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РЕЗЮМЕ
Актуальность. Широкая распространенность в современном мире нарушений минерального обмена, в том числе, по причине дефицита 
витамина D, влияет на конечные результаты проводимой хирургами-стоматологами реабилитации пациентов с применением дентальных 
имплантатов. Целью исследования была оценка состояния минерального обмена при проведении дентальной имплантации у пациентов 
молодого и среднего возраста с потерей зубов на фоне дефицита витамина D. Материалы и методы. На базе Сеченовского Университета 
и клиники частного профиля с 2011 по 2024 гг. было проведено обследование и лечение 450 пациентов в возрасте 25–50 лет с потерей зубов 
на фоне выявленного дефицита витамина D в отсутствие другой соматической патологии. Всем пациентам было проведено лабораторное 
обследование, в том числе, оценка показателей минерального обмена – уровня общего кальция, витамина D (25(OH)D), паратгормона, 
тиреотропного гормона. Также 30 пациентам, отобранным случайным образом, проводили оценку маркеров остеогенеза (маркер фор-
мирования костного матрикса P1NP, сывороточный сшитый С-телопептид коллагена I типа CTX). Пациентов направляли к врачу-эндокринологу 
в связи с выявленным дефицитом витамина D, назначалась терапия. Всем пациентами осуществляли дентальную имплантацию и сопут-
ствующие операции по увеличению объема костной ткани при необходимости с учетом группы исследования: в 1 группе – до достижения 
референсных значений витамина D, во 2 группе – после. Сравнение показателей до и после медикаментозной терапии проводили с по-
мощью Т-критерия Стьюдента или Манна – Уитни, статистически значимыми результаты считали при p<0,05. Результаты. В обследованной 
выборке у 2,1% пациентов выявлен выраженный дефицит (25(OH)D) (< 10 нг/мл), у 60,4% – дефицит (<20 нг/мл), и у 37,5% – недостаточность 
(20–30 нг/мл), причем, исходный уровень витамина D в обеих группах исследования статистически не отличался (<20 нг/мл, p<0,05). После 
проведенного лечения уровень (25(OH)D) у всех пациентов достиг референсных значений (30–60 нг/мл, p < 0,05) также без статистически 
значимого различия при сравнении по группам (медиана 1 = 42,75 и медиана 2 = 43,65, соответственно, p > 0,05), однако достоверно выше при 
его оценке в динамике внутри каждой группы (p < 0,05). Не было выявлено отклонений от референсных значений для маркеров остеогенеза 
в динамике, хотя отмечали статистически значимое небольшое снижение обоих показателей в пределах нормы после лечения по сравне-
нию с исходным уровнем (p < 0,05). Вывод. У пациентов молодого и среднего возраста с потерей зубов на фоне дефицита витамина D при 
проведении дентальной имплантации и сопутствующих операций не выявлено значимых изменений лабораторных показателей (уровня 
кальция крови, паратгормона и маркеров остеогенеза в динамике). 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: минеральный обмен, витамин D, 25(OH)D, паратгормон, кальций крови, маркеры остеогенеза, дентальная им-
плантация.
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SUMMARY
Background. The widespread occurrence of mineral metabolism disorders in the modern world, including those due to vitamin D deficiency, 
affects the results of patient rehabilitation performed by dental surgeons using dental implants. The aim of the study was to assess the state 
of mineral metabolism during dental implantation in young and middle-aged patients with tooth loss due to vitamin D deficiency. Materials and 
methods. From 2011 to 2024, 450 patients aged 25–50 years with tooth loss due to identified vitamin D deficiency in the absence of other somatic 
pathology were examined and treated at Sechenov University and a private clinic. All patients underwent laboratory examination, including 
assessment of mineral metabolism indicators – the level of total calcium, vitamin D (25 (OH) D), parathyroid hormone, thyroid stimulating hormone. 
Also, 30 randomly selected patients underwent assessment of osteogenesis markers (bone matrix formation marker P1NP, serum cross-linked 
C-telopeptide of type I collagen CTX). Patients were referred to an endocrinologist due to detected vitamin D deficiency, therapy was prescribed. 
All patients underwent dental implantation and concomitant surgeries to increase bone volume, if necessary, considering the study group: 
in group 1 – until reference values of vitamin D were achieved, in group 2 – after. Comparison of parameters before and after drug therapy was 
performed using Student’s T-test or Mann-Whitney, the results were considered statistically significant at p<0.05. Results. In the examined sample, 
2.1% of patients had a pronounced deficiency of (25(OH)D) (< 10 ng/ml), 60.4% had a deficiency (<20 ng/ml), and 37.5% had insufficiency 
(20–30 ng/ml), with the initial level of vitamin D in both study groups not statistically different (< 20 ng/ml, p < 0.05). After the treatment, the level 
of (25(OH)D) in all patients reached the reference values (30–60 ng/ml, p < 0.05) also without statistically significant difference when compared 
by groups (median 1 = 42.75 and median 2 = 43.65, respectively, p > 0.05), but was significantly higher when assessed dynamically within each 
group (p < 0.05). No deviations from reference values for osteogenesis markers were found over time, although a statistically significant slight 
decrease in both parameters within the normal range was noted after treatment compared to the initial level (p < 0.05). Conclusion. In young 
and middle-aged patients with tooth loss due to vitamin D deficiency, no significant changes in laboratory parameters (blood calcium levels, 
parathyroid hormone, and osteogenesis markers over time) were found during dental implantation and concomitant surgeries.

KEYWORDS: mineral metabolism, vitamin D, 25(OH)D, parathyroid hormone, blood calcium, osteogenesis markers, dental implantation.
CONFLICT OF INTEREST. The authors declare that they have no conflicts of interest.

DOI: 10.33667/2078-5631-2024-28-60-64

e-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 28 / 2024, Стоматология (4) 61

Актуальность
Проблема восстановления зубных рядов остается акту-

альной на протяжении многих лет. В последние 30–40 лет 
для зубочелюстной реабилитации пациентов при потере 
зубов активно используют дентальные имплантаты (ДИ). 
Однако в последние годы, в связи с техногенной и эко-
логической ситуацией в мире, а также широкой распро-
страненностью заболеваний, протекающих с нарушением 
обменных процессов, эффективность данного вида лече-
ния снижается из-за возрастающего риска отторжения ДИ. 
Особенно данное положение актуально для пациентов 
с остеопенией и остеопорозом [1–3].

С учетом вышеизложенных фактов врач хирург-сто-
матолог сталкивается с проблемой противопоказаний для 
дентальной имплантации и необходимостью прогнозиро-
вания ее 5–10-летней успешности [4–7].

К настоящему времени становится ясным многофак-
торность влияний на долгосрочные результаты денталь-
ной имплантации у пациентов с дефектами зубных рядов. 
Эти факторы не сводятся к нарушениям минерального об-
мена у женщин в постменопаузальном периоде, как пред-
ставлялось ранее. Так, очевидна ассоциация дефицита 
витамина D с нарушениями минерального обмена [8–9], 
что может оказывать существенное влияние на состояние 
костной ткани у пациентов молодого и среднего возраста 
вне зависимости от пола. Широкое распространение де-
фицита витамина D связано с режимом работы и отдыха 
(длительное нахождение в закрытых помещениях, малая 
инсоляция, характер питания) трудоспособного населения, 
а также наличием сопутствующих заболеваний и состоя-
ний (болезни почек, мальабсорбция и др.).

На фоне таких изменений закономерно увеличивается 
и риск неблагоприятного исхода оперативного лечения 
пациентов с частичной вторичной адентией челюстей, 
особенно при установке ДИ. Поэтому в настоящее вре-
мя необходима тесная рабочая связь хирурга-стоматоло-
га и эндокринолога, так как своевременно проведенная 
терапия позволяет увеличить 5-летнюю выживаемость 
имплантатов до 100% вне зависимости от возраста и по-
ла [10].

Совместная работа с эндокринологами должна заклю-
чаться, в частности, в дообследовании пациентов и кор-
рекции имеющихся метаболических нарушений с целью 
повышения сроков выживаемости дентальных имплан-
татов и эффективности хирургического лечения в целом. 

Анализ сложившейся ситуации в нашей стране требу-
ет дальнейших исследований для создания комплексно-
го алгоритма обследования и лечения данной категории 
пациентов.

Ранее ряд авторов проводил ретроспективный анализ 
результатов имплантологического лечения у пациентов 
с потерей зубов на фоне эндокринной патологии [11–13]. 

В данных работах, в основном, изучалось влияние 
остеопоротических изменений у женщин в период пост-
менопаузы на результаты дентальной имплантации без 
учета наличия таковых в более раннем возрасте вне за-
висимости от пола пациентов, а уровень доказательности, 
по данным Schwarz F. (2018) был весьма низким [11].

Достаточно подробно проблемы лечения стоматоло-
гических пациентов на фоне эндокринных нарушений 
рассмотрены в диссертационном исследовании Козло-
вой М.В. (2009) «Атрофия альвеолярной части и отрост-
ка челюстей при остеопеническом синдроме у больных 
с патологией щитовидной железы и гипогонадизмом (со-
временные методы диагностики и лечения)», в котором 
изучались изменения костной ткани у пациентов при про-
ведении дентальной имплантации при наличии сопутству-
ющих заболеваний, приводящих к развитию синдрома 
остеопении [14].

Особенностями нашего исследования являются разра-
ботка алгоритма раннего скрининга нарушений минераль-
ного обмена по данным лучевых [15, 16] и лабораторных 
методов исследования у пациентов молодого и среднего 
возраста, создание рабочей группы, включающей, кроме 
врачей-стоматологов (хирурга, ортопеда) также эндокри-
нологов для наблюдения за пациентами и назначения ле-
чения при нарушениях минерального обмена, связанных 
с дефицитом витамина D без назначения бисфосфонатов, 
т. к. на фоне приема бисфосфонатов возможно развитие 
остеонекроза челюстей, поэтому особый акцент сделан 
именно на смене парадигмы в лечении и сужении пока-
заний к применению бисфосфонатов и других групп пре-
паратов с похожим механизмом действия.

Цель исследования
Оценить состояние минерального обмена у пациентов 

молодого и среднего возраста с потерей зубов на фоне 
дефицита витамина D при проведении дентальной им-
плантации.

Материалы и методы
На базе Первого МГМУ им. И.М. Сеченова (кафе-

дры хирургической стоматологии совместно с кафедрой 
эндокринологии № 1) и клиники частного профиля 
с 2011 по 2024 гг. было проведено обследование и ле-
чение 450 пациентов с диагнозом К08.1 Потеря зубов 
(Частичная вторичная адентия) на фоне выявленного 
дефицита витамина D в отсутствие другой соматиче-
ской патологии. 

Исследование было проведено в соответствие с Хель-
синской декларацией и по согласованию с локальным эти-
ческим комитетом (протокол № 34–20 от 09.12.2020).
Критерии включения пациентов в исследование:
1.	 Наличие письменного информированного согласия 

пациента на участие в исследовании.
2.	 Возраст не менее 18 лет и не более 50 лет.
3.	 Установленный диагноз: потеря зубов (К08.1-МКБ 10), 

дефицит витамина D. 
4.	 Отсутствие тяжелой соматической патологии.
Критерии невключения пациентов в исследование:
1.	 Возраст менее 18 и более 50 лет.
2.	 Беременность, кормление грудью.
3.	 Наличие сопутствующей патологии: заболеваний кро-

ви, декомпенсированного сахарного диабета, иммуно-
дефицитных состояний, туберкулеза, злокачественных 
новообразований.
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Критерии исключения пациентов из исследования:
1.	 Отказ пациента от дальнейшего участия в исследовании.
2.	 Беременность.
3.	 Несоблюдение пациентом послеоперационных реко- 

мендаций.
4.	 Изменение адреса проживания.

В соответствии с критериями включения и невклю-
чения в исследование вошли 384 пациента. Возраст па-
циентов варьировал от 25 до 50 лет, т. е. соответствовал 
молодому или среднему возрасту по классификации ВОЗ 
(средний возраст составил 35,2 ± 10,3 лет). 

Распределение пациентов по полу и возрасту пред-
ставлено в таблице 1.

Таблица 1
Распределение пациентов по полу и возрасту

Пол Возраст, лет Всего, чел (%)
25–44 44–50

Мужчины 104 (27,1%) 40 (10,4%) 144 (37,5%)
Женщины 190 (49,5%) 50 (13%) 240 (62,5%)
Всего 294 (76,6%) 90 (23,4%) 384 (100%)

У всех пациентов проводили сбор жалоб, анамнеза 
жизни и анамнеза заболевания, проводили клинический 
осмотр с оценкой состояния зубочелюстной системы. Все 
пациенты в плановом порядке проходили дообследование 
с целью выявления другой сопутствующей патологии.

Лабораторное обследование перед хирургическим 
вмешательством: 

–	 общий анализ крови (лейкоциты, нейтрофилы, эри-
троциты, тромбоциты, лимфоциты, эозинофилы, мо-
ноциты, гемоглобин, гематокрит);

–	 биохимический анализ крови (глюкоза натощак, АЛТ, 
АСТ, щелочная фосфатаза, креатинин, билирубин- об-
щий и прямой-, альбумин);

–	 коагулограмма (протромбиновое время, АЧТВ, фиб- 
риноген);

–	 витамин D (концентрация 25(ОН)D в сыворотке 
крови);

–	 паратгормон (паратиреоидный гормон);
–	 ТТГ (тиреотропный гормон);
–	 общий кальций крови;
–	 P1NP, CTX (30 пациентам, случайно отобранным из 

обеих групп исследования);
–	 анализ крови на ВИЧ, сифилис, гепатит В и С;
–	 суточная экскреция кальция с мочой (в данной публи-

кации результаты не рассматриваются).
Маркеры остеогенеза P1NP – маркер формирования 

костного матрикса (N-терминальный пропептид прокол-
лагена 1-го типа / Intact N-Terminal Propeptide of Type 1 
Procollagen, Procollagen Type I Intact N-Terminal, PINP) 
и CTX (Сывороточный сшитый С-телопептид коллагена I 
типа / C-telopeptide of type I collagen) с учетом их показатель-
ности только при оценке в динамике в течение нескольких 
месяцев не являлись обязательными, а лишь дополнитель-
ными. P1NP определяли методом электрохемилюминесцент-
ного иммуноанализа в нанограммах на миллилитр (нг/мл), 
CTX – в нанограммах на микромоль (нг/мкмоль). 

Определение маркеров остеогенеза (P1NP, CTX) в ди-
намике проводили у 30 случайно выбранных пациентов. 

В связи с выявленным дефицитом витамина D пациентов 
направляли к эндокринологу для дообследования.

Всем пациентам проводили установку дентальных 
имплантатов и осуществляли дополнительные операции 
по увеличению высоты и/или ширины альвеолярного 
гребня с применение костнопластических материалов. 

Пациенты были случайным образом разделены на две 
группы: в группе 1 установку ДИ проводили, не дожида-
ясь достижения референсных значений 25(OH)D; в груп-
пе 2 – установку ДИ проводили после достижения уровня 
25(OH)D в референсных пределах.

При наличии другой сопутствующей патологии, которая 
могла бы повлиять на результаты дентальной имплантации, 
пациентам проводили стоматологическое лечение в необхо-
димом объеме, однако не включали в группу исследования.

Статистическая обработка данных
Для анализа результатов исследования мы проводили 

статистическую обработку данных в программах Excel 
(Windows 11, 2022, Microsoft, США) и Rstudio (свободная 
лицензия, язык программирования Python). 

При изучении количественных признаков проводили 
определение средних значений, стандартных отклонений 
и медиан. Сравнение между группами проводили после 
проверки нормальности распределения выборок (Шапи-
ро – Уилкс тест): две группы – критерий Манна – Уитни 
(ненормальное распределение) или Т-Стьюдент (нормаль-
ное распределение); более двух групп – критерий Краскел-
ла – Уоллиса (ненормальное распределение или ANOVA 
(нормальное распределение).

При сравнении частоты встречаемости признака про-
водили анализ 4- и 5-польных таблиц и критерия хи-ква-
драт Пирсона. 

Наличие корреляции между несколькими факторами 
проводили с помощью критерия Пирсона, а плотность 
связи оценивали с помощью критерия Спирмана.

Статистически значимыми результаты считали при 
достоверности более 95% (p < 0,05) [17].

Результаты исследования
В результате проведенных лабораторных исследований 

не было выявлено каких-либо отклонений от нормы для 
показателей общеклинического и биохимического ана-
лизов крови, в том числе – уровня общего кальция крови, 
который был в пределах нормы (2,20–2,65 ммоль/л).

При анализе гормонального статуса как до начала ле-
чения препаратами витамина D, так и после достижения 
его референсных значений, у большинства пациентов 
(97,4%) концентрация паратгормона находилась в преде-
лах референсных значений (2–9,4 пмоль/л (по техноло-
гии Abbot). Концентрация тиреотропного гормона у всех 
пациентов не выходила за пределы нормы (0,4–4 мЕд/л 
(по технологии Abbot).

У 10 пациентов (2,6%) было выявлено повышение па-
ратгормона до начала лечения в пределах 10% от верхней 
границы нормы (до 70 пг/мл). При достижении референс-
ных значений витамина D была отмечена стабилизация 
уровня паратиреоидного гормона в пределах границ нормы. 
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При анализе уровня 25(ОН)D были выявлены сниже-
ние целевых значений у всех пациентов в той или иной 
степени, причем, в обеих группах исследования исходные 
уровни (до лечения) витамина статистически не разли-
чались (p > 0,05) и в среднем соответствовали дефициту 
(< 20 нг/мл) витамина D, а через 3 месяца она достигала 
референсных значений в обеих группах. При сравнении 
изменений концентрации витамина D в обеих группах 
было выявлено его статистически значимое повышение 
(p < 0,05) до допустимых значений на стадии лечения. 

После медикаментозной коррекции препаратами ви-
тамина D (холекальциферол) в индивидуальной дозе, 
назначенной врачом-эндокринологом, у всех пациентов 
были достигнуты целевые значения содержания витамина 
25(ОН)D – в пределах 30–60 нг/мл. 

Значения витамина D в группах исследования исходно 
и через 3 месяца от начала лечения представлены в та-
блице 2.

Таблица 2
Концентрация витамина D в группах исследования исходно  

и через 3 месяца после начала лечения (n=384) 
Период Группа 1

Установка ДИ  
до достижения 
референсных 

значений  
витамина D

(n=192)
Витамин D, нг/мл

Группа 1
Установка ДИ  

после достижения 
целевых  
значений  

витамина D
(n=192)

Витамин D, нг/мл

P
(Критерий 
Манна – 
Уитни)

До лечения
Me±m ДИ
Median
Min-Max

18,62±5,2
18

11,53–29,3

18,15±4,9
17,95
8–28,4

>0,05

Через 3 месяца
Me±m ДИ
Median
Min-Max

43,5±8,3
42,75

31–62,3

43,3±7,8
43,65

31,6–60,2

>0,05

P < 0,001 < 0,001

При анализе маркеров остеогенеза до и после лече-
ния у 30 случайно выбранных пациентов (7,8%) в иссле-
довании не было выявлено отклонений от референсных 
значений (P1NP – 8–80 нг/мл, CTX < 0,573 нг/мл), хотя 
отмечали незначительное достоверное снижение показа-
телей после лечения (в пределах нормы) по сравнению 
с исходным уровнем (таблица 3).

Таблица 3
Оценка уровня маркеров остеогенеза в динамике (n=30)

Маркер До лечения  
витамином D

М±м
Медиана

После лечения 
витамином D

М±м
Медиана

p

P1NP, нг/мл 39,7±7,3
41

36,1±7
37

0,03
(p<0,05)

CTX, нг/мл 0,295±0,12
0,3

0,275±0,09
0,29

0,003
(p<0,05)

Уровень общего кальция в крови у пациентов 
не выходил за пределы референсных значений (среднее 
2,38 ± 0,06 ммоль/л, медиана 2,38 ммоль/л).

У 10 пациентов (2,6%) было отмечено развитие пери-
имплантита. Все случаи осложнений дентальной имплан-
тации были выявлены среди пациентов с выраженным 
дефицитом и дефицитом витамина D – 2 (25%) и 8 (3,4%) 
случаев соответственно (p = 0,04, p < 0,05) (все в группе 
с проведением дентальной имплантации до стабилизации 
уровня витамина D).

Обсуждение
В настоящее время потеря зубов является весьма 

распространенным заболеванием. При лечении данной 
патологии успешно применяют метод дентальной им-
плантации. Одним из ключевых критериев успешной 
дентальной имплантации является хорошая остеоинте-
грация имплантата в костную ткань челюстей. На нее 
влияет множество факторов, одним из которых является 
плотность кости в области проведения операции [9, 10, 
18]. В настоящее время известно, что остеопороз, про-
являющийся снижением минеральной плотности кост-
ной ткани, имеет высокую распространенность по всему 
миру. Согласно статистике, его диагностируют у 18,3% 
пациентов из более чем миллиона обследованных в воз-
расте от 15 до 105 лет (95% доверительный интервал = 
16,2–20,7) [19]. Доказано, что причинами его развития 
могут быть, в частности, эндокринные заболевания, дис-
функция органов, отвечающих за абсорбцию нутриентов 
из желудочно-кишечного тракта и т. д. [20]. Ключевым 
фактором нарушения минерального обмена является 
дефицит витамина D; при этом плотность кости паци-
ентов снижается, что приводит к ухудшению интегра-
ции установленного дентального имплантата [21–23].  
Данный витамин воздействует на остеокальцин и остео-
понтин, которые являются важными участниками в про-
цессах созревания кости и ее минерализации, влияет 
на функции остеобластов, а также модулирует иммунные 
реакции [18, 21, 24, 25]. Nastri L. и соавторы отметили, 
что витамин D стимулирует заживление и уплотнение 
мягких тканей вокруг имплантата, влияет на устойчивость 
к бактериальным инфекциям борозды вокруг импланта. 
Этот момент особенно важен в формировании вторичной 
стабильности имплантата [26]. Именно поэтому целью 
нашей работы являлось изучение процессов остеоинтегра-
ции и влияние на них уровня витамина D в клинической 
практике при проведении дентальной имплантации, что 
позволило проанализировать причины неудачных исходов 
лечения. Изучение данных процессов позволит скорректи-
ровать тактику лечения пациентов с дефицитом витамина 
D с применением протезирования с опорой на ДИ [9], 
а также улучшить прогнозирование исходов оперативных 
вмешательств [21, 27–30]. Помимо этого, приоритет на-
шего исследования, по сравнению с другими, заключается 
в том, что мы изучили не только изменение концентрации 
витамина D у пациентов с потерей зубов при проведении 
дентальной имплантации, но и других веществ, которые 
участвуют в минеральном обмене.

Вывод
Таким образом, проведенное исследование показало, 

что у пациентов молодого и среднего возраста с потерей 
зубов на фоне дефицита витамина D, которым проводят 
дентальную имплантацию и сопутствующие операции, 
не выявляют в большинстве случаев выход за пределы 
референсных значений других показателей минерального 
обмена – паратгормона, общего кальция крови, маркеров 
остеогенеза в динамике. 
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