, bedace
waznym elementem tzw. terapii spersonalizowanej, rozumianej jako szeroko pojete dzialania

profilaktyczne, od leczenia az po zarzadzanie i1 kontrole choroby jaka jest prochnica.

5. Omowienie pozostalych osiagnieé naukowo-badawczych

Glowne kierunki mojego przedhabilitacyjnego dorobku naukowego obejmuja nastepujaca
problematyke:
1. Wystgpowanie i czynniki etiologiczne prochnicy zebow u dzieci
Traumatologia narzadu Zucia

. Wyrzynanie zebow u dzieci

2
3
4. Dopuszczalno$¢ materialéw stomatologicznych zawierajacych metale do badania MRI
5. Leczenie miazgi zebow

6. Choroby przyzgbia i blony Sluzowej

7

Leczenie stomatologiczne pacjentow z rzadkimi patologiami

Ad 1. Tematyka poswiecona préchnicy zebow u dzieci - publikacje wyszczegolnione w spisie
prac znajdujgcych si¢ w bazie Journal Citation Reports (JRC) oraz w spisie pozostalych
prac — pozycja 8, 13, 14, 39.

W ostatnich latach uczestniczylam w badaniach epidemiologicznych dotyczacych préchnicy
z¢bow oraz badaniach roli naturalnych peptydow antybakteryjnych w hamowaniu wzrostu i
zdolnosci biofilmotworczych bakterii uczestniczacych w rozwoju prochnicy u dzieci. Badania
te sa dla mnie szczegdlnie interesujace nie tylko ze wzgledu na trwajace obecnie
poszukiwania nowych metod profilaktyki (oprécz fluorkowej) prochnicy u dzieci, ale takze z
uwagi na potencjalne przeciwprochnicowe dziatanie tych zwigzkow. W przeprowadzonych
eksperymentach wykazano zdolnos$¢ histatyny-5 oraz lizozymu jako naturalnie wystepujacych

peptydow  $linowych (AMPs) do hamowania wzrostu 1 kolonizacji  bakterii
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prochnicotworczych na przyktadzie bakterii S. mutans, uwazanych za glowny czynnik
etiologiczny préchnicy u dzieci.

Kontrola tworzenia i tempa wzrostu biofilmu jest bardzo wazna z punktu widzenia dbania o
zdrowie jamy ustnej. Mialam mozliwo$¢ uczestniczy¢ w pracach poswigconych badaniu
zalezno$ci pomiedzy aktywnoscig kinazy pirogronianowej (PK) czy dehydrogenazy
prefenianowej, a kariogennoscig szczepoéw bakterii kariogennych. Wyniki badan mechanizmu
i efektywnosci oddziatywania zwigzkéw o aktywnos$ci przeciwprochnicowej z biatkami
docelowymi w komorkach mikroorganizméw potencjalnie kariogennych oraz doswiadczenie
uzyskane w czasie realizacji ww. przedsiewzig¢ moga zostaé wykorzystane w trakcie
realizacji kolejnych interdyscyplinarnych projektow, pozwalajacych na identyfikacje

zwigzkow o potencjalnych wlasciwos$ciach przeciwprochnicowych.

Ad 2. Traumatologii narzqgdu Zucia poswigcone sq publikacje wyszczegolnione w spisie
pozostalych prac — pozycja 1, 2, 10, 12, 18, 26, 29, 30, 32, 36, 37, 38, 40.

Traumatologia z¢gbowa zawsze stanowita wazng dziedzing moich zainteresowan, zwlaszcza
tematyka dotyczaca zwichni¢¢ zebow u dzieci oraz powiktan pourazowych. W napisanych
przeze mnie artykutach pogladowych oraz rozdziatach w podrecznikach na temat przyczyn,
leczenia urazéw 1 ich powiklan staratam si¢ w sposob syntetyczny przedstawi¢ niezbedng
wiedze, poniewaz w dalszym ciggu popetniane sg liczne btedy w codziennej praktyce
lekarskiej zwigzane z nieuzasadnionym odraczaniem replantacji, sposobami szynowania i
okresem utrzymywania unieruchomienia. Kilka prac po§wigcitam tematowi progresywnych
resorpcji zewnetrznych zarowno zapalnych, jak i zamiennych, ktore stanowig duzy problem
diagnostyczny, jak i terapeutyczny. Bralam réwniez udzial w pracach dotyczacych
Zastosowania laserowego przepltywomierza Dopplera do monitorowania stanu miazgi zebow
statych po urazach. Moje prace moga okaza¢ si¢ uzyteczne w ksztatceniu ustawicznym

kazdego lekarza dentysty.

Ad 3. Zagadnieniu wyrzynania z¢bow u dzieci poswigcone sq publikacje znajdujgce si¢ na
liscie pozostalych prac — pozycja 6, 9, 16, 31.

W pracach dotyczacych  zabkowania zajmowalam si¢ zaré6wno badaniami
epidemiologicznymi dotyczacymi terminéw wyrzynania i ilo$ci zgbéw w danych grupach
wiekowych, jak 1 poszukiwaniem zalezno$ci pomig¢dzy terminami wyrzynania ze¢bow a

czynnikami socjoekonomicznymi. Zajmowalam si¢ takze objawami ogdlnymi i miejscowymi
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towarzyszacymi pierwszemu zabkowaniu, a takze czynnikami moggcymi mie¢ wpltyw na
zaburzenia wyrzynania z¢gbow u dzieci, takimi jak np. ankyloza i PFE (pierwotne zaburzenie
wyrzynania). Moje badania potwierdzaly ogdlnie obserwowang akceleracje¢ wyrzynania
zebOw 1 mogg stanowi¢ przyczynek do ustalenia obowigzujacych w Polsce tabel wyrzynania

zebow.

Ad 4. Tematyka dopuszczalnosci do badania MRI materialow stomatologicznych
zawierajgcych metale dotyczy publikacji znajdujgcych sie¢ na liscie pozostalych prac —
pozycja 28, 41, 47.

Pacjenci kierowani na badanie w rezonansie magnetycznym bardzo czg¢sto dostaja odmowe
wykonania badania z powodu metalowych elementéw znajdujacych si¢ w jamie ustnej, np. z
powodu uzytkowania stalych aparatow ortodontycznych lub metalowych szyn. W moich
badaniach staralam si¢ ustali¢, jakie materialy stomatologiczne zawierajace metale s3
dopuszczone do badania MR (praktycznie wszystkie metalowe uzupeinienia uzywane w
naszym kraju) oraz ktore z nich daja najmniejsze artefakty przy badaniu glowy (sa to stopy
metali szlachetnych). Prace te maja duze znaczenie praktyczne zaréwno dla radiologow, jak i

dentystow.

Ad 5. Zagadnieniom zwigzanym z leczeniem miazgi z¢boéw poswigcone sq artykuly
znajdujgce si¢ na liscie pozostalych prac — pozycja 19, 24, 25, 27, 34, 35, 39, 43, 46.

Leczenie miazgi zarowno zebow statych, jak i mlecznych to wazny aspekt pracy kazdego
dentysty, ktory powinien zna¢ zardéwno konieczne do tych zabiegdw instrumentarium, jak i
metody oraz materiaty uzywane w endodoncji. Tych zagadnien dotycza moje prace, w
ktorych zajmowatam si¢ rowniez tematami zwigzanymi z prawidtowa odbudowa po leczeniu
endodontycznym zebow mlecznych koronami stalowymi, a takze aspektem estetyki po

leczeniu endodontycznym zgbow statych, zwigzanym z wybielaniem tych zgbow.

Ad 6. Chorob przyzebia i blony sSluzowej oraz zagadnien zwiqzanych z higieng jamy ustnej
dotyczg artykuly znajdujgce si¢ w spisie prac znajdujgcych si¢ w bazie Journal Citation
Reports (JRC) w poz. 8 oraz znajdujgce si¢ w spisie pozostalych prac — pozycja 7, 11, 21.

Tematem moich prac byly zagadnienia dotyczace nawykow higienicznych u studentéw

krakowskich uniwersytetow, a takze tematy zwigzane z zapaleniem dzigset w wieku
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pokwitania oraz zmianami patologicznymi blony §luzowej jamy ustnej wystepujagce w

wybranych chorobach o podtozu genetycznym u pacjentdow w wieku rozwojowym.

Ad 7. Zagadnieniom zwigzanym 7 leczeniem pacjentow z rzadkimi patologiami oraz z
czynnikami ryzyka wystepowania ubytkow nieprochnicowego pochodzenia poswigcone sq
artykuly z listy pozostalych prac znajdujgce si¢ — pozycja 4, 5, 15, 17, 20, 22, 23, 33, 42, 44,
45,

Opisy przypadkow takich patologii, jak zebiak szczeki, zeby wglebione, amelogenesis
imperfecta, hipodoncja, z¢by Turnera, rodzinna hiperdoncja, zespot Aperta, dentinogenesis
imperfecta hereditaria, glikogenoza typ Ib, ich symptomatologia w jamie ustnej, a zwlaszcza
postgpowanie terapeutyczne polegajace na wielospecjalistycznym podej$ciu sa wazne dla
edukacji lekarzy zajmujacych si¢ stomatologia dziecigca. Cze$¢ z nich nie zetknela si¢ z
takimi przypadkami i moje prace moga pomoc w prawidtowej diagnostyce i ustaleniu
dalszego planu leczenia w przypadku takich pacjentow. Badatam rowniez czynniki ryzyka
powodujace narazenie na wystegpowanie ubytkow nieproéchnicowego pochodzenia
krakowskich studentow Wydziatu Lekarskiego CMUJ, zwigzane ze stresem, tzw. zdrowa

dieta, alkoholem i napojami energetycznymi.
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Bylam kierownikiem i wykonawca nastepujacych projektow badawczych

realizowanych w ramach badan statutowych uczelni:

1. Ocena wybranych parametrow slinowych dzieci z prochnicq w polgczeniu z  oceng
mikrobiologiczng jamy ustnej- Kierownik pracy

2. Terminy i kolejnos¢ wyrzynania zebow mlecznych i statych u dzieci z Krakowa i okolic —
uaktualnienie tabel wyrzynania, bilans uzebienia mlecznego i stalego- Kierownik pracy

3. Wplhyw czynnikow pourazowych na wynik leczenia ztaman korzeni zebow u dzieci-
kierownik pracy

4. Zastosowanie 15,5% siarczanu zelaza, aldehydu glutarowego i formokrezolu w leczeniu
chorob miazgi zebow mlecznych metodg amputacji przyZyciowej — porownanie
skutecznosci- Kierownik pracy

5. Badanie dopuszczalnosci stopow metali stosowanych w stomatologii do badania w MRI-
kierownik pracy

6. Ocena zaleznosci pomiedzy uktadem biatkowym i aminokwasowym sliny a wystgpowaniem
prochnicy u dzieci- wspolwykonawca pracy

7. Wplyw zapalenia przyzebia na ryzyko udaru niedokrwiennego mozgu- wspétwykonawca
pracy

8. Proteomika uktadow dynamicznych: biatko-bakteria jako przydatne narzedzie diagnostyki

prochnicy- wspélwykonawca pracy

Realizowatam takze Monitoring Zdrowia Jamy Ustnej - komisja bioetyczna KB 190/2016,
program finansowany przez Ministerstwo Zdrowia Umowa nr 11/1/2016/1210/777 z dnia
26.08.2016

Wspolpraca naukowa

Zaktad Diagnostyki Medycznej UJ CM

Zaktad Stomatologii Dziecigcej WUM

Katedra Radiologii UJ CM

Zaktad Chirurgii Stomatologicznej IS UJ CM

Katedra Periodontologii i Patologii Jamy Ustnej IS UJ CM
Zaktad Protetyki IS UJ CM

Katedra Ortodoncji IS UJ CM
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