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В статье представлен обзор литературы о текущем состоянии проблемы бисфосфонатного остеонекро-
за челюсти, сформулированы рекомендации по тактике лечения пациентов, а также предложены меры, на-
правленные на профилактику развития данного осложнения. С каждым годом спрос на информацию о бис-
фосфонатах увеличивается, так как длительное использование этого лекарства проявляется нежелательным 
явлением в виде бисфосфонатного остеонекроза челюсти. Бисфосфонатным некрозом челюсти называют 
осложнение антирезорбтивной терапии, характеризующиеся некрозом и оголением кости, которое длится 
более восьми недель, с последующим прогрессированием процесса при условии отсутствия лучевой тера-
пии в челюстно-лицевой области в анамнезе. Бисфосфонаты являются одними из самых предписываемых 
препаратов в мире у пациентов с высоким уровнем заболеваемости раком и частыми метастазами в кости. 
Приведенный в статье анализ известных на сегодняшний момент данных должен привлечь внимание врачей 
к данной проблеме. 
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The article presents a review of the literature on the current state of the bisphosphonate necrosis of the jaw 
problem, formulated recommendations on the tactics of treating patients, and also proposed measures, extensions 
to prevent the development of this complication. Every year, the demand for information about bisphosphonates 
increases, as long-term use of this drug is manifested as an undesirable phenomenon in the form of bisphosphonate 
osteonecrosis of the jaw. Bisphosphonate necrosis of the jaw is called the complication of antiresorptive therapy, 
characterized by necrosis and bare bones, which last more than eight weeks, followed by a progression of the 
process, provided there is no radiation therapy in the maxillofacial area in the anamnesis. Bisphosphonates are one 
of the most prescribed drugs in the world in patients with a high incidence of cancer and frequent bone metastases. 
The analysis in the article of the currently known data should draw the doctors’ attention to this problem.
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Актуальность
В течение последних пятнадцати лет 

наблюдается растущий спрос на информа-
цию о бисфосфонатах, так как длительное 
использование этого лекарства позволило 
выявить нежелательные явления, проявляю-
щиеся в виде бисфосфонатного остеонекро-
за челюсти (БОНЧ). Эта проблема актуаль-
на, поскольку, раньше частота осложнений 
ограничивалась единичными клинически-
ми наблюдениями, а сейчас, по сведениям 
разных авторов, в среднем, достигает 12% 
[Bamias A., Bartl R., Dimopoulos M., Marx 
R.E.]. Приведенный в статье анализ извест-
ных на сегодняшний момент данных дол-
жен привлечь внимание врачей к данной 
проблеме. 

Цель – изучить текущее состояние про-
блемы бисфосфонатного остеонекроза че-
люсти (БОНЧ). 

Задачи: 
– выявить факторы риска возникнове-

ния БОНЧ;
– изучить особенности клинической 

картины БОНЧ;
– сформулировать рекомендации по про-

филактике БОНЧ.
Материалы и методы. Проведен ана-

лиз научной литературы, научных статей и 
стоматологических журналов.

Результаты и обсуждение
Впервые информация об остеонекро-

зе челюсти у пациентов, принимающих 
бисфосфонаты, была опубликована в 2003 
году [6]. Последующие публикации вызва-
ли еще больше обеспокоенность врачей. 
Вследствие этого производители бисфос-
фонатов издали письмо-предостережение 
врачам – онкологам и челюстно-лицевым 
хирургам.
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Бисфосфонаты являются одними из са-

мых предписываемых препаратов в мире у 
пациентов с высоким уровнем заболеваемо-
сти раком и частыми метастазами в кости. 
Этот вид лекарств, который предотвращает 
потерю костной массы, имеет различные 
показания и используется для профилакти-
ки и лечения остеопороза, лечения болезни 
Педжета и паранеопластической гиперкаль-
циемии; его применяют как часть схемы ле-
чения рака, особенно метастатического рака 
кости и множественной миеломы [8]. В Рос-
сии эти злокачественные новообразования 
составляют 25% в общей структуре онко-
логической заболеваемости [17]. Различают 
два класса бисфосфонатов: азотсодержащие 
(ибандронатовая кислота, золендроновая 
кислота, алендронат натрия, ибандронат на-
трия) и без содержания азота (клодроновая 
кислота, этидронат натрия, тилудронат на-
трия). Несмотря на то, что лечение бисфос-
фонатами имеет много преимуществ для 
пациентов с заболеваниями костной ткани, 
оно также имеет ряд неблагоприятных эф-
фектов. Наиболее серьезным, из которых 
является остеонекроз челюсти. 

Бисфосфонатным некрозом челюсти 
называют осложнение антирезорбтивной 
терапии, характеризующиеся некрозом 
и оголением кости, которое длится более 
восьми недель, с последующим прогресси-
рованием процесса при условии отсутствия 
лучевой терапии в челюстно-лицевой об-
ласти в анамнезе [6]. Чаще всего процесс 
развития остеонекроза возникает на ниж-
ней челюсти, чем на верхней. Сочетанное 
повреждение челюстей встречается крайне 
редко [7]. Поражения могут быть разными 
по размеру и степени тяжести [12]. На се-
годняшний день о развитии БОНЧ у детей 
и подростков не сообщалось. Выделяют 4 
стадии БОНЧ. При 0-й стадии возможно 
отсутствие обнажения некротизированной 
кости. 1-я стадия характеризуется обна-
жением участка некротизированной кости 
без признаков воспаления и боли. На 2-й 
стадии наблюдается появление боли и яв-
лений воспаления на обнаженном участке. 
Во время 3-й стадии встречается один или 
несколько признаков: обнажение альвео-
лярной кости, наличие патологического 
перелома, свищевой ход на коже.

Основополагающие патофизиологиче-
ские механизмы, лежащие, в основе БОНЧ 
на данный момент до конца не изучены. 
Бисфосфонаты ингибируют пролиферацию 
эндотелия, прерывают внутрикостную цир-
куляцию и костный кровоток, способствуя 

развитию остеонекроза [13]. Эту группу 
препаратов можно рассматривать как се-
лективные лекарственные средства, так как 
бисфосфонаты поглощаются преимуще-
ственно остеокластами в участках активной 
перестройки кости. Сообщается, что БОНЧ 
проявляется через 6 – 60 месяцев после на-
чала лечения бисфосфонатами. В костной 
ткани происходит кумуляция препарата.

Кость челюсти (частично или полно-
стью) становится хрупкой как мел и со вре-
менем может обнажаться [11]. Это является 
причиной сильной боли, а также вызывает 
проблемы во время приема пищи, разгово-
ра, проведения чистки зубов.

Предшествующими событиями разви-
тия БОНЧ часто является: удаление зубов, 
заболевания периодонта, мандибулярные 
экзостозы, установка дентальных имплан-
тов. Другие факторы, способствующие рас-
пространению инфекции, включают в себя: 
местную инфекцию, использование корти-
костероидов и химиотерапию. Также сооб-
щалось, что негативное влияние оказывает 
плохой стоматологический статус, употре-
бление алкоголя и табака, преклонный воз-
раст, диабет, иммуносупрессия [4].

Известно, что кости челюсти наиболее 
уязвимы к инфекции, являются своего рода 
«мишенью», поскольку полость рта имеет 
тонкую слизистую оболочку. [9]. Кроме того, 
бактерии имеют более легкий путь к челю-
сти через тонкие периодонтальные связки. 
По мнению многих авторов, развитие осте-
онекроза происходит в челюстных костях 
из-за особенностей их строения, поскольку, 
кортикальная костная ткань челюстей име-
ет скудную васкуляризацию. Бисфосфонаты 
значительно ухудшают заживление костей, 
тем самым повышают риск остеонекроза.

К клиническим проявлениям БОНЧ от-
носят: нарушение чувствительности; боль 
и отек на пораженной челюсти, при отсут-
ствии патологии зубочелюстной системы; 
нагноение мягких тканей, дефекты слизи-
стых оболочек с гладкими или неровными 
краями с оголением кости на верхней или 
нижней челюсти, сохраняющиеся более 
восьми недель. 

Бисфосфонаты назначают перорально и 
внутривенно. Сообщалось, что БОНЧ чаще 
всего встречался у пациентов, которые по-
лучали золедроновую кислоту, гораздо реже 
отмечался при приеме пероральных бис-
фосфонатов [11].

Ключевым фактором этих путей введе-
ния является биодоступность. Распростра-
ненность остеонекроза челюсти у пациентов, 
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принимающих оральные бисфосфонаты, 
варьирует от 0,07 до 0,10% [3]. Повышение 
биодоступности путем парентерального вве-
дения повышает эффективность препарата, 
но может являться причиной более высокой 
распространенности БОНЧ. В среднем коле-
блется от 0,8 до 20% [5].

Несмотря на то, что риск не может быть 
устранен, прогноз обычно хорош для паци-
ентов, принимающих пероральные бисфос-
фонаты. Площадь экспозиции кости обычно 
ограничена (от 2 до 10 мм) и имеет меньшую 
степень тяжести по сравнению с пациента-
ми с раком, которые получают внутривен-
ную терапию. При исследовании остеоне-
кроза челюсти, вызванного пероральными 
бисфосфонатами, после четырехмесячного 
перерыва приема лекарства, было достигну-
то полное разрешение в 16 из 17 случаев: 11 
разрешенных – без хирургического вмеша-
тельства, 3 – с местным лечением, а 2 – с 
резекцией нижней челюсти. Считается, что 
заболеваемость БОНЧ является низкой в те-
чение 6  месяцев после начала терапии бис-
фосфонатом, и поэтому пациенты, которые 
только начали эту терапию, должны пройти 
тщательную оценку и лечение зубов, если 
это не было проведено профилактически.

Всем пациентам, которые начинают 
принимать бисфосфонаты, рекомендуется 
определить факторы риска БОНЧ (травмы 
челюсти, активная зубная инфекция, удале-
ние зубов), регулярно проходить стоматоло-
гическое обследование, поддерживать хо-
рошую гигиену полости рта и обязательно 
сообщать о любых симптомах, локализован-
ных в полости рта. Следует избегать хирур-
гических вмешательств. 

На начальных стадиях симптоматика мо-
жет быть недостаточно выражена. Диагноз 
ставят при визуальном осмотре на основа-
нии клинических данных. Диагностировать 
остеонекроз челюсти можно с помощью 
МРТ, рентгенодиагностики и компьютерной 
томографии. Применение лучевых методов 
значительно расширяет возможности диа-
гностики и способствует постановке диа-
гноза на ранних стадиях [18].

Целью лечения остеонекроза челюсти 
является предотвращение потери костной 
массы, сохранение пораженных суставов, 
стимулирование роста новой кости. Тип ле-
чения зависит от стадии, на которой был ди-
агностирован БОНЧ и объема пораженной 
челюстной кости. Выделяют два метода ле-
чения БОНЧ – консервативный и хирурги-
ческий. Консервативная терапия предпола-
гает назначение антибактериального курса, 

симптоматическую терапию, ежедневную 
обработку очагов поражения растворами 
антисептиков [1]. При выборе хирургиче-
ского метода, производят кюретаж лунок 
удаленных зубов, резекцию челюсти, секве-
стрэктомию [2].

Дополнительно с основными методами 
лечения, некоторые авторы, успешно исполь-
зуют озонотерапию, эрбиевый лазер и край-
не высокочастотную терапию [8, 9, 10, 14].

На данный момент нельзя выявить лиц, 
у которых в последствие разовьется БОНЧ 
[21]. Лечение бисфосфонатами необходимо 
назначать всем нуждающимся в нем паци-
ентам, но следует проводить регулярную 
санацию полости рта. Врачи, которые стал-
киваются в своей практике с данной про-
блемой, должны быть проинформированы 
о существующем риске БОНЧ. Необходи-
мо своевременно осведомлять пациентов, 
что терапия бисфосфонатами должна быть 
отложена, пока не проведется лечение зу-
бов [22].

Выводы
При лечении пациентов, принимающих 

бисфосфонаты, врачи должны руководство-
ваться индивидуальным подходом, так как 
вероятность возникновения БОНЧ зависит 
от класса бисфосфонатов, длительности 
приема, особенностей пациента и стомато-
логического лечения. 

Ранняя диагностика БОНЧ имеет реша-
ющее значение для предотвращения чрез-
мерной потери костной массы.

С целью уменьшения риска развития 
БОНЧ, пациентам необходимо проводить 
профилактическую процедуру – санацию 
полости рта перед началом терапии. В даль-
нейшем, пациенты должны быть под дина-
мическим наблюдением стоматолога. Боль-
ные, в свою очередь, обязаны соблюдать 
хорошую гигиену полости рта.
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