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Аннотация. Апикальный периодонтит представляет собой воспалительное заболевание 
периапикальных тканей. Несмотря на успехи в терапии случаи с резистентным течением 
заболевания подчеркивают необходимость разработки новых терапевтических подходов, 
включающих применение соединений с остеоиндуктивными и антибактериальными свой-
ствами. Целью данного исследования являлась оценка гистопатологических изменений при 
экспериментально индуцированном апикальном периодонтите (АП) у крыс на фоне примене-
ния гидроксиапатита (ГАП) и лизоцима. Апикальный периодонтит моделировали у крыс линии 
Вистар путем введения пчелиного яда в пульпарную полость моляров верхней челюсти. Кры-
сы были разделены на 7 групп по 6 животных в каждой, включая группу контроля, группы АП, 
а также группы изолированного применения ГАП и группы комбинированного применения 
ГАП и лизоцима. Гистопатологические изменения в тканях периодонта и окружающей костной 
ткани анализировали с использованием описательного гистопатологического метода. В груп-
пе АП наблюдались значительные дегенеративные и воспалительные изменения, включая 
отек и полнокровие сосудов, а также явления остеокластической резорбции костной ткани. 
Применение ГАП приводило к снижению остеокластической активности к 30-м суткам, однако 
демонстрировало минимальные противовоспалительные эффекты. Комбинация ГАП и ли-
зоцима значительно снижала воспаление, стимулировала ремоделирование костной ткани 
и усиливала репаративную регенерацию на всех этапах исследования. Комбинированное 
применение ГАП и лизоцима продемонстрировало синергетический эффект в снижении вос-
паления, вызванного АП, и стимуляции регенерации периодонта, что делает данный подход 
перспективным в терапии апикального периодонтита.

Ключевые слова: экспериментальная модель, апикальный периодонтит, гидроксиапатит, 
лизоцим, морфология
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Histopathological changes in periodontal tissue 
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Annotation. Apical periodontitis is an inflammatory disease of periapical tissues. Despite ad-
vances in treatment, persistent cases highlight the need for innovative therapeutic approaches, in-
cluding osteoinductive and antibacterial substances. The objective of this study was to evaluate 
the histopathological effects of hydroxyapatite (HAP) and lysozyme on experimentally induced api-
cal periodontitis (AP) in rats. Apical periodontitis was induced in Wistar rats by injecting bee venom 
into the pulpal cavity of maxillary molars. The rats were divided into seven groups (6 animals each), 
including a control group, AP groups, as well as groups with isolated application of HAP and groups 
with combined application of HAP and lysozyme. Histopathological changes in the periodontal tis-
sues and surrounding bone were analyzed using descriptive histopathological method. AP caused 
significant degenerative and inflammatory changes, including edema, vascular congestion, and 
osteoclastic bone resorption. HAP alone reduced osteoclastic activity at 30 days but showed mini-
mal anti-inflammatory effects. The combination of HAP and lysozyme significantly reduced in-
flammation, normalized bone remodeling, and enhanced reparative regeneration at both time 
points. The combined use of HAP and lysozyme demonstrates synergistic effects in mitigating AP-
induced inflammation and promoting periodontal regeneration, providing a promising approach 
for AP treatment.
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ВВЕДЕНИЕ

Апикальный периодонтит представляет собой воспа-
лительное заболевание периапикальных тканей зуба, 
которое обычно связано с их инфицированием через 
некротизированную систему корневых каналов зуба [1]. 
В результате бактериальной инвазии формируется вос-
палительный ответ, который приводит к разрушению 
периапикальных тканей, включая периодонтальную 
связку, и окружающей костной ткани альвеолярного 
отростка. Апикальный периодонтит может наблюдаться 
в качестве реакции на первичную одонтогенную инфек-
цию в нелеченных зубах или в результате стойких или 
вторичных инфекций после эндодонтического лече-
ния [2, 3].

Современные представления о периодонтите ука-
зывают на то, что патологический процесс обусловлен 
сложными взаимодействиями между бактериальными 
патогенами и местным иммунным ответом, что приво-
дит к динамическому балансу процессов разрушения 
и восстановления тканей, включая изменения в кост-
ной ткани. В неблагоприятных исходах апикальный 
периодонтит может привести к прогрессирующей ре-
зорбции кости и хроническим воспалительным пора-
жениям с формированием периапикальных гранулем 
или кист [4, 5].

Экспериментальные модели на животных, особенно 
с использованием крыс, сыграли важную роль в изучении 
патофизиологии апикального периодонтита и оценке но-
вых терапевтических подходов. Такие модели позволяют 
изучить динамику иммуновоспалительных процессов, 
резорбции кости и восстановления тканей в контроли-
руемых условиях [6, 7]. Кроме того, эксперименталь-
ный подход позволяет оценить эффективность исполь-
зования перспективных биоматериалов и биологически 
активных веществ в качестве терапевтических средств. 
В частности, гидроксиапатит, известный своими остео-
индуктивными свойствами, и лизоцим, фермент с анти-
бактериальными и иммуномодулирующими эффекта-
ми, продемонстрировали многообещающие результаты 
с точки зрения регенерации костной ткани и контроля 
инфекционного воспалительного процесса [8]. Синерге-
тические эффекты гидроксиапатита и лизоцима позво-
ляют предположить двоякое действие — элиминацию 
микробной флоры, с одной стороны, и интенсификацию 
процессов репаративной регенерации, с другой стороны. 
Это подтверждается ранее проведенными исследова-
ниями, в которых был продемонстрирован потенциал 
этих веществ при стимулировании регенерации костной 
ткани и модуляции воспалительных процессов [9]. Бо-
лее того, применение биологически активных веществ, 
таких как лизоцим, продемонстрировало способность 
к восстановлению иммунного баланса и уменьшению 
явлений дисбиоза — ключевых факторов в патогенезе 
периодонтита [10]. При этом имеющиеся в литературе 
данные, касающиеся сочетанного применения гидрокси-
апатита и лизоцима в условиях экспериментально инду-
цированного апикального периодонтита, ограничены.

Исходя из вышесказанного целью данного иссле-
дования стала оценка влияния гидроксиапатита (в на-
шей работе — «Гидроксиапол ГАП-85уд» производства 
«Полистом», Россия) и 0,1%-ного раствора лизоцима 
на гистопатологическое состояние тканей пародонта 
в условиях экспериментально индуцированного апи-
кального периодонтита.

МАТЕРИАЛЫ И  МЕТОДЫ

Экспериментальное исследование проведено на 42 сам-
ках белых крыс линии Вистар массой тела 220±15 г, 
содержащихся в стандартных условиях вивария с до-
ступом к воде и пище. Крысы содержались в стандарт-
ных пластиковых клетках в условиях с контролируемой 
температурой и влажностью с соблюдением 12-часового 
цикла освещенности. В соответствии со схемой экспе-
римента по 6 крыс случайным образом распределили 
на 7 групп:
	 I —	 норма, интактные животные;
	 II —	 экспериментальный периодонтит, 10 дней;
	III —	 экспериментальный периодонтит, 30 дней;
	IV —	 экспериментальный периодонтит + гидроксиапатит, 

10 дней;
	 V —	 экспериментальный периодонтит + гидроксиапатит, 

30 дней;
	VI —	 экспериментальный периодонтит + гидроксиапатит + 

0,1% раствор лизоцима, 10 дней;
	VII —	экспериментальный периодонтит + гидроксиапатит + 

0,1% раствор лизоцима, 30 дней.
Смесь гидроксиапатита и оксида цинка в равных 

соотношениях замешивали в физрастворе согласно ин-
струкции. Полученную суспензию в количестве 0,1 мл 
вводили в канал моляра животных IV и V групп с по-
мощью эндодонтического инструментария для плом-
бирования корневых каналов зубов. Аналогично смесь 
гидроксиапатита и оксида цинка в равных соотноше-
ниях замешивали на 0,1%-ном изотоническом раство-
ре лизоцима и пломбировали корневые каналы зубов 
животных VI и VII групп. Вскрытые пульповые камеры 
герметизировали стеклоиономерным цементом свето-
вого отверждения «Цемилайт».

До начала эксперимента проводили осмотр ротовой 
полости животных. Вскрытие полости зуба осуществ-
ляли через жевательную поверхность левого верхнего 
первого моляра при помощи микромотора с прямым 
наконечником с использованием шаровидного бора. 
Для последующего раскрытия пульпарной полости ис-
пользовали игольчатый бор. После трепанирования 
пульпарной камеры апикальный периодонтит модели-
ровали путем введения в полость зуба ~50 мкл суспен-
зии пчелиного яда. После вскрытия пульпарной камеры 
в полость зуба вводили гидроксиапатит в качестве само-
стоятельного средства (IV и V группа) или в сочетании 
с лизоцимом (VI и VII группа).

На  протяжении всего эксперимента за  живот-
ными осуществлялось наблюдение, включая осмотр 
полости рта и  состояния трепанированного зуба. 
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После выведения животных из эксперимента (спустя 
10 и 30 дней), полученные образцы зубочелюстных сег-
ментов в области моляров верхней челюсти фиксирова-
ли в нейтральном забуференном 10%-ном формалине 
на протяжении ~24 ч с последующей декальцинацией 
в 10%-ном растворе ЭДТА на протяжении ~2 недель. 
В  дальнейшем проводили стандартную гистологиче-
скую подготовку с  использованием гибридного ги-
стологического процессора Logos (Milestone Medical, 
Италия), модуля Leica EG1150 (Leica Biosystems, Герма-
ния) и автоматического ротационного микротома Leica 
RM2255 (Leica Biosystems, Германия). Для проведения 
описательного гистопатологического и морфометри-
ческого анализа образцы окрашивали гематоксилином 
и эозином с последующей оцифровкой с использова-
нием гистосканера Aperio CS2 (Leica Biosystems, Герма-
ния) и анализом цифровых изображений с использо-
ванием программного обеспечения Aperio ImageScope 
и ImageJ [11].

Морфологический блок экспериментального иссле-
дования проведен в центральной научно-исследователь-
ской лаборатории Медицинского института КФУ им. 
В.И. Вернадского на поверенном сертифицированном 
оборудовании.

РЕЗУЛЬТАТЫ И  ОБСУЖДЕНИЕ

На  гистологических препаратах моляра верхней че-
люсти и окружающих его тканей пародонта интактных 
крыс (I группа) после декальцинации хорошо визуа-
лизируются все основные структуры. Твердые ткани 
представлены дентином, сформированным дентин-
ными трубочками, и цементом с наличием хаотично 
расположенных в межклеточном матриксе клеточных 
элементов (цементобластов и  цементоцитов) в  не-
больших лакунах. Пульпа зуба хорошо сформирована 
и представлена хорошо васкуляризированной рыхлой 
волокнистой соединительной тканью с преобладанием 
клеток фибробластического ряда. Изнутри пульпарная 
камера выстлана одним слоем параллельно ориентиро-
ванных клеток — одонтобластов, с четкой поляризацией 
на апикальную и базальную части. По периферии от це-
мента в области корней зуба хорошо визуализируется 
периодонтальная связка (периодонт), представленная 
соединительной тканью с выраженным волокнистым 
компонентом, фибробластами и другими клеточными 
элементами микроокружения. Костная ткань альвео-
лярного отростка представлена эозинофильной пла-
стинчатой костной тканью с хорошо сформированными 
остеонами в области компактной кортикальной пла-
стинки. Более глубжележащие отделы пластинчатой 
костной ткани были представлены губчатой костной 
тканью с наличием различных по толщине трабекул, 
с расположенными между ними небольшими костно-
мозговыми полостями. Клеточный компонент кост-
ной ткани альвеолярного отростка был представлен 
типичными остеоцитами, расположенными в лакунах, 
а также единичными остеобластами и остеокластами, 

локализующимися преимущественно на поверхности 
костных балок. В группе интактных животных какие-
либо гистопатологические изменения, за исключением 
невыраженных явлений гемодинамических нарушений 
реактивного характера, как со стороны тканей зуба, так 
и со стороны периодонта и расположенной по перифе-
рии костной ткани отсутствовали.

На 10-е сутки (II группа) в качестве преобладающих 
гистопатологических изменений выступали изменения 
дегенеративно-некротического характера в сочетании 
с  выраженными гемодинамическими нарушениями 
и явлениями острого серозного или гнойного воспале-
ния, как в пульпе, так и в области апикального перио-
донта. В частности, сохранившиеся элементы пульпы 
характеризовались явлениями отека с выраженными 
гемодинамическими нарушениями в виде полнокровия 
и тромбоза сосудов микроциркуляторного русла с нали-
чием воспалительной клеточной инфильтрации, пред-
ставленной преимущественно полиморфноядерными 
нейтрофилами (рис. 1A). Одонтобласты, хоть и сохра-
няли столбчатую структуру, также характеризовались 
явлениями выраженного внутриклеточного отека с на-
рушением полярности расположения ядер. Аналогич-
ные изменения наблюдались и в отношении периодонта 
в периапикальной области с выраженными признаками 
интерстициального отека, гемодинамических наруше-
ний и диффузной смешанно-клеточной воспалительной 
инфильтрацией с преобладанием нейтрофилов. При-
мечательным также являлось наличие в составе вос-
палительного инфильтрата существенного количества 
эозинофилов, что может быть связано с особенностью 
местной тканевой реакции на экспериментальный по-
вреждающий фактор (рис. 1B). В области апикального 
периодонта также определялись признаки фибриноид-
ного некроза с появлением бесструктурных гомогенных 
эозинофильных масс в стенках сосудов и периваскуляр-
ных пространствах. Выявленные изменения, а также 
степень их выраженности позволяют констатировать 
частично необратимый характер экспериментального 
повреждения.

Аналогичные по своей направленности и выражен-
ности изменения также наблюдались со стороны кост-
ной ткани альвеолярного отростка. При этом, учитывая 
особенности костной ткани, в качестве преобладающих 
изменений выступали явления остеолиза с активной 
резорбцией костной ткани остеокластами (рис.  1C). 
Подобные изменения сопровождались также выражен-
ными гемодинамическими нарушениями с появлением 
очагов кровоизлияний в поднадкостничную область. 
При этом костные пластинки характеризовались дезор-
ганизацией с частичной утратой характерного строения 
остеонов и формированием участков резорбции вещес-
тва костной ткани в виде единичных лакун. В некото-
рых участках происходило полное разобщение костных 
балок с формированием бесструктурной некротической 
массы по типу секвестрации.

На 30-е сутки (III группа) выявленные гистопатоло-
гические изменения также включали гемодинамические 
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Рис.  1. Апикальный периодонтит, 10-е  сутки: А  — пульпа зуба 
с  выстилающими пульпарную камеру одонтобластами (стрелки), 
выраженные признаки отека, гемодинамических нарушений на  фоне 
нейтрофильной воспалительной инфильтрации; B  — периодонт 
в  области верхушки зуба с  признаками интерстициального отека 
и смешанной воспалительной инфильтрации с преимущественно пе-
риваскулярным скоплением воспалительного экссудата (стрелки); С — 
участок кортикальной пластинки альвеолярного отростка верхней 
челюсти с признаками активной резорбции костной ткани на фоне 
выраженных гемодинамических нарушений и очаговых кровоизлияний 
(стрелки). Апикальный периодонтит, 30-е  сутки: D  — участок 
пульпы зуба с  выраженными признаками отека, гемодинамических 
нарушений (стрелки) и незначительной воспалительной инфильтра-
цией; E — участок периодонта с периапикальной гранулемой. Воспали-
тельная смешанно клеточная инфильтрация с наличием гигантских 
многоядерных клеток по типу остеокластов (стрелка); F — участок 
периодонта на границе с истонченными костными балками альвео-
лярного отростка верхней челюсти (указатели), воспалительная 
смешанно клеточная инфильтрация с  активными остеокластами 
(стрелка). Окраска гематоксилином и эозином, ув. 600�  

Fig. 1. Apical periodontitis, Day 10: A — Dental pulp lined with odonto-
blasts (arrows) forming the pulp chamber, marked signs of edema, hemody-
namic disturbances against the background of neutrophilic inflammatory 
infiltration; B — Periodontal tissue in the apex of the tooth showing signs 
of  interstitial edema and mixed inflammatory infiltration with a  pre-
dominantly perivascular accumulation of inflammatory exudate (arrows); 
C — A section of  the  cortical plate of  the alveolar process of  the maxilla, 
demonstrating active bone resorption accompanied by severe hemodynamic 
disturbances and focal hemorrhages (arrows). Apical periodontitis, Day 30: 
D — A section of the dental pulp with pronounced edema, hemodynamic 
disturbances (arrows), and mild inflammatory infiltration; E — A section 
of the periodontal tissue with a periapical granuloma, mixed inflammatory 
cell infiltration with the presence of multinucleated giant cells of the osteo-
clast type (arrow); F — A section of the periodontal tissue at the boundary 
with thinned bony trabeculae of the alveolar process of the maxilla (indica-
tors), mixed inflammatory cell infiltration with active osteoclasts (arrow). 
H&E staining, mag. 600x
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нарушения, дегенеративно-некротические изменения 
и воспалительную реакцию. При этом тканевой ответ 
на повреждение приобретал хронический характер с пе-
реходом от  экссудативно-некротических изменений 
к изменениям пролиферативной природы. Кроме того, 
в значительной степени нарастали признаки активной 
деструкции костной ткани альвеолярного отростка.

Изменения со стороны пульпы, несмотря на сти-
хание экссудативной фазы воспалительной реакции 
и уменьшение интенсивности клеточной инфильтрации, 
по-прежнему характеризовались выраженными в той 
или иной степени гемодинамическими нарушениями 
с расширением и полнокровием сосудов микроциркуля-
торного русла (рис. 1D). В качестве наиболее типичного 
изменения на 30-е сутки после моделирования апикаль-
ного периодонтита выступало формирование периа-
пикальной гранулемы, представленной смешанным 
клеточным инфильтратом, в составе которого по ти-
пичным морфологическим признакам были выявлены 
сегментоядерные нейтрофилы, клетки лимфоидного 
ряда, включая плазмоциты, клетки моноцитарно-ма-
крофагального ряда, эпителиоидные клетки, а также 
клетки мезенхимального микроокружения. В качестве 
немаловажной гистопатологической находки выступа-
ло наличие в составе клеточного инфильтрата множе-
ства гигантских многоядерных остеокластоподобных 
клеток (рис. 1E и F). Наличие хронического моноци-
тарно-макрофагального воспалительного инфильтрата 
(гранулемы) в периапикальных тканях способствовало 
дальнейшей деструкции костной ткани альвеолярного 
отростка, в том числе за счет трансдифференцировки 
макрофагов в остеокласты. Выявленные характерные 
микроскопические признаки указывали на значитель-
ное преобладание остеолитических процессов. Костные 
балки теряли свою структурную организацию с фор-
мированием многочисленных лакун, соседствующих 
с воспалительной клеточной инфильтрацией. В ряде 
случаев, как и на ранних сроках наблюдения, формиро-
вались расположенные в полости бесструктурные эози-
нофильные массы по типу секвестров. Наряду с этими 
изменениями в качестве другого характерного изме-
нения со стороны костной ткани выступала фиброзная 
дисплазия с разрастанием соединительной ткани между 
костными балками.

Применение гидроксиапатита на фоне индуциро-
ванного периодонтита не оказало существенного вли-
яния на выявляемые гистопатологические изменения. 
В частности, на 10-е сутки в IV группе по-прежнему, как 
со стороны тканей зуба, так и со стороны периапикаль-
ных тканей, наблюдались выраженные гемодинамиче-
ские нарушения, дегенеративно-некротические явления, 
а также признаки острой экссудативной фазы воспали-
тельного ответа (рис. 2A).

Изменения на фоне применения гидроксиапатита 
на 30-е сутки (V группа) также характеризовались пере-
ходом к пролиферативной фазе воспаления с формиро-
ванием воспалительной гранулемы, как правило, в пе-
риапикальных тканях. Отличительной особенностью 

стало наличие единичных участков скопления базо-
фильных масс гидроксиапатита, окруженных различ-
ными клеточными элементами (рис.  2B). Несмотря 
на присутствие в клеточном инфильтрате остеокластов, 
их количество было существенно меньше, чем в группе 
без применения гидроксиапатита. Аналогично этому 
также отмечалась гораздо менее выраженная остеоли-
тическая активность, что, по всей видимости, частично 
обусловлено восстановлением местного кальциевого 
гомеостаза за счет применения гидроксиапатита. Тем 
не менее часть костных балок альвеолярного отростка 
по-прежнему подвергалась лизису со скоплением осте-
окластов, как в непосредственной близости от участков 
костных пластинок, так и в составе воспалительного 
клеточного инфильтрата (рис. 2C).

Применение комбинации гидроксиапатита и лизо-
цим-содержащего препарата на фоне экспериментально 
индуцированного апикального периодонтита приво-
дило к значительной нормализации гистологической 
картины периодонта и окружающих костных структур 
альвеолярного отростка верхней челюсти. Выявленные 
гистопатологические изменения на 10-е сутки экспери-
мента (VI группа), несмотря на аналогичную тенденцию 
к развитию гемодинамических нарушений и явлений 
острого экссудативного воспаления, были выражены 
в значительно меньшей степени по сравнению с ана-
логичными сроками наблюдения в группах крыс без 
коррекции или на фоне применения гидроксиапатита. 
При этом так же, как и в других группах, отмечались 
явления очаговой деструкции периапикальной костной 
ткани с образованием небольших лакун. Со стороны 
костной ткани альвеолярного отростка также обраща-
ло на себя внимание значительно меньшее количество 
остеокластов и, наоборот, наличие большого числа осте-
областов, локализующихся преимущественно в области 
костных трабекул, что указывает на активные процессы 
остеосинтеза (рис. 2D).

Гистопатологические изменения спустя 30  дней 
после экспериментально индуцированного апикаль-
ного периодонтита на фоне применения гидроксиапа-
тита и лизоцима характеризовались активацией ком-
пенсаторно-приспособительных реакций и переходом 
от экссудативной к пролиферативной фазе воспаления 
с последующей репарацией поврежденных тканей. Как 
и в других экспериментальных группах, в тканях пери-
одонта наблюдался смешанно-клеточный инфильтрат, 
который в  основном состоял из  клеток моноцитар-
но-макрофагального ряда и лимфоцитов с примесью 
небольшого количества плазматических клеток и ней-
трофилов (рис. 2E). В составе данного клеточного ин-
фильтрата остеокласты встречались лишь в единичном 
количестве. Прилежащие к апикальной области кост-
ные балки сохраняли свою гистологическую структуру 
с преобладанием клеток остеобластического ряда. Не-
смотря на наличие единичных остеокластов с типич-
ной морфологией данные клетки не локализовались 
в  непосредственном контакте с  поверхностью кост-
ных балок, что указывает на отсутствие выраженных 
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Рис. 2. Апикальный периодонтит + гидроксиапатит: A — участок 
периодонта с  признаками воспалительной клеточной инфильтра-
ции и единичными остеокластами (стрелка) на 10-е сутки; B — уча-
сток периапикального периодонта с многочисленными гомогенными 
базофильными массами (стрелки), окруженными смешанно клеточ-
ным воспалительным инфильтратом на  30-е  сутки; C  — участок 
периодонта с остатками лизированных костных балок в окружении 
остеокластов (стрелки) на 30-е сутки. Апикальный периодонтит + 
гидроксиапатит + лизоцим: D — участок периапикальных тканей 
с костными балками (указатели) с многочисленными остеобластами 
(стрелки) на фоне невыраженных гемодинамических нарушений на 10-
е сутки; E — участок периодонта с воспалительным инфильтратом 
вокруг сосудов (стрелки); F — участок периапикального периодонта 
с единичными остеокластами (стрелки) на 30-е сутки. Окраска гема-
токсилином и эозином, ув. 600�  

Fig. 2. Apical periodontitis + hydroxyapatite: A — A section of the peri-
odontal tissue showing signs of  inflammatory cell infiltration and single 
osteoclasts (arrow) on day 10; B — A section of the periapical periodontal 
tissue with numerous homogeneous basophilic masses (arrows) sur-
rounded by mixed-cell inflammatory infiltration on day 30; C — A section 
of the periodontal tissue with remnants of lysed bone trabeculae surrounded 
by osteoclasts (arrows) on day 30. Apical periodontitis + hydroxyapatite 
+ lysozyme: D — A section of the periapical tissues with bone trabeculae 
(indicators) containing numerous osteoblasts (arrows) against a background 
of mild hemodynamic disturbances on day 10; E — A section of the peri-
odontal tissue with an  inflammatory infiltrate surrounding blood vessels 
(arrows); F  — A  section of  the  periapical periodontal tissue with single 
osteoclasts (arrows) on day 30. H&E staining, mag. 600x



64
К Л И Н И Ч Е С К А Я  С Т О М А Т О Л О Г И Я

2025; 28 (1) январь—мартТерапия

явлений остеолиза (рис. 2F). Напротив, остеокласты 
преимущественно локализовались в  поверхностных 
слоях периодонта, вокруг небольших отдельных глы-
бок гидроксиапатита. В других случаях кортикальная 
пластинка альвеолярного отростка выглядела практи-
чески интактной с формированием типичных структур 
по типу остеонов.

Таким образом, в данном экспериментальном ис-
следовании был продемонстрирован терапевтический 
потенциал комбинированного применения гидроксиа-
патита с лизоцимом при экспериментально индуциро-
ванном апикальном периодонтите. Как при изолирован-
ном применении гидроксиапатита, так и в комбинации 
с лизоцимом, по данным гистопатологического анализа, 
выявлены существенные положительные изменения 
в сравнении с группой без коррекции, проявляющиеся 
в снижении признаков тканевой воспалительной реак-
ции и уменьшении явлений остеокластической резорб-
ции окружающей костной ткани.

Полученные экспериментальные результаты в це-
лом согласуются с имеющимися в литературе данными. 
В частности, гидроксиапатит хорошо известен в качестве 
вещества, обладающего биологической совместимостью 
и остеоиндуктивными свойствами, что делает его при-
менение перспективным в рамках регенеративной меди-
цины. Так, в исследовании W. Sun и соавт. (2007) было 
продемонстрировано, что гидроксиапатит стимулирует 
регенерацию костной ткани и увеличивает активность 
остеобластов, способствуя репаративной регенерации 
при повреждении тканей периодонта [12]. Помимо это-
го, было показано, что соединения гидроксиапатита 
также способствуют подавлению формирования бак-
териальной пленки без нарушения естественной ми-
кробиоты, что является одним из ключевых факторов 
в патогенезе периодонтита [13]. Роль гидроксиапатита 
в комплексной терапии также усиливается за счет того, 
что соединения гидроксиапатита используются в каче-
стве основы для различных антибактериальных агентов, 
увеличивая их эффективность [14, 15]. Это согласует-
ся с выводами о том, что применение гидроксиапатита 
способствовало разрешению воспаления и снижению 
выраженности резорбции кости, особенно к 30-м суткам 
эксперимента.

С другой стороны, лизоцим, представляющий собой 
фермент с мощными антибактериальными и иммуно-
модулирующими свойствами и способный лизировать 
бактериальные агенты, выступает в качестве потенци-
ально ценного препарата в терапии заболеваний перио-
донта [16, 17]. В частности, в исследовании in vitro была 
продемонстрирована способность лизоцима подавлять 
адгезию бактерий к поверхности кристаллов гидрокси-
апатита, тем самым снижая образование биопленки 

и бактериальной колонизации [18]. Полученные данные 
в отношении эффектов комбинированного применения 
гидроксиапатита и лизоцима согласуются с результа-
тами исследования биоматериалов, демонстрирующих 
синергетические эффекты лизоцима в  комбинации 
с другими материалами, усиливая элиминацию бакте-
рий и снижая воспалительный ответ [19].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Выявленные морфологические особенности строения 
периодонта и  прилежащих участков костной ткани 
альвеолярного отростка верхней челюсти на фоне экс-
периментально индуцированного апикального пери-
одонтита указывают на наличие стадийности течения 
данного патологического процесса с переходом от деге-
неративно-некротических изменений и явлений остро-
го экссудативного воспаления серозного или гнойного 
характера на 10-е сутки к хронизации патологического 
процесса с преимущественной реализацией пролифе-
ративной фазы воспаления. Также установлено, что 
к 30-м суткам эксперимента в группе животных без 
коррекции усиливаются процессы остеолиза. При этом 
опосредованный остеокластами остеолиз представляет 
собой закономерный результат формирования смешан-
ного моноцитарно-макрофагального и лимфоцитарного 
гранулематозного инфильтрата. Применение в качест-
ве коррекции гидроксиапатита с целью нормализации 
местного тканевого кальциевого гомеостаза практиче-
ски не продемонстрировало существенных изменений 
с точки зрения выявленных гистопатологических изме-
нений на 10-е сутки эксперимента, однако в определен-
ной степени позволило снизить активность остеолити-
ческих процессов на более поздних сроках наблюдения 
(30-е сутки). Сочетанное применение гидроксиапатита 
и 0,1% раствора лизоцима способствовало более ак-
тивному разрешению острой воспалительной реакции 
в тканях зуба и окружающего периодонта на 10-е сутки 
эксперимента, а также подавлению процессов деструк-
ции костной ткани альвеолярного отростка в последу-
ющем.

Результаты проведенного исследования подтвер-
ждают потенциальную эффективность комбинирован-
ного применения гидроксиапатита с лизоцимом при 
апикальном периодонтите. Сочетанные эффекты и по-
тенцирующее действие использовавшихся компонентов 
может послужить основой разработки новых подходов 
к лечению апикального периодонтита, особенно при 
резистентности к традиционным методам терапии.
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