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Резюме. Тестируемый в настоящем иссле-
довании метод аутотрансплантации васкуляр-
но-стромальноклеточной фракции показал 94% 
успешных результатов замещения больших кост-
ных дефектов челюстей после проведения опе-
рации цистэктомии против 21% в контрольной 
группе.

Отмечено структурно-функциональное вос-
становление хорошо васкуляризированной тра-
бекулярной кости и компактных кортикальных 
пластинок челюстей, а также сохранение “при-
чинных” зубов, длительное время находившихся 
в контакте со средой кистозного образования. 

Мы полагаем, что такой результат обусловлен 
прямым внесением в костный дефект дополни-
тельного пластического материала, способного к 
быстрой дифференцировке в микроокружении, 
с элементами биоинертной стромы и индукци-
ей мощной миграции в ткани нейтрофильных 
гранулоцитов, по-видимому, участвующих в 
построении тканевого регенерата.

Ключевые слова: васкулярно-стромальнокле-
точная фракция жировой ткани, одонтогенные 
кисты больших размеров, компьютерная томо-
графия, CD34.

New scopes of the osseous defects replacement 
following processed lipoaspirate cells autografting 

in the cure the great odontogenic cysts  
(M.D.Perova; V.A.Kozlov; E.A.Melnick; V.B.Karpjuk; 
A.Ja.Sarkisov)

Summary. The tested method of the processed 
lipoaspirate cells autografting has shown 94 % of 
favorable results of great osseous defects regeneration 
(versus 21% in control) after the cystectomy.

Structural and functional replacement of the 
cortical plates of jows and trabecular bone accociated 
to the bone marrow conpartment, saving of “causal” 
teeth, contacted long time with the cystic environment 
are marked.

We speculated that such results are determined 
by direct entering into the osseous defects of the non-
differentiated stromal cells, of a bioinert stroma derived 
from adipose tissue, the neutrophyls influx and their 
participation in tissue reparative process.

Key words: processed lipoaspirate cells of adipose-
tissue autografting, great odontogenic cysts, computer 
tomography, CD34.

Полноценное замещение костных дефектов после 
удаления больших одонтогенных кистозных об-
разований является крайне важным, поскольку 
оптимальное существование зубочелюстной сис-
темы возможно только в морфофункциональном 
единстве, базовым компонентом которого явля-
ется челюстная кость. Анализ современной лите-
ратуры показал, что неослабевающее внимание 
исследователей к поиску научных подходов, опти-
мизирующих восстановление кости, обусловлено 
структурной и функциональной неполноценно-
стью сформированной ткани взамен утраченной 
[1, 4, 6]. Лечение кист большого объема всегда со-
пряжено с дефицитом пластического материала и 
дистрофическими изменениями, происходящи-
ми в костной ткани, прилегающей к кисте [1, 5]. 
Наиболее частым исходом гистогенеза в таких 
дефектах, особенно с вовлечением в патологичес-
кий воспалительно-деструктивный процесс кор-
тикальных костных пластинок челюстей, является 
отличная от нормы структура с разной степенью 
нарушения функциональных свойств [6]. 

Основываясь на выявленной способности 
стромальных клеток подкожной жировой клет-
чатки дифференцироваться, по крайней мере, в 
хондробласты, адипоциты и остеобласты [9] и 
 оценив в эксперименте возможность направленной 
дифференцировки этих клеток в микроокружении 
костного дефекта [2], нами была использована 
выделенная из жировой ткани аутологичная вас-
кулярно-стромальноклеточная фракция (ВСКФ). 
Результаты иммунофенотипирования свежевы-
деленной ВСКФ, представленные нами ранее [3], 
подтвердили наличие в составе фракции клеток с 
иммунофенотипом мультипотентных мезенхимных 
стволовых клеток (ММСК). В научной литературе 
мы не встретили работ по применению свежевы-
деленной аутологичной ВСКФ для регенерации 
больших костных дефектов челюстей. 

Цель работы — оценить клинические ре-
зультаты лечения больных с большими одонто-
генными кистами челюстей с помощью ВСКФ 
и морфологически верифицировать замещен-
ные ткани.

Материал и методы
В работу включено 57 пациентов (35 мужчин 

и 22 женщины) в возрасте от 20 до 69 лет (Mo 
—  52 года) с одонтогенными корневыми киста-
ми и длительностью патологического процесса 
от 4 до 20 лет (Мо — 9 лет). У 24 (из 57) пациен-
тов имелись сопутствующие общесоматические 
заболевания (желудочно-кишечного тракта, сер-
дечно-сосудистой системы, метаболические рас-
стройства). В основную группу с ВСКФ вошли 34 
пациента (19 муж. и 15 жен.) с костными дефек-
тами, наибольший размер которых после удале-
ния кистозных образований челюстей составил 
29,4 мм±6,2 мм (Мо — 32 мм). Рецидивирующее 
течение, чаще с бикортикальным повреждением 
челюстных костей и несколькими хирургически-
ми вмешательствами в анамнезе, отмечено у 11 
пациентов (рис. 1а, б). До лечения все больные 
подписывали формуляр добровольного инфор-
мированного согласия. 

■Рис. 1а, б
Примеры клинического 
материала основной группы 
исследования:	
а) бикортикальный костный 
дефект верхней челюсти 
после удаления большой 
одонтогенной кисты;	
б) исходная критическая 
потеря вестибулярной кости 
у верхнего бокового резца. 
Пример резецирования корня 
сохраненного зуба в области 
апикальной дельты

■Рис. 2 а, б 
Подготовленная ВСКФ и её 
клиническое использование: 
а) клеточный трансплантат 
со стромой жировой ткани 
и аутологичной костной 
стружкой;	
б) костный дефект, 
заполненный трансплантатом, 
перед наложением швов

2б2а

1а 1б



2 0 1 1 / 1 	 И Н С Т И Т У Т 	 С Т О М А Т О Л О Г И И  	 instom.ru

108

н а у ч н ы е  и с с л е д о в а н и я
в  с т о м а т о л о г и и

Извлечение жировой ткани методом шпри-
цевой липоаспирации и протокол получения 
ВСКФ изложен нами ранее [4]. Готовая ВСКФ, 
смешанная с костной крошкой больного, вво-
дилась в зону дефекта ex tempore после удале-
ния кистозного образования (рис. 2 а, б). Перед 
операцией подвижные зубы шинировали. По-
верхность корней во время операции обраба-
тывали химическим путем (PrefGel, США), ре-
зецировали только участок апикальной дельты 
без учета степени выстояния корня в костный 
дефект (рис. 1б). После удаления тканей кис-
тозного образования, внесения трансплантата 
в костную полость рану тщательно ушивали, 
дренажи и давящие повязки не использовали. 
Назначали декскетопрофен 3 дня, полоскания 
полости рта 0,1%-ным раствором гипохлорита 
натрия до снятия швов. 

В контрольную группу вошло 26 пациен-
тов (16 муж., 10 жен.) с 28 костными дефектами 
размером 17,5мм±4,8мм (Мо — 18 мм), для за-
мещения которых в кровяной сгусток вводили 
аутологичную костную крошку. Всем больным 
контрольной группы после операции назначали 
курс антибиотикотерапии. 

Дефекты кортикальных пластинок челюстей 
изолировали барьерными мембранами (BioGide, 

Швейцария). Клиническое и рентгенологическое 
(компьютерная томография) обследование про-
водили до лечения, в ближайшие (до 6 месяцев) 
и в отдаленные (до 36 месяцев) сроки. 

В окраске гематоксилином-эозином и 
толуидиновым синим (при рН 1,0) с поверх-
ностным докрашиванием основным фукси-
ном изучено 19 трепанобиопсий тканевого 
регенерата, взятых у добровольцев в разные 
сроки. Иммуногистохимическое исследование 
проведено с первичными моноклональными 
антителами для определения CD34 позитив-
ных элементов (маркёров гемопоэтических 
стволовых клеток и эндотелиоцитов) (DAKO 
Cytomation, Дания). Подсчет элементов про-
веден при ув. х1200 светового микроскопа в 
≥10 полях зрения каждого препарата. 

Для статистической обработки материала 
определяли средние значения параметров (M), 
величину моды (Мо), ошибку средней арифме-
тической (m), стандартное отклонение (SD) и 
доверительный интервал (ДИ). Значимость раз-
личий показателей до и после лечения, а также 
в группах исследования при р≤0,05 вычисляли 
с помощью параметрического t-критерия Стъ-
юдента и программного обеспечения “Биостат” 
(С. Гланц, 1999).

Результаты исследования
В основной группе послеоперационный пе-

риод протекал на фоне умеренного отека мяг-
ких тканей и, чаще, субфебрильной температуры  
тела в первые несколько суток. Раны заживали 
первичным натяжением при общем удовлетвори-
тельном состоянии. Уже к концу первой недели 
в области хирургического доступа определялось 
характерное выбухающее уплотнение тканей, 
безболезненное при пальпации. У одного боль-
ного (57 лет с сахарным диабетом) через месяц 
появился свищевой ход. У другой пациентки (64 
лет с гипофункцией щитовидной железы и ре-
цидивирующим течением кистозного процесса) 
через 6 мес. возник рецидив с необходимостью 
повторного хирургического вмешательства. В 
остальных случаях достигнут положительный 
результат лечения при отсутствии рецидивов 
и сохранении “причинных” зубов с исходной 
критической потерей опорного аппарата.

В группе сравнения в 6 случаях (из 28) про-
изошло заживление первичным натяжением при 
размерах дефектов ≤20мм. Во всех других случаях 
контрольной группы наблюдался лизис кровя-
ного сгустка, несостоятельность швов, инфи-
цирование раны. В ближайшие сроки рецидив 
патологического процесса зарегистрирован у 
одной больной (34 года), в отдаленные сроки 
— еще у 3-х мужчин до 40 лет. В ходе повторно-
го вмешательства у этих больных “причинные” 
зубы были удалены.

На компьютерных томограммах больных ос-
новной группы в сроки 24-36 мес. подтверждено 
отсутствие деформаций челюстного гребня за 
счет образования кортикальных костных пласти-
нок. Между ними визуализируется равномерно 
сформированная в области прежнего дефекта 
губчатая ткань (рис. 3). Сравнительный анализ 
серии сагиттальных проекций КТ, проходящих 
через вовлеченные в кистозный процесс зубы, 
свидетельствует о появлении вокруг ранее инфи-
цированных поверхностей корней новых плотных 
структур и формирование периодонтально-свя-
зочных элементов, хотя и не прослеживаемых 
по всему периметру корней в эти сроки. 

При клинически благоприятном исходе лече-
ния больных с одонтогенными кистами в группе 
сравнения на КТ не отмечено замещение дефек-
тов костью в полном объеме и формирование 
кортикальных пластинок челюстей.

Гистологические образцы основной группы 
исследования демонстрировали хорошо крово-
снабженную молодую кость уже в ближайшие 
сроки. Развитая сеть трабекул с наличием по их 
периметру остеоидной ткани, окрашенной то-
луидиновым синим в нежно-пурпурный цвет, 
равномерно заполняла весь объем дефектов. 
Снаружи костные трабекулы были выстланы 
слоем активных остеобластов, которые опреде-
лялись в большом количестве и в толще молодо-
го костного вещества. Межтрабекулярные про-
странства были представлены сформированным 
костным мозгом с множеством тонкостенных 
сосудов разного диаметра. Клеточный компо-
нент соединительной ткани межтрабекулярных 
пространств представлен клетками мононукле-
арами в незначительном количестве (рис. 4 а). 
В половине гистологических образцов в толще 
регенерата выявлены зоны неперестроившегося 
трансплантата, окрашенного оксифильно и ин-
тимно связанного с окружающими его молодыми 
тканями. Пластинчатое строение зрелой мине-
рализованной кости с множеством витальных 
остеоцитов, хорошо видимыми “цементными” 
линиями и гаверсовыми каналами в зоне кор-
тикальной костной пластинки выявлялось к 24 
месяцам и позже (рис. 4 б). В иммуногистохими-
ческом исследовании биоптатов основной группы 
в межтрабекулярных пространствах обнаружи-

■Рис. 4а, б, в. Результаты морфологической 
верификации регенерата в основной группе:
а) анастомозирующие костные трабекулы с тонким 
слоем остеоида по их периметру со стороны 
костномозговых пространств, 4 мес. Окраска ГЭ; 
ок. х 12, ок. х 40; 	
б) зрелая минерализованная кортикальная кость 	
с гаверсовыми каналами, 36 мес. Окраска ГЭ; 	
ок. х 12, об. х 10; 	
в) CD34+ элементы, окрашенные в коричневый 
цвет, в строме молодого костного мозга, 
4 мес. Иммуногистохимическая реакция с 
моноклональными антителами CD34; ок. х 12,	
об. х 100

■Рис. 3а, б. Компьютерная 
томография верхней челюсти до и 
после лечения в основной группе: 
а) большая одонтогенная киста во 
фронтальном отделе. 	
“Причинные” резцы с критической 
потерей опорных тканей 
пролечены эндодонтически, 
пломбировочный материал 
находится в полости кисты. 
Выраженное истончение 
и деформация частично 
перфорированной наружной 
кортикальной костной пластинки 
верхней челюсти; б) отдаленный 
результат лечения (36 мес.). 
Произошло восстановление кости 
с равномерной трабекулярной 
структурой и кортикальными 
пластинками без внешних 
деформаций челюсти. Полностью 
реконструирован опорный аппарат 
“причинных” зубов
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ваются многочисленные кластеры CD34+, как 
связанные с микроциркуляторным руслом, так 
и не связанные с ним. Подсчитано, что в образ-
цах группы исследования в ближайшие сроки 
CD34+ элементы составили 9,3 — 14,8 (M±SD 
12,0±2,7; 95% ДИ 11,5 — 14,1) (рис. 4 в).

В образцах контрольной группы с положи-
тельным клиническим исходом через 4 мес. выяв-
ляется преимущественно фиброзно-волокнистая 
ткань, содержащая иногда небольшие участки 
хондрогенеза. Наблюдалась выраженная гистио-
цитарно-лимфоидная инфильтрация соедини-
тельной ткани, значительно резорбированные 
частицы трансплантата с обилием пустых лакун, 
замурованные внутрь фиброзной капсулы. Ко-
личество CD34+ кластеров в препаратах этой 
группы составило 5,1 — 7,6 (M±SD 6,3±1,3; 95% 
ДИ 5,1 — 6,6), что оказалось вполовину меньше 
показателя в основной группе (при p≤0,01).

Обсуждение результатов 
исследования

Использование ВСКФ способно оптимизи-
ровать процессы неоостеогенеза после удаления 
больших кистозных образований. Формирование 
кортикальных пластинок челюстей в основной 
группе, наблюдаемое клинически (при взятии тре-
панбиопсии) и верифицированное гистологически 
(остеонная организация) является результатом 
вторичного ремоделирования сформированной 
в ранние сроки трабекулярной сети. Косвенным 
подтверждением полноценности остеозамещения 
после удаления больших воспалительных кист 
челюстей может служить отсутствие рецидивов 
заболевания в периоде наблюдения и сохране-
ние “причинных” зубов за счет реконструкции 
критически разрушенного опорного аппарата. 
Гистотипичное образование костных структур 
и восстановление формы челюстей без внешних 
деформаций, чего не происходило в группе срав-

нения, объясняется внесенным в дефект аутоло-
гичным пластическим материалом с потенциями 
быстрой и направленной дифференцировки в 
клетки, обеспечивающие моделирование вначале 
первичных, а позже зрелых структур в микро-
окружении костного дефекта. Этому процессу 
во многом способствует равномерное (за счет 
гелеобразной консистенции) распределение 
трансплантата по всему объему дефекта любой 
конфигурации. Кроме того, элементы аутологич-
ной стромы жировой ткани как биоинертной 
и стабилизирующей пространство матрицы в 
составе трансплантата способны, предположи-
тельно, адгезировать на своей поверхности массу 
мигрировавших активированных нейтрофильных 
гранулоцитов, которые, по-видимому, наряду 
с защитной функцией, через ряд переходных 
форм принимают участие в неоваскулогенезе  
и неоостеогенезе [8]. В пользу такого предполо-
жения может говорить и тот факт, что во вновь 
образованных структурах соединительной ткани 
межтрабекулярных пространств идентифици-
руются CD34+ клетки, которые, как известно, 
имеют костномозговое происхождение, не ти-
пичны для ММСК [7] и не выявлены при им-
мунофенотипировании ВСКФ [3].

Заключение
Анализ результатов данного контролируе-

мого исследования позволяет заключить о воз-
можности расширения клинических показаний 
к операции цистэктомии при большом объеме 
кистозных образований челюстей, включая 
бикортикальные костные изъяны, с помощью 
свежевыделенной аутогенной ВСКФ. Разрабо-
танная нами методика высокоэффективна (94% 
положительных результатов против 21% в конт-
рольной группе), хорошо переносится больными, 
не требует значительных финансовых затрат и 
является легко воспроизводимой.


