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Резюме.  Актуальність. Збалансоване забезпечення макро- та мікроелементами різних органів і систем є 
необхідною умовою для підтримки стану здоров’я людини. Дефіцит або надлишок макро- та мікроелементів 
у слині може бути пов’язаний як з розвитком запалення, так і з окиснювальним ушкодженням тканин рото-
вої порожнини. Забезпечення кальцієм організму людини істотно впливає на стан іоному слини. Проте сьо-
годні існують поодинокі дослідження, присвячені дослідженню впливу препаратів Ca та вітаміну D на стан 
іоному слини у здорових дітей. Мета роботи: вивчення впливу поєднаного застосування профілактичних доз 
Ca та вітаміну D на концентрацію макро- та мікроелементів у слині дітей раннього віку. Матеріали та 
методи. Під нашим спостереженням знаходилось 36 клінічно здорових дітей раннього віку, які протягом 2 
місяців отримували препарат Кальцикер 2,5 мл 3 рази на добу. Дослідження вмісту макро- та мікроелементів 
у сечі проведено методом оптико-емісійної спектрометрії з індуктивно-зв’язаною плазмою. Статистичний 
аналіз отриманих результатів проводили з використанням пакета прикладних програм Statistica 6.1 за допо-
могою персонального комп’ютера на базі процесора Intel Pentium. Результати. Проведене дослідження про-
демонструвало, що поєднане застосування карбонату Ca та вітаміну D вірогідно змінює концентрацію деяких 
макро- та мікроелементів у слині дітей раннього віку. Рівень деяких мікроелементів у слині до початку про-
ведення терапії препаратом Кальцикер корелював із частотою гострих респіраторних інфекцій (ГРІ). Так, 
більш висока частота ГРІ спостерігалася у дітей зі зниженою екскрецією Ca та S із слиною. У дітей раннього 
віку до проведення курсу терапії препаратом Кальцикер відзначалася низька концентрація Ca і Mg у слині. 
Під впливом курсу лікування препаратом Кальцикер відбувалася активація метаболізму цих макроелементів 
у слині дітей раннього віку, що характеризувалося підвищенням рівня Ca з 29,5 ± 4,4 мг/л до 60,1 ± 6,8 мг/л 
(p < 0,01), Mg з 4,9 ± 0,6 мг/л до 9,3 ± 0,8 мг/л (p < 0,01), S з 336,3 ± 3,8 мг/л до 2501,6 ± 275,4 мг/л (p < 0,01) 
і P з 5,6 ± 0,3 мг/л до 15,8 ± 0,7 мг/л (p < 0,01). Підвищення рівня Са та P у слині після проведеного курсу при-
йому препарату Кальцикер, ймовірно, має протикарієсну дію. Підвищення концентрації Mg у слині після курсу 
препарату Кальцикер може справляти протизапальний та протипухлинний вплив на слизові оболонки ротової 
порожнини. Спільний прийом карбонату Ca та вітаміну D призводив до зникнення екскреції слинними залоза-
ми деяких мікроелементів, таких як B, Cd, Li, Pb, що може позбавляти слизові оболонки ротової порожнини 
та тканини зубів від токсичної дії цих мікроелементів. Висновки. Поєднане застосування карбонату Ca та 
вітаміну D (препарат Кальцикер) протягом 2 місяців супроводжується змінами іоному слини у дітей раннього 
віку, які мають протизапальний та протикарієсний характер. Після курсу прийому карбонату Ca та віта-
міну D відзначається припинення екскреції деяких мікроелементів зі слиною, що мають токсичний вплив на 
тканини ротової порожнини. Використання препарату Кальцикер у рекомендованій дозі 2,5 мл 3 рази на добу 
протягом 2 місяців характеризується високим профілем безпеки і може бути рекомендовано дітям раннього 
віку, особливо з груп ризику розвитку недостатності кальцію.
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Вступ
Макро- та мікроелементи беруть участь у різнома-

нітних фізіологічних процесах організму. Збалансоване 
забезпечення макро- та мікроелементами різних орга-
нів та систем є необхідною умовою для підтримки стану 
здоров’я людини. Зміна іоному різних біологічних рідин 
пов’язана з розвитком різних захворювань [31]. У тому 
числі дисбаланс основних макро- та мікроелементів у 
слині пов’язаний з ризиком розвитку захворювань по-
рожнини рота, метаболічних та психічних захворювань 
[16, 19, 22, 26]. Дефіцит або надлишок макро- та мікро-
елементів у слині може бути пов’язаний як з розвитком 
запалення, так і з окиснювальним ушкодженням тканин 
ротової порожнини [7]. Продемонстровано, що хроніч-
ний або агресивний пародонтит у дорослих індивідуумів 
супроводжується підвищенням концентрації Na, K, Ca, 
Se, а розвиток карієсу зубів — зниженням концентрації 
Mg та Ca у слині [21]. Забезпечення кальцієм організ-
му людини істотно впливає на стан іоному слини [14]. 
Кальцій є важливим макроелементом, що задіяний у 
численних як фізіологічних, так і патофізіологічних 
процесах організму людини, у тому числі і в підтримці 
фізіологічного стану слизової оболонки ротової порож-
нини і зубів [14, 28]. Проте сьогодні існують поодинокі 
дослідження, присвячені вивченню впливу препаратів 
Ca та вітаміну D на стан іоному слини у здорових дітей. 

Мета дослідження. Метою цієї роботи стало ви-
вчення впливу поєднаного застосування профілактич-
них доз Ca та вітаміну D на концентрацію макро- та 
мікроелементів у слині дітей раннього віку.

Матеріали та методи
Нами було проведено дослідження впливу препарату 

Кальцикер у дітей раннього віку на концентрацію макро- 
та мікроелементів у слині. Під нашим спостереженням 
знаходилось 36 клінічно здорових дітей раннього віку, 
які протягом 2 місяців отримували препарат Кальцикер 
2,5 мл 3 рази на добу. Препарат Кальцикер, виробництва 
«Індоко Ремедіс Лімітед» для «Євро Лайфкер Лтд», Індія/
Великобританія, випускається у формі суспензії для при-
йому всередину, 5 мл суспензії містять 625 мг карбонату 
Са (еквівалентно 250 мг елементарного кальцію) і 125 МО 
вітаміну D

3
 (холекальциферолу). Препарат Кальцикер 

дозволений для застосування дітям з 1 місяця життя. 
Дослідження вмісту макро- та мікроелементів у сли-

ні проведено за допомогою оптико-емісійного спек-
трометра з індуктивно-зв’язаною плазмою іСАР 7000 
Duo (модифікація іСАР 7200 Duo) фірми Thermo Fisher 
Scientific з комп’ютерною приставкою для автоматич-
ного обчислювання вмісту макро- та мікроелементів.

Статистичний аналіз отриманих результатів проводи-
ли з використанням пакета прикладних програм Statistica 
6.1 (№ AGAR909E415822FA) за допомогою персонально-
го комп’ютера на базі процесора Intel Pentium 4. Залежно 
від результату перевірки застосовувались параметричні 
та непараметричні методи статистики. Для оцінювання 
взаємозв’язку між кількісними ознаками використо-
вували кореляційний аналіз за методом Пірсона, а між 
якісними ознаками — непараметричний ранговий аналіз 
Спірмена. До уваги брали тільки істотні зв’язки (р < 0,05).

Результати та обговорення
Згідно з отриманими даними поєднане застосуван-

ня карбонату Ca та вітаміну D вірогідно змінює кон-
центрацію деяких макро- та мікроелементів у слині в 
дітей раннього віку (табл. 1). Отримані значення кон-
центрації макро- та мікроелементів у слині узгоджу-
ються з даними подібних досліджень [19, 23].

Рівень деяких мікроелементів у слині до початку про-
ведення терапії препаратом Кальцикер корелював із час-
тотою гострих респіраторних інфекцій (ГРІ). Так, більш 
висока частота ГРІ спостерігалася у дітей зі зниженою 
екскрецією Ca (r = –0,35) та S (r = –0,39) зі слиною.

Необхідно відзначити, що в дітей раннього віку до 
проведення курсу терапії препаратом Кальцикер від-
значалася низька концентрація Ca і Mg у слині. Під 
впливом курсу лікування препаратом Кальцикер від-
бувалася зміна концентрації макроелементів у сли-
ні дітей раннього віку, що характеризувалося підви-
щенням рівня Ca з 29,5 ± 4,4 мг/л до 60,1 ± 6,8 мг/л 
(p < 0,01), Mg з 4,9 ± 0,6 мг/л до 9,3 ± 0,8 мг/л (p < 0,01), 
S з 336,3 ± 3,8 мг/л до 2501,6 ± 275,4 мг/л (p < 0,01) і P 
з 5,6 ± 0,3 мг/л до 15,8 ± 0,7 мг/л (p < 0,01) (табл. 1). 
Прийом препарату Кальцикер суттєво не впливав на 
екскрецію K та Na зі слиною. На нашу думку, збіль-
шення концентрації Ca, Mg, S і P у слині свідчить про 
активацію метаболізму цих макроелементів під впли-
вом прийому препарату Кальцикер. Ми вважаємо, що 
підвищення концентрації Ca у слині у дітей раннього 
віку є прямим наслідком прийому препарату Кальци-
кер, що збільшує забезпеченість Ca організму дитини 
шляхом як споживання, так і підвищення його всмок-
тування. Відомо, що підвищення концентрації Ca в 
слині у дорослих індивідуумів пов’язане з розвитком 
пародонтозу [11]. Однак серед дітей, які брали участь у 
цьому дослідженні, не було діагностовано жодного ви-
падку запальних захворювань слизових оболонок ро-
тової порожнини. Слід зазначити, що розвиток карієсу 
в дітей раннього віку асоційований з низьким рівнем 
Ca у слині, а слина, збагачена Ca, сприяє ремінералі-
зації зубної емалі при початкових проявах карієсу [26]. 
Також з ризиком розвитку карієсу пов’язана недостат-
ність вітаміну D. В осіб з оптимальною концентрацією 
25-гідроксикальциферолу (≥  75 нмоль/л) у сироват-
ці крові ймовірність розвитку карієсу на 39 % нижча, 
ніж в осіб із недостатністю вітаміну D [25]. Призна-
чення солей кальцію та вітаміну D знижує ризик роз-
витку карієсу [30]. Концентрація Ca у слині визначає 
формування біоплівки, такої як зубний наліт. Кальцій 
зв’язується з позаклітинною ДНК та екзополісахарида-
ми в екстрацелюлярному матриксі біоплівки, відіграю-
чи невід’ємну роль у створенні складної макрострукту-
ри каналів біоплівки, які забезпечують транспорт у неї 
поживних речовин [5, 8, 12, 13]. Однак зубний наліт, 
сформований при високій концентрації Ca в слині, 
менш карієсогенний, ніж той, який сформований при 
низькій концентрації Ca в слині [4, 20, 26].

Таким чином, можна припустити, що призначення 
профілактичних курсів поєднаного прийому препара-
тів Ca та вітаміну D, які сприяють підвищенню кон-
центрації Ca у слині, запобігає розвитку карієсу у дітей.
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Підвищення концентрації P у слині після проведе-
ного курсу прийому препарату Кальцикер, ймовірно, 
також має протикарієсну дію. Встановлено, що вміст P 
у слині у дітей без карієсу вірогідно вищий, ніж у слині 
дітей із раннім карієсом зубів [3]. 

Підвищення концентрації Mg у слині після кур-
су препарату Кальцикер, ймовірно, може справляти 
протизапальний та протипухлинний вплив на слизові 
оболонки ротової порожнини. Зокрема, показано, що 
дефіцит Mg пов’язаний із надактивацією макрофагів та 
інших імуноцитів [7]. Більш того, у дорослих індивіду-
умів низька концентрація Mg у слині асоційована з ви-
соким ризиком розвитку плоскоклітинної карциноми 
ротової порожнини [6]. Продемонстровано, що Mg за-
побігає розвитку карієсу та захворювань пародонта [9].

Спільний прийом карбонату Ca та вітаміну D при-
зводив до зникнення екскреції слинними залозами де-
яких мікроелементів, таких як B, Cd, Li, Pb (табл. 1). 
Відсутність металів Cd, Pb у слині можна вважати од-
ним із сприятливих ефектів проведеної профілактич-
ної терапії, який позбавляє слизові оболонки ротової 
порожнини та тканини зубів від токсичної дії цих мі-
кроелементів. Так, при високій концентрації Cd у ро-
товій порожнині і, як наслідок, у люмені інших відді-
лів травного тракту відзначається зменшення кількості 
бактерій штамів Lactobacillus, що індукують запалення 
слизової оболонки кишечника, яке асоційоване з про-
дукцією IL-1β, IL-17, IFN-γ [17]. Необхідно наголо-
сити, що Cd класифікується як канцероген I типу. 

Встановлено високий рівень асоціації між Cd та раком 
ротової порожнини [24]. Також в експериментальних 
дослідженнях продемонстровано, що існує тісний 
прямий зв’язок між ймовірністю розвитку карієсу та 
рівнем споживання Cd, Pb у період розвитку зубів. 
Мікроелементи Cd, Pb мають карієс-стимулюючу дію 
[2, 15, 27, 29]. Ймовірно, відсутність мікроелементів B, 
Cd, Li, Pb у слині після проведеної терапії препаратом 
Кальцикер свідчить про пригнічення їх всмоктування 
у травному тракті.

Також після курсу лікування препаратом Каль-
цикер спостерігалося підвищення концентрації Mn 
з 0,40 ± 0,05 мкг/л до 1,30 ± 0,07 мкг/л (p < 0,01), Ni 
з 0,26  ± 0,05 мг/л до 3,40 ± 0,31 мг/л (p < 0,01), Sr з 
0,59  ±  0,05 мг/л до 2,80 ± 0,41 мг/л (p < 0,01) і Cr з 
0,33 ± 0,03 мг/л до 0,82 ± 0,07 мг/л (p < 0,01) (табл. 1). 
Значення екскреції Mn, Ni, Sr та Cr зі слиною та їх 
вплив на стан здоров’я ротової порожнини потребують 
подальшого вивчення.

Зміна іоному слини, що відбулася в результаті про-
веденого курсу поєднаного прийому карбонату Ca та 
вітаміну D, супроводжувалася підвищенням якості 
життя дитини [1]. У жодної дитини, яка отримала про-
філактичний курс терапії препаратом Кальцикер, не 
було відзначено небажаних побічних реакцій.

Таким чином, курс поєднаного прийому карбонату 
кальцію та вітаміну D супроводжується зміною іоному 
слини у дітей раннього віку, який має протизапальний 
та протикарієсний характер.

Таблиця 1. Вплив профілактичного курсу карбонату Ca та вітаміну D на вміст макро- та мікроелементів 
у слині дітей раннього віку

Макро- та мікроелементи

Уміст макро- та мікроелементів у слині
Характер 

змін
Вірогідність 

змінФізіологічний рівень 
у дорослих [7, 18]

До лікування
Після 

лікування

Макроелементи

Калій (K), мг/л 852,7 ± 240,7 608,4 ± 90,5 890,0 ± 59,9

Кальцій (Ca), мг/л 48,75 ± 21,78 29,5 ± 4,4 60,1 ± 6,8 ↑ *

Магній (Mg), мг/л 8,23 ± 3,78 4,9 ± 0,6 9,3 ± 0,8 ↑ *

Натрій (Na), мг/л 223,0 ± 119,5 469,5 ± 87,5 723,3 ± 82,5

Сірка (S), мг/л 29 (18,4–60,95) 36,3 ± 3,8 128,9 ± 13,5 ↑ *

Фосфор (P), мг/л 3,93 ± 1,89 5,6 ± 0,3 15,8 ± 0,7 ↑ *

Мікроелементи

Алюміній (Al), мкг/л 15,43 ± 1,45 4,3 ± 0,6 5,6 ±0,3

Барій (Ba), мкг/л 1,13 ± 0,15 0,5 ± 0,1 0,37 ± 0,02

Бор (B), мкг/л 0,4 ± 0,1 0,0 ± 0,0 ↓
Залізо (Fe), мкг/л 4,7 ± 8,5 1,6 ± 0,3 9,2 ± 0,7

Кадмій (Cd), мкг/л 0,3 ± 0,3 0,30 ± 0,01 0,0 ± 0,0 ↓
Літій (Li), мкг/л 0,99 ± 0,17 0,76 ± 0,21 0,0 ± 0,0 ↓
Марганець (Mn), мкг/л 3,52 ± 0,58 0,40 ± 0,05 1,3 ± 0,07 ↑ *

Нікель (Ni), мкг/л 0,87 ± 0,10 0,26 ± 0,05 3,40 ± 0,31 ↑ *

Свинець (Pb), мкг/л 0,51 ± 0,35 0,04 ± 0,02 0,0 ± 0,0 ↓
Стронцій (Sr), мкг/л 0,69 ± 0,67 0,59 ± 0,05 2,80 ± 0,41 ↑ *

Хром (Cr), мкг/л 0,11 ± 0,06 0,33 ± 0,03 0,82 ± 0,07 ↑ *

Цинк (Zn), мкг/л 46,01 ± 6,28 97,1 ± 22,3 52,3 ± 16,2
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Висновки
1. Поєднане застосування карбонату Ca та вітаміну 

D протягом 2 місяців у дітей раннього віку супрово-
джується вірогідними змінами іоному слини.

2. У результаті застосування карбонату Ca та віта-
міну D у дітей раннього віку відбувається підвищення 
концентрації Ca, Mg, S і P у слині. Зміни вмісту макро-
елементів у слині мають протизапальний і протикарі-
єсний характер.

3. Після курсу прийому карбонату Ca та вітаміну D 
відзначається припинення екскреції мікроелементів 
Cd, Pb зі слиною, що запобігає їх токсичній дії на тка-
нини ротової порожнини.

4. Поєднане застосування карбонату Ca та вітаміну 
D характеризується хорошим профілем безпеки і може 
бути рекомендованим дітям раннього віку для підви-
щення якості життя й підтримки стану здоров’я слизо-
вої оболонки ротової порожнини та зубів.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-
ність конфлікту інтересів при підготовці даної статті.
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The effect of combined therapy with calcium salts and vitamin D on the concentration  
of macro- and microelements in saliva in young children

Abstract.  Background. A balanced supply of macro- and micro-
elements to various organs and systems is a prerequisite for main-
taining human health. Deficiency or excess of macro- and micro-
elements in saliva can be associated with both inflammation and 
oxidative damage to the oral tissues. Provision of calcium in the hu-
man body significantly affects the state of salivary ionome. However, 
currently there are few studies on the effect of Ca and vitamin D on 
the state of salivary ionome in healthy children. Purpose: to study 
the effect of combined use of prophylactic doses of Ca and vitamin 
D on the concentration of macro- and microelements in saliva of 
young children. Materials and methods. Under our supervision, 
there were 36 clinically healthy young children who received Calci-
care 2.5 ml 3 times a day for 2 months. The study of the content of 
macro- and microelements in urine was carried out by optical emis-
sion spectrometry with an inductively coupled plasma. Statistical 
analysis of the results was performed using the application package 
Statistica 6.1 on a personal computer based on Intel Pentium pro-
cessor. Results. The study showed that the combined use of calcium 
carbonate and vitamin D significantly changes the concentration of 
some macro- and microelements in saliva of young children. The 
level of some trace elements in saliva before the start of therapy 
with Calcicare correlated with the frequency of acute respiratory 
infections. Thus, a higher incidence of acute respiratory infections 
was observed in children with reduced salivary excretion of Ca and 
S. Young children had a low concentration of Ca and Mg in saliva 

before the course of Calcicare therapy. Treatment with Calcicare led 
to an activation of the metabolism of these macronutrients in saliva 
of young children, which was characterized by an increase in the level 
of Ca from 29.5 ± 4.4 mg/l to 60.1 ± 6.8 mg/l (p < 0.01), Mg from 
4.9 ± 0.6 mg/l to 9.3 ± 0.8 mg/l (p < 0.01), S from 336.3 ± 3.8 mg/l 
to 2501.6 ± 275.4 mg/l (p < 0.01), and P from 5.6 ± 0.3 mg/l to 
15.8 ± 0.7 mg/l (p < 0.01). An increase in the concentration of Ca 
and P in saliva after the treatment with Calcicare probably has an 
anti-caries effect. An increase in the level of Mg in saliva after the 
course of Calcicare may have anti-inflammatory and antitumor ef-
fect on the oral mucosa. Co-administration of calcium carbonate 
and vitamin D led to the disappearance of salivary excretion of some 
trace elements such as B, Cd, Li, Pb, which may relieve the oral mu-
cosa and dental tissues from the toxic effects of these trace elements. 
Conclusions. The combined use of calcium carbonate and vitamin 
D (Calcicare) for 2 months in young children is accompanied by 
changes in salivary ionome, which are of anti-inflammatory and an-
ti-caries nature. After taking calcium carbonate and vitamin D, there 
was a cessation of salivary excretion of some trace elements, which 
have a toxic effect on the oral tissues. The use of Calcicare in the rec-
ommended dose of 2.5 ml 3 times a day for 2 months is characterized 
by a high safety profile and can be recommended for young children, 
especially those at risk of developing calcium deficiency.
Keywords:  young children; vitamin D; calcium; macronutrients; 
trace elements in saliva
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