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Резюме. В эксперименте с постановкой винтовых титановых им‑
плантатов в бедренные кости крыс через 4, 8 и 12 недель были 
изучены рентгенологические, механические и морфологические 
характеристики зоны остеоинтеграции. Общая положительная 
динамика остеоинтеграции и подтверждение остеокондуктивно‑
го эффекта свидетельствовали в пользу адекватности выбранной 
экспериментальной модели. Малое число корреляций между от‑
дельными показателями методик исследования явилось основа‑
нием для рекомендации их использования только в комплексе: 
рентгенологическое исследование с радиальной денситометрией 
зоны остеоинтеграции, механическое аппаратное исследование 
подвижности имплантата и классическое морфологическое ис‑
следование, дополненное анализом зонального распределения 
плотности органического матрикса в зоне остеоинтеграции.
Ключевые слова: дентальная имплантация, 
экспериментальная модель.
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background. Psychotropic preparations cause osteopenia and osteo‑
porosis in mentally sick patients. Regional osteoporosis, absence of 
the regular oral cavity care – all these factors adversely affect paro‑
dont, considerably increase the risk of activisation of the infection. 
Dimephosphon is widely used in psychiatric practice as neurotropic 
vasoactivity medication having antihypoxic properties as a result of 
the improvement of the endocellular energy metabolism. Antirachit‑
ic action of this medication is described. Dimephosphan rises the 
calcitonin level as well as endogenic cortisol, stimulates regeneration 
processes, has anti‑inflammatory and immune modulating activity.
Methods. 64 patients of a psychiatric hospital taking neuroleptics 
and antidepressive agents for more than 3 years were examined. All 
patients have been divided on two groups – accepting dimephos‑
phon as a part of pharmacotherapy for more than 6 months and 
second – never receiving this medication. The control group – men‑
tally healthy people with parodont diseases. The analysis of the mi‑
croelement status of a bone tissue of an alveolar processus and teeth 
by the method of atom‑absorption spectrophotometry was done.
Results. Mentally sick patients have high prevalence of chronic 
generalized parodontitis of moderate and severe degree. The low 

concentrations of calcium, copper, zinc in the teeth and bone tis‑
sue and increase of the strontium level is revealed. Strong correla‑
tion between the zinc level in a bone tissue and long (more than 
10 years) chronic generalized parodontitis is found. At the patients 
taking dimephosphon, the level of calcium and copper in a bone 
tissue was higher and the gums bleeding index was lower than in 
the patients group not taking dimephosphon.
Conclusions. The positive influence of dimephosphon intake on the 
state of parodont tissues and microelement structure of a bone tis‑
sue allow recommending this medication in the treatment complex 
not only for the mentally sick patients, but also for the other pa‑
tients with chronic generalized parodontitis.
Keywords:  oral cavity hygiene, stomatologic indexes, parodontitis, 

microelements.
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У психически больных на фоне приема психотроп‑
ных препаратов возникает остеопения и остеопороз 
[12, 13]. Отсутствие ухода за полостью рта, особенно 
при ухудшении течения психического заболевания, 
изменение минерально‑белкового состава слюны и ее 
кислотности, снижение силы жевательного давления 
и нарушение механизмов поддержания трофики тка‑
ней – все эти факторы неблагоприятно сказываются на 
состоянии пародонта, значительно увеличивают риск 
активизации очагов инфекции [8].

У пациентов психиатрических стационаров выяв‑
лены повышенные концентрации в крови меди, цинка 



Тихоокеанский медицинский журнал, 2014, № 326 Оригинальные исследования

и никеля и пониженные концентрации кальция и свин‑
ца [5]. Некоторые микроэлементы (медь, цинк, строн‑
ций) играют существенную роль в метаболизме кост‑
ной ткани как кофакторы для ферментов, включенных 
в синтез ее матрицы [14]. Избыточное накопление или 
недостаточное их поступление в организм вызывает 
серьезные нарушения в процессах ремоделирования 
и минерализации костей.

Димефосфон – оригинальный отечественный пре‑
парат, относящийся к классу монофосфонатов. Нали‑
чие в его химической структуре Р–С‑связи делает его 
сходным с бисфосфонатами. Димефосфон характери‑
зуется широким спектром биологической активности, 
отсутствием серьезных побочных эффектов, оказывает 
антирахитическое и тиреотимоактивирующее дейс‑
твие, повышает уровень кальцитонина, эндогенного 
кортизола, стимулирует процессы регенерации, обла‑
дает противовоспалительной и иммуномодулирующей 
активностью [1, 2, 4, 7, 9–11].

Антиостеопоретический эффект димефосфона вы‑
явлен в исследованиях З.А. Бурнашевой (2000), где 
продемонстрировано снижение экскреции оксипро‑
лина, кальция и неорганического фосфата с мочой на 
фоне экспериментального остеопороза, вызванного 
введением преднизолона. При этом нормализовалось 
содержание общего белка и кальция в сыворотке крови, 
восстанавливалась относительная общая плотность 
трабекул, повышались до контрольного уровня об‑
щая клеточная численность и содержание кальция в 
костной ткани. Препарат рекомендовано применять 
в виде 18‑дневных курсов в суточной дозе 100 мг/кг 
массы тела внутрь при длительном лечении глюкокор‑
тикостероидами [3].

Димефосфон широко используется в психиатричес‑
кой практике как препарат, обладающий нейротропной 
вазоактивностью в сочетании с антигипоксическими 
свойствами за счет улучшения внутриклеточного энер‑
гетического метаболизма [10]. Он показан при наруше‑
ниях мозгового кровообращения, вертебробазилярной 
недостаточности, вегето‑сосудистой дистонии, при 
невротических и неврозоподобных состояниях, при 
задержке психического развития, эпилепсии и пос‑
ледствиях черепно‑мозговых травм [10].

В доступной литературе мы не обнаружили данных 
о состоянии тканей пародонта у психически больных 
на фоне приема димефосфона. Влияет ли постоянный 
прием данного препарата на стабилизацию процесса 
в пародонте? Есть ли объективные изменения в мик‑
роэлементном составе костной ткани альвеолярного 
отростка при приеме димефосфона? Поиск решений 
данных задач и стал целью нашего исследования.

Материал и методы. В РКПБ им. В.М. Бехтерева 
обследованы 64 пациента (36 мужчин и 28 женщин) в 
возрасте от 45 до 68 лет (56,8±6,9 года) с различными 
формами психиатрической патологии, более трех лет 
принимавших психотропные средства. 48 человек про‑
ходили лечение по поводу параноидной шизофрении, 
остальным больным диагностированы: органическое 

поражение головного мозга сосудистого генеза, хрони‑
ческий алкоголизм, эпилепсия с изменением личности, 
олигофрения и др. Фармакотерапия у этих пациентов 
включала нейролептики (хлорпромазин, тиоридазин, 
галоперидол, флупентиксол), в том числе атипичные 
(клозапин, сульпирид, рисперидон, оланзапин), три‑
циклические антидепрессанты (амитриптилин, азафен, 
флуоксетин, сертралин и др.), ноотропные препараты 
(актовегин, пирацетам и др.). Все больные были раз‑
делены на две группы:
1‑я группа – 29 человек, принимавших димефосфон 
более 6 мес;
2‑я группа – 35 человек, никогда не принимавших 
димефосфон.

Препарат назначался врачами‑психиатрами в со‑
ставе комплексной терапии, курсами длительностью 
две недели, по 1 ст. ложке 3 раза в день. В качестве 
контрольной группы было обследовано 15 пациен‑
тов (6 мужчин и 9 женщин) в возрасте от 44 до 72 
лет (55,6±3,7 года), проходивших лечение по поводу 
хронического генерализованного пародонтита в ООО 
«Стоматология» (г. Казань).

Пациентам обеих групп проводили общепринятый 
клинический осмотр полости рта с оценкой гигиени‑
ческого и пародонтологического статуса. Образцы 
костной ткани в контрольной группе и у психически 
больных получали при удалении зубов (скусывали 
корневыми щипцами острые края лунок зубов, меж‑
корневые и/или межальвеолярные перегородки). Зубы 
были экстрагированы по санационным показаниям 
(по поводу обострения хронического периодонтита, 
хронического генерализованного пародонтита). Со‑
держание микроэлементов в костной ткани и твердых 
тканях зуба определялось методом атомно‑абсорб‑
ционной спектрофотометрии на приборе СА10 МП в 
лаборатории Академии наук Республики Татарстан.

У всех обследуемых проводили оценку гигиени‑
ческого состояния полости рта с помощью индекса 
Грина–Вермильона. Проба Свракова (йодное число 
Свракова) применялась для выявления воспалитель‑
ного процесса в мягких тканях пародонта. Для опреде‑
ления степени кровоточивости десневой борозды при 
зондировании зубного сосочка использовался индекс 
Мюллемана–Коуэлла. Заболевание стадировали на 
основе пародонтального индекса Рассела.

Статистический анализ полученных данных про‑
водили с вычислением средней арифметической и ее 
ошибки. Достоверность полученных данных оцени‑
вали с помощью критерия достоверности t (критерий 
Стьюдента, Ньюмена–Кейсла). Для выяснения зависи‑
мости между отдельными показателями применялся 
корреляционный анализ.

Результаты исследования. При оценке микроэлемент‑
ного статуса костной ткани и зубов было выявлено 
достоверное снижение уровней кальция, цинка и меди 
и увеличение уровня стронция у психически больных. 
В группе больных, принимавших димефосфон, обнару‑
жено достоверно более высокое содержание кальция 
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и меди в костной ткани, по сравнению с группой паци‑
ентов, не получавшей этот препарат (табл. 1). Выявлена 
сильная корреляционная связь (r = 0,82) между содер‑
жанием цинка в костной ткани и длительным (более 
10 лет) хроническим генерализованным пародонтитом.

Индексная оценка тканей пародонта у психически 
больных показала следующие результаты: йодное число 
Свракова значимо не различалось в контрольной группе 
и у психически больных со средней и легкой степенью 
воспаления. У психически больных, вне зависимости от 
приема димефосфона определялась неудовлетворитель‑
ная гигиена полости рта. В контрольной группе и у пси‑
хически больных отмечалось легкое воспаление десны, 
после зондирования кровоточивость отсутствовала 
или появлялась не сразу, а в виде отдельных точечных 
кровоизлияний. У психически больных оказывалась 
средняя и тяжелая степень воспаления. Кровоточивость 
десен чаще появлялась во время приема пищи, при зон‑
дировании отмечалось заполнение кровью межзубного 
десневого сосочка, кровотечение не останавливалось в 
течение некоторого времени (табл. 2).

Оценка пародонтального индекса выявила в кон‑
трольной группе признаки гингивита и начальную 
степень пародонтита с образованием пародонтального 
кармана. У психически больных чаще встречался тяже‑
лый гингивит с апикальным смещением эпителиально‑
го прикрепления, а также выявлялась легкая и средняя 
степень хронического генерализованного пародонтита 
с прогрессирующей деструкцией костной ткани. У 15% 
пациентов определялись тяжелые формы пародонти‑
та с потерей устойчивости зубов, с их смещением и 
гнойным отделяемым из пародонтальных карманов 
(табл. 2). Не было обнаружено значимой корреляци‑
онной связи между пародонтальными индексами и 
микроэлементным составом костной ткани.

Обсуждение полученных данных. Снижение уровня 
кальция может свидетельствовать о понижении мине‑
ральной плотности костной ткани у психически боль‑
ных вследствие развития вторичного лекарственного 
остеопороза. Дефицит меди – это дефектный синтез 
коллагена, сопровождающийся ломкостью костей и 
деформацией скелета [14]. При этом в костной ткани 
повышается содержание растворимых фракций колла‑
гена, нарушается процесс его образования. Также при 
дефиците меди значительно снижается минеральная 

плотность костной ткани и усиливается выделение с 
мочой пиридинолина – маркера деградации коллагена, 
отражающего интенсивность распада органической 
матрицы.

Известно, что цинк стимулирует активность клеток 
остеобластной линии, вследствие чего возрастает со‑
держание костного изофермента щелочной фосфатазы 
в сыворотке крови. Цинк также ингибирует активность 
остеокластов, предотвращая тем самым остеокластную 
резорбцию кости. Уровень цинка могут снижать про‑
дукты распада тканей, образующихся при деструкции. 
При хроническом генерализованном пародонтите – это 
деминерализованные цемент корня и альвеолярная 
кость, грануляционная ткань, экссудат. Дефицит цин‑
ка в кости может быть обусловлен и усиленным его 
потреблением, необходимым для стимуляции остеоб‑
ластов, отражающей компенсаторную реакцию кости 
при ее прогрессирующем распаде.

Повышенное содержание стронция у психически 
больных может быть вызвано воспалительным про‑
цессом в кости. Стронций обладает тропизмом к кос‑
тной ткани и 90 % его «оседает» в губчатом веществе 
[5]. Стронций включается в те же костные кристаллы 
гидроксиапатитового типа, что и кальций, поэтому 
активный минеральный обмен в зоне воспаления 
способствует повышению его концентрации. Лите‑
ратурные данные подтверждают ассоциацию между 
избыточным накоплением стронция в кости и нали‑
чием очагов остеопоретических изменений. При этом 
избыток стронция вызывает значительные дефекты 
минерализации. Оптимальное содержание стронция 

Таблица 1
Микроэлементный профиль костной ткани альвеолярного отростка в контрольной группе и у психически больных (M±m)

Элемент

Концентрация, мкг/г

Контроль 1‑я группа 2‑я группа

кость зубы кость зубы кость зубы

Ca 20 925,35±50,44 25 940,66±60,25 15 885,37±109,161 17 875,56±63,811 13 237,11±91,061 16 835,51±68,391, 2

Sr 11,22±2,16 13,68±0,77 34,19±10,351 46,93±9,081 33,10±11,771 47,33±13,981

Zn 76,57±4,15 161,63±4,78 52,34±2,081 147,92±3,161 67,12±2,941 153,62±4,151, 2

Cu 0,54±0,03 50,46±2,31 0,28±0,011 24,01±0,161 0,24±0,011 27,11±0,131

1 Разница с контрольной группой статистически значима.
2 Разница с 1‑й группой статистически значима.

Таблица 2
Гигиенический и пародонтальные индексы в контрольной 

группе и у психически больных (M±m)

Показатель1 Контроль 1‑я группа 2‑я группа

ГИ 1,20±0,26 4,70±0,332 4,10±0,412

ЙЧС 0,70±0,09 1,10±0,11 2,20±0,142, 3

ИМК 0,90±0,17 1,50±0,21 1,90±0,192

ПИ 1,40±0,23 1,72±0,15 1,76±0,26
1 ГИ – гигиенический индекс Грина–Вермильона, ЙЧС – йодное 

число Свракова, ИМК – индекса Мюллемана–Коуэлла, ПИ – пародон‑
тальный индекс Рассела.

2 Разница с контрольной группой статистически значима.
3 Разница с 1‑й группой статистически значима.
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в кости (13,74±0,78 мкг/мг) обеспечивает анаболичес‑
кий эффект, тормозит остеокластическую резорбцию 
и стимулирует функцию остеобластов.

Костная ткань по сравнению с тканью зуба более 
мобильная, с высоким уровнем метаболического об‑
мена. Поэтому кость быстрее реагирует на изменения 
во внешней среде. Не следует исключать антирезор‑
бтивное действие димефосфона, обладающего мемб‑
раностабилизирующими свойствами, улучшающими 
микроциркуляцию [6]. Возможно, что высокое содер‑
жание кальция и меди в костной ткани при приеме ди‑
мефосфона стабилизирует остеокласты и препятствует 
резорбции костной ткани.

Снижение индекса кровоточивости Мюллемана–
Коуэлла у лиц, принимавших димефосфон, могло сви‑
детельствовать о положительном эффекте препарата. 
Известно также, что димефосфон угнетает спонтанную 
агрегацию тромбоцитов и эритроцитов, улучшает 
реологические свойства циркулирующей крови [4]. 
Значимое повышение концентрации кальция и меди 
у пациентов данной группы также подтверждает тео‑
рию о возможном влиянии димефосфона на метабо‑
лизм костной ткани.

Таким образом, клинико‑лабораторные показатели 
свидетельствуют о развитии остеопороза у психически 
больных. Данное изменение костной ткани альвео‑
лярного отростка челюстей способствует быстрому 
распространению воспалительного процесса и разру‑
шению тканей пародонта. Прогрессирование заболева‑
ния приводит к потере костной ткани, расшатыванию 
зубов и ранней их утрате. Задача врача‑стоматолога – 
заподозрить нарушения минерального обмена и при 
лабораторном подтверждении процессов деминера‑
лизации костной ткани назначить антирезорбентную 
терапию. Для психически больных, при отсутствии 
противопоказаний, можно рекомендовать прием в 
качестве антирезорбента димефосфон. Коррекция 
дозы психотропного препарата, замена нейролептика 
на препарат, не влияющий на уровень пролактина, 
обогащение диеты необходимыми макроэлементами 
и витаминами – эти меры во многом улучшают состо‑
яние костной системы, но находятся в компетенции 
лечащих врачей‑психиатров и работников системы 
реабилитации данных пациентов.

В настоящее время отсутствуют рекомендации и 
специальные программы лечения заболеваний паро‑
донта у психически больных. Не уделено должного 
внимания проблеме оказания стоматологической по‑
мощи данной категории пациентов с учетом развития 
системного (вторичного) остеопороза. Выявленное 
в нашем исследовании благоприятное воздействие 
димефосфона на состояние тканей пародонта и мик‑
роэлементный состав костной ткани позволяет реко‑
мендовать включение препарата в комплекс лечебных 
мероприятий не только у психически больных, но и у 
других пациентов с хроническим генерализованным 
пародонтитом.
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Минеральный спектр костной ткани очагов одонтогенной 
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Резюме. Представлены результаты клинического анализа и 
исследования микроэлементного статуса костной ткани аль‑
веолярного отростка и зубов методом атомно‑абсорбционной 
спектрофотометрии у психически больных. Обнаружена вы‑
сокая распространенность хронического генерализованного 
пародонтита средней и тяжелой степени. Выявлено снижение 
концентрации в костной ткани и зубах кальция, меди, цинка 
и повышение содержания стронция. У пациентов, принимав‑
ших димефосфон, содержание кальция в кости было выше, 
а кровоточивость десен ниже, по сравнению с больными, не 
принимавшими этот препарат. Рекомендовано включать ди‑
мефосфон в комплекс лечения заболеваний пародонта.
Ключевые слова: гигиена полости рта, стоматологические 
индексы, пародонтит, микроэлементы.


