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В експерименті на 40 лабораторних щурах морфологічними методами встановлено, що імпульсний 
ультразвук з інтенсивністю коливань 0,7 Вт/см2, застосований з 3 доби після імплантації титанових зразків, 
не порушує стадійності остеорепаративного процесу. Ультразвук прискорює перебудову грануляційної тка-
нини у фіброретикулярну та формування грубоволокнистих кісткових трабекул навколо. Морфометричні 
показники активної остеобластичної поверхні, площі новоутвореної кісткової тканини та індексу остеоінте-
грації на всі терміни дослідження були вищими, ніж у тварин контрольної групи. 
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В эксперименте на 40 лабораторных крысах морфологическими методами установлено, что импу-
льсный ультразвук с интенсивностью колебаний 0,7 Вт/см2, примененный с 3 суток после импланта-
ции титановых образцов, не нарушает стадийности остеорепаративного процесса. Ультразвук ускоряет 
перестройку грануляционной ткани в фиброретикулярную и формирование грубоволокнистых кост-
ных трабекул вокруг имплантата. Морфометрические показатели активной остеобластической повер-
хности, площади новообразованной костной ткани и индекса остеоинтеграции на все сроки исследо-
вания были выше, чем у животных контрольной группы. 
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In an experiment with 40 laboratory rats with morphological method was been shown that the impulse 
ultrasound with 0.7 W/cm2 fluctuation intensity applied beginning with the third day after the implantation of 
titanium samples does not violate the stages of the osteoreparative process. The ultrasound accelerates 
reorganization of granulation tissue in fibroreticular one and formation of the new bone trabeculae around the 
implant. Morphometric characteristics of the active osteoblastic surface, the area of newly-formed bone tissue 
and the osseointegration index were higher than in control animals for all terms of the research. 
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Проблема лікування травматичних ушко-
джень кісток, дегенеративних захворювань хреб-
та та суглобів є однією із ще невирішених у га-
лузі травматології та ортопедії. У відновлюваль-
ній хірургії кісток і суглобів широко застосову-
ють фіксуючі системи, імплантати та ендопро-
тези, виготовлені із матеріалів різного складу та 
структури [2, 4, 8]. З метою зміцнення кістки, що 
оточує імплантат, і профілактики асептичної 
нестабільності фіксаторів та ендопротезів роз-
робляються нові методи оптимізації остеорепа-
рації. Поряд з медикаментозною терапією у 
цьому напрямку використовуються і фізичні 
чинники, серед яких окрему нішу займає ультра-
звук (УЗ) [11, 15, 17]. Проте у дослідженні про-
цесу остеорепарації в ділянці розташування фік-
суючих засобів та їх остеоінтеграції в умовах дії 
УЗ існує чимало невирішених питань. 

Мета роботи – в експерименті на щурах до-
слідити перебіг остеорепаративного процесу в 
ділянці імплантації титанових зразків та проана-
лізувати процес їх остеоінтеграції після дії імпу-

льсного ультразвуку з інтенсивністю коливань 
0,7 Вт/см2, застосованого з 3 доби після імплан-
тації. 

Матеріал та методи. Матеріалом дослі-
дження служили фрагменти стегнових кісток із 
титановим імплантатом 40 щурів 6-місячного 
віку. При роботі зі щурами дотримувались між-
народних вимог гуманного ставлення до піддос-
лідних тварин [3]. План експерименту та відпо-
відність його виконання сучасним вимогам біо-
етики затверджені Комітетом із біоетики ДУ 
«ІПХС ім. проф. М.І. Ситенка НАМН України» 
(протоколи № 75 від 18.10.2010 р). 

Хірургічні втручання виконували під загаль-
ним знеболюванням (аміназин 10 мг/кг та кета-
мін 50 мг/кг, внутрішньом’язово). У зону лате-
рального відділу дистального метафізу стегнової 
кістки імплантували титанові (ВТ-16) зразки ци-
ліндричної форми (діаметр основи 2 мм, висота 
3 мм). Через 3 доби після операції (строк, який 
відповідає завершенню стадії травматичного 
запалення) щурів розподілили на 2 групи – дослі-
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дну (20 щурів) та контрольну (20 щурів). У тварин 
дослідної групи ділянку кістки з імплантатом підда-
вали дії імпульсного УЗ, використовуючи апарат 
УЗТ-1.01 (частота коливань – 0,88 МГц, інтенси-
вність коливань – 0,7 Вт/см2, режим – імпульс-
ний (тривалість імпульсу – 4 мсек, пауза – 
16 мсек), тривалість процедури – по 5 хвилин 
впродовж 10 діб). У щурів контрольної групи УЗ не 
застосовували. Тварин виводили з експерименту 
через 7, 14, 30 та 45 діб після операції, які відпо-
відають різним стадіям репаративного остеоге-
незу. 

У роботі використані морфологічні та морфо-
метричні методи дослідження. Фрагменти стег-
нових кісток з імплантованими зразками готува-
ли для дослідження за рекомендаціями гістологі-
чної обробки кісткової тканини [6]. Імплантати 
були видалені із кісток після декальцинації. Гі-
стологічні зрізи (центральні повздовжні товщи-
ною 6-10 мкм) забарвлювали гематоксиліном 
Вейгерта та еозином, досліджували у світлових 
мікроскопах «Micros» та «Primo Star». Фотогра-
фування гістопрепаратів здійснювали цифро-
вою фотокамерою «EOS 300 D». Морфометри-
чні дослідження виконували за рекомендаціями 
Г.Г. Автанділова [1], оцінюючи такі показники: 

1) площа новоутворених тканин (грануляцій-
ної, фіброретикулярної, кісткової) навколо ім-
плантатів (ум.од., кількість точок-перетинів ква-
дратно-сітчастої окулярної вставки, які попадали 
на досліджувану тканину по периметру); 

2) активна остеобластична поверхня (%, від-
ношення довжини кісткових трабекул, зайнятих 
активними остеобластами, до загальної довжини 
трабекул, визначених за допомогою окуляр-
мікрометра); 

3) індекс остеоінтеграції – величина безпосе-
реднього контакту поверхні імплантата з кістко-
вою тканиною (відношення кількості точок-
перетинів квадратно-сітчастої окулярної вставки, 
які попадали на кісткову тканину, що контакту-
вала з імплантатом, до загальної кількості точок-
перетинів по периметру). 

Отримані цифрові дані опрацьовували ме-
тодами варіаційної статистики з використанням 
t-критерію Ст’юдента. Результати вважали ста-
тистично значущими за умови, що р<0,05. 

Виконане дослідження є фрагментом НДР 
«Вивчити перебудову кістки в ділянці введення 
титанових імплантатів під впливом ультразвуку» 
(держреєстрація № 0111U000071). 

Результати досліджень та їх обговорення. 
7 діб після імплантації. На гістопрепаратах у щурів 
обох груп спостерігали порожнину від видале-
ного титанового зразка, по периметру якої були 
розташовані ділянки грануляційної та фіброре-
тикулярної тканин, а також дрібні уламки мате-
ринської кістки з ознаками некрозу. Грануляцій-
на тканина у щурів дослідної групи характеризу-
валась наявністю значної кількості кровоносних 
судин різного калібру, а її площа була меншою в 
1,21 раза за показник у контрольних щурів 
(рис. 1). 

 
Рис. 1. Гістограма площ грануляційної та фіброрети-

кулярної тканин по периметру порожнини від видаленого 
титанового зразка через 7 діб після імплантації. 

У фіброретикулярній тканині, територія якої 
у дослідних тварин була більшою в 1,32 раза 
порівняно з контролем (див. рис. 1), визнача-
лись як клітини фібробластичного, так і остео-
бластичного диферонів. Формування остеоїду та 
грубоволокнистих кісткових трабекул по пери-
метру порожнини спостерігалось лише у дослі-
дних тварин (рис. 2). 

 

 
Рис. 2. Фотовідбитки гістопрепаратів у ділянці стінки по-

рожнини від видаленого імплантата через 7 діб після операції: 
а) осередок фіброретикулярної тканини з клітинами фіброб-
ластичного та остеобластичного диферонів. Контроль. Зб. 
200; б) фіброретикулярна тканина з високою щільністю клі-
тин остеобластичного диферону та грубоволокнисті кісткові 
трабекули. Дослід. Гематоксилін та еозин. Зб. 400. 

Отримані дані свідчать про більш активну 
перебудову грануляційної тканини та ранню 
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остеогенну диференціацію клітин у фіброрети-
кулярній тканині дослідних тварин під впливом 
застосованого УЗ, що не суперечить даним літе-
ратури. Так, в експерименті на щурах за допомо-
гою електронномікроскопічного методу дослі-
дження було доведено, що при застосуванні УЗ 
з інтенсивністю коливань до 0,6 Вт/см2 остео-
генна диференціація клітинного регенерату на 
ранніх стадіях процесу остеорепарації відбува-
ється швидше, ніж у контролі [11]. Іншими ав-
торами в експерименті з органною культурою 
зачатків кінцівок 17-добових ембріонів мишей 
після дії низькоінтенсивного УЗ впродовж 7 діб 
зафіксований ріст діафіза, який був більшим у 
три рази, ніж у контролі [16]. Автори пов’язують 
таку стимуляцію з безпосередньою дією УЗ на 
проліферацію та диференціацію попередників 
остеогенних клітин. 

У кортексі та трабекулярній кістці, що межу-
вали із ділянкою імплантації, у тварин обох груп 
визначались післятравматичні деструктивні змі-
ни – території з «порожніми» лакунами остеоци-
тів, нерівномірні лінії цементації, осередки роз-
шарування кісткового матриксу та розширені 
канали судин з резорбованими краями. Місцями 
у міжтрабекулярних просторах розташовувались 
ділянки некрозу кісткового мозку та кістоподібні 
порожнини із плазматичним вмістом, що свід-
чить про порушення кровообігу. У дослідних 
тварин, на відміну від контрольних, більша час-
тина міжтрабекулярних просторів, що відкрива-
лись до порожнини, заповнена червоним кіст-

ковим мозком із високою щільністю кровонос-
них судин і лише місцями спостерігались по-
одинокі осередки некрозу кісткового мозку. 

Періост поблизу дефекту був потовщений за 
рахунок гіперплазії волокнистого шару та про-
ліферації клітин фібробластичного диферону. 
Ознак запалення у періості не відмічено. На від-
даленні від дефекту у материнській кістці щурів 
дослідної групи зафіксовані репаративні зміни, 
які пов’язані з наявністю не тільки фіброретику-
лярної тканини у міжтрабекулярних просторах, 
але і вузьких смужок остеоїду на окремих кістко-
вих трабекулах. 

14 доба після імплантації. У щурів дослід-
ної групи на значній частині периметру порож-
нини від видаленого імплантата виявлялись фі-
броретикулярна тканина з високою щільністю 
клітин остеобластичного диферону, новоутво-
рені кісткові трабекули з високою щільністю 
остеобластів по крайовій поверхні та нашару-
вання остеоїду на материнських кісткових трабе-
кулах, тоді як у щурів контрольної групи по пе-
риметру імплантата переважала щільна сполучна 
та фіброретикулярна тканини. Морфометрично 
встановлено, що у дослідних щурів були біль-
шими, ніж у контролі, такі показники остеогене-
зу: активна остеобластична поверхня – в 1,4 ра-
за, площа новоутвореної кісткової тканини, а 
також індекс остеоінтеграції – в 1,5 раза (табли-
ця). Встановлені дані вказують на активний пе-
ребіг остеорепаративного процесу навколо ім-
плантованих зразків під впливом ультразвуку. 

Таблиця. Морфометричні показники кісткоутворення у ділянці імплантації титанових зразків після дії ім-
пульсного ультразвуку з інтенсивністю коливань 0,7 Вт/см2 (n=5) 

Контроль Дослід Морфометричний 
показник 14 діб 30 діб 45 діб 14 діб 30 діб 45 діб 

Активна остеобластич-
на поверхня (%) 9,8±0,6 12,8±1,1 2) 4,2±0,4 2) 13,4±1,2 1) 17,8±1,5 1) 7,5±0,7 1), 2) 

Відносна площа ново-
утвореної кісткової тка-

нини (ум. од.) 
12,9±0,

9 19,3±1,4 2) не визначали 19,8±1,5 1) 24,6±1,3 1), 2) не визначали 

Індекс остеоінтеграції 
(%) 25,9 42,9 47,2 39,8 45,1 54,1 

Примітки: 1) – статистично значуща різниця з контрольною групою; 2) – статистично значуща різниця з 
попереднім терміном дослідження. 

В літературі є дані стосовно позитивного 
впливу УЗ низької інтенсивності на активність 
«дозрівання» кісткового регенерату. Так, в експе-
рименті на щурах в умовах моделювання перелому 
стегна та застосування низькоінтенсивного УЗ бу-
ло встановлено методом кісткової денситометрії, 
що вже на початковій стадії остеорепарації міне-
ральна щільність регенерату та прилеглої кістки 
статистично значуще більша, ніж у контролі [19]. 
S.H. Sadraie et al. (2011) в експерименті на кролях 
після застосовування УЗ з інтенсивністю коливань 
30 мВт/см2 спостерігали в остеобластах кісткового 
регенерату розвинуту ендоплазматичну сітку з ве-
ликою кількістю рибосом у більш ранні терміни, 
ніж у контрольних тварин. Наявність у клітинах 
таких клітинних органел свідчить про активний 
синтез білків [12]. 

У материнській компактній кістці, що межува-
ла з імплантатом, у щурів обох груп на цей термін 
дослідження зберігались ознаки післятравматичної 
перебудови, які були виявлені на 7 добу, проте у 
дослідних щурів вони визначались лише місцями. 

Репаративні зміни у материнській кістці на від-
даленні від ділянки імплантації були подібні опи-
саним у попередній термін – на ушкоджених кіст-
кових трабекулах виявлялись прошарки остеоїду 
та молодої кісткової тканини з високою щільністю 
остеоцитів та остеобластів по крайовій поверхні. У 
більшій частині міжтрабекулярних просторів ма-
теринської кістки містився червоний кістковий 
мозок, у якому визначалися розширені мікросуди-
ни, заповнені еритроцитами. Відомо, що васкуля-
ризація – необхідний та важливий етап остеорепа-
рації та остеоінтеграції імплантатів, бо вона впли-
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ває на диференціацію остеобластів та осифікацію 
тканин. Зафіксоване нами у дослідних тварин на 7 
та 14 добу збільшення щільності судин різного 
калібру у грануляційній тканині та кістковому моз-
ку міжтрабекулярних просторів узгоджується з ре-
зультатами дослідження G.J. Della Rocca (2009), де в 
експериментах in vivo доведено, що дія УЗ позити-
вно впливає на ангіогенез [9], а також B.G. Dijkman 
et al. (2009), які у культурі клітин спостерігали під-
вищення експресії судинного ендотеліального фа-
ктора росту остеобластами та періостальними клі-
тинами при застосуванні УЗ низької інтенсивності 
[10]. 

Періост поблизу ділянки імплантації був пото-
вщений за рахунок як фіброзного шару, так і про-
ліферації клітин остеобластичного диферону. 

30 доба після імплантації. У тварин дослідної 
групи по периметру видаленого імплантата зафік-
совано збільшення території новоутвореної кіст-
кової тканини, її площа перевищувала відповідний 
показник, визначений у попередній термін у 1,24 
раза, а також показник у контрольних тварин в 
1,28 раза (див. таблицю). Активна остеобластична 
поверхня в дослідних тварин була більша, ніж у 
контрольних в 1,4 раза (дослід – 17,8±1,5; конт-
роль – 12,8±1,1; р<0,05). Поряд з новоутвореними 
грубоволокнистими кістковими трабекулами вияв-
лялась зріла пластинчаста кістка. Індекс остеоінте-
грації також був вищим у 1,05 раза за відповідний 
показник у контрольних тварин. 

По периметру порожнини зберігались ділянки 
фіброретикулярної та щільної сполучної тканин, 
які у контрольних тварин були значними. 

У компактній та трабекулярній кістці поблизу 
імплантата у щурів обох груп спостерігались не-
значні післятравматичні зміни. 

На віддаленні від імплантата трабекулярна та 
компактна кістка не мали порушень структурної 
організації. Репаративні зміни були пов’язані з по-
явою новоутворених кісткових трабекул та ділянок 
нашарування остеоїду на окремих материнських 
трабекулах. У періості поблизу зони імплантації 
визначалась активація остеогенного шару, що 
обумовлює появу новоутворених кісткових трабе-
кул. 

45 доба після імплантації. У тварин дослідної 
групи в зонах кортексу та трабекулярної кістки 
метафіза по периметру ділянки імплантації вияв-
лялась переважно новоутворена кісткова тканина 
пластинчастої структури, тоді як у контрольних 
тварин на більшій частині периметру порожнини 
спостерігались новоутворені грубоволокнисті кіст-
кові трабекули, фіброретикулярна та щільна спо-
лучна тканини (рис. 3) і лише місцями розташову-
валась зріла кісткова тканина пластинчастої будо-
ви. 

Межа з’єднання новоутворених кісткових 
трабекул з материнськими у щурів обох груп 
визначалась лише на окремих ділянках. Пооди-
нокі материнські кісткові трабекули і на цей те-
рмін зберігали сліди післятравматичної перебу-
дови. Структура компактної кісткової тканини 
навколо імплантата також відрізнялась від мате-

ринської за топографією розташування остеонів 
та судинних каналів. 

 

 
Рис. 3. Фотовідбитки гістопрепаратів у ділянці імпланта-

ції титанових зразків через 45 діб після операції: а) щільна 
сполучна тканина на новоутвореній кістковій тканині по пе-
риметру імплантата. Контроль; б) новоутворена пластинчаста 
кістка по периметру імплантата. Дослід. Гематоксилін та еозин. 
Зб. 400. 

На цей термін дослідження у ділянці імпланта-
ції дослідних щурів були відмічені кісткові трабе-
кули з високою щільністю остеобластів по крайо-
вій поверхні. Це обумовило вищий, ніж у контро-
льних щурів, показник активної остеобластичної 
поверхні у 1,8 раза та індекс остеоінтеграції у 1,2 
раза, що свідчить про позитивну дію ультразвуку з 
інтенсивністю коливань 0,7 Вт/см2 на перебіг ос-
теорепарації. У зарубіжній літературі також є до-
слідження з висновками про оптимізуючу дію ім-
пульсного низькоінтенсивного УЗ на кісткову ре-
генерацію у ділянці імплантації різних біоматеріа-
лів [13, 14, 19]. Проте переважна більшість зарубі-
жних дослідників виконували експерименти з УЗ, 
інтенсивність коливань якого становила від 30 до 
70 мВт/см2, і лише є поодинокі роботи, де дослі-
джено УЗ з інтенсивністю коливань від 0,6 до 0,8 
Вт/см2. При цьому застосовувати УЗ починали у 
різні терміни після імплантації біоматеріалів та 
впродовж періодів різної тривалості (від 7 діб до 28 
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діб) [5]. Виконане експериментальне дослідження 
свідчить про важливість розробок стосовно ви-
вчення дії імпульсного УЗ різної інтенсивності 
коливань. 

Висновок: Імпульсний ультразвук з інтен-
сивністю коливань 0,7 Вт/см2, застосований з 3 
доби після імплантації титанових зразків, не по-
рушує стадійності остеорепаративного процесу. 
Відповідно цим стадіям навколо зразків форму-
ються грануляційна, фіброретикулярна та кіст-
кова тканини. Імпульсний УЗ прискорює пере-
будову грануляційної тканини у фіброретикуля-
рну з її диференціацією у остеогенному напрям-
ку, на що вказує наявність у фіброретикулярній 
тканині значної щільності клітин остеобластич-
ного диферону. Це обумовлює формування у 
ділянці контакту з імплантатом грубоволокнис-
тих кісткових трабекул вже на 7 добу спостере-
ження. Ультразвук стимулює кісткоутворення в 
ділянці імплантації, про що свідчать показники 
активної остеобластичної поверхні та індексу 
остеоінтеграції, які на всі терміни дослідження 
були вищими за відповідні показники в контро-
лі. 

В перспективі одержані результати стосовно 
особливостей перебудови кісткової тканини в 
ділянці імплантації титанових зразків після дії 
низькоінтенсивного імпульсного УЗ стануть ос-
новою для обґрунтування показань і розробки 
методики щодо його використання у пацієнтів 
після реконструктивно-відновлювальних опера-
тивних втручань із застосуванням фіксуючих 
засобів. 
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