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Резюме: Стволовые клетки, это недифференцированные клетки, которые могут обновляться и 

производить различные типы клеток для регенерации. Утраченные ткани полости рта и лечение 

связанных с ними заболеваний были идентифицированы как терапевтическая мишень для стволовых 

клеток. В этом описательном обзоре сообщается о нескольких экстраоральных и внутриротовых 

стволовых клетках, которые можно использовать в стоматологии. В связи с тем, что дефекты кости, 

возникающие после потери зубов, могут привести к атрофии кости, что ограничивает успех 

дентальной имплантации. Целью данного исследования является обзор статей, посвященных типам 

стволовых клеток, использованию стволовых клеток в дентальных имплантатах у людей с атрофией 

кости. 
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Abstract: Stem cells are undifferentiated cells that can renew themselves and produce different types of 

cells for regeneration. Oral tissue loss and treatment of related diseases have been identified as therapeutic 

targets for stem cells. This narrative review reports on several extraoral and intraoral stem cells that can be 

used in dentistry. Since bone defects that occur after tooth loss can lead to bone atrophy, which limits the 
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success of dental implants. The aim of this study is to review articles on the types of stem cells, the use of 

stem cells in dental implants in people with bone atrophy.  

Keywords: stem cells, implantation, bone atrophy, jaws, oral. 

1. Введение: 

Замена утраченных зубов дентальными имплантатами является широко распространенным методом 

лечения среди пациентов, врачей и ученых. Давно известно, что у тех, кто нуждается в 

имплантологической терапии, зачастую отсутствует достаточное количество костной ткани. 

Регенерация кости в области рта и челюстно-лицевой области после ее потери остаётся проблемой, 

и ее реконструкция по-прежнему в основном зависит от использования дополнительных методов 

лечения путем применения больших аутогенных трансплантатов, аллотрансплантатов, 

ксенотрансплантатов и синтетических аллопластических материалов [1]. В процедурах 

реконструкции костей аутологичная кость в настоящее время считается золотым стандартом. В этой 

процедуре аутологичная кость забирается у пациента и трансплантируется на место дефекта 

хирургами [2].  Терапия стволовыми клетками обеспечивает многообещающую стратегию тканевой 

инженерии для улучшения регенерации тканей и стимулирования образования как мягких, так и 

твердых тканей. В медицинских и стоматологических специальностях концепции тканевой 

инженерной терапии широко используются для восстановления функции утраченных или 

поврежденных тканей. Эта терапия основана на триаде, которая включает клетки с регенеративной 

способностью (т. е. стволовые клетки), сигнальные молекулы, такие как факторы роста, и 

биосовместимую матрицу, выступающую в качестве каркаса [3-5]. 

2. Материалы и методы: 

Поиск на английском языке без ограничений по времени был выполнен в электронной базе данных 

PubMed. Использовался следующий поисковый запрос: [применение стволовых клеток 

при дентальной имплантации]. Помимо электронных баз данных также использовались другие 

источники для поиска соответствующей информации по данной теме. Они включали в себя поиск в 

системе Google Scholar, Science Direct  и списки литературы соответствующих исследований и 

обзоров. 

2.1. Стволовые клетки: 

Стволовые клетки — это недифференцированные клетки, способные к самообновлению. Благодаря 

дифференциации они могут развиваться во множество различных клеточных линий. Существуют 

различные виды стволовых клеток. В последние годы исследования показали, что ткани полости рта 

являются источником стволовых клеток. Структурирование тканей в стоматологии показало 

многообещающие результаты в регенерации тканей полости рта или органов. У пациентов с полной 
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адентией резорбция кости продолжается на протяжении всей жизни, особенно в нижней челюсти, 

что затрудняет замену отсутствующих зубов зубными имплантатами [6]. Методы тканевой 

инженерии и стволовые клетки являются многообещающим способом достижения регенерации 

альвеолярной кости и замены самого утраченного зуба [7]. Кроме того, клинические испытания 

регенерации челюстной кости, применяемые в стоматологических областях, таких как 

имплантология, с использованием стволовых клеток и стратегий тканевой инженерии, 

продемонстрировали положительные результаты. Учитывая новую роль регенеративной биологии и 

стволовых клеток в стоматологии, может возникнуть некоторая путаница в зависимости от 

различных оральных и челюстно-лицевых участков, где можно получить стволовые клетки [8]. 

2.2 Происхождение: 

2.2.1. Плюрипотентные стволовые клетки:  

Плюрипотентные стволовые клетки при применении в стоматологии могут включать исследования 

по биологии и регенеративному лечению из-за их плюрипотентности и неограниченного 

самообновления [9]. 

2.2.1.1. ЭСК -клетки - эмбриональные стволовые клетки 

ЭС-клетки производятся из культивируемых клеток, которые происходят от бластоцисты, в 

частности из ее недифференцированной внутренней клеточной массы (ранняя стадия 

эмбрионального развития после оплодотворения) [10]. 

2.2.1.2. иПС-клетки - плюрипотентные стволовые клетки 

иПС-клетки обладают способностью развиваться в различные типы тканей и органов. иПС-клетки 

можно получить из множества мезенхимальных клеток полости рта: стволовые клетки апикального 

сосочка, стволовые клетки пульпы зуба и отслоившиеся стволовые клетки молочного зуба, 

отшелушенные стволовые клетки молочного зуба, фибробластов слизистой оболочки щеки, 

фибробластов десны и фибробластов периодонтальной связки [11]. Ожидается, что клетки полости 

рта могут стать идеальным источником иПС-клеток, которые можно применять в регенеративных 

процедурах для тканей пародонта, слюнных желез, утраченной челюстной кости и потери зубов [12]. 

В 2011 году описали, что создание комбинации между иПС-клетками и производными эмалевой 

матрицы может улучшить регенерацию пародонта и образование цемента периодонтальной связки 

и альвеолярной кости [13]. Необходимы дальнейшие исследования, чтобы понять, как 

контролировать их дифференциацию. Пока неясно, эквивалентны ли иПС-клетки и ЭС-клетки. 

Необходимо определить происхождение иПС-клеток для достижения адекватной направленной 

дифференцировки. Кроме того, если иПС-клетки применяются в клинической практике, важно 

предотвратить образование опухолей при имплантации на живом организме, поскольку в его 

протоколе имплантации используется онкоген c-Myc, что может вызывать опасения относительно 

возможных канцерогенных свойств. Однако эту проблему можно решить, заменив c-Myc на L-Myc 
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и перепрограммировав с использованием компонентов, которые не являются вирусными, таких как 

белки, микро РНК, синтетическая мРНК или эписомальные плазмиды [5]. 

2.2.2. Взрослые стволовые клетки: 

Эмбриональные стволовые клетки и взрослые стволовые клетки являются двумя из основных 

источников стволовых клеток, присутствующих в организме человека. Дополнительные источники 

могут быть получены синтетически из соматических клеток, которые известны как иПС-клетки. 

Взрослые стволовые клетки могут развиваться только в определенное количество видов клеток. С 

другой стороны, ЭС-клетки или иПС-клетки являются плюрипотентными стволовыми клетками, что 

означает, что они могут дифференцироваться во все виды клеток из всех трех зародышевых слоев. 

В тканях взрослых существует очень мало взрослых стволовых клеток, которые проходят через 

саморегенерацию и дифференцировку для поддержания здоровой ткани и восстановления 

поврежденных тканей. Известно, что они являются соматическими стволовыми клетками или 

постнатальными стволовыми клетками [14, 15], которые проходят через самообновление и 

дифференцировку для восстановления поврежденных тканей. Исследования стволовых клеток 

показали, что в ротовой полости и челюстно-лицевой области есть ряд источников взрослых 

стволовых клеток [16]. 

2.2.2.1. МСК - Мезенхимальные стволовые клетки 

Несмотря на то, что костный мозг был исходным источником, МСК существуют альтернативы, 

которые были получены из других тканей взрослого человека [17–19]. Благодаря своей способности 

к самообновлению и способности дифференцироваться по определенным линиям при стимуляции, 

эти типы клеток представляют многообещающие характеристики для разработки клеточных 

подходов к регенерации костей [18]. В 1999 году описали МСК из  гребня подвздошной кости как 

мультипотентные клетки, объяснив их изоляцию, экспансию в культуре и дифференциацию в 

хондрогенные, адипогенные и остеогенные линии [20]. Тем не менее, из-за отсутствия однородности 

популяции адгезивных клеток, выделенных из костного мозга, и невозможности идентифицировать 

окончательные маркеры для МСК, эта концепция все еще остается спорной [21]. 
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из костного мозга человека - мезенхимальные клетки костного мозга  

МСК из костного мозга человека — это мультипотентные клетки-предшественники, 

присутствующие в костном мозге взрослого человека. МСК из костного мозга человека можно 

выделить из гребня подвздошной кости [22]. Многие исследования показали, что МСК из костного 

мозга человека из гребня подвздошной кости могут дифференцироваться в миогенные, остеогенные, 

хондрогенные, адипогенные и немезенхимальные нейрогенные линии [23]. Несмотря на то, что 

процесс выделения МСК из костного мозга человека является относительно простым процессом, 

потребуется серьезная инвазивная операция, и это считается одним из главных недостатков МСК из 

костного мозга человека  из гребня подвздошной кости. Тем не менее, эта процедура является 
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наиболее распространенной и используется в регенерации зубной кости в течение многих лет. 

Однако, в различных отчетах описывается связь между возрастом и снижением остеогенного 

потенциала МСК из костного мозга человека при извлечении из бедренной кости и подвздошного 

гребня [24, 25] и подчеркивается, что возраст донора является важным фактором для формирования 

костной ткани. Мы также можем получить МСК из костного мозга человека из орофациальных 

костей. МСК из костного мозга человека могут быть выделены из костного мозга верхней и нижней 

челюсти, отсасываемого во время стоматологических процедур, таких как имплантация зубов, 

удаление третьего моляра, ортодонтическая остеотомия или удаление кисты [26]. Исследования 

показали, что орофациальные МСК из костного мозга человека имеют функциональные и 

фенотипические различия по сравнению с BМСК подвздошного гребня. Исследователи описали, что 

МСК из костного мозга человека, полученные из орофациального участка, имеют сниженный 

потенциал дифференцировки с различными паттернами экспрессии для нескольких генов-маркеров 

МСК из костного мозга человека по сравнению с полученными из подвздошной кости, бедренной 

кости и большеберцовой кости. Авторы статей сообщили о специфических свойствах участков МСК 

из костного мозга человека, полученных из орофациального и подвздошного гребня одного и того 

же человека, где наблюдалась большая пролиферация и способность к остеогенной 

дифференцировке у МСК из костного мозга человека, полученных из орофациального участка, по 

сравнению с таковыми из подвздошного гребня [27–34]. 

2.2.2.3. Стволовые клетки, полученные из зубной ткани:  

Эпителиальные стволовые клетки и клетки подобные МСК, были найдены в зубных тканях. 

Различные источники МСК были обнаружены в зубных тканях, а также были изучены 

изолированные стволовые клетки [35]. 

2.2.2.4. Стволовые/прогениторные клетки, полученные из надкостницы: 

Надкостница — это название специализированной соединительной ткани, функция которой 

заключается в покрытии внешней поверхности костной ткани.  У длинных костей и ее мембрана есть 

способность оссификации образовывать минеральный внеклеточный матрикс в соответствующих 

условиях [36]. Внешняя область содержит эластичные волокна и фибробласты, а внутренняя область 

состоит из МСК, фибробластов и остеобластов, остеогенных прогениторных клеток, микрососудов 

и симпатических нервов [37]. Эти клетки обладают способностью дифференцироваться в 

адипоциты, остеобласты и хондроциты и экспрессировать типичные маркеры МСК. Это может 

объяснить, почему клетки, полученные из надкостницы, могут использоваться в тканевой 

инженерии, в частности для регенерации костей. Клинические исследования продемонстрировали 

положительные результаты, когда клетки, полученные из надкостницы, применялись для 

аугментации синуса или альвеолярного гребня, что показало надежную установку имплантата с 

улучшенным ремоделированием кости и образованием пластинчатой кости, а также 
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продемонстрировали, что после имплантации требуется более короткое время ожидания после 

операции. В результате в случае больших дефектов костей надкостница может быть источником 

стволовых/прогениторных клеток [38].  

2.2.2.5. Стволовые клетки, полученные из слюнных желез: 

Стволовые клетки, полученные из слюнных желез, были изучены для использования в аутологичной 

трансплантации, для инженерии железистой ткани и для клеточного лечения. Эндодерма 

происходит из слюнных желез, которые состоят из эпителиальных клеток из протоков и ацинарных 

клеток с экзокринной способностью. Эпителий пролиферирует, когда происходит соединение 

протоков слюнных желез, и ацинарные клетки подвергаются апоптозу. Стволовые клетки, которые 

могут дифференцироваться во все виды эпителиальных клеток внутри железы, еще не были описаны 

в литературе [39, 40]. 

2.2.2.6. Стволовые клетки, полученные из жировой ткани: 

Жировая ткань изучалась как источник стволовых клеток в регенеративной медицине, и она 

считается обильным источником МСК [41]. Ожидается, что стволовые клетки, полученные из 

жировой ткани станут альтернативным источником МСК при регенерации костей в 

стоматологической области, поскольку они представляют собой надежный остеогенез [42]. 

Практичность использования стволовых клеток, полученные из жировой ткани в GBR и 

имплантационной хирургии уже была проверена [43]. 

2.3. Исследования, проведенные на людях с использованием стволовых клеток 

В 2011 и 2014, сообщили, что мезенхимальные стволовые клетки, полученные из аспирата заднего 

подвздошного гребня и посеянные на частицах Bio-Oss®, могут привести к регенерации 

достаточного количества новой кости, что позволяет надежно вставлять зубные имплантаты в сроки, 

аналогичные применению либо чисто аутогенной кости, либо смеси аутогенной кости и Bio-Oss®. 

Показатели выживаемости имплантатов после 12 месяцев нагрузки составили от 91% до 100% [44, 

45].  В исследовании в 2015 году проводилась терапия обогащенными стволовыми клетками CD90+, 

которые использовалась при синус-лифтинге. Было выявлено формирование лучшего качества 

кости, а также процент трансплантированных аутологичных клеток CD90+, значительно 

коррелирующий с качеством сформированной новой кости [46]. В 2018 году, сообщили об 

успешном увеличении заднего альвеолярного гребня у участников его исследования после нового 

протокола с использованием мезенхимальных стволовых клеток, полученных из костного мозга 

[47]. Хотя реконструкция этой области была сложной из-за наличия сравнительно плохого 

кровоснабжения, нестерильной среды и оральных функций, таких как жевание, речь и глотание, 

которые мешали выживанию трансплантата, но ключевым определяющим фактором, как 

подчеркивает автор, было использование критического количества клеток, используемых для 

регенерации. Критическое количество клеток и соотношение клеток к биоматериалу, 
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использованные в этом клиническом испытании, были взяты из результатов доклинического 

исследования, где 20 × 106 мезенхимальных стволовых клеток были объединены с 1 см3 двухфазного 

фосфата кальция [48]. В 2017 году использовали lxymyelocel-t, посеянный на β-TCP, для 

реконструкции альвеолярных расщелин и травматических деформаций у взрослых людей. 

Терапия lxymyelocel-t использует воспроизводимые протоколы изоляции и расширения клеток, 

которые могут генерировать клеточные популяции, характеризующиеся наличием CD90+ МСК, 

CD14+ моноцитов/макрофагов и мононуклеарных клеток последовательным и предсказуемым 

образом [49]. В 2017 году инъекционная кость использовалось, в которых МСК из костного мозга 

человека смешивались с богатой тромбоцитами плазмой  (БТП) для формирования коагулированной 

массы. Использование БТП с МСК из костного мозга человека основывалось на предположении, 

что БТП содержал -бриноген, который при активации трансформируется в сеть brin, образуя 

матрицу и цитокинетические элементы, такие как трансформирующий фактор роста, 

тромбоцитарный фактор роста, фактор роста эндотелия сосудов и инсулиноподобный фактор роста, 

которые могли бы побудить МСК превращаться в остеобласты [50]. Кроме того, сформированная 

матрица костного трансплантата могла быть легко помещена в сложные дефекты формы вокруг 

имплантатов, что привело к успешной регенерации кости и одновременной установке имплантатов. 

В этом исследовании средняя остаточная высота кости увеличилась через 2 года после операции. 

Однако рентгенологически не наблюдалось дальнейшей резорбции регенерированной кости, а также 

эта регенерированная кость сохранялась в синусном дне, который был поднят с 

помощью тканеинженерной кости [51]. Другое важное исследование было проведено в 2016 году, 

где процедура синус-лифтинга была выполнена путем объединения мезенхимальных стволовых 

клеток, полученных из жировой ткани с керамическими чешуйками фосфата кальция в одноэтапной 

хирургической процедуре. Это наблюдаемое явление было приписано 

либо трансдифференциации стволовых клеток, полученных из жировой ткани 

в стромально васкулярной фракции (СВФ-терапия) в направлении костеобразующих клеток, либо 

усиленному паракринному привлечению трансдифференциации стволовых клеток, полученных из 

жировой ткани клеток-предшественников из латерального костного окна, закрывающего отсек для 

реконструкции кости [52]. Тканевая инженерия кости, содержащая периостальныеклетки, 

использовалось в 2010 году  для увеличения дна верхнечелюстной пазухи. 

Изоляция периостальных клеток проводилась с использованием образцов биопсии, взятых из 

надкостницы, которые затем ресуспендировались и культивировались. Эту клеточную суспензию 

загружали в полимерные. Затем клеточно-полимерные конструкции трансплантировали в синус-

лифтинг в тестовой группе через 8 недель после сбора [53]. Аналогичное исследование было 

проведено в 2004 году  с использованием тканевой инженерии кости, 

содержащей периостальные клетки и полимерные. Автор описал стволовые клетки, полученные из 
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надкостницы, загруженные на подходящую матрицу, как надежный метод для синус-лифтинга и 

одновременной или вторичной установки дентальных имплантатов [54]. 

3. Обсуждение: 

Терапия стволовыми клетками используется в качестве терапевтического метода для регенерации 

костей в дефектах костей вокруг имплантата. В этой связи был проведен обзор литературы для 

анализа эффективности стратегий регенерации костей с использованием стволовых клеток, который 

показал, что использование стволовых клеток имеет значительные преимущества по сравнению с 

традиционными подходами. Для получения большего количества научных доказательств следует 

провести больше исследований, таких как рандомизированные контролируемые клинические 

испытания с длительным наблюдением. Также необходимо тщательное понимание биологических 

процессов во время регенерации костей, что имеет решающее значение для разработки более 

эффективных клинических стратегий регенерации костей на основе стволовых 

клеток.Иммуномодулирующая функция МСК также важна для подавления локального иммунного 

ответа во время трансплантации и достижения оптимальной регенерации тканей. 

4. Заключение 

В этой статье были исследованы типы стволовых клеток. Мы обсудили новые методы лечения и 

использование стволовых клеток в зубных имплантатах для людей с остеопорозом. Современная 

научная литература сходится во мнении, что терапия стволовыми клетками оказывает 

положительное влияние на регенерацию кости. Хотя инженерия костной ткани доказала свою 

ценность в исследованиях на животных, особенно при регенерации костей при дефектах 

критического размера длинных костей, а также при их пероральном применении в модели 

экстракционной лунки, у людей она становится немного непредсказуемым методом при лечении 

дефектов большого размера или во время лечения. ранняя установка или загрузка имплантатов. Эта 

непредсказуемая природа может быть связана с изменением источника или распространением этих 

стволовых клеток. Таким образом, эти ограничения остаются проблемой для внедрения терапии 

стволовыми клетками в клиническую практику в будущем. 
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