
104

П
Е

Д
И

А
Т

Р
И

Я
/

2
0

1
8

/
Т

о
м

 9
7

/
№

 5

ОБЗОРЫ  ЛИТЕРАТУРЫОБЗОРЫ  ЛИТЕРАТУРЫ

Контактная информация:

Морозова Наталия Сергеевна – к.м.н., доц., зав. 
учебной частью кафедры стоматологии детского 
возраста и ортодонтии ФГАОУ ВО Первый МГМУ 
им. И.М. Сеченова МЗ РФ
Адрес: Россия, 119991 г. Москва, 
ул. Б. Пироговская, 19
Тел.: (903) 796-15-51, E	mail: kns74@bk.ru
Статья поступила 10.04.18, 
принята к печати 20.06.18.

Contact Information:

Morozova Natalia Sergeevna – Ph.D., associate 
prof. head of educational part of the Department of 
Pediatric Dentistry and Orthodontics, I.M. Sechenov 
First Moscow State Medical University
Address: Russia, 119991, Moscow, 
B. Pirogovskaya str.,, 19
Теl.: (903) 796-15-51, E	mail: kns74@bk.ru
Received on Apr. 10, 2018, 
submitted for publication on Jun. 20, 2018.

© Коллектив авторов, 2018  DOI: 10.24110/0031-403X-2018-97-5-104-112
https://doi.org/10.24110/0031-403X-2018-97-5-104-112

Н.С. Морозова1, А.А. Мамедов1, О.Л. Морозова2, Е.А. Масликова1, А.А. Еловская1

ИЗМЕНЕНИЯ  ЗУБОЧЕЛЮСТНОЙ  СИСТЕМЫ  У  ДЕТЕЙ 
С  ХРОНИЧЕСКОЙ  БОЛЕЗНЬЮ  ПОЧЕК 

1Кафедра стоматологии детского возраста и ортодонтии ФГАОУ ВО Первый МГМУ им. И.М. Сеченова МЗ РФ 
(Сеченовский университет), 2кафедра патофизиологии ФГАОУ ВО Первый МГМУ им. И.М. Сеченова МЗ РФ 

(Сеченовский университет), г. Москва, РФ

Среди лидирующих форм социально значимой патологии находится хроническая болезнь почек 
(ХБП), имеющая разнообразные причины возникновения и зачастую берущая начало в раннем 
детском возрасте. Факторы риска и причины развития ХБП у детей связаны с врожденными 
аномалиями развития мочевыводящих путей (МВП), сопровождающимися персистенцией хро-
нической инфекции, расстройством уродинамики, ремоделированием почечного кровотока. 
Нарушение гомеостатических функций почек приводит к морфофункциональным изменениям 
различных органов и тканей, в т.ч. и зубочелюстной системы (ЗЧС). Рассмотрено негативное 
влияние ХБП на формирование челюстно-лицевой области у детей. Систематизированы дан-
ные о нарушении структур челюстных костей, височно-нижнечелюстного сустава (ВНЧС) и его 
функции, о патологиях слизистой оболочки полости рта, болезнях пародонта, количественных 
и качественных изменениях слюны, дефектах твердых тканей зубов, обызвествлении пульпы 
на фоне данной патологии. Отсутствие целостного представления о механизмах развития 
аномалий ЗЧС у детей с повреждением почек затрудняет врачу-стоматологу проведение свое-
временной диагностики и сочетанной работы с врачами других специальностей, таких как 
педиатр и детский нефролог. Комплексный подход к ведению детей с ХБП позволил бы персо-
нифицировать тактику ведения пациентов и улучшить результаты лечения и реабилитации.

Ключевые слова: хроническая болезнь почек, повреждение почек, стоматологический статус, 
челюстно-лицевая область, дети.
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Among the leading forms of socially significant pathology is chronic kidney disease (CKD), which 
has a variety of causes and often originates in early childhood. Risk factors and causes of CKD in 
children are associated with congenital anomalies in urinary tract (UT) development, accompanied 
by a persistent chronic infection, urodynamic disorder, remodeling of renal blood flow. Kidneys 
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Хроническая болезнь почек (ХБП) – это над-
нозологическое понятие, характеризующееся 
структурным повреждением почек и/или сниже-
нием фильтрационной функции почек в течение 
3 месяцев и более независимо от нозологического 
почечного диагноза, приводящего к развитию 
нефросклероза. ХБП классифицируется на осно-
вании причины (Cause), категории скорости клу-
бочковой фильтрации (СКФ) (GFR) и категории 
альбуминурии (Аlbuminuria) – классификация 
ПСА (CGA) [1].

В настоящее время ХБП замещает собой 
ранее распространенное понятие «хроническая 
почечная недостаточность», которое исключает-
ся из использования. Однако необходимо отме-
тить, что в руководствах KDOQI и KDIGO при-
сутствует термин «почечная недостаточность», 
включающий в себя 3–5-ю стадию ХБП [1].

Причинами ХБП у детей являются различ-
ные формы гломерулярных болезней (острый, 
быстропрогрессирующий, хронический, мем-
бранозный гломерулонефрит и др.), тубулоин-
терстициального поражения почек, в т.ч. и на 
фоне врожденных уропатий, осложненных пер-
систенцией воспалительного процесса, и наслед-
ственных нефропатий (гипо- и дисплазия почек, 
поликистоз, нефронофтиз, цистиноз и др.) [2].

До настоящего времени диагностика началь-
ных стадий ХБП (1 и 2), когда СКФ выше 60 мл/
мин/1,73 м2, затруднена [1]. Большинство диа-
гностических подходов, используемых сегодня 
в уронефрологической практике, позволяет выя-
вить лишь поздние этапы ХБП, когда функция 
почки уже значительно снижена. Отсроченная 
диагностика приводит к запоздалому началу 
лечения, когда пациенты находятся в группе 
риска развития широкого спектра осложнений, 
связанных в том числе и с зубо-челюстной систе-
мой (ЗЧС). Именно поэтому в клинической прак-
тике особую актуальность приобретает разработ-
ка новых высокоэффективных, малоинвазивных 
и доступных методов ранней диагностики и про-
гнозирования, лечения и профилактики ХБП, 
позволяющих существенно замедлить прогрес-
сирование нефропатии, снизить риск развития 
осложнений и затраты на терапию.

Цель обзора – провести системный анализ 
изменений ЗЧС у детей всех возрастных групп с 
ХБП разной степени тяжести. 

Стоит отметить, что ХБП может влиять на 
состояние ЗЧС как напрямую (уровень мочеви-
ны в слюне), так и опосредованно – через сниже-
ние общей и местной резистентности, наруше-
ние минерального обмена, снижение выделения 
ростовых факторов, анемию и др. Очевидно, 
перечисленные изменения затрагивают многие 
системы организма, поэтому для таких пациен-
тов важен комплексный подход специалистов 
различного профиля.

Минеральные и костные нарушения

Термин «Минеральные и костные наруше-
ния, связанные с хронической болезнью почек» 
(ХБП-МКН)»[3] существует для описания 
системного расстройства минерального и кост-
ного метаболизма в результате ХБП, которое 
может проявляться как одним, так и нескольки-
ми из следующих взаимозависимых компонен-
тов: 1) отклонения в обмене кальция, фосфора, 
паратиреоидного гормона (ПТГ) и витамина D; 
2) аномалии костного метаболизма (почечная 
остеодистрофия) и 3) кальцификация сосудов и 
мягких тканей [4]. 

Метаболизм фосфора (P) является ключевым 
элементом ХБП-МКН. Как только нарушается 
функция почек, их способность к экскреции P 
снижается, следовательно, возникает гиперфос-
фатемия. Благодаря повышению уровня факто-
ра роста фибробластов-23 (FGF-23) и увеличе-
нию вследствие этого фракционной экскреции 
Р с мочой, концентрация Р в крови длительно 
остается в нормальных пределах. Однако FGF-
23 ингибирует 1-альфа-гидроксилазу и нару-
шает процесс гидроксилирования витамина D2 
(25-hydrocholecalciferol) до активного витамина 
D3 (1,25-dihydrocholecalciferol) [5], что приво-
дит в конечном итоге к сниженной абсорбции 
кальция в тонкой кишке и гипокальциемии. 
Последующая гипокальциемия индуцирует вто-
ричный гиперпаратиреоз (ВГПТ) с высвобож-
дением ПТГ, что приводит к количественному 
увеличению активных остеокластов в кости с 
высвобождением скелетного кальция [6, 7].

В октябре 2005 г. на конференции Глобальной 
инициативы по улучшению исходов заболеваний 
почек (KDIGO) было введено понятие «Почечная 
остеодистрофия» (ПОД) [8]. Данный термин 
определяет изменения в морфологии костей, 

homeostatic functions disorder causes morphofunctional changes in various organs and tissues, incl. 
dentoalveolar system (DAS). The negative effect of CKD on the formation of maxillofacial region in 
children is studied. The data on disorders of jaw bones structures, temporomandibular joint (TMJ) 
and its function, oral cavity mucous membrane pathology, periodontal diseases, quantitative 
and qualitative changes in saliva, the defects of teeth hard tissues, pulp calcification caused by 
this pathology are systematized. The lack of a holistic view of DAS abnormalities development 
mechanisms in children with kidney damage makes it difficult for the dentist to conduct a timely 
diagnosis and combine work with doctors of other specialties, such as a pediatrician and a pediatric 
nephrologist. An integrated approach to managing children with CKD would allow to personify 
patient management tactics and improve treatment and rehabilitation results.

Keywords: chronic kidney disease, kidney damage, dental status, maxillofacial area, children.

Quote: N.S. Morozova, A.A. Mamedov, O.L. Morozova, E.A. Maslikova, A.A. Elovskaya. Changes in 
the dentoalveolar system in children with chronic kidney disease. Pediatria. 2018; 97 (5): 104–112.
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связанных с ХБП, является ключевым элемен-
том в триаде ХБП-МКН. ПОД включает в себя 
фиброзный остеит, остеомаляцию, адинамиче-
скую костную болезнь и смешанную остеоди-
строфию [9]. 

Вид ПОД можно определить по данным кост-
ной биопсии с помощью классификации TMV, 
где T – turnover, M – mineralization, V – volume 
[10]. Turnover (обмен) отражает скорость ремо-
делирования, которое представляет собой посте-
пенную смену процессов резорбции и форми-
рования кости; mineralization (минерализация) 
показывает, насколько хорошо коллаген каль-
цифицируется в течение фазы формирования 
кости; volume (объем) демонстрирует количество 
кости на единицу объема ткани. 

При фиброзном остеите наблюдаются высо-
кая скорость костного обмена, аномальная мине-
рализация, нормальный объем кости, который 
может изменяться в ходе прогрессирования забо-
левания; остеомаляция характеризуется низкой 
скоростью ремоделирования с нарушенной мине-
рализацией, в то время как объем может варьиро-
вать от малого до среднего в зависимости от степе-
ни тяжести и продолжительности процесса; ади-
намическая костная болезнь – низкой скоростью 
ремоделирования с нормальной минерализацией, 
но крайне малым объемом костной ткани; при 
смешанной остеодистрофии наблюдается сочета-
ние изменений, характерных одновременно для 
остеомаляции и фиброзного остеита: высокая ско-
рость костного обмена, нарушенная минерализа-
ция, но нормальный объем кости [11].

Смешанная остеодистрофия ранее наблюда-
лась в тех случаях, когда к уже имеющемуся 
фиброзному остеиту присоединялась алюмини-
евая остеодистрофия, но в силу того, что ныне в 
состав диализатов алюминий не входит, в насто-
ящее время данная форма ПОД не встречается.

Исходя из этой классификации, ПОД можно 
разделить на две большие группы: ПОД с высо-
кой скоростью костного обмена и ПОД с низкой 
скоростью костного обмена [12].

Почечная остеодистрофия с высокой ско-
ростью костного обмена, также известная как 
фиброзный остеит [13], является результатом 
ВГПТ и характеризуется повышенной костной 
резорбцией и остеосинтезом, с преобладанием 
первой. Кортикальная кость поражена сильнее, 
чем губчатая. Наблюдается увеличение числа и 
активности остеокластов и остеобластов. 

Самые ранние микроскопические доказа-
тельства остеокластического ответа на повышен-
ный ПТГ точно описываются как «туннельная» 
резорбция, а первые рентгенологические измене-
ния представлены интеркортикальной и субэн-
дотелиальной резорбцией [14]. Остеобласты 
производят избыточное количество костного 
матрикса, в то время как минерализация в доста-
точной степени произойти не успевает. Таким 
образом, происходят уменьшение плотности 
костной ткани и образование пористой и крупно-
зернистой кости. 

По мере прогрессирования заболевания воз-
никает фиброз костного мозга. Этиология дан-
ного процесса остается неизвестной, но предпо-
лагается, что ввиду ХБП и почечной остеоди-
строфии с высокой скоростью костного обмена 
происходит нарушение Wnt-сигнального пути 
[15]. Wnt является одним из важнейших сиг-
нальных путей в клетке, необходимым для нор-
мального эмбрионального развития, дифферен-
цировки и поддержания фенотипа стволовых 
клеток. Следовательно, при нарушении Wnt 
происходит и дезорганизация дифференцировки 
остео- и фибробластов, в результате чего в кост-
ном мозге аккумулируются коллаген-секретиру-
ющие клетки [16]. 

Одним из осложнений ПОД с высокой ско-
ростью костного обмена является фиброзно-
кистозный остеит, также известный как бурые 
опухоли (БО). Это доброкачественная опухоль, 
характеризующаяся наличием фиброзной стро-
мы, содержащая многоядерные гигантские клет-
ки и отложения гемосидерина [17]. БО чаще 
определяются на нижней челюсти и у лиц жен-
ского пола, обычно безболезненные, мягкие при 
пальпации, но иногда, ввиду локализации и 
размера образования, у пациентов наблюдают-
ся дисфагия, затрудненное жевание и дыхание, 
парестезия губ, асимметрия лица [18].

Челюстно-лицевые проявления могут быть 
одними из первых проявлений ХБП-МКН [6]. 
Так, например, самым ранним рентгенологиче-
ским признаком вовлечения в процесс челюстей 
является резорбция кортикальной пластинки 
и впоследствии изменения структуры костных 
трабекул по типу «матовое стекло» или чуть 
более грубой –«соль и перец» [7].

Одним из редких проявлений ПОД с высокой 
скоростью костного обмена является уремиче-
ский костный леонтиаз [19], клинически характе-
ризующийся увеличением челюстей и скуловых 
дуг, расширением ноздрей, сплющиванием пере-
носицы и увеличением межзубных промежутков, 
что придает лицу некоторое сходство с «мор-
дой льва» [20]. Костный леонтиаз может сопро-
вождаться такими симптомами, как головные 
боли, невралгии, расстройства зрения, обоняния, 
слуха, сужение носовых ходов. Гистологически 
определяется нерегулярные изогнутыми костные 
спикулы, смешанные с фиброзной тканью. На 
рентгене выявляется симметричная гипертрофия 
челюстей с диффузным серповидно просвечиваю-
щим «туннелированием» в костном мозге и утон-
ченной кортикальной пластинкой с нечеткой кор-
тикомедуллярной дифференцировкой [21]. 

Почечная остеодистрофия с низкой скоро-
стью костного обмена характеризуется уменьше-
нием количества остеобластов и остеокластов, 
накоплением неминерализованной костного 
матрикса [22]. Существуют две формы данного 
состояния: остеомаляция и адинамическая остео-
дистрофия.

При остеомаляции (ОМ), также называемой 
почечным рахитом, скелет ослаблен, и у паци-
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ентов с этим заболеванием наблюдаются дефор-
мации костей, которые могут сопровождаться 
болевыми ощущениями, переломами и скелет-
но-мышечными нарушениями. ОМ обусловлена 
задержкой в скорости костной минерализации, 
приводящей к накоплению избыточного немине-
рализованного остеоида [23].

В основе дефектной минерализации остеои-
да и, следовательно, развития ОМ у пациентов 
с ХБП могут лежать несколько механизмов: 
нарушение образования и созревания коллагена; 
ингибирование созревания аморфного фосфата.

При ОМ обнаружены аномалии в синтезе 
и созревании коллагена. Подобные нарушения 
приводят к дефекту образования поперечных 
связей цепей коллагена и могут влиять на мине-
рализацию кости. Эти аномалии в метаболизме 
коллагена, скорее всего, связаны с дефицитом 
витамина D. Ингибирование созревания аморф-
ного фосфата кальция до его кристаллической 
фазы является еще одним дефектом, участвую-
щим в генезе ОМ. Содержание магния в костях 
этих пациентов увеличивается. Магний стабили-
зирует аморфный фосфат кальция и ингибирует 
его превращение в гидроксиапатит, что может 
помешать процессу нормальной минерализации 
[24].

Адинамическая костная болезнь (АКБ) 
характеризуется низким числом остеобластов, 
в то время как количество остеокластов умень-
шено или соответствует норме [25]. Скорость 
ремоделирования костей значительно снижает-
ся, а их поверхности становятся «гипоцеллю-
лярными» или полностью теряют клеточную 
активность, что приводит к увеличению часто-
ты переломов и микроразрушений. Последние 
вызывают боль в костях [26]. 

Точные механизмы, лежащие в основе АКБ, 
не полностью выяснены. Она наблюдается у 
пациентов с почечной недостаточностью и до, и 
после лечения перитонеальным диализом или 
гемодиализом. Распространенность ее варьиру-
ет от 15 до 60%. Обнаружено, что чрезмерная 
активность паращитовидной железы при высо-
ком потреблении кальция и/или введение актив-
ного витамина D для нормализации уровня ПТГ 
в крови могут быть факторами развития данно-
го заболевания. АКБ также встречается после 
паратиреоидэктомии у пациентов с ХБП. Во 
всех этих клинических условиях уровень ПТГ в 
крови пониженный [27].

Проявлений ПОД с низкой скоростью кост-
ного обмена в челюстно-лицевой области (ЧЛО), 
связанных с ХБП, в изученной литературе не 
было обнаружено.

Изменения височно-нижнечелюстного сустава 
(ВНЧС)

Специфических изменений ВНЧС в изучен-
ной литературе не обнаружено, однако это не 
исключает вероятность того, что в нем могут 
развиваться те же осложнения, что и в других 
суставах при ХБП [28, 29]. Распространенными 

осложнениями у пациентов на более поздних 
стадиях ХБП и находящихся на гемодиализе 
являются: А-бета-2-М-амилоидоз, кристалличе-
ские артропатии и патологические кальцифи-
кации. Вследствие этого мы можем наблюдать у 
пациентов с почечной недостаточностью разви-
тие таких осложнений, как артрит, артропатии, 
периартрит, синовит, тендосиновит, бурсит, суб-
хондральные костные кисты, суставные эрозии, 
патологический перелом костей, которые ведут 
к изменениям структур ВНЧС и, как следствие, 
его функций.

А-бета-2-М-амилоидоз – это осложнение, 
которое развивается у пациентов с ХБП в тер-
минальной 5-й стадии, находящихся на хрони-
ческом гемодиализе, связанное с накоплением 
в организме амилоидных отложений, главным 
компонентом которых являются фибриллы бета-
2-микроглобулина [30]. Отложения амилоида 
главным образом локализуются в остеоартику-
лярных структурах, что будет является причиной 
хронической артропатии, с последующим разви-
тием деструктивных изменений в костной ткани. 
Белком-предшественником при этой форме ами-
лоидоза служит бета-2-микроглобулин, который 
является нормальным сывороточным белком и 
в норме присутствует в крови, моче, спинномоз-
говой и синовиальной жидкостях. При нормаль-
ной функции почек его концентрация в крови 
составляет 1–2 мг/л. Этот белок фильтруется в 
клубочках почек и метаболизируется после реаб-
сорбции в проксимальных канальцах. Ввиду 
сниженной почечной экскреции у пациентов с 
ХБП концентрация этого белка в крови возрас-
тает, коррелируя с содержанием креатинина, 
однако максимальных значений, превышающих 
норму в 20–70 раз, она достигнет только через 
несколько лет проведения регулярного гемоди-
ализа. Бета-2-микроглобулин плохо удаляется 
при проведении стандартного гемодиализа, что 
неизбежно приводит к развитию амилоидоза. 
Первые депозиты бета-2-М-амилоида обнару-
живают в синовиальной оболочке суставов уже 
через 1–2 года заместительной почечной тера-
пии, клинические симптомы появляются через 
7 и более лет терапии [31]. 

Основные особенности А-бета-2-М-
амилоидоза – это cубхондральные костные 
кисты или суставные эрозии, которые являются 
следствием замещения субхондральной кости 
амилоидными отложениями [32, 33]. Данный 
патологический процесс обусловлен двумя фак-
торами. Во-первых, тем, что модифицирован-
ный бета-2-микроглобулин является мощным 
индуктором образования цитокинов (интерлей-
кины 1 и 6, фактор некроза опухоли альфа);  
во-вторых, стимуляцией остеокластов, кото-
рая приводит к деструктивной артропатии и 
резорбции кости [34]. Результатом активации 
цитокинового каскада является тяжелое синови-
альное воспаление с привлечением макрофагов. 
Макрофагальная природа определяет высокий 
деструктивный потенциал воспаления в сино-
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виальной оболочке с развитием костных эрозий 
и кист, рост которых обусловливает развитие 
патологических переломов костей [31].

Также было установлено, что при А-бета-
2-М-амилоидозе отмечают поражение костей и 
периартикулярных тканей. Это связано с тем, 
что бета-2-микроглобулин обладает высокой 
коллагенсвязывающей активностью, возраста-
ющей по мере увеличения его концентрации в 
крови [31].

 Кальцийсодержащие кристаллы, такие как 
мононатриевый урат (МУН), дигидрат пирофос-
фата кальция (ПФК) и оксалат кальция (CaOX) 
осаждаются как в суставах, так и вокруг них, 
что приводит к возникновению бурсита, тендо-
синовита, синовита и артрита у данных паци-
ентов. Следует отметить, что случаи отложения 
кристаллов МУН и ПФК характерны для боль-
ных старшей возрастной категории [35–37], в то 
время как среди научных публикаций описаны 
случаи отложения кристаллов CaOX в педиатри-
ческой практике [38]. 

Кристаллы оксалата кальция (CaOX) пре-
имущественно депонируются в почках, костях, 
коже и суставах пациентов с первичной или вто-
ричной гипероксалурией, у пациентов с ХБП в 
терминальной 5-й стадии, находящихся на дли-
тельном диализе. Также встречаются в синови-
альной жидкости, суставной сумке, хряще [39]. 

Оксалатно-кальциевая кристаллурия, или 
гипероксалурия – состояние организма, при кото-
ром происходит повышенное выделение с мочой 
солей щавелевой кислоты – оксалатов. Причины 
возникновения гипероксалурии разделяют на 
две основные группы: первичную и вторичную. 
Первичная гипероксалурия представляет собой 
группу генетических нарушений метаболизма 
глиоксиловой кислоты, которые характеризуют-
ся рецидивирующим уролитиазом или чрезвы-
чайно прогрессирующим нефрокальцинозом, что 
приводит к развитию ХБП [38]. Данные наруше-
ния приводят к эндогенному перепроизводству 
оксалата. Вторичная гипероксалурия может воз-
никать при заболеваниях почек (пиелонефрит, 
гломерулонефрит и др.); расстройствах желудоч-
но-кишечного тракта, связанных с мальабсорб-
цией жира и повышенной абсорбцией оксалата, 
поступающего с пищей. 

Выделение большого количества оксалата с 
мочой приводит к снижению почечной экскре-
ции. Как только СКФ снижается до менее 30–40 
мл/мин/1,73 м2, почечная экскреция не может 
полностью исключить оксалатную нагрузку, и 
уровни оксалатов плазмы быстро растут. Когда 
уровень перенасыщения оксалата кальция в 
плазме превышает точку спонтанной кристал-
лизации, оксалат кальция начинает осаждаться 
по всему телу. Данное состояние и называется 
оксалозом [28]. Отложение кристаллов каль-
ция оксалата (CaOx) и системный оксалоз редко 
встречаются у детей с ХБП – чаще у детей с пер-
вичной гипероксалурией [38].

Клинические и рентгенографические про-
явления осаждения кристаллов оксалата каль-
ция, наблюдаемые в синовиальной оболочке, 
сухожилиях, суставном хряще и кости, схожи с 
подагрой и псевдоподагрой. Однако существуют 
определенные особенности. Они включают в себя 
полиартикулярную боль при остром или хрони-
ческом микрокристаллическом артрите, острую 
и хроническую артропатию с хондрокальцино-
зом, деструктивную артропатию, кальцифика-
цию оболочек сухожилий сгибателей и кальци-
фицированный бурсит локтевого сустава. Кроме 
того, были описаны отложения вокруг суставов 
и сухожилий, мягкотканные опухолеподобные 
отложения кальция [39].

Изменения зубов

У детей с ХБП встречаются такие аномалии, 
как раннее выпадение молочных и преждевремен-
ное прорезывание постоянных зубов, нарушение 
прикуса, изменение структуры зубных тканей, 
повышенная чувствительность и патологическая 
подвижность, вплоть до потери зубов [17].

Гипоплазия эмали, наиболее часто наблю-
даемая у пациентов с ХБП, объясняется обра-
зованием недостаточно сформированной эмали 
в результате разрушения амелобластов [40]. 
К факторам, вызывающим этот процесс, относят 
гипокальциемию, снижение уровня активного 
витамина D и увеличение уровней фосфора и 
ПТГ в крови. Гипоплазия эмали у детей с ранней 
стадией ХБП обычно наблюдается в виде белых 
или коричневых дисколоритов; по мере про-
грессирования – в виде ямок, канавок или пол-
ного отсутствия эмали. Частота заболеваемости 
варьирует от 15 до 83% в зависимости от расо-
вых, этнических, нутриционных и социально-
экономических особенностей семьи ребенка [41].

Кроме того, у пациентов ХБП возникает 
оссификация пульпы [42], что приводит к обли-
терации полости зуба и корневых каналов и 
ингибированию формирования заместительного 
дентина. Данный факт следует учитывать при 
стоматологическом лечении больных с патологи-
ей почек. Оссификация пульпы связана с недо-
статком у них мезенхимальных стволовых кле-
ток, которые ингибируют Wnt-сигнальный путь 
посредством секреции белка dickkprof-1 (Dkk-1) 
[43]. Лиганд-рецепторная система RANK/
RANKL/OPG – ключевое звено гомеостаза кост-
ной ткани, непосредственно регулирующее диф-
ференцировку остеокластов и остеолиз. Dkk-1 и 
RANKL противодействуют друг другу, и баланс 
между ними определяет, какой из процессов 
будет происходить: резорбция или остеосинтез. 
При ингибировании Dkk-1 уровень сывороточ-
ного остеопротегерина (OPG) увеличивается, что 
блокирует RANKL-опосредованную резорбцию и 
способствует остеогенезу в пульпе [44]. 

Ряд ученых утверждает, что ХБП ассоци-
ирована со снижением количества кариозных 
поражений у детей, вероятно вследствие уве-
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личения рН слюны, вызванного повышенным 
содержанием катионов аммония, полученных 
при распаде мочевины [40]. Но также существу-
ет и диаметрально противоположное мнение, в 
основе которого лежит увеличение риска разви-
тия кариеса ввиду неадекватной гигиены поло-
сти рта, наличия гипоплазии и ксеростомии у 
больных детей [41].

Изменения слизистой оболочки полости рта 

У пациентов с ХБП наблюдается множество 
изменений слизистой оболочки полости рта, 
наиболее частыми из которых являются пете-
хии, экхимозы и повышенная кровоточивость 
десен [45]. Подобные изменения индуцированы 
рядом факторов: снижением прочности стенок 
кровеносных сосудов в связи с гиперлипидеми-
ей и кальций-оксалатной преципитацией, что 
в свою очередь нарушает агрегацию тромбоци-
тов, приводя к точечным кровоизлияниям [41]. 
Однако геморрагические пятна могут быть неяр-
ко выраженными вследствие анемии. У пациен-
тов с ХБП анемия связана со снижением уровня 
эритропоэтина, секреция которого нарушается 
при повреждении почек [40].

Менее распространенным, но более специ-
фичным проявлением ХБП в полости рта явля-
ется уремический стоматит. Он возникает при 
серьезном повреждении почек, когда азот моче-
вины крови достигает уровня 300 мг/мл и выше 
[41]. Патогенез уремического стоматита неясен. 
Вероятно, он обусловлен несколькими факто-
рами: альтеративным действием солей аммо-
ния, содержание которых в слюне прямо про-
порционально возрастает при уремии, действи-
ем бактериальной уреазы, продуцирующейся 
микробиомом полости рта, которая гидролизу-
ет соединения аммония, повышая их концен-
трацию в ротовой жидкости, а также геммор-
рагическим диатезом, описанным выше [40]. 
Известно четыре формы уремического стома-
тита: ульцеративная, геморрагическая, псевдо-
мембранозная (неульцеративная) и гиперкера-
тотическая [46]. Ульцеративная форма явля-
ется наиболее распространенной. Клинически 
она проявляется в виде язв на слизистой обо-
лочке полости рта разнообразной локализации. 
Склонность таких язв к кровоточивости указы-
вает на геморрагическую форму уремического 
стоматита. Псевдомембранозная форма харак-
теризуется болезненной диффузной эритемой, 
покрытой толстым слоем плотного серовато-
белого фибринозного налета (псевдомембрана). 
Гиперкератотическая форма является наименее 
распространенной [40]. Она представлена мно-
жественными болезненными очагами гиперке-
ратоза слизистой оболочки полости рта [46].

У пациентов, перенесших транспланта-
цию почки, нередко наблюдается волосистая 
лейкоплакия, вызванная приемом циклоспо-
рина А, который является мощным иммуно-
депрессантом и используется для профилак-

тики реакции отторжения трансплантанта. 
Предположительно, циклоспорин реактивирует 
вирус Эпштейн–Барра в базальных слоях эпите-
лия полости рта, который активирует пролифе-
рацию клеток, что приводит к появлению очагов 
гиперкератоза в виде белых несоскабливающих-
ся пятен, локализованных преимущественно на 
спинке и боковых поверхностях языка [40].

Поражения слюнных желез

Чаще всего детей с ХБП беспокоит ощущение 
сухости полости рта [47]. Ксеростомия может 
быть вызвана ограниченным потреблением жид-
кости, приемом лекарственных средств или рото-
вым дыханием [40, 45]. Симптомы ксеростомии 
могут возникать у многих пациентов, проходя-
щих гемодиализ. По результатам исследования 
С.В. Чуйкина и соавт. 84,6±5% детей с ХБП, 
находящихся на программном диализе, предъ-
являют жалобы на сухость слизистой оболочки 
полости рта, по сравнению с контрольной груп-
пой детей без хронических заболеваний, у кото-
рых жалобы на ксеростомию наблюдаются лишь 
в 3,3±3,3% случаев [48].

Предположено, что у пациентов с ХБП может 
быть снижена функция слюнных желез, но в 
некоторых исследованиях не обнаруживается 
значимой разницы между здоровой группой детей 
и группой детей с ХБП после процедуры диализа 
в количестве выделяемой слюны из околоушных 
желез [40]. Однако можно отметить значительное 
различие (снижение в 2 раза) скорости потока 
слюны околоушной слюнной железы у здоровых 
детей по сравнению с группой детей с ХБП перед 
процедурой гемодиализа.

Пациенты с ХБП могут иметь аммиакопо-
добный запах изо рта, что также встречается 
примерно у 1/3 лиц, проходящих гемодиализ. 
Подобные ощущения связаны с различными 
состояниями слизистой оболочки полости рта, 
среди которых можно назвать дисбактериоз, 
лекарственный, уремический или аммониевый 
стоматит. Продолжительная ксеростомия может 
предрасполагать к воспалению десны, вызвать 
трудности с речью, жеванием, дисфагию, боль в 
горле, также вырастает риск развития кариеса и 
инфекций, таких как кандидоз и острый гной-
ный сиаладенит [40].  

Заболевания пародонта

По сравнению с нормой у пациентов с ХБП 
отмечается повышенная кровоточивость десны, 
что связано с дисфункцией тромбоцитов и с при-
емом гепарина во время диализа у пациентов с 
трансплантатами [40].

У пациентов наблюдается гипертрофия 
десны, которая затрагивает межзубные сосочки; 
проявления могут становиться более обширны-
ми, с вовлечением десневого края, язычных и 
нёбных поверхностей. Данное явление объясня-
ется побочным действием препаратов циклоспо-
рина А или антагонистов кальциевых каналов, 
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которые вызывают дисбаланс между пролифе-
рацией и апоптозом клеток десны, усиливают 
метаболизм фибробластов [49]. У пациентов, 
принимающих такролимус, отмечаются более 
низкие распространение и тяжесть гипертро-
фии десны [50]. Однако экспериментально было 
доказано, что этот эффект отмечается только при 
приеме препарата менее 90 дней.

Также среди детей с ХБП наблюдаются вос-
паление и нарушение зубодесневого соедине-
ния, так как при иммуносупрессивной терапии 
кортикостероидами и антиметаболитами увели-
чивается рост патогенных микроорганизмов в 
полости рта, при микроскопическом исследова-
нии наблюдается воспалительная инфильтрация 
тканей пародонта [51]. Неудовлетворительная 
гигиена полости рта также приводит к разви-
тию хронического воспаления тканей. Степень 
поражения повышается на терминальной стадии 
заболевания и во время проведения диализа [44].

Профилактика и ранняя диагностика 
нарушений ЗЧС

В настоящее время не существует едино-
го алгоритма профилактики нарушений ЗЧС у 
детей с ХБП, но ранняя диагностика основного 
заболевания и своевременная профилактика раз-
вития осложнений могут существенно облегчить 
состояние ребенка [52]. Обязательным компо-
нентом лечебно-профилактических мероприя-
тий является обучение пациента индивидуаль-
ной гигиене полости рта и профилактическое 
просвещение родителей. Во всех возрастных 
группах проводится санация ротовой полости, с 
обязательными профилактическими осмотрами 
у врача-стоматолога каждые 3 месяца. При сим-
птомах ксеростомии рекомендовано примене-
ние жевательных резинок и леденцов (не содер-
жащих сахар и ксилитол) в течение дня, или 
заместительная терапия в виде гелей или спре-
ев. Ранняя диагностика и профилактическое 
лечение зубочелюстных аномалий предотвраща-
ет развитие миофункциональных нарушений: 
дыхания, глотания, жевания и речи [53].

Заключение

Врожденные уропатии представляют собой 
аномалии, связанные с нарушениями проходи-
мости почечной лоханки и мочеточника, вклю-
чают врожденный гидронефроз, мегауретер, пер-
вичный пузырно-мочеточниковый рефлюкс и 
обструктивные уропатии с распространенностью 
в детской популяции до 5% [54]. Самым опас-
ным их осложнением является развитие фибро-
за почек на фоне персистирующей инфекции 
мочевой системы, поликистоза почек, синдрома 
миелодисплазии [55], что неизбежно приводит 
к развитию ХБП [56], которая достигает своей 
конечной стадии у 25–60% пациентов  [57]. 
ХБП у детей приводит к морфофункциональным 
изменениям различных органов и тканей, в т.ч. 
и ЗЧС. Так, например, минеральные и костные 
изменения челюстей и структур ВНЧС вызыва-
ют функциональные (жевание, дыхание, глота-
ние, речь, смыкание губ) и эстетические нару-
шения, которые приводят к снижению качества 
жизни детей. Ситуацию усугубляет неудовлетво-
рительная гигиена полости рта, способствующая 
персистенции очагов хронической инфекции. 
Это связано с недостаточным вниманием со сто-
роны родителей и врачей к стоматологическому 
здоровью ребенка во время лечения в стациона-
ре. Необходимо участие детского врача-стома-
толога, ортодонта и гнатолога в комплексном 
лечении пациентов с ХБП. Достижение консен-
суса и принятие единогоалгоритма диагности-
ки, прогнозирования возникновения и развития 
патологии ЗЧС у детей с повреждением почек 
позволят стандартизировать и персонализиро-
вать систему лечения и профилактики данной 
когорты пациентов. 
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При гипоспадии вопросы эпидемиологии и происхождения тесно взаимосвязаны. В 1999 г. 
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With hypospadias, issues of epidemiology and origin are closely interrelated. In 1999, data on a 
significant increase in the disease incidence from 60th to 90th years of the last century in a number 
of countries in America, Europe and Asia were published. The search for the causes of the disease 
incidence increase is conducted in several directions. Particular attention of researchers is drawn 
to medicinal causes, assisted reproductive technologies, as well as eco-pollutants.
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