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ИЗПОЛЗВАНИ СЪКРАЩЕНИЯ 

AБ Антибиотик 
ЙЛ Йонизиращо лъчение 

КЛР Късни лъчеви реакции 

КТ Компютърна томография 
ЛЛ Лъчелечение 

ЛР Лъчеви реакции 

ЛТ Лъчетерапия 
ЛЧО Лицево-челюстна област 

ОМ Орален мукозит  

ОРН Остеорадионекроза 

ПТФ Пентоксифилин 

РЛР Ранни лъчеви реакции 
СЗО Световна здравна организация (WHO – World Health Organization)  

ТГТ Телегаматерапия 

ТФ Токоферол 

ХБО Хипербарна оксигенация 

ЯМР Ядрено-магнитен резонанс 
3D CRT Лъчетерапия с 3D планиране (3D CRT) 

AP1 Активиращ протеин 1  

Apaf-1 Апоптозен протеазо активиращ фактор 

c-JUN Амино-терминална киназа  
COX 2 Циклоксигеназа 2 

CTC 
Common Toxicity Criteria (Критерии за оценка на ранни странични 
реакции) 

CTCAE 
Common Terminology Criteria for Adverse Events 
(Критерии за оценка на последиците от лечението на рак) 

EGF Епидермален растежен фактор  

EORTC 
European Organization of Research and Treatment of Cancer 
(Европейска организация за изследване и лечение на рак) 

IL Интерлевкин 

IMRT 
Лъчетерапия с модулиране на интензитета (Intensity Modulated 

Radiation Therapy)  

ISOO 
The International Society for Oral Oncology  
(Международна общност по орална онкология) 

KGF Кератиноцитен растежен фактор  

LENT/SOMA 
The Late Effects Normal Tissue/Subjective Objective Management 
Analytical (Система за оценка на късните реакции и усложнения от 
лечението на рак) 

MAPK Митоген активираща протеин киназа  

MASCC 
Multinational Association of Supportive Care in Cancer  
(Мултинационална асоциация за поддържаща грижа на онкоболни) 

MMP Матрикс металопротеиназа  

NCI-CTC 
National Cancer Institute-Common Toxicity Criteria 
(Критерии за оценка на последиците от лечението на рак на 
Националния онкологичен институт на САЩ) 

NF kappa b Некротизиращ фактор kappa b 
PAF Тромбоцитен активиращ фактор 

PBRT Протонна лъчетерапия (Proton beam radiotherapy) 

TNF Туморнекротизиращ фактор 
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I. В Ъ В Е Д Е Н И Е  

Хирургичното лечение и лъчетерапията са най-често използваните 

методи за лечение на злокачествени тумори в лицево-челюстната област. 

Те намират приложение като самостоятелни терапевтични подходи или в 

комбинация с други модалности. Въпреки безспорните ползи от 

лъчетерапията, тя предизвиква множество реакции и усложнения, които 

протичат с различна степен на клинична изява. Варират от леки и 

бързопреходни локални реакции до тежки общосоматични състояния, които 

влошават значително качеството на живот на болните. 

Високата заболяемост от онкологични болести предпоставя честата 

проява на лъчеви реакции и усложнения. Всяка година се диагностицират 

около 870 000 нови случая на малигнени процеси на горните дихателни 

пътища и храносмилателния тракт. Нововъзникналите случаи на рак на 

устната кухина са около 300 000 годишно [172]. Независимо от усилията, 

положени за предпазване на тъканите, лъчелечението предизвиква 

странични реакции и усложнения, като ксеростомия, орален мукозит и 

остеорадионекроза [211]. Те са резултат от директно увреждане на тъканите 

и клетъчна смърт, медиирани от серия молекулни процеси и каскадни 

реакции. 

Ксеростомията и лъчево-индуцираният орален мукозит са болезнени 

и инвалидизиращи състояния. Прогресията им може да наложи прекъсване 

на лъчелечението, хоспитализация, парентерално хранене, прием на 

опиоидни аналгетици. 

Остеорадионекрозата е едно от най-тежките усложнения след 

лъчелечение в областта на главата и шията. Силно влияние за развитието 

на некроза имат предразполагащи фактори, като остра и хронична травма в 

устната кухина, извършване на хирургични интервенции, включително и 

зъбни екстракции в предходно облъчена област [155]. Съществено значение 

имат денталният статус и оралната хигиена. В по-редки случаи тя може да 

възникне спонтанно, без травматични и бактериални фактори. 
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Ксеростомията, оралният мукозит и остеорадионекрозата имат пряко 

влияние върху влошаването на качеството на живот на болните. Поради 

дългосрочната инвалидизация, която предизвикват, лъчевите усложнения 

са обект на многобройни проучвания. Задълбоченото изследване на 

патофизиологията на лъчевите реакции и усложнения, пострадиационните 

промени в тъканите и клиничните изяви дават възможност за въвеждане на 

по-насочени методи на профилактика и лечение. 

Това ни мотивира да направим настоящото научно проучване, 

насочено към анализиране на предразполагащите фактори и сравнително 

изучаване на тъканните и функционални промени след лъчелечение, 

защото сме убедени, че осъществяването на целите и решаването на 

поставените задачи в него, а именно – да анализираме лечението на болни 

с лъчеви реакции и усложнения и определим честотата и клиничните 

характеристики, имащи значение за тежестта и динамиката на тези 

усложнения, ще даде тласък в развитието на подходите за превенция, на 

ранната диагностика и на лечението. Ще подпомогне своевременното 

разпознаване на клиничните изяви и усложненията, давайки възможност за 

удачното им терапевтично повлияване, необходимо за намаляване на 

общата заболеваемост и за създаване на най-благоприятни възможности за 

повишаване на качеството на живот на болните. 
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II. Л И Т Е Р А Т У Р Е Н  О Б З О Р  

2.1. ВИДОВЕ ЛЪЧЕВИ РЕАКЦИИ И УСЛОЖНЕНИЯ 

Лъчевите реакции и усложнения се класифицират като ранни и късни 

[37, 63]. Ранните лъчеви реакции (РЛР) (орален мукозит, ранна 

ксеростомия, дисгеузия, дерматит) възникват по време на курса на 

лъчелечение (ЛЛ) и продължават няколко седмици след него. Дължат се на 

директно увреждане на бързопролифериращите клетки. Засягат кожата – с 

развитие на дерматит, мукозата – с изява на орален мукозит, вкусовата 

сетивност и секрецията на слюнчените жлези [15, 63]. При късните лъчеви 

реакции (КЛР) и усложнения са засегнати клетките с по-бавен цикъл на 

обновяване [37]. Клиничната им изява започва месеци, дори години след 

лъчетерапията (ЛТ) [62]. Изразява се с възникване на остеорадионекроза 

(ОРН), късна ксеростомия поради дегенеративни промени в слюнчените 

жлези, контрактури поради фиброза на мускулатурата и ТМС и 

генерализиран лъчев кариес [15, 37, 62, 85]. 

2.2. МЕТОДИ НА ЛЪЧЕЛЕЧЕНИЕ 

Лъчетерапията е метод за лечение на злокачествени тумори, като 

терапевтичният агент е йонизиращо лъчение (ЙЛ) [160]. То бива 

корпускулярно и електромагнетично [10, 119]. Корпускулярното облъчване е 

представено от протони, електрони и неутрони [10, 119]. 

Електромагнетичните излъчвания са наречени фотони, представени от Х и 

гама лъчи [10, 119]. Фотонното лъчелечение намира най-често приложение 

в съвременната практика [160]. Напредъкът на технологиите в последните 

години дава възможност за много по-насочени и ефективни техники за ЛТ. 

Планирането на лечението с помощта на 3D образно изследване (3D CRT), 

лъчетерапията с регулиране на интензитета на облъчване (IMRT) и 

протонната лъчетерапия понижават честотата и тежестта на страничните 

ефекти [165]. Тези методи позволяват концентрирането на радиационната 

доза в полето на туморната инфилтрация и ограничават нейното 

разпространение в периферните здрави тъкани [165]. 
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Видове лъчетерапевтични източници 

– Телетерапия 

Източникът на радиация е външен и лъчевата доза се администрира 

перкутанно от разстояние. Ползват се 6 до 18 MV, X – лъчи; 60 Co, гама 

лъчи или 6–20 MV облъчване с електрони или протони [10]. 

3D CRT  

На базата на 3D образни техники, като компютърната томография 

(КТ) се извършва планиране на предстоящата ЛТ. Целта е по-прецизното 

насочване на лъчите и реализиране на по-голяма доза ЙЛ в границите на 

тумора. С този подход се ограничава облъчването на околните здрави 

тъкани [10, 119]. 

IMRT  

Софтуерно планиране позволява компютърно контролиране на 

полето и дозата на облъчване [87]. ЛТ се реализира чрез йонизиращи лъчи, 

които описват поле с неправилна форма, отговарящо на туморната инвазия. 

Регулира се интензитетът на облъчването на всеки сегмент така, че се 

редуцира радиационното натоварване на околните тъкани. [10, 87]. 

PBRT  

ЛТ посредством насочени протони е нова технология за лечение на 

злокачествени процеси, разположени в жизнено важни органи или в 

дълбочина (интракраниално). Протонните лъчи реализират най-голяма доза 

върху прицелното си поле, като свеждат до минимум облъчването на 

околните тъкани и радиационното кумулиране в тях. Подходящи са за 

терапия на тумори в близост до критични структури [132, 166]. 

– Близкофокусна лъчетерапия  

Източникът на облъчване е в непосредствена близост до полето. 

Целта е най-голяма доза да се администрира в малко повърхностно поле с 

ограничаване на действието в дълбочина. Ползва се при кожни карциноми 

[10]. 
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– Брахитерапия  

Брахитерапията (БТ) се прилага за лечение на злокачествени 

заболявания с различна локализация (на простатата, на шийката на 

матката, в областта на главата и шията, гинекологични ракови заболявания 

и др.). При този вид лечение радиоактивният източник се поставя в целевия 

обект или в непосредствена близост [1, 10, 209]. БТ бива постоянна и 

временна. Постоянната брахитерапия се осъществява чрез имплантация на 

радиоактивни частици с малки размери в областта на тумора. Временната 

брахитерапия се извършва посредством катетър/апликатор, в който се 

поставят радиоактивните източници [10, 209]. Тя включва терапия с ниска 

доза (LDR) и брахитерапия с висока доза - HDR) [10, 209]. 

Видове брахитерапия: 

Според продължителността на облъчването: 

1.1. Постоянна, когато радиоактивните източници, радионуклиди, 

изотопи остават в прицелния орган, и временна, когато изотопите се 

въвеждат в тумора или в непосредствена близост до него, а след терапията 

се отстраняват. 

Според позиционирането на радионуклидите: 

2.1. Интерстициална брахитерапия: радиоактивните източници се 

разполагат във вътрешността на тумора. 

2.2. Контактната брахитерапия е разделена на три вида: 

интралуменална, ендоваскуларна и повърхностна брахитерапия. 

Според мощността на дозата: 

3.1. Ниска доза (LDR): 0.4-2.0 Gy / h, 

3.2. Импулсна доза (PDR): 0,5-1,0 Gy / h, 

3.3. Средна доза (MDR): 2-12 Gy / h, 

3.4. Висока доза (HDR):> 12 Gy / h,  

3.5. Ултраниска доза (постоянни импланти): 0.01-0.3 Gy / h [209]. 

Интерстициалната брахитерапия е метод за лечение на 

злокачествени тумори на меките тъкани в устната кухина, устните, бузите, 

пода на устата, езика [19, 160], с високо ниво на локален контрол на 

заболяването и ниска токсичност спрямо околните здрави тъкани [164]. Чрез 
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него се прилага краткотрайна, висока радиационна доза, локализирана 

директно в туморните граници. По този начин се ограничава нежеланото 

лъчево излагане на здравите тъкани [26].  

Интерстициалната брахитерапия с ниска доза (LDR-BT) е въведена в 

началото на миналия век. Лечението на злокачествени процеси в устната 

кухина с този метод показва добър контрол на тумора и повишаване на 

качеството на живот на болните, съизмерими с резултатите от оперативно 

лечение [94, 206]. Въпреки това този вид лъчелечение има редица 

недостатъци като необходимостта от оборудване на специални, защитени 

помещения, както и потенциалната опасност медицинския персонал, в 

контакт с пациента, да бъде изложен на радиация [209, 253]. В момента най-

често използваните радиоактивни източници са иридий-192 (Ir192) под 

формата на единични или двойни щифтове или капсули от злато-198 (Au198) 

[209, 253]. Щифтовете се имплантират временно, като по време на 

лечението болният е изолиран в специално помещение в клинична 

обстановка [253]. В българската литература за имплантирането на 

радиоактивни източници се среща терминът „заигляне“ [1]. 

Имплантацията се извършва под локална или венозна анестезия. 

Манипулацията се осъществява посредством насочващи игли, въведени в 

дълбочина според предварително уточнени, точковидни маркировки на 

повърхността. Насочващите игли се отстраняват след поставяне на 

радиоактивните пинове през техния лумен [253]. 

В съвременната практика брахитерапията с ниска доза все по-често 

се заменя с брахитерапия с висока доза (HDR BT), която има редица 

предимства [252, 139]. Те са: липса на радиационно излагане на 

медицинския персонал, по-точно насочване на дозата, осигурено чрез 

стабилно фиксиране на гъвкавите канюли/апликатори, оптимална 

паралелност на източника чрез поставяне на двустранни бутони за 

фиксация, както и компютърен 3D контрол на работа [139, 252, 254].  

При техниката на брахитерапия в таргетния орган се имплантират 

гъвкави, винилови канюли, които се разполагат до повърхността на 

засегнатия орган (език, под на устната кухина). Поставянето им изисква 

местна или обща анестезия. За тумори в устната кухина обикновено се 
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ползва субмандибуларен достъп. В тъканите се въвеждат игли/водачи в 

предварително обозначени повърхностни маркировки. След достигане на 

лигавичната повърхност на тяхно място се поставят гъвкавите апликатори, 

които се фиксират с винилови бутони поставени двустранно върху 

лигавичната и кожната повърхност. В следващия етап канюлите се свързват 

с апарат, насочващ радиоактивните частици. Отстоянието между 

апликаторите трябва да бъде 10мм и да се спазва строга паралелност чрез 

компютърен контрол [139, 252, 254]. 

Брахитерапията се извършва с определен дозов режим. Най-често 

той варира от 35 Gy / 10 фракции / седмица до 60 Gy / 10 фракции / седмица 

[209, 254]. Европейското дружество по брахитерапия (GEC) и Европейското 

дружество по лъчетерапия и онкология (ESTRO) препоръчват използването 

на доза от <3–4 Gy [152], а Американското дружество по брахитерапия 

(ABS) препоръча около 6 Gy на фракция [163]. Високо дозовата 

брахитерапия може да се прилага 2 пъти дневно за 3–4 дни, по 3–4 Gy с 

минимален интервал между фракциите от 6 часа [58, 59]. 

Общоприето е ЛТ да се извършва фракционирано, на малки дневни 

дози, за по-дълъг период [10, 22, 23]. Тази методика е базирана на 

разликата в биологичното поведение между туморните клетки и нормалните 

тъкани. Нормалните здрави клетки имат възможност за сублетална 

репарация на ДНК молекулата [22]. Поради по-слабата митотична активност 

те имат по-голям интервал от време за възстановяване преди репликацията 

[22]. Най-често се реализира доза 50–70 Gy за 5–7 седмици, 5 дни в 

седмицата, по 2 Gy на ден [10, 69, 234, 235]. 

2.3. ПАТОГЕНЕЗА НА ЛЪЧЕВИТЕ РЕАКЦИИ И УСЛОЖНЕНИЯ 

Развитието на лъчевите реакции и усложнения е свързано с 

цитотоксичното действие на йонизиращото лъчение към клетките с висока 

митотична активност [15]. Увреждането им се осъществява по директен и 

индиректен начин [15]. Йонизиращите лъчи директно спират репликацията 

на ДНК молекулата или дисоциират водните молекули в свободни радикали 

(eaq-, OH-, О2-, HO2-, H2O2, Н3О+), като те атакуват ДНК спиралата [15, 177, 

219]. Този индиректен вид реакция е от съществена важност поради 

високото водно съдържание на тъканите [159]. Резултатът от двата 
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механизма на радиационно действие е апоптоза на бързо 

пролифериращите клетки в полето на облъчване [15, 177, 219]. Засягат се 

базалният слой на обновяващия се епител в мукозата, кожата, каналчетата 

на слюнчените жлези и техните ацини, ендотелните клетки на кръвоносните 

съдове, фибробластите, остеобластите и остеокластите [15, 27, 219]. 

Процесът ангажира екстрацелуларния матрикс и всички негови елементи 

[177, 219]. 

2.3.1. Увреждане на клетъчното ниво – апоптоза  

ЙЛ стимулира активацията на тумор супресорен протеин p53, който е 

основен фактор в механизма, водещ до апоптоза [169]. Протеинът р53 

активира транскрипцията на гени, кодиращи синтеза на протеини от 

семейството на Bcl-2 (В клетъчен лимфома протеин) [169]. Тези молекули 

промотират и регулират освобождаването на cytochrom С и ендонуклеази, 

които се синтезират в митохондриите. Нарушената митохондриална 

структура и трансмембранен потенциал допринасят за преминаването им в 

цитоплазмата [64, 200]. Посредством свързващ протеин Аpaf-1 (Апоптозен 

протеазa активиращ фактор), те отключват каскадна реакция, водеща до 

транслокация на клетъчното ядро, фрагментация на ДНК спиралата и 

хроматинова кондензация, колапс на цитоплазмата и апоптоза [137]. Тази 

каскадна реакция се нарича каспазна реакция (caspase reaction), именувана 

на протеините, които я осъществяват. Каспазите имат инициаторна, 

ефекторна, протеолитична, инфламаторна активност [41, 114]. Друг 

механизъм, водещ до апоптоза, е екстрацелуларното действие на TNF 

(Туморнекротизиращ фактор) [9]. Той участва в клетъчната сигнализация. С 

помощта на свързващи протеини се превръща в катализатор на финалната 

каспазна каскада (caspase cascade) [127]. 

В тъканите се откриват биологични маркери, представени от 

протеини, ензими, цитокини, сигнални молекули и други тъканни и клетъчни 

фактори, участващи в патогенезата на лъчевите реакции [55]. Някои от тях 

са отговорни за възникването им, а други влияят на оздравителния процес 

на тъканите [55]. 
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2.3.2. Биологични маркери  

Протеини и ензими, свързани с увреждането 

– NF kappa B (Некротизиращ фактор kappa B), наричан още ядрен 

транскрипционен фактор. В резултат от действието на ЙЛ, NF kappa B 

участва в транскрипцията на над 200 гена, свързани със синтеза на 

проинфламаторни цитокини. Най-често се открива в ядрата на имунните 

клетки – Т и B лимфоцити, макрофаги, моноцити [215, 220]. 

– AP1 (Активиращ протеин 1)  

АР1 е транскрипционен фактор в ядрото на клетките, който се 

активира от увреждане на ДНК спиралата и стимулира секрецията на 

матрикс металопротеиназа (MMP) [215, 220]. 

– MMP (Матрикс металопротеиназа) 

ММР е ензим, който се натрупва в екстрацелуларния матрикс. Взима 

участие в неговото разграждане и апоптоза на фибробластите [215, 220]. 

– MAPK (Митоген активиращи протеин кинази) 

МАРК са група ензими, участващи в клетъчното сигнализиране. 

Действието им се инициира от NF kB [48]. 

– c-JUN (Амино-терминална киназа) е ензим, който спада към 

групата протеинкиназите (МАРК). Представлява сигнална молекула, важен 

регулатор на транскрипцията и синтеза на проинфламаторни цитокини. 

Свързан е с клетъчната апоптоза [48]. 

Цитокини, медиатори на възпалението: Тяхното количество се 

увеличава в тъканите преди клиничната изява на увреждането [17, 88, 221]. 

– IL-b1, IL-6 (Интерлевкин b1, 6) се секретират от макрофагите. 

Увеличеното им количество в тъканите се свързва с развитието на 

възпалителен процес [88, 221]. 

– TNF (Тумор некротизиращ фактор) се секретира от лимфоцитите 

и е мощен медиатор на възпалението [88, 221]. 

– PAF (Тромбоцитен aктивиращ фактор) е продукт на тромбоцитите 

и също се свързва с генезата на мукозита [215, 221]. Обект на проучване са 
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медикаментите, инхибиращи тромбоцитната агрегация и връзката им с 

намаляване на честотата и тежестта на лъчевите реакции (ЛР) [240]. 

Ензими и фактори на оздравителната фаза 

– COX 2 (Циклоксигеназа 2) 

Ензим, който се експресира от базалните епителни клетки, 

фибробластите и ендотелиума [217]. 

– KGF (Кератиноцитен растежен фактор) се отделя от ендотелните 

и Т-клетките [31]. 

– EGF (Епидермален растежен фактор) е растежен фактор в 

биологичните течности [118, 244]. 

Все още няма абсолютни маркери, с които да се предвидят 

последиците от лъчелечението [233]. 

2.3.3. Патогенеза на лъчевите реакции според вида на 

засегнатите органи и структури  

2.3.3.1. Лъчеви промени в слюнчените жлези и слюнката 

Слюнката е биологична среда на устната кухина и орофаринкса [184], 

която участва в регулирането на микрофлората и оралната имунна система, 

реминерализацията на зъбния емайл, оформянето на хапката, 

преглъщането и артикулацията [184]. При здрави индивиди нейното 

количество е 620–1000 мл на денонощие [120, 187]. 

Лъчелечението има силно влияние върху функцията на слюнчените 

жлези [15, 144]. В паренхима на жлезите настъпват прогресиращи 

дегенеративни изменения поради силната лъчева чувствителност на 

неговите компоненти [144]. Наблюдават се два вида увреждане на клетъчно 

ниво: апоптоза по време на интерфазата на клетъчния цикъл при малки 

дози на облъчване и некроза при големи дози [223]. 

По време на курса на лъчетерапия настъпва промяна в паренхима на 

жлезите в резултат от микроциркулаторни нарушения, тромбози, 

възпалителни промени и едем [43]. Наблюдава се намалена слюнчена 

секреция [15, 190]. Установяват се нарушения в електролитния баланс и 

съдържанието на имуноглобулини в слюнката. Увеличава се киселинността 
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в устната кухина, което благоприятства развитието на кариесогенна 

микрофлора [190]. Серозните ацини на жлезите са по-силно 

лъчечувствителни спрямо муцинозните, което води до увеличаване на 

вискозитета на слюнката [15, 190). Сгъстената слюнка с високо съдържание 

на муцини се превръща в механична бариера, която възпрепятства 

достигането на хранителни молекули до вкусовите папили. Липсата на 

вкусова стимулация потиска вкусовия център в главния мозък, който по пътя 

на обратна връзка намалява слюнчената секреция. По този механизъм 

ксеростомията се задълбочава [204]. 

Освен косвеното механично блокиране на вкусовите луковици, 

йонизиращото лъчение води до директното им увреждане. Настъпва 

дисгеузия или агеузия [236]. 

2.3.3.2. Лъчеви промени в оралната лигавица 

При развитие на орален мукозит (ОМ) се установява увреждане на 

мукозата в устната кухина, както и на всички субмукозни тъкани [15, 60]. 

Йонизиращото лъчение и апоптозата на епителните клетки водят до 

нарушаване в целостта на епитела и възпрепятстват неговите 

регенеративни свойства [25]. В резултат той изтънява и настъпва улцерация 

[177]. Увреждането на епитела се потенцира от атрофичните процеси в 

субепитела [60]. Наблюдават се морфологични промени и апоптоза на 

фибробластите и микроваскуларните ендотелни клетки [177, 219].  

В патогенетичен аспект мукозитът се развива в 5 фази – инициация, 

първичен отговор, прогресивна фаза, улцерация и оздравителна фаза [219]. 

Фази на увреждане на мукозата 

1. Инициация 

Първата фаза е свързана с промени на молекулно ниво и не се 

наблюдават клинични изяви. Преминавайки през тъканите, йонизиращите 

лъчи преобразуват водните молекули в свободни радикали. Те увреждат 

ДНК спиралата на клетките, клетъчните мембрани и отключват каскада на 

биологични механизми [45, 216], разгръщащи картината на втората фаза.  

2. Първичен отговор на увреждането 

Под действието на ЙЛ и възникналите дефекти в ДНК молекулата, 

водещият ядрен транскрипционен фактор NFkB активира синтеза на 
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проинфламаторни цитокини и медиатори на възпалението (IL-1b, IL-6, TNF), 

както и на адхезионни молекули (MAPK) [212, 218]. Високата им доза в 

тъканите и периферната кръв корелира със стадия и тежестта на мукозита 

[15]. Активиране на транскрипционния фактор AP1 медиира 

фибробластната апоптоза чрез стимулиран синтез на ензима матрикс 

металопротеиназа. В резултат от тези явления настъпва увреждане на 

епитела и субепителните структури, екстрацелуларния матрикс и 

фибробластите. Разрушава се връзката между епител и субмукоза в 

базалната мембрана [220]. В тази фаза започва клинична изява на 

афектираната орална лигавица, придружена със субективни оплаквания от 

страна на пациентите. Наблюдават се еритем и едем на цялата орална 

мукоза, хиперестезия или парестезия при хранене [178]. 

3. Прогресивна фаза 

Медиаторите, продуцирани по време на първичното увреждане, 

усилват своя синтез чрез механизми на обратна връзка. Например NFkB 

активира експресията на ген отговорен за синтеза на TNF [215] и един 

представител от групата на MAPK – c-JUN (амино-терминална киназа) [48]. 

TNF от своя страна е активатор на NFkB [215]. C-JUN е сигнална молекула, 

която играе роля в регулацията на транскрипционния фактор AP1 и 

секрецията на ММP. Обратната връзка не само стимулира мукозното 

увреждане, но и удължава действието на радиацията [220]. При 

задълбочаване на процеса оплакванията се засилват, клиничната 

симптоматика прогресира. Епителът изтънява и улцерира, като мукозитът 

преминава в своята четвърта фаза [220]. 

4. Улцерация 

Четвъртата фаза представлява улцерация на епитела и силно 

възпаление в субмукозата. Тази фаза е най-тежка, свързана е с болка и 

затруднено хранене [220]. Клинично се установява наличие на дълбоки 

улцери и некротични плаки, покрити с псевдомембранозен налеп върху 

еритемен терен. В този етап съществува риск от улеснена колонизация на 

грамположителни и грамотрицателни микроорганизми. Продукцията на 

ендо- и екзотоксини допълнително стимулира натрупването на 

инфламаторни цитокини в тъканите и прогресия на оралния мукозит [220]. 
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5. Оздравителна фаза 

От 2 до 3 седмици след преустановяване на облъчването започва 

бавен оздравителен процес [217]. Важно участие в тази фаза взимат 

субмукозните фактори циклоксигеназа 2 (COX 2), кератиноцитен растежен 

фактор (KGF) и епидермален растежен фактор (EGF). 

COX 2 (Циклоксигеназа 2) се експресира от клетките в базалния 

слой на епидермиса, фибробластите и васкуларния ендотел и играе роля в 

тяхното възстановяване. Ензимът потенцира ангиогенезата, регенерацията 

на субмукозата и пролиферацията на епитела [217].  

KGF (Кератиноцитен растежен фактор) е част от групата на 

фибробластни растежни фактори (FGF). Продуцира се от ендотелиалните 

клетки и Т клетките. KGF стимулира репарацията и заздравяването на 

раните, регулира функцията на детоксикиращите ензими [31]. Растежният 

фактор инхибира увреждането на ДНК спиралата по време на втората фаза 

от развитието на мукозит [31]. През прогресивната фаза осъществява 

супресивно действие към цитотоксичните проинфламаторни цитокини като 

тумор некротизиращ фактор (TNF) и потенцира секрецията на 

антиинфламаторните цитокини (IL-4, IL-3) [31]. 

EGF (Епидермален растежен фактор) е амино ацид полипептид, 

който се открива в биологичните течности, включително слюнката [244]. 

ЕGF стимулира пролиферацията на оралния епител [42, 222, 242, 244]. 

Наблюдава се корелация между концентрацията на EGF в стимулираната 

слюнка и стадия на мукозит през втората седмица от началото на 

облъчването. При по-голяма концентрация на растежния фактор се 

установява по-лека еритема и улцерация на лигавицата [118].  

Постепенно структурите на субмукозата регенерират, а улцерите 

епителизират чрез пролиферация и миграция на клетки от периферните 

ръбове на раната. Процесът на възстановяване трае 3–6 месеца [79]. 

2.3.3.3. Лъчеви промени в костите 

Първите данни за некроза на костите, свързана с лъчелечение, са 

получени от изследване на Regaud през 1922 г. [188]. При изясняване на 
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патофизиологията ОРН е описана като „радиационен остеомиелит“ [84, 

232]. 

Първостепенно значение в патогенезата на ОРН заема увреждането 

на артериалната и артериолна стена, загубата на остеоцити и остеобласти 

и запълването на костните пространства с възпалителен инфилтрат. Този 

процес се потенцира от бактериалната колонизация в некротичния участък 

от костта [100]. ДНК хибридизацията потвърждава ролята на 

микроорганизмите в генезата на ОРН [225]. Установено е, че основен 

провокиращ фактор за възникване на ОРН е денталната екстракция или 

друга хирургична интервенция в облъчения участък. Нарушената цялост на 

тъканите улеснява инвазията на микроорганизми. Бактериалната етиология 

налага приложението на антибиотици за профилактика и лечение на ОРН 

[155].  

Marx дефинира радионекрозата като радио-индуциран ендартерит, 

водещ до хипоксия, намалено клетъчно съдържание и хиповаскуларизация 

в костта [147]. В хистологичните препарати се установява облитерация на a. 

аlveolaris inferior, което е основен фактор за възникване на ОРН на долната 

челюст [29]. Йонизиращото лъчение активира молекулярен отговор, 

увреждане на ендотелните клетки в микроциркулацията и освобождаване на 

вазоактивни цитокини. Локалното възпаление предизвиква отлагане на 

колаген и фибрин в тъканите [17, 88, 198]. Този процес, заедно с 

левкоцитната адхезия върху увредените ендотелни клетки водят до 

тромбоза на съдовете [38]. Съдовият лумен облитерира, което нарушава 

трофиката на костта, довежда до хипоксия и клетъчна смърт [17, 111]. 

Микрорадиографичен анализ показва 4 възможни механизма на костна 

резорбция: 

1 – прогресивна резорбция от остеокластите, медиирана от 

макрофаги; 

2 – лизиране на костта от периоста;  

3 – деминерализация от слюнката и бактериалните продукти;  

4 – акцелериращ растеж на костта [47]. 
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Продукцията на свободни радикали вследствие от йонизиращото 

лъчение играе важна роля за първоначалния стрес, увреждането и 

възпалителния отговор на тъканите водещи до фиброза [49, 50, 52]. 

2.3.3.3.1. Механизъм на атрофия и фиброза на костния матрикс 

Някои автори изследват дисрегулацията на фибробластната 

активност в предходно облъчена област и смятат, че водещият механизъм 

на възникване и прогресия на ОРН е атрофията и фиброзата на костния 

матрикс [52, 53, 54, 111]. Ендотелните клетки на кръвоносните съдове в 

костите биват увредени директно от йонизиращите лъчи или индиректно 

посредством образуваните свободни радикали [47, 141, 193]. Веднъж 

атакувани те освобождават хемотактични цитокини, които предизвикват 

остър възпалителен отговор в съдовия лумен, тромбоза и некроза на 

съдовете [47, 141, 193]. Този механизъм генерира допълнително 

производство и екстрацелуларен депозит на проинфламаторни медиатори 

като туморнекротизиращ фактор (TNF-a), тромбоцитен растежен фактор, 

фибробластен растежен фактор-β, интерлевкини 1,4 и 6, трансформиращ 

растежен фактор β1 (TGF-β1) и съединително-тъканен растежен фактор [47, 

141, 193]. Тяхното въздействие води до неконтролируема пролиферация на 

фибробласти в екстрацелуларния матрикс и костномозъчните пространства, 

както и до тяхната трансформация в миофибробласти [47, 141, 193]. 

Същите се характеризират с необичайно високи нива на пролиферация и 

секреция [53]. Настъпва дисбаланс между синтезата и резорбцията на 

костта [52, 54]. Комбинацията от апоптоза на ендотелни клетки, 

остеобласти, остеокласти, придружени със съдови тромбози и усилена 

пролиферация на миофибробласти, водят до редукция на костен матрикс и 

заместването му с фиброзни тъкани [38, 52, 54]. Този процес обуславя 

нарушения капацитет за костна репарация и ремоделиране [49, 52, 150]. 

При възникналите промени в тъканите, хирургична или хронична травма 

може да доведе до контаминация на микроорганизми, инфекция и некроза 

на костта [150]. 

Разграничават се три фази на костно увреждане: 
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– начална фаза преди възникване на фиброза на костта, в която 

доминират промените в ендотелните клетки и острият възпалителен 

отговор [53, 238];  

– прогресивна фаза – абнормална фибробластна продукция и 

дезорганизация на екстрацелуларния матрикс [53, 238];  

– фаза на атрофия и фиброза на костния матрикс – тъканите се 

ремоделират и формират неустойчиви фиброзни структури. Увеличава се 

рискът от късни възпалителни реакции вследствие от локални травми [53, 

238]. 

Когато мускулите затварачи и ТМС попаднат в полето на облъчване в 

тях протичат същите процеси на апоптоза, васкуларна тромбоза, 

колагенова и фибринова депозиция и последваща фиброза [238]. 

2.4. РИСКОВИ ФАКТОРИ, СВЪРЗАНИ С РАЗВИТИЕТО НА 

ЛЪЧЕВИТЕ УСЛОЖНЕНИЯ 

2.4.1. Фактори ,  свързани с пациента  

Те включват придружаващи заболявания, остра или хронична травма 

в облъчвана област, лоша орална хигиена, дентални и пародонтални 

възпалителни процеси, както и някои вредни навици. 

Придружаващи заболявания  

Диабетът и артериалната хипертония предизвикват нарушение в 

периферното кръвоснабдяване поради повишено артериално налягане или 

диабетна ангиопатия. Промяната в тъканната перфузия увеличава риска за 

възникване на ОРН [37, 108].  

Заболявания, свързани с генетични нарушения, създават условия за 

тежки лъчеви увреждания [44, 218]. 

Атаксия телеангиектазия е болест, при която е компрометирана 

репарацията на ДНК молекулата в ядрото на клетките. Поради тази причина 

лъчевите реакции на фона на това заболяване протичат с по-тежка 

клинична картина [44]. 

Адисоновата болест е заболяване на надбъбречните жлези, което 

предизвиква усилена апоптоза на епителните клетки. Болните с Адисонова 

болест, подложени на лъчелечение, развиват ОМ със 17% по-често и в по-
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тежка степен. Това явление се дължи на синергично действащите 

механизми водещи до клетъчна смърт [219].  

Псориазис е заболяване, което води до нарушение в програмираната 

клетъчна смърт на епителните клетки поради генетичен дефект. Пациентите 

с псориазис развиват ОМ със 77% по-рядко в сравнение със здрави 

индивиди [219]. 

Орална хигиена 

Развитието на лъчеви реакции и усложнения е силно повлияно от 

лошата орална хигиена и образуването на бактериален биофилм [28, 38]. 

Увеличаването на микробното число в устната кухина води до колонизация 

на опортюнистични микроорганизми по оралните повърхности и прогресия 

на лъчевите реакции [28, 38]. При наличие на вторична инфекция лъчевите 

усложнения се развиват по-бурно с развитие на абсцеси и флегмони [1].  

Дентални и периодонтални заболявания 

Установена е пряка връзка между възникването на ОРН на 

челюстните кости и наличието на зъби с пародонтално заболяване, с остър 

или хроничен периодонтит. Рискът от развитие на некроза в тези случаи е 

три пъти по-голям в сравнение с обеззъбените челюсти [18, 23, 96, 125, 160, 

161]. 

Остра и хронична травма 

Основен рисков фактор за възникване на ОРН е острата травма при 

зъбна екстракция или друга хирургична операция в предходно облъчено 

поле [23, 38, 96, 161, 224].  

Неудобни снемаеми протезни конструкции водят до хронична травма 

и предизвикват улцериране на лигавицата и висок риск от възникване на 

ОРН [23, 96, 160]. Наблюдава се спонтанно възникваща остеорадионекроза 

при отсъствие на провокиращи фактори [38, 192]. 

Алкохол и тютюнопушене 

Установена е увеличена честота на лъчевите реакции и усложнения 

при употреба на алкохол и тютюнопушене [125, 128]. Те са предпоставка за 

нарушена трофика на тъканите и възникване на локално възпаление [125]. 

83% от пациентите с ОРН не преустановяват вредния навик [151]. 
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2.4.2. Фактори ,  свързани с лечението  

Рискът от възникване и от по-тежко клинично протичане на лъчевите 

реакции зависи от вида на лъчетерапията, полето и дозата на облъчване, 

както и от големината на фракциите [188]. 

Влияние на вида на лъчетерапията 

При приложение на високоволтажна техника на лъчелечение в 

миналото се установяват случаи на остеорадионекроза при 10,31% от 

облъчените пациенти. След въвеждане на терапия с по-нисък волтаж се 

наблюдава намаляване на случаите на остеорадионекроза. В някои 

литературни източници се среща честота 6,28% [188, 191]. Най-

репрезентативно е ретроспективното изследване с включени 830 пациенти, 

подложени на лъчетерапия. Инцидентите на радионекроза са 8.2% [192]. 

Терапевтичният източник оказва влияние върху възникването на 

ОРН. При приложение на конвенционална лъчетерапия случаите са 7.4%, 

при IMRT случаите са 5.2%, при брахитерапия те са 5.3% [179]. 

Използването на бързи неутрони, както и комбинацията лъче–химиотерапия 

предизвикват по-често тежки форми на ОРН [153, 227].  

У нас са изследвани болни с ОРН за 10-годишен период (1980–1990 

г.) и се установява, че разпределението на дозата в костните структури в 

съседство с облъчения тумор е съществен фактор за степента на 

увреждането [1]. Перкутанните методи водят до по-тежки поражения на 

костите поради засягането на по-голям обем от тях с доза, равна на 

канцерицидната, отколкото при брахитерапията. При нея лъчевата доза 

спада рязко с отдалечаването от радиоактивните източници и се 

обременява лъчево по-малка част от костта [1]. Интерстициалната 

брахитерапия е по-сигурна, когато туморите се намират далеч от костта и 

по-опасна, ако са в непосредствена близост до нея [1]. След брахитерапия 

се наблюдават предимно контактни увреждания на костта в съседство с 

източника. При перкутанно лъчелечение тези промени са по-

разпространени и обхващат челюстта в цяла дебелина [1].  

В клиничната практика се налагат все по-широко лъчетерапия с 

регулиране на интензитета (IMRT) [165] и хиперфракционирана 

лъчетерапия, CHART (Continuous hyperfractionated accelerated radiotherapy). 
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Те са нововъведения в лъчелечението, носещи по-малко рискове от 

пострадиационни последици [182]. 

Влияние на полето на облъчване 

Установено е, че унилатералната лъчетерапия намалява 

слюноотделянето с 50–60%, а билатералната с 80% [115]. Когато големите 

слюнчени жлези попадат в полето на облъчване, ксеростомията се 

разгръща в 94–100% от случаите, като количеството слюнка става трудно 

измеримо [115]. Лъчелечението, насочено към тумори в назофаринкса, 

афектира 2-те паротидни жлези и цялата орална лигавица. Развива се 

тежък орален мукозит и перманентна, тежка ксеростомия [205]. По-

благоприятно е лъчелечението на тумори в устната кухина. При него се 

засягат слюнчените жлези едностранно и слюноотделянето се компенсира 

частично от незасегнатите жлези [205]. 

Честотата на ОРН зависи както от големината на полето на 

облъчване, така и от дозата. Резултатите са идентични при по-малко поле, 

но по-голяма доза и при по-голямо поле на облъчване и по-малка доза. Ако 

полето обхваща две трети от дължината на мандибулата при доза 60 Gy, 

или една трета от нея при доза 65 Gy, в 5% от случаите се наблюдава 

възникване на остеорадионекроза [70]. При облъчване на една трета или 

две трети от мандибулата с доза 77 Gy, рискът е 50% [70]. 

Тежки форми на остеорадионекроза на долната челюст се развиват 

по-често и в по-кратки срокове при болни с напреднал стадий на 

онкологичната болест, с установени шийни лимфни метастази. В тези 

случаи лъчелечението включва обширно поле на облъчване, като обхваща 

по-големи зони от мандибулата [1, 47]. 

Влияние на тоталната доза на облъчване 

Дозата на облъчване, която могат да кумулират тъканите, зависи от 

тяхната морфологична и функционална специфичност [38, 250]. С 

приложение на по-големи дози има по-голям риск от органни увреждания 

[38, 112, 250].  

В някои изследвания се отбелязва директна връзка между времето до 

възникване на ОРН и приложената доза на радиация [100]. Установени са 

0% случаи на остеорадионекроза при доза под 60 Gy, 1,8% при доза от 60 



24 
 

Gy до 70 Gy и 9% при доза над 70 Gy [18]. Най-рискови за възникване на 

ОРН са първите 2 години след лъчетерапията при приложени дози над 70 

Gy или наличие на хирургическа травма [192]. 

Значително по-рядко дози под 60 Gy предизвикат възникване на ОРН 

[147, 251]. Новите тенденции в техниката на лъчелечение са в посока на 

понижаване на лъчевото натоварване [226]. 

Влияние на фракционираното облъчване 

С фракционирано лъчелечение в съвременната практика се постига 

по-добър контрол на тумора и намаляване на честотата и тежестта на 

късните лъчеви реакции и усложнения. Приложението на повече на брой, но 

ниски дози на облъчване, не оказва съществено влияние върху 

ограничаването на ранните лъчеви реакции и тяхната клинична изява 

остава висока [10, 229]. 

Ксеростомията е по-слабо изразена по време на конвенционална 

лъчетерапия, но степента на изява се запазва след период от 1 до 3 години 

след облъчването [121]. При фракционирано лъчелечение сухотата в 

устната кухина е налична в 100% от случаите. Честотата и тежестта има 

тенденция да намалява с времето и след 2 години тя засяга 68% от 

случаите [121]. 

Сходни са резултатите при случаите на ОРН. След терапия с 

фракционирана техника те са 5.2%, а след конвенционална ЛТ честотата се 

увеличава на 7.4% [179]. 

Честотата на ОМ при фракционирано лъчелечение е 100%, при 

конвенционална лъчетерапия е 97% [80, 154, 249]. Тежките форми (3-ти и 4-

ти стадий) се наблюдават по-често при фракционираното лечение (57%), 

сравнено с конвенционалната терапия (34%) [80, 154, 249].  

2.4.3. Анатомични фактори 

Анатомичната структура на долната челюст е предпоставка за по-

голяма честота на ОРН в нея в сравнение с горната челюст и лицевите 

кости [38]. В мандибулата преобладава компактната кост с висока 

минерализация, съответно радиационната абсорбция е по-голяма [18, 23, 

143]. Кръвоснабдяването на костта е ограничено и се обезпечава от a. 
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alveolaris inferior и клончета на a. facialis. Тяхната облитерация вследствие 

от лъчелечението води до нарушена трофика на челюстта и е основен 

фактор за възникване на ОРН [18, 30, 55]. Лъчевата некроза възниква най-

често в областта на симфизата [18, 56], в моларните и ретромоларните зони 

поради директното попадане на тези участъци в полето на облъчване [32]. 

2.5. КЛИНИЧНА ПАТОЛОГИЯ НА ЛЪЧЕВИТЕ РЕАКЦИИ 

2.5.1. Дерматит 

При приложение на първите дози на облъчване се развива дерматит 

поради увреждане на бързо пролифериращите епителни клетки. 

Клиничните признаци включват пруритус, хиперчувствителност, болка, 

еритема, суха или влажна десквамация [11, 106]. Оздравителен процес 

може да започне към края на лечението като резултат от стимулирана 

пролиферация. По-често оздравяване настъпва седмици след края на ЛТ 

[11, 106,]. Късните лъчеви реакции и усложнения на кожата са алопеция, 

пигментация, телеангиектазия, атрофия, ретракция, фиброза, улцерация 

[106]. 

2.5.2. Дисфункция на слюнчените жлези 

Лъчево-индуцираната ксеростомия е провокирана от намален 

слюнчен ток и увеличен вискозитет на слюнката [144]. Клинично тя се 

наблюдава при дози на лъчелечение от 4 до 6 Gy. Нейният пик настъпва 

при реализиране на доза от 30 Gy [67]. След края на лечението може да се 

очаква редуциране на ксеростомията поради хипертрофия на необлъчената 

част от слюнчените жлези [184]. По-често са наблюдава тежко и необратимо 

увреждане на жлезите. Късната ксеростомия [162] е придружена с 

количество на стимулиран слюнчен ток под 0,05 мл/мин, измерен в 

абсорбиращ памучен тупфер. Аналогичен диагностичен метод е колекция 

на слюнката в контейнер с количество под 0,7–1 мл/мин или 3,5 мл/5 мин 

[24, 228]. Клинично тежката сухота в устната кухина е съпроводена с болка, 

затруднена артикулация, дисфагия и общо понижаване на качеството на 

живот [43]. Съществува риск от развитие на зъбен кариес, вторична 

инфекция и прогресия на други лъчеви усложнения като орален мукозит 

[43]. 
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2.5.3. Орален мукозит 

Силна болка в устната кухина и орофаринкса и наличие на 

ксеростомия са водещите оплаквания, възникнали по време на курса на ЛЛ 

[196]. Затруднение в храненето изпитват 90% от пациентите, а загуба на 

тегло се установява при 85% от тях [211]. При улцериране на епитела в 

устната кухина болните изпитват затруднение дори при говор. Мъчителните 

оплаквания понижават тонуса и нормалното ежедневно функциониране на 

организма [211]. Наблюденията сочат, че клиничните симптоми на ОМ 

започват с прилагането на първите дози от лъчелечението. Прогресията 

зависи от нейното кумулиране. Разгърната картина на орофарингеален 

мукозит се наблюдава 7–14 дни след началото на терапията, при 

кумулативна доза 10–20 Gy [78]. Пик на лъчевата реакция се установява при 

доза 30 Gy [78]. Болката може да бъде много силна и да пречи на 

нормалните функции – говор, хранене, преглъщане на храната, често се 

налага дори временно прекъсване на терапията. Наблюдават се силно 

изразен еритем на цялата лигавица в устната кухина и фаринкса и 

улцерации. Язвите са покрити от фибринов, псевдомембранозен налеп. При 

палпация често се установява кървене от улцерите [78]. Възможна е 

колонизацията на микроорганизми, бактерии, кандида, херпес вирус, което 

влошава оплакванията и забавя оздравителния процес. Пълното 

възстановяване на оралните тъкани отнема 3–6 месеца [78]. 

Световната здравна организация и NCI (Националния онкологичен 

институт в САЩ) разработват скàла за определяне на стадия на оралния 

мукозит според тежестта на клиничната му изява. 

Система за оценка на стадийното развитие на мукозит на Световната 

здравна организация (WHO mucositis scale) [247] 

Стадий Клинична изява 

0 Няма мукозит 

1 Сухота, еритема 

2 Еритема, улцера, възможност за хранене и 
прием на течности 

3 Улцери, затруднен прием на течности 

4 Хранене – невъзможно 
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Система за стадиране на мукозит в следствие от лъчелечение на 

Националния онкологичен институт в САЩ (NCI-CTC – National Cancer 

Institute-Common Toxicity Criteria) [168] 

Стадий Мукозен отговор 

0 Няма мукозит, без клинични симптоми 

1 Наличие на еритем, неболезнени улцери, 
слабо изразена сухота 

2 Едем на мукозата, улцери, единични 
псевдомембрани, храненето и 
преглъщането е възможно 

3 Едем, улцери, конфлуиращи 
псевдомембрани, затруднено хранене 

4 Некроза или дълбоки улцерации, може да 
има спонтанно кървене, налагащо 
парентерално или ентерално хранене 

 

2.5.4. Вкусови нарушения и малнутриция  

Вследствие на директно увреждане на фунгиформените папили и 

вкусовите луковици оплакванията варират от променен вкус – дисгеузия, 

през частична загуба на вкус – хипогеузия, до пълна загуба – агеузия. Тези 

нарушения водят до затруднения в храненето и намаляване на апетита. 

Недохранването може да се усложни до кахексия [238]. 

2.5.5. Остеорадионекроза  

Остеорадионекрозата се дефинира (Marx) [147] като поле, не по-

малко от 1 см с открита костна повърхност в областта на облъчване, което 

не показва никакви симптоми на оздравителен процес за срок не по-малък 

от 6 месеца. При този вид некроза не се установява интерстициална 

инфекция, а само повърхностна контаминация на микроорганизми [147]. В 

практиката е позната и друга дефиниция за ОРН, според която 

заболяването представлява бавно оздравяваща, радиационно-индуцирана 

исхемична некроза на костта, придружена от некроза на меките тъкани от 

различен порядък, която не е свързана с разпад от първичния тумор, 

рецидив или метастаза [251]. 

Най-честите диагностични признаци на остеорадионекрозата са слаба 

до умерена болка в челюстта, която е била изложена на ЙЛ [1, 147] . 

Интраорално се наблюдава поле с проминираща кост над околната 
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лигавица, която е с променен цвят (от кафяв до сив) [1, 147]. Възможно е 

образуване на лигавични и кожни фистули, развитие на целулит, 

радиоостеомиелит и спонтанни фрактури [1, 147]. При прогресия 

пациентите се оплакват от тризмус, невропатична болка и постоянно 

изтичане на ексудати [7]. Обикновено ОРН настъпва през първите 6–12 

месеца след края на лъчелечението, като с времето рискът намалява, но 

остава траен [39]. При 70–94% от болните ОРН се развива в първите 

няколко години [192]. Докладвани са късни случаи на некроза (45 год. след 

облъчването) [20].  

Критерии за успешна методика на изследване и диагностика са:  

– определяне на тежестта и разпространението на заболяването;  

– предвиждане на рисковите фактори;  

– определяне на обема на костната лезия с цел подбор на метод на 

хирургичната манипулация; 

– изработване на алгоритъм на лечение [116]. 

Диагностика 

– Ортопантомографията и другите интра- и екстраорални 

рентгенографии отчитат напредналите стадии на заболяването, в по-късен 

етап и по-обширни размери на костните лезии. Това се дължи на факта, че 

рентгенографското изображение зависи от минералното съдържимо на 

костта [82]. Дефектът става видим рентгенологично при 30% 

деминерализация на тъканите [12]. Поради тази причина често образът не 

корелира с клиничния стадий [82]; 

– Компютърна томография [116].  

– Ядрено-магнитният резонанс (ЯМР) – отчита фиброзните промени в 

костта [93]. 

– Доплер, ултразвук. 

– Радионуклеидно сканиране с галиев 67 цитрат. Методът е 

предназначен за точна локализация на границите на некрозата, чрез 

натрупване на изотопа в костния матрикс. Той се въвежда интравенозно и 

след 3 часа се извършват томографии. Този диагностичен подход може да 
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бъде полезен за диагностика както на инфламаторни, така и на туморни 

процеси [245]. 

Класификация на ОРН 

Coffin [40] предлага ОРН да бъде разделена на minor и major форма. 

При minor формите се установява малък секвестър, който се сепарира 

спонтанно след няколко седмици или месеци, докато при major формата, 

некроза, обхваща костта в цяла дебелина. Тук влизат и случаите със 

спонтанна фрактура [40]. Cleynman [39] класифицира некрозата според това 

дали мукозата е интактна. Той използва термина тип 1 за некроза, която 

лежи под интактна лигавица и тип 2, наречена радиационен остеомиелит, с 

тотална некроза на надлежащата мукоза. Некроза от първи тип се лекува 

консервативно, а втори тип – хирургично [39]. 

Стадиране на ОРН по Epstein [82] 

I – излекувана 

Ia – без патологична фрактура 

Ib – с патологична фрактура 

II – хронично, непрогресивно заболяване 

IIa – без патологична фрактура 

IIb – с патологична фрактура 

III – активно, прогресивно заболяване 

IIIa – без патологична фрактура 

IIIb – с патологична фрактура [82] 

Класификация на ОРН по Marx [147, 150, 151] 

– Първа степен ОРН: първична или бързо прогресираща ОРН. 

Назначава се 30 дни хипербарна оксигенация (ХБО) и костен дебридмънт. 

– Втора степен ОРН: некроза, която не отговаря на 30-дневна 

терапия с кислород и е необходим по-разширен костен дебридмънт. Налага 

се хирургична намеса в операционна зала и още 10-дневен курс на лечение 

с ХБО. 
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– Трета степен ОРН: въпреки лечението се наблюдават патологични 

фрактури, орокутанни фистули или литични промени до мандибуларния 

ръб. Налага се резекция и реконструкция, 20 дни лечение с кислород преди 

резекцията и 10 дни след нея. 

По този протокол са лекувани 286 пациенти, като резултатът е 100% 

успешно лечение [147, 150, 151] 

Класификация на ОРН по Schwarz, Kagan [203] 

– Първа степен: малка улцера на лигавицата и засягане на малка 

част от кортикалиса на костта. Налага единствено консервативно лечение. 

– Втора степен: обхваща кортикалиса и част от спонгиозата на 

костта, като 2а – малка улцера в лигавицата, 2б – орокутанни фистула и 

некроза на меките тъкани. 

– Трета степен: обхваща костта в цяла дебелина [203]. 

2.5.6. Лъчев кариес  

Промените в химическата композиция на слюнката, ксеростомията и 

наличието на кариесогенна микрофлора водят до бърза деминерализация 

на зъбния емайл. Агресивният лъчев кариес обхваща цялата коронка на 

зъба. Кариозните разрушени зъби внасят инфекция директно в медулата на 

костта, като това може да стане причина за възникване на 

остеорадионекроза [30]. 

2.5.7. Дисфункция на дъвкателната мускулатура и ТМС  

Мускулите затварачи и ТМС често попаднат в полето на облъчване и 

в тях протичат процеси на фиброза, което ограничава движението на 

долната челюст. Нарушеното отваряне на устата довежда до затруднено 

хранене и говор [238]. 

2.6. ОЦЕНКА НА ЛЪЧЕВИТЕ РЕАКЦИИ ПО CTCAE 

Съвременна система за оценка на ранните и късни лъчеви реакции е 

CTCAE (Common Terminology Criteria for Adverse Events), разработена въз 

основа на две предходни системи за оценка – CTC за ранните реакции [227] 

и LENT/SOMA, отнасяща се до късните реакции [98, 171]. Тя измерва 



31 
 

ефективността на лечението, качеството на живот и служи за 

предотвратяване или намаляване на усложненията.  

Скàла за оценка на лъчевите реакции (CTCAE) [166] 

1 – Асимптоматични лъчеви реакции или изява на минимални 

клинични симптоми. Не се препоръчва лечение, единствено наблюдение. 

2 – Средна изява на симптомите с лимитирани инструментални 

ежедневни активности (Activities of Daily Living (ADL)): приготвяне на храна, 

пазаруване, боравене с телефон. Налага минимално, неинвазивно, 

консервативно лечение. 

3 – Тежки лъчеви реакции, афектиращи нормалните ежедневни 

дейности (self caring ADL): тоалет, хранене, прием на медикаменти, 

обличане. Показано е хоспитализиране, агресивно лечение. 

4 – Необратими функционални животозастрашаващи нарушения. 

Налага се максимална интервенция. 

5 – смърт [166]. 

2.7. ВЛИЯНИЕ НА ОРАЛНИТЕ ЛЪЧЕВИ РЕАКЦИИ И УСЛОЖНЕНИЯ 

ВЪРХУ КАЧЕСТВОТО НА ЖИВОТ 

Качеството на живот на индивида се определя от неговото физическо, 

емоционално, социално и функционално състояние [6, 91]. Физическият 

статус представлява функцията и дисфункцията на тялото и нивото на 

изява на техните симптоми [6]. Емоционалното състояние представлява 

позитивно настроение, чувство на надежда, радост или депресия [6]. 

Социалният аспект се изразява в успешно създаване на социални връзки, а 

функционалната активност е възможността за извършване на нормалните 

ежедневни дейности [6]. Оралните изяви на лъчевите реакции и усложнения 

влияят на качеството на живот на болния във всички сфери [91]. Широко 

разпространен е инструментът за определяне качеството на живот, 

създаден от Европейската организация за изследване и лечение на рак 

(EORTC QLQ-C30) [5, 138]. Той включва въпроси, свързани с общото 

състояние и основното онкологично заболяване. За неговото степенуване 

болните попълват въпросници, чрез които те сами определят нивото на 

изява на симптомите върху визуални скàли с 4 степени на тежест, като 
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първата отговаря на най-слабата, а четвъртата на най-тежката степен на 

изява [5, 6, 138]. Разширеният EORTC инструмент QLQ N&H35 е 

предназначен за пациенти, подложени на лечение на онкологично 

заболяване на глава и шия [5, 25]. В този вариант той включва освен данни 

за общия статус, и такива за оралните ЛР: сухота в устата, дисгеузия, 

дисфагия, нарушен говор, затруднено ползване на протезни конструкции, 

увеличена честота на дентални заболявания, болка в устната кухина, 

нарушени ежедневни дейности, настроение, физическа и социална 

активност [5, 25, 138]. Болните отбелязват своите оплаквания, като ги 

степенуват – липсващи, слаба изява, средна изява, силна изява. На базата 

на тези скали е проведено изследване, което ясно доказва влиянието на 

оралните усложнения от лъчелечението върху качеството на живот на 

болния [25, 71]. Установява се корелация между честотата на ЛР спрямо 

обема на полето и дозата на облъчване [71]. Предлага се въвеждането в 

практиката на инструмента на EORTC с неговото допълнение като метод, 

подпомагащ насочената терапия и работата в посока на подобряване на 

качеството на живот [71]. 

2.8. ПРЕВЕНЦИЯ НА ЛЪЧЕВИТЕ РЕАКЦИИ 

Парентерално приложение на амифостин 

Установено е намаляване на изявата на мукозит, езофагит и 

ксеростомия при приложението на амифостин по време на лъчелечение 

[197]. 

Орална хигиена 

Оралната хигиена редуцира бактериалния биофилм и риска от 

възникването на тежък орален мукозит и остеорадионекроза. Болните 

трябва да бъдат насърчавани към стриктна хигиена по време на лечението 

[28]. 

Хранителен режим  

– Препоръчва се прием на мека или течно кашава храна, която 

съдържа естествени лубриканти (банани, бамя) и голямо количество 

течности [197].  
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– Да се избягват подправки, кисели, пикантни, твърди и горещи храни, 

разтвори за иригации, съдържащи силни дразнещи съставки на билкова 

основа или алкохол [197]. 

– Прекратяване на тютюнопушенето и прием на алкохол [78]. 

– Употреба на заместители на слюнката. Те са овлажнители с 

пролонгирано действие и представляват палиативна грижа за пациенти със 

саливарна хипофункция. В САЩ се ползват разтвори, съдържащи 

карбоксиметилцелулоза или гел на основата на глицерат полимер. В 

Европа се предлагат натурални муцини – порцин стомашен муцин и бовин 

субмандибуларен муцин (Saliva Orthana, Luborant) [121]. 

– Препоръчителни са топикални апликации с флуор 1% гел за 

превенция на лъчев кариес [175]. 

Отстраняване на травматични и инфекциозни фактори 

– Задължителна е профилактиката на устната кухина преди, по време 

на терапията и след нея. Всеки болен с открит злокачествен тумор в устната 

кухина и предстоящо лъчелечение подлежи на санация на устната кухина. 

Неравни повърхности, фрактурирани, разрушени зъби и калкулус трябва да 

се премахнат [3]. 

– Снемаеми протезни конструкции не трябва да се ползват. При 

налични такива е нужно те да се почистват и обработват с антимикробни 

разтвори [3]. 

– Екстрахиране на всички зъби в полето на облъчване. При 

перкутанно лечение се отстраняват металните конструкции и обтурации и 

се подменят с безметални, изработва се оловна защитна пластинка с 

дебелина не по-малка от 3–4 мм при провеждане на интерстициална 

брахитерапия за карцином на езика и устния под. Целта е да се предпази 

долната челюст от излишно лъчево натоварване [3]. Прието е, че 

екстракциите трябва да бъдат придружени от профилактични мерки дори 

години след лъчетерапията [131]. Оптималното време за извършване на 

екстракция е минимум 21 дни преди облъчването. Този период е необходим 

за епителизация на гингивата и образуване на остеоид [74, 148]. 
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– Зъби с пародонтални заболявания могат да абсорбират високи дози 

радиация, затова се екстрахират превантивно [17].  

Рентгенологична класификация на зъбите с пародонтални 

заболявания за преценка на необходимостта от екстракция:  

– минимална промяна на периодонталното пространство, 

– умерено разширяване на периодонталното пространство, 

– разширяване на пространството и остеолиза на ламина дура.  

В трети стадий костта е контаминирана от микроорганизми, което е 

индикация за екстракцията на зъба [125]. 

Хипербарна оксигенация 

Схемата на Marx [148] за профилактика на ОРН с хипербарна 

оксигенация при зъбна екстракция се е превърнала в стандарт. Преди 

екстракцията се осъществяват 20 процедури с налягане 2.5 атмосфери за 

90 минути. След екстракцията се прилагат още 10 процедури. С тази схема 

случаите на ОРН при пациенти, преминали лъчелечение и извършена 

екстракция, намаляват от 29.9% на 5,4% [148]. Vudiniabola et al. отчитат 

сходен резултат, като случаите на ОРН намаляват от 14,3% на 3,4% с 

включване на ХБО [239]. В литературата е широко разпространена 

профилактиката на ОРН с хипербарна оксигенация, но се срещат вариации 

в протоколите на изпълнение [123, 124]. Някои учени смятат, че няма 

достатъчно доказателства за успешно профилактиране с този метод [144].  

Антибактериална профилактика 

Установена е необходимост от антибиотична (АБ) профилактика при 

извършване на екстракции на зъби на болни, преминали ЛЛ. Този подход се 

прилага в 86–89% от случаите на екстракция в полето на облъчване, но 

няма консенсус за времето на прием, дозата и вида на медикамента [124].  

У нас е прието, че ако по време на лечението се налага екстракция на 

зъби, то интервенцията трябва да се извърши под антибиотична защита с 

остеотропни антибиотици (линкомицин, клиндамицин, ровамицин, родожил, 

азитромицин, тетрациклин) за срок не по-малък от 14 дни [3, 4]. 
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Комбинация на полимиксин, тобрамицин, амфотерицин Б е 

докладвана като сполучлива за превенция на улцеративен мукозит. Има се 

предвид това, че тя предотвратява колонизация на грамотрицателни 

бактерии и развитие на вторична инфекция [174]. 

Употреба на антиинфламаторни и антикоагуланти 

Рискът от развитие на ОРН при прием на стероидни 

противовъзпалителни средства намалява с 96%. Механизмът на 

въздействие не е изяснен [99].  

Препоръки за планирана екстракция на зъби при болни, 

преминали лъчелечение [124] 

– Орални изплаквания преди екстракция с 0.2% сhlorhexidine. 

– Антибиотична превенция с аmoxicillin 3 g, р.о, 1 час преди 

екстракцията (при данни за алергия – 600 mg сlindamycin). 

– Постоперативен прием на аmoxicillin 250 mg, 3х1 или мetronidazole 

200 mg, 3х1 за 3–5 дни. 

– Стремеж към минимална травма. 

– Отслояване на минимално периостално ламбо и алвеолотомия, 

първично затваряне на раната. 

– От значение е работа от опитен оператор. 

– По възможност преоперативна ХБО за мандибуларни молари, 

изложени на висока доза ЙЛ. 

– Преглед след 5 дни и ежеседмичен преглед до напълно 

оздравяване на раната [3]. 

Профилактични прегледи 

Профилактичните прегледи трябва да се провеждат веднъж седмично 

по време на лъчелечението и един път месечно през първите 6 месеца след 

него. 

2.9. ЛЕЧЕНИЕ НА ЛЪЧЕВИТЕ РЕАКЦИИ 

2.9.1. Препоръки за терапия на мукозит  

Разработени са различни протоколи за лечение и/или редуциране на 

честотата на орален мукозит, но никой от тях не е изведен като златен 
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стандарт [105]. Лечението на ОМ е палиативно [131]. Контролът може да 

се сведе до две групи действия. Първата включва управление на болката, 

оралното кървене и храненето, палиативно лечение на ксеростомията [126]. 

Втората група включва терапевтични интервенции, пряко насочени към 

оралния мукозит. ОМ в 3-ти и 4-ти стадий често налага хоспитализация, тъй 

като се овладява трудно и не може да се повлияе от перорални аналгетици 

[126]. Доказателствено базиран протокол за превенция и терапия на мукозит 

е публикуван през 2004 г. от Мултинационалната асоциация за поддържаща 

грижа на онкоболни (Multinational Association of Supportive Care in Cancer – 

MASCC) и Международната общност по орална онкология (The International 

Society for Oral Oncology – ISOO) [197]. 

Препоръчвана стратегия е 3D планиране на лъчелечението. 

Употребата на хлорхексидин не се предпочита. Той влияе на микробното 

число и предотвратява вторична инфекция, но дразни мукозата и 

предизвиква болка [197]. 

Медикаментозни средства 

– Флуконазол (капсули от 150 мг) се препоръчва за лечение на 

доказана локална и системна кандидоза [207, 210]. Установено е, че 

употребата на антифунгицидни и антибактериални препарати 

възпрепятстват развитието на микроорганизми и влошаване на общото 

състояние, но нямат отношение към намаляване на симптомите и изявата 

на орален мукозит [72]. 

– Топикални антиинфламаторни аналгетични средства. Бензидаминът 

е препарат с анти-TNF свойства [76, 77, 78]. В Европа и Америка е достъпен 

с името Тантум верде. MASCC протокол препоръчва, а NCCN не 

препоръчва бензидамин за превенция и лечение на мукозит [197]. Липсата 

на консенсус се дължи на факта, че той носи ползи при облъчване с дози до 

50 Gy, но повечето болни получават дози над 60 Gy [171]. Според обширно 

проучване на Epstein et al. не са открити убедителни доказателства за 

ефекта на бензидамина, за да бъде включен в протокол на лечение [72]. 

– Топикална употреба на глутамин-аминоацид (L-glutamin, AES-14). 

Разтвор за изплакване на устната кухина се приготвя от 5 г глутамин и 75 мл 
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вода и се прилага 2 пъти дневно. Той редуцира проинфламаторните 

цитокини, които водят до апоптоза, участва в регенерацията на тъканите, 

успокоява болката, тъй като образува предпазен, бариерен слой върху 

улцерациите и намалява дискомфорта при хранене. Докладвано е 

облекчаване на симптомите на мукозит в трети стадий [178, 181].  

– Насочено повлияване на възпалението. Стероидните и нестероидни 

противовъзпалителни са обект на много проучвания за превенция на 

мукозит. Няма убедителни доказателства за положителен ефект към радио-

индуцирания мукозит при прием на бетаметазон, преднизолон, 

простагландин Е1 и Е2 [76, 131]. 

– Бариерни агенти. Прилага се гел на основата на хидроксипропил, 

хидроксиетил целулоза (Zilactin, Gelclair), който създава механична бариера 

над улцерите, стимулира оздравителния процес и прекратява болката за 3–

4 часа [16]. Може да бъде добавено активно вещество като локален 

анестетик (бензокаин) [135].  

Сукралфат (Carafate) е суспензия на алуминиева сол, която адхерира 

към повърхността на улцерата. Прилага се 1–12 г/15 мл от 2 до 4 пъти 

дневно чрез изплакване на лигавицата [78, 83, 89, 91]. Няма достатъчно 

доказателства за ползи при превенция и лечение със сукралфат. До 

известна степен той обезболява, което се определя като положителен 

ефект [68]. 

– Управлението на болката е важна част от лечението. Повечето 

болни приемат системно и топикално аналгетици [78, 87]. Лидокаин гел 2% 

се ползва локално за временно облекчение на болката при хранене. 

Бензокаин гел 15% има ефект до 180 минути, което подобрява 

извършването на ежедневни активности, като хранене, говор [135]. 

Ползите от бариерните агенти, гелове и суспензии за лечението и 

облекчаването на симптомите на орален мукозит не са значителни. Няма 

убедителни аргументи за налагането им в употреба при лечението и 

облекчаването на симптомите на орален мукозит. Действието им е 

временно и единствено наличието на локален анестетик в тях може да 

допринесе за намаляване на болката по време на хранене [72]. 
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– Инфуз от цвят от лайка (Flos Chamomillae). 3–10 г дрога се прибавя 

в 100 мл вода, загрява се на водна баня и след охлаждане се извършват 

орални иригации 3 пъти дневно. Етеричното масло на лайката съдържа 

хамазулен, а-бисаболол, бисаболол оксид, спироетери и флаваноиди с 

противовъзпалителни и епителизиращи свойства [78]. 

– Разтвор на натриев бикарбонат: 10 мл (1 супена лъжица) сода се 

разтваря в 250 мл вода. С разтвора се извършват орални иригации 2–3 пъти 

дневно. Сода бикарбонат алкализира слюнката, потиска развитието на 

микроорганизми, виреещи в кисела среда [78]. 

– Палифермин (Амген) е рекомбинантен човешки кератиноцитен 

растежен фактор (KGF), получен от E.coli. Той участва в оздравителната 

фаза на ОМ. Прилага се i.v. в доза 60 mcg/kg. За лечение на ОМ са 

необходими 6 дози [4, 31, 197].  

– За възстановяване на вкусовия усет се препоръчва прием на 

цинкови препарати (220 мг, 2 или 3 пъти на ден) [194]. 

2.9.2. Препоръки за лечение на остеорадионекроза 

Антисептици: изплаквания с разтвор на хлорхексидин 0.02% след 

хранене. Дебрисът трябва да бъде премахнат и да се намали микробното 

число в устната кухина [205]. 

2.9.2.1. Хипербарна оксигенация 

Mainous et al. [143] за първи път предлагат употребата на ХБО за 

профилактика и лечение на късните лъчеви реакции [143]. Установява се 

намаляване на фиброзата на меките тъкани и ограничаване на 

мандибуларна некроза след курс на хипербарна оксигенация при болни, 

облъчвани по повод на рак на главата и шията [8, 86]. Marx [146] 

демонстрира ползата от ХБО. Той отчита увеличена васкуларизация и 

функционално активни клетки като сравнява препарати от болни преди и 

след процедурата [146]. 

ХБО се дефинира като кислород, който болните вдишват под 

налягане 1,5–2 атмосфери. Той насища хипоксичните тъкани, стимулира 

фибробластната пролиферация, ангиогенезата, колагеновото образуване, 

действа бактериостатично и бактерицидно [8, 146], стимулира фагоцитната 
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активност на левкоцитите [129]. Кислородът, наситил кръвта, се 

трансферира в тъканите чрез осмоза, която зависи от сатурацията. Тази 

реакция се осъществява, дори когато трофиката е компрометирана, но не и 

напълно преустановена [8, 142]. Прицелна точка не са некротичните тъкани, 

а компрометираните витални структури с метаболитни нарушения [122]. 

Облъчените тъкани имат 20–40% по-малка капилярна перфузия в 

сравнение с необлъчените [160]. ХБО не индуцира васкуларизация на 

нормалните тъкани и не може да се очаква ускорено заздравяване на 

тъкани с некомпрометиран оздравителен потенциал [8, 142]. Тя е 

допълнително, а не основно лечение. Използва се съвместно с хирургично 

отстраняване на секвестрите или успоредно с консервативно лечение и 

локална грижа за раната [122].  

ХБО не може да бъде приложена постоперативно, ако хирургичната 

манипулация е неуспешна [142]. Целта е да подготви болния за дебридмънт 

или хирургичен графтинг. За да бъде ефективна, тя трябва да се прилага 

преди операцията [103].  

Контраиндикациите за ХБО са нелекуван пневмоторакс, неврит, 

белодробни заболявания (ХОББ, емфизем и активни вирусни инфекции), 

конгениална сфероцитоза, хроничен синуит, епилепсия, клаустрофобия [98]. 

Абсолютни контраиндикации са неврит на n. opicus и съществуваща 

неоплазия [146]. Странични ефекти са транзиторна миопия и пулмонална 

баротравма, която може да доведе до въздушна емболия. Задължителни 

претерапевтични изследвания са рентгенологичните и ЕКГ, УНГ и 

офталмологичният преглед [98].  

2.9.2.2. Медикаментозна терапия  

Тъканите след лъчелечение са с нарушена трофика, което лимитира 

действието на антимикробните препарати. За лечение на ОРН се 

препоръчва прием на тетрациклин и други остеотропни антибиотици за 

дълъг период – 3–4 месеца [4, 40, 186]. Метронидазол 250/500 мг два пъти 

на ден може да се включи при наличие на анаеробна инфекция [23, 149]. 

Morton, Simpson [156] препоръчват покритие на малки полета на открита 

кост и гранулационна тъкан с бисмут и йодоформ. Те запазват тъканта 

чиста и мека [156]. С прилагане на консервативно лечение е установен 
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успешен оздравителен процес в 77–96% от случаите [23, 82, 186]. Цялостно 

оздравяване се наблюдава при 31–48% [23, 82, 186, 251]. 

2.9.2.3. Хирургично лечение 

Индикациите за хирургично лечение включват: 

– наличие на секвестър; 

– големи интраорални улцерации и фистули, които водят до болка и 

изтичане на ексудати [256]; 

– радиографски доказателства за остеолизис на долния 

мандибуларен ръб; 

– патологична фрактура или орокутанна фистула [142].  

Секвестърът се дефинира като част от костта, отделена от 

останалата, поради процес на некроза. Секвестрацията е отговор, при който 

гранулационна и съединителна тъкан обграждат инфектираната област. 

Некротичните тъкани пречат на заздравителния процес [147]. Докладвани са 

много случаи на спонтанно оздравяване на ОРН след отстраняване на 

секвестъра [147]. Според Wong et al. [251] не всички случаи се решават с 

този подход [251]. Препоръчва се секвестректомия, когато секвестърът се 

идентифицира рентгенологично [46]. 

Хирургичната процедура може да включва интра- и екстраорална 

ексцизия на фистулата и премахване на некротичната кост. Кървящата 

повърхност е ориентир за границите на некрозата [147]. Хирургичният 

способ може да се осъществи чрез премахване на малките секвестри, 

алвеолотомия с първично затваряне, затваряне на орокутанна фистула с 

ламба [156]. Ръбовете на резекцията се определят преоперативно с КТ, но 

дефинитивните граници стават видими интраоперативно [32]. 

2.9.2.4. Ултразвукова терапия 

Тя носи терапевтични ползи в много насоки, включващи стимулация 

на тъканната регенерация [66], подобряване на кръвообращението на 

хронично исхемични тъкани [109], оздравяване на хронични варикозни 

улцери [66] и ангиогенезис [255]. 

2.9.2.5. Съвременни методи на лечение 

Най-новите тенденции в превенцията и лечението на 

остеорадионекрозата включват терапия с пентоксифилин и α-токоферол за 



41 
 

период от 6 до 24 месеца [51, 81, 95]. Прескрипцията е 400 мг 

пентоксифилин и 500 IU α-токоферол 2 пъти дневно. Приемът започва една 

седмица преди хирургичната процедура и продължава 7 седмици след нея. 

При наличие на ОРН лечението трае още минимум 6 месеца. Ако няма 

подобрение, след 3 месеца се включва и медикаментът клодронат [49, 141]. 

Пентоксифилинът (ПТФ) е метилксантинов дериват, който действа 

като инхибитор на фибробластната пролиферация и продукцията на 

екстрацелуларен матрикс. Има анти-TNF свойства, вазодилатираща 

функция, увеличава еритроцитната флексибилност, инхибира 

инфламаторните реакции, увеличава колагеназната активност [21, 227]. 

Приложен самостоятелно не е ефективен в in vivo изследванията. В тези 

случаи той не проявява антифибробластния си ефект. За да бъде 

ефективен, дозата му трябва да бъде екстремно висока и токсична, 

съответно е неприложима [134]. 

Токоферол (витамин Е) има потискащо действие към реактивните 

свободни радикали, генерирани по време на лъчетерапията. Протектира 

клетъчните мембрани от пероксидация на фосфолипидите, има анти-TNF 

свойства и потиска експресията на проколагенови гени [227].  

Комбинацията на двата медикамента проявява синергично действие 

към клетъчната регулация и екстрацелуларен матрикс, като се смята, че 

таргетът им е фенотипната реверсия на фибробластите [134]. 

Клодронатът е нова генерация бисфосфонат, който инхибира 

костната резорбция, като редуцира броя и активността на остеокластите и 

фибробластната пролиферация [199]. 

Обект на новите стратегии на лечение е радиоиндуцираната фиброза 

[52, 53]. Вече образувана, тя не регресира спонтанно, стабилизира се или се 

влошава с остри инфламаторни периоди. Нестероидните 

противовъзпалителни, антиоксиданти, цинк, интерферон, вазодилататори, 

кортикостероиди потискат острия инфламаторен отговор, но не влияят на 

вече възникналата фиброза [133]. На базата на патофизиоличния 

механизъм е изготвено етиологично базирано лечение. Delanian et al. [53] 

правят проучвания на терапия с пентоксифилин и алфа токоферол, 
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комбинация, която е ефективна срещу процеса на фиброза на меките 

тъкани и костта [53]. В изследване на 53 пациенти за 4 месеца прием на 

витамин Е по 700 IU, линеарна регресия на фиброзата е отчетена в 20% от 

случаите [14]. Резултатът показва, че медикаментите нямат голям ефект, 

ако се прилагат самостоятелно. Във втората част на изследването се 

комбинират, като за 6 месеца фиброзата регресира с 53%. При същия опит, 

проведен с експериментални прасета, се отчита по-добър резултат – 

регресията е с 56–79%. Той доказва психологическия фактор, влияещ на 

болните – участници в изследването, отсъстващ при експерименталните 

животни [53, 133]. 

При наблюденията се установяват облекчение на болката, редукция 

на тризмуса и затваряне на фистулите. Обещаващи са резултатите за 

болни, неотговорили на друго лечение [49, 53]. Delanian et al. [49, 52] 

описват завършено оздравяване на 12 болни след 3–5 месеца лечение с 

ПТФ и витамин Е на остеорадионекроза в малки участъци и подобрение с 

89% на по-обширни зони на костната ектериоризация след 12 месеца [49, 

52].  

Отбелязва се необходимостта от по-дългосрочно изследване, тъй 

като лечението с пентоксифилин и витамин Е е прогресивно, 

продължително, бавно, с максимум ефект след 18–36 месеца [50]. 

2.10. ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

От направения преглед на литературата става ясно, че лъчевите 

реакции и усложнения представляват проблем, както в диагностичен, така и 

в лечебен план. Те се характеризират с тежки функционални и психо-

социални последици за болните и подчертано нарушаване на качеството на 

живот. Твърде много проучвания са направени за установяване на 

предразполагащите фактори и патогенетичните механизми, водещи до 

лъчеви реакции и до подобряване на терапевтичните подходи. 

Локализацията на тумора и съответно полето на облъчване имат 

значение за изявата на тежките лъчеви последици. Големината на дозата и 

видът на лъчетерапията също предопределят тежестта им. Проучванията 

показват, че ранните лъчеви реакции не се повлияват осезаемо от 
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фракционирането на ЛЛ за разлика от късните. Отчетена е корелация 

между някои придружаващи заболявания, нивото на орална хигиена, 

вредните навици, наличието на локална травма или дентална екстракция и 

възникването на лъчевите реакции и усложнения.  

Няма достатъчно данни за връзката между pH на слюнката, вида на 

патогените в нея и тяхното значение за изявата на оралния мукозит. 

Липсата на актуални изследвания и на статистически данни през 

последните години у нас е основание за провеждане на настоящото 

проучване на честотата, тежестта, динамиката в клиничните изяви на 

лъчевите увреждания и тъканния отговор към облъчването, с цел 

подобряване на профилактиката, лечението и качеството на живот на 

болните. 
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III. Ц Е Л  И  З А Д А Ч И  Н А  П Р О У Ч В А Н Е Т О  

Ц е л  

Целта на настоящата работа е да се анализира лечението на болни с 

лъчеви реакции и усложнения, като се определи честотата и клиничните 

характеристики, имащи значение за тежестта и динамиката на тези 

усложнения. 

 

З а д а ч и  

За постигането на поставената цел са формулирани следните 

задачи: 

1. Да се проучат и анализират болни с лъчеви реакции и усложнения 

относно: пола, възрастта, придружаващите заболявания, вида, стадия и 

локализацията на реакциите, както и техните клинични прояви. Да се 

изследва времето до появата на усложненията и динамиката в тяхната 

изява. 

2. Да се изследва количеството слюнка, pH, хигиенен индекс, 

наличието на патогенни микроорганизми и корелацията на тези показатели 

с тежестта на усложнението. 

3. Да се определи корелацията между субективното чувство за сухота 

в устата и обективно измереното количество слюнка при контролен преглед 

между 1 и 3 години след облъчването. 

4. Да се определи значението на туморната локализация, метода на 

лъчелечение, дозата и полето на облъчване върху развитието на 

ксеростомия, тежестта на мукозита и остеорадионекроза. 

5. Да се определи влиянието на лъчевите реакции и усложнения 

върху качеството на живот на болните. 
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С О Б С Т В Е Н И  И З С Л Е Д В А Н И Я  

IV. М А Т Е Р И А Л  И  М Е Т О Д И К А  

4.1. МАТЕРИАЛ ЗА ИЗСЛЕДВАНЕ И ЕДИНИЦИ НА НАБЛЮДЕНИЕ 

Изследването обхваща период от 27 години – от 1990 до 2017 година. 

За ретроспективен анализ информацията е получена от архива на 

Катедрата по орална и лицево-челюстна хирургия и Секцията по 

хистопатология към Факултет по дентална медицина – София и Клиника по 

лицево-челюстна хирургия към УМБАЛ „Св.Анна“ за период от 1990 до 2012 

г. Проспективно  информацията е събрана при лечението на пациенти на 

Клиниките по лицево-челюстна хирургия към УМБАЛ „Св.Анна“ и УМБАЛ 

„Александровска“ за период от 2012 г. до 2017 г. 

Обект на клинично проучване и анализ са 162 болни с ранни или 

късни лъчеви реакции и усложнения, от които 129 са мъже и 33 – жени. 

Участниците в изследването са разделени според вида на 

усложнението: 

– ранни лъчеви реакции и усложнения – 30; 

– орален мукозит и ранна ксеростомия – 30; 

– късни лъчеви реакции и усложнения – 133; 

– остеорадионекроза – 115; 

– мекотъканни възпалителни процеси – 8; 

– ксеростомия, при 10 е изследвана самостоятелно – 36. 

Случаите, изследвани ретроспективно, са 97, включващи 

остеорадионекроза – 94, и късни възпалителни процеси – 3. 

Болните, изследвани проспективно, са 65, а случаите са 66 поради 

наличие на един болен с 2 вида лъчеви усложнения. Те включват орален 

мукозит и ранна ксеростомия – 30; самостоятелно изследвана късна 

ксеростомия – 10; остеорадионекроза – 21; възпалителни процеси – 5. При 

последните 2 групи успоредно е изследвана и късната ксеростомия. 
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При всички случаи с остеорадионекроза е приложено хирургично 

лечение, като са ползвани методите на костен дебридмънт, алвеолотомия с 

първично зашиване на раната или резекция на костта при тежките некрози. 

Авторът е участвал пряко в лечебния процес при 65 от проспективно 

проследените болни. При 24 са проведени оперативни интервенции по 

повод остеорадионекроза и супуративни възпаления. При 42 случая е 

проведено медикаментозно лечение по повод на орален мукозит и 

възпалителни процеси. 

Наблюдавани показатели: 

1. Показатели, свързани с болните 

– разпределение по пол 

– разпределение по възраст 

– коморбидност – АХ, диабет 

2. Показатели, свързани с усложнението 

– вид на усложнението 

– тежест 

– локализация на усложнението 

– време до поява на усложнението 

– динамика на усложнението 

3. Показатели, свързани с тумора 

– локализация на тумора 

– стадий 

4. Показатели, свързани с лъчелечението 

– вид на лъчелечението 

– доза на облъчване 

5. Показатели, свързани със слюнката 

– количество, pH, буферен капацитет на слюнката 
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– наличие на патогени 

– хигиенен индекс 

6. Лечение на усложнението 

– вид лечение 

7. Влияние върху качеството на живот 

Общата клинико-патологична характеристика е представена в 

таблица 1.  

Табл. 1. Обща клинико-патологична характеристика на изследваните единици 

Клинична 
характеристика 

Брой 
Процент 

(%) 

Мъже  129 79,6 

Жени  33 20,4 

<40 години 12 7.4 

>40 години 150 92.6 

Орален мукозит 30 18,5 

Ксеростомия  10 6,2 

Мекотъканни възпалителни процеси 8 4,9 

Остеорадионекроза 115 71,0 

Туморна характеристика 

Под на устната кухина 38 23,5 

Език  64 39,5 

Тонзила  23 14,2 

Буза и устна 12 7,4 

Слюнчени жлези 8 4,9 

Гингива на горна и долна челюст 30 18,6 % 

Доза на лъчелечение 

<60 Gy 12 7,4 

>60 Gy 150 92,6 

Лечение и профилактика 

Медикаментозно  42 27 

Хирургично+антибиотично 19 67,8 

Хирургично+антибиотично+ 
антифибротично 

7 5,2 
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Източници на информация 

Информацията е попълнена в анкетни карти. Проспективно 

изследваните болни са проследени клинично и амбулаторно. За 

ретроспективен анализ, както и за данни относно онкологичното заболяване 

и проведеното лъчелечение, източникът на информация е историята на 

заболяването, медицински епикризи и патохистологичните формуляри.  

4.2. МЕТОДИ 

4.2.1. Клинични изследвания  

След формулирането на целта на изследването са определени 

включващи и изключващи критерии за подбор на болните. 

Включващи и изключващи критерии за подбор на болните 

Подборът на наблюдаваните болни и техните параметри са дело на 

докторанта в тясно сътрудничество с научния ръководител. 

За изследването е избрана група от 162 болни. От тях 65 са 

проспективно наблюдавани, като са диагностицирани чрез клиничен 

преглед и параклинични изследвания. Докторантът участва лично при 

хирургичното лечение на 21 случая на остеорадионекроза и при 

амбулаторното и клинично лечение на 45 случая на остеорадионекроза, 

орален мукозит, ксеростомия и други мекотъканни усложнения. 

Обемът на хирургичната интервенция и терапевтичния подход са 

определени след обсъждане на лечебния екип с участието на докторанта.  

Критерии за подбор 

– болни от двата пола; 

– случаи с остеорадионекроза; 

– случаи с орален мукозит; 

– случаи с ксеростомия; 

– случаи с мекотъканни възпалителни процеси след лъчелечение; 

– болни, които са провели или в момента на изследването провеждат 

лъчелечение. 
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Критерии за изключване 

– случаи с рецидив на първичния тумор в зоната на 

остеорадионекрозата; 

– болни, които провеждат бисфосфонатна терапия успоредно с 

лъчетерапията; 

– болни, които провеждат лъчетерапия извън лицево-челюстната 

област; 

– болни с недостатъчно данни. 

4.2.2. Хирургично лечение 

Хирургичният способ се осъществява при случаи на 

остеорадионекроза чрез: 

– костен дебридмънт 

– секвестректомия 

– алвеолотомия с първично затваряне на раната 

– ексцизия и затваряне на орокутанна фистула на себе си или с 

ламба 

– резекция при патологична фрактура 

Хирургични граници 

При дебридман или секвестректомия подходът е максимално щадящ 

и възможно най-атравматичен, с минимално отслояване на периост. 

Некротичната кост е премахната с цел здрави, витални граници, чийто белег 

е кървящата костна повърхност. Внимателно са отстранени всички 

секвестри и при необходимост е извършена алвеолотомия, намаляване на 

височината на алвеоларния гребен и плътното, първично затваряне на 

оперативната рана.  

При патологична фрактура е извършена частична мандибулектомия 

чрез интраорален достъп с минимално отслояване на периост и заглаждане 

на костните ръбове. 

4.2.3. Консервативно лечение 

1. При случаи на остеорадионекроза успоредно с хирургичното 

лечение е извършена и медикаментозна терапия. 
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– Антибиотично лечение: при индикации, след антибиограма или 

емпирично, при възможност антибиотици с остеотропна насоченост. 

– Антифибротична терапия: при 5 от проспективно изследваните 

болни с ОРН е приложена антифибротична терапия с пентоксифилин 2х400 

мг и витамин Е 3х200 мг за минимален период от 6 месеца. При двама от 

болните с късна ксеростомия е предписана профилактика по същата схема 

поради необходимост от санация на устната кухина. 

2. При орален мукозит, ксеростомия и случаите на мекотъканни 

възпалителни процеси е назначена медикаментозна терапия. 

– Антибиотично лечение: след микробиологично изследване и 

антибиограма. 

– Друга медикаментозна терапия – хигиенни, антисептични, 

противовъзпалителни средства, локални гелове с анестетик, хидратиращи 

средства и хранителен режим. 

4.2.4. Изследване на демографски, клинични, 

терапевтични и туморни характеристики 

4.2.4.1. Демографски характеристики – данни за пол, възраст 

Възраст 

Според възрастта на болните към момента на диагнозата са 

разпределени в следните групи: 

1 група – от 31 до 40 години – 12 (7,4%) случая 

2 група – от 41 до 50 години – 31 (19,1%) случая 

3 група – от 51 до 60 години – 53 (32,7%) случая 

4 група – от 61 до 70 години – 51 (31.5%) случая 

5 група – от 71 до 80 години – 14 (8,6%) случая 

6 група – от 81 до 90 години – 1 (0.6%) случая 

Пол 

Критерии за групиране по пол 

Група мъже – 129 (79,6%) случая 

Група жени – 33 (20,4%) случая 
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4.2.4.2. Клинични характеристики 

Те включват: 

– вид на усложнението 

– локализация на усложнението 

– стадий 

– време до поява на усложнението 

– наличие на симптоматика 

Определяне на вид и локализация на лъчевата реакция 

Използвани са методите на обективното изследване – оглед, 

палпация. При показания е назначена рентгенография. Според 

анатомичните структури локализациите са определени:  

– лигавица на устната кухина 

– слюнчени жлези 

– горна челюст 

– долна челюст 

Определяне на стадий 

Чрез клиничен преглед е стадирана остеорадионекрозата при първи 

клиничен преглед по класическата скала на Marx [147].  

За определяне на тежестта на орален мукозит са ползвани 

критериите за оценка по скалата на NCI-CTC [168] на 7-ми, 14-ти, 21-ви ден 

от началото на лъчелечението. Окончателното стадиране е определено от 

най-тежкия стадий за този период. 

Тежестта на ксеростомията е определена чрез тестове за 

стимулирана и нестимулирана слюнка. 

Време до поява на усложнението 

При наличие на остеорадионекроза е отбелязано времето от края на 

лъчелечението до нейната поява. При орален мукозит и ксеростомия е 
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отчетено времето от началото на лъчелечението до първите клинични 

симптоми. 

Наличие на симптоматика 

Отчетено е наличието на болка, нарушен вкус, сухота в устата, 

затруднение в храненето, преглъщане, артикулация, фетор, фистули, 

тризмус, патологична фрактура. 

4.2.4.3. Терапевтични характеристики 

– вид лъчелечение 

– доза на лъчелечение 

4.2.4.4. Туморни характеристики 

– локализация 

– стадий на тумора 

Информацията за терапевтичните и туморни характеристики е 

получена от медицинските епикризи на болните от хоспитализациите им по 

повод на лечение на онкологичното заболяване в лечебните заведения. 

4.2.5. Микробиологично изследване 

Проведено е микробиологично изследване в микробиологична 

лаборатория, като материалът е взет от раневата повърхност или от 

слюнката и е транспортиран с помощта на стерилна среда Eurotubo на 

Dentalab. При наличие на патогени е направена антибиограма. 

4.2.6. Изследване на слюнката 

Обективното изследване е извършено с помощта на сет на GC, 

Saliva-Chek-Buffer. Той съдържа индивидуални градуирани контейнери за 

събиране на стимулирана и нестимулирана слюнка, парафинови блокчета 

за стимулиране на слюнчения ток, лакмусни ленти за определяне на 

киселинността на слюнката и буферни ленти – за буферния капацитет 

(фигура 1). 
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Фиг. 1. Система за измерване на количествени и качествени 

характеристики на слюнката GS Saliva-Check Buffer:  
A – измервателна система; В – контейнер за колекция на слюнка; 

С – лакмусни ленти за киселинност и за буферен капацитет 

Тест за нестимулирана слюнка 

Първият визуален тест за оценка на слюноотделянето е извършен 

след екартиране на долната, подсушаване на лигавичната ѝ повърхност и 

изчакване до появата на малки капки слюнка. Ако това се случи до 60 

секунди, означава, че слюнченият ток е в норма. Ако са изминали повече от 

60 секунди, слюноотделянето е компрометирано. 

За определяне на количеството на стимулирана слюнка е 

необходимо пациентът да дъвче парафиново блокче за фиксиран период от 

време, обикновено 5 минути, без да преглъща слюнка. След този период тя 

се събира в индивидуален контейнер. В норма слюнката трябва да бъде над 

5 мл. Между 3.5 и 5 мл има намален слюнчен ток, а количество под 3.5 мл 

означава силно смущение в слюноотделянето. 

Състояние на слюнката 

Чрез визуален метод се определя състоянието на слюнката, нейният 

вискозитет, цвят. Нормално тя трябва да е с ниска вискозност, прозрачна, 

еднородна, водниста. Когато се наблюдава разтеглива, лепкава слюнка, 

това говори за силно увеличен вискозитет и намалено слюноотделяне. 

Когато тя е пенеста, вискозитетът ѝ е увеличен. Направена е оценка с 
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помощта на маркиране на три цвята – червен (силно увеличен вискозитет), 

жълт (увеличен), зелен (норма). 

За изследване на pH на слюнката е необходимо потапяне на 

лакмусна лента в нея и след 10 секунди е възможно определяне на 

киселинността по стандартна скàла (фигура 2). 

  

Фиг. 2. А – скàла за измерване на киселинност, В – метод за измерване на 

киселинност 
 

Определяне на буферен капацитет 

С капкомер се поставя слюнка върху три полета от тест лента. След 2 

минути резултатът може да бъде отчетен. Промяната в цвета на полетата 

носи определен брой точки. Зеленото отговаря на: 4 точки, зелено/синьото – 

3, синьото – 2, червено/синьо – 1, червено – на 0. Сборът на точките от 

трите полета трябва да бъде 10–12 при нормален буферен капацитет, 6–9 

при нисък и 0–5 при екстремно нисък (фигура 3). 

  
Фиг. 3. А – скàла за измерване на буферен капацитет, 

В – метод за измерване на буферен капацитет 
 



55 
 

 

Субективно изследване на чувството за сухота в устата 

Извършва се с помощта на субективна, визуална, аналогова скала 

(VAS) [176]. Усещането за трудност при говор и преглъщане поради сухота, 

количеството слюнка, степента на сухота в устата, гърлото, устните и езика, 

както и нивото на жажда се отразяват собственоръчно от пациента върху 

градуирани, хоризонтални скали с дължина 100 мм. Левият край на скалата 

сочи пълна липса на симптоми и носи 0 точки, а десният отчита екстремно 

големи стойности на оплакванията и отговаря на 100 точки. Сумата от 

точките за осемте въпроса показва субективната степен на ксеростомия – 

под 472 точки (под 59%) без симптоми или слаба симптоматика и над 472 

точки (41%) – наличие на симптоми на ксеростомия. За индивидуалните 

въпроси съответно под/над 54%. При контролно изследване се отчита 

промяна в състоянието при разлика от минимум 25 точки за всеки въпрос 

[176]. 

4.2.7. Изследване на зъбния, пародонтален, ендодонтски 

и хигиенен статус  

След клиничен преглед са отбелязани наличието на: зъби, зъбен 

кариес, пародонтално заболяване и ендодонтски лезии, като са използвани 

различни рентгенографии – дигитална ортопантомография и сегментни 

рентгенографии по Dick. 

Изследване на хигиенен статус  

Нивото на орална хигиена е определено с помощта на индекс на 

Green-Vermillion [102]. Зъбните повърхности се изследват, като се разделят 

на 6 сегмента. За всяка челюст по 3, два странични, обхващащи моларите и 

премоларите и един фронтален сегмент. Изследват се вестибуларната и 

лингвална повърхност на един зъб от всеки сегмент. Поставя се оценка по 

скалата от 0 до 3. Всички стойности се събират, като се разделят на броя 

изследвани зъби. Плаковият и калкулус индекс се изчисляват поотделно, 

като сборът им отразява общият хигиенен индекс. 
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Критерии за оценка на плаката 

0 – няма плака 

1 – наличие на плака в маргиналния ръб, до 1/3 от зъбната 

повърхност 

2 – плака, покриваща до 2/3 от зъбната повърхност 

3 – плака, покриваща над 2/3 от зъбната повърхност 

Критерии за оценка на калкулус 

0 – няма калкулус 

1 – супрагингивален калкулус, покриващ не повече от 1/3 от зъбната 

повърхност 

2 – супрагингивален калкулус покриващ не повече от 2/3 от зъбната 

повърхност или отделни острови субгингивален калкулус 

3 – супрагингивален калкулус покриващ повече от 2/3 от зъбната 

повърхност или масивен субгингивален калкулус около цервикалната зона 

на зъба [102]. 

4.2.8. Оценка на качеството на живот 

За определяне на влиянието на лъчевите реакции и усложнения 

върху качеството на живот на болните е използван стандартен въпросник на 

Европейската организация за изследване и терапия на рак (EORTC), 

инструментът EORTC QLQ C30 и допълнението към него, отнасящо се до 

болни, подложени на лечение на онкологично заболяване на глава и шия – 

QLQ N&H35. Той съдържа въпроси, чрез които болните сами определят 

степента на изява на промените в четирите направления, определящи 

качеството на живот – физическо, емоционално, социално и функционално 

състояние. Проведени са две анкети през период от 6 месеца. Отговорите 

от EORTC QLQ-C30 са сумирани в 3 обособени групи, които отразяват 

общия статус, функционалния статус и субективните симптоми. Отговорите 

от QLQ N&H35 формират 18 основни направления – интензивност на 

болката, затруднения в преглъщането, обонянието и вкуса, говора, 
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проблеми при обществено хранене, социалните контакти, сексуалността, 

проблеми със зъбите, нормалното отваряне на устата, ксеростомията, 

сгъстена слюнка, гадене, чувство на слабост, необходимостта от прием на 

аналгетици, хранителни добавки, нужда от сондово хранене, загуба или 

наддаване на тегло. Изчислението и групирането на отговорите в основните 

направления е извършено по методичното указание, публикувано от EORTC 

[5]. Извършен е сравнителен анализ между двете анкети, който определя 

промяната в качеството на живот с времето в позитивна или негативна 

посока. Според резултатите е отчетена промяната в качеството на живот и 

са определени необходимите действия за неговото подобряване. 

4.2.9. Текущ контрол и наблюдение на болните  

Методиката на проследяване на болните по време на и след 

дефинитивното лечение е извършено чрез клиничен преглед, образни 

методи и проследяване на състоянието на лигавицата, слюнката, устната 

кухина и челюстните кости. 

При наличие на ранна лъчева реакция е отбелязана динамиката в 

развитието ѝ по време на лъчетерапията чрез контролен преглед на 7-ми, 

14-ти, 21-ви ден, както и състоянието на оралната лигавица и слюнката 

между 1 и 3 месеца след края на лечението. 

За оценка на късната ксеростомия е изследвана група пациенти 1–3–

5 години след лъчелечението.  

За случаите на остеорадионекроза са насрочени контролни прегледи 

през 6 месеца след хирургичната интервенция и/или антифибротичната 

терапия. 

Информацията е отбелязана в анкетни карти. 

Критерии за оценка на динамиката на лъчевите усложнения 

– Промяна в стадия на оралния мукозит на 7-ми, 14-ти и 21-ви ден по 

време на лъчелечението и оздравителния процес след 1 до 3 месеца. 

Отчетено е количеството, pH и буферен капацитет на слюнката за 

определяне нивото на ранна ксеростомия. 
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– Оценка на слюнката 1–3–5 години след края на лъчелечението за 

изява на късната ксеростомия и отчитане на субективното чувство на сухота 

в устата по VAS скала. 

– Промяна в клиничната изява на остеорадионекрозата – липса, 

стациониране или прогресия. 

4.2.10. Статистически анализ 

Статистическите обработки са направени с програма SPSS 13.0. 

Извършен е описателен анализ с помощта на групировки по един или 

няколко признака, обобщаващи показатели – относителен дял, средна 

аритметична, медиана, мода, квартили. 

Проведен е диагностичен анализ, за да се оценят определени 

зависимости между променливи, които са измервани на силни скàли. Тук са 

използвани корелационни коефициенти на Пирсън, както и рангова 

корелация на Спирман, а също така и множествена линейна регресия. 

Тествани многомерни връзки са анализирани с помощта на изградени 

логистични регресионнни модели (Multinomial Logistic Regression). 

Диагностичен анализ за връзки между променливи, мерени на слаби 

скали, е извършван с помощта на хи-квадрат анализа и коефициенти на 

Крамер. Също така са тествани и значими ефекти относно проявени 

относителни дялове, базирайки се на Clopper–Pearson модела.  

При описание на количествени показатели е проведен тест за 

проверка на нормални величини на Колмогоров–Смирнов.  

Извършен е анализ на разликата в средни величини, като 

статистическата значимост на проявените разлики са тествани с помощта 

на модели за тестване на средна разлика (ANOVA/t-test). Резултатите от 

тези модели са засичани с приложени непараметрични аналози 

(Wilcoxon/Mann–Whitney тестове), като целта е да се елиминира евентуално 

влияние от неспазване на изискванията на ANOVA моделите и в същото 
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време да се използва максимално силен параметричен статистически 

метод. 

За изследване на свободния от заболяване период до появата на 

ОРН е извършен анализ и графично представяне на резултатите по метода 

на Kaplan–Maier. 

За оценка на нивото на значимост на определени емпирични 

характеристики са използвани базираните на предположения относно 

разпределението на тестваните признаци нива. Като гранична стойност за 

равнището на значимост се приема р=0.05, освен ако не е изрично 

отбелязана друга стойност. Съответните оценки за значимостта на 

определена емпирична характеристика на гореописаните тестове се 

сравнява с тази гранична стойност от 0.05. Ако тя е по-малка от 0.05, 

тестваният ефект се приема за статистически значим, ако е по-голяма от 

0.05, тестваният ефект се приема за статистически незначим. 
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V. Р Е З У Л Т А Т И  

5.1. ПО ЗАДАЧА 1. 

Да се проучат и анализират болни с лъчеви реакции и усложне-
ния относно: пола, възрастта, придружаващите заболявания, вида, 
стадия и локализацията на реакциите, както и техните клинични 
прояви. Да се изследва времето до появата на усложненията и 
динамиката в тяхната изява. 

 

Възраст на изследвания контингент 

Разпределението на болните по възраст и пол е представено в 

таблица 2 и фигура 4. 

Табл. 2. Разпределение на пациентите по пол и възраст 

Пол 

Възраст 

Общ брой 
(%) 

Мъже 
Бр. (%) 

Жени 
Бр. (%) 

31–40 г. 12 (7,4) 7 (5,4) 5 (15,2) 

41–50 31 (19,1) 27 (20,9) 4 (12,1) 

51–60 53 (32,7) 46 (35,7) 7 (21,2) 

61–70 51 (31,5) 41 (31,8) 10 (30,3) 

71–80 14 (8,6 8 (6,2) 6 (18,2) 

81–90 1 (0,6) 0 (0) 1 (3) 

Общо 162 (100) 129 (79,6) 33 (20,4) 

 

 

Фиг. 4. Разпределение на пациентите по пол и възраст 
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От таблица 2 и фигура 4 се вижда, че лъчевите реакции и усложнения 

се срещат най-често във възрастта между 51–60 години. В тази възрастова 

група са 53 (32,7%) болни. Тенденцията се запазва и във възрастта между 

61–70 години – 51 (31,5%) болни. Висока е честотата и в групата между 41–

50 години (31/19,1%). В групата на 31–40-годишните са 12 (7,4%) случая, а в 

групата на 81–90-годишните – 1 болен (0,6%). 

С нарастването на възрастта и при двата пола се наблюдава и 

увеличаване на честотата на лъчевите реакции и усложнения. При мъжете 

най-висока е във възрастта 51–60 години. При жените лъчевите реакции се 

изявяват най-често между 61–70 години. 

Възрастта на болните варира в диапазон между 34 и 84 години, като 

средната възраст е 57,20 години. 

Установява се, че случаи на лъчеви реакции и усложнения в 

диапазона >40 години са 150 (92,6%), а в групата < 40 години са 12 случая 

(7,4%). В проучения материал не се установяват болни на възраст под 30 

години. 

Разпределението на болните по възрастови групи според вида на 

лъчевата реакция е представено в таблица 3 и фигура 5. 

Табл. 3. Разпределение на случаите по вид на лъчевата реакция спрямо възрастта 

Лъчева 
реакция 

Възраст 
Бр. (%) 

31–40 г. 41–50 г. 51–60 г. 61–70 г. 71–80 г. 81–90 г. 

ОРН 8 (7) 27 (23,5) 40 (34,8) 33 (28,7) 7 (6,1) 0 (0) 

ОМ 3 (10) 2 (6,7) 6 (20) 11 (36,7) 7 (23,3) 1 (3,3) 

Ксеростомия 1 (10) 2 (20) 2 (20) 5 (50) 0 (0) 0 (0) 

Абсцес 0 (0) 1 (12,5) 5 (62,5) 2 (25) 0 (0) 0 (0) 

Общо 12 (7,4) 31 (19,1) 53 (32,7) 51 (31,5) 14 1 (0,6) 
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Фиг. 5. Разпределение на случаите по вида на лъчевата реакция или усложнение 

спрямо възрастта 

 

Установява се увеличаване на броя на случаите на ОРН с възрастта, 

като пик се наблюдава в групата 51–60 години. По сходен начин са 

разпределени случаите на възпалителни процеси, докато най-големият 

брой случаи на орален мукозит и ксеростомия са в групата 61–70 години.  

Приложена е логистична регресия (Multinomial Logistic Regression), за 

да се оцени влиянието на възрастта към лъчевите реакции и усложнения. 

Възрастта е третирана като променлива, която евентуално влияе върху 

резултата, което влияние искаме да проверим за статистическа значимост. 

Оценката на конкретното влияние на възрастта се изчислява чрез 

коефициенти, които дават шансове за промяна (odds-ratio) на една 

променлива спрямо друга. В случая са сравнени шансовете за промяна, 

като се търсени връзки между изследваните лъчеви усложнения. 

Възрастта се потвърждава като статистически значим фактор за 

проявата на лъчеви усложнения в едно направление с емпирично ниво на 

статистическа значимост (р=0,042). Връзката се изразява в следното: 

– При увеличение на възрастта с една година шансовете за проява на 

орален мукозит спрямо остеорадионекроза се увеличават 1,059 пъти. 

В останалите случаи няма значим статистически ефект. 
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Разпределение по пол 

Случаите на ЛР и усложнения при мъжете са 129 (79,6%) и 33 (20,4%) 

при жените (фигура 6). 

Установява се, че ЛР преобладават във всяка възрастова група при 

мъжете (таблица 2, фигура 4). Те доминират по брой и при всяка група от 

изследваните лъчеви реакции и усложнения (фигура 7). Мъжете с 

диагностицирана ОРН са 98 (85,2%) спрямо жените, които са 17 (14,8%). 

Представителите от мъжки пол с ОМ са 17 (56,7%), а от женски са 13 

(43,3%). В групата на болните, изследвани за късна ксеростомия, всички 10 

са мъже, а възпалителните заболявания са разпределени 5 (62,5%)/3 

(37,5%) в полза на мъжете. 

 
Фиг. 6. Разпределение на случаите по пол 

 

 
Фиг. 7. Разпределение на случаите по вид на усложнението спрямо пола 
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Хи-квадрат анализ е приложен, за да се анализира връзката между 

пола и заболеваемостта. Потвърдена е значима връзка между пола и 

проявата на заболеваемостта (р=0,002), която се проявява в следното: 

–Мъжете значително по-често от жените страдат от 

остеорадионекроза. 

– Жените значително по-често страдат от орален мукозит. 

– При другите две заболявания разликите в проявата по пол не могат 

да се потвърдят като статистически значими. 

Разпределение по придружаващи заболявания и вредни навици 

От изследването на проспективно наблюдаваните болни се 

установява наличие на артериална хипертония при 22 (33,8%) случая и при 

6 (9,2%) – на диабет, като придружаващи заболявания.  

Отчетени са вредните навици, като тютюнопушене и прием на 

алкохол, и се установява, че броят на пушачите е 11 (16,9%), а на 

употребяващите редовно алкохол е 5 (7,7%). 

Не се установява статистически значима връзка на гореспоменатите 

фактори и тежестта на изява на остеорадионекроза (р=0,833) и орален 

мукозит (р=0,675). 

Няма достатъчно данни за определяне на коморбидността на 

ретроспективно изследваните болни.  

Разпределение по вид и локализация на ЛР 

Засягането на челюстните кости от ОРН е налично при 115 (70,6%) от 

изследваните болни. Установява се, че значително по-голяма е честотата 

на развитие на усложнението в долната челюст – 109 (95,6%) спрямо 5 

(4,4%) случая – на горната челюст.  

От общо 97 ретроспективно изследвани болни се установяват 94 

(96,9%) случая на ОРН и 3 – на възпалителни процеси. 
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Проспективно изследваните болни са 65 и 66 поради наличие на един 

пациент с проява на две лъчеви реакции и усложнения, в различен период 

от време. Наблюдават се 30 случая (45,4%) с РЛР. Всички са случаи на ОМ 

с ранна ксеростомия. Болните с КЛР са 36 (54,5%). ОРН се наблюдава при 

21 (31,8%) от случаите, при 5 (7,6%) – късни възпалителни процеси. 

Секрецията на слюнчените жлези е изследвана самостоятелно при 10 

(15,1%) болни с късни оплаквания от сухота в устната кухина. Освен тях при 

всички 65 проспективно наблюдавани болни се установява засягане на 

слюнчените жлези в различна степен.  

Наблюдава се, че най-често срещаната лъчева реакция е ОМ, 

придружена с ксеростомия.  

На фигура 8 е представено съотношението между лъчевите реакции 

и усложнения при проспективно изследваните болни. 

 
Фиг. 8. Разпределение според вида на лъчевите 

последици 

 
Разпределение на регистрираните случаи на ОРН по години 

При изследване на регистрираните случаи на ОРН във времеви 

интервали през 5 години, между 1990 и 2017 г. се установява, че най-голям 

брой на диагностицирани болни има в периода 1990–1994 година (35 

болни/29,9%). Тази тенденция се запазва и през 1995–1999 (34 

болни/29,1%). Следва период на подчертано намаляване в броя на 

случаите между 2000–2004 (10 болни/8,5%) и 2005–2009 година (12 

болни/10,3%). В последните години (2010–2017) отново се наблюдава 

възходяща градация в честотата (26 болни/22,2%). 
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Разпределение на случаите на ОРН по години е представена в 

таблица 4 и фигура 9. 

Табл. 4. Разпределение на случаите на ОРН през период от 5 г. 

Период Брой (%) случаи на ОРН 

1990–1994 35 (29,9%) 

1995–1999 34 (29,1%) 

2000–2004 10 (8,5%) 

2005–2009 12 (10,3%) 

2010–2017 26 (22,2%) 

Общо 117 (100%) 

 

 
Фиг. 9. Разпределение на случаите на ОРН според периода от време 

 
Разпределение по тежест на лъчевите реакции 

Разпределение по тежест на ранните лъчеви реакции 

След стадиране по NCI-CTC се установява, че най-често е 

наблюдаван ОМ в трети стадий – 21 (70%). В групата на ОМ във втори 

стадии са 5 (16,6%) случая. Изследвани са 2 (6,6%) болни в четвърти стадий 

и 2 (6,6%) – в първи стадий.  
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Разгърната картина на орален мукозит се наблюдава след 7-мия ден 

от лъчетерапията. Пик на клиничната изява на лъчево-индуцирания мукозит 

е установен между 14-ти и 21-ви ден, при кумулативна доза над 30 Gy, като 

той се изразява с най-тежък стадий на заболяването. 

При болните с развитие на трети и четвърти стадии (76,6%) е 

определено критично намаляване на количеството на стимулирана слюнка 

под 3,5 мл/5 мин, с тежка сухота в устната кухина. При пациентите в първи и 

втори стадии ксеростомията не е толкова силно изявена. 

Изследване по тежест на късната ксеростомия 

При изследване на стимулираната слюнка на група болни с късна 

ксеростомия между 6 месеца и 1 година след ЛТ, както и при болните с ОРН 

и късни възпалителни процеси се установява преобладаващ брой случаи 

(23/63,9%) с умерено намаляване на количеството слюнка от 3,5–5 мл/5 

мин. При 3 (8,3%%) от случаите слюнката е в норма над 5 мл/5 мин, а 

критично количество слюнка под 3,5 мл/5 мин има в 10 от случаите (27,8%).  

Установено е, че 6–12 месеца след лъчелечението силно понижено 

слюноотделяне се запазва при 27,8%. При 72,2% от случаите се наблюдава 

подобрение и увеличаване на слюнчения ток в сравнение с резултатите при 

ранната ксеростомия по време на лъчелечението. 

Изследване на ОРН по тежестта 

ОРН е диагностицирана и стадирана по системата на Маркс при 

първия преглед на проспективно изследваните болни. Най-голяма е 

честотата на ОРН в първи стадий. Установяват се 14 (66,6%) случая. 

Налични са 7 (33,3%) случая във втори стадии на ОРН. Прогресия на 

заболяването с времето се установява при 14 от болните (Резултати по 

първа задача, Динамика на ОРН). 

От всички ретроспективно и проспективно изследвани болни данни за 

достигане на тежка степен на ОРН и възникване на патологични фрактури 

има при 18 (15,4%), а фистули са налични при 4 от пациентите (0,8%). 

Разпределението на лъчевите реакции и усложнения по тежестта в 

момента на диагностицирането е представено в таблица 5. 
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Табл. 5. Разпределение на лъчевите реакции и усложнения според тежестта 

Вид Орален мукозит 
Ранна 

ксеростомия 
Късна 

ксеростомия 
ОРН 

Стадий 1 2 3 4 
<3,5 
мл/ 
мин 

3,5–5 
мл/ 
мин 

<3,5 
мл/ 
мин 

3,5–5 
мл/ 
мин 

1 2 3 

Брой 
% 

2 
6,6 

5 
16,6 

21 
70,0 

2 
6,6 

23 
76,6 

7 
23,3 

10 
27,7 

26 
72,2 

14 
1,8 

7 
82,9 

0 
0 

Разпределение според субективните оплаквания на пациентите, 

имащи връзка с вида и тежестта на лъчевите реакции и усложнения 

Изследвани са субективните оплаквания на всички проспективно 

изследвани болни, за да се определи дали те имат статистически значима 

връзка с вида и тежестта на лъчевите реакции. Включени са няколко групи 

оплаквания като променливи – болка, ксеростомия, агеузия, затруднение в 

храненето, преглъщането, говора, наличие на фетор в устната кухина. 

Отговорите превишават броя на случаите поради болни с наличие на 

повече от едно оплакване.  

Прави впечатление, че най-честият симптом е ксеростомията 

(65/22,8%), налична при всички болни, следван от болката (55/19,3%). На 

трето място по честота се нарежда затрудненото хранене (51/17,9%), 

последвано от агеузия (37/13%), затруднено преглъщане (31/10,9%), говор 

(27/9,5%). На последно място остава наличието на фетор в устната кухина 

(19/6,7%). 

Разпределението според оплакванията е представено на таблица 6 и 

фигура 10 (приложение 2 – фигура 35). 

Табл. 6. Разпределение според клиничните симптоми 

Количество 
Симптоми 

Брой % 

Болка 55 19,3 

Ксеростомия 65 22,8 

Агеузия 37 13,0 

Затруднено хранене 51 17,9 

Преглъщане 31 10,9 

Говор 27 9,5 

Фетор 19 6,7 
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Фиг. 10. Разпределение според клиничните симптоми 

 

Разпределение според симптома болка 

При изследването е установено, че има статистически значима 

връзка между болката и вида на лъчевото усложнение (р=0,01), която се 

изразява в следното: 

– При изследваните болни с ксеростомия значително по-рядко е 

наличен болков симптом в сравнение с орален мукозит и 

остеорадионекроза. 

От изследването става ясно, че стадият на остеорадионекрозата не 

влияе върху симптома болка. Търсената връзка няма статистическа 

значимост (р=1,0). 

Открива се значима връзка при изследване на тежестта на орален 

мукозит и болката (р=0,016).  

Установява се, че значително по-често в първи стадий на мукозит 

липсва болка в сравнение с останалите стадии на лъчевата реакция. 

Респективно значително по-рядко в първи стадии има болков симптом, 

сравнено с останалите стадии. 

Разпределение според симптома ксеростомия 

При изследване на връзката на ксеростомията като симптом с вида 

на лъчева реакция или усложнение, както и с тяхната тежест, не може да се 

установи значима връзка, тъй като всички изследвани болни имат проява на 

ксеростомия и тя не може да се сметне за променлива. Това означава, че 

видът и тежестта на лъчевите реакции нямат отношение към проявата на 

ксеростомия и вероятно тя се влияе от други фактори. 
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Разпределение според симптома агеузия 

При изследване на влиянието на вида на лъчевото усложнение върху 

липсата на вкусово усещане – агеузия, е установена статистически значима 

връзка с ниво на статистическа достоверност р=0,000.  

Агеузия се среща значително по-често при болни с орален мукозит, 

сравнено с ОРН и ксеростомия, и значително по-рядко при болни с 

ксеростомия в сравнение с ОРН и орален мукозит. 

Не е установена статистически значима връзка между тежестта на 

ОРН и наличието на агеузия, т.е прогресията на лъчевата некроза на костта 

не допринася за промяна във вкусовия усет (0,613).  

Подобен е резултатът при изследване на взаимовръзката между 

тежестта на орален мукозит и наличието на агеузия. Не е открита 

статистически значима връзка (р=0,276). 

Разпределение според симптома затруднено хранене 

При изследване на връзката между симптома затруднено хранене и 

вида на лъчевото усложнение не се установява статистическа значимост с 

коефициент р=0,188. 

При изследване на връзката между затрудненото хранене и тежестта 

на ОРН не се открива статистически значим ефект. Тежестта на ОРН и 

нейния стадий не допринасят значително за затрудненото хранене (р=1,0).  

Връзката между същата променлива и тежестта на орален мукозит 

също няма статистическа значимост (р=0,406). 

Разпределение според симптомите затруднено преглъщане, 

говор и наличие на фетор в устната кухина 

При изследване на връзката между симптома затруднено преглъщане 

и вида на лъчевата реакция или усложнение е установено статистически 

значимо влияние. Коефициентът на статистическа значимост е р=0,000 и се 

изразява в следното: 

– Затруднение в преглъщането се среща значително по-често при ОМ 

в сравнение с останалите лъчеви реакции и значително по-рядко при ОРН. 

Установена е значима връзка и със затрудненията в говора с 

коефициент р=0,000, която се изразява в следното: 
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– Затруднение в говора се среща най-често при ОМ, следван от 

ксеростомия и значително по-рядко при ОРН. 

Открита е връзка между вида на лъчевата реакция и наличието на 

фетор в устната кухина (р=0,014). Тя се изразява в това, че този клиничен 

симптом се среща значително по-често при ОМ в сравнение с останалите 

лъчеви усложнения.  

При изследване на влиянието на тежестта на ОРН върху проявата на 

гореспоменатите симптоми не е установена значима връзка, като 

коефициентът при затруднено преглъщане е р=1,0, при затруднен говор е 

р=0,574, а при фетор в устната кухина е р=1,0. Клиничната проява на тези 

променливи не зависи от стадия заболяването. 

Различна е взаимовръзката между тези субективни оплаквания и 

тежестта на орален мукозит. Тук не е открита статистически значима връзка 

само между стадия на мукозит и наличието на фетор (р=0,757). 

Установена е връзка между степента на изява на орален мукозит и 

затруднено преглъщане (р=0,020), както и затруднен говор (р=0,020), която 

се изразява в следното: 

– Значително по-често се среща затруднение в преглъщането и в 

говора, при орален мукозит в трети стадий в сравнение с другите нива на 

тежест. 

– Значително по-рядко се среща затруднение в преглъщането и 

говора при орален мукозит в първи стадий в сравнение с другите нива на 

тежест. 

Прогресията на лъчевата реакция оказва влияние върху 

затруднението в преглъщането и говора, като с напредване на стадия, 

честотата на тези оплаквания се увеличава. 

Разпределение според наличието на фактори от зъбен произход, 

имащи връзка с тежестта на лъчевите реакции и усложнения 

Изследвани са проспективно болните, като е отбелязано наличието 

на фактори от зъбен произход, които евентуално биха имали връзка с 

тежестта на лъчевите реакции поради кумулиране на лъчево натоварване 

или фокална инфекция. 

Болните са разделени в няколко групи според това дали са частично 

обеззъбени, изцяло обеззъбени, болни с генерализиран лъчев кариес и 

болни с наличие на неснемаеми метални конструкции в устната кухина. 
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Резултатите превишават броя на случаите поради наличието на болни с 

повече от един фактор. 

Разпределението е следното: 

При болните с ОРН има 14 случая (42,4%) на частично обеззъбени, 4 

случая (12,1%) на тотално обеззъбени, 11 случая (33,3%) с лъчев кариес и 4 

случая (12,1%) с налични метални конструкции. 

При болните с орален мукозит има 21 случая (70%) на частично 

обеззъбени, 6 случая (20%) на тотално обеззъбени, 2 случая (6,7%) с лъчев 

кариес и 1 случай (3,3%) с налични метални конструкции. 

Разпределението на пациентите по факторите от зъбен произход са 

представени в таблица 7. 

Табл. 7. Разпределение според факторите от зъбен произход 

Лъчева  
последица 

Фактори  
от зъбен произход 

ОРН 
Бр./% 

Орален мукозит 
Бр./% 

Общо 
Бр. 

Частично обеззъбени 14/42,4 21/70,0 35 

Изцяло обеззъбени 4/12,1 6/20,0 10 

Лъчев кариес 11/33,3 2/6,7 13 

Метална конструкция 4/12,1 1/3,3 5 

Общо (брой) 33 30 63 

 

При изследването не е установена статистически значима връзка 

между стадийното развитие на остеорадионекрозата и наличните фактори 

от зъбен произход. Не може да се потвърди влиянието на тези фактори към 

тежестта на некрозата (р=0,118). 

При изследването на стадийното развитие на орален мукозит и 

наличните фактори от зъбен произход също не е установена статистически 

значима връзка. Не може да се потвърди влиянието на тези фактори към 

тежестта на мукозита (р=0,310). 

Разпределение по време до възникването на лъчевите реакции 

Време до възникването на орален мукозит 

Установен е дебют на клинична симптоматика на ОМ с прилагането 

на кумулативна доза 10 Gy. При първия контролен преглед от началото на 
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лъчетерапията на 7-мия ден се наблюдават болни в първи и втори стадий 

на мукозит. Установена е разгърната картина на ОМ при 100% от болните 

при втория контролен преглед на 14-тия ден и при доза 14–28 Gy. 

Време до възникването на ксеростомия 

С прилагането на първите дози на ЛТ се наблюдава оплакване от 

чувство за сухота в устата при 100% от болните. 

Време до възникването на ОРН 

Времето до появата на ОРН е разделено на 3 периода – до 1 година, 

между 1 и 2 години, над 2 години след края на лъчелечението. Установява 

се, че критична за появата на ОРН е първата година след облъчването. 

Болните са 54 (44,4%). Остава висока честотата между 1–2 години с леко 

понижение – 31 (26,5%). В периода след 2 години рискът не намалява и 

честотата се запазва висока – 34 (29,1%). Резултатите са илюстрирани на 

фигура 11. 

 
Фиг. 11. Риск от възникване на ОРН с увеличаване на периода от време 

след лъчелечението 

 

Извършено е изследване на разпределението на ОРН във времето по 

метода на Kaplan–Maier. То отразява преживяемостта на болните в 

проценти до появата на ОРН в месеци и онагледява резултатите. Според 

тях средната аритметична преживяемост на болните без проява на ОРН е 

28,829 месеца, като долната и горната граници са съответно 21,643 месеца 

и 36,015 месеца. Прогнозата на заболяването показва, че преживяемостта 

на пациентите без заболяване до 30 месеца е 25%, до 12 месеца е 50%, а 
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до 9 месеца е 75%. Резултатите са представени в таблици 8 и 9 и фигура 

12. 

Табл. 8. Средни аритметични стойности и мода на преживяемостта до проявата на 
ОРН в месеци 

Средна аритметична стойност на 
преживяемостта без проява на ОРН в 

месеци 

Мода на преживяемостта без проява 
на ОРН в месеци 

Прогноза 
Std. 

Error 

95% доверителен 
интервал 

Прогноза 
Std. 

Error 

95% доверителен 
интервал 

Горна 
граница 

Долна 
граница 

Горна 
граница 

Долна 
граница 

28,829 3,666 21,643 36,015 12,000 1,247 9,556 14,444 

 
Табл. 9. Прогноза на преживяемостта до проявата на ОРН в месеци 

25% 50% 75% 

Прогноза Std. Error Прогноза Std. Error Прогноза Std. Error 

30,000 3,461 12,000 1,247 9,000 0,502 

 

 

Фиг. 12. Разпределение на преживяемостта до поява на ОРН по 

Kaplan–Maier 

Изследвана е връзката между времето до поява на ОРН и няколко 

групи провокиращи фактори – травма в устната кухина, извършена 

дентална екстракция или друга хирургична интервенция (р=0,819), доза на 

облъчването (р=0,743) и вид на лъчелечението. Нито една от тестваните 

връзки не може да се потвърди като статистически значими. 
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Динамика на лъчевите реакции и усложнения 

Динамика на оралния мукозит 

Динамиката на ОМ е установена при клиничен преглед на 7-мия, 14-

ия и 21-вия ден по време на лъчелечението, както и между 2–4 седмици 

след края му. На 7-мия ден при 12 (72,7%) от болните се наблюдава ОМ в 

първи стадий, а при 15 във втори стадий. В 3 (27,3%) случая все още няма 

клинична манифестация в този период. При тях симптоматиката се изявява 

на 10–14-ия ден. При 100% от болните пик на заболяването се установява 

на 14–21-вия ден при кумулативна доза 28–35 Gy, както и ескалиращо 

оплакване от ксеростомия още с първите дози на ЛТ. При контрола на 14-ия 

ден случаите в първи стадий са 2, във втори и трети са налични равен брой 

случаи – 13, и 1 случай в четвърти стадий. На 21-вия ден от началото на 

лъчетерапията преобладават болните в трети стадий – 21, във втори стадий 

са 5, а в първи и четвърти стадий – по 2 случая във всяка група. При 

контролен преглед се установява начало на оздравителен процес на 

лигавицата от 2 до 3 седмици след приключване на терапията. 

Резултатите от проведената проверка за разлика в изчислени дялове 

за проява на влошаване показват значима разлика на 21-вия ден спрямо 14-

ия ден. Най-значима прогресия на ОМ се установява от 7-мия до 14-ия ден 

от началото на лъчетерапията. От 14-ия до 21-вия ден има значимо 

намаляване на проявата на влошаване (р=0,0019). Резултатите от 

разпределението според динамиката на ОМ са представени в таблица 10, 

фигура 13 (приложение 3 – таблица 18). 

Табл. 10. Разпределение според динамиката на ОМ 

Контролен 
преглед 

Динамика  
14-и ден 21-ви ден 

Влошаване 77,8% 34,5% 

Стабилизиране 22,2% 65,5% 

Подобрение 0,0% 0,0% 
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Фиг. 13. Динамика на ОМ до 21-вия ден от началото на ЛЛ 

 

Динамика на ксеростомията 

За изследване на динамиката на ксеростомията са включени всички 

проспективно наблюдавани болни, като са разделени според проявата на 

ранна или късна сухота в устата. Групата с проява на късна ксеростомия 

включва случаите с ОРН, с възпалителни процеси и самостоятелно 

изследваните за ксеростомия. Контролният преглед е извършен 1–3 години 

след края на ЛЛ. 

Резултатите от теста при наличие за късна ксеростомия са: 3 случая с 

нормална слюнчена секреция (8,3%), 23 (63,8%) от болните секретират 

слюнка 3,5–5 мл/5 мин, а при 10 (27,%) количеството остава критично ниско 

(под 3,5 мл/5 мин).  

Групата на случаите с проява на ранна ксеростомия включва всички 

случаи на орален мукозит с налични данни за на сухота в устата по време 

на лъчелечението (29/82,8%). Резултатът е секреция на слюнка под 3,5 мл/5 

мин при 24 случая и 5 (17,2%) случая със секреция 3,5–5 мл/5 мин. 

За да се проследи динамиката на ксеростомията е потърсена връзка 

между нея и количеството на секретирана стимулирана слюнка и нейната 

промяна с времето.  
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Установена е статистически значима връзка между секрецията на 

слюнката в устната кухина и ранната и късна ксеростомия с коефициент на 

статистическа достоверност р=0,000, която се изразява в следното: 

– При ранната ксеростомия значително по-често се измерва 

количеството на секретирана стимулирана слюнка под 3,5 мл/5 мин. 

– При късната ксеростомия значително по-често се измерва 

количеството на стимулирана слюнка 3,5–5 мл/5 мин. 

Тези резултати потвърждават, че с времето секрецията на слюнка в 

устната кухина се подобрява (фигура 14; приложение 3 – таблица 19). 

 

Фиг. 14. Разпределение на количеството стимулирана слюнка спрямо вида на 

ксеростомията 
 

Динамика на остеорадионекрозата 

Динамиката в развитието на ОРН е проследена с наблюдение на 

проспективно изследваните случаи през период от 6 месеца. При 13 (65,0%) 

от 21 случая е установено влошаване на състоянието 6 месеца след 

диагнозата и началото на лечението на ОРН. Липса на динамика има при 7 

(35%) случая. След 1 година се наблюдава прогресия при още 3 (23,1%) от 

случаите, а при 10 има стациониране на процеса (76,9%). След 

антиоксидантна терапия с ПТФ и витамин Е е установен 1 случай (5,9%) на 

завършен оздравителен процес на ОРН в трети стадий. След още 6 месеца 

следва нов пик на заболяването и възникване на патологична фрактура. На 

контролен преглед след 18 месеца е налична прогресия на още 3 случая на 

ОРН. 
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Прави впечатление каскадната прогресия на усложнението във 

времето. Периоди на ремисия и временно стациониране на процеса се 

редуват с нов тласък на влошаване и загуба на кост. 

Данните от резултатите от проведената проверка за разлика в 

изчислени дялове за проява на влошаване показват значима разлика след 

12 месеца спрямо първото измерване. Установява се, че най-значима 

прогресия на ОРН има до 6 месеца след възникването. От 6 месеца до една 

година има значимо намаляване на проявата на влошаване, като 

преобладават случаите на стациониране на процеса след проведеното 

лечение (р=0,0248). След 1 година се наблюдава нов тласък на влошаване 

на ОРН. Поради недостатъчен брой случаи за потвърждение на 

статистическа достоверност последният период не е включен в резултатите. 

Прави впечатление, че не е установен нито един случай на подобрение. На 

таблица 11 и фигура 15 (приложение 3 – таблица 20) е представено 

разпределението на случаите според динамиката на ОРН във времето. 

Табл. 11. Разпределение според динамиката на ОРН до 18 месеца след 
възникването 

Контролен 
преглед 

Динамика  
6 мес. 12 мес. 18 мес. 

Влошаване 65,0% 23,1% 66,7% 

Стабилизиране 35,0% 76,9% 33,3% 

Подобрение  0,0% 0,0% 0,0% 

 

 

Фиг. 15. Разпределение според динамиката на ОРН до 1 година след 

възникването 
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5.2. ПО ЗАДАЧА 2. 

Да се изследва количеството слюнка, pH, хигиенен индекс, 

наличието на патогенни микроорганизми и корелацията на тези 

показатели с тежестта на усложнението.  
 

Резултати от изследване на количеството и pH на слюнката 

Разпределение на случаите според нестимулиран слюнчен ток 

При визуален метод за определяне на секрецията на слюнката е 

установено намалено слюноотделяне при 100% от проспективно 

наблюдаваните 30 болни с ОМ, 10 самостоятелно изследвани с късна 

ксеростомия и още 26 болни с ОРН и късни възпалителни процеси, които са 

включени към втората група.  

При изследване на връзката между количеството на нестимулирания 

слюнчен ток и тежестта на оралния мукозит не е установено статистически 

значимо влияние поради липса на различни случаи в една от променливите 

(при всички случаи има намален нестимулиран слюнчен ток). 

Разпределение на случаите според стимулирания слюнчен ток 

Данните от теста за стимулиран слюнчен ток при ОМ показват, че 25 

болни (82,8%) са с количество слюнка под 3,5 мл/5 мин и 5 болни (17,2%) с 

количество 3,5–5 мл/5 мин. При 3-ма от болните слюнката е с критично 

количество. 

При изследване на количеството на слюнчена секреция на 21-вия ден 

в пика на лъчевата реакция се наблюдават 2 случая в първи стадий на 

орален мукозит със слюнчен ток 3,5–5 мл/мин и нито един под 3,5 мл/мин. 

Във втори стадий са 5 случая – 2 с количество отделена слюнка 3,5–5 

мл/мин и 3 с количество под 3,5 мл/5 мин. В трети стадий се откриват най-

много болни – 21, като при 20 от тях количеството на слюнката е под 3,5 

мл/5 мин и при 1 тя е 3,5–5 мл/5 мин. В групата на четвърти стадий са двама 

болни с критично количество слюнка. 

При анализ на връзката между количеството секретирана слюнка и 

тежестта на орален мукозит може да се потвърди статистически значим 

ефект (р=0.003).  
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Установява се, че при болни с орален мукозит в първи стадий, 

значително по-често се наблюдава количество слюнка 3,5–5 мл/5 мин. 

Също така при болни в трети стадий на орален мукозит по-често се 

наблюдава количество слюнка под 3,5 мл/5 мин в сравнение с тези със 

слюнка над тези стойности. С други думи, прогресията в тежестта на 

мукозита оказва влияние върху намаляването на слюнчената секреция. 

Резултатът е представен на фигура 16, приложение 2 – фигура 36, 

приложение 3 – таблица 21.  

Прави впечатление, че случаи със слюнка над 5 мл липсват, случаите 

с количество 3,5–5 мл намаляват с прогресия на стадия, докато тези с 

количество под 3,5 мл рязко се покачват. В четвърти стадий се наблюдава 

спад поради ограничения брой случаи в тази група. 

 

Фиг. 16. Разпределение на количеството слюнка спрямо стадия на ОМ 

 

Резултатите от същия тест при наличие на късна ксеростомия са: 3 

случая с нормална слюнчена секреция (8,3%), 23 (63,8%) от болните 

секретират слюнка 3,5–5 мл/5 мин, а при 10 (27,%) количеството остава 

критично ниско (под 3,5 мл/5 мин). 

Установява се статистически значима връзка между стимулирания 

слюнчен ток при ранна или късна ксеростомия (р=0,000) (Резултати по 

първа задача, динамика на ксеростомията). 

Резултати от изследването на буферния капацитет на слюнката 

В изследването се установява, че от всички 65 проспективно 

изследвани болни има 39 случая на намален или критично намален 
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буферен капацитет на слюнката. В 26 от случаите той е без промяна. 

Резултатът е представен във фигура 17. 

 

Фиг. 17. Разпределение според буферния капацитет 

 

При изследване на връзката на буферния капацитет на слюнката с 

тежестта на оралния мукозит не може да се установи статистическа 

значимост (р=0,122). Не може да се потвърди влиянието на стадия на 

мукозит върху буферния капацитет, както и обратното. 

Резултати от изследването на pH на слюнката 

След pH тест на слюнката се установява, че при 63,3% от болните с  

ОМ се отчита понижаване на pH на слюнката. В 10,0% oт случаите слюнката 

е неутрална, а при 23,3% се наблюдава алкална среда. Прави впечатление 

високата честота на случаите с алкално pH. 

При късната ксеростомия се наблюдава малка разлика в 

киселинността на слюнката. Установяват се 8,3% случаи с pH=7, 55,5% с 

pH<7 и 36,1% с pH>7. 

Приложена е и логистична регресия (Multinomial Logistic Regression), 

за да се оцени влиянието на pH върху стадия на орален мукозит, като 

киселинността е третирана като променлива, която евентуално влияе върху 

резултата, което трябва да се провери за статистическа значимост.  

pH се потвърждава като статистически значим фактор за тежестта на 

мукозита с емпирично ниво на статистическа значимост (р=0,007). 
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При изследване на шансовете за промяна на стадиите на мукозит в 

сравнение с най-тежкия 4-ти стадий се установява, че pH не допринася 

значимо за проява на някой от стадиите, различен от 4-ти стадий. Разликите 

между резултат за 4-ти стадий и всеки от другите три, не могат да се 

обяснят с различията в pH на слюнката. 

Значимата връзка в изследването се дължи на разликата между ОМ 

(2-ри и 3-ти стадий). При алкализиране на слюнката и повишение на pH с 

единица, шансовете за проява на 2-ри стадий спрямо 3-ти стадий на ОМ се 

повишават с близо 4 пъти (3,926). Констатира се по-честа проява на 2-ри 

стадий в сравнение с 3-ти стадий при алкализиране на слюнката. 

Разпределението на количеството и pH на стимулираната слюнка е 

представено в таблица 12.  

Табл. 12. Разпределение на рН според количеството и киселинността на слюнката 

Количество 
стимулирана 

слюнка 
Вид 
лъчева 
реакция 

<3,5 мл/ 
5 мин 

3,5–5 мл/ 
5 мин 

pH =7 <7 >7 

ОМ 
24 

(82,8%) 
5 

(17,2%) 
 

3 
(10,0%) 

19 
(63,3%) 

7 
(23,3%) 

Късна 
ксеростомия 

10 
(27,8%) 

23 
(63,9%) 

 
3 

(8,3%) 
20 

(55,5%) 
13 

(36,1%) 

 

Резултати от изследването на зъбния статус 

Изследвани са наличните данни от проспективно наблюдаваните 

болни относно техния зъбен статус, като са разделени в 2 групи според това 

дали съзъбието е санирано или не и има ли този статус влияние върху 

тежестта на лъчевите реакции и усложнения. В групата на болните с 

остеорадионекроза има 18 болни, 15 болни с несанирано съзъбие и 3 

случая на санирано съзъбие. В групата на орален мукозит има 25 болни, 19 

несанирани и 6 санирани. Прави впечатление големият брой несанирани 

болни и в двете групи усложнения (фигура 18). 
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Фиг. 18. Разпределение на пациентите според зъбния статус 

При изследването обаче не се установява статистически значима 

връзка между тежестта на ОРН (р=0,172), на оралния мукозит (р=0,519) и 

зъбния статус на болните. 

Резултати от изследването на хигиенния индекс 

За изследване на хигиенния индекс и неговото влияние върху 

тежестта на лъчевите реакции и усложнения наличните проспективни данни 

според стойността на индекса са разделени, като са формирани 4 групи – 

до 2, от 2 до 4, от 4 до 6 и над 6.  

В първата група се установяват 2 случая (8,3%) с орален мукозит. Във 

втората група има налични 4 случая (16,7%) с мукозит и 7 случая (41,2%) с 

ОРН. В третата група са 15 (62,5%) болни с мукозит и 9 (52,9%) с ОРН. В 

четвъртата група са 3 случаите (12,5%) с орален мукозит и 1 (5,9%) с 

остеорадионекроза. Резултатите са представени в таблица 13 и фигура 19. 

Прави впечатление високата честота на болните в третата група с 

индекс 4–6 и съответно лошата орална хигиена на тези пациенти. 

Табл. 13. Разпределение според хигиенен индекс 

Вид лъчево 
усложнение 

Хигиенен 
индекс 

ОРН ОМ Общо 

До 2 0 (0%) 2 (8,3%) 2 (4,9%) 

2–4 7 (41,2%) 4 (16,7%) 11 (26,8%) 

4–6 9 (52,9%) 15 (62,5%) 24 (58,5%) 

Над 6 1 (5,9%) 3 (12,5%) 4 (9,8%) 

Общо 
17  

(100%) 
24 

(100%) 
41 

(100%) 
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Фиг. 19. Разпределение на хигиенния индекс спрямо вида на лъчевата 

последица 

 

При анализите на връзката между хигиенния индекс с категорийните 

променливи, които представляват стадиите на орален мукозит и ОРН, се 

установява: 

– Не може да се потвърди статистически значима връзка между 

стадиите на остеорадионекроза и стойността на хигиенния индекс (р=0,303). 

Т.е. ниското ниво на орална хигиена не влияе значително върху 

влошаването на лъчевата некроза. 

– Хигиенният индекс има статистическа значимост за тежестта на 

орален мукозит. Ниво на статистическа достоверност р=0,049. 

Открива се, че има връзка между хигиенния индекс и тежестта на ОМ. 

Тя се изразява в това, че значително по-често се среща стойност на 

индекса до 2 в първи стадий на орален мукозит в сравнение с останалите 

стадии.  

Установено е също, че хигиенен индекс над 6 се среща значително 

по-често в четвърти стадий на орален мукозит в сравнение с останалите 

стадии. 

Хигиенният индекс и респективно оралната хигиена имат влияние 

върху задълбочаването на оралният мукозит (фигура 20; приложение 3 – 

таблица 22). 
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Фиг. 20. Разпределение на хигиенния индекс спрямо тежестта на ОМ 

 
Резултати от микробиологичното изследване 

При всички проспективно изследвани болни без един (64 болни) е 

проведено микробиологично изследване. При 21 (32,8%) от тях се 

установява наличие на патогени – Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, 

Staphylococcus aureus. При останалите болни (42/65,6%) микрофлората в 

устната кухина е нормална. Прави силно впечатление, че се открива само 

един случай на инфекция с Candida albicans (1,6%). Резултатите са 

представени на фигура 21. 

 

Фиг. 21. Разпределение според вида на патогенната 

флора 
 

При анализа на връзката на микрофлората с категорийните промен-

ливи, които представляват стадиите на орален мукозит, за да се потвърди 
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значимост на наблюдаваната връзка, е използвана апроксимацията 

(p=0.026). Този метод се налага поради наличие на липсващи данни. 

Връзката се изразява в това, че при орален мукозит в 4-ти стадий, 

значително по-често се наблюдават патогенни микроорганизми, различни от 

candida albicans, в сравнение с останалите стадии (фигура 22; приложение 3 

– таблица 23). 

 

Фиг. 22. Разпределение на патогенната флора спрямо стадия на ОМ 
 

При изследване на връзките между патогенната микрофлора и 

количеството на стимулирана и нестимулирана слюнчена секреция не се 

установява статистически значим резултат. Това се обяснява с липса на 

статистически значимо влияние на слюнчената секреция върху развитието 

на патогенни микроорганизми (р=0,778). При изследването на 

нестимулираната слюнка резултатът се дължи на факта, че няма различни 

случаи в една от променливите (при всички случаи има намален слюнчен 

ток) и не може да се изчисли асоциацията.  

При изследване на връзката между патогенните микроорганизми и 

промяната в буферния капацитет на слюнката не може да се установи 

статистическа значимост. Не може да се потвърди статистически значимо 

влияние между двете променливи (р=0,329). 

За оценка на влиянието на pH върху наличието на кандида или на 

други микроорганизми е приложен логистичен модел. Резултатите са 
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такива, че не може да се потвърди статистически значимо влияние между 

двете променливи (р=0,606).  

5.3. ПО ЗАДАЧА 3. 

Да се определи корелацията между субективното чувство за 

сухота в устата и обективно измереното количество слюнка при 

контролен преглед между 1 и 3 години след облъчването. 
 

Целта на настоящото изследване е да се установи доколко 

обективната лъчево-индуцирана ксеростомия с количествено понижение на 

слюноотделянето корелира със субективното усещане за сухота в устата на 

изследваните болни. Задачата е да се проследи дали има подобрение в 

състоянието и увеличаването на секрецията на слюнчените жлези с 

времето, като се сравнят резултатите при ранна и късна ксеростомия и как 

това се отразява на индивидуалното чувство за сухота. Важни въпроси са 

дали повишената слюнчена секреция води до понижаване на субективнoто 

чувство за ксеростомия, респективно дали това усещане намалява по 

адаптивен механизъм при липсата на истинско подобрение.  

За извършване на изследването са използвани данните от всички 

проспективно наблюдавани болни, като са разделени в 2 групи. Първата 

група се формира от болните с орален мукозит и ранна ксеростомия, 

отчетена по време на лъчелечението. В нея са налични данните за 29 

случая (44,6%). Във втората група са включени болните, изследвани по 

повод на късна ксеростомия, и случаите на ОРН и възпалителни процеси с 

налична такава. Общият брой случаи в групата е 36 (55,4%). 

От предходните изследвания става ясно, че при измерването на 

количеството слюнка при ранна ксеростомия са отчетени 24 случая със 

слюнка под 3,5 мл/мин и 5 – със слюнка 3,5–5 мл/5 мин. Преобладава 

критичното понижаване в слюноотделянето. 

При изследване на късната ксеростомия са установени 10 случая с 

количество слюнка под 3,5 мл/мин, 23 случая с 3,5–5 мл/5 мин и 3 случая с 

количество слюнка над 5 мл, което се счита за норма.  

Установена е статистически значима връзка между секрецията на 

слюнка в устната кухина и ранната и късна ксеростомия, с коефициент на 

статистическа достоверност р=0,000, която се изразява в следното: 
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– При ранната ксеростомия значително по-често се установява 

количество на секретирана стимулирана слюнка под 3,5 мл/5 мин. 

– При късната ксеростомия значително по-често се измерва 

количество на стимулирана слюнка 3,5–5 мл/5 мин. 

Данните от тези резултати потвърждават, че с времето секрецията на 

слюнка в устната кухина при ранната ксеростомия обективно се повишава. 

При късната ксеростомия по-скоро не се наблюдава значителна динамика. 

За изследване на субективното чувство за сухота в устата са 

проведени 2 анкети през 6 месеца, съдържащи въпроси, свързани с 

индивидуалното чувство за ксеростомия на всеки пациент. Отговорите се 

отчитат с определен брой точки. Сравнението на общия брой точки от двете 

анкети през определен период от време отразяват дали има подобрение, 

влошаване на субективното усещане за ксеростомия или не се наблюдава 

динамика (таблица 14 и фигура 23). 

Табл. 14. Разпределение на динамиката на субективното чувство за ксеростомия 

Ксеростомия Брой % 

Без промяна 28 43,07 

Намаляване 36 55,38 

Липса 1 1,53 

Total 65 100 

 

 
Фиг. 23. Разпределение на динамиката на субективното чувство за 

ксеростомия 
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За сравнение на общия брой точки от първа и втора анкета е 

приложен параметричен тест за проверка на средни величини (Paired 

Samples t-test). Изводът е за значима разлика – първата анкета съдържа 

значимо повече точки. 

Средно аритметичната стойност на точките от първата анкета е 527,5. 

От втората анкета тя е 449,9. Средно аритметичната разлика в точките от 

двете анкети е 77.6, като тя варира между 61.5 и 93.6 при отделните случаи. 

Резултатът отчита съществено понижение на точките от втората 

анкета, което дава основание да се констатира подобрение в субективното 

чувство за сухота в устната кухина с увеличаване на времето от края на 

лъчелечението (таблица 22, фигура 25; приложение 3 – таблица 24, 25). 

При изследване на проявата на субективното чувство за сухота в 

устата по визуалната аналогова скала при ранна и късна ксеростомия се 

установява значима връзка с коефициент р=0,000: 

– Субективно намаляване на сухотата в устната кухина с времето се 

наблюдава значително по-често при ранна ксеростомия. 

– Значително по-рядко пациентите с късна ксеростомия отчитат 

разлика в състоянието. 

Прави впечатление сходството в резултатите на обективните и 

субективни изследвания на ксеростомията и се установява, че субективното 

чувство за сухота в устната кухина в голяма степен отговаря на резултатите 

от обективното изследване. 

 

5.4. ПО ЗАДАЧА 4. 

Да се определи значението на туморната локализация, метода на 

лъчелечение, дозата и полето на облъчване върху развитието на 

ксеростомия, тежък мукозит и остеорадионекроза. 
 

Значение на туморния стадий и локализация за развитие на 

лъчеви реакции и усложнения 

Разпределение според туморния стадий 

При анализа на наличните данни от проспективно изследваните 

болни се вижда, че най-голям брой от пациентите, развили ОРН, са били 
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диагностицирани с онкологично заболяване и стадирани по TNM системата 

с туморна категория Т2 (32/49,2%). Резултатите са представени в таблица 

15 и фигура 24. 

Табл. 15. Разпределение според туморната категория 

Случаи 
Туморна 
категория 

Брой % 

Т1 6 9,2 

Т2 32 49,2 

Т3 11 16,9 

Т4 16 24,6 
 

 

Фиг. 24. Разпределение според туморната категория 

 

Връзката между туморния стадий преди облъчването (Т1, Т2, Т3, Т4) 

със стадия на остеорадионекрозата или възникването на усложнение, като 

фрактура, фистула, абсцес, не може да се потвърди като статистически 

значима.  

Приложен е хи-квадрат анализ за моделирането на връзката (р=0,207; 

р=1.000). 

Разпределение според туморната локализация 

При изследване на туморната локализация на основното заболяване 

при болни с проявени лъчеви реакции и усложнения се установява, че 

водещо място заема ракът на езика (64/36.6%), следван от рак на пода на 

устната кухина (38/21.7%). Трето място по честота на туморна локализация 

заема ракът на тонзилата (23/13.1%) и долната челюст (21/12.0%). Следва 

ракът на бузата и на устната със значително по-малка честота (12/6.9%). На 
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последно място с много малка разлика помежду си остават ракът на горната 

челюст (9/5.1%) и на слюнчените жлези (8/4.6%). 

Броят на локализациите надвишават броя на случаите поради 

наличие на пациенти с тумори на повече от една локализация. Резултатите 

са представени в таблица 16 и фигура 25. 

 

Табл. 16. Разпределение на случаите според туморната локализация 

Случаи 
Туморна  
локализация 

Брой случаи % 

Език 64 36.6% 

Под 38 21.7% 

Буза и устна 12 6.9% 

Тонзила 23 13.1% 

Слюнчени жлези 8 4.6% 

Горна челюст 9 5.1% 

Долна челюст 21 12.0% 

 

 

Фиг. 25. Разпределение на според туморната локализация 

 

Установява се, че връзката на туморната локализация с вида на 

усложнението не може да се потвърди като статистически значима 

(р=0,246). 

Връзката на туморната локализация със стадия на остеорадионекро-

зата е статистически значима (р=0,006). Тя се дължи на следните 

специфики: 

– I стадий на ОРН се среща значително по-често спрямо II стадий при 

туморна локализация на езика. 
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– II стадий на ОРН се среща значително по-често спрямо I стадий при 

рак на бузата, устната и долната челюст (фигура 26; приложение 3 – 

таблица 26). 

Другите наблюдавани разлики не допринасят за значимостта на 

установената връзка. Същото важи и за непредставените туморни 

локализации. 

 

Фиг. 26. Разпределение на стадия на ОРН спрямо туморната 

локализация 
 

Установена е също така и значима връзка с тежестта на оралния 

мукозит (р=0,017). На какво се дължи тази връзка може да се прецени, като 

се използва показателят Adj. Residual. Връзката се изразява в: 

– При туморна локализация на бузата и устната ОМ в 4-ти стадий се 

среща значително по-често в сравнение с другите стадии на лъчевата 

реакция. 

– При туморна локализация в големи слюнчени жлези ОМ в 1-ви 

стадий се среща значително по-често в сравнение с другите стадии на 

лъчевата реакция (фигура 27; приложение 3 – таблица 27). 

За по-голяма прецизност е извършено окрупняване между близките 

локализации. Обединени са туморните локализации на езика и пода на 

устната кухина, както и на челюстните кости. При провеждане на 

изследването са установени идентични резултати, както преди групирането 

с коефициент на статистическа значимост р=0,004, което ги потвърждава. 

Констатирано е още, че при локализация на тумора на езика и пода на 
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устната кухина значително по-рядко се развива ОМ в първи стадий в 

сравнение с останалите по-тежки форми на усложнението. При тази 

локализация преобладава развитието на по-тежки форми на мукозит. 

Последната тествана връзка между туморната локализация и 

възникването на усложнения, като патологична фрактура, фистула или 

абсцес, не може да се потвърди като статистически значима. 

 

Фиг. 27. Разпределение на стадия на ОМ според туморната локализация 
 

При изследване на връзката между туморната локализация и 

локализацията на ОРН в долната или горната челюст е установена 

статистическа значимост (р=0,000), която се изразява в следното: 

– При първична локализация на облъчвания тумор на бузата и 

устната, слюнчените жлези, както и на горната челюст, ОРН се среща 

значително по-рядко в долната челюст. 

– При първична локализация на тумора с изброените локализации, 

ОРН се среща значително по-често в горната челюст (фигура 28; 

приложение 3 – таблица 28). 

Доза на облъчване 

При изследването на общата доза на лъчелечение се установява, че 

150 (92,6%) болни от общо 162 са облъчени с доза над 60 Gy и 12 болни 

(7,4%) с доза до 60 Gy (фигура 29). 
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Фиг. 28. Разпределение на ОРН на горната и долната челюст спрямо 

туморната локализация 

 

 

Фиг. 29. Разпределение според дозата на облъчването 
 

При прилагане на хи-квадрат връзката на дозата с вида на 

усложнението е потвърдена като статистически значима (р=0,003). Тя се 

изразява в следното: 

– При доза до 60 Gy орален мукозит се среща значително по-често 

спрямо останалите лъчеви реакции и усложнения. 

– При доза над 60 Gy ОРН се среща значително по-често спрямо 

останалите лъчеви реакции и усложнения (фигура 30; приложение 3 – 

таблица 29). 
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Фиг. 30. Разпределение на вида на лъчевата последица спрямо 

дозата на лъчелечението 
 

Не е установена статистически значима връзка между дозата и 

тежестта на ОРН (р=1,0), орален мукозит (р=0,652), както и възникването на 

усложненията, като патологична фрактура, фистули или абсцес (р=4,0). 

За по-задълбочено изследване на връзката между ксеростомията и 

дозата на лъчетерапия болните са разделени в 2 групи. Първата включва 

болните с ранна ксеростомия – 29 случая, а втората – болните с късна 

ксеростомия – 10 изследвани самостоятелно и 26 случая на ОРН и късни 

възпалителни процеси с ксеростомия. 

Установява се наличие на 11 болни, облъчени с доза под 60 Gy 

(16,9%) и 54 болни с доза над 60Gy (83,1%). 

От данните от изследването става ясно, че няма статистически 

значима връзка между дозата на облъчване и проявата на ранна или късна 

ксеростомия. Не може да се потвърди влиянието между двете променливи 

(р=0,196). 

Метод на лъчетерапия и поле на облъчване  

При изследване на вида на лъчелечението е установено, че най-

често използваната техника е тази на ТГТ (142/88,2%). Случаите с 

приложена брахитерапия са 16 (9,9%), а на IMRT – 3 (1,9%) (фигура 31).  
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Фиг. 31. Разпределение според вида на лъчетерапията 

 

Връзката с вида на усложнението е потвърдена като статистически 

значима (р=0,019) и се изразява в следното: 

– При прилагане на брахитерапия случаите на ОРН се срещат 

значително по-често спрямо останалите усложнения. 

– При приложение на IMRT случаите на орален мукозит се срещат 

значително по-често спрямо останалите усложнения (фигура 32; 

приложение 3 – таблица 30). 

 

Фиг. 32. Разпределение на случаите според вида на лъчевата последица 
спрямо вида на лъчетерапията 

 

Видът на лъчетерапия няма статистически значима връзка с тежестта 

на ОРН, орален мукозит (р=1,0), както и с възникването на усложнения, като 

патологична фрактура, фистули или абсцес (р=0,669). 



97 
 

За по-детайлно изследване на връзката между ксеростомията и вида 

на лъчелечение е използвано групирането на лъчевата реакция от 

предходната задача. 

Установяваме, че ТГТ е приложена в 62 от случаите (95,4%), а при 3 

случая вида на лъчелечение е с IMRT (4,6%). 

За да може да се установи статистическа значима връзка между 

ранната и късната ксеростомия и вида на лъчелечението, е използван 

коефициент за апроксимация, който потвърждава такава (р=0,048) и се 

изразява в следното: 

– При прилагане на ТГТ по-често се среща проява на късна 

ксеростомия. 

– При прилагане на IMRT по-често се среща ранна ксеростомия. 

5.5. ПО ЗАДАЧА 5. 

Да се изследва влиянието на лъчевите реакции и усложнения 

върху качеството на живот на пациента. 

За целта на изследването се формира група от 20 души от 

проспективно наблюдаваните болни. 

Извършен е статистически анализ на разликата в средни величини, 

като значимостта на проявените разлики са тествани с помощта на модели 

за тестване на средна разлика (ANOVA/ t-test). Резултатите от тези модели 

са засичани с приложени непараметрични аналози (Wilcoxon/Mann–Whitney 

тестове), като целта е да се елиминира евентуално влияние от неспазване 

на изискванията на ANOVA моделите и в същото време да се използва 

максимално силен, параметричен статистически метод. 

При провеждане на първата анкета, в пика на заболяването, се 

установява общо понижение на качеството на живот при всички изследвани 

пациенти. 

Резултати от изследване на качеството на живот с инструмента 

EORTC QLQ-C30  

Общ статус 

Резултатите от изследването с EORTC QLQ-C30 показват средна 

стойност на точките, дефиниращи показателя за общ статус от 45,6 пункта, 

изчислени от първата анкета и средна стойност 60 пункта от втората анкета. 
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Установена е промяна в посока на повишаване със средно 14,4 точки. Това 

означава, че за период от 6 месеца има значително подобрение в общия 

статус. Коефициентът на статистическата значимост за тази промяна е 

р=0,0137. 

Функционален статус 

Средната стойност на точките, определящи функционалния статус, са 

71,2 при първата анкета и 83,4 при втората. Установяваме средна разлика 

от 12,2 точки. При статистическия анализ се вижда, че има значима разлика 

във функционалния статус 6 месеца след първото изследване (р=0,0002). 

Тази разлика се дължи на увеличението в отчетената стойност, което 

означава значително подобрение. 

Субективна симптоматика  

На субективните симптоми отговаря средната стойност 23,2 от 

първата анкета и 11,55 от втората. Установено е намаляване на средната 

стойност с 11,65. Това означава, че за период от 6 месеца има значително 

подобрение в субективните симптоми, като те намаляват. Коефициентът на 

статистическата значимост е р=0,000.  

Динамиката в качеството на живот е представена във фигура 33. 

 

Фиг. 33. Разпределение според средните стойности от изследването на 
качеството на живот от първа и втора анкета 

 

От таблица 17 се виждат общият брой точки, средните, най-ниските и 

най-високите стойности в трите направления. 
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Табл. 17. Данни за точките, получени от първа и втора анкета на изследването за качеството на живот на пациентите с 
EORTC QLQ C30 

Направление 
 
Брой 
точки  

Функционален 
статус 

анкета 1 

Функционален 
статус 

анкета 2 

Общ 
статус 

анкета 1 

Общ 
статус 

анкета 2 

Субективни 
симптоми 
анкета 1 

Субективни 
симптоми 
анкета 2 

Обща сума от 
точки 

1424 1669 912 1174 464 231 

Средна стойност 71,2 83,45 45,6 58,7 23,2 11,55 

Минимална 
стойност 

42 62 16 33 12 2 

Максимална 
стойност 

91 91 66 83 46 25 

Разлика в средна 
стойност 

 
Увеличение с 

12,2 
 

Увеличение с 
14,4 

 
Намаляване с 

11,65 
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Резултати от изследване на качеството на живот с инструмента 

QLQ N&H35 

При изследване на качеството на живот, свързано с последиците от 

лъчелечението в лицево-челюстна област с инструмента QLQ N&H35, са 

изключени 3 групи със симптоми поради липса на позитивни отговори в 

някоя от анкетите. Щом няма нито един случай с тези оплаквания, не може 

да се отчете промяната в състоянието. Те са свързани с нуждата от сондово 

хранене, наличие на гадене и повишаване на теглото. 

Отчита се статистически значима разлика в двете анкети при групите 

интензитет на болката (р=0,000012), затруднение при: преглъщане 

(р=0,000006), намалено обоняние и вкус (р=0,000122), затруднение в говора 

(р=0,003906), проблеми при обществено хранене (р=0,000127) и социални 

контакти (р=0,004883), затруднение при отваряне на устата (р=0,01562), 

наличие на ксеростомия (р=0,002808), сгъстена слюнка (р=0,000244), общо 

чувство на слабост (р=0,001953), нужда от прием на аналгетици 

(р=0,000061). Тази разлика е в посока на намаляване на средния брой точки 

в групите, което означава намаляване на интензитета на симптомите и 

съответно подобрение на състоянието с времето. Най-отчетлива е 

промяната при болката със средна разлика от 30 точки, приемът на 

аналгетици – 80 точки, преглъщането – средна разлика от 25 точки, 

чувството на обща слабост – средно с 25 точки, социалните контакти и 

говора. 

Не е установена значима разлика в сексуалността, проблемите от 

зъбен произход, загубата на тегло и приема на хранителни добавки. След 

период от 6 месеца тези фактори остават непроменени или с незначителна 

промяна.  

На фигура 34 е представено разпределението според интензитета на 

симптомите от първата и втората анкета. 
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Фиг. 34. Сравнително разпределение на клиничните оплаквания от 

проведените анкети 

 

Резултатите показват кои от симптомите имат значима разлика в 

интензитета си по време на заболяването и 6 месеца след него, съответно 

кои влияят най-значително върху качеството на живот на болните. 

Получените отговори са прогностични относно очакваните последици от 

лъчелечението и насочват усилията към превенция или елиминиране на 

факторите, водещи към инвалидизиране на болните, подложени на 

лъчетерапия. 

 

  



102 
 

 

VI. О Б С Ъ Ж Д А Н Е  Н А  Р Е З У Л Т А Т И Т Е  

Констатации след анализа на данните от резултатите по първа 

задача: 

6.1. ПО ПЪРВА ЗАДАЧА 

Възраст и пол на изследвания контингент 

1. Нашите проучвания показват, че лъчевите реакции и усложнения 

се наблюдават най-често във възрастта между 51 и 60 години, 

средностатистически 57,20 години. 

2. С възрастта честотата на лъчевите реакции и усложнения се 

увеличава. 

3. Усложненията се срещат по-често при мъжете, като 

съотношението мъже:жени е 3,9:1. 

Възрастта на изследваните болни варира в диапазона между 34 и 84 

години, като средната възраст е 57,20 години. Тези резултати се 

доближават до най-често срещаните в литературните източници. В някои от 

тях се среща средна възраст 57,9 [97], в други – 59 години, в диапазон 

между 38 и 88 години [101]. 

Установихме, че лъчевите реакции се срещат най-често във 

възрастта между 51–60 години. Тенденцията се запазва и във възрастта 

между 61–70 години. 

В групата на 81–90-годишните откриваме 1 пациент. Това най-

вероятно се дължи на генетични особености или фактори, свързани със 

стила на живота и придружаващата коморбидност [2]. 

В настоящото проучване установихме, че при увеличение на 

възрастта с една година шансовете за проява на орален мукозит спрямо 

остеорадионекрозата се увеличават 1,059 пъти. Прави впечатление, че с 

възрастта честотата на всички изследвани лъчеви реакции и усложнения 

нараства, но на първо място се нарежда развитието на орален мукозит. Пик 

в честотата на ОРН и възпалителни процеси се наблюдава в групата 51–60 
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години, а най-голям брой случаи на орален мукозит и ксеростомия са в 

групата 61–70 години. По литературни данни средна възраст на развитие на 

ОРН е между 57,9 и 59 години, а за орален мукозит 61,3 години [237], което 

е близко до нашия резултат. 

Наблюдава се увеличаване на честотата на лъчевите реакции с 

възрастта и при двата пола. При мъжете се срещат най-често във възрастта 

51–60 години. Честотата на лъчевите реакции е висока и във възрастта 61–

70 години. При жените лъчевите реакции се изявяват най-често между 61–

70 години. 

Мъжкият пол доминира по брой случаи и при всяка група от 

изследваните лъчеви реакции и усложнения (фигура 4). Процентното им 

съотношение е 79,6%:20,4%. За ОРН то е 85,2%:14,8%. За орален мукозит е 

56,7%:43,3%. В литературата се среща подобно съотношение. В някои 

източници то е 80%:20% [13, 237], в други разликата в съотношението се 

увеличава – 92,4%:7,6% в полза на мъжете [97]. 

Данните от изследването показват, че мъжете значително по-често от 

жените страдат от остеорадионекроза и значително по-рядко жените 

страдат от орален мукозит. 

Разпределението на пациентите с лъчеви реакции и усложнения по 

пол и възраст съвпада с описаните в българската литература случаи на 

развитие на плоскоклетъчен карцином в устната кухина [2]. Сходството се 

дължи на това, че лъчелечението е широко разпространен метод на 

лечение на злокачествените заболявания и обект на изследването е сходен 

контингент [177]. 

Коморбидност и вредни навици на изследвания контингент 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 

1. Най-честото придружаващо заболяване е артериалната 

хипертония. 

2. Най-честият вреден навик е тютюнопушенето. 
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3. Придружаващите заболявания и вредните навици не оказват 

статистически значимо влияние върху проявата на лъчеви реакции и 

усложнения. 

От изследването на проспективно наблюдаваните болни 

установихме, че артериалната хипертония е най-често срещаното 

придружаващо заболяване. Документирана е при 22 случая. Пациентите 

боледуват от диабет в 6 от случаите. Не се потвърждава връзка между 

коморбидните фактори и възникването и тежестта на лъчевите реакции и 

усложнения. В литературата е описано влиянието на коморбидността към 

оралните тъкани и челюстните кости. Рискът от възникване на ОРН се 

увеличава поради нарушения в кръвоснабдяването при диабет или при 

артериална хипертония [37, 108]. В настоящото изследване не е отчетена 

такава зависимост. 

Изследвахме вредните навици на проспективно проучваните болни, 

като тютюнопушене и прием на алкохол и установихме, че пушачите са 11 

(16,9%), а употребяващите редовно алкохол са 5 (7,7%). Прави впечатление 

по-малката честота на тази зависимост от очакваното. В някои описани в 

литературата изследвания тя е значително по-висока – от порядъка на 

78,6% за пушачите и 64,3% за употребяващите алкохол [97].  

Механизмът, по който цигарите и алкохолът влияят на възникването и 

влошаването на лъчевите усложнения, не е напълно изяснен. Смята се, че 

действат синергично с други фактори, като лошата орална хигиена [125, 

128].  

В настоящото изследване не е установена статистически значима 

връзка на гореспоменатите фактори с тежестта на изявата на 

остеорадионекроза (р=0,833) и орален мукозит (р=0,675). В научните 

изследвания се срещат подобни резултати, въпреки че е отчетена по-висока 

честота на вредните навици [97]. 

Разпределение по вид и локализация на лъчевите реакции и 

усложнения 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 
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1. Най-често срещаната лъчева реакция е ОМ, придружена от ранна 

ксеростомия.  

2. Значително по-голяма е честотата на развитие на ОРН в долната 

челюст спрямо горната. 

Установихме, че най-често срещаната лъчева реакция сред 

изследвания контингент е ОМ, придружена от ранна ксеростомия. Прави 

впечатление големия брой случаи на ОРН, която се среща значително по-

рядко от ОМ. 

В литературата е описана честотата на развитие на орален мукозит, 

като е регистриран при 97–100% от случаите на болни подложени на 

лъчелечение [180, 213, 220], а възникването на остеорадионекроза се 

среща в 6,28% [188] – 8,3% [192] от случаите. Честотата на орален мукозит 

значително превалира над останалите лъчеви последици. Тези данни 

съвпадат с резултатите от нашето изследване. 

Значително по-голяма честота на развитие на ОРН е установена в 

долната челюст (89,2%) спрямо (10,8%) горната. Резултатът потвърждава 

констатациите и в други изследвания, в които съотношението също е в 

полза на долната челюст [101]. 

Анатомичната структура на долната челюст е предпоставка за по-

голяма честота на ОРН в нея в сравнение с горната челюст и лицевите 

кости [38]. В мандибулата преобладава компактната кост с висока 

минерализация, съответно радиационната абсорбция е по-голяма [18, 23, 

143]. Кръвоснабдяването на костта е ограничено и се обезпечава от a. 

alveolaris inferior и клончетата на a. facialis. Тяхната облитерация вследствие 

на лъчелечението води до нарушена трофика на челюстта и е основен 

фактор за възникване на ОРН [18, 30, 56]. 

Разпределение на случаите на ОРН по години 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 

1. Най-голям брой на диагностицирани болни с ОРН има в периода 

1990–1999 година.  
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2. След 2000 година регистрираните случаи на ОРН значително 

намаляват. 

В изследването установихме, че най-голям брой на диагностицирани 

болни има в периода 1990–1999 година – 69 случая. Следва период на 

драстично намаляване на регистрираните случаи между 2000–2009 (22 

случая). В последните години (2010–2017 г.) отново се наблюдава известна 

възходяща градация в броя на констатираните случаи (26 случая).  

Смятаме, че резултатът в нашето изследване произтича от липсата 

на единна база данни и система на диспансерно наблюдение на болните, 

подложени на лъчетерапия, а не на истинско намаляване в заболяемостта. 

Резултатът може да има връзка и с въвеждането на по-съвременни 

методи на лъчетерапия, по-нисковолтажни техники и фракциониране на 

дозите на лъчелечение [10, 119, 165]. 

В литературата също има описани случаи на понижаване в честотата 

на ОРН с прилагане на осъвременени техники на лъчелечение. 

Ретроспективни изследвания документират понижаване на честотата на 

инцидентите на ОРН от 10,31% на 6,28% след 1968 година [191]. За пръв 

път Clayman поставя този период като граничен, тъй като до този момент 

преобладава прилагането на мегаволтажната техника на облъчване [39]. В 

мултицентрично рандомизирано проспективно изследване от 1990 година е 

установено, че въвеждането на CHART в лъчелечението води до по-малко 

лъчеви промени в тъканите и по-малко инциденти на ОРН поради ниската 

доза на фракциите [182]. 

Разпределение на лъчевите реакции според тежестта 

Разпределение според тежестта на РЛР 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 

1. Най-често се наблюдава орален мукозит в 3-ти стадий. 

2. Измереното количество слюнка при ранната ксеростомия е 

критично понижено. 
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След стадиране по NCI-CTC установихме, че ОМ в трети стадий е 

наблюдаван в  70% от случаите. В групата на ОМ във втори стадии са 16,6% 

от случаите. В първи и четвърти стадий са по равно – 6,6%. В трети и 

четвърти стадий (76,6%) количеството секретирана слюнка е силно 

понижена под 3,5 мл/5 мин. 

Според някои литературни източници най-голям е делът на развитие 

на орален мукозит, стадиран в 3-ти/4-ти стадий – 25–45% [180]. Установено 

е, че ранните лъчеви реакции са по-малко чувствителни към промени в 

дозата на фракциите в сравнение с късните. Затова тенденцията тежките 

форми на орален мукозит и ранна ксеростомия да имат висока честота се 

запазва независимо от техниката на лъчелечение [228]. 

Разпределение според тежестта на късната ксеростомия 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 

1. С времето тежестта на ксеростомията намалява. 

6–12 месеца след лъчелечението, силно понижено слюноотделяне се 

запазва при 27,8% от случаите. При 72,2% от болните се наблюдава 

подобрение и увеличаване на слюнчения ток в сравнение с резултатите при 

ранната ксеростомия по време на лъчелечението. 

В литературата е отчетен подобен резултат и се констатира, че при 

фракционираната техника ксеростомията е налична в 100% от случаите по 

време на ЛТ, но има тенденция да намалява с времето. След 2-годишен 

период се наблюдава подобрение, което достига до 68% от случаите [121]. 

Разпределение според тежестта на ОРН 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 

1. При първичен преглед най-често се наблюдава ОРН в първи 

стадий. 

2. Въпреки лечението, при част от случаите се наблюдава 

влошаване и достигане до трети стадий на ОРН.  

В нашето изследване установихме, че най-голяма е честотата при 

ОРН в първи стадий. Наблюдават се 14 (66,6%) случая. Налични са 7 
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(33,3%%) случая във втори стадий на ОРН. Прогресия на заболяването с 

времето е установена при 14 от болните. От всички ретроспективно и 

проспективно изследвани болни данни за достигане на тежка степен на ОРН 

и възникване на патологични фрактури има при 15,4%, а фистули са 

налични при 0,8% от пациентите. 

Много автори описват дългото лечение на ОРН, продължаващо 

години наред [155]. То започва с повтаряща се антибиотична терапия и лек 

дебридман [155] и достига до резекция на челюстта при обширна некроза на 

костта [92]. Тези данни дават представа за прогресивния характер на 

заболяването от начален първи стадий до тежка форма, придружена с 

патологична фрактура или орокутанни фистули.  

Разпределение според субективните оплаквания на пациентите, 

свързани с вида и тежестта на лъчевите реакции и усложнения 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 

1. При болни с клинична изява на ксеростомия най-често болковият 

синдром отсъства, а при тези с орален мукозит болката е налична във 

всички стадии на усложнението, като се среща най-рядко в първи стадий. 

2. Симптомите на ксеростомия са налични при всички изследвани 

болни. 

3. Агеузия се среща по-често при развитие на орален мукозит в 

сравнение с ОРН и ксеростомия и значително по-рядко при самостоятелна 

изява на ксеростомия, но няма значима връзка с тежестта на усложненията. 

4. Затруднения в храненето има по-често при болни с ксеростомия в 

сравнение с тези с ОРН и орален мукозит, но няма значима връзка с 

тежестта на усложненията. 

5. Затрудненото преглъщане и говор имат значима връзка с 

тежестта на орален мукозит. Изявата на ОРН и ксеростомия няма влияние 

върху тези оплаквания. 

Най-честото оплакване на болните с лъчеви реакции и усложнения е 

свързано с ксеростомията (22,8%), която е налична при всички пациенти. На 

второ място се нарежда симптомът болка (19,3%). Третото място по честота 
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заема затрудненото хранене (17,9%), следвано от агеузия (13%), 

затруднено преглъщане (10,9%) и говор (9,5%). На последно място остава 

наличието на фетор в устната кухина (6,7%). 

При изследваните болни с ксеростомия значително по-рядко 

пациентите имат оплакване от болка в сравнение с пациентите с орален 

мукозит и остеорадионекроза. При тях болката заема водещо място в 

клиничната симптоматика. 

От изследването става ясно, че стадият на остеорадионекрозата не 

влияе върху проявата на болка. Според литературните изследвания в 60% 

от случаите болните с ОРН имат оплакване от болка, с различен 

интензитет, от слаби усещания до мъчителни състояния, които не се 

повлияват от аналгетици. Въпреки това болката не се свързва с обема на 

некрозата и нейното разпространение [231]. 

При случаите на орален мукозит в първи стадий установихме 

значително по-рядко оплакване от болка, сравнено с останалите по-тежки 

стадии на усложнението. В литературата са описани множество 

изследвания, в които се констатира, че болката при тежък орален мукозит е 

силно изразена и налага приложението на опиоидни аналгетици и дори 

временно преустановяване на лъчетерапията. Възможно е развитието на 

вторична инфекция на улцериралия некротичен епител и влошаване на 

клиничните симптоми. Тези болни страдат от недохранване и дехидратация 

поради силната болка и невъзможността за дъвчене, преглъщане и прием 

на течности. Характерно е дори затруднение в говора [78, 207, 214, 237]. 

В проучването не установихме видът и тежестта на лъчевите реакции 

да имат отношение към проявата на ксеростомия, която вероятно се влияе 

от други фактори, като обща доза и поле на облъчване, както и вид и 

фракционираност на метода на лъчелечение. В литературата тези 

патогенетични механизми са подробно описани. Ранната ксеростомия се 

дължи на директното увреждане на бързопролифериращите клетки. Засягат 

се вкусовата сетивност и секрецията на слюнчените жлези [15, 63]. При 

късната ксеростомия са засегнати клетките с по-бавен цикъл на обновяване 
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[28]. Изразява се с дегенеративни промени в слюнчените жлези вследствие 

на директното влияние на йонизиращото лъчение [15, 37, 62, 85]. 

Агеузия се среща значително по-често при болни с орален мукозит, 

сравнено с тези с ОРН и ксеростомия, и значително по-рядко при болни с 

ксеростомия, в сравнение с ОРН и орален мукозит. 

Не установихме статистически значима връзка между тежестта на 

ОРН и орален мукозит и наличието на агеузия. Прогресията на мукозното 

увреждане и лъчевата некроза на костта не допринасят за промяна във 

вкусовия усет.  

Резултатите съвпадат с класическото схващане за развитие на 

пострадиационната агеузия. Йонизиращото лъчение директно уврежда 

вкусовите луковици, което довежда до намаляване или липса на вкусово 

усещане [238]. От друга страна, поради увреждане на слюнчените жлези се 

увеличава вискозитетът на слюнката [15, 189]. Муцините стават бариера за 

хранителна, термична и механическа стимулация на вкусовите папили [204]. 

При развитието на орален мукозит блокирането на вкусовите рецептори 

прогресира вследствие на възпалението. Периодът на развитие на агеузия 

съвпада с времето на проява на ранна ксеростомия и орален мукозит, а 

именно след прилагане на доза на облъчване 2–4 Gy и пик на заболяването 

при доза 28–30 [67, 78]. Това явление обяснява по-голямата честота на 

агеузия при болни с лъчев мукозит.  

При изследване на връзката между затрудненото хранене и вида и 

тежестта на лъчевите усложнения не се открива статистическа значимост. 

Стадият на ОРН и мукозит не допринася значително за затрудненията в 

храненето. Тези резултати противоречат на известните  литературни данни 

за функциите на слюнката, както и за тежкия локален статус в устната 

кухина при ОМ и ОРН в трети стадий. Слюнката е биологична среда на 

устната кухина и орофаринкса [165]. Тя участва в модулирането на 

микробната флора и осъществяването на мукозната имунна система, в 

реминерализацията на зъбния емайл, в оформянето на хапката, 

преглъщането и артикулацията [183]. 
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Причината за този резултат е, че затруднения в храненето се срещат 

във всички стадии на лъчевите усложнения. Съпътстващата ксеростомия е 

налична при всички изследвани болни, която се установява още с 

прилагането на първите дози на лъчелечението. 

Изследването на връзката между симптомите затруднено преглъщане 

и говор, наличие на фетор в устната кухина и вида и тежестта на лъчевото 

усложнение показва статистическа значимост.  

Затруднение в преглъщането се среща значително по-често при ОМ в 

сравнение с останалите лъчеви реакции и значително по-рядко при ОРН. 

Трудност при говор се среща най-често при ОМ, следван от ксеростомия и 

значително по-рядко при ОРН. 

При орален мукозит в трети стадий значително по-често се среща 

затруднение в преглъщането и в говора в сравнение с другите стадии на 

мукозит. Прогресията на лъчевата реакция оказва влияние върху тези 

оплаквания, като с напредване на стадия тяхната честота се увеличава. 

Според литературните източници болните с напреднал мукозит страдат от 

недохранване и дехидратация поради прогресираща невъзможност за 

дъвчене, преглъщане и прием на течности. Характерно е дори затруднение 

в говора [65, 174, 179, 200]. 

Редица автори описват случаи с ксеростомия след лъчелечение, 

която има дългосрочно отражение върху важни функции, като говор, 

дъвчене и преглъщане [43, 90, 104, 145]. Остеорадионекрозата също може 

да е свързана със затруднения в храненето, дъвченето, преглъщането и 

говора, както и с наличието на фетор в устната кухина, които да доведат до 

развитие на усложнения, като възникване на вторични възпалителни 

процеси, абсцеси, едем на околните тъкани, патологична фрактура, 

супуриращи фистули [231]. 

Разпределение според наличието на фактори от зъбен произход, 

имащи връзка с тежестта на лъчевите реакции и усложнения 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 

1. Факторите, свързани със зъбния статус, нямат връзка с тежестта 

на лъчевите усложнения. 



112 
 

В нашето изследване болните с ОРН са частично обеззъбени в 42,4% 

от случаите, 12,1% са тотално обеззъбени, 33,3% са с наличие на лъчев 

кариес и 12,1% – с налични метални конструкции в устната кухина. 

Болните с орален мукозит са частично обеззъбени в 70% от случаите, 

20% са тотално обеззъбени, 6,7% са с лъчев кариес и 3,3% са с налични 

метални конструкции. 

Няма статистически значима връзка между стадийното развитие на 

остеорадионекрозата и лъчевия орален мукозит и наличните фактори от 

зъбен произход. Въпреки известните литературни факти, не може да се 

потвърди влиянието на тези фактори към възникването и тежестта на 

лъчевите усложнения. 

Нашите проучвания не съвпадат с тези описани в литературата по 

отношение на асоциациите между кариозните и периодонтално 

компрометираните зъби с развитието на ОРН [77, 202]. Лъчелечението 

директно засяга здравите тъкани – зъбите, гингивата, периодонциума и 

костта [195]. Периодонталният лигамент губи своята организация и 

еластичност, настъпва редукция в броя и проходимостта на кръвоносните 

съдове, както и в броя и функцията на остеобластите и цементобластите в 

костта [208]. Тези явления предразполагат допълнително натрупване на 

зъбна плака и токсини, продукти на контаминирани микроорганизми и 

довеждат до развитие на хронични пародонтални заболявания и ОРН [96]. 

Открива се съществена връзка на денталния статус и възникването на ОРН, 

но не и такава с нейната прогресия [160]. По този въпрос има 

противоречиви мнения след установяването на случаи на спонтанна 

остеорадионекроза, без въздействие на фактори от зъбен произход и без 

наличие на остра травма от екзодонтия или друга хирургична манипулация 

[18, 74, 150]. 

Обсъждане на времето до появата на лъчевите реакции и 

усложнения 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 
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1. Първата година след лъчелечението е критична за възникване на 

ОРН. 

2. Рискът от възникване на ОРН остава висок две години след 

облъчването. 

Критична за появата на ОРН е първата година след облъчването. 

Болните са 54 (44,4%). Честотата остава висока между първата и втората 

години с леко понижение – 31 (26,5%). В периода след 2 години рискът не 

намалява и се запазва висок – 34 (29,1%).  

В литературата са описани случаи на ОРН, като повечето възникват в 

период между 4 месеца и 3 години [39, 100, 148, 231]. В обширно проучване 

на Epstein et al. са документирани инциденти на ОРН, като са разделени в 

три групи. Установява се, че лъчево-индуцираните некрози на челюстите, 

свързани с хирургическа травма или екстракция на зъби, възникват 4,5 

месеца след лъчетерапията. Спонтанно възникващите некрози се развиват 

най-често след период от 6 месеца, но 50% от тях могат да се наблюдават 

дори след 13 години [74].  

Смята се, че рискът за ОРН е най-висок в първите няколко години, но 

травмата или екстракцията на зъби могат да индуцират некроза на 

челюстите неограничен брой години след лъчелечението [148, 231]. Berger, 

Symington документират два много късни случая на ОРН. В единия случай 

тя се е развила 38 години след облъчването, а в другия – 45 години след 

него [20]. Установените резултати потвърждават, че възникването на ОРН 

не е зависимо от времето и може да се наблюдава много години след 

радиационното натоварване [192]. 

Обсъждане на динамиката в развитието на лъчевите реакции и 

усложнения 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 

1. Остеорадионекрозата има прогресивен характер, като най-голямо 

влошаване е отчетено през първите 6 месеца от диагностицирането. 
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2. Първите клинични прояви на орален мукозит започват при доза 2 

Gy, а пик на лъчевата реакция се наблюдава при доза 28–30 Gy. Най-

голяма прогресия е установена до 14-тия ден след началото на 

лъчетерапията и доза 28 Gy. От 14-тия до 21-вия ден темповете на 

влошаване намаляват. 

3. Наблюдава се подобрение на болните с късна ксеростомия с 

течение на времето. 

В изследването прави впечатление каскадната прогресия на ОРН във 

времето. Периоди на ремисия и временно стациониране на процеса се 

редуват с нов тласък, влошаване и нова загуба на кост. 

Резултатите от проведената проверка за разлика в изчислени дялове 

и за проява на влошаване, показват значима разлика при контролен 

преглед 12 месеца след възникването на остеорадионекрозата спрямо 

първото измерване при контролен преглед 6 месеца след възникването. 

Установяваме, че най-значима прогресия на ОРН има до 6 месеца след 

диагностицирането. От 6 месеца до 1 година има значимо намаляване на 

проявата на влошаване, като преобладават случаите на стациониране на 

процеса след проведеното лечение (р=0,0248). След 1 година наблюдаваме 

нов тласък на влошаване на ОРН. Не е установен нито един случай на 

подобрение. На фигура 15 и таблица 11 са представени случаите според 

динамиката на ОРН във времето. 

Поради прогресивния си характер остеорадионекрозата има най-

голямо значение за дългосрочната инвалидизация на пациентите [37, 63]. 

Много автори описват дългото и продължително лечение на ОРН [155]. То 

включва повтаряща се антибиотична терапия, костен дебридмънт, 

секвестректомия на налични секвестри и ексцизия на орокутанни фистули 

[155]. Може да се стигне до резекция на челюстта при обширна некроза [92].  

Установихме статистически значима връзка между секрецията на 

слюнка в устната кухина и ранната и късна ксеростомия. Този анализ ни 

дава яснота как се променя слюнченият ток с времето от приключване на 

лъчетерапията. 
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При ранната ксеростомия значително по-често се установява 

количеството на секретирана стимулирана слюнка под 3,5 мл/5 мин. При 

късна ксеростомия значително по-често се измерва количество на 

стимулирана слюнка 3,5–5 мл/5 мин. 

Резултатите потвърждават, че с времето секрецията на слюнка в 

устната кухина се подобрява. В литературата също е установено, че 

клинично ксеростомията се наблюдава при малки дози от 2 до 6 Gy. 

Нейният пик настъпва при реализиране на доза от 30 Gy [67]. Функцията на 

жлезите може да се подобри след края на лечението поради хипертрофия 

на необлъчената част от жлезите [184]. По-често настъпва тежко увреждане 

и необратима късна ксеростомия [24, 162, 228]. 

Резултатите от проведената проверка за разлика в изчислени дялове 

и за проява на влошаване на ОМ показват, че най-значима прогресия на ОМ 

е установена от 7-мия до 14-ия ден от началото на лъчетерапията. От 14-ия 

до 21-вия ден има значимо намаляване на проявата на влошаване 

(р=0,0019). Резултатите от разпределението според динамиката на ОМ са 

представени в таблица 10 и фигура 13. Констатираните резултати отговарят 

на известните, описани в литературата. 

Наблюденията сочат, че клиничните симптоми на ОМ започват с 

прилагането на първите дози от лъчелечението. Прогресията зависи от 

нейното кумулиране. Тъй като еднократната огнищна доза обикновено е 2 

Gy, разгърната картина на орофарингеален мукозит се наблюдава 7–14 дни 

след започването на терапията при кумулативна доза 10–20 Gy [78]. Пик на 

заболяването се установява при доза 30 Gy [78]. 

6.2. ПО ВТОРА ЗАДАЧА 

Обсъждане на измерването на количеството слюнка 

Констатации след анализа на данните от резултатите по втора 

задача: 

1. Няма статистически значимо влияние между количеството на 

нестимулирания слюнчен ток и тежестта на орален мукозит. 
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2. Прогресията в тежестта на мукозита оказва влияние върху 

намаляването на стимулираната слюнчената секреция. 

3. Количеството на стимулирана слюнчена секреция се увеличава с 

увеличаване на периода от време след лъчетерапия. 

След провеждане на статистически анализ на измереното количество 

нестимулирана слюнка на изследваните болни, не установихме значимо 

влияние на променливата към тежестта на оралния мукозит поради липса 

на различни случаи в една от променливите (при всички случаи има 

намален нестимулиран слюнчен ток). 

Резултатите от изследването на връзката между стимулирания 

слюнчен ток и тежестта на орален мукозит показват, че може да се 

потвърди статистически значим ефект (р=0.003). Установихме, че при болни 

с орален мукозит в първи стадий значително по-често се наблюдава 

количество стимулирана слюнка 3,5–5 мл/5 мин. Също така при болни в 

трети стадий на орален мукозит по-често се наблюдава количество слюнка 

под 3,5 мл/мин в сравнение със случаите с количество на слюнка над тези 

стойности. Прогресията в тежестта на мукозита оказва влияние върху 

намаляването на слюнчената секреция. Резултатът е представен във 

фигура 16.  

Прави впечатление, че случаи със слюнка над 5 мл/5 мин. липсват, 

случаите с количество 3,5–5 мл/5 мин намаляват с прогресия на стадия, 

докато тези с количество под 3,5 мл/мин рязко се покачват. В четвърти 

стадий се наблюдава спад поради ограничения брой случаи в тази група. 

Според литературните доклади слюнчената секреция бързо намалява 

през първите 2 седмици от лъчелечението [33], като при кумулативна доза 

от 20 Gy големите слюнчени жлези секретират не повече от 20% от 

капацитета си [130]. След пълен курс високодозова лъчетерапия 

слюнчените жлези са почти изцяло нефункционални [236]. Клинично 

ранната ксеростомия се наблюдава и е докладвана при малки дози, две или 

три от 2 Gy. Нейният пик настъпва при реализиране на доза от 30 Gy [67]. 

Обективно чувството за силна ксеростомия е съпроводено с измерено 
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количество на стимулиран слюнчен ток под 0,05 мл/мин в абсорбиращ 

памучен тупфер или при колекция на слюнката в контейнер с количество 

под 0,7–1 мл/мин или 3,5 мл/5 мин [24, 228]. Данните потвърждават 

синхронната прогресия на намалената секреция на слюнка в устната кухина 

и на оралния мукозит с приложената доза от лъчетерапията и ни дава 

основание да установим връзка между двете лъчеви последици.  

Ксеростомията е едно от най-често срещаните усложнения от 

лъчетерапията поради сензитивността на слюнчените жлези към 

облъчването [144]. Много автори смятат, че намаляването на количеството 

и качеството на слюнката води до дисбаланс на микрофлората в устната 

кухина. Този процес е предпоставка за развитие на вторична инфекция и 

фактор, който води до прогресия на оралния мукозит [140, 183].  

В нашето проучване резултатите от същия тест при наличие на късна 

ксеростомия са: 3 случая с нормална слюнчена секреция (8,3%), 23 (63,8%) 

от болните секретират слюнка 3,5–5 мл/5 мин, а при 10 (27,%) количеството 

остава критично ниско (под 3,5 мл/5 мин). Тези резултати показват 

увеличаване на честотата на пациентите с нормално количество 

секретирана стимулирана слюнка и тези с количество 3,5–5 мл/5 мин. 

Намалява честотата на болните с критично ниско количество, което ни 

насочва към извода, че с течение на времето интензитетът на 

ксеростомията намалява (Резултати първа задача, Динамика на 

ксеростомията). 

Литературните данни посочват, че малките дози на облъчване водят 

до преходна ксеростомия и функцията на жлезите може да се подобри след 

края на лечението [184]. Големите дози увреждат необратимо слюнчените 

жлези и в тези случаи се установява перманентна късна ксеростомия [162].  

Обсъждане на измерения буферен капацитет на слюнката 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 

1. Преобладават случаите с намален буферен капацитет. 
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2. Буферният капацитет на слюнката не влияе върху тежестта на 

оралния мукозит. 

В изследването преобладават случаите с намален или критично 

намален буферен капацитет на слюнката – при 60% от пациентите (фигура 

17). 

При изследване на връзката на буферния капацитет на слюнката с 

тежестта на оралния мукозит не установихме статистическа значимост 

(р=0,122). Не потвърдихме и влиянието на стадия на мукозит върху 

буферния капацитет, както и обратното. 

В литературата е описана промяната в състава и функциите на 

слюнката вследствие на лъчетерапията и тя включва общо понижение на 

буферния капацитет и протеиновото съдържание [34, 167]. Промените водят 

до риск от повишено натрупване на зъбна плака, лъчев кариес и гингивит, 

увеличаване на микробното число и патогенната микрофлора [167, 34]. Тези 

процеси, от своя страна, представляват основен рисков фактор за 

влошаване на оралния мукозит и за възникване и прогресия на ОРН [1, 18, 

23, 28, 38, 96, 125, 160, 161]. Както в нашето изследване, така и в 

литературата е отчетено намаляване на буферния капацитет на слюнката. 

Въпреки това не се потвърждава пряка връзка между неговата промяна и 

възникването или тежестта на орален мукозит и остеорадионекроза. 

Обсъждане на изследването на pH на слюнката 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 

1. Преобладават случаите на повишена киселинност на слюнката. 

2. pH на слюнката има влияние върху тежестта на орален мукозит. 

В изследването се установява, че при ОМ преобладава увеличената 

киселинност на слюнката. Този резултат се отчита при 19 болни (63,3%). 

При 3 (10,0%) случая слюнката е неутрална, а при 7 (23,3%) се наблюдава 

алкална среда. Най-често се среща слюнка с повишена киселинност, но 

прави впечатление също високата честота на случаите с алкално pH. 
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При късната ксеростомия се наблюдава малка разлика в 

киселинността на слюнката. Установиха се 3 случая с pH=7 (8,3%), 20 

случая (55,5%) с pH<7 и 13 случая (36,1%) с pH>7. 

В литературата са известни наблюдения, че по време и след 

лъчетерапия понижението на буферния капацитет и pH на слюнката 

прогресира. При проследяване за 12-месечен период е установено 

покачване на средната стойност, като слюнката остава слабо киселинна 

[241].  

В настоящото изследване е приложена и логистична регресия 

(Multinomial Logistic Regression), за да се оцени влиянието на pH върху 

стадия на орален мукозит. pH се потвърждава като статистически значим 

фактор за тежестта на мукозита с емпирично ниво на статистическа 

значимост (р=0,007). 

Значимата връзка в изследването се дължи на разликата между ОМ 

(2-ри и 3-ти стадий). При алкализиране на слюнката и повишение на pH с 

единица, шансовете за проява на 2-ри стадий спрямо 3-ти стадий на ОМ се 

повишават с близо 4 пъти (3,926). Констатира се по-честа проява на 2-ри 

стадий в сравнение с 3-ти стадий при алкализиране на слюнката. 

Литературните доклади показват количествените и качествени 

промени, които настъпват в слюнчената композиция [158]. Промяната в 

киселинността на слюнката има пряка връзка с развитието на патогенни 

микроорганизми и възникването на вторична инфекция, както и зъбен 

кариес в по-дългосрочен план. Пример за това е благоприятната слабо 

киселинна среда за развитие на кандида [189, 190]. При разгърната картина 

на орален мукозит с наличие на десквамиран, некротичен епител 

вторичната инфекция води до значително влошаване на лъчевата реакция 

[78, 190]. Въпреки това няма литературни данни за непосредствена връзка 

между киселинността на слюнката и тежестта на оралния мукозит. 

Обсъждане на изследването на зъбния статус 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 
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1. Преобладават случаите с несанирано съзъбие. 

2. Зъбният статус не влияе върху тежестта на ОРН и орален 

мукозит. 

Прави впечатление големият брой болни с несанирано съзъбие. В 

групата на ОРН те са 15, а в групата на орален мукозит са 19. Въпреки това 

при проведения статистически анализ не се установява значима връзка 

между зъбния статус и тежестта на ОРН и мукозит. Тези резултати не 

кореспондират с изводите описани в литературата. 

Литературните източници констатират, че във фазата на улцерация 

при орален мукозит съществува риск от улеснена колонизация на 

грамположителни и грамотрицателни микроорганизми, бактерии, кандида, 

херпес вирус [220]. Те, от своя страна, продуцират токсини, които 

допълнително стимулират натрупването на инфламаторни цитокини в 

тъканите. Вторичната инфекция утежнява оплакванията и забавя 

оздравителния процес [189, 220]. ОРН се наблюдава три пъти по-често при 

челюсти с наличие на зъби в сравнение с обеззъбените. Причината е остра 

травма при екстракция или наличие на инфекция от активни пародонтални 

заболявания [18, 23, 96, 125, 160, 161]. 

Обсъждане на изследването на хигиенния индекс 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 

1. Преобладават случаите с висок хигиенен индекс и лоша орална 

хигиена. 

2. Хигиенният индекс и респективно оралната хигиена имат влияние 

върху прогресията на оралния мукозит. 

3. Хигиенният индекс не влияе значително върху влошаването на 

лъчевата некроза. 

В настоящото изследване прави впечатление високата честота на 

болните с хигиенен индекс 4–6 и над 6, съответно лошата орална хигиена 

на тези болни. 
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При анализите на връзката на хигиенния индекс с категорийните 

променливи, които представляват стадиите на орален мукозит и ОРН, се 

вижда, че не може да се потвърди статистически значима връзка между 

стадиите на остеорадионекроза и стойността на хигиенния индекс (р=0,303). 

Т.е. ниското ниво на орална хигиена не влияе значително върху 

влошаването на лъчевата некроза. 

Според литературните данни тя има отношение към усложненията на 

ОРН. При наличие на вторична инфекция болестта се развива по-бурно с 

развитие на абсцеси и флегмони [1]. 

Второто заключение, до което води този резултат, е, че хигиенният 

индекс има статистическа значимост за тежестта на орален мукозит. Тя се 

изразява в това, че значително по-често се среща стойност на индекса до 2 

в първи стадий на орален мукозит в сравнение с останалите стадии.  

Хигиенният индекс над 6 се среща значително по-често в четвърти 

стадий на орален мукозит в сравнение с останалите стадии. 

Хигиенният индекс и респективно оралната хигиена имат влияние 

върху задълбочаването на оралния мукозит, като в началните стадии на 

усложнението по-често се среща добра орална хигиена, докато в по-

напредналите стадии тя се влошава значително. Причината за това 

вероятно е фактът, че оралният мукозит е болезнено усложнение, което 

затруднява хигиенната грижа за устната кухина. От друга страна, лошата 

хигиена води до развитие на патогенна микрофлора, вторична инфекция на 

улцериралия епител и влошаване на състоянието. 

В някои от по-съвременните публикации е определена водещата роля 

на оралната хигиена и нейното влияние върху лъчевите реакции и 

усложнения. Лошата орална хигиена е от съществено значение, тъй като 

предразполага към колонизация на микроорганизми и утежняване на 

лъчевите реакции [28, 38]. Тези заключения кореспондират с резултатите от 

нашето изследване, засягащи влошаването на оралния мукозит с 

увеличаване на хигиенния индекс. 
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Обсъждане на микробиологичното изследване 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 

1. Патогенна микрофлора има значимо влияние върху стадия на 

орален мукозит. 

2. Липсва статистически значимо влияние на слюнчената секреция 

върху развитието на патогенни микроорганизми. 

3. Липсва статистически значимо влияние на буферния капацитет на 

слюнката върху развитието на патогенни микроорганизми. 

4. Липсва статистически значимо влияние на pH на слюнката върху 

развитието на патогенни микроорганизми. 

В настоящото изследване се установява, че при 21 (32,8%) от 

проспективно изследваните болни са налични патогенни микроорганизми в 

устната кухина – Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus 

aureus. При останалите 42 пациенти (65,6%) оралната микрофлора е 

нормална. Прави силно впечатление, че се открива само един случай на 

инфекция с Candida albicans (1,6%). 

При изследването на връзката на стадиите на орален мукозит и 

наличието на патогенна микрофлора се установява, че при орален мукозит 

в 4-ти стадий значително по-често се наблюдават патогенни 

микроорганизми, различни от candida albicans, в сравнение с останалите 

стадии на лъчевото усложнение. 

Наблюдава се значителна връзка между тежестта на мукозита и 

развитието на микроорганизми в устната кухина. С увеличаване на стадия  

вероятността за колонизация на патогенната микрофлора и респективно 

вторичната инфекция на улцериралия орален епител се увеличава. От 

друга страна, развитието на патогенните микроорганизми води до 

влошаване на лъчевото усложнение. Нашите резултати съответстват с 

докладваните случаи в други литературни източници. 

Много изследователи са описали подробно патогенетичния 

механизъм на възникване и развитие на орален мукозит. Той не е 
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инфекциозен процес, но колонизацията на патогенни микроорганизми и 

възникването на вторична инфекция върху оралните лезии могат да влошат 

локалното и общото състояние на пациента и да доведат до градация в 

тежестта на мукозита [201]. Тежкият мукозит, от своя страна, води до 

повишен риск от локална и обща инфекция [185]. 

При настоящото изследване на връзката между количеството на 

секретирана слюнка, нейния буферен капацитет, pH и наличието на 

патогенна микрофлора в устната кухина не се открива значимо влияние. 

Тези променливи не допринасят значително за развитието на 

микроорганизми и възникване на вторична инфекция. Този резултат не 

съвпада с литературните данни. 

Според литературните източници основните функции, в които участва 

слюнката, са дъвчене, преглъщане, говор, продукция на растежни фактори, 

които спомагат възстановителния процес на увредения орален епител. Тя 

съдържа антимикробни фактори, които активно възпрепятстват развитието 

на бактерии и фунги. Фосфатната и бикарбонатна система действат като 

буфери на киселинността в устата [75]. Намаленото количество на слюнката 

вследствие от лъчелечението понижава защитните функции и може да 

доведе до бактериални и кандидиазни инфекции, лъчев кариес и тежък 

мукозит [65, 110]. 

6.3. ПО ТРЕТА ЗАДАЧА 

Обсъждане на корелацията между субективното чувство за 

сухота в устата и обективно измереното количество слюнка, при 

наблюдение между 1 и 3 години след облъчването 

Констатации след анализа на данните от резултатите по трета 

задача: 

1. Резултатът показва подобрение в субективното чувство за сухота 

в устната кухина на изследваните болни с ранна ксеростомия с увеличаване 

на времето от края на лъчелечението. При случаите с късна ксеростомия 

няма ясно дефинирано подобрение. 
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2. Обективно количеството на секретирана слюнка в устната кухина 

при ранната ксеростомия се увеличава с времето. При късната ксеростомия 

не се отчита значима разлика. 

3. Отчетена е корелация между обективната и субективна промяна 

на ксеростомията с времето. 

От предходните изследвания става ясно, че при измерване на 

количеството слюнка при ранна ксеростомия отчитаме 24 случая със 

слюнка под 3,5 мл/мин и 5 случая със слюнка 3,5–5 мл/5 мин. Т.е. 

преобладава критично понижаване в слюноотделянето. При 1 случай, 

количеството не може да бъде измерено. 

При изследване на късната ксеростомия се установяват 10 случая с 

количество слюнка под 3,5 мл/мин, 23 случая с 3,5–5 мл/5мин и 3 случая с 

количество слюнка над 5мл, което се счита за норма.  

В изследването се установява статистически значимо подобрение в 

секрецията на слюнка в устната кухина при ранна ксеростомия с времето 

след лъчелечение. Коефициентът на статистическа достоверност е р=0,000 

(Резултати първа задача, Динамика на ксеростомията). При късна 

ксеростомия по-скоро не се наблюдава значителна динамика.  

В литературата е установено, че независимо от метода на 

лъчелечение ранната ксеростомия е една от най-честите лъчеви реакции. С 

въвеждане на фракционирана техника и по-ниски дози на лъчетерапия се 

наблюдава обективно подобрение в слюнчената секреция с времето [121, 

174, 229]. Тежкото увреждане при конвенционална терапия и високи дози на 

облъчване е необратимо. В тези случаи късната ксеростомия запазва 

висока честота [162]. 

За изследване на субективна ксеростомия е приложен параметричен 

тест за проверка на средни величини (Paired Samples t-test). Изводът е за 

значима разлика между първата и втората проведена анкета.  

Средно аритметичната разлика в точките от двете анкети е 77,6, като 

тя варира между 61,5 и 93,6 при отделните случаи. 
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Резултатът отчита съществено понижение на точките от втората 

анкета, което дава основание да се констатира подобрение в субективното 

чувство за сухота в устната кухина с увеличаване на времето от края на 

лъчелечението.  

При изследване на промяната на субективното чувство за сухота в 

устата по визуалната аналогова скàла при ранна и късна ксеростомия се 

установява значима връзка с коефициент р=0,000: 

– Субективно намаляване на сухотата в устната кухина с времето се 

наблюдава значително по-често при ранна ксеростомия. 

– Значително по-често при болните с късна ксеростомия не се отчита 

разлика в състоянието. 

Wijers et al. извършват обширно проучване върху субективните 

оплаквания на пациенти, преминали лъчетерапия с дълга преживяемост и 

установяват, че 64% от анкетираните изпитват умерена или дори тежка 

сухота в устата много години след лъчелечението [248]. Изследването 

показва, че късната ксеростомия е сериозно усложнение в дългосрочен 

план. Значително по-рядко може да се очаква осезаемо подобрение в 

състоянието поради структурната и функционална промяна в паренхима на 

слюнчените жлези [248]. Тези резултати се доближават до установените от 

нас и насочват усилията към прилагането на по-щадящи техники на 

облъчване. 

Прави впечатление сходството в резултатите на проведените 

обективни и субективни изследвания на ксеростомията и се установява, че 

субективното чувство за сухота в устната кухина в голяма степен отговаря 

на резултатите от обективното количествено изследване на слюнката. Тези 

резултати кореспондират с литературните данни. 

В литературата са изследвани ефектите на лъчетерапията към 

проявата на ксеростомия и много автори намират корелация между 

обективно измереното количество на стимулиран слюнчен ток, приложената 

лъчева доза върху слюнчените жлези и субективното усещане за сухота в 
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устната кухина [67, 90, 113, 246]. Ohm et al. правят проучване на 

корелацията между слюнчения ток и субективните оплаквания на 

пациентите по време и след лъчетерапията и установяват, че с 

намаляването на слюнчената секреция се увеличава усещането за сухота в 

устата. Те се запазват и след края на лъчелечението, като лек спад се 

наблюдава след първия месец [173]. В друго проучване са наблюдавани 

умерени до тежки симптоми на ксеростомия при 36% от случаите, като при 

43% от пациентите, преминали лъчелечение, се наблюдава силно намален 

слюнчен ток след 2-годишен период [241]. Braam et al. също установяват 

корелация между двата изследвани показателя в обширно проучване с 

проследяване до 5 години след облъчването [29]. 

6.4. ПО ЧЕТВЪРТА ЗАДАЧА 

Обсъждане на разпределението според туморния стадий 

Констатации след анализа на данните от резултатите по четвърта 

задача: 

1. Най-голям брой болни, развили остеорадионекроза, са в туморен 

стадии Т2 преди лечението. 

2. Туморният стадий не влияе значително на тежестта на ОРН, както 

и на възникването на нейните усложнения. 

При анализа на наличните данни от проспективно изследваните 

болни се забелязва, че най-голям брой от тях, развили ОРН, са били 

диагностицирани с онкологичното заболяване и стадирани по TNM 

системата преди лечението с туморна категория Т2. 

Стадият на първичното онкологично заболяване няма значима връзка 

с тежестта на ОРН и възникването на усложнения, като абсцеси, фистули 

или патологична фрактура на челюстта. 

В някои проучвания е застъпена тезата, че ОРН възниква по-често и 

се развива по-тежко при случаи на първични тумори в напреднал стадий и с 

големи размери [18, 46, 186]. Не е установена корелация между категорията 

на тумора от Т1 до Т3 и честотата на ОРН. Наблюдава се възникване на 



127 
 

ОРН при всички лекувани болни в туморна категория Т4. В тези случаи 

структурата на костта е нарушена от агресивната туморна инфилтрация, 

обемното хирургично лечение и от високата доза на лъчелечение. 

Резултатът е компрометирано кръвоснабдяване, което води до затруднен 

оздравителен процес на костта [46]. В други литературни източници не се 

отчита никаква значима корелация между туморния стадий и инцидентите 

на ОРН [161, 192]. 

Обсъждане на разпределението според туморната локализация 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 

1. Водещо място по честота според туморната локализация на 

основното заболяване преди приложеното лечение заема ракът на езика, 

следван от ракът на пода на устната кухина и тонзилата.  

2. Не се установява връзка на туморната локализация с вида на 

възникналото лъчево усложнение. 

3. При локализация на тумора на езика по-често се среща развитие 

на ОРН в първи стадий. 

4. При локализация на бузата, устната и долната челюст по-често се 

среща ОРН във втори стадий. 

5. При локализация на бузата и устната по-често се среща ОМ в 

четвърти стадии спрямо останалите стадии на усложнението. 

6. При локализация на бузата, устната и горната челюст по-често се 

среща развитие на ОРН в горната челюст спрямо долната. 

При изследване на туморната локализация на първичното 

заболяване при болните, подложени на лъчелечение, установихме, че 

водещо място по честота заема ракът на езика (36.6%), следван от рак на 

пода на устната кухина (21.7%). Трето място по честота на туморната 

локализация заема ракът на тонзилата. 

Не установихме значима връзка между туморната локализация и вида 

на лъчевото усложнение. 
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Има значима връзка между тежестта на оралния мукозит и туморната 

локализация (р=0,017). При туморна локализация на бузата и устната 

развитие на 4-ти стадий ОМ се среща значително по-често в сравнение с 

другите стадии на лъчевата реакция.  

В повечето литературни източници се описва значението на вида и 

дозата на лъчелечение за развитие на тежките форми на орален мукозит и 

но не се отдава голямо значение на туморната локализация. Според тях при 

облъчване на орофарингеален тумор увреждането на мукозата възниква в 

97–100% от случаите. Тежките стадии 3 или 4 се развиват в 37–54% от 

случаите в зависимост от вида на лъчелечението [80, 154, 213, 249]. Някои 

автори посочват, че тежки форми на орален мукозит възникват най-често 

при лъчетерапия на тумори с локализация в назофаринкса. Второ място 

заема оралната лигавица, включително устните [237]. 

В настоящото проучване връзката на туморната локализация със 

стадия на остеорадионекрозата се изразява в това, че при туморна 

локализация на езика първи стадий на ОРН се среща значително по-често в 

сравнение с втори стадий. Втори стадий на ОРН се среща значително по-

често спрямо първи стадий при рак на бузата, устната и долната челюст.  

В литературата е установена корелация между туморната 

локализация в долната челюст и пода на устната кухина и възникването и 

тежестта на остеорадионекрозата. Причината е попадането на челюстната 

кост в полето на облъчване и директното радиационно увреждане [116]. 

Като високорискова се смята туморната локализация на езика и на 

ретромоларното пространство. Освен лъчетерапия, в тази област се 

провеждат широки хирургични операции, които допълнително 

компрометират кръвоснабдяването на костта по съседство [46, 101]. В 

публикация на Curi, Dib най-честите туморни локализации с последвало 

възникване на ОРН съвпадат с отчетените резултати в настоящото 

изследване. Това са туморните локализации на езика и пода на устната 

кухина, последвани от тонзиларната ложа [46]. 



129 
 

Тествахме връзката между туморната локализация и възникването на 

усложнения, като патологична фрактура, фистула или абсцес, но в 

настоящото изследване тя не може да се потвърди като статистически 

значима. 

В проведеното изследване се установява връзка между туморната 

локализация и възникването на ОРН в долна или горна челюст. При 

първична локализация на тумора на буза и устна, слюнчени жлези, както и 

на горна челюст, ОРН се среща значително по-рядко в долната челюст. При 

първична локализация на тумора с изброените локализации, ОРН се среща 

значително по-често в горната челюст. 

Получените резултати са очаквани поради непосредствената близост 

на туморния процес до изследваните костни структури и директното им 

засягане от лъчелечението [46, 101, 116]. В литературата има 

противоречиви данни относно корелацията между стадия на първичния 

тумор и възникването на ОРН. Убедително остава значението на туморната 

локализация [1, 18, 46, 116, 128, 161, 192]. Ако туморът е прилежащ към 

костта, то рискът от възникване на ОРН на долната челюст се увеличава. 

Пример за това са тумори на алвеоларната кост или на пода на устната 

кухина [1, 116].  

Обсъждане на дозата на облъчване 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 

1. При доза на облъчване до 60 Gy орален мукозит се среща 

значително по-често спрямо останалите лъчеви реакции. 

2. При доза на облъчване над 60 Gy ОРН се среща значително по-

често спрямо останалите лъчеви реакции и усложнения. 

3. Не се установява връзка между дозата на облъчване и тежестта 

на усложненията, както и проявата на ксеростомия. 

В настоящото проучване е изследвана връзката на дозата на 

лъчетерапия с вида на усложнението и се установява, че тя се потвърждава 

като статистически значима.  
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При доза до 60 Gy орален мукозит се среща значително по-често 

спрямо останалите лъчеви реакции.  

Нашите резултати съвпадат с литературните доклади, които сочат, че 

клиничните симптоми на ОМ започват с прилагането на първите дози от 

лъчелечението. Прогресията зависи от нейното кумулиране. Разгърната 

картина на орофарингеален мукозит се наблюдава 7–14 дни след 

започването на терапията при кумулативна доза 10–20 Gy [78]. Прави 

впечатление, че тези данни потвърждават резултатите от изследването. 

Става ясно, че орален мукозит в своя пик възниква при доза 30 Gy, много 

по-ниска доза от 60 Gy.  

В настоящото проучване установихме, че при доза над 60 Gy ОРН се 

среща значително по-често спрямо останалите лъчеви реакции и 

усложнения. 

В подкрепа на този резултат, в обширно изследване, докладвано в 

литературата, се наблюдават 0% случаи на остеорадионекроза при доза 

под 60 Gy, 1,8% – от 60 Gy до 70 Gy, и 9% при доза над 70 Gy [18]. Други 

автори констатират, че е нетипично дози, по-малки от 60 Gy, да предизвикат 

ОРН [147, 251], затова новите тенденции в техниката на лъчелечението са 

насочени именно в тази насока [226]. 

Не установихме статистически значима връзка между дозата на 

лъчелечение и тежестта на усложненията.  

От изследването става ясно, че няма статистически значима връзка 

между дозата на облъчване и проявата на ранна или късна ксеростомия. Не 

можем да потвърдим влиянието между двете променливи. Този резултат се 

обяснява с факта, че клинично тя се наблюдава и е докладвана при малки 

дози, две или три от 2 Gy [67]. Нейната изява е налична при всички 

пациенти, подложени на лъчелечение, при това още в самото начало на 

терапията. Затова не можем да отчетем дозово зависима разлика в нейната 

проява. 
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Обсъждане на метода на лъчелечение и полето на облъчване 

Констатации след анализа на данните от резултатите: 

1. При прилагане на брахитерапия случаите на ОРН се срещат 

значително по-често спрямо останалите усложнения. 

2. При приложение на IMRT случаите на орален мукозит и ранна 

ксеростомия се срещат значително по-често спрямо останалите 

усложнения. 

3. При приложение на ТГТ по-често се среща проява на късна 

ксеростомия. 

4. Няма значима връзка между метода на лъчетерапия и тежестта 

на лъчевите реакции и техните усложнения. 

В настоящото изследване установихме значима връзка между вида 

на лъчетерапията и вида на усложнението. Наблюденията показват, че при 

прилагането на брахитерапия случаите на ОРН се срещат значително по-

често спрямо останалите усложнения.  

При приложение на интерстициалната брахитерапия радиационното 

натоварване засяга главно органа, който се подлага на облъчване. Затова 

тя е по-органосъхраняващ метод за околните здрави меки тъкани и 

челюстни кости, когато туморът е локализиран на безопасно разстояние от 

тях. Когато злокачественият процес е в непосредствена близост до костта, 

той се определя като по-рискова техника на лъчелечение за възникване на 

контактна ОРН [1]. В литературата също е отчетена разлика в честотата на 

ОРН според вида на терапевтичния източник. При конвенционална 

лъчетерапия случаите са 7.4%, при брахитерапия ОРН се наблюдава при 

5.3% от болните, а при IMRT те са 5.2% [179]. Използването на бързи 

неутрони предизвиква по-често тежки форми на ОРН [152], както и при 

комбинацията лъче- и химиотерапия [227]. В българско изследване 

резултатите са идентични. След брахитерапия се наблюдават предимно 

контактни увреждания на костта в съседство с източника, които не засягат 

цялата ѝ ширина, докато при перкутанно лъчелечение тези промени са по-

разпространени и обхващат челюстта в цяла дебелина [1]. 
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Всички автори са единодушни, че съвременните методи на лечение в 

клиничната онкологична практика, като лъчетерапията с регулиране на 

интензитета на облъчване и хиперфракционираната техника на облъчване 

са нововъведения в лъчетерапията, носещи по-малко рискове от 

пострадиационни последици [182, 226]. 

В настоящото проучване се установява, че при приложение на IMRT 

случаите на орален мукозит се наблюдават значително по-често спрямо 

останалите усложнения. 

Влиянието на вида на лъчетерапия към проявата на ранна и късна 

ксеростомия също е потвърдено като значимо. Установява се, че при 

приложение на ТГТ значително по-често се среща проява на късна 

ксеростомия, а при приложение на IMRT по-често се среща ранна 

ксеростомия. 

С фракционираната методика на лъчетерапия в литературата също е 

установена тенденция за намаляване на честотата и тежестта на късните 

реакции и усложнения за разлика от ранните, които са по-малко 

чувствителни към промените в дозата на фракциите [229].  

Орален мукозит се наблюдава в 97–100% от случаите независимо от 

вида на лъчетерапия [80, 154, 249]. Разликата в методите на облъчване 

имат отношение към тежестта на мукозита. Тежките форми (3-ти и 4-ти 

стадий) се наблюдават по-често при фракционираното лечение (57%), в 

сравнение с конвенционалната терапия (34%) [80, 154, 249]. 

В настоящото изследване не установихме взаимовръзка между 

метода на лъчетерапия и тежестта на ОРН, орален мукозит, както и 

възникването на усложнения, като патологична фрактура, фистули или 

абсцес. Тези резултати вероятно се дължат на преобладаващия брой 

случаи с перкутанна техника на облъчване и ограничаване на 

възможностите за статистически анализ.  

Авторите смятат, че перкутанните методи водят до по-тежки 

поражения на костите поради засягането на по-голям обем от тях с доза, 
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равна на канцерицидната, отколкото при брахитерапията, при която 

лъчевата доза спада рязко с отдалечаването от радиоактивните източници 

и се обременява лъчево по-малка част от костта [1]. Установено е по-рядко 

и по-леко протичане на късните лъчеви усложнения с приложението на 

новите фракционирани и хиперфракционирани техники на лечение [152, 

226, 227, 229]. 

6.5. ПО ПЕТА ЗАДАЧА 

Обсъждане на изследването на качеството на живот на 

пациентите 

Констатации след анализа на данните от резултатите по пета задача: 

1. При провеждането на анкета по време на проявата на лъчевата 

реакция или усложнение се установява общо понижение на качеството на 

живот.  

2. С инструмента за изследване на качеството на живот на 

пациентите EORTC QLQ C30 се отчита значително подобрение в общия 

статус, функционалния статус и субективната симптоматика 6 месеца след 

първата анкета. 

3. При изследване на качеството на живот с инструмента QLQ 

N&H35 се установява най-отчетлива промяна в направленията болка, прием 

на аналгетици, преглъщане, чувството на обща слабост, социални контакти 

и говор 6 месеца след първата анкета. 

4. Не се установява значима разлика в домейните сексуалност, 

възпаления от зъбен произход, загуба на тегло и прием на хранителни 

добавки 6 месеца след първата анкета.  

При изследването, проведено в пика на лъчевите реакции и 

усложнения, се установява понижаване на показателите за качеството на 

живот при всички болни. Този резултат се наблюдава при анализ на 

отговорите в анкетните карти. Те се степенуват по скàла от 1 до 100. В 

повечето случаи е отбелязано ниво под средното (под 50). Тези 

наблюдения корелират с докладваните резултати в литературата. Редица 
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автори установяват значително понижаване на качеството на живот на 

болните по време на лъчелечението и при наличие на лъчеви реакции и 

усложнения [29, 71].  

Резултатите от изследването с инструмента EORTC QLQ-C30 

показват повишена средна стойност на точките, дефиниращи показателя за 

общ и функционален статус 6 месеца след края на лъчелечението. Това 

означава, че има значително подобрение в тези направления от качеството 

на живот. Коефициентът на статистическата значимост е р=0,0137. 

В домейна на субективните симптоми се наблюдава намаляване на 

средната стойност в точките. Това означава, че за период от 6 месеца има 

значително подобрение в субективните симптоми, като те намаляват. 

Коефициентът на статистическата значимост е р=0,000.  

При изследването на качеството на живот с инструмента QLQ N&H35 

6 месеца след първата анкета се установява подобрение и намаляване на 

всички отчетени симптоми, с изключение на сексуалността, зъбните 

усложнения, на загубата на тегло и приема на хранителни добавки. Най-

отчетлива е промяната при: болка, прием на аналгетици, преглъщане, 

чувството на обща слабост, социални контакти и при говор. По-малко 

осезаемо е подобрението при: ксеростомия, сгъстена слюнка, агеузия и 

хранене в социална среда. 

Резултатите ни кореспондират с установените заключения в 

литературата. В обширно изследване на Braam et al. се описва значително 

влошаване в качеството на живот по време и до 6 седмици след 

лъчелечението. След 6 месеца следва подобрение на показателите от 

инструмента QLQ N&H35. При контрола след 5 години се установява 

значителна разлика в позитивна посока, но дори след толкова дълъг период 

те не са достигнали изходното ниво от времето преди лечението. Чрез 

инструмента EORTC QLQ C30 се отчита подобна динамика в трите основни 

направления, но разликата не е статистически значима [29]. 
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Epstein et al. докладват близки резултати. В изследване на 100 човека 

6 месеца след лъчелечение те отчитат най-голяма честота на оплакванията 

от ксеростомия, агеузия, проблеми в преглъщането, както и понижени 

социални активности [71].  

Заключението е, че лъчевите реакции и усложнения сериозно засягат 

качеството на живот на болните. С цел провеждане на комплексно лечение 

е необходимо по-широкото въвеждане на инструментите за изследване на 

качеството на живот в практиката.  
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VII. З А К Л Ю Ч Е Н И Е  

Лъчевите реакции и усложнения са най-честият проблем, който 

съпътства лъчетерапията при болни със злокачествени тумори в лицево-

челюстната област. Те се наблюдават най-често във възрастта 51–60-

годишни, засягат и двата пола, като преимущество има мъжкият пол 

(съотношение мъже:жени/3,9:1). 

Най-често срещаните лъчеви последици са оралният мукозит и 

ранната ксеростомия. Не е малка честотата на остеорадионекрозата на 

челюстните кости, с по-често засягане на долната челюст спрямо горната 

поради анатомичните особености на костта.  

Първата година след лъчелечението е критична за възникването на 

ОРН, но рискът остава висок и след този период. Най-осезаемото 

влошаване на ОРН е отчетено през първите 6 месеца след 

диагностицирането. Оралният мукозит неизменно съпътства лъчетерапията. 

Неговата тежест прогресира с най-бързи темпове до 14-ия ден от началото 

на лъчелечението. Тези данни са необходими поради нуждата от активно 

наблюдение на болните и превенция на усложненията в този период. 

В литературата е широко застъпена темата за факторите, които могат 

да имат връзка с възникването и влошаването на тежките последици от 

лъчетерапията. Те представляват интерес още от миналия век, като до днес 

са изследвани различни параметри с цел намаляване на изявата на 

инвалидизиращите пострадиационни състояния и разработване на по-

насочени методи за тяхната превенция и лечение. Има установени и 

безспорни рискови фактори, но данните за доказването на други рискови 

фактори са противоречиви. 

В настоящото проучване се потвърждават резултатите, доказани от 

литературните източници относно влиянието на фактори, като 

слюноотделяне, буферен капацитет и киселинност на слюнката, развитие на 

патогенна микрофлора, орална хигиена, туморна локализация, както и вид и 
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доза на лъчелечение към възникването и тежестта на лъчевите реакции и 

усложнения. 

Резултатите не потвърждават влиянието на коморбидността, 

вредните навици, факторите от зъбен произход (наличие на несанирано 

съзъбие, лъчев кариес, метални протезни конструкции), както и влиянието 

на връзката на оралната хигиена с динамиката на ОРН. В литературата те 

многократно са докладвани като рискови фактори и затова изводите са 

противоречиви. 

В литературата има различни критерии за оценка на качеството на 

живот на болните с лъчеви реакции и усложнения, както и аналогови скàли 

за оценка на субективната сухота в устата и нейната промяна с времето. 

Изследвани са корелациите между обективната и субективна ксеростомия. 

У нас няма разработена методика на наблюдение на тези параметри и се 

налага необходимостта от тяхното изследване. Резултатите показват 

безспорното влияние на усложненията върху качеството на живот, като 

подобрение с времето се наблюдава при ранните лъчеви реакции. 

Гореспоменатите резултати и заключения ни насочват към по-сериозно 

внимание върху избягването на рисковите фактори, по-голямо внимание 

при наблюдението на болните с лъчеви реакции и усложнения и по-

насочена профилактика и лечение.  
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VIII. И З В О Д И  

1. Лъчевите реакции и усложнения се срещат най-често във възрастта 

между 50 и 60 години като са по-чести при мъжете. 

2. Оралният мукозит, придружен от ранна ксеростомия е най-често 

срещаната лъчева реакция, която прогресира най-бързо до 14 ден от 

началото на лъчелечението. 

3. ОРН е значително по-честа на долната челюст. Най-изразено е 

влошаването на ОРН през първите 6 месеца след 

диагностицирането. 

4. При орален лъчево-индуциран мукозит патогенна флора се изолира в 

близо 1/3 от случаите като преобладават Escherichia coli и Klebsiella 

pneumoniae. Стандартно очакваната инфекцията с Candida spp. е 

рядка, като в голяма част от случаите не се изолира никакъв 

микробиологичен причинител. Тези наблюдения могат да бъдат 

основание за препоръчване на рутинно провеждане на 

микробиологично изследване при случаите с лъчеиндуциран орален 

мукозит. 

5. При оценка на ксеростомията се установява корелация между 

обективните и субективните изследвания на ксеростомията. 

Субективното чувство на сухота в устната кухина в голяма степен 

отговаря на обективното количествено изследване на слюнката. 

Подобрението не е следствие на адаптивен механизъм. 

6. Най-тежки лъчеви реакции (орален мукозит) се установяват при 

локализация на първичния тумор в бузата. При карцином на езика 

ОРН е установена в първи стадий, докато при карцином на долната 

челюст и бузата ОРН е установена във втори стадий. При тумори на 

бузата, горната челюст ОРН се развива най-често в горночелюстните 

кости. 

7.  Приложената техника, фракционираност и доза на лъчелечението 

оказват влияние на възникването на лъчевите усложнения. При доза 
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на лъчетерапия до 60 Gy и IMRT най-често възниква орален мукозит 

и ранна ксеростомия. Дози над 60 Gy, ТГТ и интерстициална 

брахитерапия по-често водят до развитие на ОРН и късна 

ксеростомия.  

8.  Резултатите от анализа на лечението на 162 болни показват, че 

лъчевите реакции и усложнения влошават качеството на живот. 

9.  Лечението на лъчевите реакции и усложнения е предимно 

консервативно, медикаментозно и максимално щaдящо. Хирургично 

лечение на ОРН се прилага при строго прецизирани индикации и 

включва дебридман и секвестректомия (при напълно демаркирани 

секвестри) и резекция на некротичната кост при патологична 

фрактура. 
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IX. П Р И Н О С И  

1. Проведено е изследване с ретроспективна и проспективна група от 

случаи с лъчеви реакции и усложнения, обхващащо период от 27 

години (1990–2017 г.). Проследена е динамиката на развитие на 

лъчевите реакции и усложнения.  

2. За първи път у нас се изследва корелацията между обективно 

измереното количество слюнка и субективното чувство за сухота в 

устата с помощта на визуална аналогова скала при пациенти, 

преминали лъчетерапия. 

3. За първи път се изследва качеството на живот при пациенти с лъчеви 

реакции и усложнения.  

4. Резултатите от изследването потвърждават данни в научната 

литература за значението на фактори, като слюноотделяне, буферен 

капацитет и киселинност на слюнката, развитие на патогенна 

микрофлора, орална хигиена, туморна локализация, както и вид и 

доза на лъчелечение към възникването и тежестта на лъчевите 

реакции и усложнения.  
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XI. П Р И Л О Ж Е Н И Я  

Приложение 1.  

А н к е т н а  к а р та  1 .  

Паспортна част: 

1. Име:  

2. Адрес:  

3. Телефон: 

4. Пол:  

5. Възраст:  

Основно заболяване: 

6. Вид на тумора:  

– стадий:  

– локализация:  

Лъчелечение: 

7. Вид на лечението: 

– доза: 

Коморбидитет и вредни навици: 

8. артериална хипертония  

9. диабет  

10. псориазис  

11. тютюнопушене 

12. консумация на алкохол  

Субективни оплаквания:  

13. болка:  

14. ксеростомия: 

15. агеузия:  

16. затруднено хранене: 

17. преглъщане: 

18. артикулация: 

19. фетор:  

 



164 
 

VAS скала за субективно чувство за сухота в устата: 

Каква е степента на затруднение в говора поради сухота в устата? 

|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..| 

0                                                                                                                        100 

Каква е степента на затруднение в преглъщането поради сухота в устата? 

|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..| 

0                                                                                                                        100 

Колко е намалено количеството слюнка в устната кухина? 

|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..| 

0                                                                                                                       100 

Колко силно е чувството за сухота в устната кухина? 

|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..| 

0                                                                                                                       100 

Колко силно е чувството за сухота в гърлото? 

|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..| 

0                                                                                                                       100 

Колко силно е чувството за сухота на устните? 

|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..| 

0                                                                                                                       100 

Колко силно е чувството за сухота на езика? 

|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..| 

0                                                                                                                       100 
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Колко силно е чувството на жажда? 

|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..|……..| 

0                                                                                                                       100 

Резултати: 

1-                               5- 

2-                               6- 

3-                               7- 

4-                               8- 

Общо: 

Провеждано лечение: 

20. хирургично: 

21. антибиотично: 

22. травма: 

23. екстракция:  

Клиничен преглед 

24. зъбен статус: 

25. пародонтален: 

26. ендодонтски: 

27. хигиенен статус по Грийн-Вермилиън: 

Лъчева реакция: 

28. вид: 

29. стадий: 

30. времето от края на лъчелечението: 

Резултат от микробиологично изследване: 

Тест за нестимулирана слюнка: 

Тест за количеството на стимулирана слюнка: 

Състояние на слюнката: 

pH на слюнката: 

Буферен капацитет на слюнката: 
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А н к е т н а  к а р та  2 .  
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А н к е т н а  к а р та  3 .  
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Приложение 2.  

 

 
Фиг. 35. Разпределение според проявата на клиничните симптоми 

 

 
Фиг. 36. Разпределение на количеството стимулиран слюнчен ток 

спрямо стадия на ОМ 
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Приложение 3.  

 

Табл. 18. Проявление на влошаването на ОМ 
до 21-ви ден от началото на ЛЛ 

Влошаване 14-и ден 21-ви ден 

Проявление 78% 34% 

p (спрямо предишно 
измерване)  

0.0019 

 

Табл. 19. Разпределение на количеството стимулирана слюнка спрямо вида на 
ксеростомията 

Случаи на 
ксеростомия 

Стимулиран 
слюнчен ток 

Честота 
Ранна 

ксеростомия 
Късна 

ксеростомия 

Под 3.5 мл/5 мин 
брой 24 10 

% 36,92 15,38 

3.5–5 мл/5 мин 
брой 5 23 

%  7,69 35,38 

Над 5 мл/5 мин 
брой 0 3 

%  0 4,61 

р=0,000 

 

Табл. 20. Проявление на влошаването на ОРН 
до 18 месеца след диагностицирането 

Влошаване 6 м. 12 м. 18 м. 

Проявление 65% 23% 67% 

p (спрямо предишно 
измерване)  

0.0248 
 

 

Табл. 21. Разпределение на количеството стимулирана слюнка 
спрямо стадия на ОМ 

Случаи 
 
Стадий 
ОМ 

Честота 
Стимулиран слюнчен ток 

под 3.5 мл/5 мин 3.5–5 мл/5 мин 

1. 
брой 0 2 

% 0 6,89 

2. 
брой 2 2 

% 6,89 6,89 

3. 
брой 20 1 

% 68,96 3,44 

4. 
брой 2 0 

% 6,89 0 

р=0,002 
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Табл. 22. Разпределение на хигиенния индекс спрямо стадия на ОМ 

Стадий 
ОМ 

Хигиенен 
индекс 

Честота 1-ви 2-ри 3-ти 4-ти 

До 2 брой 1 0 1 0 

 %  4,16 0 4,16 0 

От 2 до 4 брой 0 1 3 0 

 %  0 4,16 12,5 0 

От 4 до 6 брой 0 2 13 0 

 %  0 8,33 54,16 0 

Над 6 брой 0 0 2 1 

 % 0 0 8,33 4,16 

p=0,049 

 

Табл. 23. Разпределение на микробиологията спрямо стадия на ОМ 

Стадий 
ОМ 

МБ 
Честота 1-ви 2-ри 3-ти 4-ти 

Няма 
патогени 

брой 2 4 17 0 

% 6,89 13,79 58,62 0 

Други МО 
брой 0 0 4 2 

% 0 0 13,79 6,89 

p=0,05 

 

Табл. 24. Резултати от 1-ва и 2-ра анкета за субективна ксеростомия 

 Средно 
аритметично 

Брой 
Std. 

deviation 
Средно 

аритметично 

Общо точки 
анкета 1 

Общо точки 
анкета 2 

 
527,5385 

 
449,9231 

 
65 

 
65 

 
97,528553 

 
60,34725 

 
12,09693 

 
7,48516 

 

Табл. 25. Резултати от сравнителен анализ на анкетите за субективна ксеростомия  

 Средно 
аритме-
тична 

разлика 

Std. 
deviation 

Std. 
Error 

95% 
доверителен 

интервал 
t df 

Sig. 
(p) 

Общо 
точки 
анкета 1 
Общо 
точки 
анкета 2 

 
 
77,61538 

 
 
64,86228 

 
 
8,04518 

Горна 
грани- 

ца 

Долна 
грани-

ца 

 
 
9,64 

 
 
64 

 
0,000 

 
 
61,543 

 
 
93,687 

p=0,000 
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Табл. 26. Разпределение на стадия на ОРН спрямо туморната локализация 

Стадий ОРН 
1-ви прием 

Туморна 
локализация 

1-ви  2-ри  

% Брой % Брой 

Език 34,48 10 3,44 1 

Под на УК 10,34% 3 6,89 2 

Буза и устна 0% 0 6,89% 2 

Тонзила 20,68% 6 6,89% 2 

Долна челюст 0% 0 10,34% 3 

Phi=0,6701, Р= 0,006 

 
 

Табл. 27. Разпределение на стадия на ОМ спрямо туморната локализация 

Стадий 
ОМ 

 
Туморна 
локализация  

1-ви  2-ри  3-ти  4-ти  

% Бр. % Бр. % Бр. % Бр. 

Език 0 0 8,82 3 29,41 10 2,94 1 

Под 0 0 2,94 1 17,64 6 2,94 1 

Буза и устна 0 0 0 0 0 0 2,94 1 

Тонзила 0 0 0 0 5,88 2 0 0 

Слюнчени 
жлези 

5,88 2 2,94 1 0 0 0 0 

Горна 
челюст 

0 0 0 0 5,88 2 0 0 

Долна 
челюст 

0 0 2,94 1 8,82 3 0 0 

Phi=1,0337, Р=0,016 

 
 

Табл. 28. Разпределение на ОРН на горната и долната челюст спрямо туморната 
локализация 

Туморна ло- 
кализа- 

ция 
ОРН 

Често- 
та 

Език Под 
Буза 

 и  
устна 

Тон- 
зила 

Слюн- 
чени 

жлези 

Горна  
челюст 

Долна  
челюст 

Долна челюст 
Бр. 45 27 8 19 1 3 13 

% 37,19 22,31 6,61 15,70 0,82 2,47 10,74 

Горна челюст 
и лицеви 
кости 

Бр. 1 0 2 0 1 1 0 

% 0,82 0 1,65 0 0,82 0,82 0 

p=0,006 
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Табл. 29. Разпределение на вида на лъчевата последица спрямо дозата на 
лъчелечение 

Вид на лъче- 
вата после- 

дица 
Доза на ЛЛ  

OPH OM 
Ксеро- 
стомия 

Абсцес 

% Бр. % Бр. % Бр. % Бр. 

Под 60 Gy 1,85 3 4,32 7 1,23 2 0,61 1 

Над 60 Gy 69,13 112 14,19 23 4,93 8 3,70 6 

Phi=0,31827, Р=0,003 

 
 

Табл. 30. Разпределение на вида на лъчевата последица спрямо вида на 
лъчелечение 

Вид на лъчевото 
усложнение 

Вид 
на ЛЛ 

OPH OM 
Ксеро- 
стомия 

Абсцес 

% Бр. % Бр. % Бр. % Бр. 

ТГТ 60,86 98 16,77 27 6,21 10 4,34 7 

Брахитерапия 9,93 16 0 0 0 0 0 0 

ИМЛТ 0 0 1,86 3 0 0 0 0 

Phi=0,352810033, Р=0,0185 
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Приложение 4.  

К л и н и ч е н  с л у ч а й  1  

Представяме клиничен случай на остеорадионекроза на долната 

челюст, след проведено лъчелечение по повод на карцином на езика през 

2012 г. с ООД 60 Gy. Две години след терапията болният усеща силна болка 

в тялото на долната челюст вляво, която свързва с първи премолар. 

Започва лечение при стоматолог без резултат. Формира се едем в областта 

на ментума и е насочен към отделението по ЛЧХ. 

От клиничния преглед се установява екстраорален ограничен оток, 

хиперемия на кожата и фистула в областта на ментума. Субментално се 

палпират уплътнена, индурирана кожа, долавя се флуктуация. Интраорално 

се наблюдава несанирано съзъбие и признаци на лоша орална хигиена. 

Премоларите и моларите долу вляво са с увреден пародонт, болезнени при 

палпация, подвижни. Четвърти зъб е ендодонтски отворен.  

На ортопантомография е установено остеолитично огнище, което 

обхваща корените на четвърти, пети, шести зъб долу вляво, с периферни 

остеопоротични изменения на костта. Не се установява наличие на 

секвестри.  

  
Остеолитично огнище в начална 

фаза в областта на зъби 34., 35., 36. 
Орокутанна 

фистула 

 

Ход на лечение. Предприета е екстраорална инцизия в ментална 

област, екстракция на четвърти, пети, шести зъби, алвеолотомия с 

намаляване височината на алвеолите, без отслояване на ламбо и периост. 
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Раната е затворена първично. Взет е материал за микробиологично 

изследване с резултат – развитие на Staphylococcus haemolyticus. 

Назначена е антибиотична терапия по антибиограма – Zinnat 2х500 mg за 7 

дни и орални иригации с хлорхексидин. Пациентът е изписан с подобрение. 

През януари 2015 година при контролен преглед се установява 

екстраорална хиперемия и оток в менталната област. Интраорално се 

наблюдава екстериоризирала, некротична костна повърхност на 

алвеоларния гребен в областта на екстрахираните зъби и супурация от 

алвеолата на четвърти зъб. На рентгенографията са установени костен 

секвестър и остеолиза в областта на тялото на челюстта, достигаща до 

мандибуларния канал, без лизиране на долночелюстния ръб. Постъпва за 

оперативно и медикаментозно лечение. 

  
Остеорадионекроза 

3 месеца след 
екстракция 

Състояние на пациента след 6 
месеца антиоксидантна терапия 
с пентоксифилин и токоферол 

 

Операция. Планово е извършена екстракция на трети зъб, ексцизия 

на некротичните меки тъкани, периостът е отслоен и е направена 

некректомия на невиталната кост, отстранен е внимателно костният 

секвестър и лигавицата е зашита плътно. При планирането на операцията е 

назначена антиоксидантна терапия с пентоксифилин 2х400 мг и α-

токоферол 3х200 мг. От микробиологията е установена актиномикоза и по 

антибиограма е предписан Ciprofloxacin 2х500 за 10 дни, орални иригации с 

браунол и хлорхексидин, спазване на устна хигиена. Пациентът е изписан в 

добро общо състояние. 
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Болният е следен клинично през целия оздравителен процес, като 6 

месеца след началото на приема на антифибротичната, антиоксидантна 

терапия некрозата е стационирана, лигавицата заздравяла, без данни за 

възпалителен процес. 

След още 3 месеца пациентът постъпва отново с оток и болка в 

областта на зъбите и тялото на долната челюст вдясно и във фронта. 

Поетапно съзъбието е санирано. Неколкократно е проведена антибиотична 

терапия и 15 процедури хипербарна оксигенация. Болният е следен 

стриктно и въпреки положените усилия през април 2016 г. е установена 

патологична фрактура на долната челюст, вдясно от симфизата. Предвижда 

се резекция на челюстта в областта на некрозата. 

Обсъждане: Докладваме клиничен случай на остеорадионекроза на 

долната челюст и динамиката в нейното развитие. Целта ни е да проследим 

нейната прогресия и резултатите от проведеното лечение. Приложението 

на пентоксифилин и α-токоферол, може да доведе до добри резултати, 

стациониране или пълно оздравяване на костните и лигавичните лезии. 

Въпреки положените усилия остеорадионекрозата остава усложнение, 

което трудно може да бъде овладяно. Възможно е временно да бъде 

стационирана, но контролът на нейното влошаване е незадоволителен. 

К л и н и ч е н  с л у ч а й  2  

Представяме случаи на лъчево-индуциран орален мукозит в различен 

стадий с цел проследяване на неговата динамика на развитие, насочената 

профилактика и лечение на състоянието. 

Първи стадий ОМ: Касае се за болна с диагноза плоскоклетъчен 

карцином на лява паротидна жлеза. Постъпва в Отделението на СБАЛ по 

онкология за извършване на лъчелечение, след проведена паротидектомия 

и шийна лимфна дисекция. ООД на лъчелечението е 60 Gy IMRT. След 7-ма 

доза, болната се оплаква от дисгеузия, ксеростомия, слабо парене в 

устната кухина. Няма затруднение в приема на храна и течности. 

Интраорално е установена хиперемия на мукозата с единични 

точковидни плаки. От тестовете не е установена промяна в киселинността и 

микрофлората на слюнката. Диагностицираме 1-ви стадий на орален 
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мукозит. Не се налага специфично лечение. Назначаваме орални иригации 

с хлорхексидин. 

Втори стадий: Касае се за болен постъпил в Отделението на СБАЛ 

по онкология за провеждане на лъчелечение. Болният е опериран от 

карцином на езика с шийни метастази. Извършена е хемиглосектомия и 

шийна лимфна дисекция. Назначена е ТГТ с ООД 60 Gy. След 14-ия ден на 

лъчетерапия започват оплаквания от болки в устната кухина, ксеростомия, 

дисгеузия, затруднено, но възможно хранене и говор. 

Интраорално са установени псевдомембанозни плаки върху силно 

еритемен терен с големина под 1,5 см. Наблюдава се силно намалено 

количество слюнка с понижена киселинност, без развитие на патогенни 

микроорганизми. Диагностицираме 2-ри стадии на орален мукозит. 

Назначаваме орални иригации с хлорхексидин, запарка от лайка и 

разтвор на натриев бикарбонат. Препоръчваме прием на голямо количество 

течности, спазване на устна хигиена. 

Трети стадий: Касае се за болна с диагноза спиноцелуларен 

карцином на пода на устната кухина, неоперабилна. Започва ТГТ с ДОД 2 

Gy. Още след втората доза болната установява болка в гърлото и слаб оток 

на шията. След третата доза болката се засилва, допълнена от 

ксеростомия. Започва прием на аналгетици, които слабо повлияват 

оплакванията. След осмата фракция (16 Gy) забелязва бели плаки по 

лигавицата, парене, горчив и лют вкус. Съобщава за силно затруднено до 

невъзможно хранене и прием на течности. Болната е описала оплакванията 

си писмено, за да ограничи максимално говора. 

Обективно състояние: Екстраорално се наблюдава хиперпигментация 

на кожата на шията и субмандибуларно, двустранно отговаряща на полето 

на облъчване.  

Интраорално се установява фетор, суха, силно еритемна лигавица, с 

широки, конфлуиращи, бели лезии и улцери, покрити с псевдомембранозен 

налеп, с големина между 1 и 3 см, по бузите, долната повърхност и 

страничните ръбове на езика, устните, твърдото и меко небце, пода на 
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устата. Силно болезнени при палпация, при която се предизвиква кървене 

на някои от улцерите. 

Проведени са изследвания: Извършено е микробиологично 

изследване с антибиограма, от което се установява развитие на E.coli.  

При анализ на слюнката се измерва оскъдно количество, силно 

вискозна секреция. 

Диагноза: Установява се тежък радио-индуциран мукозит в 3-ти 

стадий по скалата на NCI-CTC – конфлуиращи псевдомембрани над 1.5 см 

язви, затруднен прием на течности и храна. 

Назначено е антибиотично лечение с Unasyn, 3х325 мг за 7 дни по 

антибиограма, Diflucan 150 мг, 3 пъти през 3 дни, орални иригации с разтвор 

на натриев бикарбонат и запарка от лайка, гел съдържащ лидокаин 

Дентинокс – за обезболяване преди хранене. Препоръчва се чест прием на 

храна и течности, като подходящи са меки, течно-кашави храни, банани и 

бамя като естествени лубриканти. Да се избягват храни с подправки, 

пикантни, цитрусови плодове, кисели, дразнещи плодове и зеленчуци, 

газирани напитки, алкохол.  

При контролен преглед е установено видимо подобрение. Лезиите са 

намалели на брой и големина, хиперемията също. Клинично инфекцията е 

овладяна. Пациентката е започнала да се храни, като все още изпитва 

силно затруднение. 

Четвърти стадий: Касае се за болна, която е потърсила помощ в 

Отделението по ЛЧХ в УМБАЛ „Св. Анна“ поради тежко изразена лъчева 

реакция. Била е диагностицирана с плоскоклетъчен карцином на езика, пода 

на устната кухина и фаринкса, с наличие на шийни метастази. Не е 

операбилна и е назначена IMRT с доза 70 Gy. Пик на оралния мукозит е 

установен около 21-вия ден от терапията и доза 40 Gy. Оплакванията са 

свързани със силни болки, които не се повлияват от нестероидни 

противовъзпалителни средства. Налични са още парене, агеузия, 

невъзможно хранене, говор, преглъщане и прием на течности.  

Клинично е установено, че орална лигавица изцяло е покрита с 

псевдомембрани и некротични лезии. Невъзможен е обстоен преглед и 
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палпация поради силна болка и кървящи улцери. Клиничната картина 

отговаря на 4-та степен на орален мукозит. 

Назначено е антибиотично лечение с Augmentin, 2х1000 мг за 7 дни 

по антибиограма, Diflucan 150 мг 3 пъти през 3 дни, иригации със запарка от 

лайка и натриев бикарбонат, гел, съдържащ лидокаин Дентинокс – за 

обезболяване преди хранене. Наложително е временно прекратяване на 

лъчетерапията. 

  
ОМ 1-ви стадий ОМ 2-ри стадий 

  

ОМ 3-ти стадий ОМ 4-ти стадий 

 

Обсъждане: Радио-индуцираният орален мукозит е сериозно и тежко 

състояние, което възпрепятства приема на храна и течности, социалната 

комуникация и тонуса, силно затруднява нормалното функциониране на 

организма. Вторичната инфекция на опортюнистични микроорганизми 

влошава статуса на пациента. Клиничните изяви се установяват веднага 

след започване на лъчелечението, като достигат своя пик при кумулативна 
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доза 20–40 Gy. Забелязва се корелация между стадия на мукозита и вида и 

дозата на лъчелечението, полето на облъчване и общото състояние на 

пациентите. 

Клиничен случай 3  

Представяме болен на 51 години с тежка остеорадионекроза на 

долната челюст, възникнала след лъчелечение по повод на карцином на 

езика и пода на устната кухина, с реализирана ООД/тотална доза на 

облъчване - 60 Gy. 

Основните оплаквания от страна на болния започват 2 години след 

проведената лъчетерапия, като в рамките на 6 месеца бързо се 

задълбочават. През 03.2017 година (2 години и половина след приключване 

на лъчелечението) болният постъпва в Клиниката по лицево-челюстна 

хирургия със силна болка в долната челюст вдясно и затруднение във 

всички фази на храненето и гълтането.  

При клиничния преглед се наблюдава плътен екстраорален оток и 

наличие супурираща орокутанна фистула в дясната субмандибуларна 

област. Тъканите около ръба на челюстта са силно индурирани, кожата е 

хиперемирана. Интраорално се установява широка екстериоризация на 

алвеоларната кост с проминиращи некротични костни ръбове от дясната 

страна на обеззъбената долна челюст, на нивото на менталния отвор. 

Констатира се патологична фрактура, придружена със силно изразена 

патологична подвижност на костните фрагменти и изместване на ментума 

медиално. Меките тъкани на пода на устната кухина са дислоцирани в 

посока към орофаринкса, без да го обтурират. От дълбочина се евакуира 

гноен ексудат. Гингивата около оголената алвеоларна кост е хиперемирана, 

оточна. На рентгенография се установява патологична фрактура на тялото 

на долната челюст вдясно с дислокация на фрагментите. 

Съзъбието на горната челюст е несанирано. Зъбите са с 

компрометиран пародонтален статус. Болният е с незадоволителна орална 

хигиена. 
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Ортопантомография на долната 
челюст при първи клиничен преглед 

Ортопантомография на долната 
челюст след резекцията 

 

Диагностицирана е тежка остеорадионекроза на долната челюст в 

трети стадий по класификацията на Marx. Критерий за оценка е наличие на 

бързоразвиваща се некроза на долната челюст с възникване на 

патологична фрактура и орокутанна фистула, която не се повлиява от 

приложеното лечение. Заболяването възниква спонтанно, при липса на 

остра или хронична травма в тази област. Болният не е опериран и не е 

извършвана зъбна екстракция в периода след приключване на 

лъчетерапията. Не използва снемаеми дентални протези. 

Метод на лечение 

Планът на лечение включва: 

– овладяване на възпалителния процес чрез антибиотична терапия и 

локална антисептична обработка на некрозата;  

– отстраняване на невиталната кост чрез щадяща некректомия; 

– прилагане на 10 процедури хипербарна оксигенация; 

– саниране на горната челюст чрез екстракция на компрометираните 

зъби предпоставка за остра или хронична травма върху долната челюст и 

предотвратяване на бъдеща инфекция; 

– предвижда се планова трахеотомия Клиника по УНГ поради риск от 

дислокационна, обтурационна асфиксия вследствие от патологичната 

фрактура;  

– планира се резекция на долната челюст и отстраняване на 

некротичния костен участък, както и ексцизия на кожната фистула. 

Резултати от лечението 
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След първия етап от лечението възпалителният процес е овладян. 

Интра- и екстраоралната супурация е преустановена. След извършване на 

костния дебридмънт не се установяват клинични и рентгенологични 

симптоми на оздравителен процес в некротичния сегмент от челюстта. 

Тъканите в субмандибуларна област все още са индурирани. 

 По време на възстановителния период болният е хоспитализиран 

двукратно в спешен център поради силно затруднено дишане, вследствие 

на дислокационна обструкция на горните дихателни пътища от изместване 

на езичната мускулатура и пода на устната кухина дистално. По този повод 

в спешен порядък е извършена е трахеотомия. 

Един месец след трахеотомията през 07.2017 година е извършена 

планова резекция на тялото на долната челюст вдясно, която включва 

некротичния костен участък от менталния отвор до ъгъла на мандибулата. В 

постоперативния период се установява, че е постигнат оздравителен 

процес и напълно затваряне на оперативната рана. Не се наблюдава 

екстраорален оток и индурация на тъканите, липсва хиперемия на кожата, 

няма кожни фистули. Интраорално не се наблюдават оголени некротични 

костни фрагменти. Няма супурация. 

При проследяване на състоянието на болния при клиничен преглед 

след 3 месеца, болният съобщава, че се храни с течно кашави храни, 

поради липса на зъби. Няма болка и други субективни оплаквания. Няма 

затруднения в дишането. Остеорадионекрозата е стабилизирана и не се 

наблюдава наличие на възпалителен процес. Езичната мускулатура също е 

стабилна, без дислокационни промени. Шест месеца след операцията 

трахеостомата е премахната при липса на общосоматичен риск. 

При клиничен преглед през 2018 година болният е в добро общо 

състояние, без клинични изяви на активна остеорадионекроза.  

Обсъждане: Докладван е случай на тежка степен на 

остеорадионекроза на долната челюст, за да се акцентира на факта, че тя е 

едно от най-сериозните последици от лъчетерапията на главата и шията. 

Може да възникне спонтанно, без наличие на травматични или инфекциозни 

фактори. В настоящия случай заболяването прогресира, като ангажира 
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долночелюстния ръб с възникване на патологична фрактура, която 

компрометира дишането и храненето на болния. За стабилизиране на 

състоянието единственото решение е извършване на резекция на 

невиталния сегмент от челюстта. 

Въпреки положените усилия остеорадионекрозата остава едно от 

най-трудните за овладяване състояния. Възможно е временно да бъде 

стационирана, но прогнозата на заболяването не е добра. 
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