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ANNOTATION 
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mechanisms for the development of these complications are multifactorial and are related to both the 
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of this problem, the issues of prevention, diagnosis, and treatment of dental diseases in oncology 
patients remain insufficiently studied and require a further systematic approach. 
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АННОТАЦИЯ 

Спектр стоматологических заболеваний при химиолучевой терапии включает мукозиты 
различной степени тяжести, ксеростомию, кариес, периодонтит, грибковые инфекции и 
другие патологические состояния. Механизмы развития этих осложнений многофакторные и 
связаны как с прямым цитотоксическим действием химиопрепаратов и ионизирующего 
излучения на слизистую оболочку полости рта, так и с вторичными эффектами, включая 
нарушение микробиоценоза, снижение местного иммунитета и изменение состава и свойств 
слюны. Несмотря на высокую клинико-социальную значимость данной проблемы, вопросы 
профилактики, диагностики и лечения стоматологических заболеваний у онкологических 
пациентов остаются недостаточно изученными и требуют дальнейшего систематизированного 
подхода 
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ANNOTATSIYA 
Kimyonur terapiyasi davrida kuzatiladigan stomatologik kasalliklar spektriga turli darajadagi 
mukozitlar, kserostomiya, karies, periodontit, zamburug‘li infeksiyalar va boshqa patologik holatlar 
kiradi. Ushbu asoratlarning rivojlanish mexanizmlari ko‘p omilli bo‘lib, ular kimyopreparatlar va 
ionlashtiruvchi nurlanishning og‘iz bo‘shlig‘i shilliq qavatiga bevosita sitotoksik ta’siri, shuningdek, 
mikrobiotsenozning buzilishi, mahalliy immunitetning pasayishi, so‘lak tarkibi va xususiyatlarining 
o‘zgarishi kabi ikkilamchi ta’sirlar bilan bog‘liqdir. Mazkur muammoning klinik-ijtimoiy ahamiyati 
yuqori bo‘lishiga qaramay, onkologik bemorlarda stomatologik kasalliklarning oldini olish, 
tashxislash va davolash masalalari yetarlicha o‘rganilmagan hamda kelgusida tizimli yondashuvni 
talab etadi. 
Kalit so‘zlar: kimyonur terapiyasi, oral mukozit, biokimyoviy markerlar, MMP-8, osteopontin, 
elastaza, antioksidant-prooksidant indeksi, osteoradionekroz, og‘iz suyuqligi, onkostomatologiya 
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Введение. По литературным данным, лечение онкобольных методами химиотерапии, 
лучевой терапии или путем трансплантации стволовых клеток в большинстве случаев 
сопровождается появлением орального мукозита, что в свою очередь вызывает воспаление 
слизистых оболочек ЖКТ, в основном в области полости рта и глотки [1]. Был подробно 
описан патогенез возникновения орального мукозита у больных после химио- и радиотерапии 
[2]. Первоосновой развития орального мукозита является повреждение ДНК цепей, что делает 
невозможным клоногенную способность базальных эпителиальных клеток. В свою очередь 
оксидативный стресс субэпителиальных тканей и клеток запускает биохимические механизмы 
врожденного иммунного ответа. На этапе первичной фазы развития иммунного ответа 
активируется нуклеарный фактор каппа-Б (NF-kB), белки Wnt, p53, p38 и механизмы их 
воздействия на клетки. При этом считается, что именно NF-kB играет решающую роль в 
возникновении мукозита, поскольку его активация связана с апоптозом клеток. Однако 
облучение и химиотерапия могут оказывать влияние и на другие пути, ведущие к гибели 
базальных эпителиальных стволовых клеток. В частности, церамидный путь, трансдукция 
сигнала Toll-подобных рецепторов и ряд киназных каскадов. В результате эпителиальные 
клетки теряют способность к восстановлению, что в свою очередь приводит к язвенной фазе 
слизистой. 

Двойное слепое плацебо-контролируемое рандомизированное исследование, 
свидетельствует, что омега-3 жирные кислоты значительно облегчают период лечения 
орального мукозита, вызванного химиотерапией, а именно уменьшают болевые ощущения в 
течение первых трех недель терапии [3]. Было обнаружено, что дополнительное пероральное 
употребление Бета-глюкана достоверно снижает появление орального мукозита и 
диспетитных проявлений при лечении пациентов с колоректальным раком 
химиотерапевтическим средством FOLFOX-4 [4]. Выявлено, что микробиологический 
контроль и своевременная гигиена полости рта до ХЛТ уменьшает риск развития тяжелых 
форм орального мукозита после лечения онкопатологии [5]. Использование глутамина в 
качестве пищевой добавки уменьшает процент возникновения мукозита, период его лечения, 
а также использование анальгетических средств у пациентов с раком головы и шеи после 
прохождения курса химиотерапии [6]. Уменьшение проявлений орального мукозита и 
болевых ощущений при этом у онкологически больных после ХЛТ может быть и достигнуто 
за счет использования лазера низкой мощности (длина волны – 630 нм, мощность исходного 
излучения – 5 Дж/см2) [7]. Мукозит, вызванный химиотерапией, обычно начинается через 4-5 
дней после инфузии и достигает пика примерно через 5 дней. Сильная боль, связанная с 
оральным мукозитом, часто бывает настолько невыносимой, что пациенты вынуждены делать 
перерывы химиотерапии или требуется уменьшение дозы. В любом случае, следствием этого 
является то, что пациенты получают неоптимальное лечение рака [12,42]. Боль, вызванная 
мукозитом у пациентов, не является равномерно соответствующей степени и тяжести 
повреждения слизистой полости рта, и не у всех пациентов предсказуемо развивается 
оральный мукозит. Но прекращение цикла ХЛТ является недопустимым, поэтому 
консервативное лечение орального мукозита проводится параллельно с циклом терапии. 
После завершения цикла пациентам предлагалось отдохнуть несколько дней и приступить к 
плановой санации полости рта. 

Химиотерапевтическое лечение вызывает дисбиоз полости рта, и вследствие этого 
возникает воспаление, однако инфицирование не является причиной развития орального 
мукозита, поскольку механизм развития происходит за счет поражения эндотелия слизистой 
полости рта [8]. 

Цель исследования: изучить изменения концентрации маркеров деструкции костной 
ткани и уровень Рh в ротовой жидкости пациентов с онкопатологией при химио- лучевой 
терапии 

Материалы и методы исследования: Обследование пациентов проводилось на базе 
СамГМУ (кафедры терапевтической, ортопедической стоматологий) в 2022-2026 гг. Все 
процедуры, включая осмотр и опрос, проводились только после получения добровольного 
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информированного согласия. Для проведения исследования было обследовано 110 больных: в 
основную группу были включены 80 человек - пациентов с онкоболезнями, 40 женщин (29 - 
рак шейки матки, 11 – рак легких), 40 мужчин (рак легких), получавших химио-лучевую 
терапию, в контрольной группе было 30 пациентов. Возраст пациентов от 32 до 46 лет. 
Женщины старше не включались в исследования в связи с возможной менопаузой, 
гормональными перестройками в организме и связанными с этим осложнениями 
стоматологического статуса со стороны пародонта. 

По стадиям патологического процесса при РШМ было: ІІа стадия (T2N0M0) - 11 
женщины (37,9%); ІІІ стадия (T2N1M0) - 13 женщин (44,8%); Ша стадия (T3N1M0, T3N2M0, 
T4N1M0) – 5 женщин (17,2%). При раке легких: ІІа стадия (T2N0M0) – 19 пациентов (37,3%); 
ІІІ стадия (T2N1M0) – 23 пациента (45,1%); Ша стадия (T3N1M0, T3N2M0, T4N1M0) – 9 
пациентов (17,6%). 

Согласно «Стандартам диагностики и лечения злокачественных новообразований 
легкого, рака пищевода и кардиоэзофагеальной зоны, злокачественных тимом» 
Республиканского специализированного научно-практического медицинского центра 
онкологии и радиологии МЗ РУз от 2022 года, ХЛТ рака легких осуществлялось по следующей 
схеме: 

1. Мелкоклеточный рак легкого: для локальных стадий (Ia–IIa, b) и при вовлечении 
лимфоузлов (T1-2N1) применялись следующие подходы: синхронная химиолучевая терапия: 
рекомендовалась для пациентов в общем состоянии по ECOG 0–2. Режим химиотерапии при 
ХЛТ: Цисплатин 60 мг/м² в 1-й день и Этопозид 120 мг/м² в 1-й, 2-й, 3-й дни каждые 3 недели. 
Лучевая терапия: Начиналась как можно раньше, одновременно с 1-м или 2-м курсом 
химиотерапии. Дозировки облучения: Радикальные дозы составляли 60–66 Гр (по 2 Гр за 
фракцию) либо 45 Гр (по 1,5 Гр дважды в сутки). Проводилось профилактическое облучение 
головного мозга: после завершения 4 циклов химиотерапии (25 Гр за 10 фракций).2. 
Немелкоклеточный рак легкого: для стадий IIIА и B в комбинации с лучевой терапией 
проводились следующие режимы химиотерапии: Паклитаксел + Карбоплатин: Паклитаксел 50 
мг/м² и Карбоплатин AUC-2 в 1-й, 8-й, 15-й дни. Паклитаксел + Цисплатин: Паклитаксел 50 
мг/м² и Цисплатин 25 мг/м² в 1-й, 8-й, 15-й дни. Этопозид + Карбоплатин: Этопозид 100 мг/м² 
в 1-й, 8-й, 15-й дни в сочетании с карбоплатином. 

Схема сочетанного химиолучевого лечения при раке шейки матки проводилась по тем 
же «Стандартам» и включала следующие компоненты: 

1. Дистанционная лучевая терапия: облучению подлежали первичная опухоль, шейка и 
тело матки, параметрии, а также зоны регионарного метастазирования (тазовые 
лимфатические узлы). Режим фракционирования проводился в режиме классического 
фракционирования - разовая очаговая доза составляла 2 Гр. Суммарная очаговая доза от 
дистанционного этапа составляла 45–50 Гр. 2. Внутриполостная лучевая терапия 
(брахитерапия) - проводилась как этап сочетанного лучевого лечения для подведения высокой 
дозы непосредственно к первичному очагу. Начиналась она после достижения определенного 
сокращения объема опухоли на фоне дистанционного облучения. 3. Модифицирующая 
химиотерапия: назначался химиопрепарат по стандартной схеме: Цисплатин в дозе 40 мг/м². 
Режим введения был: внутривенно капельно 1 раз в неделю на протяжении всего курса 
дистанционной лучевой терапии. Проводилось 5–6 еженедельных введений цисплатина. 

В исследовании маркеров деструкции кости были организованы две основные группы 
по 35 лиц, с онкопатологией при ХЛТ. Первой группе определения маркеров проводили до 
стоматологической санации, второй - после; третья группа – контроль, пациенты без 
онкопатологии. 

Критерии исключения из исследования: 
 отказ пациента от участия в исследовании; 
 отказ пациента с онкологическим заболеванием от обращения к врачу- 

стоматологу. 
Результаты и обсуждения исследования. Для достижения высокого качества 
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медицинской помощи пациентам с онкопатологией требуется эффективное и действенное 
участие всех причастных к лечебно-профилактическому процессу, а в отношении 
профилактики стоматологических осложнений ХЛТ, особенно важно участие стоматологов. 
Анализ результатов опроса врачей - стоматологов - относительно профилактики 
стоматологических осложнений ХЛТ подтвердил высокой оценкой (по 5-тибалльной шкале), 
какую роль играет недостаточное участие и неосведомленность в вопросах профилактики 
(таблица 5.1). Стоматологи недооценивали значение недостаточности участия в улучшении 
качества медицинской помощи пациентам с онкопатологией (4,42±0,05). Это же касается и 
аспекта осведомленности стоматологов по профилактике и ранней диагностике 
стоматологических осложнений ХЛТ. Однако они предпочли бы большее участие онкологов 
вопросах профилактики и ранней диагностики стоматологических осложнений ХЛТ. Нельзя 
обойти вниманием оценку значения недостаточной осведомленности пациентов по 
профилактике и ранней диагностике осложнений ХЛТ - она оказалась высокой у врачей-
специалистов. Врачи-стоматологи оценивают уровень профессиональной компетенции 
медицинского персонала своих учреждений как достаточно высокий практически по всем 
аспектам. По результатам опроса средний балл оценок по 5-тибалльной шкале составлял от 
4,49±0,05 баллов (теоретические знания этиологии, патогенеза, клинических проявлений) до 
4,79±0,05 баллов (практические навыки диагностики и лечения). Уровень профессиональных 
знаний по актуальным вопросам профилактики осложнений ХЛТ был оценен на уровне 
4,76±0,03 балла. 

Таблица .1. 
Оценка отдельных аспектов лечебно-профилактического процесса, мешающих достижению 

высокого качества стоматологической помощи пациентам с онкопатологией при ХЛТ 
(среднее значение в баллах, М±m) 

Аспекты лечебно-профилактического процесса Врачи- 
стоматологи, 
n=250 

уровень профессиональных знаний по актуальным вопросам 
профилактики осложнений ХЛТ 

4,76±0,03 

недостаточность участия в улучшении качества 
стоматологической помощи пациентам с онкопатологией 

4,42±0,05 

профессиональная компетенция медицинского персонала 
(теоретические знания этиологии, патогенеза, клинических 
проявлений) 

4,49±0,05 

профессиональная компетенция медицинского персонала 
(практические навыки диагностики и лечения) 

4,79±0,05 

 
Бесспорно, что роль стоматолога в ранних диагностике, профилактике и лечении 

стоматологических осложнений ХЛТ является ведущей, так что уровень профессиональной 
компетенции врачей должен соответствовать современному уровню оказания 
стоматологической помощи больным со злокачественными и доброкачественными 
новообразованиями. По нашим данным, распространенность кариеса эмали достигала 31,0% 
у пациентов с раком легких, 17,6% у пациентов с раком шейки матки и 26,66% у лиц без 
онкологических заболеваний. Относительно распространенности осложнений кариеса 
выявлено, что пульпит имели 6,66% лиц без онкологических заболеваний, у больных 
злокачественными новообразованиями легких и шейки матки пульпит обнаружен не был. 
Острый апикальный периодонтит имели 10,0% лиц без онкологических заболеваний, у 
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больных злокачественными новообразованиями легких и шейки матки острый апикальный 
периодонтит обнаружен не был. По острым стоматологическим осложнениям не наблюдалось 
статистически значимой разницы между группами (р>0,05). Не выявлена зависимость между 
стоматологическими заболеваниями острого или хронического течения и локализацией 
онкологического процесса. Среди обследованных имели мукозит 88,6% пациентов с раком 
легких, 87,9% пациентов с раком шейки матки. Выявлена разница между пациентами с 
онкологическими заболеваниями и лицами без онкологических заболеваний (р=0,004). Что 
касается распространенности стоматологических заболеваний хронического течения, было 
обнаружено, что кариес дентина имели представители всех изучаемых групп, а именно: среди 
пациентов с раком легких - 64,2%, 57,6% пациентов с раком шейки матки, 43,33% среди лиц 
без онкологических заболеваний. Мы обнаружили, что осложнения кариеса хронического 
течения присутствовали не в каждой группе. Так, дегенерация пульпы была обнаружена у 
13,5% пациентов с раком легких, у 16,5% пациентов с раком шейки матки. У пациентов без 
онкологических заболеваний хронические формы пульпита не выявлены. Хронический 
апикальный периодонтит имели 37,9% пациентов с раком легких, 15,5% пациентов с раком 
шейки матки, 40,0% без онкологических заболеваний. Таким образом, нами не было выявлено 
статистически значимой разницы между группами по хроническому течению осложнений 
стоматологических заболеваний, (р>0,05). 

По поводу осложнений ХЛТ прерываний курса на 4-8 дней (в среднем на 5,1±0,04 дней) 
было 17,8% случаев. 

Выводы: Таким образом, результаты клинического обследования онкобольных лиц 
свидетельствуют о плохом уровне гигиены полости рта и превалировании у них 
воспалительного процесса в пародонте с симптоматическим гингивитом средней степени 
тяжести по сравнению с лицами без онкопатологии. Углубленный анализ значений индекса 
OHI-S у пациентов всех групп исследования позволил нам констатировать, что ХЛТ влияет на 
уровень гигиены. Мы обнаружили разницу между группами, статистически значимой по 
критерию Краскела-Уолиса (р<0,05). Также мы обнаружили зависимость между уровнем 
гигиены и локализацией онкопатологии. Так наблюдалась статистически значимая разница 
между пациентами с раком легких и раком шейки матки по критерию Манна-Уитни. 
Анализируя медианное значение индекса гингивита GI до начала стоматологического лечения 
мы заметили следующее. У лиц без онкопатологии значение составляло 1,14 (0,94;1,35) 
баллов. Медианное значение индекса гингивита GI изменялось с 1,29 у пациентов с раком 
шейки матки до 1,60 у пациентов с раком легких. Во всех группах по результатам 
профилактики наблюдалось улучшение, статистически значимое по критерию Уилкоксона. 
Хотя разница между группами была статистически значимой по критерию Краскела-Уолиса 
(р<0,05) и наблюдалась статистически значимая разница между пациентами с раком легких и 
раком шейки матки по критерию Манна-Уитни. Оценка функциональной активности слюнных 
желез у пациентов в зависимости от проведения ХЛТ показала, что у пациентов с РШМ 
уровень слюноотделения был снижен на 13,2%, однако данные недостоверны (0,46±0,03 
мл/мин., р>0,05). 
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