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2. Содержание цитокинов ИЛ-4 и ИЛ-8 в биологи-
ческих жидкостях полости рта в динамике беремен-
ности возрастает, что усиливает защитный потенциал 
биологической среды ротовой полости.
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В статье оценивали метаболизм костной ткани у онкологических пациентов с бисфосфонатным остеонекрозом че-
люстей. В исследование включили 45 онкобольных с остеонекрозом челюстей на фоне приема бисфосфонатов (основ-
ная группа) и 25 онкобольных, получавших бисфосфонаты, но не имевших остеонекроз челюстей (контрольная груп-
па), у которых наблюдалась стабилизации основного заболевания.
Метаболизм костной ткани оценивали по уровню остеокальцина (ОК), костно-специфической щелочной фосфатазы 
(КСЩФ), аминотерминального пропептида проколлагена типа I (P1NP), тартрат-резистентной кислой фосфатазы 
(ТРКФ), кальция (Са), фосфора (Р) в сыворотке крови до начала лечения и через 6 мес. Сравнивали средние уровни 
показателей маркеров пациентов основной и контрольной групп с помощью критерия Манна–Уитни для p < 0,05. 
Исходные показатели уровня СТХ (0,23±0,02 нг/мл) и ОК (11,58±0,54 нг/мл) в основной группе были достоверно (р < 
0,05) ниже показателей контрольной группы (0,43±0,01 нг/мл и 17,94±0,83 нг/мл соответственно), причем уровень 
остеокальцина в основной группе (11,58±0,54 нг/мл) в среднем ниже нормы в 2,59 раза. Зафиксированы достоверно 
более высокие (р < 0,05) уровни КСЩФ (133,24±14,03 Ед/л) и ТРКФ (3,54±0,38 Ед/л) у пациентов с остеонекрозом по 
сравнению с контрольной группой (73,32±3,41 и 3,12±0,12 Ед/л соответственно). Достоверно выявленных различий по 
уровню содержания P1NP, Ca и Р не обнаружено (р > 0,05). В основной группе спустя 6 мес лечения наблюдали тен-
денцию роста СТХ, ТРКФ, ОК, КСЩФ, P1NP, Ca, однако только для маркеров резорбции СТХ и ТРКФ эти различия 
были достоверны. Показатели у пациентов контрольной группы стабильны и не отличались в динамике. Установ-
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лено, что развитие бисфосфонатного остеонекроза челюстей напрямую связано с метаболизмом костной ткани и 
протекает с преобладанием процессов резорбции и угнетением процессов костеобразования. 
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  бисфосфонаты; остеонекроз челюстей; маркеры костного метаболизма.
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The aim of the study was to evaluate bone metabolism in cancer patients with bisphosphonate osteonecrosis of the jaws. 
The study included 45 people of the main group (patients with cancer with osteonecrosis of the jaw in patients receiving 
bisphosphonates) and 25 in the control group (cancer patients treated with bisphosphonates, but did not have osteonecrosis of 
the jaw), which had a stabilization of the underlying disease.
Bone metabolism was evaluated by the level of osteocalcin (OC), bone-specific alkaline phosphatase (bALP), aminoterminal 
of propeptide of procollagen type I (P1NP), tartrate-resistant acid phosphatase (TRAP5b), calcium (Cа), phosphorus (P) in 
blood serum before treatment and after 6 months. Compared to the average levels of marker patients of the main and control 
groups using the Mann-Whitney test for p < 0,05. A baseline level of СТХ (0,23±0,02 ng/ml) and OС (11,58±0,54 ng/ml) in the 
treatment group was significantly (p < 0.05) lower than control group (0,43±0,01 ng/ml and 17,94±0,83 ng/ml), and the level 
of osteocalcin in the main group (11,58±0,54 ng/ml) was on average below normal 2,59 times. Recorded significantly higher (p 
< 0,05) levels bALP (133,24±14,03 U/l) and TRAP5b (3,54±0,38 U/l) in patients with osteonecrosis compared with a control 
group (73,32±3,41 U/l and 3,12±0,12 U/l). Reliably detected differences in the levels of P1NP, Ca and P were not detected (p 
> 0,05). In the main group after 6 months of treatment was observed a tendency of growth of СТХ, TRAP5b, OK, bALP, P1NP, 
Ca, but only for the markers of resorption and СТХ, TRAP5b these differences were significant. Indicators of patients in the 
control group were stable and did not differ in the dynamics. The development of bisphosphonate osteonecrosis of the jaws is 
directly related to bone metabolism and occurs with predominance of the processes of bone resorption and inhibition of bone 
formation processes.
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Бисфосфонатный остеонекроз челюстей– ослож-
нение паллиативной терапии онкологических паци-
ентов с метастазами в кости скелета, при котором 
происходит омертвение и оголение участка кости че-
люсти, сохраняющееся более 8 нед, с последующим 
прогрессированием процесса при условии отсутствия 
лучевой терапии на область головы в анамнезе [1]. 
Частота встречаемости данного осложнения достига-
ет 8–27% [2, 3]. Бисфосфонаты – мощные ингибито-
ры костной резорбции, аналоги пирофосфата [4] до-
статочно часто применяются в паллиативной терапии 
больных с метастатическим поражением скелета. 

Цель и задачи работы – оценить метаболизм кост-
ной ткани у онкологических пациентов с бисфосфо-
натным остеонекрозом челюстей на основе изуче-
ния выполненных маркеров костного метаболизма 
(МКМ).

Материал и методы
В исследование включили 45 онкобольных с  

остеонекрозом челюстей на фоне приема бисфос-
фонатов (основная группа) и 25 онкобольных, по-
лучавших бисфосфонаты, но не имевших остеоне-
кроз челюстей) (контрольная группа), у которых 
наблюдалась стабилизация основного заболевания. 

Метаболизм костной ткани пациентов оценивали 
по уровню МКМ в сыворотке крови: остеокальцина 
(ОК), костно-специфической щелочной фосфатазы 
(КСЩФ), аминотерминального пропептида прокол-
лагена типа I (P1NP), тартрат-резистентной кислой 
фосфатазы (ТРКФ), С-концевого телопептида (СТХ), 
кальция (Са), фосфора (Р) – до начала лечения и через 
6 мес. Сравнивали средние уровни показателей МКМ 
пациентов основной и контрольной групп с помощью 
критерия Манна–Уитни для p < 0,05. Полученное зна-
чение Uэмп сравнивали с табличным для 5% ошибки. 
При Uэмп < Uкр полученные различия считали досто-
верными.

Результаты
Установлено, что исходные показатели уровня 

СТХ и ОК в основной группе достоверно (р < 0,05) 
ниже показателей контрольной группы, причем 
средний уровень остеокальцина в основной груп-
пе (11,58±0,54 нг/мл) в среднем ниже нормы в 2,59 
раза. Зафиксированы достоверно более высокие  
(р < 0,05) средние уровни КСЩФ и ТРКФ у пациентов 
с остеонекрозом по сравнению с контрольной груп-
пой. Достоверно выявленных различий по уровню 
содержания P1NP, Ca2+ и неорганического Р в сыво-
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ротке крови больных двух обследованных групп вы-
явлено не было (р > 0,05). Результаты представлены 
в табл. 1.

Возможно, повышение уровня костно-специ-
фической щелочной фосфатазы свидетельствует о пе-
ренапряжении механизмов, обеспечивающих синтез 
новой кости, а снижение уровня остеокальцина – об 
истощении их резервов, поскольку оба маркера явля-
ются показателями активности остеобластов. 

Спустя 6 мес в основной группе лечения наблюда-
ли тенденцию роста СТХ, ТРКФ, ОК, КСЩФ, P1NP, 
Ca, однако только для маркеров резорбции СТХ и 
ТРКФ эти различия были достоверны (табл. 2).

Показатели МКМ у пациентов контрольной груп-
пы были стабильны и не отличались в динамике 
(табл. 3), что свидетельствует о равновесии у них в 

организме процессов резорбции и синтеза кости за  
6 мес наблюдения. 

Вывод. Развитие бисфосфонатного остеонекро-
за челюстей напрямую связано с общим состоянием 
костной ткани и протекает на фоне ее измененного 
метаболизма с преобладанием процессов резорбции 
и угнетения процессов костеобразования.
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Т а б л и ц а  1 .  Средние значения (М±m) показателей марке-
ров костного метаболизма до лечения в основной и контроль-
ной группах

МКМ
Основная  

группа  
(n = 45)

Контроль-
ная группа 

(n = 25)
Норма Uэмп  

(Uкр = 427)

СТХ 0,23±0,02 0,43±0,01 < 0,854 нг/мл 165*
ТРКФ 3,54±0,38 3,12±0,12 < 6,5 Ед/л 333*
ОК 11,58±0,54 17,94±0,83 14–46 нг/мл 119*
КСЩФ 133,24±14,03 73,32±3,41 40–150 Ед/л 417*
P1NP 35,72±3,62 38,85±3,78 10,2–86,0 нг/мл 477
Ca2+ 2,24±0,02 2,35±0,03 2,0–2,6 ммоль/л 490
Р 1,13±0,04 1,1±0,04 0,81–1,62 ммоль/л 517,5

Т а б л и ц а  2 .  Средние значения (М±m) показателей мар-
керов костного метаболизма до и после лечения в основной 
группе

МКМ До лечения  
(n1 = 45)

После лече-
ния (n2 = 45) Норма Uэмп  

(Uкр = 808)

СТХ 0,23±0,02 0,31±0,02 < 0,854 нг/мл 550*
ТРКФ 3,54±0,38 4,15±0,32 < 6,5 Ед/л 648*
ОК 11,58±0,54 11,84±0,47 14–46 нг/мл 994,5
КСЩФ 133,24±14,03 138,04±11,33 40–150 Ед/л 840
P1NP 35,72±3,62 37,89±3,41 10,2–86,0 нг/мл 838
Ca 2,24±0,02 2,26±0,03 2,0–2,6 ммоль/л 1004,5
Р 1,13±0,04 1,08±0,03 0,81–1,62 

ммоль/л
972

П р и м е ч а н и е . * – достоверность различий сравниваемого 
признака у исследуемых групп р < 0,05.

Т а б л и ц а  3 .  Средние значения (М±m) показателей марке-
ров костного метаболизма до и после лечения в контрольной 
группе

МКМ До лечения  
(n1 = 25)

После 
лечения  
(n2 = 25)

Норма Uэмп  
(Uкр = 227)

СТХ 0,43±0,01 0,45±0,01 < 0,854 нг/мл 264
ТРКФ 3,12±0,12 3,14±0,11 < 6,5 Ед/л 306
ОК 17,94±0,83 18,12±0,86 14–46 нг/мл 295
КСЩФ 73,32±3,41 75,48±2,93 40–150 Ед/л 306
P1NP 38,85±3,78 38,44±3,53 10,2–86,0 нг/мл 283
Ca 2,35±0,03 2,34±0,01 2,0–2,6 ммоль/л 307
Р 1,1±0,04 1,06±0,05 0,81–1,62 ммоль/л 312,5

П р и м е ч а н и е . * – достоверность различий сравниваемого 
признака у исследуемых групп р < 0,05.


