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Одной из медицинских проблем по-
жилого возраста является денталь-
ное старение, вызываемое, в основ-
ном, системными заболеваниями. Со-
временной медицине по силам отсро-
чить процессы разрушения организ-
ма и вернуть, по возможности, состо-
яние, которое будет соответствовать 
количеству прожитых лет, с помощью 
качественного медицинского обслу-
живания лечения доступными этой 
категории людей и качественными 
лекарственными средствами.

ОТТОРЖЕНИЕ ДЕНТАЛЬНЫХ ИМПЛАНТАТОВ
ПРИ МЕДИКАМЕНТОЗНОМ ЛЕЧЕНИИ

(ЛИТЕРАТУРНЫЙ ОБЗОР)

МРНТИ: 76.29.59, 76.29.56  

ДИЛЬБАРХАНОВ Б.П.1, жАРТыБАЕВ Р.Н.1, КУРАЧА К.М.1, МАЗУР И.П.2, ХЛЕБАС С.В.2,
1Казахский национальный медицинский университет им. С.Д. Асфендиярова, г. Алматы, Казахстан, 2Национальная 
медицинская академия постдипломного образования им. П.Л. Шупика, г. Киев, Украина 

АННОТАцИЯ
В настоящей работе представлен проведенный нами 
анализ результатов клинических и доклинических ис-
следований, опубликованных в различных литератур-
ных источниках, касающихся  проблем приживаемости 
дентальных имплантатов у людей пожилого возраста. 
Нами проведены анализ и оценка результатов эффек-
тивности медикаментозного лечения при системных 
заболеваниях, приводящего, вместе с приверженно-
стью к вредным привычкам, в ряде случаев к разру-
шению костной ткани и инвалидности.

Ключевые слова: ортопедия, внутрикостный им-
плантат, остеоинтеграция, методы обследования, ден-
тальный имплантат, геронтология, лекарственное обес- 
печение, ВОЗ.

АКТУАЛЬНОСТЬ
Население развитых стран, благодаря развитию меди-
цины, дольше сохраняет здоровье и моложавый внеш-
ний вид, что накладывает отпечаток на ряд процессов 
психологического, культурного и общественно-соци-
ального характера. Однако задача ученых-геронтоло-
гов, врачей и всех, кто занимается вопросами приоста-
новления старения, состоит не только в том, как прод-

лить жизнь, но и обеспечить ее качество путем сохра-
нения здоровья с помощью всех доступных на  сегод-
няшний день лекарственных средств, что, в свою оче-
редь, требует качественного социального обеспечения 
и медицинского обслуживания. Так, старение связано с 
инвалидностью вследствие изношенности организма, 
что, в свою очередь, связано в большей степени с рез-
ким ростом употребления лекарственных средств. [2]

Но современной медицине по силам отсрочить ден-
тальное старение и вернуть, по возможности, состо-
яние, которое будет соответствовать количеству про-
житых лет.

Одной из медицинских проблем пожилого возраста 
является дентальное старение. По данным Ассоциа-
ции врачей по остеопорозу Республики Казахстан, у 
значительной части обследованных соотечественни-
ков определялась остеопения (52,7% от всех выявлен-
ных случаев). Частота выявления остеопороза наибо-
лее высока у группы лиц от 70 лет и старше,  остеопе-
нии – 50-69 лет. Такого рода неконтролируемые меди-
цинские состояния могут оказывать влияние на мест-
ном или системном уровнях. Связаны они, чаще все-
го, с повышенным риском разрушения тканей в пери-
имплантатитной зоне. [4]
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Системные заболевания, такие как ожирение, ар-
трит, сахарный диабет 2 типа и другие, вызывают низ-
кое системное воспалительное состояние, связанное 
с высоким уровнем циркулирующих провоспалитель-
ных цитокинов, которые способствуют в большей сте-
пени хемотаксису и активации моноцитов, нейтрофи-
лов и макрофагов жировой ткани, и которые, в конеч-
ном итоге, могут способствовать атрофии костной тка-
ни и периимплантиту [5]. Как правило, регулярное по-
требление лекарственных средств, таких как тиазид-
ные диуретики, бета-блокаторы, противовоспалитель-
ные препараты, ингибиторы протонного насоса или 
ингибиторы обратного захвата серотонина, дополни-
тельно модулирует метаболизм кости. [6] 

Поэтому в современных условиях, когда старею-
щего населения становится все больше, важна все-
сторонняя оценка и понимание медицинского состоя-
ния пациента, поскольку побочные эффекты, связан-
ные с увеличивающимся количеством потребляемых 
лекарственных препаратов, могут оказывать большое 
влияние на метаболизм кости. [7] 

В пожилом возрасте остеациты, то есть зрелые мно-
гоотростчатые клетки костной ткани, по мере старения 
остеобласт утратившие свою синтетическую активность 
и окруженные основным веществом кости, активно вли-
яют на процессы ремоделирования кости (например, на 
остеоинтеграцию). являясь основным источником акти-
ватора лиганд-рецепторной системы kappaB (RANKL) в 
кости [8], необходимого для остеокласта. Следователь-
но, в случае медикаментозного нарушения метаболи-
ческой активности остеоцитов может возникнуть опас-
ность адекватного ремоделирования периимплантной 
кости на ранних стадиях заживления. Также исследова-
телями доказано, что антигипертензивные лекарствен-
ные средства, такие как бета-блокаторы или ингибито-
ры АПФ (иАПФ), ингибируют нормальную физиологи-
ческую функцию остеокластов на кости, блокируя по-
верхностные β-2 адренергические рецепторы, что мо-
жет привести к смещению баланса в сторону формиро-
вания кости путем блокирования ренин-ангиотензиновой 
системы (РАС) [9]. Кроме того, действие ингибиторов об-
ратного захвата серотонина в сыворотке на определен-
ные рецепторы и переносчики серотонина, такие как 5 
HT1B, 5-HT2B или 5-HT2C, может привести к прямому 
вредному влиянию на метаболизм кости за счет увели-
чения дифференцировки остеокластов [10]. Это обстоя-
тельство негативно влияет на процесс остеоинтеграции.

Всесторонняя оценка медицинского статуса воз-
растного пациента и анализ принимаемых им лекар-
ственных препаратов крайне важны для реабилита-
ции дентальными имплантатами в течение всей жизни. 

цЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Целью настоящего систематического обзора стало из-
учение связи между приемом лекарств, которые мо-
гут оказать влияние на метаболизм кости, и результа-
том дентальной имплантации.

РЕЗУЛЬТАТы И ОБСУжДЕНИЕ
Оценка исходного состояния костной ткани важна не 
только для установки дентальных имплантатов в со-
ответствии с выбранным врачом планом лечения, но 
и прогнозирования результатов их остеоинтеграции 
[11]. До недавнего времени системные заболевания 
соединительной ткани являлись противопоказанием 
к проведению дентальной имплантации. [12]

Хотя приживляемость в дентальной имплантологии 
в настоящее время не представляет проблемы, риск 
дезинтеграции и развития осложнений все еще вы-
сок [13]. В данном системном обзоре нами выявлены 
достоверные данные. подтверждающие возможность 
влияния некоторых лекарств на дезинтеграцию ден-
тального имплантата. 

Так, ингибиторы протонного насоса, используемые 
для снижения выработки кислоты путем блокирования 
фермента в стенке желудка, который продуцирует кис-
лоту [14], и селективные ингибиторы обратного захва-
та серотонина, используемые для снятие депрессив-
ных состояний и тревожности [15], демонстрируют по-
вышенный риск дезинтеграции дентальных импланта-
тов. С другой стороны, использование оральных бис-
фосфонатов, применяемых для лечения остеопороза, 
не имело значения при анализе их влияния на дезин-
теграцию дентального имплантата. Эта информация 
вызывает особый интерес, поскольку, согласно лите-
ратурным источникам, оральное потребление бисфос-
фонатов связано со значительно более высоким ри-
ском развития остеонекроза челюсти вследствие бло-
кирования остеокластической активности [16]. 

В исследовании нами собраны данные о лекарст- 
венных средствах, влияющих на срок службы денталь-
ных имплантатов. Тем не менее, результаты проведен-
ного нами анализа не могут быть окончательными из-за 
дизайна исследований и количества присущих им не-
контролируемых факторов. Соответственно, рекомен-
дуется проспективно изучать влияние вышеназванных 
лекарственных средств на раннюю и позднюю дезин-
теграцию дентального имплантата, с одновременным 
контролем других, часто встречающихся факторов ри-
ска для стабильности периимплантных тканей.

Эффект и взаимодействие некоторых ЛС с костным 
гомеостазом широко изучены в доклинических исследо-
ваниях [17]. В последнее время клинические отчеты in 
vivo вызывают большой интерес в области дентальной 
имплантации из-за вероятной роли некоторых лекарств, 
применяемых при остеоинтеграции [18]. Настоящий ме-
та-анализ дал статистические данные, чтобы показать 
возможную значимость ингибиторов протонного насоса 
и селективных ингибиторов обратного захвата серото-
нина при дезинтеграции дентального имплантата. Ин-
гибиторы протонной помпы направлены на подавление 
выхода кислоты в желудок при лечении желудочно-пи-
щеводного рефлюкса или язв желудка. Основной меха-
низм, который может негативно повлиять на остеоинте-
грацию, влияет на эффективное усвоение кальция через Ф
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кишечник [19]. Кальций является важным минералом для 
правильного формирования и поддержания скелета, по-
скольку может влиять на минеральную плотность кости 
[20]. Для минимизации риска остеопороза специалис- 
тами определена доля потребления кальция: не менее 
1 000-1 200 мг в день [21]. В одном из клинических ис-
следований в течение 7 дней пациенты принимали оме-
празол QD (20 мг), в результате зафиксировано сниже-
ние абсорбции кальция по сравнению с приемом пла-
цебо у женщин в постменопаузе. Дальнейшее исследо-
вание подтвердило, что экскреция кальция с мочой бы-
ла снижена при приеме омепразола (20 мг TD) [22]. Сле-
довательно, выявленное влияние ингибиторов протон-
ного насоса на снижение кальция и отрицательный ре-
зультат при гомеостазе кости подтверждают клинические 
последствия приема ингибиторов протонного насоса на 
дезинтеграцию дентального имплантата.

Кроме того, селективные ингибиторы обратного за-
хвата серотонина, используемые для лечения депрес-
сивных или тревожных состояний, были дополнитель-
но идентифицированы для определения их ключевого 
значения для сохранения баланса между остеобласта-
ми и остеокластами. Так, серотонин может регулировать 
дифференциацию и активацию остеокластов, которые 
являются предшественниками кроветворных клеток [23]. 
Активность транспортера и рецептора серотонина при-
сутствует в кости. Следовательно, селективные ингиби-
торы обратного захвата серотонина оказывают вредное 
влияние на минеральную плотность и микроархитектуру 
трабекулярной кости из-за своего антианаболического 
эффекта. [24]. Можно предположить, что этот факт мо-
жет негативно повлиять на процесс остеоинтеграции. 

В одном из проанализированных нами доклиниче-
ских исследований in vivo выяснилось, селективные 
ингибиторы обратного захвата серотонина оказывают 
влияние на дифференцировку остеобластов и регене-
рацию кости у крыс. Так,  применение СИОЗС  значи-
тельно уменьшало остеогенную дифференцировку и 
минерализацию с сопутствующим снижением маркер-
ных генов остеобластов, включая щелочную фосфатазу, 
остерикс и остеокальцин, что подтверждает их влияние 
на регуляцию метаболизма кости [25]. Следовательно, 
результаты исследований на животных будут соответ-
ствовать результатам КИ. У пациентов, принимающих 
селективные ингибиторы обратного захвата серотони-
на, наблюдался повышенный риск дезинтеграции ден-
тального имплантата (отношение рисков: 6,28; довери-
тельный интервал 95%: 1,25 31,61; р=0,03). Кроме того, 
следует учитывать, что более высокий риск отторже-
ния имплантатов может зависеть и от психологическо-
го состояния пациента, а не только от приема СИОЗС 

С другой стороны, лекарственные средства, о кото-
рых сообщалось в литературных источниках, возмож-
но, влияют на остеоинтеграцию или гомеостаз костей. 
К примеру, НПВС и перорально принимаемые бис-
фосфонаты, согласно результатам исследования, не 
оказывают существенного влияния на костную ткань.  

Полученные исследователями результаты следует 
интерпретировать с осторожностью, поскольку суще-
ствуют другие, дополняющие исследование, факторы. 
Например, отмечено отсутствие влияния на остеоинте-
грацию имплантата после применения определенной 
дозировки. Самое большое и долгосрочное исследо-
вание было посвящено анализу неудачной остеоинте-
грации 197 имплантатов. У пациентов, использующих 
НПВС, в послеоперационный период в 44% случаев 
была выявлена дезинтеграция дентального импланта-
та, тогда как у пациентов, не принимавших НПВС па-
циентов, она была выявлена в 38% случаев. Также в 
группе принимающих НПВС выявлено в 3,2 раза боль-
ше случаев потери фрагментов кости (>30% от общего 
роста) и в 1,9 раза больше случаев потери кости [26]. 
Соответственно, можно предположить, что применение 
периоперационных НПВС может ингибировать метабо-
лизм воспаления костей, особенно в уязвимых группах 
населения при минимальном клиническом эффекте в 
группах здоровых пациентов. Предполагается, что ис-
пользование НПВС оказывает благотворное влияние 
на остеоинтеграцию дентальных имплантатов. Биоло-
гическая достоверность этого открытия основывается 
на том, что лекарственные препараты AHTN могут вли-
ять на метаболизм кости, ингибируя катаболическое 
воздействие остеокластов на кость, блокируя их β2-
адренергические рецепторы (β-блокаторы), для повы-
шения образования кости за счет увеличения абсорб-
ции кальция в дистальных извитых канальцах (тиази-
ды) или путем смещения баланса в сторону формиро-
вания кости путем блокирования системы ренин-анги-
отензин (ингибиторы АПФ). [27]

Кроме того, пероральные бисфосфонаты не оказа-
ли сколько-нибудь существенного влияния на дезин-
теграцию дентальных имплантатов. Этот факт пред-
ставляет определенный научный интерес, посколь-
ку лекарственное средство, используемое, в основ-
ном, для лечения остеопороза и рака, является весь-
ма эффективным, влияющим на характеристики ске-
летной кости. [28] 

Механизм действия: бисфосфонаты ингибируют 
рассасывание кости, способствуя апоптозу или гибе-
ли клеток остеокласта, после чего достоверно снижа-
ется скорость резорбции. [29] 

Одним из наиболее распространенных осложнений 
является повышенный риск развития остеонекроза че-
люсти в результате удаления зубов или хирургическо-
го вмешательства в полость рта [30]. Авторы преду-
преждают, что при интерпретации результатов необхо-
димо проявлять осторожность из-за отсутствия одно-
родности в отношении дозировки и времени употреб- 
ления оральных бисфосфонатов, о которых сообща-
лось в исследованиях. Однако этот фактор, по наше-
му мнению, не является существенным противопока-
занием для лечения имплантатов у пациентов с остео- 
порозом. Наоборот, злокачественные новообразова-
ния, метастазы в кости, связанные с приемом внутри-
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венных бисфосфонатов, представляют собой абсолют-
ное противопоказание для дентальной имплантации.

ВыВОДы
Результаты проведенного нами анализа литератур-
ных источников относительно влияния некоторых ле-
карственных средств, применяемых при дентальной 
имплантации, следует интерпретировать с большой 
осторожностью. При анализе результатов не пред-
ставляется возможности установить четкую причинно-
следственную связь. Стоит обратить внимание на то, 
как определенная группа ЛС воздействует на остео- 
интеграцию дентальных имплантатов, контролирую-
щих другие известные негативные факторы (курение, 
контроль зубного налета и (или) прочее), которые мо-
гут потенциально повлиять на их стабильность. Кроме 
того, дезинтеграция дентального имплантата должна 
быть соответствующим образом описана, что, безус-
ловно, поможет получить более полное представле-
ние о возможных основных механизмах, вызывающих 
дезинтеграцию дентального имплантата. 

Считаем необходимым продолжать исследования 
в этом направлении для того, чтобы выяснить, како-
во же влияние полимедиации на остеоинтеграцию и 
дезинтеграцию дентального имплантата. 

Основным ограничением, обнаруженным нами при 
исследовании биологических осложнений, стало отсут-
ствие стандартизации в отношении критериев опре-
деления заболевания периимплантита. 

При выборе тактики лечения необходимо следо-
вать рекомендациям Европейской федерации паро-
донтологии и Американской академии пародонтоло-
гии и сообщать о биологических осложнениях (с кли-
нической и рентгенологической оценкой). 
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In this paper we present an analysis of the results of cli- 
nical and preclinical studies published in various literature 
sources concerning the problems of dental implants in the 
elderly. We have analyzed and evaluated the results of the 
effectiveness of drug treatment in systemic diseases, lea- 
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