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АННОТАЦИЯ

Актуальность. Показанием к назначению антибиотиков при дентальной имплантации является профи-
лактика у пациентов гнойно-воспалительных осложнений. Выделяют однократное предоперационное или 
пролонгированное послеоперационное назначение антибиотика. В рамках клинических исследований ряд 
параметров оценки последствий использования антибиотика при дентальной имплантации определить не-
возможно в силу этических причин. К этим параметрам относятся: микробиологическая картина импланта-
то-челюстного сегмента на уровне слизистой оболочки полости рта и ложа дентального имплантата, гисто-
логическая характеристика воспалительной реакции тканей в области дентального имплантата.
Материалы и методы. Работа выполнена на модели миниатюрной свиньи (n = 10, мужской пол). Животные 
были разделены на две группы по пять особей. 1-й группе перед дентальной имплантацией однократно 
вводили амоксициллин/клавулановую кислоту 2 мл на 20 кг массы тела, 2-й группе – перед дентальной им-
плантацией однократно вводили амоксициллин/клавулановую кислоту 2 мл на 20 кг массы тела, затем амок-
сициллин/клавулановую кислоту по 1 мл на 20 кг в течение пяти дней после. Каждому животному установи-
ли по шесть дентальных имплантатов. Микробиологическое исследование области имплантато-челюстного 
сегмента проводили до операции, на 1-е, 3-и, 7-е, 14-е сутки после операции. Трепан-биопсию имплантато-
челюстных сегментов с последующим гистологическим исследованием проводили на 1-е, 3-и, 7-е, 14-е сутки 
после операции. 
Результаты. При выполнении микробиологического исследования меньшее количество микроорганизмов 
во 2-й группе получено в отношении Streptococcus spp. на 3-и сутки (p = 0,04), Porphyromonas spp. – на 7-е сут-
ки (p = 0,04). Меньшие значения в 1-й группе получены в отношении Fusobacterium spp. на 1-е сутки (p = 0,02) 
и Porphyromonas spp. до операции (p = 0,04) и на 1-е сутки (p = 0,012). Сравнительный анализ гистологической 
картины имплантато-челюстного сегмента выявил идентичную воспалительную реакцию тканей вне зави-
симости от схемы антибиотикопрофилактики. 
Заключение. Однократная или пролонгированная схемы антибиотикопрофилактики амоксициллин/клаву-
лановой кислотой при дентальной имплантации демонстрируют однотипную гистологическую картину вос-
палительных изменений тканей в области дентального имплантата, схожую микробиологическую картину в 
области его ложа. На уровне слизистой оболочки полости рта отмечается увеличение количества представи-
телей популяции Staphylococcus spp., Streptococcus spp., что может способствовать развитию их резистентных 
штаммов, а также Candida spp., что может увеличивать риски развития кандидозной инфекции.
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имплантация.
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ABSTRACT

Relevance. The administration of antibiotics in implantology is indicated to prevent suppurative inflammation 
conditions. Two regimens are commonly used: a single preoperative dose or prolonged postoperative antibiotic 
administration. Due to ethical constraints, certain parameters of antibiotic efficacy cannot be directly evaluated 
within clinical trials. These include the status of the implant-mandibular segment microbiome and the histological 
parameters of the tissue's inflammatory response at the implant site.
Materials and methods. This study employed a miniature pig model comprising 10 males. The cohort was equally di-
vided into two groups of five animals each. Group 1 received a single preoperative dose of amoxicillin/clavulanic acid 
2 ml per 20 kg body weight. Group 2 received the same initial dose prior to implantation, followed by a daily postop-
erative dose of amoxicillin/clavulanic acid at 1 ml per 20 kg body weight for five days. Each animal received six dental 
implants. An implant site microbiological test was performed pre-surgery, on Day 1, 3, 7 and 14 post-surgery. Core 
needle biopsies for histological examination of the tissues were performed on the same postoperative days. 
Results. Microbiological testing revealed that Group 2 exhibited lower levels of Streptococcus spp. on Day 3 (p = 
0.04) and Porphyromonas spp. on Day 7 (p = 0.04). Group 1 demonstrated reduced levels of Fusobacterium spp. on 
Day 1 (p = 0.02) and Porphyromonas spp. both pre-surgery (p = 0.04) and on Day 1 (p = 0.012). Comparative analysis 
of histological assays from the implant sites indicated identical tissue inflammatory responses, regardless of the 
antibiotic prophylaxis regimen. 
Conclusion. Both the single-dose and the prolonged antibiotic prophylaxis regimens, using amoxicillin/clavulanic 
acid for dental implantation, demonstrated similar histological patterns of tissue inflammation at the implant site, 
along with comparable microbiota profiles within the implant site. The oral mucosa exhibited an increased popula-
tion of Staphylococcus spp. and Streptococcus spp., which might contribute to the development of resistant strains, 
as well as Candida spp., potentially increasing the risk of candidiasis infection onset.
Keywords: antibiotics, antibiotic prophylaxis, experiment, miniature pigs, dental implantation.
For citation: Gabidullina VR, Tsitsiashvili AM, Volkov AV, Stankova  NV, Zaborovsky AV, Tsarev VN, Panin AM, Pod-
porina VV. Comprehensive assessment of dental implant procedures: a comparative study on different antibiotic pro-
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АКТУАЛЬНОСТЬ

Оптимальным способом замещения отсутству-
ющего зуба является внутрикостная опора – ден-
тальный имплантат. В области имплантата, как в 
области любого другого инородного тела, возможно 
развитие воспаления и возникновение гнойно-вос-
палительных осложнений, связанных с микробным 
фактором [1]. Сложность заключается в том, что по-
лость рта человека содержит более 700 видов микро-
организмов, и создание стерильных условий даже 
на время проведения операции не представляется 
возможным. Микроорганизмы, в норме не пред-

ставляющие для пациента опасности, могут приоб-
ретать патогенные свойства и вызывать гнойно-вос-
палительные осложнения в области имплантата при 
попадании внутрь раны, особенно при достижении 
пороговой величины в 105-6 на 1 грамм ткани [2]. Вы-
полнение хирургического доступа при дентальной 
имплантации сопряжено с направленным повреж-
дением мягких тканей, в момент которого микро-
организмы, обитающие на поверхности слизистой 
оболочки полости рта, могут попасть внутрь раны и 
ложа дентального имплантата [3].

Среди доступных врачу способов борьбы с микро-
организмами – меры асептики и антисептики, а 
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также антимикробная химиопрофилактика. Среди 
описанных способов контроля биопленки наиболее 
дискутабельным остается системное использование 
антибиотиков [4]. Основным показанием к назначе-
нию антибиотиков пациентам при дентальной им-
плантации является профилактика гнойно-воспали-
тельных осложнений, которые могут быть вызваны 
описанными выше особыми условиями полости рта 
и дополнительным фактом установки инородного 
тела, коим является сам дентальный имплантат, в 
кость [2, 5, 6].

Препаратом выбора для антибиотикопрофилакти-
ки при дентальной имплантации являются препараты 
группы пенициллинов [7]. Среди используемых схем 
наиболее часто встречаются два подхода. Первый 
подход предполагает однократный предоперацион-
ный прием антибиотика примерно за 30-60 минут до 
операции. Второй подход – пролонгированный курс 
приема антибиотика в терапевтической дозе от 3 до 
7 дней после операции. Среди преимуществ пролон-
гированного курса – возможность длительного под-
держания постоянной концентрации антибиотика в 
крови на протяжении всего периода приема. Среди 
недостатков можно перечислить более высокую веро-
ятность развития нежелательных явлений со стороны 
органов ЖКТ – тошнота, диарея; или со стороны орга-
нов ЦНС – головная боль, головокружение [8]. 

К преимуществам однократного приема относит-
ся создание высокой концентрации антибиотика в 
крови к моменту начала операции, а также снижение 
риска развития нежелательных явлений, связанных с 
приемом антибиотика. Поскольку при создании хи-
рургического доступа происходит направленное по-
вреждение тканей, в процессе операции в тканях раз-
вивается отек, который ухудшает перфузию тканей, 
а следовательно, доставку антибиотика к операци-
онной области. С этой точки зрения задача антибио-
тикопрофилактики при дентальной имплантации – 
создать достаточную концентрацию антибиотика в 
тканях до альтерации в результате разреза и поддер-
жать этот уровень в течение 3–4 часов [9, 10]. 

Таким образом, с учетом обоснованности анти-
биотикопрофилактики при дентальной имплан-
тации, открытым остается вопрос определения 
оптимальной схемы использования антибиотика, 
среди которых выделяют две основные – однократ-
ное предоперационное назначение антибиотика 
(антибиотикопрофилактика) или пролонгирован-
ное послеоперационное назначение (псевдоанти-
биотикопрофилактика). Попытки решения данного 
вопроса предпринимаются различными группами 
авторов в рамках различных видов клинических ис-
следований [11-15]. В рамках исследований с участи-
ем пациентов ряд параметров оценки последствий 
использования антибиотика при дентальной им-
плантации определить невозможно в силу этиче-
ских причин. Особый научно-практический интерес 
могут представлять такие факторы как микробиоло-

гическая картина имплантато-челюстного сегмента 
на уровне слизистой оболочки полости рта и ложа 
дентального имплантата, а также собственно гисто-
логическая характеристика воспалительной реак-
ции тканей в области дентального имплантата, из-
учение которых и определило актуальность данного 
экспериментального исследования.

Цель исследования – изучение микробиологиче-
ской и гистологической картины области имплан-
тато-челюстного сегмента на модели миниатюрной 
свиньи при однократной и пролонгированной схе-
мах антибиотикопрофилактики препаратом защи-
щенных пенициллинов. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

С целью реализации экспериментальной части 
исследования была использована модель миниатюр-
ной свиньи светлогорской популяции (рис. 1). Воз-
раст включенных в исследование животных состав-
лял от двух до трех лет, масса от 40 до 50 кг. Всего 
было включено 10 животных, которые были разделе-
ны на две группы по пять самцов. Работу проводили 
на базе вивария научного центра биомедицинских 
технологий Федерального медико-биологическо-
го агентства России. Работа выполнена в соответ-
ствии с этическими принципами проведения био-
медицинских исследований, сформулированными в 
Хельсинкской декларации Всемирной медицинской 
ассоциации. Животные не были ограничены в до-
ступе к воде и пище по ГОСТ 33044-2014 «Принципы 
надлежащей лабораторной практики» (утвержден 
Приказом Федерального агентства по тех. регулиро-
ванию и метрологии №1700 ст. от 20 ноября 2014 г.). 
Содержание животных и проведение эксперимента 
осуществлялось при соблюдении правил гуманного 
обращения с животными в соответствии с Прика-
зом Министерства здравоохранения РФ от 1 апреля 
2016 г. №199н «Об утверждении Правил надлежащей 
лабораторной практики», ГОСТ 33215-2014 «Руко-
водство по содержанию и уходу за лабораторными 
животными». Исследование одобрено Межвузов-
ским комитетом по этике – Протокол №№10-21 от 
25.11.21 (федеральное государственное бюджетное 
образовательное учреждение высшего образования 
«Московский государственный медико-стоматоло-
гический университет им. А. И. Евдокимова» Мини-
стерства здравоохранения Российской Федерации, 
ул. Делегатская, д. 20. стр. 1, Москва, Россия, ныне 
Федеральное государственное бюджетное образо-
вательное учреждение высшего образования «Рос-
сийский университет медицины» Министерства 
здравоохранения Российской Федерации, приказ 
Министерства здравоохранения Российской Феде-
рации №660 от 5 декабря 2023 г.).

Все хирургические манипуляции на животных 
выполнялись в условиях общего обезболивания с 
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использованием препаратов «Золетил 100» (Virbac, 
Франция) в дозировке 15-25 мг/кг внутримышеч-
но, «Ксила» (Interchemie Werken de Adelaar BV, Ни-
дерланды) в дозировке 0,1 мл/кг внутримышечно, 
Атропина сульфат («Дальхимфарм» ОАО, Россия) в 
дозировке 0,04 мг/кг внутримышечно и местного 
обезболивания с использованием анестетика ар-
тикаинового ряда – «Септанест» с концентрацией 
адреналина 0,005 мг/мл (1:200 000) (Septodont, Фран-
ция). Все животные в послеоперационном периоде 
получали анальгезирующую терапию препаратом 
«Кеторолак» 10 мг/мл (Sandoz, Словения). 

В качестве антибиотика был выбран препарат 
«Амоксигард» (НИТА-ФАРМ, Россия) – ветеринарный 
антибиотик группы защищенных пенициллинов, 
имеющий в своем составе амоксициллин (140 мг на 
1 мл) и клавулановую кислоту (35 мг на 1 мл), что яв-
ляется ветеринарным аналогом «Аугментина».

Группа животных №1 – пять миниатюрных сви-
ней – получала за 30 минут до дентальной имплан-
тации антибиотик в однократной профилактиче-
ской дозировке, то есть в два раза превышающей 
терапевтическую, – 2 мл на 20 кг массы тела. Группа 
№2 – пять миниатюрных свиней – предоперационно 
за 30 минут до дентальной имплантации получала 
антибиотик в однократной профилактической до-
зировке, а затем внутримышечно в терапевтической 
дозировке – по 1 мл на 20 кг массы животного в те-
чение 5 дней после операции, согласно инструкции 
производителя. 

Каждому животному в один день было установле-
но по шесть имплантатов (размер дентального им-
плантата 3,75/6 мм; Израиль). После скелетирования 
гребня с использованием физиодиспенсера и угло-
вого хирургического наконечника 20:1 под непре-
рывным внешним охлаждением физиологическим 

Сутки после операции
24 hours post surgery

Удаляемые имплантаты
Implants being removed

1 201, 202

3 101, 102

7 203

14 103

Таблица 1. Таблица последовательности проведения 
трепан-биопсии дентальных имплантатов 

с окружающей костью в обеих группах животных
Table 1. Sequence of core needle biopsies on dental 
implants and adjacent bone tissue in animal groups

Нумерация области имплантации выполнена согласно 
Триадной модифированной системе, согласно который 

1-я цифра в номере указывает на номер квадранта,  
а 2-я и 3-я цифры указывают на порядковый номер зуба/

позиции имплантата от центра к периферии 
Implant sites were numbered according to the modified 
Triadan system. In this system, the first digit represents  
the quadrant, and the second and third digits indicate  

the sequential position of a tooth or implant site,  
counting from the midline outward

Удаление 6 резцов верхней челюсти 
у 10 животных (nобщ = 10)

Получение мазка 
слизистой оболочки полости рта до 

и на 1-е, 3-е, 7-е, 14-е сутки 
после операции

Получены трепан-биоптаты мазка 
слизистой оболочки полости рта до 

и на 1-е, 3-е, 7-е, 14-е сутки 
после операции

Гистологическое исследование 
полученных трепан-биоптатов

(nг = 60)

Установка 6 дентальных 
имплантатов каждому 
животному 1 группы

Установка 6 дентальных 
имплантатов каждому 
животному 2 группы

Микробиологическое 
исследование полученных 

трепан-биоптатов 
(nмтб = 60)

Взятие мазка с апикальной 
части трепан-биоптата

Группа 1 (n1 = 5) – 
однократный прием 

антибиотика

Группа 2 (n2 = 5) – 
пролонгированный прием 

антибиотика

Микробиологическое 
исследование динамики 
микрофлоры полости рта 

(nмпр = 50)

Период регенерации 
костной ткани – 6 месяцев

Деление животных 
на 2 группы

Рис. 1. Графическое изображение последовательности трепан-биопсии дентальных имплантатов  
с окружающей костью. Нумерация имплантатов выполнена согласно триадной системе

Fig. 1. Diagram illustrating the sequence of core needle biopsies on dental implants and adjacent bone tissue, 
with implants numbered according to the Triadan System
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раствором на скорости не более 800 об/мин фрезами 
из имплантационного набора проводили форми-
рование ложа дентальных имплантатов в позиции, 
удаленных ранее резцов – 101, 102, 103, 201, 202, 
203. После установки дентальных имплантатов ло-
скут укладывали на место, сопоставляли края раны 
и фиксировали их простыми узловыми швами нере-
зорбируемой нитью толщиной 4-0.

У всех животных до обработки слизистой обо-
лочки полости рта раствором хлоргексидина 0,05% 
в течение 1 минуты в день имплантации, а также на 
1-е, 3-и, 7-е, 14-е сутки был взят мазок при помощи 
зонда-тампона (Apexlab, Россия) с поверхности сли-
зистой оболочки операционной области для выпол-
нения микробиологического исследования. На 1-е, 
3-и, 7-е, 14-е сутки с использованием физиодиспен-
сера и углового хирургического наконечника 20:1 под 
непрерывным внешним охлаждением физиологи-
ческим раствором фрезами-трепан с алмазным на-
пылением (длина 10 мм, внутренний диаметр 9 мм; 
ООО «Механика здоровья», Россия) на скорости не 
более 300 об/мин проводили взятие трепан-биоптата, 
включающего дентальный имплантат и окружающую 
кость не менее 2 мм вокруг дентального имплантата 
в последовательности, указанной на рисунке 1, после 
чего брали мазок с поверхности апикальных участ-
ков трепан-биоптатов, которые включали апикаль-
ную поверхность дентального имплантата и кость. 
Трепан-биопсия выполнялась в следующем порядке: 
в 1-е сутки – имплантаты в позиции 201, 202. На 3-и 
сутки – имплантаты в позиции 101, 102. На 7-е сутки – 
имплантат в позиции 203. На 14-е сутки – имплантат 
в позиции 103 (табл. 1; рис. 2).

Материал для микробиологического исследова-
ния собирали зондом-тампоном (Apexlab, Россия), 
помещенным в индивидуальную стерильную транс-
портную среду, и доставляли на кафедру микробио-
логии, вирусологии, иммунологии ФГБОУ ВО «Рос-
сийский университет медицины» Минздрава России 
для проведения бактериологического исследования 
на следующие популяции: Staphylococcus spp., Strep-
tococcus spp., Fusobacterium spp., Prevotella spp., Por-
phyromonas spp., Candida spp. 

Трепан-биоптаты были помещены в стериль-
ные индивидуальные пробирки, содержащие по 
2 мл формалина. Полученные биоптаты, содержа-
щие дентальный имплантат с окружающей костной 
тканью, помещали в 10% нейтральный формалин и 
фиксировали 24 часа. После осуществляли промыв-
ку в проточной воде в течение 3 часов. Следующим 
этапом образцы тканей размещали в абсолютиро-
ванный изопропанол («Биовитрум», Россия), ко-
торый сменяли трехкратно. Производили обезжи-
ривание ортоксилолом с его двухкратной сменой, 
пропитку раствором Technovit 9100 (Германия) с 
последовательной сменой его трехкратно. Полиме-
ризацию осуществляли согласно инструкции в аппа-
рате Technomat (Германия) в условиях повышенного 

давления (2 бара) в течение 10 минут. Готовые бло-
ки, содержащие образцы тканей, обрезали, удаляя 
излишний пластик, и формировали заготовки для 
последующей микросекции. Микросекцию блоков 
реализовали с использованием режущего станка 
Isomet 4000 (Buechler, США). В результате получали 
гистологические срезы толщиной 100 мкм, которые 
приклеивали акрилатным клеем к стеклу и шлифо-
вали на полировальных кругах с последовательной 
сменой зернистости с 200 до 1200. Готовые шлифы 
(гистопрепараты) окрашивали и по методике «Не-
бесный трихром».

Для статистической обработки числовых данных, 
полученных при микробиологическом исследова-
нии, для внутригрупповых отличий использовали 
ранговый дисперсионный анализ Фридмана и кон-
кордацию Кендалла. Для межгрупповых сравнений 
использовали U-критерий Манна – Уитни. 

Для исследования гистологических микропрепа-
ратов костных шлифов использовался описательный 
метод.

РЕЗУЛЬТАТЫ

При определении среднего количества Staphy-
lococcus spp. в 1-й группе до операции при взятии 
мазка со слизистой оболочки полости рта было по-
лучено 4,6*106 колониеобразующих единиц (КОЕ). 
Затем общее количество данных микроорганизмов 
статистически значимо изменялось в течение экспе-
римента и на 14-е сутки было получено 1,3*106 КОЕ 
(p < 0,004). Во 2-й группе животных была получена 
межгрупповая статистически значимая разница (p < 
0,009). Общее количество Staphylococcus spp. в нача-
ле эксперимента составило 4,9*106 КОЕ, после чего 
снижалось до 2,2*105 КОЕ к 14-м суткам наблюдения 
(рис. 3). Между группами достоверной разницы по 
U-критерию Манна – Уитни выявлено не было.

Популяция Streptococcus spp. в 1-й группе в на-
чале эксперимента составляла 3,6*106 КОЕ, затем 
достигла максимума 1,1*108 КОЕ к 7-м суткам и не-
значительно снизились к 14-м суткам до 2,7*107 КОЕ. 

Рис. 2. Общая схема исследования
Fig. 2. Overall study design
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Рис. 3. 
Динамика 

изменения популяции 
Staphylococcus spp. 

в полости рта 
у животных обеих групп

Fig. 3. 
Changes over time 

in the Staphylococcus spp. 
population 

in both groups

Рис. 4. 
Динамика 

изменения популяции 
Streptococcus spp. 

в полости рта 
у животных обеих групп

Fig. 4. 
Changes over time 

in the Streptococcus spp. 
population 

in both groups

Рис. 5. 
Динамика 

изменения популяции 
Fusobacterium spp.  

в полости рта 
у животных обеих групп

Fig. 5. 
Changes over time 

in the Fusobacterium spp. 
population 

in both groups

Примечание. КОЕ – колониеобразующие единицы.   – межгрупповое статистически значимое отличие
Note. CFU – colony forming units.   – statistically significant intergroup difference
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Рис. 6. 
Динамика 

изменения популяции 
Prevotellas spp.  
в полости рта 

у животных обеих групп

Fig. 6. 
Changes over time 

in the Prevotellas spp. 
population 

in both groups

Рис. 7. 
Динамика 

изменения популяции 
Porphyromonas spp.  

в полости рта 
у животных обеих групп

Fig. 7. 
Changes over time 

in the Porphyromonas spp. 
population 

in both groups

Рис. 8. 
Динамика 

изменения популяции 
Candida spp.  

в полости рта 
у животных обеих групп

Fig. 8. 
Changes over time 
in the Candida spp. 

population 
in both groups

Примечание. КОЕ – колониеобразующие единицы.   – межгрупповое статистически значимое отличие
Note. CFU – colony forming units.   – statistically significant intergroup difference
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Рис. 9. Динамика изменения 
популяций Staphylococcus spp., 

Streptococcus spp., Fusobacterium spp., 
Prevotella spp., Porphyromonas spp., 

Candida spp. в области ложа 
имплантатов в обеих группах

Fig. 9. Changes over time in 
Staphylococcus spp., Streptococcus spp., 
Fusobacterium spp., Prevotella spp., 
Porphyromonas spp., Candida spp. 
populations at the implant bed 

in both groups

Примечание. КОЕ – колониеобразующие единицы / Note. CFU – colony forming units 

В группе была выявлена межгрупповая статисти-
чески значимая разница (p < 0,05). Во 2-й группе в 
начале эксперимента Streptococcus spp. составили 
2,6*107 КОЕ, затем с течением времени наблюдения 
минимальное количество опускалось до 2,6*106 КОЕ 
на 3-и сутки, а к концу наблюдения вернулось к ис-
ходному значению 2*107 КОЕ. Статистически значи-
мой разницы внутри группы среди результатов ни 
в одни из суток наблюдения не было выявлено (p < 
0,1) (рис. 4). Между группами по U-критерию Ман-
на – Уитни была определена достоверная разница на 
3-и сутки после операции (p = 0,04).

Популяция Fusobacterium spp. в 1-й группе имела 
достоверную разницу (p = 0,029). До операции коли-
чество фузобактерий составило 4,5*106 КОЕ, на 1-е 
сутки после операции отмечалось наименьшее их 
количество – 1,2*105 КОЕ, после чего к 14-м суткам 
определялся постепенный рост данной популяции, 
который достиг 2,3*106 КОЕ. Во 2-й группе популя-
ций Fusobacterium spp в начале периода наблюдения 
составляла 5,6*106 КОЕ, после чего количество опре-
деляемым штаммов стабильно уменьшалось к 14-м 
суткам до 4,3*104 КОЕ. Была получена статистически 
значимая разница между результатами внутри груп-
пы (p = 0,001) (рис. 5). Достоверная разница была по-
лучена между группами на 1-е сутки после операции 
с преобладанием фузобактерий в группе пролонги-
рованного приема антибиотика (p = 0,02).

Изучение динамики популяции Prevotella spp. в 
1-й группе не выявило значимых отличий. До опера-
ции количество Prevotella spp. составляло 7,5*105 КОЕ, 
имело тенденцию к максимальному за период на-
блюдения увеличению до 6*107 КОЕ к 7-м суткам, ко-
торое затем сохранялось примерно на том же уров-
не – 2*107 КОЕ. Значимые внутригрупповые отличия 
отсутствовали (p < 0,3). Во 2-й группе в день опера-
ции было получено 3,9*106 КОЕ Prevotella spp., после 
чего к 14-м суткам происходило плавное уменьше-
ние количество микроорганизмов, которое достигло 
минимума 1,2*105 КОЕ. Во 2-й группе была получена 
статистически значимая разница между результата-
ми внутри группы (p < 0,001) (рис. 6). Межгрупповые 

отличия по U-критерию Манна – Уитни не были об-
наружены.

Популяция Porphyromonas spp. до операции соста-
вила 3,9*105 КОЕ. На 1-е сутки после операции было 
получено резкое снижение количества микроорга-
низмов до 6,4*104 КОЕ. Затем к 14-м суткам происхо-
дило постепенное увеличение Porphyromonas spp. до 
2,9*107 КОЕ. Была получена статистически значимая 
разница между результатами внутри данной груп-
пы (p < 0,05). В группе пролонгированного приема 
был получен нисходящий график от 2,56*106 КОЕ до 
операции к 2,27*105 КОЕ к 14-м суткам. Разница ока-
залась статистически значимой (p = 0,007) (рис. 7). 
Межгрупповые отличия были получены в день опе-
рации (p = 0,04), на 1-е сутки после операции (p = 
0,012) и на 7-е сутки после операции (p = 0,04). До 
операции и на 1-е сутки после операции значи-
мое преобладание Porphyromonas spp. отмечалось 
в группе пролонгированного приема, после чего к 
14-м суткам значимое преобладание данной попу-
ляции микроорганизма на два порядка было отме-
чено в группе однократного приема.

Популяция грибов Candida spp. в группе одно-
кратного приема до операции составила 4,6*103 КОЕ, 
затем был определен рост до 4*105 КОЕ к 14-м сут-
кам. Во 2-й группе также отмечено увеличение ко-
личества грибов: от 2*103 КОЕ в день операции до 
1,2*106 КОЕ на 14-е сутки после операции. В обеих 
группах не было получено достоверной разницы как 
внутри групп, так и между группами (рис. 8).

В области апекса имплантатов на 1-е, 3-и, 7-е сутки 
после операции в области всех удаленных имплан-
татов у животных обеих групп штаммы указанных 
выше микроорганизмов не определялись либо опре-
делялись в единичных количествах. Однако на 14-е 
сутки после операции в группе пролонгированного 
приема антибиотика был отмечен рост популяций 
Staphylococcus spp. и Streptococcus spp. до 5,4*105 КОЕ 
и 4,7*105 КОЕ соответственно (рис. 9).

Сравнительный описательный анализ гистологи-
ческих микропрепаратов трепан-биоптатов, вклю-
чающих дентальный имплантат с окружающей кост-
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Рис. 10-17. Гистологические микропрепараты костных шлифов из трепан-биоптатов, включающих дентальный 
имплантат с окружающей костной тканью. 

Окраска небесный трихром. Увеличение в 5 раз
Fig. 10-17. Trichrome-stained core needle biopsy slices of bone including dental implant and adjacent bone tissue.  

Magnification: x5

Группа №1 (однократный прием)
Group 1 (single dose)

Группа №2 (пролонгированный прием)
Group 2 (prolonged administration)

1-е сутки после операции / Day 1 post-surgery

3-е сутки после операции / Day 3 post-surgery

7-е сутки после операции / Day 7 post-surgery

14-е сутки после операции / Day 14 post-surgery

Рис. 10

Рис. 12

Рис. 14

Рис. 16

Рис. 11

Рис. 13

Рис. 15

Рис. 17
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ной тканью на 1-е, 3-е, 7-е, 14-е сутки исследования 
в первой и второй группах выявил идентичную вос-
палительную реакцию тканей в области дентального 
имплантата. Дополнительно наблюдались признаки 
ранней остеоинтеграции дентальных имплантатов. 

На 1-е сутки после операции в обеих группах в 
межтрабекулярном пространстве определялась ре-
тикулярная строма костного мозга с полнокровны-
ми сосудами, умеренно выраженным отеком, иногда 
с кровоизлияниями. Клеточная реакция отсутство-
вала (рис. 10, 11).

На 3-и сутки после операции в обеих группах в 
межтрабекулярном пространстве определялась ре-
тикулярная строма костного мозга с полнокровны-
ми сосудами, умеренно выраженным отеком, иногда 
с кровоизлияниями. Заметная клеточная реакция 
отсутствовала (рис. 12, 13).

На 7-е сутки после операции в обеих группах в 
межтрабекулярном пространстве определялась ре-
тикулярная строма костного мозга с полнокровными 
сосудами, умеренно выраженным отеком, иногда с 
кровоизлияниями. Отмечалось заполнение гаверсо-
вых каналов и межтрабекулярных пространств соеди-
нительной тканью регенераторного типа (рис. 14, 15).

На 14-е сутки после операции в обеих группах в 
межтрабекулярной пространстве визуализировалась 
ретикулярная строма костного мозга с полнокров-
ными сосудами, отек ретикулярной стромы костного 
мозга отсутствовал. Отмечалось заполнение гаверсо-
вых каналов и межтрабекулярных пространств соеди-
нительной тканью регенераторного типа (рис. 16, 17).

ОБСУЖДЕНИЕ

Дентальная имплантация на сегодняшний день 
признана эффективным методом лечения паци-
ентов с дефектами зубных рядов. Как и любая хи-
рургическая операция в полости рта, дентальная 
имплантация сопряжена с рисками развития гной-
но-воспалительных осложнений, с той разницей, 
что при дентальной имплантации эти риски выше, 
так как дентальный имплантат представляет собой 
инородное тело, внедряемое в кость [2, 5, 6]. Для 
профилактики гнойно-воспалительных осложнений 
дентальной имплантации специалисты осуществля-
ют комплекс мер асептики и антисептики, а также 
применяют методы антибиотикопрофилактики. 
Препаратом выбора в качестве антибиотика счи-
таются препараты группы защищенных пеницил-
линов (амоксициллин/клавулановая кислота) [7]. 
Информация относительно схемы использования 
антибиотика в качестве меры профилактики гной-
но-воспалительных осложнений у пациентов при 
дентальной имплантации достаточно противоре-
чива [11-15]. Тем не менее, выделено два основных 
подхода к антибиотикопрофилактике: однократный 
прием антибиотика перед операцией (истинная ан-
тибиотикопрофилактика) или пролонгированный 

прием антибиотика после операции (псевдоанти-
биотикопрофилактика). Сравнение данных и иных 
схем антибиотикопрофилактики в рамках клини-
ческих исследований с участием пациентов может 
быть ограниченным, так как соблюдение правил 
этических норм не позволяет изучить у пациентов 
ряд параметров оценки последствий применения 
антибиотиков. В то же время такие параметры как 
микробиологическая картина имплантато-челюст-
ного сегмента на уровне слизистой оболочки по-
слости рта и ложа дентального имплантата, гистоло-
гическая характеристика воспалительной реакции 
тканей в области дентального имплантата могут 
иметь научно-практическую пользу, так как могут 
внести свой вклад в уточнение вопросов целесоо-
бразности выбора той или иной схемы использова-
ния антибиотиков в качестве меры профилактики 
гнойно-воспалительных осложнений у пациентов 
при дентальной имплантации.

Для решения поставленной задачи нами было 
спланировано и проведено экспериментальное ис-
следование на биомоделях, в качестве которых были 
выбраны миниатюрные свиньи светлогорской поро-
ды (10 самцов в возрасте 2-3 года, весом 40-50 кг). 
Данная модель животного была выбрана в качестве 
стандартной модели [16-18]. С учетом того, что по-
давляющее большинство исследователей и профес-
сиональное сообщество сходятся в обоснованности 
антибиотикопрофилактики при дентальной им-
плантации, и на сегодняшний день вопрос в боль-
шей степени стоит в выборе оптимальной схемы 
антибиотикопрофилактики [7, 11-15], а также с уче-
том правил гуманного обращения с животными, мы 
спланировали дизайн исследования. Он подразуме-
вает формирование двух групп исследования, что 
может быть интерпретировано как сравнительное 
рандомизированное неконтролируемое исследова-
ние двух схем антибиотикопрофилактики, или па-
раллельное исследование. Животным обеих групп 
проводили дентальную имплантацию с разницей 
в том, что первой группе животных осуществляли 
однократную схему антибиотикопрофилактики пре-
паратом на основе амоксициллина/клавулановой 
кислоты, второй группе животных осуществляли 
пролонгированную схему антибиотикопрофилак-
тики тем же препаратом. После проведения микро-
биологических и гистологического исследования 
нами были получены результаты, которые позво-
ляют говорить о том, что вне зависимости от схемы 
антибиотикопрофилактики на 1-е сутки после ден-
тальной имплантации происходило снижение коли-
чества микроорганизмов в полости рта. Это может 
положительно сказываться на периоде заживления 
раны, так как с уменьшением количества микроор-
ганизмов в полости рта снижается риск развития 
воспалительных явлений в поверхностных слоях 
слизистой оболочки, а значит, и возможного рас-
пространения инфекции в нижерасположенные 
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участки челюсти. Также стоит отметить, что при 
пролонгированной схеме антибиотикопрофилакти-
ки мы получили более эффективное сдерживание 
роста популяций микроорганизмов. В рамках про-
веденного исследования полученные данные пред-
ставляют особенный интерес, поскольку на модели 
лабораторного животного выполнение комплекса 
мер по местному антисептическому уходу за поло-
стью рта не представляется возможным в силу пове-
денческих особенностей животных: обработать по-
лость рта антисептиком без общего обезболивания 
затруднительно, так как животное просто не позво-
лит обработать ему полость рта и может поранить 
сотрудников вивария или пораниться само. В свою 
очередь попытка реализации традиционный схемы 
антисептической обработки полости рта после ден-
тальной имплантации, а именно обработка полости 
рта раствором хлоргексидина 0,05% три раза в день 
10-14 дней в условиях общего обезболивания, может 
привести к гибели животного в результате постоян-
но повторяющегося многократного воздействия со-
ответствующих препаратов в коротком временном 
промежутке. При этом, даже при высоком видовом 
и количественном разнообразии микрофлоры по-
лости рта, в области ложа дентального имплантата 
в обеих группах были получены данные об отсут-
ствии роста количества микроорганизмов. Важным 
является тот факт, что вне зависимости от схемы 
антибиотикопрофилактики, а также при описанных 
выше особенностях, не позволяющих проводить жи-
вотным мероприятия по антисептической обработ-
ке полости рта, мы получили данные о практически 
полностью отсутствующем росте микроорганизмов 
в области ложа имплантата во все дни наблюдения. 
Достоверные межгрупповые отличия (р < 0,05) были 
отмечены по популяции Streptococcus spp. на 3-е сут-
ки с их преобладанием в группе однократной анти-
биотикопрофилактики, по популяции Fusobacterium 
spp. – на 1-е сутки с их преобладанием в группе 
пролонгированной антибиотикопрофилактики, по 
популяции Porphyromonas spp. до и на 1-е сутки по-
сле операции с значимым преобладанием к 14-м 
суткам данной популяции в группе однократного 
приема антибиотика. Вместе с тем уместно еще раз 
подчеркнуть, что реализация мер антисептической 
обработки полости рта после операции при работе 
с животными невозможна и полученные данные по 
сути представляют результаты изолированного дей-
ствия антибиотика на микробиологическую картину 
полости рта в отсутствии антисептических препара-
тов. Не менее интересными в связи с этим являются 
результаты изучения микробиологической картины 
ложа дентального имплантата, в ходе анализа кото-
рых мы обнаружили, что при использовании про-
лонгированной схемы антибиотикопрофилактики 
были отмечены случаи повышения микробной кон-
таминации Staphylococcus spp. и Streptococcus spp. к 

концу периода наблюдения. Вероятнее всего, дан-
ный факт обусловлен преобладанием жизненной 
активности резистентных штаммов в популяции, а 
также с возможным сохранением жизнеспособности 
микроорганизмов при недостаточной концентрации 
антибиотика даже в условиях его пролонгированно-
го использования. Вместе с этим у животных этой же 
группы стоит отметить рост популяции Candida spp. 
к 14-м суткам, в связи с чем можно предполагать ри-
ски развития осложнений, ассоциированных с гриб-
ковой инфекцией.

Анализ результатов гистологического исследова-
ния воспалительной реакции тканей в области ден-
тальных имплантатов показал идентичную картину 
у животных обеих групп во все сроки наблюдения и с 
1-х по 7-е сутки характеризовался наличием ретику-
лярной стромы костного мозга в межтрабекулярном 
пространстве с полнокровными сосудами, умерен-
но выраженным отеком, иногда с кровоизлияния-
ми, отсутствием клеточных реакций отсутствовала. 
К 7-м суткам дополнительно начинало отмечаться 
заполнение гаверсовых каналов и межтрабекуляр-
ных пространств соединительной тканью регенера-
торного типа. К 14-м суткам это выражалось в ви-
зуализации ретикулярной стромы костного мозга в 
межтрабекулярной пространстве с полнокровными 
сосудами. При этом отек ретикулярной стромы кост-
ного мозга отсутствовал, отмечалось заполнение га-
версовых каналов и межтрабекулярных пространств 
соединительной тканью регенераторного типа, на-
блюдались признаки ранней остеоинтеграции. Дан-
ные признаки мы относим к интересной находке, 
так как изначально нами не было поставлено задачи 
оценить остеоинтеграцию дентальных имплантатов 
или оценить качество остеоинтеграции в зависи-
мости от схемы антибиотикопрофилактики, так как 
антибиотикопрофилактика не влияет на прямую на 
процесс остеоинтеграции, а призвана лишь способ-
ствовать профилактике гнойно-воспалительных ос-
ложнений дентальной имплантации.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Схемы однократной или пролонгированной анти-
биотикопрофилактики амоксициллин/клавулановой 
кислотой при дентальной имплантации в рамках 
экспериментального исследования демонстриру-
ют однотипную гистологическую картину воспали-
тельных изменений тканей в области дентального 
имплантата, а также схожую микробиологическую 
картину в области его ложа. При этом на уровне сли-
зистой оболочки полости рта отмечается увеличение 
количества представителей популяции Staphylococ-
cus spp., Streptococcus spp., что может способство-
вать развитию их резистентных штаммов, а также 
Candida spp., что может увеличивать риски развития 
кандидозной инфекции.
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