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РЕЗЮМЕ
Цель исследования – охарактеризовать структуру вновь образованной костной ткани после имплантации ген-активированного остео-
пластического материала «Гистографт». Материалы и методы. В исследование были включены 20 пациентов с диагнозом «хронический 
периодонтит» (МКБ‑10: K04.5), которым выполняли удаление зуба с последующей аугментацией лунки остеопластическим материалом 
«Гистографт». Через 6 месяцев у всех пациентов на втором этапе дентальной имплантации производили забор фрагмента костных 
биоптатов для последующего морфологического исследования. Результаты. Установлено, что ген-активированный остеопластический 
материал «Гистографт» хорошо интегрируется в костную ткань и способствует формированию костного регенерата. В 1‑й группе 
(с применением материала) доля новообразованной костной ткани составила около 65%, тогда как во 2‑й группе (заживление под 
сгустком) – около 50%. Заключение. Применение материала «Гистографт» при аугментации лунки после удаления зуба обеспечивает 
формирование костной ткани, необходимой для последующей дентальной имплантации.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: остеопластический материал, аугментация лунки, хронический периодонтит, ген-активированный остеопластиче-
ский материал, «Гистографт».
КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Histological evaluation of osteoregenerats after augmentation  
of extracted teeth sockets with osteoplastic material «Нistograft»  
and during healing under a blood clot

S.V. Tarasenko1, V.O. Samusenkov2, I.A. Gor1, E.Yu. Diachkova1, P.P. Soloshenkov1, D.I. Sologova1,  
A.A. Kazaryan1, E.V. Presnyakov3

1 Federal State Autonomous Educational Institution of Higher Education «First Moscow State Medical University named 
after I.M. Sechenov» of the Ministry of Health of the Russian Federation (Sechenov University), Moscow, Russian Federation
2 Russian Scientific Center of Surgery named after academician B.V. Petrovsky, Research Institute of Human Morphology 
named after academician A.P. Avtsyn, Moscow, Russian Federation
3 Russian State Social University, Moscow, Russia

SUMMARY
The aim of the study was to characterize the structure of newly formed bone tissue after implantation of the gene-activated osteoplastic material 
«Histograft». Materials and methods. The study included 20 patients diagnosed with chronic periodontitis (ICD-10: K04.5) who underwent tooth 
extraction with Subsequent socket augmentation with the osteoplastic material «Histograft.» Six months later, a bone fragment was collected 
from all patients during the second stage of dental implantation for subsequent morphological examination. Results. It was established that the 
gene-activated osteoplastic material «Histograft» integrates well into bone tissue and promotes the formation of pronounced bone regeneration. 
In the 1st group (with the use of the material), the proportion of newly formed bone tissue was about 65% of the area of the histological section, 
while in the 2nd group (healing under the clot) it was about 50%. Conclusion. The use of Histograft material for socket augmentation after tooth 
extraction ensures the formation of bone tissue necessary for subsequent dental implantation.
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Введение
Использование остеопластических материалов для 

аугментации лунки удаленного зуба является одной из ак-
туальных задач современной хирургической стоматоло-

гии [1]. Аугментация лунки представляет собой хирурги-
ческое вмешательство, направленное на восстановление 
объема и конфигурации альвеолярного гребня после 
удаления зуба с целью создания оптимальных условий 
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для дентальной имплантации или протезирования [2, 3]. 
Установлено, что физиологическая атрофия костной ткани 
после удаления зубов приводит к уменьшению доступного 
для имплантации объема, что затрудняет последующую 
установку дентальных имплантатов в оптимальное поло-
жение [4]. В связи с этим процедура консервации лунки, 
или socket preservation, позволяет минимизировать потерю 
кости и избежать необходимости дополнительной костной 
пластики на этапе имплантации [5, 6].

Остеопластический материал представляет собой био-
совместимый матрикс, применяемый для восполнения 
утраченного объема альвеолярной кости и обеспечения 
каркаса для ее регенерации. Такие материалы могут иметь 
различную природу, в том числе синтетическую (гидрок-
сиапатит, трикальцийфосфат, биостекло и др.) [7]. Одним 
из наиболее часто используемых синтетических остеопла-
стических материалов является гидроксиапатит, отлича-
ющийся высокой биосовместимостью и способностью 
интегрироваться в кость [8]. Комбинация гидроксиапатита 
и бета-трикальцийфосфата широко применяется в прак-
тике благодаря сочетанию остеокондуктивных и остеоин-
дуктивных свойств, обеспечивающих постепенную дегра-
дацию материала с одновременным замещением его вновь 
образованной костной тканью [9, 10].

В связи с ограничениями объема аутокости и рисками, 
связанными с использованием ксеногенных материалов, 
возрастает интерес к синтетическим остеопластическим 
материалам, обеспечивающим предсказуемую регенера-
цию костной ткани. К числу отечественных разработок от-
носится ген-активированный остеопластический материал 
«Гистографт» на основе гранул октакальциевого фосфа-
та (ОКФ), содержащий плазмидную ДНК с геном VEGF 
(сосудистого эндотелиального фактора роста) [11, 12].  
Октакальциевый фосфат является прекурсором естествен-
ной минерализации костной ткани и обладает оптималь-
ными остеокондуктивными свойствами, включая разви-
тую пористую структуру и гидрофильность, что делает 
его одним из наиболее близких к натуральному костному 
матриксу синтетических материалов [13, 14].

Именно наличие фактора VEGF обусловливает особый 
интерес к данному материалу, учитывая его роль в индук-
ции ангиогенеза и стимуляции репаративных процессов 
в костной ткани. Остеопластический материал «Гисто-
графт» обладает остеоиндуктивными и остеокондуктив-
ными свойствами. За счет гранул ОКФ происходит запол-
нение костного дефекта с формированием смешанного 
регенерата, содержащего фрагменты материала и вновь 
образованную костную ткань, с последующей посте-
пенной заменой материала зрелой костью. В процессе 
репаративной регенерации происходит высвобождение 
ионов кальция и фосфата, используемых клетками для 
минерализации межклеточного матрикса [15]. Плазмидная 
ДНК с геном VEGF высвобождается с поверхности гранул 
и поступает в клетки реципиентного ложа, которые в те-
чение примерно двух недель продуцируют повышенные 
концентрации белка VEGF. Это приводит к выраженной 
индукции ангиогенеза и, как следствие, к усилению репа-
ративной регенерации кости в зоне имплантации [11, 16].

Данная технология позволяет создать локальную на-
грузочную дозу плазмидной ДНК в зоне костной пласти-
ки непосредственно после операции, индуцировать ло-
кальный ангиогенез и пролонгировать остеоиндуктивный 
эффект материала [16]. В связи с этим особый интерес 
представляет генно-модифицированная тканевая инже-
нерия и оценка влияния ген-активированных материалов 
на процессы регенерации и ремоделирования костной 
ткани челюстей. По данным литературы, применение ма-
териала «Гистографт» в клинической практике демонстри-
рует безопасность и высокую эффективность при костной 
пластике челюстей, что подтверждается долгосрочными 
клиническими наблюдениями [17].

Целью настоящего исследования явилась гистологи-
ческая оценка состояния костной ткани после примене-
ния ген-активированного остеопластического материала 
«Гистографт» после аугментации лунки удаленного зуба.

Материалы и методы
Исследование проводили на кафедре хирургической 

стоматологии им. Е.В. Боровского Института стоматоло-
гии Сеченовского университета. В исследование включи-
ли 20 пациентов в возрасте от 18 до 45 лет без тяжелой 
сопутствующей и декомпенсированной хронической пато-
логии. Всем пациентам был установлен диагноз «хрони-
ческий периодонтит» (МКБ‑10: K04.5) моляров верхней 
и нижней челюсти.

Пациенты были рандомизированы на две равные груп-
пы по 10 человек. В 1‑ю группу вошли пациенты, кото-
рым после удаления зуба проводили аугментацию лунки 
остеопластическим материалом «Гистографт» на основе 
гранул октакальциевого фосфата. Во 2‑ю группу включали 
пациентов, у которых после удаления зуба аугментацию 
лунки не проводили, заживление происходило под кро-
вяным сгустком.
Критерии включения:
1.	 Возраст от 18 до 45 лет;
2.	 Наличие подписанного информированного доброволь-

ного согласия на участие в исследовании;
3.	 Наличие хронического периодонтита (K04.5) моляров 

верхней и/или нижней челюсти;
4.	 Удовлетворительный уровень гигиены полости рта;
5.	 Отсутствие тяжелой сопутствующей патологии или ее 

наличие в стадии компенсации.
Критерии невключения:
1.	 Возраст менее 18 или более 45 лет;
2.	 Наличие сопутствующих заболеваний в стадии деком-

пенсации или обострения;
3.	 Беременность и период лактации;
4.	 Наличие в анамнезе онкологических заболеваний;
5.	 Заболевания системы крови;
6.	 Выраженная эндокринная патология;
7.	 Отказ от заполнения опросников и анкет.
Критерии исключения:
1.	 Отказ пациента от последующих визитов и контроль-

ных осмотров;
2.	 Наступление беременности в ходе исследования;
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3.	 Отказ от повторного подписания информирован-
ного добровольного согласия при продолжении 
исследования;

4.	 Добровольный выход пациента из исследования.
На этапе планирования лечения всем пациентам про-

водили конусно-лучевую компьютерную томографию 
(КЛКТ) челюстей для оценки состояния периапикальных 
тканей и параметров альвеолярного гребня. В послеопера-
ционном периоде КЛКТ выполняли через 6 месяцев после 
операции для оценки состояния костной ткани и плани-
рования дентальной имплантации.

Операцию удаления зуба проводили под проводнико-
вой анестезией Sol. Articaini 4% с адреналином 1:100 000, 
1,7 мл. Выполняли атравматичное удаление с использо-
ванием , элеваторов, щипцов и турбинного наконечника 
для фрагментации корней с обязательным последующим 
тщательным кюретажем лунки и удалением грануляци-
онной ткани.

Пациентам 1‑й группы после удаления зуба проводи-
ли аугментацию лунки остеопластическим материалом 
«Гистографт» на основе гранул октакальциевого фосфата. 
В стерильной алюминиевой чашке 1 г материала смеши-
вали с физиологическим раствором до получения удоб-
ной для внесения консистенции. Лунку плотно заполняли 
остеопластическим материалом, после чего закрыва-
ли коллагеновой губкой с фиксацией швами Vicryl 4/0 
(рис. 1–3).

Пациентам 2-й группы заполнение материалом обла-
сти лунки не проводили (рис. 4–5).

Пациентам 2‑й группы после операции давали стан-
дартные рекомендации и назначали антибактериальную 
терапию (табл. Amoxicillini 625 мг), противовоспалитель-
ные препараты (табл. Ibuprofenum) и антигистаминные 
средства (табл. Suprastinum).

Через 6 месяцев перед имплантацией для проведения 
морфологического исследования у пациентов обеих групп 
в области предполагаемой установки имплантата при фор-
мировании ложа на альвеолярном гребне выполняли забор 
костных биоптатов с помощью сверла‑трепана Osstem 
диаметром 2 мм. Костные фрагменты фиксировали в 10% 

забуференном растворе формалина и направляли на гисто-
логическое исследование. Пробоподготовку и изготовле-
ние гистологических препаратов проводили по стандарт-
ной методике с включением этапа декальцинации [18]. 
Парафиновые срезы депарафинизировали и окрашивали 
гематоксилином и эозином, а также по Маллори (трихром).

После забора материала всем пациентам через 6 ме-
сяцев выполняли установку дентальных имплантатов 
системой Astra Tech по стандартному протоколу (рис. 6).

Результаты и обсуждение
Интраоперационно в обеих группах выраженной вос-

палительной реакции в области удаленных зубов не отме-
чено. В 1‑й группе (удаление зуба с последующей аугмен-
тацией лунки материалом «Гистографт») максимальная 
выраженность отека, болевого синдрома и гиперемии сли-
зистой оболочки приходилась на 3–4 сутки после опера-
ции, после чего отмечалась их регрессия на фоне прово-
димой терапии и соблюдения пациентами рекомендаций.

Во 2‑й группе (удаление без аугментации) отек на-
блюдали у трех пациентов на 3–4 сутки и сопровождался 
болевым синдромом, купируемым приемом нестероидных 
противовоспалительных препаратов. 

По результатам морфологического исследования 
в 1‑й группе биоптаты были представлены преимуще-
ственно трабекулами вновь образованной костной ткани 
ретикулофиброзного типа, занимающими в среднем около 

Рисунок 1. Пациент Т.  
из 1-ой группы исследо-
вания, фото до удаления

Рисунок 2. Пациент Т.  
аугментаця лунки 
остеопластическим 
материалом на основе 
гранул октакальциевого 
фосфата

Рисунок 3. Пациент Т. 
фото после аугмента-
ции. Наложение швов 
Vicryl 4.0

Рисунок 4. Пациент М.,  
2-я группа исследования, 
фото до удаления

Рисунок 5. Пациент М.,  
2-я группа исследования, 
фото после удаления

Рисунок 6. Пациент Т. спустя 6 месяцев после операции аугментации 
зуба
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65% площади гистологического среза. Между костными 
балками определялись гранулы костнозамещающего мате-
риала, окруженные костной тканью и зрелой соединитель-
ной тканью. Признаков активного воспаления, участков 
гнойного расплавления или выраженной инфильтрации 
лимфоцитами и плазматическими клетками не выявлено. 
Структура костного регенерата свидетельствовала о про-
должающемся ремоделировании с формированием более 
организованной костной ткани (рис. 7).

Во 2‑й группе (заживление под кровяным сгустком) 
в области костных дефектов преобладало формирование 
регенерата из фиброзной соединительной ткани с относи-
тельно меньшей долей костных структур. Через 6 месяцев 
доля костной ткани составляла около 50% площади среза, 
при этом отмечались более выраженные участки фиброз-
ной ткани и менее выраженная структурная организация 
костных трабекул по сравнению с 1‑й группой

Полученные данные свидетельствуют, что примене-
ние ген-активированного остеопластического материала 
«Гистографт» способствует формированию более зрелого 
и объемного костного регенерата по сравнению с заживле-
нием лунки под сгустком, что согласуется с опубликованны-
ми ранее экспериментальными и клиническими исследова-
ниями ген-активированных остеопластических материалов 
на основе ОКФ и плазмидной ДНК с геном VEGF [11, 16, 
17, 19]. Установлено, что использование техники консерва-
ции лунки с применением остеопластических материалов 
позволяет снизить необходимость дополнительной костной 
аугментации на этапе имплантации в 5 раз по сравнению 
с самопроизвольным заживлением лунки [20, 21].

Согласно данным систематических обзоров и метаа-
нализов, применение различных остеопластических ма-
териалов при консервации лунки значимо снижает вер-
тикальную и горизонтальную атрофию альвеолярного 
гребня [22, 23]. При этом выбор конкретного материала 
играет важную роль в качестве и скорости формирова-
ния новой костной ткани [24]. Результаты нашего иссле-
дования показывают, что синтетический материал «Ги-
стографт» на основе ОКФ с геном VEGF обеспечивает 
формирование костной ткани с преобладанием минера-
лизованных структур (65% площади среза), что превы-
шает показатели естественного заживления под сгустком 

(50% площади среза) и соотносится с данными о высокой 
остеоиндуктивной активности VEGF-содержащих мате-
риалов [25].

Важно отметить, что гистологическая картина 
в 1‑й группе характеризовалась наличием частично резор-
бированных гранул материала, окруженных костной тканью 
без формирования фиброзной капсулы, что свидетельствует 
о хорошей биоинтеграции материала и его постепенном 
замещении собственной костной тканью пациента. Это 
подтверждает остеокондуктивные свойства материала и со-
ответствует механизму действия ОКФ как прекурсора есте-
ственной минерализации [13, 14]. Аналогичные результаты 
были получены в недавних исследованиях, демонстрирую-
щих превосходство комбинированных остеопластических 
материалов с добавлением факторов роста над традицион-
ными синтетическими материалами [26].

 
Заключение

Применение синтетического ген-активированного 
остеопластического материала «Гистографт» на основе 
гранул октакальциевого фосфата при аугментации лунки 
удаленного зуба обеспечивает формирование выраженного 
костного регенерата, характеризующегося большей пло-
щадью костной ткани (65 vs 50%) и более организован-
ной структурой по сравнению с заживлением под кровя-
ным сгустком. Материал хорошо интегрируется в костную 
ткань, не вызывает выраженной воспалительной реакции 
и может быть рекомендован для использования при под-
готовке альвеолярного отростка/части челюсти к после-
дующей дентальной имплантации.
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