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Рост уровня травматизма, новообразований и послеоперационных 
воспалительных осложнений челюстно-лицевой области определяет 
актуальность лечения данных пациентов. Нарушение анатомической 
целостности челюстно-лицевой области приводит к изменению микробиоценоза 
полости рта с активизацией процессов биопленкообразования на 
ортопедических конструкциях. В статье рассматривается вариант решения 
проблемы образования микробных пленок бактериями Staphylococcus 
epidermidis 33 на диоксиде титана при наномодификации его поверхности и 
использовании низкомолекулярного катионного пептида варнерина. Данный 
способ имеет перспективные возможности использования в клинической 
стоматологии для профилактики и лечения воспалительных 
послеоперационных осложнений у больных с приобретенными дефектами 
челюстно-лицевой области и после операции дентальной имплантации. 

 Ключевые слова: дефекты челюстно-лицевой области, бактериальные биопленки, 

низкомолекулярный катионный пептид варнерин. 

Введение 

Повреждения челюстно-лицевой об-

ласти (ЧЛО) наблюдаются у 18% травма-

тологических больных [6]. Одновременно 

с этим увеличивается и количество паци-

ентов с новообразованиями челюстных 

костей. Возникающие изменения целост-

ности челюстных костей обусловливают 

появление функциональных и эстетиче-

ских нарушений [1, 3]. Это требует, в 

свою очередь, проведения дальнейшего 

реабилитационного ортопедического лече-

ния, в том числе с использованием им-

плантационных систем для восстановле-

ния необходимого количества зубов и 

улучшения ретенции конструкций челюст-

ных протезов. Возникающие при этом по-

слеоперационные изменения микробиоце-

ноза ротовой полости приводят к хрониза-

ции воспалительных процессов челюстно-
______________________ 
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лицевых образований и ЛОР-органов. Так, 

по имеющимся в литературе данным [4], 

развитие воспалительных осложнений у 

данной категории пациентов достигает 

14% от общего числа обследованных па-

циентов. Затруднение борьбы с осложне-

ниями воспалительного характера челюст-

но-лицевой области со стороны слизистой 

оболочки и мягкотканного пародонта во 

многом объясняется наличием на костных 

объектах микробных биопленок, характе-

ризующихся повышенной устойчивостью 

их клеточных элементов к действию анти-

биотических препаратов, а также факто-

ров специфической и неспецифической 

противоинфекционной защиты организма 

человека и широко используемым анти-

биотикам, что, в свою очередь, может пре-

пятствовать остеоинтеграции дентальных 

имплантатов. В связи с этим на современ-

ном этапе развития стоматологии оправ-

дан направленный поиск способов и 

средств противодействия образованию и 

функционированию микробных биопле-

нок на поверхностях зубов и различных 

лечебных стоматологических конструк-

ций [2, 5]. В исследованиях некоторых ав-

торов для решения проблем  биопленкооб-

разования  на различных конструкцион-

ных стоматологических материалах пред-

лагалось нанесение на поверхности конст-

рукций ионов серебра [8]. Тем не менее 

оптимального подхода к подавлению об-

разования микробных пленок в ротовой 

полости  к настоящему времени до сих 

пор не представлено. 

 

Цель работы 

Экспериментальный анализ возможно-

стей подавления образования и функцио-

нирования биопленок бактерий на поверх-

ностях диоксида титана, широко исполь-

зуемого в стоматологической практике в 

качестве конструкционного материала. 

 

Материалы и методы исследований 

Анализ возможностей ингибирования 

формирования микробных пленок был 

проведен на образцах спеченного диокси-

да титана в виде таблеток диаметром 3 мм 

и толщиной 2 мм. Поверхность части таб-

леток имела нанесенный методом золь-

гель технологии наноструктурированный 

слой низкотемпературной формы диокси-

да титана – анатаза, так как известно, что 

именно эта кристаллическая модификация 

материала образуется при спекании изде-

лий из диоксида титана и окислении по-

верхности титановых изделий, в частности 

имплантатов [7]. При анализе возможно-

стей подавления образования зубных био-

пленок на данном конструкционном мате-

риале наше внимание было привлечено  к 

низкомолекулярным катионным пептидам 

семейства лантибиотиков, наиболее из-

вестный из которых – низин – широко ис-

пользуется  во всем мире в качестве  эф-

фективной пищевой добавки (Е234) для 

предупреждения бактериальной колониза-

ции и порчи готовых к употреблению 

мясо-молочных продуктов. 

Ранее сотрудниками Института эколо-

гии и генетики микроорганизмов УрО РАН 

из клинического материала был выделен 

штамм бактерий Staphylococcus warneri 

KL-1 (Патент РФ № 2200195), синтезирую-

щих и выделяющих в окружающую среду 

варнерин – новый катионный пептид этого 

семейства, способный ингибировать разви-

тие широкого спектра грамположительных 

бактерий родов стафилококков, стрепто-

кокков, коринебактерий  и представляю-

щий, тем самым, особый интерес для ле-

чебного использования в стоматологиче-

ской практике. Это позволяло предпола-

гать, что  совместное проявление антибак-

териальных свойств наноструктурировано-

го диоксида титана и низкомолекулярного 

катионного пептида варнерина  способно 

приводить к более выраженному ингибиро-

ванию и, возможно, подавлению формиро-

вания и функционирования микробных 

пленок на поверхностях  титановых зубных 

протезов  и имплантируемых титановых 

стоматологических устройств.  

При  подготовке экспериментов образ-

цы диоксида титана подвергали стерили-

зации автоклавированием и делили на три 
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группы: 

1 – контрольная, в которой определя-

ли интенсивность сорбции красителей на 

поверхностях металлической керамики; 

2 – экспериментальная - диоксид тита-

на с наноструктурированным поверхност-

ным слоем и без его модификации для 

изучения процесса пленкообразования 

бактериями штамма S. epidermidis 33; 

3 – экспериментальная - диоксид тита-

на с наноструктурированным поверхност-

ным слоем и без него, с изучением анти-

бактериального эффекта низкомолекуляр-

ного катионного пептида варнерина при 

действии его в течение 4 часов на сфор-

мировавшиеся двухсуточные биопленки 

бактерий S. epidermidis 33.  

В процессе экспериментов титановые  

таблетки окрашивали двумя различными 

способами: 1) изучение общей биомассы 

пленок бактерий проводили путем измере-

ния связывания бактериальными клетками 

и окружающим  их матриксом специфиче-

ского красителя – 0,1% раствора генциан-

виолета; 2) количество жизнеспособных 

клеток в биопленках выявляли по уровню 

восстановления ими водорастворимого тет-

разолия MTS в системе Cell Proliferation 

Assay («Promega», США). Результаты про-

веденных троекратно экспериментов под-

вергали статистической обработке. 

 

Результаты исследований 

Проведенные в условиях in vitro экс-

периментальные исследования свидетель-

ствуют о выраженных антибактериаль-

ных свойствах низкомолекулярного кати-

онного  пептида варнерина и его способ-

ности ингибировать образование и функ-

ционирование биопленок стафилококков  

на поверхностях наноструктурированных 

конструкционных материалов, в частно-

сти, диоксида титана.   

Результаты анализа пленкообразую-

щих свойств бактерий S. epidermidis 33, 

полученные на экспериментальных образ-

цах диоксида титана с различными подхо-

дами к технологической обработке их по-

верхностей, представлены в табл. 1 и 2. 

Как видно из данных  табл. 1, нанострук-

турированное покрытие диоксида титана 

не оказывало влияния на связывание кра-

сителя (формазана) поверхностями кон-

трольных таблеток в среде LB, но снижа-

ло, практически в три раза, количество 

живых клеток стафилококков в составе 

биопленок после их формирования (выра-

щивания) в течение 48 часов. 

Полученные данные указывают на то, 

что наноструктурирование поверхности 

диоксида титана приводит к значительному 

увеличению, практически в 3 раза, связыва-

ния красителя генцианвиолета (табл. 2). 

Вместе с тем такая модификация 

поверхности пластин вызывала более чем 

трехкратное снижение биомассы фор-

мирующихся на них в течение 48 часов 

биопленок бактерий Staphylococcus 

epidermidis 33. 

Результаты представленных экспери-

ментальных исследований позволяют сде-

лать существенные для практической сто-

матологии выводы.  Наноструктурирова-

ние поверхности диоксида титана резко 

Таблица 1 

Содержание живых клеток в двухсуточных пленках (48 ч.) Staphylococcus epidermidis 33  
на таблетках из диоксида титана до и после воздействия низкомолекулярного  

катионного пептида варнерина (OD–оптическая плотность формазана) 

Характеристика 
образцов 

Сорбция 
красителя 

образцами в среде 
LB (контроль) 

Биопленки 
Staphylococcus 

epidermidis 33 (OD)  
(48 ч.) 

Биопленки 
Staphylococcus 

epidermidis 33 (48 ч.), 
обработка варнерином 

Диоксид титана 0,040±0,001 5,570±0,009 0,060±0,042 

Диоксид титана  
с наноструктурированной 

поверхностью 

0,042±0,001 
р>0,05 

1,790±0,043 
р<0,05 

0,050±0,043 
р>0,05 
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снижает количество сорбирующихся на 

ней живых бактериальных клеток, следст-

вием чего является более чем двукратное 

уменьшение формирующейся биомассы 

бактерий Staphylococcus epidermidis 33 в 

биопленках, образующихся при двухсу-

точном культивировании. Следует отме-

тить эффективность действия варнерина 

как на образцах с наноструктурированным 

покрытием, так и  без него, причем оно 

достоверно более выражено на поверхно-

сти диоксида титана и без ее нанострукту-

рирования, что может быть обусловлено и 

большим количеством живых клеток в ис-

ходной биопленке (рисунок) .  

Результаты проведенных доклиниче-

ских исследований указывают на возмож-

ность местного использования низкомо-

лекулярного катионного пептида варне-

рина в качестве эффективного средства 

для профилактики и лечения воспали-

тельных осложнений мягкотканного 

пародонта на этапе подготовки к ортопе-

дическому лечению, при дентальной 

имплантации, а также в пред- и послеопе-

рационном периодах у пациентов с пере-

ломами и приобретенными дефектами 

челюстных костей (патент РФ на изобре-

тение № 2582228 от 30.03.2016). 

Таким образом, исследование и внедре-

ние отечественной разработки низкомоле-

кулярного катионного пептида варнерина в 

практическую деятельность врача-стомато-

лога позволит значительно снизить риск 

развития нозокомиальных инфекций и мо-

жет способствовать решению проблем про-

филактики и лечения воспалительных ос-

ложнений мягкотканного пародонта в по-

слеоперационном периоде, в том числе по-

сле операций дентальной имплантации и 

на подготовительных этапах к сложноче-

люстному протезированию. 

Таблица 2 

Биомасса пленок бактерий Staphylococcus epidermidis 33 через 48 часов их развития  
на образцах из диоксида титана до и после воздействия низкомолекулярным  

катионным пептидом варнерином 

Характеристика 
образцов 

Сорбция 
генционвиолета 

образцами в среде LB 

Биопленки 
Staphylococcus 
epidermidis 33 

(48 ч.) 

Биопленки 
Staphylococcus 
epidermidis 33 

(48 ч.), обработанные 
варнерином 

Диоксид титана 0,100 ± 0,002 1,640 ± 0,104 0,55 ± 0,09 

Диоксид титана с 
наноструктурированной 

поверхностью 

0,250 ± 0,031 
р < 0,005 

0,700 ± 0,124 
р < 0,05 

0,27 ± 0,05 
р < 0,05 

 

Рис. Содержание живых клеток и уровень биомассы в 48 часовых биопленках бактерий 

Staphylococcus epidermidis 33 на различных образцах диоксида титана (усл. ед.) 
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WARNERIN IN DENTAL PRACTICE 
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The increase in the level of injuries, neoplasms and postoperative inflammatory complications of 

the maxillofacial region determines the relevance of the treatment of such patients. The violation of 

the anatomical integrity of the maxillofacial region changes the microbiocenosis of the oral cavity 

with the revitalization of biofilm formation processes on orthopedic structures. The article considers 

a solution to the problem of the formation of microbial film Staphylococcus epidermidis 33 on 

titanium dioxide in the nanomodification of its surface and the use of low-molecular-weight cationic 

peptide warnerin. This method has promising opportunities for the use in clinical dentistry to prevent 

and treat inflammatory postoperative complications among patients with acquired defects of the 

maxillofacial region and after dental implantation. 

 

Keywords: defects of the maxillofacial region, microbial biofilms, low-molecular-weight cationic 

peptide warnerin. 
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