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Реферат 

Механізм скріплення кісткової тканини з матеріалом аналогічний механізму природного ремоделювання 

кістки. Після імплантації біоактивних матеріалів жива кістка формує міцний фізико -хімічний зв’язок з імплан-

татом, який повинен характеризуватися значною стабільністю проти хімічного і біологічного руйнування під 

дією рідкого середовища людського організму, оскільки призначений для постійного знаходження усередині 

людського тіла.  

Мета дослідження: на основі експериментальних і теоретичних досліджень електронної будови апатитів 

природного походження встановити механізм взаємодії АСЗ-3 та FAR 5 з органічним матриксом нативної кіст-

ки і зародкоутворення апатиту in vivo. 

Матеріали та методи. Хімічний склад поверхневих шарів та їх структуру визначали кількісним методом 

електроного зондового мікроаналізу на скануючому електроному мікроскопі РЭМ Tescan Mira 3LMU з викори-

станням енергодисперсійного спектрометру Oxford X-max 80mm. 

Результати досліджень та їх обговорення. Результати дослідження поперечного перерізу склокристаліч-

ного матеріалу FAR 5, який було імплантовано в кісткову тканину, дозволили встановити таке: після 14 та 28 

витримки in vivo в умовах статичних та динамічних навантажень імплантат щільно прилягає до кісткової тка-

нини, що свідчить про цілісність формування зв’язку імплантат – кісткова тканина. Структура імплантату після 

динамічних навантажень не втрачає міцності: не містить тріщин і зломів та наявності дебрису. Це вказує на 

відповідність пружних та механічних властивостей до таких як у кісткової тканини.  

При поперечному перерізі зразку АСЗ-5, який імплантовано у кісткову тканину, через 14 діб in vivo cпо-

стерігається його міцна фіксація у зоні контакту. Після  28 діб in vivo зразок АСЗ-5 характеризується незначни-

ми зламами поверхні, що свідчить про його крихкість. Це може обумовити складність вилучення імплант ату 

при повторних операціях. Однак завдяки тому, що даний зразок характеризується здатністю до прискореного 

формування апатитоподібного шару впродовж одного місяця, процес мінералізації даного імплантату дозво-

лить забезпечити його міцність впродовж експлуатації.  

Висновки. Встановлено, що природні апатити характеризуються наявністю великої кількості дефектів у їх 

структурі. Мінералізація нанодисперсних кристалів кістки у відсутності умов формування апатиту з перебігом 

тривалого часу супроводжується деградацією кісткового мінералу.  

Встановлені умови осадження кристалічних фаз АМФ та ОГА  як прекурсорів для формування апатитового 

шару ГАП на поверхні імплантату in vivo, що є запорукою успішної адаптації імплантату в середовищі ор-

ганізму.  

Ключові слова: кісткова тканина, біоскло, природні апатити.  
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Abstract 

The mechanism of attachment of bone tissue to the material is similar to the mechanism of natural bone remodeling. 

After implantation of bioactive materials, living bone forms a strong physico-chemical bond with the implant, which 

should be characterized by considerable stability against chemical and biological destruction under the action of the 

liquid environment of the human body, since it is intended for permanent residence within the human body.  

Objective. Based on experimental and theoretical studies of the electronic structure of natural apatites to establish 

the mechanism of interaction of ASZ-3 and FAR 5 with the organic matrix of native bone and germination of apatite in 

vivo. 

Materials and methods of study. The chemical composition of the surface layers and their structure was deter-

mined by quantitative electron probe microanalysis on a Tescan Mira 3LMU SEM using an Oxford X-max 80mm en-

ergy dispersion spectrometer. 

Research results. The results of a cross-sectional study of a fiberglass material FAR 5 implanted in bone tissue al-

lowed us to establish the following: after 14 and 28 in vivo exposure under static and dynamic loads, the implant is 

tightly attached to the bone tissue, which indicates the integrity of the bond-forming integrity. bone tissue. The struc-
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ture of the implant after dynamic loading does not lose strength: it does not contain fracture fra cture and the presence 

of debris. This indicates that elastic and mechanical properties are consistent with those of bone tissue.  

A cross section of the ASZ-5 sample implanted into the bone tissue after 14 days in vivo shows its firm fixation in 

the contact area. After 28 days in vivo, the ASZ-5 sample is characterized by slight fractures of the surface, indicating 

its fragility. This can make it difficult to remove the implant during repeated operations. However, due to the fact that 

this specimen is characterized by the ability to accelerate the formation of the apatite layer within one month, the pr o-

cess of mineralization of the implant will allow to ensure its durability during operation. 

Conclusions. It is established that natural apatites are characterized by a large number of defects in their structure. 

The mineralization of nanodispersed bone crystals in the absence of conditions of apatite formation over a long time is 

accompanied by bone mineral degradation. 

The conditions of deposition of crystalline phases of AMP and YEA as precursors for the formation of the apatite 

layer of GAP on the surface of the implant in vivo have been established, which is the key to successful adaptation of 

the implant in the environment of the body. 

Key words: bone tissue, bioglass, natural apatites. 

 

Вступ. Механізм скріплення кісткової ткани-

ни з матеріалом аналогічний механізму природ-

ного ремоделювання кістки [1]. На початковому 

етапі відбувається резорбція матеріалу, що 

здійснюють остеокласти, яка може продовжува-

тися у дорослої людини до 6 тижнів. Далі настає 

фаза реверсії, яка характеризується переходом 

від процесів резорбції до формування кісткової 

тканини за рахунок сполучення діяльності 

остеокластів. Фаза формування остеогенезу по-

чинається з локальної диференціації преостеоб-

ластів в остеобласти і їх міграціях у ділянку ре-

зорбційної лагуни. Преостеобласти розташову-

ються в надкісниці, тому імплантаційний ма-

теріал прагнуть вкрити надкісницею. При-

кріплення клітки остеобласта здійснюється ре-

цепторами білкових молекул клітинної мембра-

ни [2]. 

Після імплантації біоактивних матеріалів жи-

ва кістка формує міцний фізико-хімічний зв’язок 

з імплантатом, який повинен характеризуватися 

значною стабільністю проти хімічного і 

біологічного руйнування під дією рідкого сере-

довища людського організму, оскільки призна-

чений для постійного знаходження усередині 

людського тіла [3].  

Паралельно з фізико-хімічними процесами, 

які можна спостерігати в експериментах “in 

vitro”, у живому організмі на поверхні біома-

теріалу проходять біохімічні процеси за участі 

органічних сполук та живих клітин. У присут-

ності макрофагів завдяки захопленню ними 

окремих елементів імплантату координуючий 

вплив фізіологічного середовища на поверхню 

біоматеріалу посилюється. Колагенові волокна 

беруть участь у процесі утворення апатито-

подібного шару, структурно інтегруючи з апати-

товими агломератами. При цьому зона, що ви-

никає, збагачена органічними сполуками, протя-

гом часу мінералізується і становить основу но-

вої зростаючої кісти [4].  

Завдяки високій синтетичній і секреторній 

активності остеобластів лакуна поступово за-

повнюється органічною міжклітинною речови-

ною і надалі починається мінералізація, середня 

тривалість процесу всього 20 тижнів. Згодом 

активні остеобласти втрачають здатність до сек-

реції і мінералізації кісткового матриксу і пере-

творюються на неактивні остеобласти [5]. 

У роботі Lin D. J. 2016 р. вказано, що завдяки 

підвищенню концентрації кальцію і супутнім 

чинникам у довкіллі «запускається» процес по-

яви навколо імплантату кристалів гідроксиапа-

титу (остеоіндукція). Поява нової кісткової тка-

нини, як і її розростання (остеокондукція), на 

поверхні імплантата виявляється можливою, 

коли забезпечується велика площа поверхні кон-

такту біологічних рідин і імплантату, тобто при 

достатній пористості останньої [6]. 

Матеріал повинен мати розмір пор, близький 

до розміру остеонів – структурно-

функціональних одиниць природної кістки [7]. 

При розмірах пор менше 80 мкм остеоіндуктивні 

властивості не виявляються, а при розмірах 

більше 300 мкм остеокондуктивні властивості 

помітно погіршуються. Це має велике значення 

для імплантатів, які виконують функцію заміни 

кістки, з метою забезпечення швидкого і міцно-

го зв’язку з живою кісткою.  

Наявність такої складноорганізованої струк-

тури слід враховувати при розробці біома-

теріалів, які повинні позитивно впливати на всі 

рівні організації кісткової тканини, починаючи 

від мінеральної складової, біополімерів, білків і 

закінчуючи остеогенними клітинами. Такий 

підхід є більш раціональним, оскільки спрямо-

ваний на створення єдиної функціональної си-

стеми імплантат – кістка [8]. 

Мета дослідження: на основі експеримен-

тальних і теоретичних досліджень електронної 

будови апатитів природного походження вста-

новити механізм взаємодії АСЗ-3 та FAR 5 з ор-

ганічним матриксом нативної кістки і зародко-

утворення апатиту in vivo. 

Матеріали та методи. Дослідження на тва-

ринах. Експерименти виконано з дотриманням 

вимог Європейської конвенції про захист хре-

бетних тварин, яких використовують для до-

слідних та інших наукових цілей (Страсбург, 

1986) [9] та Закону України «Про захист тварин 

від жорстокого поводження» (ст. 26, 31) [10] і 

схвалено позитивним рішенням комітету з біое-

тики при ДУ «ІПХС ім. проф. М.І. Ситенка 

НАМН» (протокол № 184 від 10.09.2018). 
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Дослідження проведено на 28 білих лаборатор-

них щурах-самцях (на початок експерименту вік 4 

міс., маса тіла 200–260 г), яких утримували на 

стандартному раціоні харчування та споживання 

води в умовах експериментально-біологічної 

клініки ДУ «ІПХС ім. проф. М.І. Ситенка НАМН».  

Хірургічні втручання виконано в умовах 

асептики й антисептики під загальним знеболю-

ванням (кетамін, 50 мг/кг живої маси, 

внутрішньом’язово). Після вистриження шерсті 

на лівому коліні й оброблення ділянки антисеп-

тиком Бетадин® передньолатеральним доступом 

відкривали ділянку дистального метафіза стег-

нової кістки та за допомогою стоматологічного 

бора моделювали дірчастий дефект, розміри 

якого відповідали розмірам імплантата, — діа-

метром 1 мм, глибиною 3 мм. Циліндричні зраз-

ки зі СКМ розміщували в ділянці дефекту з ви-

користанням press-fit техніки. Після місцевої 

обробки антибіотиком пошарово зашивали м’язи 

та шкірну рану, ділянку хірургічного втручання 

обробляли антисептиком. Через 7, 14, 28 і 90 діб 

після операції по 7 тварин виводили з експери-

менту шляхом декапітації під ефірним наркозом.  

Фотоспектрометричний аналіз. Хімічний 

склад поверхневих шарів та їх структуру визна-

чали кількісним методом електроного зондового 

мікроаналізу на скануючому електронному 

мікроскопі РЭМ Tescan Mira 3LMU з викори-

станням енергодисперсійного спектрометру Ox-

ford X-max 80 mm. 

Результати досліджень та їх обговорення. 

Після 14 діб імплантації FAR 5 представляє со-

бою багатофазну систему, яка складається з 

окремих сферичних та пластинчастих кристалів 

розміром від 0,5 до 5 мкм (рис. 1 а I), та їх скуп-

чень близько 10 мкм, які формують єдиний кри-

сталічний блок. Наявність значної кількості 

сферолітів є свідченням утворення аморфного 

фосфату кальцію (рис. 2 а II), який є попередни-

ками формування нативної кістки.  

Для АСЗ-5 неоднорідності представлені сфе-

ролітами, які формують гребні та сколи (рис. 1 б 

I). Даний процес супроводжується фазовим пе-

ребудуванням АФК, із наступним вирівнюван-

ням поверхні та формуванням пошарової струк-

тури матеріалу з наявністю пластинчастих кри-

сталів ГАП (рис. 1 б II).  

 

  

а б 

 
 

     в       г 

Рис. 1. Структура поверхні біоактивних ситалів FAR 5(а), АСЗ-5 (б) після 14 діб витримки 

та після 28 діб витримки FAR 5(в), АСЗ-5 (г). 
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Після 28 діб імплантації у структурі CКМ 

FAR 5 та АСЗ-5 імплантату спостерігається 

формування агрегатів гідроксиапатиту (рис. 1 в, 

г I), які є подібними до кристалів для зрілої пла-

стинчастої кістки (рис. 1 в, г II). На межі ім-

плантат-кістка спостерігається формування пе-

рехідного шару, який вміщує подібно до ма-

теріалу імплантату кристали пластинчасті 

структури карбонатгідроксиапатиту (КГАП). Це 

пов’язано з інкорпорацією карбонатних іонів у 

решітку апатиту, що впливає на процес міне-

ралізації.  

 

  
а б 

  

в г 

Рис. 2. Поперечний переріз розроблених склокристалічних матеріалів, які  імплантовано 

в кісткову тканину після 14 та 28 діб витримки in vivo: FAR 5 (а,б); АСЗ-5 (в, г). 

 

Інтенсифікація зародкоутворення для СКМ 

АСЗ-5 дозволяє вже на їх поверхні на 28 добу in 

vivo сформувати КГАП, який представляє собою 

кристали гексагональної сингонії призматичних 

до голковидних, зібраних у агрегати(рис. 1 в,г I). 

Кристали карбонатгідроксиапатиту присутні у 

формі пластин розміром 5020÷252÷5 нм, які 

орієнтовані певним чином по відношенню до осі 

колагенових волокон.  

При застосуванні розроблених матеріалів як 

імплантатів регенерація має більш сприятливий 

перебіг, про що свідчить відновлення структури 
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кістки на 28 добу спостереження, коли частину 

регенерату (50÷70 %) у дефекті представлено 

зрілою пластинчастою кісткою. 

Результати дослідження поперечного перері-

зу склокристалічного матеріалу (СКМ) FAR 5 

(далі імплантату), який було імплантовано в кіс-

ткову тканину, дозволили встановити таке: після 

14 та 28 витримки in vivo в умовах статичних та 

динамічних навантажень імплантат щільно при-

лягає до кісткової тканини, що свідчить про ці-

лісність формування зв’язку імплантат-кісткова 

тканина. Структура імплантату після ди-

намічних навантажень не втрачає міцності: не 

містить тріщин, зломів та наявності дебрису. Це 

вказує на відповідність пружних та механічних 

властивостей до таких як у кісткової тканини. 

Це є важливим фактором при формуванні єдиної 

конструкції в системі імплантат-кісткова ткани-

на та дозволить тривалий час успішно експлуа-

тувати імплантат при змінних навантаженнях на 

кісткову тканину. 

При поперечному перерізі зразку СКМ АСЗ-

5, який імплантовано у кісткову тканину через 

14 діб in vivo cпостерігається його міцна фікса-

ція у зоні контакту (рис. 2 а, б II). Після 28 діб in 

vivo зразок СКМ АСЗ-5 характеризується незна-

чними зламами поверхні (рис. 2 а, б II), що свід-

чить про його крихкість. Це може обумовити 

складність вилучення імплантату при повторних 

операціях. Однак завдяки тому, що даний зразок 

характеризується здатністю до прискореного 

формування апатитоподібного шару впродовж 

одного місяця, процес мінералізації даного ім-

плантату дозволить забезпечити його міцність 

впродовж експлуатації. 

При поперечному перерізі зразків вглиб ≈200 

мкм спостерігається скупчення напівсфер розмі-

ром (рис. 3 а, б, в, г I) та зерен кристалів КГАП 

(рис. 3 а, б, в, г II), як після 14, так і після 28 діб 

їх витримки in vivo. Однак інтенсивність ме-

ханізму та зародкоутворення кристалів є відмін-

ними для дослідних зразків. Структури поверхні 

СКМ FAR 5 при поперечному перерізі характе-

ризуються незначною кількістю зародків та кри-

сталів КГАП, яка збільшується на 28 добу (рис. 

3 а, б). Для СКМ АСЗ-5 спостерігається значна 

наявність як сферичних неоднорідностей, так і 

КГАП.  
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Рис. 3. Поперечний переріз перехідного шару в зоні контакту імплантат-кістка після 14 та 28 діб 
витримки in vivo: БC-11 (а, б); АСЗ-5 (в, г). 
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Концентрація та співвідношення кальцію та 
фосфору на поверхні дослідних СКМ in vitro є 
визначальним при формуванні апатитоподібного 
шару на поверхні імплантату in vivo. Встановле-
но, що значення співвідношення Са / P для дос-
лідних СКМ, яке було визначено із застосування 
методу растрової електронної мікроскопії та 
енергодисперсійного електроноозондового мік-
роаналізу (ЕЗМ), змінюється в залежності від 
механізму зародкоутворення та росту кристалів, 
які, в свою чергу залежать від біологічної актив-
ності поверхні, яка визначається здатністю їх до 
резорбції, кристалізаційною здатністю та харак-
теристиками поверхні (вільна енергія поверхні 
(ВЕП), параметр шорсткості Ra). При цьому вка-
зані характеристики визначаються ступенем 
зв’язаності силіційкисневого каркасу fSi та 
відмінностями хімічного складу. 

Для забезпечення біоактивних властивостей 
склокристалічних матеріалів та покриттів одні-
єю з умов є перебіг об’ємної тонкодисперсної 
кристалізації ГАП при забезпеченні співвідно-
шеня СаО:Р2О5=1,67÷4,0. Поряд з цим у струк-
турі скла, окрім наявності фосфатів кальцію, 
також важливим є формування сиботаксичних 
угруповань майбутніх кристалічних фаз, які є 

потенційними нуклеаторами при формуванні 
апатитоподібного шару в умовах in vivo на пове-
рхні імплантату в умовах живого організму. 

Наявність силіцію на поверхні дослідних 
матеріалів є необхідною для утворення груп Si–
OH, які є нуклеаторами при гетерогенному за-
родкоутворенні ГАП. Відомо, що в МРО кри-
стали діоксиду титану можуть заряджатися 
негативно і електростатично адсорбувати іони 
Ca2+ на поверхні матеріалу. Останні притягнуть 
гідроксильні та фосфатні групи, створюючи 
умови для пересичення фосфатом кальцію у 
приповерхневому шарі, який при визначених 
умовах може мінералізуватися з розчину з 
утворенням ОГА. 

Висновки. Встановлено, що природні апатити 
характеризуються наявністю великої кількості де-
фектів у їх структурі. Мінералізація нанодисперс-
них кристалів кістки у відсутності умов фор-
мування апатиту з перебігом тривалого часу су-
проводжується деградацією кісткового мінералу.  

Встановлені умови осадження кристалічних 
фаз АМФ та ОГА як прекурсорів для формуван-
ня апатитового шару ГАП на поверхні імпланта-
ту in vivo, що є запорукою успішної адаптації 
імплантату в середовищі організму.  

 
Інформація про конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсутність конфлікту інтересів при 
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