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Резюме. Восстановление дефектов костной ткани челюстей является актуальной проблемой стоматологии. В настоя-

щее время используются различные материалы биологического и синтетического происхождения. Золотым стандартом явля-
ется аутотрансплантат, однако ограниченный объем, дополнительная травматизация ограничивают применение данного 
материала. Широкие перспективы в восстановление дефектов костной ткани открывает тканевая инженерия. Несмотря на 
достигнутые результаты в применении клеточных технологий, нерешенными остаются вопросы фиксации культуры клеток в 
ходе операции в области дефекта, а также ограничение вероятности миграции по организму клеток в постоперационном пе-
риоде. Цель научного обзора мета-анализ опубликованных исследований, посвященных современным методам восстановле-
ния дефектов костной ткани в стоматологической практике. В обзоре показано, что одним из решений данной проблемы явля-
ется применение клеток, помещенных на носители на основе природных полимеров Одним из представителей данных мате-
риалов является коллаген, являющийся фибриллярным белком, обеспечивающим прочность и эластичность соединительной 
ткани. Коллаген обладает биосовместимостью, высокой способностью к адгезии, рыхлой структурой, что позволяет использо-
вать его в сочетании с различными материалами. Широкие перспективы в создании новых материалов для костной пластики 
открыли клеточные технологии. Активно исследовались эмбриональные стволовые клетки, которые имеют практически не-
ограниченный потенциал для пролиферации. Однако, вероятность развития злокачественных образований, иммунологиче-
ская несовместимость, этические проблемы ограничивают их применение. В связи с этим появилась необходимость в разра-
ботке методов, в основе которых лежит применение клеток с направленной дифференцировкой. Под руководством профессо-
ра А.М. Зайдман был разработан трехмерный тканево-инженерный остеотрансплантат, полученный путем прямой диффе-
ренцировки из хондротрансплантата в остеогенной среде. Сформированный in vitro трехмерный тканево-инженерный 
остеотрансплантат не вызывает иммунологической реакции организма, является остеогенной тканью, которая обладает высо-
кими регенераторными потенциями, что позволяет восстанавливать дефекты костной ткани в короткие сроки. 
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Summary. Restoration of jaw bone defects is an actual problem in modern dentistry. Currently, various materials of biological 

and synthetic origin are used. The gold standard is an auto graft, however, the limited volume, additional trauma limited the use of this 
material. Tissue engineering opens up wide prospects for the restoration of bone tissue defects. Despite the results achieved in the use 
of cellular technologies, the issues of fixing the cell culture during the operation in the area of the defect, as well as limiting the probabil-
ity of cell migration throughout the body in the postoperative period, remain unresolved. The purpose of the scientific review is a meta-
analysis of published studies on modern methods of restoring bone defects in dental practice. The review shows that one of the solu-
tions to this problem is the use of cells placed on carriers based on natural polymers. One of the representatives of these materials is 
collagen, which is a fibrillary protein that provides strength and elasticity to the connective tissue. Collagen has biocompatibility, high 
adhesion, loose structure, which allows it to be used in combination with various materials. Cellular technologies have opened wide 
prospects in the creation of new materials for bone grafting. Embryonic stem cells, which have an almost unlimited potential for prolif-
eration, have been actively studied. However, the likelihood of developing malignant tumors, immunological incompatibility, and ethi-
cal issues limit their use. In this regard, there is a need to develop methods based on the use of cells with directed differentiation. Under 
the guidance of Professor Alla Zaydman developed a three-dimensional tissue-engineered bone graft obtained by direct differentiation 
from a chondrograft in an osteogenic environment. The three-dimensional tissue-engineered bone graft formed in vitro does not cause 
an immunological reaction of the body, it is an osteogenic tissue that has high regenerative potencies, which allows restoring bone de-
fects in a short time. 
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Введение. Восстановление дефек-

тов костной ткани челюстей является ак-
туальной проблемой стоматологии. Осо-
бое значение восстановление костной тка-
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ни приобретает при планировании орто-
педического лечения с опорой на имплан-
таты. Протезирование дефектов зубного 
ряда позволяет полноценно восстанавли-
вать функции зубочелюстной системы и 
добиваться высокого эстетического ре-
зультата. Однако при нарушениях разви-
тия зубов (адентии) и челюстей, травмах, 
новообразованиях челюстей, воспалитель-
ных заболеваниях пародонта, атрофии 
после удаления зубов выявляется дефицит 
альвеолярной кости, который ухудшает 
условия, или делает невозможным уста-
новку имплантатов без специальной под-
готовки. В настоящее время для восста-
новления анатомического объема костной 
ткани альвеолярного отростка использу-
ются различные материалы биологическо-
го и синтетического происхождения. 

Цель исследования - мета-анализ 
опубликованных исследований, посвя-
щенных современным методам восстанов-
ления дефектов костной ткани в стомато-
логической практике. 

Материалы и методы исследова-
ния заключались в поиске статей в базах 
данных РИНЦ и PubMed (MEDLINE), по 
следующим ключевым словам: костная 
ткань; регенерация; стоматология; восста-
новление дефектов; остеотрансплантат; 
bone tissue; regeneration; dentistry; repair of 
defects; osteograft. 

Результаты исследования. Одним 
из широко применяемых материалов яв-
ляется аутотрансплантат. Данный матери-
ал, представлен фрагментом собственной 
костной ткани пациента, обладающей вы-
сокой степенью биоинтеграции и отсут-
ствием реакции со стороны иммунной си-
стемы. Однако ограниченный объем, до-
полнительная травматизация, которая в 
ряде случаев может сопровождаться таки-
ми осложнениями как повреждение сосу-
дов и нервов, образование гематом и де-
фектов ткани, ограничивает применение 
данного материала [1]. Альтернативными 
остеопластическими материалами явля-
ются алло-, и ксено- трансплантаты. Эти 
материалы используются в виде блоков 
или стружки костной ткани, источником 
которой является кость трупного материа-
ла человека или животного. Возможность 
длительного хранения, отсутствие допол-

нительной травматизации, неограничен-
ный объем материала являются положи-
тельными свойствами. Однако, риск ин-
фицирования, возможность развития ре-
акции тканевой несовместимости ограни-
чивают применение данного материала 
[2]. 

В клинической практике активно 
применяются синтетические материалы, 
на основе кальций-фосфата. Гидрокси-
апатит обладает остеоиндуктивными и 
остеокондуктивными свойствами. По ре-
зультатам ряда исследований доказано, 
что использование гидроксиапатита в со-
четании с коллагеном способствует быст-
рой регенерации за счет того, что колла-
ген обладает высокой биосовместимостью 
и способностью к адгезии [3]. Применение 
гидроксиапатита в сочетании с хитозаном, 
обладающим антибактериальным, анти-
вирусным и мукоадгезивным свойствами, 
способствует регенерации костной ткани, 
не вызывая аллергических реакций. 
Наилучший терапевтический результат 
показало сочетание гидроксиаппатита со 
структурными белками. Однако, наряду с 
положительными свойствами, гидрокси-
апатит обладает низкой механической 
прочностью, малой скоростью биодегра-
дации, хрупкостью и отсутствием пори-
стости структуры. Низкая скорость дегра-
дации способствует возникновению хро-
нического воспаления, которое иниции-
рует вторичный остеолизиз. 

Особый интерес представляет ма-
териал на основе альгината и фосфатов 
кальция, полученный методом 3D печати. 
По результатам исследования материал 
обладает высокой пористостью, прочно-
стью и адгезивными свойствами поверхно-
сти. Совокупность полученных данных 
открывают перспективы к совершенство-
ванию 3D конструкций, как основы остео-
пластических материалов [4]. 

В последние годы для регенерации 
костной ткани нижней челюсти применя-
ется матрикс на основе никелид-титана. 
Искусственный матрикс объединяет кост-
ные структуры в соответствии с принци-
пами биомеханики и способствует рекон-
струкции фрагментов за счет естественной 
регенерации. Материалы на основе нике-
лид-титана обладают биоинертностью, 
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пористостью, сверхэластичностью и эф-
фектом памяти форм. Недостатком дан-
ного материала является высокая стои-
мость и возможность аллергической реак-
ции на никелид-титана [5]. 

К современным синтетическим ма-
териалам относится пористая биокерами-
ка, состоящая из стекловидной матрицы и 
микрокристаллов. Этот материал имеет 
биологическую активность, но при этом 
не обладает остеоиндуктивными свой-
ствами и механической прочностью. От-
сутствие способности к васкуляризации, 
интеграции и ремоделированию ограни-
чивает применение синтетических мате-
риалов для реконструкции костных де-
фектов [6]. 

В настоящее время существуют 
публикации, посвященные практическому 
применению различных факторов роста, 
стимулирующие остеогенез. К таким фак-
торам относятся: инсулиноподобные фак-
торы роста, трансформирующий фактор 
роста бета, фактор роста тромбоцитов, 
эпидермальный фактор роста, фактор ро-
ста фибробластов. Данные факторы сти-
мулируют ангиогенез, минерализацию 
костной ткани, повышают способность 
ткани к заживлению и регенерации [7-8]. 

Широкие перспективы в создании 
новых материалов для костной пластики 
открыли клеточные технологии. Активно 
исследовались эмбриональные стволовые 
клетки, которые имеют неограниченный 
потенциал для пролиферации и могут об-
разовывать любую ткань человеческого 
организма [9-10]. Однако, вероятность раз-
вития злокачественных образований, им-
мунологическая несовместимость, этиче-
ские проблемы ограничивают их приме-
нение. 

Мезенхимальные стволовые клетки 
костного мозга способны дифференциро-
ваться в фибробластоподобные, остеоген-
ные, хрящевые и жировые клетки при ис-
пользовании дифференцировочных сред 
[11]. Так, по данным литературы, приме-
нение аутологических мезенхимальных 
клеток костного мозга для замещения де-
фекта костной ткани в эксперименте по-
казало заполнение дефекта молодой кост-
ной тканью и формирование структур 
костного мозга в срок 2 недели, в срок 4–5 

месяцев закрытие дефекта органоспеци-
фической костной тканью [12–15]. 

Описаны работы с применением 
мезенхимальных стволовых клеток кост-
ного мозга в сочетании обогащенной 
тромбоцитарной плазмой. По результатам 
на 4-й недели эксперимента наблюдался 
активный остеогенез, а на 8-й недели де-
фект заполнен зрелой губчатой костной 
тканью с многочисленными полостями 
костного мозга [16-17]. 

По данным литературы стволовые 
клетки, полученные из жировой ткани, 
обладают остеогенным потенциалам и яв-
ляются перспективным материалом для 
замещения костных дефектов [18–20]. Ос-
новным преимуществом данных клеток 
является доступность и простота получе-
ния клеток, а также их пролиферативная 
активность, независящая от возраста до-
нора. Экспериментально показано, что 
после удаления зуба и восстановления 
костной ткани с использованием мульти-
потентных стволовых клеток жировой 
ткани через 4 месяца определяется увели-
чение высоты кортикальной пластинки. 
Морфологически формируется костная 
ткань трабекулярного строения [21]. 

Несмотря на достигнутые результа-
ты, в применении клеточных технологий, 
нерешенными остаются вопросы фикса-
ции культуры клеток в ходе операции в 
области дефекта, а также ограничение ве-
роятности миграции по организму клеток 
в постоперационном периоде. Одним из 
решений данной проблемы является при-
менение клеток, помещенных на носители 
на основе природных полимеров (скаф-
фолды) [22-23]. Скаффолды представляют 
собой трехмерные пористые и волокни-
стые матрицы, основная функция которых 
состоит в обеспечении механического 
каркаса для клеток, в обеспечении опти-
мальных условий для дифференцировки 
и метаболизма клеток. 

Одним из представителей данных 
материалов является коллаген, являющий-
ся фибриллярным белком, обеспечиваю-
щим прочность и эластичность соедини-
тельной ткани организма. Коллаген обла-
дает биосовместимостью, высокой способ-
ностью к адгезии, рыхлой структурой, что 
позволяет использовать его в сочетании с 
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различными материалами. Однако колла-
ген также является быстро разлагаемым 
материалом и не обладает достаточными 
механическими свойства для выполнения 
функции каркаса [24]. 

Фибронектин, являющийся по сво-
ей природе белковым соединением, 
структурным компонентом межклеточно-
го матрикса, выполняет интегрирующую 
функцию в организации межклеточного 
вещества и характеризуется отсутствием 
токсичности и воспалительных реакций. 
Однако в стоматологической практике 
описаны аллергические реакции при 
применении фибронектина [25]. В каче-
стве скаффолда иногда используется при-
родный полисахарид – целлюлоза, обла-
дающая клеточной адгезией, биосовме-
стимостью и высокой механической проч-
ность. Главным недостатком целлюлозы 
является плохая биодеградация и высокая 
плотность нанофибрилл, что ограничива-
ет заселение скаффолда клетками [26]. В 
тканевой инженерии используется хито-
зан, являющийся линейным производным 
полисахарида, полученным из хитина. 
Хитозан способен сочетаться с различны-
ми биоактивными материалами, обладает 
биосовместимостью, противомикробным 
свойством, иммунотолерантностью. Глав-
ным недостатком этого природного поли-
мера является низкий уровень механиче-
ской прочности [27]. 

В литературе представлена сравни-
тельная характеристика применения ма-
териалов на основе хитозана, альгината и 
фибрина в комплексе с трикальцийфос-
фатом. По результатам исследования ма-
териалы на основе хитозана и альгината 
обладают биосовместимостью, биорезорб-
цией и стимулируют остеопластические 
процессы. Однако резорбция происходит с 
сохранением характерных для них фраг-
ментов, для хитозана – хитиновым, для 
альгината - полифеноловым, которые за-
держивают остеопластические процессы. 
Фибрин же лишен указанных недостатков. 
При его резорбции продукты распада 
стимулируют образование макрофагов, 
фибробластов, капиллярной сети. Нахо-
дящиеся в центре гранулы трикальций-
фосфата замещаются новообразованной 
костной тканью [28]. 

Несмотря на то, что проблема ми-
грации клеток частично решена путем ис-
пользования носителей, применение ство-
ловых клеток ограничивается риском не-
управляемой дифференцировки в раз-
личных направлениях, включая в клетки 
злокачественных опухолей. В связи с этим 
появилась необходимость в разработке 
методов, в основе которых лежит приме-
нение клеток с направленной дифферен-
цировкой. К таким клеткам относятся 
клетки производного нервного гребня: 
клетки пульпы зуба, периодонтальной 
связки, зубного сосочка, клетки слизистой 
оболочки полости рта [29]. По результатам 
исследования стволовые клетки слизистой 
оболочки неба обладают высокой проре-
генераторной способностью и при приме-
нении в эксперименте на животных с 
остеопорозом активируют проявления 
костных маркеров, стимулируя остеогенез 
[30]. Сравнительный анализ остеогенного 
потенциала мезенхимальных клеток сли-
зистой оболочки полости рта и костного 
мозга показал, что клетки слизистой обо-
лочки обладают повышенной пролифера-
тивной активностью и адгезией к носите-
лю, при этом у них в аспекте иммунофе-
нотипического профиля и способности к 
остеогенной дифференцировке различия 
не выявлены. 

По данным литературы особое 
внимание необходимо уделить стволовым 
клеткам, полученным из зубного фолли-
кула, которые способны дифференциро-
ваться в клетки тканей пародонта. По ре-
зультатам исследования установлено, что 
клетки зубного фолликула, растущие на 
дифференцированной питательной среде, 
в течение 2х недель дают группы специа-
лизированных клеток [31–33]. По данным 
эксперимента при замещении дефектов 
костной ткани мезенхимальными стволо-
выми клетками дентального сосочка сов-
местно с обогащенной тромбоцитарной 
плазмой обнаруживается высокая степень 
костной регенерации с активными остео-
цитами уже после 4-й недели эксперимен-
та. На 8-й недели наблюдения формиру-
ется зрелая губчатая костная ткань с мно-
гочисленными полостями костного мозга. 
Данные клетки обладают высокой регене-
раторной способностью, однако, длитель-
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ный процесс дифференцировки, продол-
жительный адаптационный период необ-
ходимый для выработки матрикса, харак-
терных протеогликинов и коллагена, 
инициируют развитие новых альтерна-
тивных методов тканевой инженерии [34]. 

В настоящее время большой инте-
рес представляют тканевые транспланта-
ты, полученные методом тканевой инже-
нерии. Под руководством профессора 
А.М. Зайдман в Новосибирском научно-
исследовательском институте травматоло-
гии и ортопедии имени Я.Л. Цивьяна 
Минздрава России был разработан трех-
мерный тканевоинженерный остеотранс-
плантат, полученный путем прямой диф-
ференцировки из хондротрансплантата в 
остеогенной среде [35]. Остеотрансплантат 
состоит из клеток остеогенного ряда и 
матрикса, содержащего тканеспецифиче-
ские белки, минеральных компонентов в 
виде матричных пузырьков, щелочной 
фосфатазы и кровеносных сосудов с эндо-
телиальной выстилкой. На основании экс-
периментальных исследований выявлено, 
что при трансплантации трехмерного 
остеотрансплантата в дефект костной тка-
ни нижней челюсти через 7 дней в зоне 
трансплантата формируются трабекуляр-
ные структуры, окруженные активными 

остеобластными. Через 14 дней образуется 
примитивная костная ткань трабекуляр-
ного строения. Между костными структу-
рами располагается остеогенная ткань и 
сосуды с элементами крови, что подтвер-
ждает интеграцию трансплантата в систе-
му кровообращения реципиента. Этот 
факт свидетельствует о гистосовместимо-
сти трансплантата и реципиента. Через 30 
дней дефект был замещен остеотрансплан-
татом, в центре которого располагается 
костная ткань трабекулярного строения с 
признаками перестройки, сформированы 
костные анастомозы, через 60 дней дефект 
заполнен органоспецифической костной 
тканью [36–38]. 

Заключение. Таким образом, трех-
мерный остеотрансплантат, сформиро-
ванный in vitro, не вызывает иммунологи-
ческой реакции организма, обладает тка-
невой соместимостью и является остеоген-
ной тканью, которая обладает высокими 
регенераторными потенциями, что позво-
ляет восстанавливать дефекты костной 
ткани в короткие сроки [39, 40]. В заклю-
чении следует отметить, что, таким обра-
зом, разработка технологий и тканевоин-
женерных трансплантатов имеют большое 
будущее. 
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