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Аннотация 
Предмет исследования. Изучена реакция слизистой оболочки полости рта экспериментальных животных на 
фракционную лазерную обработку излучением диодного лазера с длиной волны 980 нм. Методы. В эксперименте на 
лабораторных крысах линии Вистар при различных режимах воздействия: сочетаниях мощности лазерного 
излучения из диапазона Р = 5–15 Вт, длительности tp = 100–120 мс и фактора заполнения – проводилась однократная 
фракционная лазерная обработка слизистой полости рта. Животные выводились из эксперимента сразу после 
воздействия, на 5-й, 7-й и 28-й день после обработки. Для гистологической оценки препараты слизистой окрашивали 
гематоксилином и эозином, а также анилиновым синим по Массону. Толщины слоев слизистой и концентрация 
коллагеновых волокон определялись в результате компьютерной обработки изображений гистологических 
препаратов. Результаты. Установлено, что состояние слизистой существенно зависит от режима лазерного 
воздействия и времени, прошедшего с момента фракционной обработки. При воздействии импульсным лазерным 
излучением с P = 5 Вт, tp = 100 мс или P = 7 Вт, tp = 120 мс и при факторе заполнения 
F = 200±50 микроповреждений/см2 регенерация слизистой завершается на 28-й день после обработки, а для прочих 
исследованных режимов продолжается. После регенерации толщина эпителиального слоя слизистой ниже, а толщина 
собственной пластинки слизистой с подслизистой основой и концентрация коллагеновых волокон в слизистой 
соответствуют контролю. Практическая значимость. Полученные результаты перспективны для дальнейших 
исследований по реконструкции истонченной слизистой. 
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Abstract 
Subject of Research. The paper presents the study of the oral mucosa reaction of experimental animals to fractional laser 
treatment by diode laser radiation with a wavelength of 980 nm. Methods. A single fractional laser treatment of oral mucosa 
was carried out in the experiment on Wistar laboratory rats at different exposure regimes: combinations of laser power from 
the range Р = 5-15 W, pulsewidth tp = 100-120 ms and the filling factor. The animals were taken out of the experiment 
immediately after exposure, on the 5th, 7th and 28th day after the treatment. For histological evaluation mucosal preparations 
were stained with hematoxylin and eosin, as well as aniline blue according to Masson. Thickness of mucosa layers and 
concentration of collagen fibers were defined as a result of computer processing of images of histological samples. Main 
Results. It was established that the mucous condition  depends significantly on the laser treatment regime and the time 
elapsed since the fractional treatment. When exposed to pulsed laser radiation with P = 5 W, tp = 100 ms or P = 7 W, 
tp = 120 ms, at the filling factor F = 200±50 microdamages/cm2 the mucous regeneration has been completed on the 28th day 
after treatment, and for the other studied regimes it continues. After regeneration the thickness of the epithelial layer of the 
oral mucosa is less, and the thickness of the submucosal layer with lamina propria of mucosa and concentration of collagen 
fibers in the mucosa correspond to control. Practical Relevance. The obtained results are promising for further research on 
the reconstruction of thinning oral mucosa. 
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Введение 
 

Состояние слизистой полости рта определяющим образом влияет на функционирование не только 
тканей и органов, расположенных в ротовой полости, но и на состояние организма в целом [1]. Присутст-
вие в операционном поле здоровой слизистой определяет результат большинства ортопедических мани-
пуляций и имплантации. Быстрое восстановление слизистой при ее заболеваниях или после травмы в 
результате хирургического вмешательства определяет не только клинические, но и эстетические резуль-
таты лечения, оказывая тем самым серьезное влияние не только на функциональное, но и на социальное 
качество жизни [2]. Таким образом, для повышения качества жизни, профилактики заболеваний слизи-
стой, повышения клинической эффективности хирургических манипуляций в полости рта и улучшения 
течения послеоперационного периода, например, после установки импланта, актуальным является иссле-
дование возможностей стимуляции регенерации слизистой оболочки полости рта, в том числе за счет 
использования приборов и технологий, работающих на новых физических принципах, ранее не исполь-
зованных в стоматологии для этой цели. 

Лазерная регенерация мягких тканей широко используется в дерматологии для фотоомоложении 
кожи [3], обработки келоидов и рубцов [4], лечения гиперпигментации [5] и т.д. Для регенерации приме-
няют метод фракционного лазерного фототермолиза, заключающийся в воздействии на биоткань набора 
пространственно разнесенных лазерных микропучков, имеющих определенную энергию, длительность, 
мощность и фактор заполнения. 

Гистологические особенности лазерной фракционной обработки (фототермолиза) слизистой по-
лости рта рассмотрены в работах [6–10]. К сожалению, в литературе до сих пор не представлены резуль-
таты детального исследования поведения толщин слоев слизистой, а также концентрации коллагеновых 
волокон сразу после фракционного воздействия излучением с длиной волны 980 нм и в процессе регене-
рации слизистой. Вместе с тем толщина эпителиального слоя и толщина собственной пластинки слизи-
стой с подслизистой основой, а также концентрация (доля) коллагеновых волокон в слизистой полости 
рта имеют существенное значение для здоровья зуба и качества приживления импланта [11]. Отклонение 
этих величин от анатомических значений (истончение слизистой, потеря упругих и эластичных свойств) 
неблагоприятно отражается на состоянии зубодесневой границы, повышая вероятность рецессии десны и 
связанных с этим рисков возникновения пародонтита и переимплантита. 

В этой связи основной целью настоящей работы было гистологическое исследование влияния ре-
жимов фракционной обработки слизистой полости рта животного (крысы) излучением диодного лазера с 
длиной волны 980 нм на состояние слизистой, толщину эпителиального слоя и толщину собственной 
пластинки слизистой с подслизистой основой, а также на концентрацию коллагеновых волокон в слизи-
стой полости рта в процессе ее регенерации после лазерного воздействия. 
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В эксперименте проводилась фракционная лазерная обработка слизистой оболочки полости рта 20 
лабораторных крыс-самцов линии Вистар. Фракционная лазерная обработка проводилась с использова-
нием лазерной установки «stLase» (DentalPhotonics, USA). В основе этой установки лежит диодный лазер 
с длиной волны 980 нм и средней мощностью излучения до 25 Вт. 

Во время фракционной обработки животные находились под наркозом (Золетил (Virbac, Франция) 
в дозе 40 мг/кг массы внутрибрюшинно). Протокол эксперимента соответствовал этическим нормам, из-
ложенным в «Международном кодексе медицинской этики» (1994), «Правилах работ с использованием 
экспериментальных животных» (GLP), Хельсинской декларации (2000), Директивах Европейского сооб-
щества 86/609 EEC. Фракционная обработка проводилась на слизистой верхней челюсти. На слизистой с 
помощью татуировки органическим веществом для татуажа Prizm Tattoo Ink (Superior Tattoo Equipment, 
USA) выделялись три области –две зоны воздействия и одна зона контроля. Зона между зонами воздейст-
вия выступала в качестве контрольной. 

Фракционная лазерная обработка проводилась в пяти режимах: режим #1 (средняя мощность из-
лучения P = 5 Вт, длительность импульса tp = 100 мс, энергия импульса Е = 0,5 Дж); режим #2 (Р = 7 Вт, 
tp = 120 мс, Е = 0,84 Дж); режим #3 (P = 10 Вт, tp = 100 мс, Е = 1 Дж), режим #4 (P = 15 Вт, tp = 200 мс, 
E = 3 Дж). Фактор заполнения (F – количество микроповреждений на единицу площади поверхности сли-
зистой) при фракционной обработке в этих режимах изменялся от 56 до 825 микроповреждений/см2 и 
был подобран таким образом, чтобы суммарный вклад энергии в зоне воздействия был одинаковым, и его 
плотность составляла E ~ 200 Дж/см2. Режим #5 (Р = 7 Вт, tp = 120 мс, Е = 0,84 Дж) отличался от режима 
#2 большей плотностью суммарного вклада энергии (E ~ 335 Дж/см2), что было достигнуто за счет уве-
личения фактора заполнения до F = 340±90 микроповреждений/см2. Микроповреждения создавались при 
контакте кварцевого волоконного наконечника диаметром 400 мкм с поверхностью слизистой оболочки 
полости рта. Выбор режимов соответствовал рекомендациям, изложенным в работе [9]. 

Животные были разделены на четыре группы, по 5 животных в каждой. В каждой группе произво-
дилась однократная лазерная фракционная обработка слизистой. Всего в режимах #1, #2, #3 было выпол-
нено по четыре однократной обработки, а в режимах #4, #5 – по две. Животные группы I выводились из 
эксперимента сразу после воздействия, группы II – на 5-й день после фракционной обработки, группы  
III  – на 7-й день, а группы IV – на 28-день. 

В ходе эксперимента в каждой из групп слизистая оболочка полости рта фотографировалась перед 
фракционной обработкой, сразу после обработки и перед выводом из эксперимента. Фотографии были 
сделаны с помощью цифрового фотоаппарата NikonD80 (Nikon Corporation, Япония) с кольцевой вспыш-
кой при постоянном позиционировании и освещении объектов съемки. Для масштаба на поверхность 
слизистой в непосредственной близости от зоны обработки помещался круг диаметром 3±0,1 мм, выре-
занный из артикуляционной бумаги HANEL 40 мкм (HANEL, Германия). 

Выведение животного из эксперимента проводилось путем передозировки наркоза. После выведе-
ния осуществлялся забор слизистого лоскута для проведения гистологического исследования. Забор ма-
териала для гистологического исследования производился из зон, обработанных лазерным излучением 
(зоны воздействия) и с интактной слизистой (зона контроля). 

Полученный материал фиксировали в цинк-этанол-формальдегиде по описанной в работе [12] ме-
тодике и после стандартной гистологической проводки заливали в парафин. С парафиновых блоков гото-
вили серийные препараты толщиной 5–7 мкм, которые наклеивали на предметные стекла с адгезивным 
покрытием (HistoBond, Германия). Препараты окрашивали гематоксилином и эозином для общей оценки 
состояния тканей и анилиновым синим по Массону для анализа состояния соединительной ткани. Анализ 
и фотосъемку препаратов осуществляли с помощью светового микроскопа Leica DM750, оснащенного 
фотокамерой ICC50 (Leica, Германия), и программы обработки изображений LAS EZ (Leica, Германия). 
Образцы слизистой оболочки полости рта животных сразу после и на 5-й день после лазерного воздейст-
вия были окрашены гематоксилином и эозином для получения общей картины происходящих морфоло-
гических изменений. Образцы, которые были получены на 7-й и 28-й дни, были окрашены анилиновым 
синим по Массону для оценки изменений, происходящих в собственной пластинке и подслизистой осно-
ве слизистой в процессе ее регенерации. 

В исследовании толщина эпителиального слоя, а также толщина собственной пластинки слизистой 
совместно с подслизистой основой слизистой оболочки полости рта крыс на 7-й и 28-день после фракци-
онной обработки были оценены в результате анализа фотографий гистологических препаратов образцов 
групп III и IV, окрашенных анилиновым синим по Массону. Результаты оценки в зонах воздействия были 
сопоставлены с соответствующими данными, полученными для зоны контроля. Статистическая обработ-
ка выполнялась в программе Statgraphics (Statgraphics Technologies, США): вычислялась средняя толщина 
и доверительный интервал. 

Также в результате анализа фотографий гистологических препаратов образцов групп III и IV, ок-
рашенных анилиновым синим по Массону, в программе Photoshop (Adobe Systems Incorporated, США) 
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была определена доля объемного содержания коллагеновых волокон в зонах воздействия и в зоне контро-
ле. Так как при проведении гистологического окрашивания анилиновым синим по Массону (по стандарт-
ному протоколу [13]) коллагеновые волокна окрашиваются в синий цвет, то для определения доли колла-
геновых волокон в слизистой на фотографии ее гистологического препарата в зоне воздействия и в зоне 
контроля выделялась квадратная область площадью 0,01 см2, в которой вычислялось общее количество 
пикселей и количество пикселей синего цвета (оттенков синего глубиной свыше 10%), а доля объемного 
содержаний коллагеновых волокон определялась как отношение количества пикселей синего цвета к об-
щему количеству пикселей в выделенной области. 
 

Результаты и обсуждение 
 

Фотографии гистологических препаратов образцов слизистой, полученные в ходе эксперимента, 
представлены на рис. 1. 

Сразу после обработки на препаратах, окрашенных гематоксилином и эозином, на участках, не 
подвергавшихся лазерному воздействию, можно различить эпителиальный слой, собственную пластинку 
слизистой и подслизистую основу – мышечный слой. В режиме #1 (рис. 1, а) наблюдается дефект ткани, 
дно которого располагается в пределах эпителиального слоя. В режимах #2 (рис. 1, д) и #5 (рис. 1, с) дно 
дефекта располагается на границе базальной мембраны с собственной пластинкой слизистой. В режимах 
#3 (рис. 1, и) и #4 (рис. 1, н) размер дефекта увеличивается, а его дно находится уже в мышечном слое. 
Вокруг дефекта наблюдается зона коагуляционного некроза [14]. 

На 5-й день после обработки в режимах #1 и #2 (рис. 1, б, е) эпителиальный слой восстановлен. В 
подслизистой основе и собственной пластинке слизистой визуализируются соответствующие зонам ла-
зерного воздействия области, имеющие характерное строение коагуляционного некроза [14]. 

В режимах #3 и #4 (рис. 1, к, о) наблюдается сплошная зона некроза. Зоны воздействия не визуали-
зируются. Эпителиальный слой не восстановлен. Наблюдается нарушение типичного строения слоев 
слизистой оболочки полости рта. В режиме #5 (F = 340±90 микроповреждений/см2), в отличие от режима 
#2 (F = 200±50 микроповреждений/см2), в слизистой зоны лазерного воздействия не визуализируются, а 
вместо этого наблюдается сплошная зона некроза, затрагивающая все слои слизистой оболочки, при этом 
нарушается типичное их строение (рис. 1, т). 

На 7-й день после лазерной обработки в режимах #1 и #2 (рис. 1, в, ж) на препаратах, окрашенных 
анилиновым синим по Массону, в подслизистой основе и собственной пластинке слизистой визуализи-
руются соответствующие зонам лазерного воздействия области, в которых ткань менее интенсивно окра-
шена в синий цвет и, соответственно [13], содержит меньшее количество коллагеновых волокон. В режи-
мах #3, #4 и #5 (рис. 1, л, п, у) наблюдается полное восстановление эпителиального слоя, а в собственной 
пластинке и подслизистой основе фиксируется существенное по сравнению с контролем снижение коли-
чества коллагеновых волокон (ткань слабо окрашена в синий цвет), при этом зоны лазерного воздействия 
не визуализируются. 

На 28-й день после фракционного лазерного воздействия в режимах #1 и #2 (рис. 1, г, з) в слизи-
стой не наблюдается каких-либо изменений по сравнению с контролем, что свидетельствует о практиче-
ски полной регенерации ткани. В режимах #3, #4 и #5 (рис. 1, м, р, ф), визуализируются зоны с меньшей 
плотностью коллагеновых волокон, что свидетельствует о неполном завершении процесса регенерации. 

Гистограммы, демонстрирующие взаимосвязь толщины эпителиального слоя и толщины собст-
венной пластинки слизистой совместно с подслизистой основой, а также концентрации (доли) коллагено-
вых волокон в собственной пластинке слизистой и подслизистой основе слизистой полости рта крысы с 
режимом фракционного лазерной обработки и в контроле представлены на рис. 2 и 3 соответственно. 

На 7-й день после лазерного воздействия во всех режимах толщина эпителиального слоя превыша-
ет толщину в контроле (рис. 2, а). Особенно существенно данное превышение проявляется после воздей-
ствия в режимах #4 и #5. На 28-й день наблюдается снижение толщины эпителиального слоя слизистой, 
при этом его толщина оказывается меньшей, чем в контроле. Таким образом, фракционное лазерное воз-
действие в широком диапазоне режимов воздействия приводит к истончению слизистой, что может не-
благоприятно отразиться на ее функциях. Фракционное лазерное воздействие оказывает также сущест-
венное влияние на толщину собственной пластинки слизистой и подслизистой основы (рис. 2, б). На 7-й 
день после лазерного воздействия для всех режимов воздействия наблюдается значительное увеличение 
толщины этих слоев слизистой по сравнению с контролем. Следует отметить, что в том случае, если ре-
генерация слизистой практически завершена (режимы #1 и #2), толщина этих слоев слизистой на 28-день 
после обработки стремится к толщине, характерной для интактной слизистой (контроль), а в тех случаях, 
когда регенерация еще не завершилась (режимы #3, #4 и #5), толщина собственной пластинки слизистой 
и подслизистой основы превышает толщину в контроле. Таким образом, фракционное лазерное воздейст-
вие в зависимости от режима воздействия на 28-й день после обработки может либо не изменить, либо 
увеличить толщину собственной пластинки слизистой и подслизистой основы слизистой оболочки по-
лости рта крысы. 
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Рис. 1. Типичные фотографии гистологических препаратов образцов слизистой полости рта крысы: сразу 
(а, д, и, н, с), на 5-й (б, е, к, о, т), 7-й (в, ж, л, п, у) и 28-й (г, з, м, р, ф) день после фракционной лазерной 
обработки в режимах #1–#5 соответственно. Штрихпунктирной линией отмечена граница измененной 

после лазерного воздействия области 
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Рис. 2. Толщина эпителиального слоя (а) и толщина собственной пластинки слизистой с подслизистой  
основой (б) через 7 (синий) и 28 (оранжевый) дней после лазерной фракционной обработки в режимах 

#1–#5 и в контроле 
 

 
 

Рис. 3. Доля коллагеновых волокон в собственной пластинке слизистой и в подслизистой основе через  
7 (синий) и 28 (оранжевый) дней после лазерной фракционной обработки в режимах #1–#5 и в контроле 

 

На 7-й день после фракционного лазерного воздействия во всех режимах наблюдается существен-
ное снижение концентрации коллагеновых волокон, что характерно для интенсивно регенерирующей 
ткани (рис. 3). На 28-й день концентрация коллагеновых волокон стремится к концентрации, характерной 
для интактной ткани (порядка 80% [15]). Для режимов #1 и #2 наблюдается практически полное восста-
новление концентрации коллагеновых волокон до интактного уровня, что свидетельствует о завершении 
процесса регенерации. Для режимов #3, #4 и #5 концентрация коллагеновых волокон ниже, чем в контро-
ле, так как в этих случаях регенерация слизистой еще не завершилась, что связано с более агрессивным 
воздействием на слизистую, так как в этих режимах либо используются лазерные импульсы с большей 
энергией, либо воздействие происходит с большим фактором заполнения. Таким образом, фракционное 
лазерное воздействие на слизистую полости рта крысы приводит к резкому снижению концентрации кол-
лагеновых волокон в собственной пластинке слизистой и в подслизистой основе с последующим ее вос-
становлением до интактного уровня. 

 

Заключение 
  

В работе показано, что состояние слизистой существенно зависит от режима лазерного воздейст-
вия и времени, прошедшего с момента фракционной обработки. При воздействии лазерными импульсами 
с энергией E = 0,5 Дж и E = 0,84 Дж (для фактора заполнения F = 200±50 микроповреждений/см2) регене-
рация слизистой завершается на 28-й день после обработки. При воздействии лазерными импульсами с 
энергией E = 1,0 Дж и E = 3,0 Дж (для фактора заполнения F = 200±50 микроповреждений/см2) и 
E = 0,84 Дж (для фактора заполнения F=340±90 микроповреждений/см2) регенерация на 28-день продол-
жается. После регенерации толщина эпителиального слоя слизистой ниже, а толщина собственной пла-
стинки слизистой с подслизистой основой и концентрация коллагеновых волокон в слизистой полости 
рта соответствуют уровню, характерному для интактной ткани.  

Результаты исследования позволяют надеяться, что лазерная фракционная обработка изначально 
ослабленной (истонченной) слизистой будет способствовать восстановлению ее параметров до уровня, 
характерного для здоровой ткани. Проверка данной гипотезы является предметом будущих исследований 
авторов. 
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