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В эксперименте на крысах изученная перестройка костной ткани в участке имплантации синтети-
ческого углеродного биоматериала. Установлено, что имплантированный в костный дефект углерод-
ный биоматериал не нарушает стадийность остеорепарації. Остеорепаративний процесс характеризу-
ется активным формированием новообразованной костной ткани как в дефекте среди фрагментов уг-
леродного биоматериала, так и по периметру дефекта. Формирование костной ткани в участке дефекта 
зафиксировано на ранние сроки. На 45 сутки фрагменты углеродного биоматериала замурованы в но-
вообразованной костной ткани без признаков деструкции окружающей кости и зажигательных прояв-
лений. 

Ключевые слова: эксперимент, имплантация, углеродный  
Дєдух Н.В., Лу Чжоу, Малишкіна С.В. Репаративна регенерація кісткового дефекту, заповнено-

го «войлокоподібним» вуглецевим біоматеріалом // Український морфологічний альманах. – 2014. – 
Том 12, № 1. – С. 37-41. 

В експерименті на щурах вивчена перебудова кісткової тканини в ділянці імплантації синтетичного 
вуглецевого біоматеріалу. Встановлено, що імплантований у кістковий дефект вуглецевий біоматеріал 
не порушує стадійність остеорепарації. Остеорепаративний процес характеризується активним форму-
ванням новоутвореної кісткової тканини як у дефекті серед фрагментів вуглецевого біоматеріалу, так і 
по периметру дефекту. Формування кісткової тканини в ділянці дефекту зафіксовано на ранні терміни. 
На 45 добу фрагменти вуглецевого біоматеріалу замуровані в новоутвореній кістковій тканині без ознак 
деструкції навколишньої кістки і запальних проявів. 
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In an experiment on rats studied restructuring bone tissue in the implantation of synthetic carbon 

biomaterial. Established that carbon biomaterial implanted into the bone defect does not violate the staging 
osteoreparation. Osteoreparative process is characterized by the formation of active newly formed bone in the 
defect of carbon fragments of biomaterial and the perimeter of the defect. Bone formation in the defect is 
fixed earlier. On day 45 the fragments of carbon biomaterial were surrounded by newly formed bone tissue 
and without signs of destruction of the surrounding bone and inflammatory manifestations. 
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Введение. Рост числа пациентов, нуждаю-
щихся в реконструктивно-восстановительных 
операциях на скелете, сопровождается острой 
потребностью в разработке и совершенствова-
нии пластических материалов как биологиче-
ского происхождения, так и их заменителей. 
Среди заместительных материалов до настояще-
го времени “золотым” стандартом остаются ау-
тотрансплантаты. Однако возможности получе-
ния их в достаточном количестве для замещения 
обширных костных дефектов весьма ограниче-
ны. Поэтому поиск заменителей, способных со-
ставить достойную альтернативу аутотранс-
плантатам, продолжается [2, 6, 8, 11, 12, 13, 17]. 
Одновременно возрастает и уровень предъяв-
ляемых к биоматериалам требований. Имплан-
тационный материал должен выполнять не 
только заместительную функцию, но, посте-
пенно интегрируясь в окружающую кость, под-
держивать физиологический уровень остеобла-
стической и остеокластической активности, 
способствуя формированию и ремоделирова-
нию костной ткани [4, 5, 7, 14, 15, 16, 18]. 

Цель работы – изучить перестройку кост-

ной ткани в области имплантации синтетиче-
ского углеродного биоматериала. 

Материал и методы. Эксперимент выпол-
нен на 15 крысах 6-месячного возраста (живая 
масса 280±25 г), популяции экспериментально-
биологической клиники ГУ «ИППС им. проф. 
М.И. Ситенко НАМН Украины» при соблюде-
нии правил гуманного отношения к экспери-
ментальным животным [3]. 

Моделирование костного транскортикально-
го дырчатого дефекта дистального отдела бедрен-
ной кости крыс производили под общим внутри-
мышечным обезболиванием (аминазин 10 мг/кг 
и кетамин 50 мг/кг) в условиях асептики с по-
мощью стоматологического бора (диаметр 4 мм) 
на глубину 3 мм. Образцы синтетического угле-
родного биоматериала были имплантированы в 
смоделированные костные полости. Раны по-
слойно ушиты. Дополнительной фиксации не 
производили. 

Животные были выведены из эксперимента 
на 3, 14 и 45 сутки после имплантации путем 
передозировки тиопентала натрия (внутримы-
шечная инъекция). 
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В работе использованы гистологические и 
морфометрические методы исследования. Для 
гистологических исследований материал гото-
вили согласно указаниям Д.С. Саркисова и 
Ю.Л. Перова [9]. Гистологические срезы (7-
9 мкм) окрашивали гематоксилином Вейгерта и 
эозином. Анализ и фотографирование материа-
ла проводили в микроскопе „Axiostar Plus” (ок. 
×10; об. ×4, ×20, ×40, ×100) с использованием 
цифровой фотокамеры Canon EOS-300D. Для 
электронно-микроскопического анализа мате-
риал готовили в соответствии с рекомендациями 
Б. Уикли [10]. Ультраструктурный анализ про-
водили в трансмиссионном электронном мик-
роскопе ЭМВ-100БР (×3 000-35 000). 

Морфометрический анализ проведен со-
гласно рекомендациям Г.Г. Автандилова (1990) с 
использованием квадратно-сетчатой вставки с 
286 точками [1]. Анализировали: 

– относительную площадь (условные еди-
ницы, ус. ед.) новообразованной костной ткани 
в дефекте. Для этого подсчитывали число точек-
пересечений квадратов сетки Автандилова, ко-
торые попадали на территорию новообразован-
ной костной ткани, а затем высчитывали про-
цент от площади дефекта (микроскоп MІCROS, 
ок. ×10, об. ×20); 

– площадь новообразованной костной ткани 
(ус. ед.) по периметру полости с имплантиро-
ванным материалов в 5 полях зрения микроско-
па (при использовании квадратно-сетчатой 
вставки) на трех препаратах; 

– среднее количество остеоцитов на мате-
ринских костных трабекулах в 10 полях зрения 
микроскопа на трех препаратах (по периметру 
дефекта). 

Результаты исследований. 3 сутки. При 
микроскопическом исследовании гистологиче-
ских срезов метадиафиза бедренных костей об-
ласть имплантации биоматериала была пред-
ставлена в виде круга, в котором располагался 
углеродный биоматериал, имеющий игольча-
тую структуру и кровяной сгусток с признаками 
реорганизации. По краю дефекта среди фраг-
ментов углеродного биоматериала выявлялась 
фиброретикулярная ткань, а в центральной об-
ласти дефекта располагалась грануляционная 
ткань и остатки кровяного сгустка. 

По периметру дефекта, заполненного угле-
родным биоматериалом, в материнской кости, 
отмечена новообразованная грубоволокнистая 
костная ткань, перемежающаяся с небольшими 
участками фиброретикулярной ткани (рис. 1 а, 
б). В новообразованной костной ткани опреде-
ляются остеоциты, расположенные в лакунах, а 
также остеобласты, находящиеся среди коллаге-
новых волокон. Остеобласты имеют крупные 
слабо базофильные ядра, окруженные неболь-
шим ободком цитоплазмы (рис. 1 б). На отдель-
ных участках грубоволокнистые костные трабе-
кулы, по периметру дефекта, врастают между 
фрагментами углеродного материала. Призна-
ков деструкции или некроза клеток не выявлено. 
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Рис. 1. Фотоотпечатки гистопрепаратов. А). Уча-
сткок дефекта, заполненного «войлокоподобным» 
углеродным биоматериалом. Ок. ×10, об. ×10. Б). 
Новообразованные грубоволокнистые трабекулы по 
периметру дефекта и фиброретикулярная ткань с 
высокой плотностью клеток остеобластического 
дифферона. 3 сутки. Гематоксилин и эозин. Ок. ×10, 
об. ×40. 

При электронно-микроскопическом иссле-
довании установлено, что по краю дефекта 
вблизи углеродного материала располагались 
метаболически активные остеобласты, имеющие 
развитую ЭПС (рис. 2), ядра с превалированием 
эухроматина и высокой плотностью поровых 
комплексов, что свидетельствует об их биосин-
тетической активности. 

В кортексе, на небольшом расстоянии (одно 
поле зрения микроскопа) от области импланта-
ции, обнаружены слабо выраженные деструк-
тивные нарушения, которые отражают пере-
стройку кортекса в ответ на травматическое по-
вреждение. Отмечена гибель остеоцитов, о чем 
свидетельствуют очаги костного матрикса с пус-
тыми лакунами остеоцитов, единичные запус-
тевшие костные каналы, неравномерные базо-
фильные линии цементации. Выявляются об-
ломочные структуры остеонов, а также микро-
трещины. 
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Рис. 2. Фотоотпечаток электроннограммы из зо-

ны регенерата вблизи углеродного биоматериала. 
Функционально активный остеобласт с эксцентрич-
но расположенным ядром и цитоплазмой с много-
численными, преимущественно, параллельно ориен-
тированными канальцами гранулярной ЭПС. 3 сутки. 
Контрастирование по Рейнольдсу. Ув. ×16700. 

В губчатой кости, окружающей дефект, так-
же определялись участки с признаками реактив-
ных посттравматических изменений, характер-
ные для обнаруженных в кортексе – бесклеточ-
ные участки с пустыми лакунами, очаги разво-
локнения матрикса, трещины. Наряду с такими 
участками на отдельных материнских костных 
трабекулах выявлено формирование остеоида с 
очаговым наслоением крупных остеобластов, 
имеющих базофильные ядра. Наличие напла-
стований на костных трабекулах в виде остеоида 
указывает на восстановительные процессы, про-
текающие в кости, прилежащей к травматиче-
скому повреждению. 

В красном костном мозге межтрабекулярных 
пространств материнской кости, вблизи дефекта 
не выявлено воспалительных гранулем и очагов 
деструкции, что свидетельствует о биоинертно-
сти углеродного биоматериала. 

14 сутки. По периметру дефекта с имплан-
тированным углеродным биоматериалом распо-
лагалась новообразованная костная ткань в виде 
костных трабекул пластинчатой структуры. Ко-
стные трабекулы образовывали мелкопетлистую 
сеть. Обращает внимание то, что новообразо-
ванные костные трабекулы формировались и в 
области дефекта на больших территориях среди 
фрагментов углеродного биоматериала (рис. 3 
а). Новообразованная костная ткань характери-
зуется наличием большого количества остеоци-
тов на поверхности трабекул и остеобластов по 
краю. Наблюдалось прорастание фиброретику-
лярной ткани остеогенного характера в приле-
жащую к имплантату материнскую кость (рис. 3 
б). 

Ультраструктурная организация остеобла-
стов из нововобразованной костной ткани сви-
детельствует об их высокой биосинтетической 
активности. В остеобластах определяются ядра с 
эухроматином, а в цитоплазме – многочислен-
ные мембранные органеллы (рис. 4). 
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Рис. 3. Фотоотпечатки гистопрепаратов из об-

ласти дефекта с имплантированным биоматериалом. 
А). Новообразованные костные трабекулы в области 
дефекта и прилежашие к кортексу материнской кос-
ти. Высокая плотность остеобластов на поверхности 
костных трабекул. Ок. ×10, об. ×20. Б). Прорастание 
фиброретикулярной ткани с остеобластами в приле-
жащую к имплантату материнскую кость. Гематокси-
лин и эозин. Ок. ×10, об. ×100. 

 
Рис. 4. Фотоотпечаток электроннограммы. 

Фрагмент функционально активного остеобласта на 
поверхности костной трабекулы. Молодой остеоцит 
с эксцентрично расположенным ядром и цитоплаз-
мой с многочисленными параллельно ориентиро-
ванными канальцами гранулярной ЭПС. 14 сутки. 
Контрастирование по Рейнольдсу. Ув. ×9600. 
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При морфометрическом анализе была оп-
ределена площадь новообразованной костной 
ткани в области дефекта (таблица). Установле-
но, что ее площадь составляет 28,4 % от площа-
ди дефекта. Новообразованная костная ткань 
плотно соединена с материнской костью, одна-

ко граница между ними четко определяется. 
Площадь новообразованной костной ткани по 
периметру дефекта со стороны материнской 
кости составляет 14,3±1,2 ус.ед. в поле зрения 
микроскопа. 

Таблица. Морфометрические показатели, характеризующие состояние костной ткани вокруг дефекта с 
углеродным материалом (M±m) 

Срок исследования Определяемый показатель 14 сутки 45 сутки 
Среднее количество остеоцитов на материнских костных трабекулах 

(в одном поле зрения) (n=30) 14,1±0,9 24,4±1,2* 
Относительная площадь (ус.ед.) новообразованной костной ткани по 

периметру дефекта в одном поле зрения (n=15) 14,3±1,2 30,7±1,9* 
Относительная площадь (ус.ед.) новообразованной костной ткани 

внутри дефекта (n=9) 37,6±3,7 (28,4 %) 64,7±4,8* (49,8 %)
Площадь дефекта (ус.ед.) 132,2±7,1 129,8±8,1 

1) – P<0,05 статистически значимые различия относительно 14 суток. 

В центральной части дефекта на этот срок 
располагается фиброретикулярная ткань остео-
генного характера с большой плотностью кле-
ток, среди которых определяются и клетки ос-
теобластического дифферона (рис. 5). 

 
Рис. 5. Фотоотпечаток гистопрепарата. Фибро-

ретикулярная ткань остеогенного характера в цен-
тральной части дефекта с имплантированным био-
материалом. Гематоксилин и эозин. Ок. ×10, об. 
×100. 

На материнских костных трабекулах и в кор-
тексе отмечены лакуны без остеоцитов, а также 
расширенные центральные каналы остеонов. 
Однако преобладающими в материнской кост-
ной ткани вокруг дефекта были восстанови-
тельные процессы, о чем свидетельствует фиб-
роретикулярная ткань, располагающаяся в мик-
ротрещинах краевых отделов кортекса. В рас-
ширенных костных каналах, а также на части 
костных трабекул определялось аппозиционное 
напластование новообразованной костной тка-
ни. 

Было определено количество остеоцитов на 
поверхности материнских костных трабекулах 
вокруг дефекта. Полученные данные представ-
лены в таблице. 

Периост вблизи дефекта был расширен. В 

нем отмечалось формирование молодых кост-
ных трабекул и расширение волокнистого слоя. 
Наблюдалось формирование периоста по краю 
дефекта. Признаков воспаления в области им-
плантации углеродного материала не выявлено. 

45 сутки. Значительных отличительных 
особенностей в структурной организации кост-
ной ткани вокруг дефекта с имплантированным 
углеродным материалом, а также в самом дефек-
те от описанного на 14 сутки не выявлено. Гра-
ница между новообразованной и материнской 
костной тканью определялась на небольших 
участках. Деструктивные костные трабекулы ма-
теринской кости были с напластованиями ново-
вобразованной костной ткани. Межтрабекуляр-
ные пространства, прилежащие к области им-
плантации, заполнены красным костным мозгом 
с повышенной плотностью гемокапилляров. 

В области дефекта фрагменты углеродного 
биоматериала располагались среди новообразо-
ванных костных трабекул, плотно контактируя с 
костью (рис. 6). 

Площадь новообразованной костной ткани 
в дефекте повышена по сравнению с 14 сутками 
на 21,4 % (см. табл.). 

Площадь новообразованной костной ткани 
по периметру дефекта со стороны материнской 
кости по сравнению с 14 сутками была в 2,1 раза 
больше (см. табл.). 

Деструктивные изменения в материнской 
кости сохранялись лишь на небольших терри-
ториях, прилежащих к области дефекта. Коли-
чество остеоцитов на костных трабекулах по 
периметру дефекта было в 1,73 раза больше, чем 
на 14 сутки (см. табл.). 

При исследовании зоны роста, распола-
гающейся в метафизарной области бедренной 
кости на расстоянии одного поля зрения микро-
скопа (ок.×10, об.×20) от участка имплантации 
углеродного биоматериал, деструктивных нару-
шений в ней не выявлено (рис. 7). Четко диф-
ференцируются характерные зоны: покоящегося 
хряща, пролиферации с колонковой организа-
цией хондроцитов, минерализации и кальци-
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фикации. Лишь местами в отдельных колонках 
плотность клеток была низкой. Определялись 
участки энхондрального костеобразования. На 
поверхности костных трабекул, прилежащих к 
хрящу, выявлялись остеоциты. 

 
А 

 
Б 

Рис. 6. Фотоотпечатки гистопрепаратов из области 
имплантации углеродного биоматериала. А и Б). Фор-
мирование пластинчатой костной ткани в области рас-
положения углеродного биоматериала. Фрагменты 
биоматериала «замурованы» новобразованной костной 
тканью с высокой плотностью остеоцитов на поверх-
ности. Гематоксилин и эозин. Ок. ×10, об. ×40. 

 
Рис. 7. Фотоотпечаток гистопрепарата. Участок 

эпифизарного хряща над зоной имплантации. Ко-
лонки хондроцитов с характерной структурой. Гема-
токсилин и эозин. Ок. ×10, об. ×20. 

Следовательно, синтетический углеродный 
биоматериал «войлокоподобной» структуры, 
имплантированный в костный дефект «крити-
ческого» размера, не нарушает стадийность 
остеорепарации. Остеорепаративный процесс 
характеризуется активным формированием 
новообразованной костной ткани, площадь 
которой увеличивается со сроком наблюде-
ния. Формирование костной ткани в области 
дефекта зафиксировано на ранние сроки, что 
может быть связано с особенностью углерода, 
заполнившего дефект. На стадии воспаления 
углеродный материал выступает своеобразной 
матрицей, фиксирующей клетки, которые 
принимают участие в регенерации и очище-
нии костной раны. Повышение пула клеток 
приводит к раннему переходу от стадии вос-
паления к стадии пролиферации, дифферен-
цировки клеток и формирования тканеспеци-
фических структур. Особенностью «войлоко-
подобного» углеродного биоматериала являет-
ся также и то, что на поздние сроки репара-
тивного остеогенеза его фрагменты замурова-
ны в новообразованной костной ткани без 
признаков деструкции окружающей кости и 
воспалительных проявлений. 

Таким образом, использование углеродно-
го синтетического биоматериала способствует 
протеканию полноценного процесса регене-
рации при воспроизведении обширных кост-
ных дефектов. 
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