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Вступ

Кобальт-хром, титанові сплави та іржостійка 
сталь лишаються основними матеріалами, які ви-
користовують для виготовлення різних імплантатів 
для травматології [1].

Метали мають необхідні механічні властивості, але 
ці матеріали здатні окислюватись у біологічних середо-
вищах. Дослідження показали: стандартні хірургічні 
сплави, наприклад, іржостійка сталь, кобальт, хром і 
сплави, що як добавку мають нікель, схильні до корозії, 
продукти якої шкідливі для організму людини [2].

Вуглець має відмінну біосумісність. Як наслідок 
композити на основі промислових вуглецевих во-

локнистих матеріалів (вуглець-вуглецеві компози-
ційні матеріали – ВВКМ) привертають до себе увагу 
у сфері медичних біоматеріалів для виготовлення 
імплантатів [3]. Вуглецеві композиційні матеріали 
тривалий час ефективно застосовуються в медици-
ні. Понад 20 років різні види вуглецевих композитів 
застосовують у практиці ортопедії для остеосинте-
зу при переломах довгих кісток та імплантатів для 
пластики зв’язок. З них виготовляють ендопротези 
кісток кінцівок та “заплати” для пластики склепіння 
черепа [1].

За рядом своїх фізико-хімічних та механічних 
властивостей ці матеріали перевершують традиційні 
металеві полімерні та керамічні імплантати. Зокрема, 
ВВКМ у 2-4 рази легший за аналогічний імплантат 
із металу, має жорсткість і модуль пружності близькі 
до аналогічних показників живої кістки людини, не 
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схильний до ефекту втомних напруг, характеризу-
ється хімічною стійкістю в середовищі організму та 
високим показником біологічної сумісності [2]. ВВКМ 
проникний для рентгенівських променів, не іонізу-
ється і не є джерелом вторинного випромінювання, 
що робить можливим проведення післяопераційних 
курсів променевої терапії. Матеріал піддається меха-
нічній обробці, за необхідності його форма та роз-
міри можуть бути змінені саме в операційній. 

Це робить композиційний вуглецевий матеріал 
перспективним для виготовлення імплантатів для 
заміщення кісткових дефектів при травмах і пухлин-
них ураженнях скелета при виконанні органозбе-
режних операцій [4].

Мета дослідження – за даними патоморфоло-
гічного аналізу в експерименті оцінити особливості 
регенерації кісткової тканини при використанні для 
остеосинтезу ВВКМ.

Матеріали і методи

Як матеріал для виготовлення імплантатів вико-
ристаний ВВКМ, отриманий у результаті зв’язування 
вуглецевих волокон вуглецем у середовищі метану 
(СН

4
) при нагріванні до температур вище 1000° [5]. 

За такої температури метан розкладається на вуг-
лець і водень. Газоподібний водень випаровується, 
а вуглець, спікаючись, з’єднує вуглецеві волокна. Хі-
мічний склад ВВКМ – 96-99,6% вуглець [6].

Вихідною сировиною для отримання фіксаторів 
є вуглецева тканина марки “ТГН” (дані представлені 
розробником та виробником ВВКМ – Інститутом фі-
зики твердого тіла, матеріалознавства та технології 
Національного наукового центру “Харківський фізи-
ко-технічний інститут” НАН України) [4]. 

У роботі використано самців білих безпородних 
щурів лінії Вістар масою 220-270 г (n=36), які про-
йшли попередню акліматизацію протягом 14 діб. 
Тваринам дослідної групи (n=18) після експеримен-
тального перелому в кістковомозковий канал стегна 
імплантували фіксатор із ВВКМ.

Для контролю використано білих безпородних 
щурів-самців лінії Вістар масою 230-250 г (n=18), 
яким оперативне втручання виконували стрижнем з 
іржостійкої сталі. Усі маніпуляції проведено згідно з 
“Положенням про використання тварин у біомедич-
них дослідах”. Надалі щурів обох груп утримували у 
стандартних умовах віварію Запорізького державно-
го університету.

Щури були отримані з розплідника Інституту 
фармакології і токсикології НАМН України. Догляд, 
утримання і годування тварин здійснювалися в стан-
дартних умовах стабільного мікроклімату віварію 
Запорізького державного медичного університе-

ту МОЗ України в умовах 12-годинного світлового 
дня. Годування лабораторних тварин проводилося 
на базі стандартизованого раціонного корму “Ре-
зон-1” КП-120-1 із вільним доступом до їжі та води, 
в умовах, що виключають вплив стресових факторів. 
Щури утримувались у стандартних конвенціональ-
них клітках із полікарбонату (Tecniplast S.p.A., Італія) 
розмірами 610×435×215 мм або 335×235×190 мм. 
За день до проведення оперативного втручання всі 
тварини підлягали огляду лікарем ветеринарної ме-
дицини. У дослідження були включені тільки здорові 
тварини. Тварини були рандомізовані випадковим 
чином. Маркування тварин здійснювалось за допо-
могою 1% розчину брильянтового зеленого. 

Після проведення наркозу та обробки операцій-
ного поля у положенні дослідної тварини на боці з 
зафіксованими кінцівками на препарувальному лот-
ку виконували доступ по передньо-латеральній по-
верхні верхньої третини лівого стегна (приблизно 
2 см довжиною). Лапу максимально згинали в куль-
шовому суглобі для покращення доступу до верт-
люгової ділянки стегнової кістки. М’які тканини до 
вертлюгової ділянки були тупо розшаровані. Кістко-
вими кусачками Liston (Лістон) (рис. 1) моделювали 
перелом стегнової кістки, проводили остеосинтез 
стрижнем (довжиною 2,5 см та 1,2 мм завтовшки) [7]. 
Після чого м’які тканини були ушиті пошарово ма-
теріалом, що розсмоктується, шкіра ушита капро-
новим шовним матеріалом та оброблена йодом. Усі 
тварини перенесли оперативне втручання добре.

Після операції до знімання швів усі дослідні тва-
рини перебували у клітках по одній тварині та отри-
мували розчин 6% глюкози у поїлку поруч із пляш-
кою з водою, що надавало їм можливість пити те чи 
інше. Їжу також клали на дно клітки. Кожні 24 годи-
ни проводився ретельний огляд та обробка йодом 
прооперованої ділянки [8]. Шви на шкірі знімали на 
7-й день після операції, щоб запобігти зараженню.

Рис. 1. Моделювання перелому стегнової кістки 
кістковими кусачками Liston (Лістон)
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Результати 

У процесі спостереження за тваринами впродовж 
експерименту не було зафіксовано інфекційних 
ускладнень. Щури навантажували обидві кінцівки з 
другого дня після операції. Не було відмічено пору-
шень споживання їжі та води. 

Під час вивчення макроскопічних препаратів 
встановлено, що загоєння переломів стегнової кіст-
ки у тварин у разі застосування імплантатів із ВВКМ 
істотно не відрізнялося від процесів остеорепарації, 
яку спостерігали у контрольних тварин. 

У ранні терміни експерименту (4-та доба) зна-
чних відмінностей у гістологічній картині в ділян-
ці травми не спостерігали. У кістковомозковому 
каналі між фіксувальним стрижнем і корковим 
шаром виявлено дрібні кісткові фрагменти, які 
утворилися під час моделювання перелому, сітку 
тонких фібринових волокон, між якими містилися 
клітини крові (еритроцити, нейтрофіли, лімфоци-
ти), поодинокі макрофаги та малодиференційова-
ні клітини (рис. 2). 

На гістологічних препаратах стегнових кісток 
щурів обох експериментальних груп поблизу ділян-
ки травматичного ушкодження в інтрамедулярному 
каналі спостерігали утворення грануляційної тка-
нини різного ступеня зрілості та молодої кісткової 
тканини (рис. 3). Грануляційна тканина складалася 
з тонких пучків колагенових волокон, між якими 
дифузно розташовувалися тонкостінні кровонос-

ні капіляри з активною мікроциркуляцією, про що 
свідчить наповнення їх еритроцитами, клітини фі-
бробластичного диферону, малодиференційовані 
клітини, незначна кількість лімфоцитів і плазмоци-
тів, макрофаги. Фібробласти мали веретеноподібну 
форму, містили видовжені гіпохромні ядра з ядерця-
ми, базофільну цитоплазму, що відображує їх висо-
ку функціональну активність, спрямовану на синтез 
компонентів матриксу. Довга вісь більшості фібро-
бластів, як і напрямок росту кровоносних капілярів, 
була паралельною довгої осі кістки.

Новоутворена кісткова тканина в обох групах 
була представлена сіткою грубоволокнистих кістко-
вих трабекул, які характеризувалися значною густи-
ною остеоцитів великого розміру, що не формували 
лакун. По зовнішній поверхні молодих кісткових 
трабекул розташовувався шар функціонально ак-
тивних остеобластів із великими ексцентричними 
ядрами та розвиненою базофільною цитоплазмою. 
Описані гістологічні особливості відображають ак-
тивний перебіг репаративного остеогенезу.

У тварин, яким імплантовано стрижень із ВВКМ, 
наряду з описаною гістологічною картиною, відмі-
чено активізацію ендостального остеогенезу – на 
внутрішній поверхні материнського кортексу вияв-
лено нашарування остеоїду, шар функціонально ак-
тивних остеобластів (рис. 3б), що стимулює більш 
швидке утворення кісткової тканини та збільшення 
міцності фіксації. При цьому у щурів обох піддо-
слідних груп материнський кортекс поблизу ділян-

 
а) б)

Рис. 2. Фрагмент стегнової кістки щура в зоні травматичного ушкодження через 4 доби: 
а) імплантатом з іржостійкої сталі; б) ВВКМ. Гематоксилін та еозин. Зб. ×100
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ки перелому містив території без клітин, невелич-
кі вогнища розшарування матриксу, деструктивні 
тріщини, що є реакцією на нанесення травми. Як 
репаративний прояв спостерігали проліферацію 
попередників остеогенних клітин в окісті.

 У разі використання для остеосинтезу інтраме-
дулярного імплантату з ВВКМ у прилеглій до нього 

сформованій кістковій тканині виявляли багатоя-
дерні макрофаги (клітини чужорідних тіл), які брали 
участь в інтеграції матеріалу (рис. 4). Їх виникнення 
розцінюють як реакцію макрофагальної системи на 
чужорідне тіло неорганічної природи, яке не може 
бути перероблено ферментами макрофагів. Проте 
слід зазначити, що разом зі збільшенням кількості 

а)               б)
Рис. 3. Фрагмент стегнової кістки щура: а) ВВКМ; б) імплантатом з іржостійкої сталі. 

Гематоксилін та еозин. Зб. ×100. (1 місяць)

Рис. 4. Ділянка перелому стегнової кістки щура. Багатоядерні клітини (стрілки) 
в зоні інтеграції імплантату з ВВКМ через 2 тижні після травми. Гематоксилін та еозин. Зб. ×200
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макрофагів у зоні резорбції визначали багатоядерні 
клітини макрофагального диферону – остеокласти, 
які також можуть брати участь у інтеграції вуглеце-
вого матеріалу, крім участі в процесах ремоделюван-
ня кісткової тканини за післятравматичного остео-
генезу.  Враховуючи подібну морфологічну структу-
ру багатоядерних макрофагів або клітин чужорідних 
тіл з остеокластами, доцільно було провести визна-
чення перших за допомогою імуногістохімічного 
дослідження. 

У ділянках імплантації внутрішньокісткових фік-
саторів із досліджуваних матеріалів обох груп прак-
тично не спостерігали інфільтрацію поліморфно-
ядерними лейкоцитами, а також розвиток імунного 
або іншого запалення.

 Лише подекуди в разі використання стрижнів з 
іржостійкої сталі для остеосинтезу по ходу пучків 
колагенових волокон навколо окремих кісткових 
трабекул і кровоносних судин виявлено дифузну 
інфільтрацію поліморфноядерними лейкоцитами. 
У мононуклеарних інфільтратах спостерігали змен-
шення відносної частки зрілих Т-лімфоцитів, тобто 
клітин, які забарвлювалися коричневим кольором у 
результаті імуногістохімічної реакції з маркерами 
до Т-лімфоцитів, асоційованих із передачею між-
клітинних сигналів (СD3+-клітини). При цьому 
збільшувалася кількість В-лімфоцитів (використано 
імуногістохімічний маркер CD20 до антигену спе-
цифічного для активованих форм В-лімфоцитів, 
СD20+-клітини), що може відображувати посла-
блення запальних процесів і часткове заміщення 
Т-лімфоцитів В-лімфоцитами. 

У разі використання стрижнів з іржостійкої 
сталі визначались скупчення значної кількості 
лімфоцитів навколо новоутворених кровоносних 
судин у безпосередній близькості від дрібних кро-
вовиливів, які завжди спостерігали в місці пере-
лому, а також у перифокальних зонах некротизо-
ваної кісткової тканини. Імовірно, фрагменти не-
кротизованої кістки стали наслідком хірургічного 
втручання з моделювання перелому та введення 
внутрішньокісткового фіксатора. Зауважимо, що 
запальну інфільтрацію зазвичай спостерігали в ді-
лянках, де утворилася щільніша сполучна тканина, 
значно менше клітин макрофагально-моноцитар-
ного ряду розташовувалося поміж новоутворених 
кісткових трабекул, між якими містилася пухка 
сполучна або фіброретикулярна тканина остео-
генного типу.

У термін спостереження 1 місяць після моде-
лювання перелому й остеосинтезу імплантатами з 
ВВКМ та іржостійкої сталі на гістопрепаратах ви-
явлено ознаки процесу регенерації, яка проявлялася 
утворенням кісткової тканини у вигляді великокіст-
кових трабекул. Щільність остеоцитів на них була 

високою. Клітини розташовувалися рівномірно, 
утворювали лакуни. По зовнішній поверхні кістко-
вих трабекул здебільшого розміщувалися функці-
онально активні остеобласти. Крім того, виявляли 
трабекули з нерівними краями, резорбційними ла-
кунами, в яких містилися остеокласти, що свідчить 
про реорганізацію регенерату. У міжтрабекулярних 
просторах виявляли сполучну тканину, заповнені 
еритроцитами кровоносні капіляри, червоний та 
жовтий кістковий мозок (рис. 5).

Проліферативна активність клітин, які беруть 
участь у формуванні кісткової тканини, є осно-
вним механізмом як фізіологічної, так і репара-
тивної регенерації кістки. Її наочно визначали на 
гістологічних препаратах після імуногістохіміч-
ної реакції з маркером до антигену Кі-67, асоційо-
ваному з фазами клітинного циклу. У структурних 
компонентах сполучної тканини, кісткового моз-
ку в міжтрабекулярних просторах новоутвореної 
кісткової тканини визначено посилену експресію 
Ki-67. Імунопозитивний матеріал становив від 
50 до 70% поля зору, а в окремих випадках – до 
85%, що розцінено як високий рівень експресії. Зі 
збільшенням зрілості тканини кількість імунопо-
зитивних клітин знижується. Позитивне забарв-
лення (коричневий колір) виявлено в активних 
остеобластах на поверхні кісткових трабекул, фі-
бробластах сполучнотканинної строми кісткового 
мозку, а також у клітинах, які супроводжують кро-
воносні капіляри (рис. 6). 

Це підтверджує їх участь у формуванні кісткового 
регенерату як джерела малодиференційованих клі-
тин. Їх спостерігали ще на ранніх термінах спосте-
реження (4-та доба), а з плином часу вони під впли-
вом оточення диференціювалися в остеобласти, які 
формувалися навколо судин, що вростали у фібрин-
кров’яний згусток.

 Під час аналізу контакту кісткової тканини та 
матеріалу імплантату визначено, що на більшій те-
риторії периметра штифта з ВВКМ новоутворена 
кістка безпосередньо розташовувалася на його по-
верхні, заповнюючи її нерівності (рис. 7а). У разі ви-
користання іржостійкої сталі визначено ділянки, де 
кісткова тканина відмежовувалася від стрижня про-
шарком сполучної тканини або хрящової тканини 
(рис. 7б). 

Через 4 місяці спостереження після операції в 
ділянці травми та поблизу неї в кістковомозково-
му каналі навколо стрижнів з обох матеріалів ви-
явлено утворення кісткової тканини пластинчас-
тої структури (рис. 8). Це були товсті кісткові тра-
бекули з середньою площею поперечного перети-
ну (11891,24±5365,81) мкм,  наявність остеонних 
конструкцій в яких свідчить про стадію реоргані-
зації регенерату. У міжтрабекулярних просторах 
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а)               б)
Рис. 5. Фрагмент стегнової кістки щура поблизу ділянки ушкодження. Кісткові трабекули з високою 

густиною остеоцитів. Активні остеобласти на зовнішній поверхні. Сполучна тканина, кровоносні капіляри, 
червоний та жовтий кістковий мозок у міжтрабекулярних просторах. 1 місяць після експериментальної 

травми: а) імплантат з іржостійкої сталі; б) імплантат із ВВКМ. Гематоксилін та еозин. Зб. ×100

Рис. 6. Позитивне забарвлення (коричневий колір) в остеобластах на поверхні кісткової трабекули, 
фібробластах сполучнотканинної строми кісткового мозку, клітинах, що супроводжують кровоносні 

капіляри. Імплантат із ВВКМ. 1 місяць після операції. Імуногістохімічна реакція 
з маркером до антигену Кі-67. Зб. ×400
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містився червоний та жовтий кістковий мозок. 
Значно зменшувалися порожнини, заповнені спо-
лучною тканиною. 

Для визначення точного гістогенезу клітин, які 
оточують кісткові трабекули, проведено імуногіс-
тохімічне дослідження, оскільки на них можуть 
розташовуватися клітини, які обмежують або по-
кривають кістку. Вони мають плоску видовжену 

форму і покривають більшу частину кісткової по-
верхні. Такі клітини перебувають у тих місцях кіст-
ки, де не відбувається процес ремоделювання. Ці 
клітини з’єднуються одна з одною і з прилеглими 
остеоцитами через канальці, крізь які проходять 
відростки клітин. Передбачається, що це потенцій-
ні попередники остеобластів, вони можуть регулю-
вати мінералізацію, виконувати бар’єрну функцію. 

а)               б)
Рис. 7. Фрагмент стегнової кістки щура поблизу ділянки ушкодження, 1 місяць після експериментальної 
травми: а) кісткова тканина на поверхні імплантату з ВВКМ; б) прошарок сполучної тканини між кісткою 

та імплантатом з іржостійкої сталі (Іс). Гематоксилін та еозин. Зб. ×400

а)               б)
Рис. 8. Кісткові трабекули пластинчастої структури через 4 місяці після перелому: 

а) імплантат із ВВКМ; б) імплантат з іржостійкої сталі. Гематоксилін та еозин. Зб. ×100
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На гістологічних препаратах після імуногістохіміч-
ної реакції з маркером до антигену Кі-67 визначено 
позитивне забарвлення в остеобластах, розташова-
них на поверхні кісткових трабекул, що свідчить 
про їх функціональну активність і перебіг процесів 
реорганізації регенерату (рис. 9).

Обговорення 

Під час вивчення зони контакту кістки з імплан-
тованим стрижнем встановлено, що кістковий мо-
зок міжтрабекулярних просторів та власне кісткова 
тканина безпосередньо контактували з ВВКМ. Хоча 
часточки цього матеріалу виявлено поміж клітина-
ми кісткового мозку, жодної зайвої запальної або 
імунної реакції ми не спостерігали (рис. 10а) [9]. 
У разі використання іржостійкої сталі на її по-
верхні відмічено формування тонкої смужки (до 
10-12 мкм) некротизованої тканини, а в кістковій тка-
нині поряд із нею визначено деструктивні зміни у ви-
гляді ущільнення запустілих лакун остеоцитів із різко 
базофільними краями (рис. 10б), що надалі може не-
гативно відобразитися на стабільності фіксації. 

Таким чином, у результаті гістологічного дослі-
дження встановлено, що використання імплантатів 
із ВВКМ не порушувало в зонах перелому процесів 
васкуляризації й ангіогенезу як основного чинни-
ка диференціювання клітин-попередників в остео-
бласти і, відповідно, перебігу репаративного остео-
генезу [10]. У всіх спостереженнях виявлено по-
ширену мережу мікросудин, щільність яких збіль-
шувалася відповідно до інтенсивності та термінів 
репаративного процесу. 

У результаті аналізу проліферативної активнос-
ті клітин експериментальної групи тварин у зоні 
репаративного остеогенезу після імуногістохіміч-
ної реакції з маркером до антигену Кі-67, асоці-
йованому з фазами клітинного циклу, визначено 
посилену експресію (50-85%) у структурних еле-
ментах грануляційної та сполучної тканини, кіст-
кового мозку в міжтрабекулярних просторах но-
воутвореної кісткової тканини. Тобто за умов ос-
теосинтезу переломів стрижнями з ВВКМ не вста-
новлено затримки чи порушення проліферативної 
активності клітин, які беруть участь у формуванні 
кісткової тканини [21]. Зі збільшенням зрілості 
тканини кількість імунопозитивних клітин знижу-

Рис. 9. Кісткова трабекула, оточена активними остеобластами. 
4 місяці після імплантації стрижня з ВВКМ. Імуногістохімічна реакція з маркером до антигену Кі-67. Зб. ×900



2929

Вісник ортопедії, травматології та протезування, 2022, № 3: 21-31Вісник ортопедії, травматології та протезування, 2022, № 3: 21-31

а)

б)

валася: позитивне забарвлення виявляли в актив-
них остеобластах на поверхні кісткових трабекул, 
фібробластах сполучнотканинної строми кістко-
вого мозку, а також у клітинах, які супроводжують 
кровоносні капіляри.

Через 4 місяці після імплантації в обох випадках 
навколо стрижнів і в зоні перелому сформувалася 
кісткова тканина пластинчастої структури без ста-

тистично значущих відмінностей між групами за по-
казником відносної площі [22]. При цьому кісткова 
тканина розташовувалася безпосередньо на поверх-
ні ВВКМ, і, хоча часточки цього матеріалу містили-
ся поміж клітинами кісткового мозку, ані запальної, 
ані імунної реакції у них не спостерігали. Зазначене 
свідчить про високу біосумісність ВВКМ та його зна-
чні інтеграційні властивості.

Рис. 10. Фрагмент стегнової кістки щура поблизу ділянки ушкодження, 4 місяці після експериментальної 
травми: а) кісткова тканина на поверхні імплантату з ВВКМ; б) прошарок некротизованої тканини на 

поверхні імплантату з іржостійкої сталі (Іс). Гематоксилін та еозин. Зб. ×400
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Висновки

Регенерація експериментального перелому стег-
нової кістки щура після остеосинтезу імплантатами 
із вуглець-вуглецевого композиційного матеріалу 
суттєво не відрізнялась від зрощення перелому після 
остеосинтезу імплантатом з іржостійкої сталі.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про від-
сутність конфлікту інтересів під час підготовки статті.
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Preclinical Substantiation of the Use of Implants for Osteosynthesis 
from Carbon-Carbon Composite Material

Holovakha M.L.1, Chornyi V.V.1

1Zaporizhzhia State Medical University, Zaporizhzhia 
Summary. Background. Metals used for the manufacture of various implants for trau-

matology have all the necessary mechanical properties, but these materials are able to oxi-
dize. In comparison, carbon has excellent biocompatibility. Carbon-carbon composite ma-
terial (CCCM) is 2-4 times lighter than a similar metal implant, has a stiffness and modulus 
of elasticity close to similar indicators of a human bone, not prone to the effect of fatigue 
stress, and is characterized by chemical resistance in the body and high biocompatibility. 
Objective. The purpose of this work was to evaluate the features of bone regeneration 
according to pathomorphological analysis in an experiment on animals. Material and 
Methods. Carbon-carbon composite material for intromedular osteosynthesis after experi-
mental fracture on white outbred male Wistar rats (n=18) was used in the experiment. A 
stainless steel rod (n=18) was used for control. Subsequently, rats of both groups were kept 
in standard vivarium conditions. Results. Histological examination revealed that the use 
of implants with CCCM did not disrupt vascularization and angiogenesis in the fracture 
zones. During the analysis of the contact of bone tissue and implant material, it was deter-
mined that in the larger area of   the perimeter of the pin with CCCM, a newly formed bone 
was located directly on its surface, filling its irregularities. In the case of the use of stainless 
steel rods, a significant number of lymphocytes were accumulated around the newly formed 
blood vessels directly adjacent to small hemorrhages, which were always observed at the 
fracture site. Conclusions. Regeneration of an experimental rat femur fracture after osteo-
synthesis with carbon-carbon composite implants did not differ significantly from fracture 
fusion after osteosynthesis with a stainless steel implant.

Key words: osteosynthesis; materials; carbon-carbon composite material (CCCM); 
histological examinations; intramedullary osteosynthesis.
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