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Аннотация: настоящее исследование проводилось для оценки клинических игистологических различий в приросте кератинизированной ткани при использовании двухметодик направленной регенерации: с применением субэпителиального аутологичногосоединительнотканного трансплантата (АСТТ) и бесклеточного дермального матрикса (БДМ)свиного происхождения в костном ложе, сформированном у экспериментальных животных научастках адентии. Изменения, наблюдаемые в группах БДМ и АСТТ, сравнивали с изменениями,наблюдаемыми в контрольной группе (КГ) через 15, 45 и 90 дней. В исследовании использовалидевять самок белой породы свиней (подвид: домашняя свинья — Sus scrofa domestica). У каждогоживотного формировали по 20 участков для внедрения трансплантатов (12 БДМ и 8 АСТТ). Через15 дней толщина кератинового слоя в группе БДМ была больше, чем в группе АСТТ (25,27 посравнению с 19,95 мкм) и КГ (21,2 мкм). Через 45 дней толщина кератинового слоя в группах БДМи АСТТ уменьшилась, однако все равно была выше, чем в КГ. Через 90 дней в группе БДМрегистрировалось значение (19,46 мкм), близкое к толщине кератинового слоя в контрольнойгруппе (КГ), а в группе АСТТ данное значение снизилось до уровня, регистрируемого в КГ (15,53мкм, p < 0,001). Использование БДМ может являться разумной альтернативой применения АСТТ,благодаря его способности обеспечивать увеличение толщины кератинизированной ткани посравнению с АСТТ.
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1. Введение
С целью удовлетворения эстетических запросов пациентов в пародонтальной хирургии всечаще применяют регенеративные методы лечения, направленные на увеличение степеникератинизации десен [1,2]. В течение долгих лет «золотым стандартом» считались хирургическиеметодики с использованием субэпителиального аутологичного соединительнотканноготрансплантата (АСТТ) [3–6]. Однако методики регенерации с использованием АСТТ имеют ряднедостатков, включающих повышение частоты послеоперационной заболеваемости и более
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высокий риск возникновения осложнений, таких как: послеоперационная боль, кровотечение инекроз тканей [7–9], а также эстетические ограничения [10–14].Методы, которые предполагают использование стволовых клеток для реконструкции мягкихтканей полости рта, показывают многообещающие результаты [15–19]; однако они являютсядорогостоящими и требуют большего количества документированных случаев для клиническогоприменения [8]. В настоящее время возможной альтернативой является применениерегенеративных методик с использованием бесклеточных матриксов. Первый бесклеточныйматрикс, использованный в стоматологии, был получен из кожи трупа человека [20,21]. Запоследнее время появился пул данных, подтверждающих безопасность, целесообразность иэффективность применения других методик, предусматривающих использование различныхксеногенных матриксов [22–24]. Таким образом, применение бесклеточных дермальныхколлагеновых матриксов свиного происхождения является вариантом выбора при проведениинаправленной регенерации тканей [25]; однако исследований, поддерживающих с научной точкизрения целесообразность их применения в клинической практике, а также приводящих результатысравнения наблюдаемых гистологических изменений, немного [26]. Учитывая всевышеизложенное, настоящее клиническое исследование было проведено для оценки клиническихи гистологических изменений степени кератинизации тканей в области оперативноговмешательства после использования регенеративных методик, в том числе с применениембесклеточного дермального матрикса свиного происхождения (БДМ), по сравнению срезультатами, полученными с использованием АСТТ.

2. Материалы и методы
2.1. Этические аспекты использования животных в исследованиях
Проект протокола исследования на животных был одобрен комитетом по этике и защитеправ животных Университетской клиники Пуэрта де Йерро, Махадаонда, Испания. Процедурупроводили согласно европейским (Директива 2010.63.EU) и испанским (RD 53/2013) нормам,регулирующим обращение с экспериментальными животными и регламентирующим условия ихсодержания. В исследовании использовали 9 здоровых самок домашней свиньи (Sus scrofadomestica) [27]. В ходе исследования все животные получали пищу согласно назначеннойщадящей диеты.
2.2. Хирургическое вмешательство
У каждого животного формировали по 20 тестовых участков: на 12 применяли БДМ, наостальных 8 дефектах — АСТТ. В рамках исследования оценку результатов проводили трижды:через 15 дней, 45 дней и 90 дней после хирургического вмешательства. Ткани, удаленные впроцессе формирования хирургического ложа, использовали для создания контрольной группы(КГ). Животным проводили премедикацию, в рамках которой внутримышечно вводиликомбинацию медетомидина гидрохлорида 0,01 мг/кг (Medeson®, Uranus Vet, Барселона, Испания),кетамина 5 мг/кг (Ketalar®, Pfizer, Нью-Йорк, США), мидазолама 0,2 мг/кг (Combino Pharm,Барселона, Испания) и атропина 0,02 мг/кг (Braun Medical, Осс, Нидерланды). С целью индукцииобщей анестезии и получения возможности выполнения интубации трахеи внутривенно вводилипропофол в дозировке 1 мг/кг («Фрезениус Каби», Бад-Хомбург, Германия).
Весь объем хирургических манипуляций был выполнен одним хирургом, который провелместную анестезию посредством инфильтрации тканей смесью артикаина с адреналином 1/200 000объемом 1,8 мл (Ultracain®, Hoechst, Франкфурт, Германия). Позднее на кератинизированнойткани с помощью хирургического трепана были сформированы лунки диаметром 5 мм (по 5 наквадрант) на участках адентии с удалением эпителия и обнажением слоя подлежащей
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соединительной ткани. В 5 лунок, сформированных в каждом квадранте, помещали исследуемыематериалы: три использовали для размещения бесклеточного дермального матрикса свиногопроисхождения (OsteoBiol® Derma, Tecnoss®, Джавено, Италия), два — для размещения АСТТ.Распределение материалов проводили в случайном порядке (рис. 1).

Рисунок 1. Костные ложа в верхнем квадранте.
При внесении БДМ не проводили ушивание операционной раны в поперечном направлении,фиксацию трансплантата осуществляли с помощью микровинта диаметром 2 мм (Sweden &Martina®, Дуэ-Карраре, Италия), вкручиваемого в центр лунки. После фиксации трансплантатанакладывали поперечный горизонтальный наружный шов с помощью хирургической плетенойнити 5-0, изготовленной из шелка, режущей иглы (Sweden & Martina®, Дуэ-Карраре, Италия),иглодержателя Castroviejo и прямых тканевых щипцов 41 Adson (Hu-Friedy Mfg. Co., Франкфурт,Германия). Для получения аутологичных соединительнотканных трансплантатов с неба животных,на половине неба на определенных квадрантах проводили анестезию артикаином и адреналином1/200 000 (Ultracain®, Hoechst, Франкфурт, Германия). Далее использовали методику двойногоразреза с помощью лезвия скальпеля № 15С и прямой круглой рукояткой скальпеля номер №5(Hu-Friedy Mfg. Co., Франкфурт, Германия). Небное донорское ложе зашивали двумягоризонтальными матрасными швами и дополнительно закрепляли одиночными швами сиспользованием плетеной шелковой одинарной хирургической нити 5-0 и режущей иглой (Sweden& Martina®, Дуэ-Карраре, Италия). Трансплантат делили на восемь частей одинакового размера ипомещали в каждое реципиентное ложе, используя плетеную шелковую одинарнуюхирургическую нить 5-0 и режущую иглу (Sweden & Martina®) для наложения поперечногогоризонтального наружного шва, после чего трансплантат фиксировали посредством помещения вцентр ложа микровинта диаметром 2 мм (Sweden & Martina®, Дуэ-Карраре, Италия; рис. 2).
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Рисунок 2. Бесклеточный дермальный матрикс (в центре) и субэпителиальный аутологичный соединительнотканныйтрансплантат (слева), размещенный в костном ложе.

2.3. Эвтаназия
После проведения запланированной биопсии выполняли контролируемое и регулируемоеусыпление экспериментальных животных, в рамках которого ветеринар вводил внутривенноизбыточную дозу натрия пентобарбитала (Pfizer, Нью-Йорк, США). Животным предварительнопроводили седацию с помощью медетомидина гидрохлорида в дозировке 0,01 мг/кг (Medeson®,Uranus Vet, Барселона, Испания) и кетамина в дозировке 5 мг/кг (Ketalar®, Pfizer, Нью-Йорк,США).
2.4. Гистологическое исследование
Проводили оценку толщины кератинового слоя и эпителия (длину эпидермальных гребней).С этой целью все изученные образцы, полученные в разное время, фиксировали путем погруженияв 3,7%-й нейтральный буферный раствор формалина (Sigma-Aldrich, Сент-Луис, штат Миссури,США) на 48 ч, после чего образцы обезвоживали посредством последовательного погружения вэтиловый спирт 70 , 90 и 100 (MilliporeSigma, Берлингтон, штат Массачусетс, США). Затемобразцы отмачивали в керосине (MilliporeSigma, Берлингтон, США) в ходе фазы включения, послечего нарезали микротомом, формируя срезы со средней толщиной около 5 мкм (Leica Biosystems,Нуслох, Германия). Затем для проведения дальнейшей оценки образцы окрашивалигематоксилином и эозином (MilliporeSigma, США). Гистоморфометрический анализ проводили сиспользованием светлопольного оптического микроскопа (Olympus BX41, Olympus Corporation,Синдзюку, Япония) с соответствующим программным обеспечением для анализа изображений(Image Pro Plus 6.0, Stemmer Imaging AG, Пуххайм, Германия).
Для каждого гистологического среза оценивали два параметра:

 толщину кератинового слоя;
 толщину эпителиальной ткани, измеренную от коронковой части зернистого слоя доверхушечной части эпителиального гребня.

Каждый параметр оценивали в трех различных областях, среднее значение этих измеренийпринимали в качестве среднего значения для гистологического среза. Среднее значение всехгистологических срезов принимали за среднее значение для каждой точки последующегонаблюдения.
2.5. Клиническая оценка
Клиническую оценку проводили посредством прямой визуализации слизистой оболочкиротовой полости животных. С этой целью делали фотографии, используя цифровую зеркальнуюфотокамеру (Canon EOS 650, Canon, Токио, Япония) со 100 мм объективом (Canon EF 100 mm f/2.8
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L Macro, Canon, Токио, Япония) и кольцевой вспышкой (Macro Ring Lite MR-14EX II, Canon,Токио, Япония). Цвет и эстетические результаты применения обоих методов лечения оцениваливизуально, изучая обработанные области в сравнении с прилежащими тканями здоровойкератинизированной десны. Независимый эксперт, выполняющий оценку, не был осведомленотносительно примененного лечения в каждом конкретном случае.
2.6. Статистический анализ
Для экспериментальной и контрольной групп рассчитывали среднее значение и стандартноеотклонение для каждого измеренного гистологического параметра. Поскольку группы несоответствовали нормальному распределению в отношении рандомизированных данных (значениер < 0,005), для сравнений использовали непараметрический U-критерий Манна-Уитни. Уровеньзначимости, выбранный для всех статистических тестов, составлял p < 0,05.

3. Результаты
3.1. Клиническая оценка3.1.1. Через 15 дней
Области, на которых применяли БДМ, характеризовались очевидной реэпителизацией, атакже более красным цветом по сравнению со здоровыми тканями, и несколькими областямибелесого цвета. В местах установки микровинтов ткани имели фиолетовый оттенок, а такжепризнаки воспаления и отека, что могло быть следствием имплантации микровинтов илископления микробного налета на головках винтов. Вокруг контура стежков, выполненныхшелковой нитью, отмечали легкий отек тканей. Области, на которых применяли АСТТ,представляли собой поверхность, полностью покрытую эпителием, цвет которой был несколькоболее красноватым по сравнению со здоровыми тканями животного (рис. 3).

Рисунок 3. Состояние трансплантата через 15 дней после установки. Желтой стрелкой отмечено место размещенияаутологичного соединительнотканного трансплантата (АСТТ), зелеными стрелками — дермальный матрикс (БДМ).
3.1.2. Через 45 дней

В областях размещения БДМ отмечали полное клиническое заживление без каких-либоразличий структуры, цвета или внешнего вида по сравнению с прилежащими тканями.Кератинизация была очевидной, при этом поверхность трансплантата была более бледной, посравнению с ней же после заживления через 15 дней, за исключением области вокруг



6 из 14

микровинтов, где отмечали более выраженное скопление микробного налета и некоторуюотечность тканей, а также красно-фиолетовый цвет. Внешний вид областей с АСТТ былнормальным в сравнении с прилежащими тканями, при этом клинические признаки и цвет былиодинаковыми. Поверхность была кератинизированной, и независимый эксперт, выполнявшийоценку, не мог отличить эту область, не зная о проведенном лечении (рис. 4).

Рисунок 4. (А, В). Состояние трансплантата через 45 дней после хирургической установки. Желтыми стрелкамиотмечено место размещения АСТТ, зелеными стрелками — место размещения БДМ. Внешний вид областейразмещения трансплантатов соответствовал клиническому заживлению по сравнению с прилежащими тканями, заисключением тканей вокруг винтов, которые характеризовались некоторой отечностью и более выраженнымскоплением налета.
3.1.3. Через 90 дней

Структура и цвет областей применения БДМ клинически не отличались от прилежащихтканей. Внешний вид и цвет области, находящейся в прямом контакте с имплантированныммикровинтом, были несколько иными, что могло быть вызвано воспалительной реакцией в связи сприсутствием налета. Области применения АСТТ выглядели здоровыми, и их клиническиехарактеристики соответствовали тем, которые наблюдались через 45 дней после хирургическоговмешательства (рис. 5).

Рисунок 5. Состояние трансплантата через 90 дней после хирургической операции. Желтой стрелкой обозначеноместо размещения АСТТ.
Структура, цвет и контур ткани в области применения БДМ соответствовали таковым уприлежащих собственных тканей. Заметной или едва различимой линии разграничения, котораябы показала точное расположение и размер трансплантата в этой области, не наблюдали.Аналогичные эстетические результаты отмечали в областях, где применяли АСТТ.
3.2. Гистологическое исследование3.2.1. Через 15 дней
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В группе применения дермальной мембраны матрикс выявляли на соединительной ткани.Определяли первые клеточные слои незрелого эпителия, также отмечали кератинизацию игиперплазию эпителия. В биоптатах, на которых применяли АСТТ, отмечали кератинизированныйплоский эпителий, в значительной степени переплетенный с подлежащей соединительной тканью(рис. 6).

Рисунок 6. (A) Микрофотография образца области, на которой применяли бесклеточный дермальный матрикссвиного происхождения (100×). (B) Микрофотография образца области, на которой применяли аутологичныйсоединительнотканный трансплантат (100×). Расстояние от кератинового слоя до подлежащей соединительной тканиотмечено зелеными линиями.
3.2.2. Через 45 дней

В биоптатах областей, на которых применяли дермальную мембрану, наблюдалось полноезаживление эпителия с образованием кератинизированного многослойного эпителия. В некоторыхобразцах в зоне замещения остатки исходных матриц были более заметными из-за процессадеградации. Визуализируется инфильтрация в области расположения кровеносных сосудов. Вобразцах, отобранных у животных из группы применения АКТГ, наблюдался ороговевшийплоскоклеточный многослойный эпителий с нормальной периваскулярной инфильтрацией инезначительной инфильтрацией глубокой соединительной ткани (рис. 7).

Рисунок 7. (A) Микрофотография области, на которой применяли бесклеточный дермальный матрикс, через 45 дней(200×). (B) Микрофотография области, на которой применяли аутологичный соединительнотканный трансплантат,через 45 дней (50×). Расстояние от кератинового слоя до подлежащей соединительной ткани отмечено зеленымилиниями.
3.2.3. Через 90 дней

В биоптатах областей, на которых применяли дермальную мембрану (БДМ90), все участкихарактеризовались полным заживлением с признаками зрелой кератинизированной тканимногослойного плоского эпителия, возможно, несколько утолщенного, над которым наблюдалинебольшую полосу плотного ортокератина. Слой подлежащей соединительной тканихарактеризовался наличием правильно направленных толстых коллагеновых волокон и
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нормальной васкуляризацией с типичной периваскулярной инфильтрацией. При анализенекоторых образцов были выявлены различные признаки, свидетельствующие о наличии остатковнеабсорбированного исходного бесклеточного дермального матрикса. В случае применения АСТТна образцах отмечали кератинизированный многослойный плоский эпителий, при этом вподлежащей соединительной ткани отмечали типичную легкую периваскулярную инфильтрацию.В 30 % образцов отмечали высокую степень воспалительной инфильтрации во внутренней частисоединительной ткани, которая распространялась в сторону базального слоя по остальной ткани, собластями некроза, вызванного этой воспалительной инфильтрацией, и несколькими областяминекроза и акантоза на эпителии. В частности, отмечали следующие явления: атрофия эпителия,короткие эпидермальные гребни, некроз приблизительно 10–20 % соединительной ткани,воспалительная инфильтрация, в зависимости от образца, около 5–10 % (рис. 8).

Рисунок 8. (A) Микрофотография образца области, на которой применяли бесклеточный дермальный матрикс, через90 дней (100×). (B) Микрофотография образца области, на которой применяли аутологичный соединительнотканныйтрансплантат, через 90 дней (100×).

3.3. Толщина кератинового слоя и эпителиальной ткани
Во всех трех временных периодах, несмотря на постепенное уменьшение, средние значениятолщины кератинового слоя в группе применения БДМ превышали таковые в группе примененияАСТТ (рис. 8; дополнительная таблица S1). Что касается значений толщины эпителиальной ткани,через 15 дней в группах БДМ и АСТТ отмечали гиперплазию эпителия по сравнению с КГ. Этатенденция сохранялась в группе БДМ, где были получены более высокие значения, чем в КГ и вгруппе АСТТ, через 90 дней (рис. 9; дополнительная таблица S2).
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Рисунок 9. (A) Изменения значений толщины кератинового слоя с 15-го до 90-го дня.
(B) Изменения значений толщины эпителия с 15-го до 90-го дня. * При применении U-критерия Манна-Уитни былиобнаружены существенные различия (р < 0,001) (α = 0,05). БДМ15 — значения в группе БДМ через 15 дней; АСТТ15— значения в группе АСТТ через 15 дней; БДМ45 — значения в группе БДМ через 45 дней; АСТТ45 — значения вгруппе АСТТ через 45 дней; БДМ90 — значения в группе БДМ через 90 дней; АСТТ90 — значения в группе АСТТчерез 90 дней.

4. Обсуждение
Результаты аугментации десны отражают положительную роль данной процедуры в борьбе сналетом; повышении комфорта пациента; увеличении площади прилежащей десны в рамкахтерапевтической, ортодонтической или ортопедической стоматологии; а также помощь впрофилактике рецессии десны со временем [23,28–30]. Согласно оценке, 2 ммкератинизированной ткани и 1 мм ткани, которую помещали вокруг зуба, наряду с борьбой сналетом, может предотвращать потерю имплантированной ткани и рецессию десны [23,28]. Принеобходимости увеличения кератинизированной десны применение бесклеточных дермальныхколлагеновых матриксов может рассматриваться как целесообразный метод, несмотря наограниченное количество исследований [25]. По этой причине в настоящем исследованииоценивали толщину кератинового слоя и толщину эпителиальной ткани, полученной также послетрансплантации бесклеточных матриксов.
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Гистологический анализ образцов показал, что через 15 дней толщина кератинового слоя вобразцах с применением БДМ (25,27 мкм) была значительно больше, чем в группах АСТТ и КГ, атолщина эпителиальной ткани при применении БДМ была почти вдвое больше, чем в КГ (437,50 ±159,4 мкм против 251,60 ± 120,40 мкм) (p < 0,001). Эти данные сопоставимы с данными, Русу исоавт. [31], которые наблюдали увеличение кератинизированной ткани после примененияколлагенового матрикса свиньи. Что касается кератинизированного эпителиального слоя,упоминается, что единственное различие между группами на этом этапе было на уровне эпителия,при этом на сформированной новой десне этот слой отсутствовал, однако эпителий был толще. Вгруппе применения БДМ наблюдали неструктурированный эпителий с высокой инфильтрациейподлежащей соединительной ткани, в то время как в группе АСТТ наблюдали нормальныйкератинизированный плоский эпителий, в значительной степени переплетенный с подлежащейсоединительной тканью. В настоящем исследовании в группе АСТТ отмечали большой разбросуровней толщины эпителиальной ткани. Впрочем, это несоответствие могло быть вызванометодикой сбора данных и различиями в толщине донорской области по сравнению схирургическими ложами.
Через 45 дней значения толщины кератина в группах БДМ и АСТТ уменьшилось, однако по-прежнему было выше, чем в КГ. Напротив, Шмитт и соавт. [24] сравнивали матрикс свиногоколлагена (КМ) неустановленного производителя с АСТТ через 30 дней. Согласно полученнымими результатам, в группе КМ сокращение трансплантата было больше, чем в группе АСТТ, чтозначительно уменьшало ширину кератинизированной слизистой оболочки (18,46 % в группе КМ и14,59 % в группе АСТТ). В настоящем исследовании при измерении толщины эпителиальнойткани средние значения в группе БДМ значительно уменьшились (270,76 ± 75,19 мкм)относительно средних значений, полученных через 15 дней; впрочем, в группах АСТТ и БДМполученные значения были значительно выше, чем в КГ. В обеих группах в изученных образцахотмечали полное заживление эпителия с формированием кератинизированного многослойногоэпителия. С биологической точки зрения это может объяснять, почему все значения этойпеременной оставались в пределах нормы. Однако мы не смогли найти исследования, в которыхбы оценивали толщину эпителиальной ткани в этот период.
Через 90 дней в группе БДМ наблюдали кератинизированный многослойный плоскийэпителий с плотной полосой ортокератина, толщина которого была аналогична таковой в КГ,несмотря на отсутствие статистической значимости, при этом в группе АСТТ он значительноуменьшался по сравнению с КГ. Эти результаты соответствуют данным, полученным Невинсом исоавт. [32], которые также через 90 дней отмечали наличие кератинизированного эпителия снебольшой плотной полосой ортокератинизации во всех образцах в областях применениявнеклеточного матрикса, полученного из подслизистой оболочки тонкого кишечника свиньи.Аналогичным образом, согласно гистологическим данным из исследования Шмитт и соавт. [24], вгруппе применения коллагенового матрикса свиньи и в группе применения АСТТ наблюдалимногослойный кератинизированный плоский эпителий с аналогичным профилем экспрессиикератина в обеих группах.
Через 90 дней в группе БДМ толщина эпителия была больше (281,49 ± 63,67 мкм).Наблюдались статистически значимые различия с группой КГ (251,60 ± 10,6 мкм) (p < 0,001).Значительное увеличение толщины эпителия также наблюдалось в группе БДМ по сравнению созначениями, полученными через 45 дней после хирургического вмешательства (270,76 ± 7,11 мкм)(p = 0,023). В группе применения АКТГ толщина эпителия уменьшилась по сравнению срезультатами измерения, проведенного через 45 дней после хирургического вмешательства(292,02 ± 7,13 мкм < 219,71 ± 5,98 мкм). Уменьшение наблюдалось до достижения меньшихзначений, чем в КГ. Мато и соавт. [33] также отмечали увеличение толщины эпителия через 6 и 12месяцев в областях применения бесклеточного дермального матрикса и аутологичного
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соединительнотканного трансплантата. Впрочем, итоговая толщина была значительно большей вобластях применения аутологичного соединительнотканного трансплантата в качествеконтрольной группы (0,9 ± 0,2 мм < 2,1 ± 0,2 мм) (p < 0,01), по сравнению с областями примененияБДМ (0,3 ± 0,2 мм < 1,4 ± 0,3 мм). Данные настоящего исследования также сопоставимы срезультатами, полученными Невинсом и соавт. [32], согласно которым средняя толщина эпителиясоставляла 294 ± 17,9 мкм через 13 недель у 6 пациентов, у которых применяли матрикс,полученный из подслизистой оболочки тонкого кишечника свиньи. Эти результаты, полученныедля исследуемого матрикса, были аналогичны данным нашего исследования, где в группе БДМ90средняя толщина эпителия составляла 281,49 мкм.
Данные нашего исследования отличаются от результатов, полученных Вей и соавт. [21],которые проводили клиническое и гистологическое сравнение бесклеточного дермальногоматрикса (БДМ) неустановленного производителя и АСТТ путем помещения матрикса в ротовуюполость для получения кератинизированной ткани. Они отмечали менее эффективный ипрогнозируемый результат в аспекте увеличения матрикса (2,59 ± 0,92 мм), по сравнению с АСТТ(5,57 ± 0,44) в связи с чрезмерным сокращением трансплантата. Шмитт и соавт. [24] такжеотмечали несколько большее уменьшение коллагенового матрикса свиньи (7,35 %) по сравнению сгруппой АСТТ (7,11 %) через 90 дней, как и Харрис и соавт. [34], которые наблюдали увеличениезоны кератинизированной десны через 3 месяца на 4,8 мм в группе АСТТ и на 4,7 мм в группеприменения бесклеточного дермального матрикса [35]. При анализе некоторых образцов мыобнаружили различные признаки, свидетельствующие о наличии остатков неабсорбированногоисходного бесклеточного дермального матрикса. Таким образом, необходимы дальнейшие болеепродолжительные исследования, в которых будет изучен биологический эффект этоговмешательства.
Одна из трудностей настоящего исследования связана со стандартизацией размеровтрансплантата. Несмотря на то, что бесклеточный дермальный матрикс всегда имеет одну и ту жетолщину, даже при выполнении манипуляций одним специалистом, ручной отбор аутологичноготрансплантата может все же привести к различиям в используемых образцах, что влияет напараметры толщины. С учетом этих ограничений по истечении 3 месяцев в этом исследовании сиспользованием свиней в качестве модели группа БДМ превосходила группу АСТТ попоказателям толщины кератинового слоя и эпителиальной ткани. Принимая во внимание частотупоявления осложнений и ограниченную доступность методик аутотрансплантации, использованиеэтого ксеногенного материала может служить разумной альтернативой. В настоящее времяприменить аналогичный дизайн в исследовании с участием людей невозможно из этическихсоображений. Следовательно, дальнейшие исследования на различных животных моделях могутпомочь раскрыть биологические эффекты этого метода регенерации.
Дополнительные материалы: доступны онлайн по ссылке https://www.mdpi.com/1996-1944/14/2/272/s1, Таблица S1. Толщина кератинового слоя в образцах, обработанных бесклеточнымдермальным матриксом и субэпителиальной аутогенной соединительной тканью, по сравнению сконтрольной тканью, Таблица S2. Толщина эпителиальной ткани в образцах, обработанныхбесклеточным дермальным матриксом и субэпителиальной аутогенной соединительной тканью,по сравнению с контрольной тканью.
Участие авторов: концепция, J.A. и J.M.A.; методология, J.M.A.; проверка, J.A. и C.R.;анализ, J.A.; исследование, J.M.A.; ресурсы, J.M.A.; курирование данных, J.A., A.S., и J.M.A.;подготовка черновика, J.A., J.M.A., и A.S.; редактирование, J.A., A.S., C.R., и J.M.A.; контроль, J.A.Все авторы прочитали и согласились с опубликованной версией рукописи.
Финансирование: это исследование не получило внешнего финансирования.

https://www.mdpi.com/1996-1944/14/2/272/s1
https://www.mdpi.com/1996-1944/14/2/272/s1
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