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Аннотация. Актуальность. Разработка эффективных способов лечения деструктивных форм ос-

теомиелита челюстей остается актуальным направлением в челюстно-лицевой хирургии. В последние 

десятилетия как в отечественной, так и в зарубежной научной литературе появилось большое количество 

публикаций, посвященных применению обогащенной тромбоцитами аутоплазмы (platelet rich plasma), 

обладающей мощным репаративным потенциалом. Разработаны новые концентраты тромбоцитов - обо-

гащенный лейкоцитами и тромбоцитами (Leukocyte- and Platelet-Rich Fibrin), и улучшенный фибрин, 

богатый тромбоцитами (Advanced Platelet-Rich Fibrin), которые продемонстрировали наилучшие показа-

тели заживления ран в клинической практике за счет высокой способности высвобождать высокие кон-

центрации различных факторов роста. При этом, остаточная микробная флора в очаге воспаления, а так-

же микробиота полости рта при применении фибриновых сгустков может привести к ранним послеопе-

рационным осложнениям, что значительно снижает полезные свойства последнего. Требуется дальней-

шее изучение и усовершенствование методики фибринового сгустка для улучшения результатов лечения 

остеомиелита челюстей. Цель исследования – изучение противомикробной активности фибринового 

сгустка (A-PRF), модифицированного антибактериальным препаратом в лечении одонтогенного остео-

миелита нижней челюсти. Материалы и методы исследования. На базе бактериологической лаборато-

рии БУЗ ВО ВОКБ №1 было проведено исследование модифицированных A-PRF-сгустков на антибакте-

риальную чувствительность к St. aureus. Исследование проводилось в 2 этапа. На первом этапе проводи-

лось определение достаточной концентрации антибактериального препарата, который не нарушал ос-

новных свойств фибринового сгустка. На втором этапе определялась антибактериальная активность 

фибринового сгустка во всех соотношениях титранта к титрируемому веществу. Модифицированные 

фибриновые сгустки размещались на стерильных чашках Петри со средой засеянной взвесью St. aureus, 

по стандартному разведению при помощи денситометра. Результат исследования учитывался по зоне 

задержки роста. Положительным считался результат с зоной отсутствия роста не менее 20 мм. Резуль-

таты и их обсуждение. Полученный результат эксперимента доказывает эффективность модификации 

A-PRF-сгустка антибактериальным препаратом в жидкой форме. Мы выяснили, что при малой дозе ан-

тибактериального препарата уменьшалась зона отсутствия роста микрофлоры. Это свидетельствует о 

малой чувствительности в связи с недостаточным объемом препарата, что в дальнейшем может вызвать 

резистентность флоры к препаратам группы фторхинолонов. Высокая концентрация антибактериального 

препарата в жидкой форме приводила к уменьшению объема полученного сгустка, при этом зона за-

держки роста не увеличивалась. Выводы. Модифицирование фибринового сгустка антибактериальным 

препаратом позволяет расширить возможность применения обогащенного тромбоцитами фибрина в ус-

ловиях инфицированной костной раны. При сохранении стимулирующих репарацию свойств фибрино-

вого сгустка появилось противомикробное действие. В связи с этим целесообразно применять модифи-

цированную обогащенную фибрином плазму в лечении воспалительных заболеваний челюстей, инфици-

рованных околокорневых кист, профилактике воспалительных осложнений при экстракции зубов. 

Ключевые слова: остеомиелит, обогащенная тромбоцитами плазма (PRP), улучшенный фибрин 

богатый тромбоцитами (A-PRF) 
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Abstract. Introduction. The development of an effective treatment for destructive forms of osteomyelitis 

of the jaw remains relevant in maxillofacial surgery. In recent studies, both in Russian and foreign scientific lit-

https://elibrary.ru/efinhk


ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ. Электронное издание – 2023 – N 3 

JOURNAL OF NEW MEDICAL TECHNOLOGIES, eEdition – 2023 – N 3 
 

erature, a large number of publications have been identified on the use of platelet rich plasma, which has a repar-

ative potential. New platelet concentrations have been developed - leukocyte- and platelet-rich fibrin, and ad-

vanced platelet-rich fibrin increased levels of platelets, which have demonstrated the best wound healing rates in 

clinical practice due to the high ability to release high rates of various growth factors. At the same time, the re-

sidual microbial flora in the focus of inflammation, as well as the microbiota in the oral cavity, when using fibrin 

clots, can manifest itself in early postoperative complications. Further study and improvement of the fibrin clot 

technique is required to achieve the result of the treatment of osteomyelitis of the jaws. The aim is to study the 

antimicrobial activity of the A-PRF clot modified with an antibacterial drug in the treatment of odontogenic os-

teomyelitis of the mandible. Materials and methods. On the basis of the bacteriological laboratory of the SHI 

VO VRH No.1, a study of modified A-PRF clots for antibacterial sensitivity to St. aureus. The study was con-

ducted in 2 stages. At the first stage, a sufficient concentration of an antibacterial drug was determined, which 

didn’t violate the main properties of the fibrin clot. At the second stage, the antibacterial activity of the fibrin clot 

was determined in all ratios of the titrant to the titrated substance. Modified fibrin clots were placed on sterile 

Petri dishes with medium inoculated with St. aureus, by standard dilution using a densitometer-device. The result 

of the study was taken into account in the zone of growth retardation. A result with a zone of no growth of at 

least 20 mm was considered as positive. Results. The obtained result of the experiment proves the effectiveness 

of the modification of the A-PRF with an antibacterial drug in liquid form. We found that at a low dose of an 

antibacterial drug, the zone of absence of microflora growth decreased. This indicates a low sensitivity due to 

insufficient volume of the drug, which in the future may cause resistance of the flora to drugs of the 

fluoroquinolone antibiotic group. A high concentration of an antibacterial drug in liquid form led to a decrease in 

the volume of the resulting clot, while the zone of growth inhibition didn’t increase. Conclusion. Modification 

of a fibrin clot with an antibacterial drug makes it possible to expand the possibility of using platelet-rich fibrin 

in an infected bone wound. While maintaining the repair-stimulating properties of the fibrin clot, an antimicrobi-

al effect appeared. In this regard, it is advisable to use modified fibrin-rich plasma in the treatment of inflamma-

tory diseases of the jaws, infected periradicular cysts, and the prevention of inflammatory complications during 

tooth extraction. 

Keywords: osteomyelitis, platelet-rich plasma (PRP), advanced platelet-rich fibrin (A-PRF) 

 

Актуальность. Среди патологии челюстно-лицевой области, заболевания одонтогенной этиоло-

гии составляют до 55-65% от их общего числа, при это отмечается тенденция к их увеличению [4]. След-

ствие этого, поиск эффективных способов лечения деструктивных форм остеомиелита челюстей остается 

актуальным направлением в челюстно-лицевой хирургии. В последние десятилетия как в отечественной, 

так и в зарубежной научной литературе появилось большое количество публикаций, посвященных при-

менению PRP (platelet rich plasma), обогащенной тромбоцитами аутоплазмы, обладающей мощным 

репаративным потенциалом, являющимся продуктом собственной крови пациента, что обеспечивает 

безопасность ее применения [1-3, 5, 10]. 

Однако, для получения богатой тромбоцитами плазмы (PRP) при проведении двойного центрифу-

гирования добавляют антикоагулянты, блокирующие образование фибрина, что, в свою очередь, инги-

бирует процесс заживления ран. По этим причинам разработаны новые концентраты тромбоцитов без 

добавок с использованием более низких скоростей центрифугирования - обогащенный лейкоцитами и 

тромбоцитами (L-PRF) (Leukocyte- and Platelet-Rich Fibrin), и улучшенный фибрин, богатый тромбоци-

тами (A-PRF) (Advanced Platelet-Rich Fibrin), которые продемонстрировали наилучшие показатели за-

живления ран в клинической практике за счет высокой способности высвобождать высокие концентра-

ции различных факторов роста. Известно, что фибрин, обогащенный тромбоцитами, PRF по сравнению с 

традиционным PRP индуцирует достоверное 2-кратное увеличение миграции остеобластов [8]. 

Данное обстоятельство позволяет предположить, что использование A-PRF-сгустка может исполь-

зоваться в лечении воспалительных осложнений костной ткани, в том числе, остеонекрозов челюстных 

костей. Однако, остаточная микробная флора в очаге воспаления, а также микробиота полости рта при 

применении A-PRF может привести к ранним послеоперационным осложнениям, что значительно сни-

жает полезные свойства последнего. 

Микробиота полости рта характеризуется большим разнообразием аутофлоры и условно патоген-

ных микроорганизмов, которая при наличии очага воспаления проявляет себя крайне агрессивно и явля-

ется первичным источником инфицирования. Чаще всего патогенетической трансформации подвергают-

ся стафилококки (в первую очередь St. Aureus частота встречаемости в некоторых случаях достигает 

55%), стрептококки, энтерококки, палочки и микробные ассоциации [6]. 

Другими факторами, препятствующими системным способам воздействия на воспалительный 

очаг, инфицированный патогенной микрофлорой, является пиогенная мембрана и нарушение микроцир-

куляции вследствие выделения медиаторов воспаления. Эти два фактора препятствует доставке антибак-

териального препарата в очаг инфекции на ранних этапах системного воздействия [7, 9].  
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Цель исследования – изучение противомикробной активности A-PRF-сгустка, модифицирован-

ного антибактериальным препаратом в лечении одонтогенного остеомиелита нижней челюсти. 

Материалы и методы исследования. На базе бактериологической лаборатории БУЗ ВО ВОКБ 

№1 было проведено исследование модифицированных A-PRF-сгустков на антибактериальную чувстви-

тельность к St. aureus. Так как частота встречаемости последнего самая высокая и в 50-55 % случаев от-

мечается микробные ассоциации. Для модификации был выбран антибактериальный препарат широкого 

спектра действия группы фторхинолонов – ципрофлоксацин.  

Исследование проводилось в 2 этапа. На первом этапе проводилось определение достаточной кон-

центрации антибактериального препарата, который не нарушал основных свойств фибринового сгустка. 

Формирование фибринового сгустка менее 50% от общего объема полученного раствора считалось не-

достаточным. С помощью титриметрического анализа определялось количество титранта (ципрофлокса-

цина) на количество нативной крови (титрируемое вещество). Высчитывалось соотношение титранта и 

титрируемого вещества от 9:1 до 1:9. Для частоты эксперимента для каждого соотношения было прове-

дено 10 исследований. Наилучшим соотношением считалось максимальное количество антибактериаль-

ного препарата при формировании 50 % объема фибринового сгустка от общего объема полученного 

раствора.  

 На втором этапе определялась антибактериальная активность фибринового сгустка во всех соот-

ношениях титранта к титрируемому веществу. 

Использовалось 3 способа модификации A-PRF-сгустка антибактериальным препаратом (ципроф-

локсацин). Первый способ заключался в добавлении антибактериального препарата в нативную кровь 

пациента сразу после ее забора в виде сухого порошка из расчета 1 миллиграмм (мг) препарата в 2 мил-

лилитрах (мл) нативной крови пациента. При втором способе за час до взятия крови больному проводи-

лось внутривенное введение препарата. Так как максимальная концентрация препарата, согласно инст-

рукции по использованию ципрофлоксацина, наступает через 60 минут после введения, проводилось взя-

тие цельной крови в специальные пробирки для проведения центрифугирования. Третий способ включал 

в себя применение раствора ципрофлоксацина вводимого в цельную кровь в соотношении на 2 мл крови 

1 мг антибактериального препарата. Затем производилось центрифугирование всех пробирок по прото-

колу получения A-PRF. В дальнейшем полученные A-PRF сгустки размещались на стерильных чашках 

Петри со средой MUELLER HINTON AGAR, засеянной взвесью St. aureus, по стандартному разведению 

при помощи денситометра DEN-1. Чувствительность определялась диско-диффузионным методом. Ин-

кубация проводилась при температуре 37 °С, в течении 24 часов. Результат учитывался по зоне задержки 

роста. Положительным считался результат с зоной отсутствия роста не менее 20 миллиметров (мм).  При 

этом исследовали как фибриновый сгусток, так и жидкую фракцию плазмы пациента. 

На рис. 1 в трех чашках Петри со средой помещены фибриновые сгустки, модифицированные ан-

тибиотиком, полученные по трем разными методикам. В чашке №1 в верхней половине расположен сгу-

сток с добавлением антибиотика в порошковой форме. В той же чашке внизу контрольный диск с ци-

профлоксацином в стандартной концентрации препарата. В чашке № 2 вверху сгусток, полученный пу-

тем введения антибактериального препарата в кровь пациента за час по взятия крови. Внизу жидкая 

часть плазмы, взятая из той же пробирки. В чашке №3 в верхней половине расположен сгусток с добав-

лением антибиотика в жидкой форме по рассчитанной концентрации. Внизу жидкая часть плазмы, взятая 

из той же пробирки. 

 

 
 

Рис. 1. Лабораторное определение чувствительности микрофлоры к модифицированному A-PRF-сгустку 

антибактериальным препаратом (ципрофлоксацин) 

 

Статистическая обработка данных проведена с использованием программы Statistica 10.0. Рассчи-

таны средняя величина (М), ошибка средней арифметической (m), геометрическая прогрессия (bn=b1×q 
n-
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1
). Для расчета различий между средними величинами применяли t-критерий Стьюдента. Различия пока-

зателей при р<0,05 считались достоверными. 

Результаты и их обсуждение. Полученные результаты представлены на рисунке 2. В первой 

чашке в нижней половине диск с ципрофлоксацином, где имеется зона отсутствия роста 23 мм. В верх-

ней половине чашки A-PRF-сгусток, обогащенный антибактериальным препаратом в форме порошка, 

зона роста отсутствует. Во второй чашке в верхней половине фибриновый сгусток, обогащенный путем 

введения препарата внутривенно в кровь за час до забора. В третьей чашке в верхней половине A-PRF-

сгусток, обогащенный антибактериальным препаратом (ципрофлоксацин), в нижней жидкая часть плаз-

мы, модифицированная тем же препаратом. В обоих случаях имеется зона отсутствия роста микрофлоры.  

Зона отсутствия роста в контрольной чашке 23 мм, в чашке №3 вверху 22 мм, внизу 21 мм. Полученный 

результат эксперимента доказывает эффективность модификации A-PRF-сгустка антибактериальным 

препаратом в жидкой форме.  

 

 
 

Рис. 2. Лабораторное определение чувствительности микрофлоры к модифицированному A-PRF-сгустку 

антибактериальным препаратом (ципрофлоксацин). (Результат) 

 

Результат расчета объема антибактериального (ципрофлоксацин) препарата для модификации A-

PRF-сгустка представлен в табл.. 

 

Таблица 

 

Расчет объема вводимого антибактериального препарата для формирования фибринового сгустка 

 

Зона задержки роста  

микрофлоры, мм 
26 25 24 23 22 10 

Соотношение, титрируемое 

вещество/титрант 
1:9 2:8 3:7 4:6 5:5 6:4 7:3 8:2 9:1 

Пробирка №1 1,22 2,22 3,71 6,48 10,85 18,42 31,46 53,14 90,64 

Пробирка №2 1,31 2,19 3,83 6,46 10,84 18,36 31,32 53,34 90,59 

Пробирка №3 1,31 2,2 3,81 6,31 10,85 18,43 31,3 53,28 90,7 

Пробирка №4 1,32 2,17 3,76 6,32 10,8 18,48 31,4 53,42 90,58 

Пробирка №5 1,26 2,3 3,69 6,31 10,84 18,53 31,36 53,24 90,66 

Пробирка №6 1,2 2,22 3,69 6,36 10,85 18,36 31,37 53,36 90,69 

Пробирка №7 1,35 2,25 3,78 6,29 10,89 18,43 31,35 53,41 90,77 

Пробирка №8 1,39 2,18 3,79 6,46 10,85 18,53 31,36 53,43 90,72 

Пробирка №9 1,26 2,18 3,66 6,4 10,84 18,43 31,4 53,37 90,73 

Пробирка №10 1,37 2,21 3,73 6,44 10,92 18,53 31,36 53,44 90,71 

 

Мы выяснили, что при малой дозе антибактериального препарата уменьшалась зона отсутствия 

роста микрофлоры. Это свидетельствует о малой чувствительности в связи с недостаточным объемом 

препарата, что в дальнейшем может вызвать резистентность флоры к препаратам группы фторхинолонов. 

Высокая концентрация антибактериального препарата в жидкой форме приводила к уменьшению объема 

полученного сгустка, при этом зона задержки роста не увеличивалась. Методом серийных разведений 

было подобрано соотношение антибактериального препарата к объему цельной крови, что составило 

1 мг ципрофлоксацина к 2 мл цельной крови пациента.  
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Кроме того, определили, что увеличение скорости центрифугирования более 2000 об/мин, формиро-

вало фракцию жидкой части плазмы с повышенным содержанием антибактериального препарата. Отсутст-

вие антибиотика во 2 фракции (A-PRF-сгусток) и его максимальная концентрация в 3 фракции (жидкой 

части плазмы) говорит об эффективности использования способа только при низкой скорости центрифуги-

рования. Проведя анализ полученных результатов, можно сделать следующий вывод. Увеличение объема 

сгустка напрямую зависит от количества цельной крови пациента (титрируемое вещество), при этом незна-

чительное увеличение объема крови увеличивает объем сгустка на значительную величину. 

При соотношении 9:1 зона задержки роста 26 мм при этом средняя величина (М) фибринового 

сгустка составила 1,3; ошибка средней (m) составила 0,02 (p<0,0001). При 2:8 зона задержки роста 26 мм, 

М=2,21; m=0,01 (p<0,0001).  При 3:7 зона задержки роста 25 мм, М=3,75; m=0,02 (p<0,0001). При 4:6 зона 

задержки роста 24 мм, М=6,38; m=0,02 (p<0,0001). При 5:5 зона задержки роста 24 мм, М=10,85; m=0,01 

(p<0,0001). При 6:4 зона задержки роста 23 мм, М=18,45; m=0,02 (p<0,0001). При 7:3 зона задержки роста 

23 мм, М=31,37; m=0,01 (p<0,0001). При 8:2 зона задержки роста 22 мм, М=53,34; m=0,03 (p<0,0001). При 

9:1 зона задержки роста 10 мм, М=90,68; m=0,02 (p<0,0001). Поделив каждое последующее значение на 

предыдущее, получалось одинаковое число с незначительной погрешностью ≈ 1,7. После чего рассчитав 

все полученные значения по формуле геометрической прогрессии bn=b1×q 
n-1

, был сделан следующий 

вывод. Соотношение антибактериального препарата к объему цельной крови подчиняется закону гео-

метрической прогрессии со знаменателем прогрессии 1,7. Наилучшим соотношением является 1 мг ци-

профлоксацина к 2 мл цельной крови пациента, введенные до центрифугирования. 

Выводы. Модифицирование фибринового сгустка антибактериальным препаратом позволяет 

расширить возможность применения обогащенного тромбоцитами фибрина в условиях инфицированной 

костной раны. При сохранении стимулирующих репарацию свойств фибринового сгустка появилось 

противомикробное действие. В связи с этим целесообразно применять модифицированную обогащенную 

фибрином плазму в лечении воспалительных заболеваний челюстей, инфицированных околокорневых 

кист, профилактике воспалительных осложнений при экстракции зубов.  
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