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МОРФОЛОГИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ПРОЦЕССА РЕПАРАТИВНОЙ 
РЕГЕНЕРАЦИИ СЛИЗИСТОЙ ПОЛОСТИ РТА ПРИ РАЗЛИЧНЫХ СПОСОБАХ  
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Актуальность исследуемой проблемы обусловлена значительной распространенностью эрозивных поражений 
слизистой полости рта, характеризующихся вялым и длительным течением. При большом арсенале различных 
комбинаций лекарственных средств, врачу все сложнее и сложнее сделать правильный выбор в назначении 
препарата с целью быстрого купирования воспаления в полости рта, ускорения заживления, восстановления 
репаративной функции поврежденной ткани. Ведущим методом к исследованию данной проблемы является 
морфологический анализ качественных и полуколичественных показателей, позволяющий оценить эффектив-
ность проводимой терапии. На основании данных гистологического исследования изучен характер восстанови-
тельных процессов в слизистой оболочке полости рта на фоне различных методов лечения. Результаты иссле-
дования показали, что морфологически наилучшая картина наблюдалась в группе, заживление раневого про-
цесса которых проходило на фоне комбинированного метода лечения.  
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MORPHOLOGICAL CHARACTERISTICS OF THE PROCESS  
OF REPARATIVE REGENERATION OF THE ORAL MUCOSA  
WITH VARIOUS METHODS OF STIMULATION 

The relevance of the studied problem is due to the significant prevalence of erosive lesions of the oral mucosa, charac-
terized by a sluggish and prolonged course. With a large Arsenal of different combinations of drugs, the doctor is more 
and more difficult to make the right choice in the appointment of the drug for the purpose of rapid relief of inflammation 
in the oral cavity, acceleration of healing, restoration of reparative function of damaged tissue. The leading method for 
the study of this problem is the morphological analysis of qualitative and semi-quantitative indicators, which allows to 
evaluate the effectiveness of the therapy. On the basis of histological data, the nature of the recovery processes in the 
oral mucosa against the background of various methods of treatment was studied. The results of the study showed that 
morphologically the best picture was observed in the group, the healing of the wound process which took place on the 
background of the combined method of treatment.  

Key words: experiment, wound, healing, repair, biopsy. 

 
В настоящее время распространенность 

геронтологической патологии встречается 
весьма часто и не имеет тенденции к сниже-
нию. Значительный процент проявления забо-
леваний в полости рта вынуждает больных об-
ращаться за помощью к стоматологу, начиная 
от банальных травматических поражений и за-
канчивая проявлениями в полости рта при раз-
личных системных патологиях человеческого 
организма [6]. Одним из наиболее часто встре-
чающихся заболеваний слизистой оболочки по-
лости рта (СОПР) являются эрозивно-язвенные 
процессы, которые характеризуются рецидиви-
рующим, упорным течением с проявлением 
многообразия форм [4,13]. Относительно высо-
кая распространенность эрозивно-язвенных по-
ражений связана с тем, что слизистая оболочка 

полости рта обладает ограниченными морфо-
логическими особенностями, поэтому на многие 
воздействия различной природы она отвечает 
однотипно – образованием эрозий и язв [8]. 
Наличие эрозивно-язвенных поражений слизи-
стой оболочки рта различной локализации и ин-
тенсивности развития, активное влияние мик-
робного фактора, быстрое распространение па-
тологического процесса на подлежащие ткани, 
возможность озлокачествления, ухудшение об-
щего состояния больного требуют от стоматоло-
га своевременной диагностики с последующей 
рациональной и эффективной терапией [11]. 

Однако современная терапия не всегда 
обеспечивает хороший результат, лечение, как 
правило, затягивается на длительный период 
[12]. В связи с возрастанием аллергических и 
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токсико-аллергических реакций при применении 
большого числа лекарственных средств осо-
бенно актуальным является совершенствова-
ние немедикаментозных способов лечения эро-
зивных поражений полости рта, направленных 
на коррекцию основных патогенетических зве-
ньев, с целью ускорения заживления, восста-
новление репаративной функции слизистой по-
лости рта [2, 7]. Арсенал лечебных мероприя-
тий при эрозивных поражениях полости рта 
достаточно велик, вместе с тем трудности при 
лечении этого заболевания побуждают к посто-
янному поиску новых схем лечения, имеющих 
значение для инициации и увеличения скорости 
восстановления и регенерации тканей слизи-
стой полости рта [9, 10]. В связи с этим высокая 
распространенность и нуждаемость в лечении 
эрозивно-язвенных заболеваний полости рта 
является одной из приоритетных проблем для 
современной стоматологической практики, рав-
но как и поиск новых методов, средств и их 
комбинаций, повышающих эффективность те-
рапевтического воздействия на патологический 
очаг воспаления в поврежденной ткани, соче-
тающих в себе максимальную безопасность, 
высокую биологическую активность по отноше-
нию к тканям организма, основанных на отече-
ственных разработках [1, 3, 5]. В доступной ли-
тературе нет сведений о современных методах 
лечения как способа локальной стимуляции ре-
генерации эрозивных поражений слизистой по-
лости рта. Ведущим методом к исследованию 
данной проблемы является морфологический 
анализ качественных и полуколичественных по-
казателей, позволяющий выявить состояние 
слизистой полости рта. 

ЦЕЛЬ РАБОТЫ 
Дать морфологическую характеристику 

динамики заживления стандартных ран слизи-
стой оболочки полости рта в условиях приме-
нения  различных методов лечения эрозивных 
поражениях полости рта. 

МЕТОДИКА ИССЛЕДОВАНИЯ 
Экспериментальная часть исследования 

проводилась на базе лаборатории моделиро-
вания патологии ГБУ «Волгоградский медицин-
ский научный центр». Для решения поставлен-
ных задач в качестве объекта эксперименталь-
ного исследования использовали 32 собаки 
весом от 2 до 16 кг, содержащихся в условиях 
вивария (t° = 22–24 C°, относительная влаж-
ность воздуха – 40–50 %), с естественным ре-
жимом на стандартной диете (ГОСТ Р 50258-
92), соблюдая правила лабораторной практики 
при проведении доклинических исследований в 
РФ (ГОСТ 3 51000.3-96 и 1000.4-96) и правила 

гуманного обращения с животными (Report of 
the AVMA Panel on Euthanasia JAVMA, 2001), а 
также правил Международных рекомендаций 
Европейской конвенции по защите позвоночных 
животных, используемые при эксперименталь-
ных исследованиях (1997). Экспериментальное 
исследование было одобрено комитетом по 
этической экспертизе исследований Волгоград-
ского Государственного Медицинского Универ-
ситета (протокол № 214 – 2015 от 29.04.2015).  

Премедикация животных осуществлялась 
путём введения в левую икроножную мышцу 
0,1%-го атропина в количестве, соответствую-
щем весу животного (согласно инструкции про-
изводителя). Наркотизация выполнялась пре-
паратом «Золитил-100», который вводился 
внутримышечно в дозе 8 мг/кг (согласно ин-
струкции производителя). После того, как жи-
вотное переставало реагировать на раздраже-
ние, его фиксировали с помощью устройства 
для фиксации экспериментального животного 
при заборе биопсийного материала из ротовой 
полости (патент № 162527 от 10.06.2016). 

Фиксированным на операционном столе 
животным проводили ультразвуковую чистку 
зубов, удаление зубных отложений ручным 
способом, медикаментозную обработку слизи-
стой полости рта  антисептическим раствором 
хлоргексидина биглюконата 0,05%-м с целью 
устранения бактериального фактора, способно-
го повлиять на ход эксперимента.  

Экспериментальное моделирование пато-
логического процесса проводили посредством 
создания дефектов слизистой оболочки полости 
рта на верхней и нижней челюстях справа и сле-
ва в области 1 премоляра в преддверии полости 
рта. Четыре раневых дефекта размером 1 х 1 см. 
выполнялись в пределах слизистой оболочки. 
Операцию проводили под внутривенным нарко-
зом золетилом. Дефект наносили с помощью 
скальпеля, пинцета Для сравнения эффективно-
сти методик были проведены следующие мани-
пуляции. В I группе – внизу справа собакам ране-
вой дефект СОПР обрабатывался традиционным 
методом лечения (аппликационно целестодерм и 
солкосерил, 1 : 1); 2-я группа (сравнения) – вверху 
справа в комплексном лечении раневого дефекта 
СОПР применялись аппликации композиции Ти-
золя с L-аргинином; 3-я группа (сравнения) – 
вверху слева в схему лечения включены инъек-
ции тромбоцитарной аутоплазмы; 4 группа (срав-
нения) – внизу слева в область раневого дефекта 
СОПР с левой стороны инфильтрационно по пе-
реходной складке вводилась тромбоцитарная 
аутоплазма объемом 2,0 мл и аппликационно 
наносилась лекарственная композиция тизоля с 
L-аргинином с использованием ранее описан-
ной сэндвич-техники. 
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Медикаментозная обработка раны прово-
дилась по стандартной схеме: 
1. Аппликационное обезболивание (гель «Ка-

мистад», «Холисал», «Лидохлор», пироме-
каиновая мазь 5%-я и др.). 

2. Аппликации протеолитических ферментов 
(0,1%-й раствор трипсина или химотрипсина). 

3. Обработка антисептиками (0,05%-й раствор 
хлоргексидина, 1%-й раствор йодинола, от-
вары трав и др.). 

4. Аппликации кератопластиками (масляный 
раствор витамина А), мазевые повязки (целе-
стодерм и солкосерил, 1 : 1 по 30 минут) [7]. 
Осмотр собак и контроль регенерации эпи-

телия в области раневых дефектов проводился 
ежедневно в течение 14 дней. Результаты ис-
следования протоколировались документально 
и с помощью фотосъемки. 

Результаты учитывались на 3-и, 7-е и 
14-е сутки и заносились в таблицы для после-
дующего анализа. Об успешности проводимой 
терапии судили на основании количественных, 
полуколичественных данных и качественных 
критериев (набухание, полнокровие, кровоизли-
яние сосудов, наличие или отсутствие лимфоид-
но-клеточной инфильтрации, явлений акантоза). 
С помощью шкалы полуколичественной оценки 
(«–» – отсутствие признака; «+» – слабые; «++» – 
умеренные и «+++» – выраженные изменения) 
исследовали следующие показатели: выражен-
ность воспаления, наличие отека, наличие некро-
тических изменений, состояния сосудов. 

С помощью морфометрического метода 
исследовали количественные критерии: пло-

щадь воспалительного инфильтрата (%), пло-
щадь грануляционной и соединительной ткани 
(%), а также объёмную долю кровеносных сосу-
дов (%). Фотопротоколирование микроскопиче-
ских изменений производили с использованием 
микроскопа «Axio Scope» (Carl Zeiss, Германия) 
и цифровой фотокамеры «Power Shot» (Canon, 
Япония). Морфометрический анализ проводили 
с помощью компьютерной программы «Видео 
ТестМорфо-4» (Россия). Данные, полученные в 
результате исследований, обрабатывали вариа-
ционно-статисти-ческим методом на IBM PC/AT 
«Pentium-IV» в среде Windows 2000 с использо-
ванием пакета прикладных программ Statistica 6 
(Statsoft-Russia, 1999) и Microsoft Exsel Windows 
2000. Статистический анализ проводился мето-
дом вариационной статистики с определением 
средней величины (М), ее средней ошибки 
(± m), оценки достоверности различия по груп-
пам с помощью критерия Стьюдента (t). Разли-
чие между сравниваемыми показателями счи-
талось достоверным при р < 0,01, t ≥ 2. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

 При сравнении морфологической картины 
биоптатов исследуемой ткани доказано, что при 
моделировании раневого процесса в ротовой 
полости собак морфометрические показатели 
были идентичны и свидетельствовали об ак-
тивном воспалении с лимфоидно-клеточной 
инфильтрацией и образованием воспалитель-
но-клеточных инфильтратов в подлежащей об-
ласти (рис. 1).   

  
                              а                                                                         б 

Рис. 1. Биоптат дефекта СОПР до начала лечения: а – окр. гематоксилином и эозином.  
Начальное ув. х100; б – окр. по Маллори. Начальное ув. х50 

 
На 3-и сутки после начала лечения и мо-

делирования раневого процесса были выявле-
ны качественные и количественные различия: 
отмечался отек разной степени выраженности, 

наличие кровоточивости и некротических изме-
нений. При определении морфометрических 
параметров: площади воспалительного ин-
фильтрата, площади грануляционной и соеди-
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нительной ткани, объемной доли кровеносных 
сосудов выявлена статистическая значимость 
различий между сравниваемыми группами.  

В биоптатах слизистой оболочки, зажива-
ющих с применением традиционных методов 
лечения в ранние сроки после операции доми-
нировали процессы острого воспаления, отме-
чался умеренно выраженный отек, некротиче-
ские изменения умеренного характера. Пло-
щадь воспалительного инфильтрата на 3-и 
сутки составляла (55,3 ± 2,5) % и сохранялась 
до 7 дня (23,4 ± 1,4) %. Признаки развития гра-
нуляционной ткани отсутствовали. Объемная 
доля кровеносных сосудов составила (9,52 ± 
0,33) %. В субэпителиальной области отмеча-
лась лимфогистиоцитарное скопление клеточ-
ных элементов. В сравнении с гистологически-
ми препаратами слизистой оболочки, взятыми 
для исследования вверху справа (II группа – 
аппликации Тизоля с L-аргинином) явления 
некротических изменений и воспаления также 
присутствовали. Площадь воспалительного ин-
фильтрата достоверно не отличалась от I группы 
и составила (47,3 ± 1,8) %. Признаков развития 
грануляционной, а тем более соединительной 
ткани не отмечалось. Объемная доля кровенос-
ных сосудов составила (9,28 ± 0,28) %, что до-
стоверно не отличалось от аналогичного пока-
зателя в I группе (р > 0,05). Морфометрический 
анализ биоптатов, полученных вверху слева 
(III группа – инъекции тромбоцитарной ауто-
плазмы), также не показал достоверных разли-
чий относительно I и II групп (p > 0,05). Пло-
щадь воспалительного инфильтрата равнялась 
(53,4 ± 2,1) %, объемная доля кровеносных со-
судов составила (9,41 ± 0,32) %. Признаки раз-
вития новой  грануляционной ткани отсутство-
вали. Полуколичественные данные свидетель-
ствовали о наличии умеренного воспаления, 
отека и некротических изменений. На данном 
сроке наблюдения у собак слева снизу (IV груп-
па) в области раневой поверхности при осмотре 
слизистой оболочки отмечалось покраснение 
поверхности и отек мягких тканей. При оценке 
гистологической картины слизистой оболочки 
на 3-и сутки отмечались умеренная нейтро-
фильная и лимфогистиоцитарная инфильтра-
ция, полнокровие. Площадь воспалительного 
инфильтрата составила (45,4 ± 1,7) % (р < 0,05). 
Объемная доля кровеносных сосудов состави-
ла (9,11  ±  0,25) % (р > 0,05).  

На 7-е день лечения в биоптатах каче-
ственные и количественные  отличия между 
группами и относительно 3-го дня наблюдения 
сохранялись в зависимости от проводимого ле-
чения. Во всех группах явления воспаления, 
отека уменьшались. Выраженность некротиче-
ских изменений также снижалась. Морфомет-

рически отмечалось наличие грануляционной и 
соединительной ткани, уменьшение площади 
воспалительного инфильтрата, увеличение ко-
личества новообразованных сосудов. Так, пло-
щадь воспалительного инфильтрата в I группе 
уменьшилась в 2,4 раза относительно 3-дневного 
показателя и составила (23,4 ± 1,4) %. Аналогич-
ный показатель во II группе достоверно отли-
чался от I группы и составил (16,3 ± 1,2) %, что 
на 43,5 % меньше (p < 0,05). При заживлении 
раневого процесса в III и IV группе площадь вос-
палительного инфильтрата составила (18,5 ± 
1,0) % и (12,4 ± 1,1) %. В IV группе данный пока-
затель был достоверно меньше аналогичного 
показателя в I, II и III группах (р < 0,05). 

Спустя две недели площадь воспалитель-
ного инфильтрата во всех группах сравнения 
равнялась нулю, что свидетельствовало об от-
сутствии явлений воспаления, отека, некроти-
ческих изменений в полости рта. В полости рта 
активными темпами происходила репаративная 
регенерация соединительной ткани (рис. 2, 3). 

Площадь грануляционной и соединитель-
ной ткани в препаратах слизистой оболочки, 
заживающей при применении традиционного 
метода лечения, составила на 7-е сутки 
(23,5 ± 1,2) % и (12,3 ± 1,10 %, а на 14-е сутки  – 
(15 ± 1,2) % и (25,2 ± 1,1) % соответственно. 
Площадь грануляционной и соединительной 
ткани в препаратах слизистой на фоне при-
менения аппликаций Тизоля с L-аргинином на 
7-е сутки составила (26,6 ± 0,92) % и (14,2 ± 1,1) %, 
а на 14-е сутки – (15,8 ± 1,1) % и (25,1 ± 1,2) %. 
Аналогичный показатель в биоптатах, получен-
ных слева сверху (PRP-терапия), показал (21,2 
± 0,81) % – площадь грануляционной ткани и 
(19,8 ± 1,2) % – площадь соединительной ткани 
на 7-е сутки, и (12,3 ± 0,9) % и (28,4 ± 1,1) % – 
на 14-е сутки соответственно.  

В IV группе, в которой в качестве медика-
ментозной терапии применялся комбиниро-
ванный метод лечения: сочетание инъекций 
трмбоцитарной аутоплазмы с лекарственной 
композицией Тизоля с L-аргинином, площадь 
грануляционной и соединительной ткани соста-
вила (25 ± 1,2) % и (15,6 ± 1,3) % спустя 7 дней, 
а на 14-е сутки – (10,4 ± 1,25) % и (35 ± 1,2) % 
соответственно.  

Исходя из полученных данных, можно ска-
зать, что уменьшение площади грануляционной 
ткани и увеличение площади соединительной 
ткани активнее происходило на тех участках сли-
зистой, которая заживала на фоне комбиниро-
ванного метода лечения. Так, площадь соедини-
тельной ткани в данной группе составила (35 ± 
1,2) %, что было достоверно выше на 39,9 % от-
носительно I группы, на 39,4 % – относительно II 
и на 23,2 % – III групп наблюдения (при р < 0,05). 
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Рис. 2 . Биоптат дефекта СОПР на 14-е сутки эксперимента: а – I группа; б – II группа. Окр. гематоксилином и 
эозином. Начальное ув. х50 

 

  
Рис. 3. Биоптат дефекта СОПР на 14-е сутки эксперимента : а – III группа; б – IV группа. Окр. гематоксилином и 

эозином. Начальное ув. х50 

 
Кроме того, в препаратах слизистой внизу 

слева было выявлено большое количество но-
вообразованных тонкостенных сосудов, присут-
ствующих в структуре грануляционной ткани. 
Так, объемная доля кровеносных сосудов в 
IV группе достоверно увеличилась относитель-
но 3-го дня (р < 0,05) и составила (15,62 ± 
0,18)% через неделю и (24,1 ± 0,24) % спустя 
2 недели. То есть отмечена положительная 
тенденция в процессах ангиогенеза. В группе, 
где применялись только инъекции тромбоци-
тарной аутоплазмы, объемная доля кровенос-
ных сосудов также достоверно изменилась и со-
ставила  (14,13 ± 0,85) % через 7 дней и (23,4 ± 
0,430 % спустя 14 дней.  

Разница между данным показателем в III и 
IV группе была недостоверной (р > 0,05). Однако в 
группе, где применялось традиционное лечение, 
и в группе, где применялись аппликации Тизоля с 
L-аргинином, объемная доля кровеносных сосу-
дов практически не изменилась на всем этапе 

наблюдения и составила (10,31 ± 0,89) % спустя 
7 дней и (9,5 ± 0,45) % спустя 14 дней – в I группе и 
(11,52 ± 0,67) % спустя 7 дней и (13,27 ± 0,35) % 
через 14 дней наблюдения, что было достоверно 
ниже относительно III и IV групп (р > 0,05). 

При оценке динамики заживления раневой 
поверхности наличие осложнений не выявлено 
ни в одной группе. Достаточно быстрое купиро-
вание воспалительного процесса в полости рта 
можно объяснить тем, что при традиционном 
медикаментозном лечении использовались ле-
карственные средства противовоспалительного 
действия. Применение инъекций тромбоци-
тарной аутоплазмы способствовало оптимиза-
ции течения регенераторного потенциала и 
улучшению механизмов регенерации, чем в 
I группе, но уступало по своему клиническому 
эффекту относительно IV группы, о чем сви-
детельствует статистическая значимость в 
показателе при определении площади грану-
ляционной и соединительной ткани на разных 
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этапах наблюдения. Однако подтверждена 
способность тромбоцитарной аутоплазмы сти-
мулировать процессы неоангиогенеза, о чем 
свидетельствует достоверное повышение объ-
емной доли кровеносных сосудов, относитель-
но I и II групп сравнения.  

Отсутствие осложнений некротического и 
воспалительного характера в IV группе (комби-
нированный метод лечения), с нашей точки 
зрения, обусловлено тем, что лекарственная 
композиция Тизоля с L-аргинином препятствует 
развитию инфекции и является барьером для 
ее проникновения, обладает транстканевой 
проводимостью, не вызывает иммунных реак-
ций и не травмирует грануляционную ткань, об-
ладает противоотечным действием, улучшаю-
щим трофику и регенерацию тканей. При при-
менении инъекций тромбоцитарной аутоплазмы 
происходит активирование сроков регенерации 
слизистой оболочки раневой поверхности, что, 
несомненно, способствует уменьшению полу-
ченного дефекта, за счет интенсивного форми-
рования новой соединительной ткани, состоя-
щей их пучков коллагеновых волокон с распо-
ложенными среди них немногочисленными 
клетками и сосудами. Таким образом, приме-
нение комбинированного метода лечения (ап-
пликации лекарственной композиции Тизоля с 
L-аргинином в комбинации с инъекциями тром-
боцитарной аутоплазмы) для лечения раневой 
поверхности на слизистой оболочке полости рта 
положительно влияет на динамику клиническо-
го процесса: ускоряет регенерацию слизистой 
оболочки, предотвращает развитие осложнений 
и побочных явлений, способствует уменьшению 
количества воспалительных явлений и некро-
тических изменений полученной раны. В ре-
зультате чего происходит более интенсивное 
формирование стойкой грануляционной, а впо-
следствии и соединительной ткани.  

При этом проведенное морфологическое 
исследование показало, что в качестве способа 
для стимуляции репаративной регенерации в 
полости рта, ускорения заживления предпочте-
ние следует отдавать комбинированному мето-
ду лечения – инъекции тромбоцитарной ауто-
плазмы в сочетании с аппликациями Тизоля с 
L-аргинином.  

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Понимание структурных изменений соедини-

тельной ткани при прямом взаимодействии с тем 
или иным способом лечения позволяет не только 
констатировать воспалительно-деструктивные из-
менения, но и использовать их для решения 
прогностических задач в практической терапев-
тической стоматологии. 
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