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Аннотация
Цель. Изучить концентрацию микро- и макроэлементов в сыворотке крови и корреляционные связи между ними 
у детей и подростков после противоопухолевой терапии (ПОТ) в зависимости от наличия или отсутствия кариеса.
Материалы и методы. В исследование вошли 98 пациентов в возрасте от 4 до 17 лет, находившихся в ремиссии 
после ПОТ, проведенной по поводу острого лейкоза или лимфом. Пациенты, имевшие кариозное поражение зубов, 
вошли в группу 1 (n = 34), пациенты без кариеса составили группу 2 (n = 64). Расчет содержания эссенциальных, ус-
ловно эссенциальных и токсических элементов сыворотки крови проводился с помощью масс-спектрометрии с индук-
тивно-связанной плазмой. Произведен расчет медианы и интерквартильного размаха, для сравнения групп применен 
U-критерий Манна – Уитни, для тандемов элементов вычислен коэффициент ранговой корреляции Кендалла (τ).
Результаты. В обеих группах концентрации изученных элементов находились в пределах референсных значений. 
В группе 1 по сравнению с группой 2 отмечены более высокие концентрации калия, мышьяка, йода и бора и более 
низкие лития и вольфрама (p < 0,05). Между группами не выявлено различий по концентрации фосфора, кальция, 
магния, марганца, золота, серебра, платины, алюминия, бериллия, висмута, кадмия, кобальта, хрома, меди, железа, 
ртути, лития, молибдена, никеля, рубидия, сурьмы, олова, ванадия, цинка, циркония и таллия. Значимые коэффи-
циенты корреляции в обеих группах получены для тандема железо/марганец (τ = 0,24, p < 0,05). Разные значения 
τ установлены для тандемов никель/марганец, кобальт/железо, марганец/фосфор, бериллий/литий: τ = 0,342 и τ = 
0,14; τ = 0,363 и τ = 0,033; τ = –0,111 и τ = –0,326; τ = –0,365 и τ = 0,42 соответственно для групп 1 и 2.
Заключение. У пациентов в ремиссии после противоопухолевой терапии выявлена ассоциация кариеса с повыше-
нием (в пределах референсных значений) концентрации эссенциальных (калий, йод) и условно эссенциальных эле-
ментов (мышьяк, бор), снижением концентрации лития и вольфрама; изменением соотношения никель/марганец, 
кобальт/железо, марганец/фосфор и направления корреляционной связи в тандеме бериллий/литий.
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Abstract
Aim. To study serum concentrations of trace and macro elements and their correlations in children and adolescents after 
antitumor therapy, depending on the presence or absence of caries.
Materials and methods. The study included 98 patients aged 4 to 17 years who were in remission after an antitumor 
therapy performed for acute leukemia or lymphomas. Patients with carious tooth lesions were included in group 1 (n = 
34) and without caries – in group 2 (n = 64). We used inductively coupled plasma mass spectrometry to calculate the 
content of essential, conditionally essential and toxic elements in blood serum. The median and interquartile range were 
calculated, the Mann-Whitney U-test was applied to compare groups, and the Kendall rank correlation coefficient (τ) was 
calculated for tandem elements.
Results. In both groups, the concentrations of the studied elements were within the reference ranges. In group 1, compared 
with group 2, higher concentrations of potassium, arsenic, iodine and boron and lower concentrations of lithium and tungsten 
(p < 0.05) were noted. There were no differences in the concentration of phosphorus, calcium, magnesium, manganese, 
gold, silver, platinum, aluminum, beryllium, bismuth, cadmium, cobalt, chromium, copper, iron, mercury, lithium, molybdenum, 
nickel, rubidium, antimony, tin, vanadium, zinc, zirconium and thallium between the groups. Significant correlation coefficients 
in both groups were obtained for the iron/manganese tandem (τ = 0.24, p < 0.05). Different values of τ were got for nickel/
manganese, cobalt/iron, manganese/phosphorus, beryllium/lithium tandems: τ = 0.342 and τ = 0.14; τ = 0.363 and τ = 0.033; 
τ = –0.111 and τ = –0.326; τ = –0.365 and τ = 0.42, respectively, for groups 1 and 2.
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Conclusion. In patients in remission after antitumor therapy, an association of caries with an increase (within reference 
values) in the concentration of essential (potassium, iodine) and conditionally essential elements (arsenic, boron), a decrease 
in the concentration of lithium and tungsten; as well as a change in the ratio of nickel/manganese, cobalt/iron, manganese/
phosphorus and change the direction of the correlation in the beryllium/lithium tandem was revealed.
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Cd – кадмий
Co – кобальт
Cr – хром
Cu – медь
F – фтор
Fe – железо
Hg – ртуть
I – йод
K – калий
Li – литий
Mg – магний

Mn – марганец
Mo – молибден
Ni – никель
P – фосфор
Pb – свинец
Pt – платина
Rb – рубидий
Sb – сурьма
Se – селен
Sn – олово
Sr – стронций
Tl – таллий
V – ванадий
W – вольфрам
Zn – цинк
Zr – цирконий
ЗНО – злокачественное новообразование
ИСП-МС – масс-спектрометрия с индуктивно связанной 
плазмой
ПОТ – противоопухолевая терапия
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На сегодня базисная терапия по поводу боль-
шинства злокачественных новообразований (ЗНО) 
предусматривает применение химиопрепаратов 
в комбинации с лучевой терапией. При этом имен-
но чувствительность опухоли к противоопухолевой 
терапии (ПОТ) определяет перечень используемых 
цитостатиков в протоколах полихимиотерапии, 
а также назначение или отсутствие радиологических 
методов лечения. К сожалению, цитотоксический 
механизм характеризуется ограниченной селектив-
ностью, в связи с чем токсическое воздействие хи-
миопрепаратов и облучения приводит к формирова-
нию сходных поздних эффектов ПОТ, в том числе 
и на твердых тканях зубов [1].

Одним из проявлений нарушений метаболиче-
ского гомеостаза является нарушение содержания 
химических элементов – дисэлементоз. Многие ма-
кро-, микро- и ультрамикроэлементы в организме че-
ловека выполняют биорегуляторные функции, такие 
как защита клеток от окислительного стресса, уча-
стие в синтезе и структурной стабилизации белков, 
короткоцепочечных пептидов и всех видов нуклеи-
новых кислот [2].

Ранее было установлено, что поражение органов 
ротовой полости у пациентов с ЗНО после заверше-
ния ПОТ формируется вследствие токсического воз-
действия химиопрепаратов и терапевтического ио-
низирующего излучения на ткани зуба и слизистую 
оболочку. Особенности патогенеза поражения твер-
дых тканей зуба во многом обусловлены его компо-
зитным составом [3]. Так, твердые ткани зуба (дентин, 
эмаль и цемент) имеют в составе как неорганическую 
(гидроксиапатит), так и органическую матрицу [4]. 
Химический состав эмали зуба, помимо органических 
веществ (3%) и воды (2%), состоит в основном из не-
органических соединений (95%): кальция (Ca) и фос-
фора (P) в виде кристаллов гидроксиапатита и гидрок-
сифторапатита (75%), карбонатапатита (19%), хлор-
апатита (4,4%), фторапатита (0,66%) [5]. Однако их 
содержание может колебаться в зависимости от про-
явления типовых патологических процессов в зуб-
ной полости [6]. При этом химические элементы со-
держатся не только в неорганическом каркасе эмали, 
они также входят в состав металлопротеинов, регули-
руя на ферментном уровне процессы минерализации 
и деминерализации тканей зуба [7].

Известно, что цемент зуба представлен плотной 
минерализованной тканью, где определяющей струк-
турой являются минерализированные коллагеновые 
волокна, синтезируемые цементобластами и фибро-
бластами. Их топографический вариант определяет 
фиксационную и репаративную функциональность 
зубов, участвует в формировании гомфоза зубов [8]. 
Выделяют наиболее минерализованный перитубуляр-
ный дентин, содержащий незначительное количество 
органических веществ, и межтрубчатый дентин, ми-
нерализация которого выражена в меньшей степени. 

Соотношение неорганических компонентов в нем 
вариабельно как по морфологическим особенностям, 
так и по возрастным и половым признакам, что де-
монстрируют исследования от 2016–2017 гг. [9, 10].

Многие элементы присутствуют в небольших ко-
личествах в эмали и дентине зубов человека. Хотя 
они необходимы в незначительных количествах, их 
отсутствие может нарушить здоровое развитие эма-
ли и дентина и привести к дефектам развития зу-
бов, а также формированию кариозного процесса. 
Кроме того, к поражению зубных тканей может при-
вести и экзогенное потребление некоторых микро-
элементов, их неправильный метаболизм, например 
при ЗНО [11]. Такая вариабельность даже на уровне 
физиологической нормы подразумевает, что в случае 
патологии разброс содержания элементного компо-
нента может увеличиваться, что было продемонстри-
ровано в нашей ранее опубликованной работе [12].

Существует ряд микроэлементов, способствую-
щих развитию кариеса зубов: цинк (Zn), селен (Se), 
свинец (Pb), кадмий (Cd), медь (Cu), магний (Mg). 
Изменение содержания этих токсических и эссенци-
альных химических элементов, а также концентра-
ции кариес-статических элементов (литий (Li), фтор 
(F), ванадий (V), стронций (Sr), молибден (Mo)), от-
мечено в слюне, тканях зуба, сыворотке пациентов 
[13]. Развитие кариозного процесса сопровождает-
ся повышением содержания в слюне марганца (Mn) 
и железа (Fe). В литературе имеются данные, свиде-
тельствующие о возможном участии этих элементов 
в метаболизме микроорганизмов, вовлеченных в ка-
риозный процесс [14].

Гомеостаз химических элементов является ак-
тивной динамической системой и активно изуча-
ется у пациентов с различными гистологическими 
вариантами ЗНО. Постоянное совершенствование 
методов диагностики обуславливает появление но-
вых сведений о нарушениях элементного гомеостаза 
у больных ЗНО. Так, дисэлементоз диагностируется 
у пациенток с разными стадиями рака молочной же-
лезы [15 – препринт, 16]. Результаты проспективного 
исследования N. Ahmadi и соавт. [17] демонстрируют 
значительное снижение уровня Zn и Fe у пациенток 
с раком молочной железы после трех курсов химио-
терапии адриамицином и цитоксаном. На основании 
полученных данных предполагается, что профилак-
тическое назначение добавок цинка может быть по-
лезно пациентам для снижения побочных эффектов 
ПОТ [17], однако следует принимать во внимание 
отмеченную выше способность Zn способствовать 
кариозному поражению.

Для острого лимфобластного лейкоза, миело-
лейкоза характерно не только различие по прогнозу 
и лечению, но и существенная разница в уровнях со-
держания Se [18]. У пациентов с лейкозом до начала 
терапии в сыворотке отмечается избыточное содер-
жание Cu, Zn, Se [19]. После окончания ПОТ в эмали 
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удаленных зубов у пациентов с лейкозом выявлено 
повышение массового содержания Mg, Zn, Cl, изме-
ненное соотношение Ca и P. В участках с аномальной 
эмалью у пациентов после химиотерапии концентра-
ция Ca и P была ниже нормы [20]. Однако некоторые 
исследования отмечают, что, к примеру, в придатках 
кожи корреляционная связь между содержанием хи-
мических элементов и наличием ЗНО у пациентов 
не прослеживается [21], что оставляет тему дискус-
сионной.

Рассматривая химические элементы как мишени 
для диагностики, лечения и профилактики поздних 
токсических эффектов ПОТ, применяя методы био-
элементологии, мы можем разработать подходы к со-
проводительной терапии у пациентов с ЗНО [22, 23].

Целью нашей работы явилось изучение концен-
трации микро- и макроэлементов в сыворотке крови 
и корреляционных связей между ними у детей и под-
ростков после завершения ПОТ в зависимости от на-
личия или отсутствия кариеса.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Для участия в представленном одномоментном 

ретроспективном исследовании сформирована ко-
горта из числа пациентов, госпитализированных 
в реабилитационный научный центр «Русское поле» 
в 2017–2019 гг. Возраст детей и подростков, вклю-
ченных в исследование, варьировал от 4,2 до 17,6 
года, медиана 11,4 года. Продолжительность ремис-
сии ЗНО составляла от 2,6 до 8,0 года, в среднем 
3,9 ± 1,1 года. Критерии включения: наличие ремис-
сии острого лейкоза и лимфомы (коды заболеваний 
по МКБ-10: С81–84; С91, С92, С96); заключение 
детского стоматолога с оценкой состояния здоровья 
полости рта.

Исследование спланировано и согласовано 
в соответствии с рекомендациями экспертного сове-
та и Комитета по этике НМИЦ ДГОИ им. Дмитрия 
Рогачева. Информированное согласие пациентов 
младше 14 лет подписано родителями или сопрово-
ждающими лицами, а подростки старше 14 лет сами 
оформляли согласие на участие в исследовании.

Критериями исключения являлось тяжелое сома-
тическое или психологическое состояние пациента, 
препятствующее проведению исследования, и отсут-
ствие подписанного пациентами либо их представи-
телями информированного согласия.

Лечение гемобластозов осуществлялось по про-
токолам BFM-ALL, BFM-NHL, MВ-2008, MB-2015, 
DAL-HD-90. Перечень используемых цитоста-
тиков в этих протоколах практически совпадает. 
В исследование включены 98 пациентов: 47 девочек 
и 51 мальчик. У 34 пациентов был диагностирован 
кариес различной степени тяжести (группа 1); группа 

сравнения (группа 2) сформирована из 64 пациентов 
без поражения твердых тканей зубов. Группы не раз-
личались по продолжительности ремиссии, она со-
ставила 3,7 ± 0,9 и 4,1 ± 0,3 года соответственно.

Для оценки концентрации химических элемен-
тов эссенциальной и токсической групп посредством 
масс-спектрометрии с индуктивно связанной плазмой 
(ИСП-МС) на приборе Nexion 300D («Perkin Elmer 
Inc.», США) была использована сыворотка пациентов. 
Работа проведена в соответствии с методическими 
указаниями от 2003 г. для определения химических 
элементов в биологических средах посредством ИСП-
МС1. Тестировалось содержание в сыворотке макро-
элементов: P, калия (K), Mg, Ca и микроэлементов: 
золота (Au), алюминия (Al), мышьяка (As), бора (B), 
бериллия (Be), висмута (Bi), Cd, кобальта (Co), хрома 
(Cr), Cu, Fe, ртути (Hg), йода (I), Li, Mn, Mo, никеля 
(Ni), Pb, платины (Pt), рубидия (Rb), сурьмы (Sb), Se, 
олова (Sn), Sr, серебра (Ag), V, вольфрама (W), бария 
(Ba), Zn, циркония (Zr), таллия (Tl).

Забор крови из локтевой вены производили утром 
натощак с использованием пробирок «Vacutest» 
(«Vacutest KIMA», Италия) с активатором сверты-
вания. Сыворотку отделяли и хранили в аликвотах, 
замороженных при температуре –40 °С. В качестве 
референсных величин для сыворотки использова-
лись данные, полученные у здоровых пациентов 
АНО «Центр биотической медицины» методом 
ИСП-МС [24].

Статистическая обработка данных
Расчеты элементного статуса пациентов обеих 

групп и сравнение групп осуществляли с исполь-
зованием среды программной разработки Jupyter 
Notebook на языке Python 3.9. Базисом для реали-
зации алгоритма стали библиотеки с открытым ис-
ходным кодом: Pandas, Pingouin, NumPy. Ссылка 
на репозиторий: https://github.com/coldrex2/elements_
carious_tumor.git

Нормальность распределения оценивали с исполь-
зованием критерия Шапиро – Уилка. Статистическую 
значимость межгрупповых различий оценивали 
с использованием непараметрического U-критерия 
Манна – Уитни для данных, характеризующихся от-
личным от нормального распределения. Также про-
изводился расчет медианы, интерквартильного раз-
маха (ИКР, 25-й; 75-й процентили) и коэффициента 
ранговой корреляции Кендалла. Результаты прове-
денных статистических тестов считали статистиче-
ски значимыми при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ
В сыворотке крови (табл. 1) элементный дисба-

ланс выражался в изменении концентрации эссенци-
альных (K и I) и условно эссенциальных металлов 

1 Определение химических элементов в биологических средах и препаратах методами атомно-эмиссионной спектрометрии с индук-
тивно связанной плазмой и масс-спектрометрией с индуктивно связанной плазмой: Методические указания. М.: Федеральный центр 
госсанэпиднадзора Минздрава России, 2003. 56 с. ISBN 5-7508-0462-3.
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(As, B и Li). Для пациентов с кариесом по отноше-
нию к пациентам с отсутствием кариозного пораже-
ния статистически значимо повышалась концентра-
ция K, As, I, B (p < 0,05). В то же время Li, наоборот, 
был повышен в группе пациентов без кариеса. Также 
в группе токсических элементов зафиксировано ста-
тистически значимое снижение концентрации W 
в группе пациентов с кариесом. При этом концентра-
ции всех макро- и микроэлементов в обеих группах 
пациентов не выходили из референсных значений.

Помимо детекции уровней отдельных элемен-
тов мы измерили и рассчитали соотношение разных 
микро- и макроэлементов, которые показали наивыс-
ший коэффициент корреляции. Тандемы элементов, 
демонстрирующие наибольший коэффициент корре-
ляции, представлены в таблице 2. Результаты пока-
зывают, что изменение корреляции некоторых танде-
мов нарушается в зависимости от наличия кариеса: 
коэффициенты корреляции статистически значимо 
изменяются в паре элементов Ni/Mn, Co/Fe, Mn/P, 

Таблица 1. Элементный статус в сыворотке у пациентов в зависимости от наличия или отсутствия кариозного процесса
Table 1. Serum elemental status in patients depending on the presence or absence of carious process

Элементы / Elements
Референсные значения 

(мг/кг)а / Reference 
ranges (mg/kg)

Группа 1 (пациенты 
с кариесом) / Group 1 
(patients with caries)

Группа 2 (пациенты 
без кариеса) / Group 2 

(patients without caries)

Значение р / 
p value

Макроэлементы / macroelements
P 100–500 156,75 (146,79; 163,29) 160,21 (150,76; 173,87) n.s.
K 150–285 175,7 (169,6; 187,2) 169,3 (161,3; 171,9) 0,002

Mg 20–25 22,76 (21,56; 23,7) 22,48 (21,29; 23,275) n.s.
Ca 90–120 104 (99,6; 107,6) 104 (99,1; 108,2) n.s.

Микроэлементы / Trace elements
Au 0–0,01 0,00009 (0,00005; 0,00009) 0,00009 (0,00004; 0,00009) n.s.
Al 0–0,04 0,034 (0,031; 0,036) 0,034 (0,029; 0,036) n.s.
As 0–0,01 0,0019 (0,0016; 0,0026) 0,0017 (0,0016; 0,002) 0,027 
B 0–1 0,022 (0,016; 0,036) 0,014 (0,011; 0,023) 0,018 

Be 0–0,001 0,00002 (0,00001; 0,0001) 0,00003 (0,00001; 0,00005) n.s.
Bi 0–0,001 0,000018 (0,00001; 0,00002) 0,00002 (0,00001; 0,00002) n.s.
Cd 0–0,00015 0,000048 (0,00004; 0,00005) 0,000048 (0,00004; 0,00005) n.s.
Co 0,00045–0,001 0,0005 (0,0004; 0,0008) 0,0006 (0,0004; 0,0008) n.s.
Cr 0,0003–0,003 0,0027 (0,0025; 0,0027) 0,0026 (0,002; 0,0027) n.s.
Cu 0,85–1,80 1,245 (1,08; 1,39) 1,172 (0,98; 1,355) n.s.
Fe 0,6–2,0 1,73 (1,535; 1,837) 1,735 (1,348; 1,865) n.s.
Hg 0–0,006 0,00018 (0,00018; 0,00018) 0,00021 (0,00018; 0,00018) n.s.
I 0,05–0,10 0,0665 (0,059; 0,074) 0,059 (0,051; 0,069) 0,031
Li 0–8,3 0,00071 (0,0006; 0,0008) 0,0013 (0,0009; 0,0025) 0,0001

Mn 0,0015–0,0040 0,002 (0,0013; 0,0027) 0,0017 (0,0013; 0,0023) n.s.
Mo  0,0004–0,0015 0,00103 (0,0008; 0,0012) 0,0011 (0,0009; 0,0012) n.s.
Ni 0–0,01 0,0046 (0,0027; 0,007) 0,0055 (0,0029; 0,007) n.s.
Pb  0–1 0,0004 (0,0001; 0,0012) 0,0003 (0,0002; 0,0005) n.s.
Pt  0–1 0,0005 (0,0002; 0,0009) 0,0003 (0,0002; 0,0005) n.s.
Rb  0–1 0,184 (0,141; 0,2) 0,182 (0,147; 0,2) n.s.
Sb  0–0,01 0,003 (0,001; 0,004) 0,004 (0,003; 0,005) n.s.
Se  0,07–0,12 0,089 (0,075; 0,1) 0,087 (0,076; 0,1) n.s. 
Sn  0–0,001 0,0001 (0,00001; 0,0001) 0,0001 (0,00007; 0,0001) n.s.
Sr  0–1 0,06 (0,057; 0,073) 0,061 (0,043; 0,08) n.s.
Ag 0–0,015 0,0001 (0,000105; 0,00035) 0,00018 (0,00011; 0,00041) n.s.
Mo 0,0004–0,0015 0,001(0,0008; 0,001) 0,001 (0,0009; 0,001) n.s.
V  0–0,01 0,0051 (0,003; 0,006) 0,0049 (0,001; 0,005) n.s.
W  0–0,01 0,00001 (0,000007; 0,00002) 0,00003 (0,00002; 0,00005) 0,024
Ba 0–1 0,003 (0,0015; 0,004) 0,004 (0,0024; 0,006) n.s.
Zn 0,75–1,50 1,1 (1,012; 1,3) 1,13 (0,95; 1,51) n.s.
Zr  0–1 0,0002 (0,0001; 0,0003) 0,00015 (0,00009; 0,0002) n.s.
Tl  0,00005 0,00002 (0,00001; 0,00002) 0,00002 (0,00001; 0,00002) n.s.

Примечание: данные представлены как медиана и интерквартильный размах; n.s. – not significant, не значимо; а в качестве референсных 
значений использованы данные из [24].
Note: data are presented as median and interquartile range; n.s. – not significant; а data from [24] were used as reference values.
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также меняется направление корреляционной связи 
в тандеме Be/Li.

ОБСУЖДЕНИЕ
Нормальное протекание физиологических про-

цессов в полости рта зависит не только от местных, 
но и от общих факторов: функционирование эндо-
кринной системы, иммунитета, регуляция сосуди-
стого тонуса и микроциркуляции, состояние фермен-
тативных и транспортных систем.

Для поддержания гомеостаза минерального со-
става зубов биохимические процессы в полости 
рта должны находиться в химическом равнове-
сии, что при проведении ПОТ может нарушаться. 
Дисбаланс химических элементов в организме не-
благоприятно воздействует на структурно-функци-
ональное состояние тканей полости рта, повышает 
риск развития поражений твердых тканей зубов и зу-
бочелюстных аномалий. Изменение ионного состава 
ротовой жидкости, омывающей зуб, приводит к из-
менению проницаемости эмали, а также к диспро-
порции процессов де- и реминерализации, следова-
тельно, снижает кариесрезистентность.

В нашей ранее опубликованной работе у детей 
и подростков после ПОТ не было обнаружено в сы-
воротке изменений уровня K, I, As, уровни B были 
снижены, W не был исследован, а концентрация Li 
была снижена и не отличалась от результатов настоя-
щего исследования [23].

В представленном исследовании W снижался, 
а As, B, K, I повышались в пределах референсных 
значений в группе пациентов с подтвержденным 

кариозным поражением зубной ткани, в связи 
с этим можно сделать вывод, что эти элементы так 
или иначе ассоциированы с развитием кариеса и их 
повышение в сыворотке не следует объяснять дей-
ствием цитостатиков в рамках долгосрочных по-
следствий ПОТ.

Полученные нами низкие уровни Li вполне со-
гласуются с литературными данными, что этот эле-
мент обладает кариес-статическими свойствами [25], 
поскольку он был статистически значимо снижен 
(хотя и оставался в пределах референсных значений) 
в группе пациентов с кариесом, что, по всей види-
мости, может быть связано с поздними эффектами 
ПОТ. Что касается W, в литературе его концентрации 
в сыворотке и возможные ассоциации с кариозным 
поражением не описаны.

Помимо этого, основополагающим фактором 
развития кариеса считается соотношение Ca/P [26], 
которое и опосредует процессы деминерализации 
и резорбции матрикса зубной ткани [27]. В нашем 
исследовании статистически значимых изменений 
концентрации Ca и P не зафиксировано, впрочем, 
как и других химических элементов, важных для ги-
стологической композиции эмали и дентина, предпо-
ложительно принимающих участие в процессах об-
разования кариеса: Mg, Cd, Cl, Zn, Se.

Однако нами было выявлено изменение дру-
гих пар элементов, соотношение которых изме-
няется после ПОТ у пациентов с кариесом: Ni/
Mn, Co/Fe, Be/Li, Mn/P, в этих тандемах присут-
ствуют элементы, влияние которых на патогенез 
кариеса является неоспоримым: с доказанными 

Таблица 2. Лучшие показатели коэффициентов ранговой корреляции Кендалла (τ) для тандемов элементов 
в сыворотке у пациентов обеих групп

Table 2. The best indicators of Kendall rank correlation coefficients (τ) for tandem elements in serum in patients of both groups
Пары элементов / 
Tandem elements

Группа 1 (пациенты с кариесом) / 
Group 1 (patients with caries)

Значение р /  
p value

Группа 2 (пациенты без кариеса) / 
Group 2 (patients without caries)

Значение р /  
p value

Ca/Mg –0,107 n.s. –0,076 n.s.
Pb/Cd 0,435 n.s. –0,028 n.s.
Ca/P 0,500 n.s. 0,052 n.s.
Ca/Ni 0,068 n.s. –0,100 n.s.
Ni/Fe –0,023 n.s. –0,144 n.s.
Ni/Mn 0,342 0,004 0,140 n.s.
Ni/Cu –0,085 n.s. –0,07 n.s.
Co/Mn 0,200 0,090 0,190 0,030
Fe/Mn 0,240 0,04 0,240 0,007
Pb/Sn 0,435 n.s. 0,296 n.s.
Cu/Zn –0,023 n.s. 0,124 n.s.
Co/Fe 0,363 0,002 0,033 n.s.
Be/Li –0,365 n.s. 0,420 0,01
Mg/P 0,277 n.s. 0,010 n.s.
Mn/P –0,111 n.s. –0,326 0,04

Cu/Mn 0,095 n.s. 0,152 n.s.
Примечание: n.s. – not significant, не значимо.
Note: n.s. – not significant.
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кариес-статическими свойствами, как Li и P, либо 
же сомнительным, но требующим большего внима-
ния: Mn, Fe, Ni, Co [28]. Кроме того, соотношение 
элементов может являться более точным корреля-
том того или иного заболевания, чем их отдельные 
концентрации.

Это может стать направлением для дальней-
ших исследований, рассматривающих элементный 
статус в фокусе ПОТ и ее побочных эффектов, по-
скольку функциональный синергизм или антаго-
низм разных элементов может быть изменен в за-
висимости от их концентрации. Также интересным 
представляется дальнейшее изучение элементного 
статуса в других биосубстратах, например в воло-
сах или ногтях, потому что это может помочь оце-
нить более отсроченные изменения минерального 
обмена. Стоит в дальнейшем рассмотреть особен-
ности профилактики дисэлементозов в рамках со-
проводительной терапии при лечении детей с гемо-
бластозами, чтобы предотвратить прогрессию кари-
озного процесса полости рта.

Наше исследование имеет ограничения вви-
ду небольшой численности изученной когорты, 
мы не учитывали половые различия в общей выборке 
пациентов, сегрегирование по возрасту и продолжи-
тельности ремиссии. Помимо этого, пациенты имели 

разные сроки завершения ПОТ, что также затрудняет 
интерпретацию полученных данных. В рамках иссле-
дования не был проанализирован элементный состав 
сыворотки у пациентов непосредственно до проведе-
ния ПОТ, что должно быть учтено в последующих 
исследованиях.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Оценка содержания химических элементов 

в сыворотке крови у детей, получавших терапию 
по поводу ЗНО и находившихся в ремиссии, вы-
явила ассоциацию между кариозным поражением 
зубной ткани с повышением концентрации некото-
рых эссенциальных (K, I), условно эссенциальных 
элементов (As, B), снижением концентрации Li и W, 
а также изменением соотношения прочих, влияю-
щих на процесс развития кариеса элементов (Ni/
Mn, Co/Fe, Mn/P), и направления корреляционной 
связи в тандеме Be/Li. Таким образом, токсическое 
воздействие ПОТ, возможно, оказывает потенци-
альное негативное воздействие на ткани полости 
рта вследствие индуцированного дисэлементоза. 
Необходимы дальнейшие исследования для опреде-
ления связи между ПОТ и развитием дисэлементоза 
с целью определения целесообразности лечебных 
и профилактических мер.
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