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ВВЕДЕНИЕ 

Актуальность проблемы диагностики, клиники, лечения и реабилитации 

больных с повреждениями костей лицевого скелета определяется целым рядом 

обстоятельств.  

Во-первых, анализ данных ВОЗ, публикаций отечественных и зарубежных 

исследователей свидетельствует о росте за последнее десятилетие частоты и 

тяжести повреждений челюстно-лицевой области у взрослого и детского 

населения. Увеличение психоэмоционального напряжения между людьми, 

интенсификация трудовых отношений, дорожно-транспортные происшествия, 

увеличение числа средств индивидуальной мобильности, доступных широкому 

кругу населения,  высокая частота бытовой и криминальной травмы,  

относительная доступность  холодного и огнестрельного оружия обусловили 

высокий процент травм челюстно-лицевой области  в структуре общего 

травматизма как в нашей стране, так и в других странах [Безруков В.М. и др., 2000;  

Сысолятин П.Г., 2015; Байриков И.М.  и др., 2017, 2018, 2024; Голавский П.И.  и 

др., 2021; Матчин А.А. и др., 2019, 2022, 2024; Лепилин А.В., 2018; Маркаров А.Э. 

и др., 2023; Ягмуров М.О. и др., 2025; Perry M. et al., 2014; Park Kyung-pil et al., 

2015; Brucoli M. et al., 2020; Feras Alqahtani et al., 2020; Nishimoto R.N. et al., 2021; 

Bertin E. et al., 2022; Kannari L. et al., 2022; Doving Mats et al., 2022; Singleton Chris 

et al., 2022; Roccia Fabio et al., 2022, 2023; Mohammadi  Hady et al., 2023].    

Во-вторых, переломы костей лица чаще диагностируются у лиц 

трудоспособного возраста, которые нуждаются в оказании неотложной, а иногда и 

в экстренной медицинской помощи [Чжан Ш. и др., 2017; Шашков В.А. и др., 2021; 

Пономарева М.А. и др., 2022; Ramisetty S., et al. 2017; Oliver Jake et al., 2017; Feras 

Alqahtani et al., 2020; Romeo Irene et al., 2022].  

В-третьих, повреждения костей лица приводят к временной или стойкой 

утрате трудоспособности, требуют существенных финансовых затрат на лечение в 
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специализированных отделениях челюстно-лицевой хирургии и на дальнейшую 

реабилитацию [Матчин А.А., 1988; Радкевич А.А. и др., 2020].  

В-четвертых, несмотря на постоянное совершенствование методов 

комплексного лечения переломов до настоящего времени сохраняется высокий 

риск развития достаточно разнообразных инфекционно-воспалительных 

осложнений: от воспалительных инфильтратов, лимфаденитов, абсцессов, до 

распространенных гнойно-некротических процессов в околочелюстных и шейных 

клетчаточных пространствах, включая переднее и заднее средостение [Матчин 

А.А., 1983; Попов В.Л.  и др., 2023]. Нередко диагностируются: 

посттравматический остеомиелит, замедленная консолидация или неправильное 

сращение костных отломков, ложный сустав и другие осложнения 

функционального или   эстетического характера [Швырков М.Б. и др., 1999; 

Ефимов Ю.В.,  2004; Долгова И.В.,  2013; Мироненко А.Н.  и др., 2017; Храмова  

Н.В. и др., 2020; Абдуллаев Ш.Ю. и др., 2022; Валиева Л.У. и др., 2024; Sukegawa 

S. et al.,  2018; Savo Bou Zein Eddine et al., 2020;  Adil Muhammad Asim et al., 2021; 

Yong Sakong  et al., 2021; Ryo Sasaki et al.,  2022; Schwartz Adam et al., 2023]. При 

этом присоединившиеся осложнения определяют непосредственные и отдаленные 

последствия неогнестрельных переломов нижнечелюстной кости в каждом 

конкретном клиническом наблюдении: выздоровление, инвалидизация и даже 

летальный исход.  

Всё вышеперечисленное свидетельствует о высокой социальной, 

медицинской и экономической значимости травматических повреждений 

челюстно-лицевой области [Левенец А.А. и др., 2013; Крохмаль С.В. и др., 2020; 

Behnam Bohluli et al., 2019; Visalakshi Devarakonda et al., 2021; Adik Kevin et al., 

2023].  

В клинической практике при оперативном закреплении отломков нижней 

челюсти достаточно широко применяются различные системы накостных пластин 

из монолитного титана или биодеградируемых полимерных материалов [Медведев, 

Ю.А. и др., 2018; Яременко А.И. и др., 2021; Hong Bae Jeon et al., 2016; Kadircan 

Kahveci et al., 2022; Paris Liokatis et al., 2022]. Мини-пластины, мини-винты и 
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другие фиксаторы из титана сочетают хорошие прочностные характеристики и 

биоинертность. Коррозионная стойкость титана в физиологических средах, 

небольшой удельный вес, простота в механической обработке позволяют широко 

использовать данный материал в клинической медицине для изготовления 

различных металлических конструкций для закрепления поломанных костей 

лицевого скелета.  

Современные методы обработки материалов, в частности, один из наиболее 

перспективных методов интенсивной пластической деформации (ИПД) – 

равноканальное угловое прессование по схеме «Конформ» (РКУП-Конформ) 

позволили за счет наноструктурирования в 1,5 раза увеличить прочностные 

свойства технически чистого титана [Valiev R.Z., Semenova I.P., Latysh V.V. et al., 

2008]. Это демонстрирует его преимущества перед используемыми в настоящий 

момент сплавами титана, в том числе, позволяет уменьшать размеры медицинских 

изделий [Serra G. et al., 2013], что чрезвычайно актуально для челюстно-лицевой 

хирургии с целью уменьшения инвазивности операции.  

Однако биомедицинские свойства наноструктурированного титана еще не до 

конца изучены, так как ранее исследования проводились ин витро, а ин виво были 

направлены на сравнение наноструктурированного материала с исходным 

крупнозернистым титаном [Nie F.L., Zheng Y.F., Wei S.C. et al., 2012.], а не с 

титановыми сплавами, реально используемыми в современной медицинской 

практике. Кроме того, недостаточное внимание уделяется исследованию 

поверхности готовых изделий и взаимосвязи между качеством их поверхности и 

процессом остеоинтеграции с реабилитацией пациента после остеосинтеза 

челюстных костей. В этой связи актуальным является необходимость с точки 

зрения доказательной медицины обосновать целесообразность использования 

данного материала в клинической практике. Одним из способов оценки 

взаимодействия наноструктурированного титана с костными структурами является 

метод экспериментальной гистологии с применением методик цитологического, 

иммуногистохимического и ультраструктурного анализа. 
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Цель исследования 

Установить структурно-функциональные закономерности и особенности 

репаративной регенерации поврежденной нижней челюсти при закреплении  

отломков накостными титановыми конструкциями из ультрамелкозернистого 

титана.  

Задачи исследования 

1. Разработать модель экспериментального перелома нижней челюсти у 

кролика с последующей фиксацией отломков мини-пластинами и мини-винтами, 

изготовленными из ультрамелкозернистого титана марки Grade-4, или 

стандартными конструкциями фирмы ООО «Конмет». 

2. Предложить новый вариант мини-пластин из наноструктурированного 

титана для остеосинтеза нижней челюсти. 

3. Провести в динамике сравнительный анализ гистоморфологических 

изменений и особенностей репаративного остеогенеза в разные фазы раневого 

процесса в костной и окружающих челюсть мягких тканях после скрепления 

отломков.    

4. Представить морфофункциональное обоснование эффективности 

закрепления отломков нижней челюсти мини-пластинами и мини-винтами из 

ультрамелкозернистого титана на основании лучевых, светооптических, 

ультраструктурных и иммуногистохимических (по показателям экспрессии про- и 

антиапоптотических генов) методов исследования. 

5. Обосновать целесообразность применения в клинике мини-пластин и мини-

винтов из наноструктурированного титана при проведении операции остеосинтеза 

пациентам с переломами костей лицевого скелета.  

Научная новизна работы 

На основании экспериментально-морфологических исследований впервые 

разработаны:  

- мини-пластина из наноструктурированного титана для остеосинтеза нижней 

челюсти (патент на полезную модель №175 248 от 06.06.2017); 
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-новый способ стимуляции репаративного остеогенеза при использовании 

изделий из наноструктурированного титана у животных (патент на изобретение 

№2706 033 от 19.11.2018); 

-мини-пластина для остеосинтеза нижней челюсти (патент на полезную 

модель № 214 691 от 10.11.2022). 

Впервые на адекватной экспериментальной модели перелома нижней 

челюсти у кролика проведено комплексное морфофункциональное исследование 

закономерностей репаративной регенерации костных и мягких тканей при 

скреплении отломков мини-пластинами и мини-винтами, изготовленными из 

ультрамелкозернистого титана марки Grade-4 в сравнении с закреплением  

отломков мини-пластинами и мини-винтами ООО «Конмет».  

Впервые представлена иммуноморфологическая характеристика 

нижнечелюстной кости и окружающих челюсть мягких тканей при использовании 

оперативного метода закрепления отломков. Выявлены изменения структурно-

функциональной организации в пределах клеточных дифферонов на уровне 

остеобластов, диапазона гисто- и органотипических потенций соединительной и 

костной тканей в процессе консолидации перелома нижнечелюстной кости.  

На основе иммунногистохимических методов (оценка экспрессии генов p53, 

bcl2, caspasa3, ki67) и сканирующей электронной микроскопии представлены и 

применены новые критерии оценки эффективности репаративного остеогенеза 

после остеосинтеза мини-пластиной и мини-винтами из ультрамелкозернистого 

титана. 

Экспериментально обоснована целесообразность использования 

молекулярно-генетических и ультраструктурных (сканирующая электронная 

микроскопия) критериев, позволяющих оценить закономерности репаративного 

остеогенеза при заживлении костных ран.  

На основе изучения гистохимических показателей, оценки соотношения 

клеточно-волокнистого компонента и тканевых изменений в челюсти и 

окружающих ее мягких тканях установлено оптимизирующее воздействие на 
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процесс заживления перелома применение мини-пластин и мини-винтов из 

ультрамелкозернистого титана.  

Результаты работы обосновывают возможность и показывают 

целесообразность дальнейшего изучения и применения медицинских изделий, 

изготовленных из ультрамелкозернистого титана, при оперативном лечении 

пациентов с переломами костей лицевого скелета.  

Теоретическая и практическая значимость работы 

Данная работа содержит фундаментальные данные по проблеме 

репаративной регенерации, имеющие прикладное значение. В результате 

проведенного комплексного экспериментально-морфологического исследования 

расширены и углублены существующие представления о характере и динамике 

процесса заживления перелома нижней челюсти при использовании мини-пластин 

и мини-винтов, изготовленных из  ультрамелкозернистого титана марки Grade-4.  

Данные о морфофункциональнной организации клеточного и волокнистого 

компонента при травматическом процессе способствуют пониманию механизмов 

репаративной регенерации, позволяют прогностически оценить изменения в зоне 

повреждения в зависимости от срока и течения восстановительного периода.  

Исследование зоны контакта костной ткани с титановыми конструкциями  

показало высокий интеграционный потенциал мини-пластин и мини-винтов из 

ультрамелкозернистого титана. Превалирование процессов остеоиндукции и 

остерегенерации при их применении подтверждают целесообразность и 

преимущества использования данных изделий в челюстно-лицевой хирургии. 

Применение данных медицинских изделий в клинических условиях может 

существенно повысить эффективность лечения пациентов с повреждениями костей 

лицевого скелета. 

Методология исследования 

Методология in vivo была выбрана в качестве оптимальной для исследования 

остеоинтеграционных свойств медицинских изделий из ультрамелкозернистого 

титана. При этом использовался комплекс методик, отвечающих поставленным 

целям и задачам. Полученные результаты анализировались современными 
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методами статистической обработки в соответствии с принципами доказательной 

медицины. Одобрено ЛЭК (протокол №77 от 19.02.2025). 

Основные положения, выносимые на защиту 

1. Установлены морфологические закономерности репаративных процессов в 

челюсти и окружающих мягких тканях при оперативном лечении переломов с 

учетом фазности течения раневого процесса и этапов репарации.  Выявлены 

характерные реакции разных клеточных дифференов на повреждение. 

2. Обоснован оригинальный метод скрепления отломков нижней челюсти 

мини-пластинами и мини-винтами из ультрамелкозернистого титана. 

3. Светооптическими и иммунногистохимическими методами доказано 

оптимизирующее влияние ультрамелкозернистого титана на репаративный 

остеогенез в зоне перелома.  

4. Оценка методом сканирующей электронной микроскопии основных 

характеристик поверхности мини-пластин и мини-винтов из 

ультрамелкозернистого титана Grade-4 позволяет оценить влияние шероховатости 

поверхности на их остеоинтеграционный потенциал, проследить процессы 

остеорепарации и остеинтеграции в динамике. 

5.  Применение медицинских изделий из УМЗ титана стимулирует 

репаративный остеогенез при лечении травматических повреждений. 

Внедрение результатов исследования 

Материалы диссертации используются в учебном процессе кафедр 

гистологии, цитологии и эмбриологии; стоматологии и челюстно-лицевой 

хирургии ФГБОУ ВО «Оренбургский государственный медицинский университет» 

Минздрава РФ;  кафедры гистологии, биологии и патологической анатомии БУ ВО 

«Ханты-Мансийская государственная медицинская академия» Минздрава РФ; 

кафедры гистологии и эмбриологии ФГБОУ ВО  «Самарский государственный 

медицинский университет» Минздрава РФ; кафедры гистологии, эмбриологии и 

цитологии ФГБОУ ВО  «Южно-Уральский государственный медицинский 

университет» Минздрава РФ.  
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По результатам проведенного исследования оформлены два патента на 

полезную модель «Мини-пластина из наноструктурированного титана для 

остеосинтеза нижней челюсти» (№175248 от 28 ноября 2017 г.)  и «Мини-пластина 

для остеосинтеза нижней челюсти» (№ 214691 от 10 ноября 2022 г.) и патент на 

изобретение «Способ стимуляции репаративного остеогенеза при использовании 

изделий из наноструктурированного титана у животных» (№ 2706033 от 13.11.2019 

г.)  После сертификации данных медицинских изделий мини-пластины могут  

использоваться в клиниках челюстно-лицевой хирургии страны при лечении 

пациентов с переломами костей лицевого скелета.  

Степень достоверности темы и апробация работы 

Основные положения диссертации доложены и обсуждены на II, III 

Всероссийских конференциях с международным участием студентов и молодых 

ученых в рамках «Дней молодежной медицинской науки ОрГМА» (Оренбург, 2014, 

2015); на республиканской научно-практической конференции с международным 

участием «Медицинские материалы и имплантаты с памятью формы в челюстно-

лицевой хирургии и стоматологии» (Душанбе, 2015); на II Всероссийской научной 

конференции студентов и молодых специалистов «Актуальные вопросы 

современной медицины: взгляд молодого специалиста» (Рязань, 2016); на XXI, 

XXII Международной конференции челюстно-лицевых хирургов и стоматологов 

«Новые технологии в стоматологии» (Санкт-Петербург, 2016, 2017); на LXIV 

Международной конференции «Актуальные проблемы прочности» (Екатеринбург, 

2022); на LXI Международной научной конференции молодых учёных «Наука: 

Вчера, сегодня, завтра» (Актобе, 2022); на Международной научно-практической 

конференции в рамках международного стоматологического фестиваля «Площадка 

безопасности стоматологического пациента» (Белгород, 2022); на Всероссийской 

научно-практической конференции, посвященной 100-летию со дня рождения 

профессора В.А. Малышева, (Санкт-Петербург, 2022); на XVIII научно-

практической конференции молодых ученых и студентов ГОУ ТГМУ им. Абуали 

ибн Сино с международным участием (Душанбе, 2023); на VI Международном 

конгрессе стоматологов «Актуальные проблемы стоматологии и челюстно-
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лицевой хирургии» (Ташкент, 2023); на региональной научно-практической 

конференции «Современные технологии в челюстно-лицевой хирургии и 

стоматологии» (Санкт-Петербург, 2023); на Международном медицинском форуме 

«Вузовская наука. Инновации» (Москва, 2024); на Всероссийской научной 

конференции «Гистогенез, реактивность и регенерация тканей» (Санкт-Петербург, 

2024); на Всероссийской юбилейной научно-практической конференции 

«Актуальные вопросы челюстно-лицевой хирургии и стоматологии», посвященной 

95-летию со дня основания кафедры челюстно-лицевой хирургии и хирургической 

стоматологии Военно-медицинской академии имени С.М. Кирова (Санкт-

Петербург, 2024); на IX Всероссийском съезде анатомов, гистологов и эмбриологов 

России с международным участием «Фундаментальная и прикладная морфология 

в XXI веке»,  посвященном 95-летию з.д.н. РФ И.И. Кагана и 100-летию со дня 

рождения академика РАМН и РАН, з.д.н. РФ М.Р. Сапина (Оренбург, 2025). 

Диссертационная работа апробирована на заседании проблемной комиссии  

по морфологии человека Оренбургского государственного медицинского 

университета (протокол № 1  от 04.03.2025). 

Публикации 

По теме диссертации опубликовано 35 научных работ, из них 10 работ в 

рецензируемых журналах, входящих в перечень ВАК, 2 работы входят в 

международные базы цитирования Web of Science и Scopus, 25 - в прочие издания. 

Получен патент на изобретение № 2706033 C1 от 13.11.2019 «Способ стимуляции 

репаративного остеогенеза при использовании изделий из 

наноструктурированного титана у животных» и два патента на полезную модель 

№175248 U1 от 28.11.2017 «Мини-пластина из наноструктурированного титана для 

остеосинтеза нижней челюсти»; №214691 U1 от 10.11.2022 «Мини-пластина для 

остеосинтеза нижней челюсти».  

Личное участие автора 

Личное участие автора в проведенном научном исследовании выразилось в 

определении основной идеи, планировании и проведении всех серий эксперимента, 

статистической обработке, обобщении и анализе полученных результатов, 
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публикаций основных результатов в рецензируемых научных журналах, их 

обсуждения на ведущих российских и международных конференциях. Все 

экспериментальные результаты, представленные в диссертации, получены при его 

активном участии. Соавторы публикаций по теме диссертации принимали участие 

в анализе полученных результатов и подготовке публикаций.  

Автор выражает глубокую благодарность д.т.н., профессору Клевцову Г.В. 

(ТГУ), заслуженному деятелю науки РФ и РБ, д.ф.м.н., профессору Валиеву Р.З. 

(УУНиТ) за обсуждение,  консультации и совместные публикации. 

Работа проводилась в рамках выполнения государственного задания № 

121032400027-4 «Разработка и исследование медицинских изделий нового 

поколения из высокопрочных наноструктурированных материалов». 

Объём и структура диссертации 

Диссертация изложена на 123 страницах машинописного текста и состоит из 

введения, обзора литературы, описания материалов и методов исследования, главы 

с описанием собственных исследований с тремя подглавами, главы обсуждения их 

результатов, выводов, практических рекомендаций и списка литературы. Работа 

содержит 10 таблиц, 35 рисунка (в том числе микрофотографии). Указатель 

содержит 268 источник, из которых 106 отечественных и 162 иностранных. 
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ГЛАВА 1. КЛИНИКО-МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ 

РЕПАРАТИВНОГО ОСТЕОГЕНЕЗА ЧЕЛЮСТНЫХ КОСТЕЙ (ОБЗОР 

ЛИТЕРАТУРЫ) 

 

Актуальность проблемы совершенствования методов лечения и 

реабилитация больных с переломами костей лицевого скелета обусловлена не 

только высокой частотой этой патологии среди трудоспособного населения, но и 

достаточно высоким удельным весом нередко возникающих серьезных 

осложнений в виде нагноения гематом или костный раны, околочелюстных 

абсцессов и флегмон, неправильной консолидации отломков, посттравматического 

остеомиелита с последующей деформацией лица и челюстей, развитием 

контрактур и анкилоза височно-нижнечелюстного сустава [Абдуллаев Ш. и др., 

2021; Пулатова Ш. К., 2021, Gualtieri M. et al., 2024] . 

Среди травматических повреждений костей лицевого скелета несомненно 

первое место занимают переломы нижней челюсти. Успешное лечение данных 

повреждений возможно с применением современных хирургических технологий и 

материалов, которые позволяют восстановить анатомическую целостность 

челюстных костей, функцию височно-нижнечелюстного сустава и нижней челюсти 

в целом, сократить сроки временной утраты трудоспособности [Лебедев М. В. и 

др., 2020]. 

Аналитическая информация ряда исследователей демонстрирует тот факт, 

что из общего числа пациентов, получивших травмы челюстно-лицевой области, 

изолированные повреждения мягких тканей выявлены у 9,9-13,5% пострадавших, 

переломы костей лицевого скелета – от 86,5 до 88,2% [Кабаков Д.Б., Малышев В.А, 

1981, Al Qahtani F.A.M., Bishawi K., Jaber M., 2020]. Среди всех повреждений 

костей лицевого скелета наиболее часто встречаются переломы нижней челюсти 

[Матвеев Р.С., 2002; Мадай Д.Ю., 2011; Куценко Р.В., 2012; Мирсаева Ф. З., Ханов 

Т. В., 2021; Singh R.K., 2011].  По данным литературы удельный вес таких 

пациентов составляет от 67 до 92% от общего числа лиц с повреждением костей 
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лицевого черепа, находящихся на лечении в специализированных лечебных 

учреждениях [Малышев В.А., Кабаков Б.Д., 2005; Фан Г.С., 2007; Лепилин A.B., 

Ерокина Н.Л., Бахтеева Г.Р., 2014; Воробьёв А.А. и др., 2017; Абдрашитова А.Б., 

Салеев Р.А., 2019, Ургуналиев Б.К. и др., 2019; Ширко, О. И., 2023, Маркаров А.Э. 

и др., 2023, Adik Kevin et al., 2023].  В последние годы отмечается не только рост 

числа пострадавших с переломами нижней челюсти, но и увеличение тяжести 

травм [Панкратов А.С., 2005; Миронов С.П. и др., 2019; Moreno J.C. et al., 2000; 

Aramanadka C. et al., 2021; Dicker R.A. et al., 2021; Farzan R. et al., 2021; de Jager E. 

et al., 2022], при этом основную массу травмированных составляют лица 

трудоспособного возраста, что приносит большой экономический ущерб [Матчин 

А.А., 1988, Левенец А.А., 2013; Rivera J. C. et al., 2022]. В связи с этим проблема 

оказания полноценной и всеобъемлющей специализированной помощи и 

реабилитация пациентов при переломах нижней челюсти имеет большое 

социальное значение [Гук В.А. и др., 2011; Мадай Д.Ю., 2011; Соловьев М.М., 

2013; Панкратов А.С., 2018; Багненко A.C., 2018; Байриков И.М. и др., 2017, 2018, 

2024; Крохмаль С.В. и др., 2020; Шашков В.А. и др., 2021; Константинович М.А., 

2024; Мурзаибраимов А.К., 2024; Azevedo A.B. et al., 1998; Wusiman P. et al., 2020; 

Farzan R. et al., 2021; Sadhu Reddipogu J. et al., 2021; Cha S. et al., 2022; Petronis Z. et 

al., 2022; Agbara R. et al., 2023; Sharifi F. et al., 2023). 

 Основными причинами возникновения осложнений при лечении переломов 

нижней челюсти являются: нарушение целостности слизистой оболочки полости 

рта с инфицированием щели перелома патогенной микрофлорой, позднее 

обращение за медицинской помощью, неточная репозиция отломков и/или их 

неадекватная первичная фиксация, ошибки в тактике лечения зубов, 

расположенных в щели перелома [Одинаев И.И., 2020]. 

Несмотря на постоянное совершенствование консервативных 

(ортопедических) и оперативных методов или использование комбинаций этих 

двух основных способов специализированного лечения переломов нижней 

челюсти до настоящего времени сохраняется весьма высокий риск развития 

разнообразных инфекционно-воспалительных осложнений. Среди них наиболее 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Agbara+R&cauthor_id=36188059
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часто диагностируются воспалительные инфильтраты, лимфадениты,  

травматический остеомиелит,  локальное или распространенное нагноение мягких 

тканей, прилегающих к нижней челюсти, в околочелюстных и шейных 

клетчаточных пространствах, включая переднее и заднее средостение [Матчин 

А.А.,  1983; Ефимов Ю.В., 2004; Долгова И.В., 2013; Храмова Н.В. и др., 2020;  

Попов В.Л.  и др., 2023; Moreno J.C. et al., 2000; Odom E.B.  et al., 2016; Tae Hyun 

Kong et al., 2022]. Возникшие осложнения значительно утяжеляют лечение 

пострадавших [Радкевич А.А., 2018]. Только успешно выполненное оперативное 

вмешательство позволяет надежно обеспечить полноценную консолидацию 

переломов. В настоящее время существует несколько методов остеосинтеза, 

применяемых в практической челюстно-лицевой хирургии, среди них остеосинтез 

швом кости проволокой, спицами Киршнера, различные варианты 

интрамедуллярного синтеза, применение накостных рамок с винтами, мини-

пластинами и мини-шурупами, использование внеочаговых аппаратов и др. 

[Левенец А.А. и др., 2013; Лепилин А.В. и др., 2013; Самуткина М.Г., 2013; Ефимов 

Ю.В. и др., 2019; Хасанов, А. И., 2020; Яременко А.И. и др., 2021]. 

По данным литературы время поступления больных для оказания 

специализированной помощи нередко растягивается на несколько дней от момента 

получения травмы [Лепилин А. В., Бахтеева Г. Р., Ноздрачев В. Г., 2013; Лебедев 

М. В. и др., 2020]. Поэтому выполнение оперативного вмешательства 

осуществляется при наличии явлений воспаления в зоне повреждения не в лучшие 

сроки, а время реабилитации больных не всегда удовлетворяет как врача, так и 

пациента. 

Важнейшим принципом успешного лечения травматологических больных 

является  применение современной системы фиксации костных отломков, 

основанной на единой теории остеосинтеза,  разработанной группой из 15 

швейцарских хирургов под руководством Maurice Miller и образовавших 

Ассоциацию остеосинтеза и Ассоциацию по изучению внутренней фиксации 

(AO/ASIF International).  Выполненные ими экспериментальные исследования по 

использованию жесткой внутренней фиксации конечностей позволили 
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сформулировать четыре основных принципа быстрого восстановления формы и 

функции поврежденного органа: анатомическая репозиция костных отломков; 

функционально стабильная фиксация; сохранение кровоснабжения путем 

использования атравматических методик;  ранняя, активная и безболезненная 

иммобилизация [Spiessl В., 1973; Prein J., 1987; Iizuka T. et al., 1992; Yaremchuk M.J. 

et al., 1995; Peter D. Costantino et Mattheew Wolpoe, 2007]. Опубликованные в 

последующем исследования способствовали тому, что жесткая  внутренняя 

фиксация стала широко применяемым методом лечения травм конечностей. 

Однако адаптация этих принципов к черепно-челюстно-лицевым травмам 

проходила достаточно сложно.  Только спустя годы, в 1968 году Hans Luhr успешно 

применил данные принципы при лечении переломов нижней челюсти. Он же   

первым предложил применять пластины для фиксации черепно-лицевого скелета,  

использовав для закрепления отломков нижней челюсти адаптированные из 

ортопедической хирургии компрессирующие пластины [Luhr H.G., 1968].   

  В многочисленных экспериментальных и клинических исследованиях  

различные системы остеосинтеза костных сегментов с использованием 

нержавеющей стали, монолитного титана или биодеградируемых материалов 

получили достаточное широкое распространение [Байриков И.М., Лепилин А.В., 

2018; Носов Е.В., 2025; Eppley B.L. et al., 1994, 1997; Bell R.B. et al., 2006; Agarwal 

S.et al., 2016; Barzi Gareb et al., 2020, 2021, 2022;  Kadircan Kahveci et al., 2022; Paris 

Liokatis et al., 2022; Shao X.  et al., 2022; Rout P.K. et al., 2025].  

При этом металлоостеосинтез титановыми конструкциями стал золотым 

стандартом лечения повреждений черепно-челюстно-лицевой области. Метод 

обеспечивает адекватную стабильность кости при использовании  клинически 

приемлемых размеров мини-пластин и винтов для закрепления отломков [Горбачев 

Ф.А. и др., 2021;  Яременко А.И. и др., 2021; Champy M. et al., 1975-1977; Buijs G.J. 

et al., 2006; Haerle F.  et al., 2009]. Непосредственные и отдаленные результаты 

лечения подтверждают эффективность его применения в различных клинических 

ситуациях в течении последних двух десятилетий. 
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По данным литературы можно выделить несколько основных способов 

оптимизации репаративного остеогенеза при переломах челюстных костей в 

травматологии и ортопедии: 

- применение покрытий титановых изделий с заданными физическими 

свойствами, в том числе наноструктурирование поверхности (шероховатость, 

форма резьбы фиксаторов и имплантатов), индивидуализация формы с 

применением аддитивных технологий [Решетов И. В., Гапонов М. Е., Святославов 

Д. С., Богословский С. Г., 2018; Farré-Guasch E., Wolff J., Helder M.N. et al., 2015; 

Silva R.C.S., Agrelli A., Andrade A.N. et al., 2022]. Также распространено 

применение биоактивных покрытий [Mihalchenko D. V. et al., 2016; Iqbal A., Arshad 

K., Abbasi M.S. et al., 2021; Lee U.L., Yun S., Lee H. et al., 2022]; 

- улучшение условий для остеоинтеграции при наличии костных дефектов 

(использование остеотропных биоактивных материалов) [Садыков, Р. И., 2020; 

Сирак С. В., Андреев А. А., Рубникович С. П., 2020; Bozo I.Y., Yasinovsky M. I., 

Presnyakov E. V. et al., 2021]; 

- применение локальных факторов для стимуляции репаративного 

остеогенеза [Садыков, Р. И., 2020; Yarygin N.V., Parshikov M.V., Prosvirin A.A., et 

al., 2020), а также физиотерапевтических методов [Al Hadi H., Smerdon G.R., Fox 

S.W., 2015; Iryanov Y.M., Kiryanov N.A., 2015]. 

Для изготовления изделий для челюстно-лицевой хирургии в большинстве 

случаев применяют титан и титановые сплавы из-за сочетания их механической 

прочности, коррозионной стойкости и биосовместимости [Lim H.K., Choi Y.J., Choi 

W.C. et al., 2022]. Технически чистый титан является предпочтительным 

материалом из-за его хорошей совместимости с тканями человека, хотя его низкая 

механическая прочность, особенно при циклических нагрузках, недостаточная 

твердость и низкая износостойкость могут привести к дезинтеграции медицинских 

изделий [Klevtsov G.V., Valiev R.Z., Rezyapova L.R. et al., 2022].  

Большинство различных накостных и внутрикостных фиксаторов для 

лечения переломов нижней челюсти изготавливается из титановых сплавов. 

Преимущественно используется титановый сплав BT6 (Ti6A14V), который 
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содержит 6% алюминия и 4% ванадия.  Примеси данных металлов не должны 

влиять на биологическую и механическую совместимости их с окружающими 

тканями, но улучшают стойкость к действующим нагрузкам, что позволяет 

повысить прочностные характеристики используемых изделий [Kroese-Deutman 

H.C. et al., 2005]. 

Сплав титана Ti6A14V считается относительно инертным, но в процессе 

эксплуатации легирующие компоненты из металлоконструкций, изготовленных из 

данного сплава, способны проникать в окружающую ткань [Коллеров М.Ю. и др., 

2015; Багаев С. и др., 2016; William J. Cundy et al.,  2015].   

Так, Idil Bozkus и др. (2011) опубликовали данные об обнаружении алюминия 

(Al), титана (Ti) и ванадия (V) в волосах и ногтях пациентов, обследованных в 

среднем через 3,5 месяца после перенесенной ортогнатической операции.  Авторы 

сообщают, что концентрации Al, Ti и V в волосах пациентов исследуемой группы 

были значительно выше, чем в контрольной группе (P < 0,001). Концентрации Ti и 

V в ногтях исследуемой группы также были значительно выше, чем в контроле (P 

< 0,001 и P < 0,01 соответственно). Концентрация Al в ногтях была одинаковой в 

обеих группах (P > 0,05).   

Rodriguez A. и др. (2010) считают, что выход ионов металлов из имплантата 

происходит из-за диффузного разрушения тонкой оксидной пленки, которая 

имеется на поверхности имплантата.  

Негативные последствия, вызванные контактом и взаимодействием тканей с 

металлическим имплантатом, известны в литературе под названием металлоз.  

Металлоз – это заболевание, связанное с отложением и накоплением 

металлических микрочастиц в мягких тканях организма. Обычно металлоз 

возникает, когда металлические компоненты медицинских имплантатов, в 

частности эндопротезов суставов, истираются друг о друга [Сампиев М.Т. и др., 

2015]. Металлоз может наблюдаться у некоторых пациентов чувствительных к 

материалу имплантатов или по неизвестным причинам даже при отсутствии 

установленного протеза. Металлоз наблюдался примерно у 5% пациентов с 

металлическими имплантатами суставов за последние 40 лет.  Женщины могут 
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подвергаться несколько более высокому риску, чем мужчины. Заболевание может 

поражать тазобедренный   и коленный суставы, плечо, запястье, локтевые суставы 

или позвоночник.  Описано аналогичное состояние, когда происходит деградация 

титановых дентальных имплантатов, приводящая к периимплантиту, 

опосредованному частицами титана. Частицы титана в околоимплантных тканях 

образуются не в результате функционального истирания, а, как полагают, в 

результате неправильного режима или подбора средств индивидуальной гигиены 

[Georgios A. Kotsakis et al., 2021] или из-за сложных электрохимических 

взаимодействий, вызываемых микрофлорой биоплёнки на конструкциях. 

В.А. Самарцев и др. (2018) при обследовании 1325 больных с развившимся 

посттравматическим остеомиелитом верхних и нижних конечностей после 

металлоостеосинтеза у 227 (17,2%) человек отметили явления металлоза. У 34 

пациентов при исследованиях с помощью компьютерной и магнитно-резонансной 

томографии отмечены вкрапления металла в кость. Всем этим пациентам были 

удалены металлоконструкции.  

В настоящее время в практике челюстно-лицевой хирургии для фиксации 

отломков при переломах нижней челюсти наиболее часто используются 

консервативные ортопедические методы, а также различные варианты 

металлоостеосинтеза, в том числе с использованием титановых мини-пластин 

[Левенец А.А. и др., 2013; Лепилин А.В. и др., 2013; Самуткина М.Г., 2013; Ефимов 

Ю.В. и др., 2019; Яременко А.И. и др., 2021]. Нередко применяют комбинацию этих 

двух основных видов специализированного лечения. Различные модификации 

назубных фиксирующих конструкций не всегда приносят желаемый результат, так 

как они имеют один общий недостаток, а именно: шина с ее элементами, а также 

лигатуры и межчелюстное резиновое вытяжение являются ретенционными 

пунктами, где постоянно задерживается пища. Сложность в соблюдении гигиены 

данных конструкций и зубов приводит к разложению пищевых остатков, что 

вызывает воспалительные явления со стороны тканей пародонта и слизистой 

оболочки полости рта. В последующем создаются условия для развития 

посттравматических воспалительных осложнений, в том числе травматического 



20 
 

остеомиелита, что удлиняет сроки временной нетрудоспособности. Кроме того, 

шины не всегда обеспечивают анатомическую репозицию и стабильность на весь 

период консолидации. Данный метод не применим для пациентов пожилого и 

старческого возраста с неполной вторичной адентией и заболеваниями пародонта, 

у которых закрепить отломки челюсти назубными гнутыми проволочными шинами 

достаточно сложно [Эшматов, А. А., 2020; Токбергенова А. Т. и др., 2023].  

Во всем мире ежегодно увеличивается количество челюстно-лицевых 

операций по поводу заболеваний и травм костей лицевого скелета, требующих 

закрепления отломков медицинскими изделиями, созданными из искусственных 

материалов, в том числе из титана [de Oliveria J.C.S., Moura Lb., de Menezes J.D.S., 

et al., 2017; Froes F.G., Quan M., 2018; Roccia F., Sobrero F., Raveggi E., et al., 2023]. 

Использование различных металлических конструкций считается стандартной 

практикой, а поиск новых материалов и усовершенствование медицинских 

технологий для обеспечения комфорта и надежности хирургических процедур 

является одной из наиболее важных задач, с которой ежедневно сталкивается 

современная практическая медицина [Menikheim S.D., Lavik E. B., 2020]. 

В настоящее время для изготовления изделий для челюстно-лицевой 

хирургии в большинстве случаев применяют титан и титановые сплавы из-за 

сочетания их механической прочности, коррозионной стойкости и 

биосовместимости [Elias C.N., Lima Jh.C., Valiev R.Z., Meyers M.A., 2008]. 

Технически чистый титан является предпочтительным материалом из-за его 

хорошей способности к интеграции с костной тканью, хотя обладает низкой 

механической прочностью, особенно при циклических нагрузках. Недостаточная 

твердость и низкая износостойкость могут привести к перелому имплантата с 

последующим отторжением [Brunette D.M., Tengvall P., Textor M., Thomsen P., 

2001].  

Однако на данный момент биомедицинские свойства 

наноструктурированного титана были еще не до конца изучены, т.к. ранее 

преимущественно исследования проводились на образцах материала с помощью 

клеточных культур, а эксперименты на животных были направлены на сравнение 
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наноструктурированного материала с исходным крупнозернистым титаном [Valiev 

R.Z., Prokofiev E.A., Kazarinov N.A.  et al., 2020], а не с титановыми сплавами. Кроме 

того, недостаточное внимание ранее уделялось исследованию поверхности 

готовых изделий и взаимосвязи между качеством поверхности готовых изделий и 

процессом остеоинтеграции и реабилитации пациента. 

Понятие «остеоинтеграции» применялось чаще всего к дентальной 

имплантации, где применяются титан и его сплавы с различными 

характеристиками поверхностей [Гайфуллин Н. М., Карягина А. С., Громов А. В., 

2016; Иванов П. В., Макарова Н. И., Булкина Н. В., Зюлькина Л. А., 2018], 

остеоинтеграция титановых конструкций в аспекте дополнительного 

оптимизирующего фактора консолидации отломков при лечении переломов 

нижней челюсти ранее не рассматривалась, или рассматривалась при накостном 

остеосинтезе костей конечностей животных [Попков, А. В., 2016]. 

Восстановление поврежденной ткани, как правило, приводит к образованию 

ткани, которая отличается по морфологии или функциям от исходной. Этот тип 

заживления называют репарацией. Регенерация тканей — термин, используемый 

для описания заживления, которое приводит к полному восстановлению 

морфологии и функций органа или его части. Заживление костной ткани может 

включать как регенерацию, так и репарацию, в зависимости от характера 

травмирующего фактора.  

Сразу же после повреждения кости‚ инициируется сложный и многоэтапный 

процесс, который способствует репарации. Тканевая и клеточная пролиферация 

предопределяются на разных стадиях разрушения факторами роста, 

воспалительными цитокинами и сигнальными молекулами. Несмотря на 

непрерывность процесса, репарацию кости можно условно разделить на три фазы: 

воспаление, репарацию и ремоделирование [Hadjidakis D.J., Аndroulakis I.I., 2006]. 

Фаза воспаления начинается сразу после повреждения ткани и длится около 

2 недель [Fazzalari N.L., 2011], начальным этапом в процессе репарации является 

формирование кровяного сгустка. Затем выделение цитокинов из поврежденных 

клеток привлекает воспалительные клетки в эту область, макрофаги осуществляют 
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фагоцитоз поврежденных тканей и клеток. Остеокласты начинают процесс 

резорбции поврежденной кости для переработки минеральных компонентов. 

Кроме того, в эту же область привлекаются клетки из миелоидных и 

мезенхимальных клеточных популяций, которые начинают дифференцироваться в 

остеобласты и хондробласты. В это время соотношение RANKL (Receptor Activator 

of NF-Kb-лиганд рецептора-активатора ядерного транскрипционного фактора) и 

остеопротегерина (ОРG — от англ. ОsteоРrоtеGerin) уменьшается.  

Репаративная фаза характеризуется образованием мягкой мозоли, в которой 

начинают формироваться матрикс новообразованной кости и хрящевой каркас. 

Остеобласты и хондробласты синтезируют нити белка для создания этой мозоли, 

которая со временем минерализуется с образованием твердой мозоли. Последняя 

состоит из незрелой костной ткани. Инициирование формирования хрящевой и 

периостальной костной ткани, прежде всего, опосредовано предварительной 

регуляцией интерлейкином-6 (IL-6), ОРG, сосудистым эндотелиальным фактором 

роста и ВМР (Bone Morphogenetic Proteins – костные морфогенетические белки 

[Fazzalari N.L., 2011]. Процесс перестройки мягкой мозоли в твердую костную 

происходит в течение 6-12 недель с момента травмы кости.  

Далее на заключительной стадии репарации – фаза ремоделирования, 

костный матрикс и незрелая хрящевая ткань перестраиваются в зрелую кость. 

Костная ткань в конечном счете перестраивается в зрелую пластинчатую кость 

через процессы нормального обновления костной ткани, опосредованного 

взаимодействием остеобластов и остеокластов. Достаточное поступление 

витамина D и кальция имеют решающее значение для правильного и быстрого 

восстановления костей, и их концентрация может определять скорость репарации. 

Время стадии ремоделирования варьирует в зависимости от индивидуального 

метаболизма костной ткани, но обычно необходим месяц с момента получения 

травмы [Араудхо М., Башурский Д.Д., Баур Г.Р. и др., 2021]. 

Со временем кости повреждаются от механического напряжения, перегрузки 

и других травмирующих факторов, что приводит к образованию микротрещин и 

других дефектов в архитектуре кости. Для того чтобы предотвратить значительную 
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травму в виде переломов, в кости происходят постоянные процессы 

ремоделирования и регенерации или самовосстановления. Скорость обновления 

индивидуальна у разных костей, хотя средний показатель обновления составляет 

10% [Cauley Мс. L.K., Nohutcu R.M., 2002]. 

Регенерация костной ткани включает образование мозоли костной ткани и 

резорбции костных балок [Sims N.A., Gooi J.H., 2008]. Во время этого процесса 

сначала происходит остеокластическая резорбция кости в течение 3-4 недель, 

параллельно поступают клеточные сигналы для миграции остеобластов в эту 

область. Затем остеобласты образуют кость в течение 3-4 месяцев, с периодом 

покоя между резорбцией и образованием кости, называемым фазой реверсии. Для 

губчатой кости характерна более высокая интенсивность метаболизма костной 

ткани, чем для кортикальной [Cauley Мс.L.K., Nohutcu R.M., 2002]. При 

заживлении альвеолярной кости у грызунов этот процесс проходит более 

быстрыми темпами, что позволяет оценить клеточные и молекулярные процессы, 

происходящие во время созревания регенерируемой кости [Lin Z. et al., 2011]. 

В следствие изменения процессов обновления кости в ходе физиологических 

или патологических процессов, скелетный гомеостаз нарушается, что приводит к 

увеличению или уменьшению минеральной плотности костной ткани (МПКТ), 

либо костному некрозу и часто сопровождается уменьшением механической 

прочности кости. Костный гомеостаз могут изменить различные факторы, 

включающие онкологические заболевания, наступление менопаузы, приём 

лекарственных средств, генетические особенности, дефицит питательных веществ 

и перенесённые инфекции. Некоторые из этиологических факторов, например, 

дефицит витамина D, поддаются коррекции, в то время как при других, таких как 

генетические мутации, как правило, лечение только симптоматическое. Изменения 

гомеостаза кости вызывают широкий спектр симптомов, в том числе увеличение 

частоты переломов, боли в костях, а также деформации скелета, которые приводят 

к высоким показателям заболеваемости, а в некоторых случаях и к смертности 

[Араудхо М., Башурский Д. Д., Баур Г. Р. и др., 2021]. 
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Далее мы подробно разберём механизмы интеграции титановых конструкций 

в костную ткань, а также проблемы исследования этого вопроса, которые 

определяются несовершенством методов исследования в вопросах интеграции и 

остеоинтеграции. Они связаны с двумя основными моментами. 

1. Механизмы остеоинтеграции имплантационных материалов исторически 

исследовали главным образом материаловеды [Лысенок Л.Н., 2001]. Всем известен 

огромный вклад шведской школы материаловедов, к которой относятся Per-Ingvar 

Branemark и Tomas Albrektsson, открывших понятие остеоинтеграции [Albrektsson 

T. et al., 1983; Albrektsson T., Hansson C., Sennerby L., 1994; Zou L., Zhang D. et al., 

1997; Branemark P.-I., Tolman D.E., 1998]. Профессор John E. Davies выдвинул 

гипотезу объясняющую механизмы интеграции [De Lange G., De Putter C., 1993; 

Davies J., 1998; Davies J., 2003]. Профессор Clark M. Stanford исследовал механизмы 

ремоделирования костной ткани вокруг имплантатов [Steflik D., Corpe R., Lake F. 

et al., 1998; Stanford, C. M., Brand, R. I., 1999]. Именно эти исследования определили 

современное состояние понятия остеоинтеграции. 

2. Техническая сложность исследования зоны имплантат – костная ткань 

[Osborn J. F., Newesley H., 1980; Lion J. et al., 1993]. Даже при использовании 

современных методик и технологий не удаётся избежать артефактов в 

исследованных образцах, что связано с разностью материалов в зоне контакта, 

сложностью их препарирования. 

Приходится констатировать, что исключительное право разработки 

концепции механизмов развития интеграционных процессов зоны имплантат - 

костная ткань исторически принадлежала материаловедам при весьма скромном 

участии представителей медико-биологических и медицинских дисциплин. В связи 

с этим некоторые аспекты проблемы интерпретировались без должного учета и 

знания ряда основополагающих закономерностей, разработанных в пограничных 

областях биологии и теоретической медицины, а также богатого опыта 

клинических наблюдений имплантологов и костно-пластических хирургов [Linder 

L., Albrektsson T. et al., 1983; Weiss Ch., 1986; Urist M. R., Nilsson A. et al., 1987; 

Weiss Ch., 1990; Stanford C. M., Keller J. C., 1991; Zarb G., Albnektsson T., 1991; 
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Unkow L., Giauque F., 1993; Steflik D., Sisk A., Parr G. et al., 1994; Watzek G., 1996; 

Steflik D., Lake F. et al., 1997; Takeshita F., Ayukawa Y. et al., 1997; Szmukter-Moncter 

S., Salama H. et al., 1998; Weiler A. et al., 2000].  

С точки зрения интересов челюстно-лицевой хирургии наше внимание 

следует уделить прежде всего остеоинтеграции, и в частности процессам 

образования костной ткани вокруг фиксирующих винтов и в зоне контакта 

поверхности кости с титановой конструкцией, на них, естественно, и остановимся 

ниже. 

Образование костной ткани на поверхности фиксирующего винта 

складывается из двух типов костеобразования: остеогенеза контактного и 

дистантного [Piattelli A., Trisi R. et al., 1993]. Первый происходит непосредственно 

на поверхности имплантата/ имплантационного материала, второй осуществляется 

со стороны материнской кости (костной стенки имплантационного ложа). При этом 

оба этих типа остеогенеза в той или иной степени участвуют в остеоинтеграции 

конструкции [Davies J., 2003]. 

Процессы остеоинтеграции внутрикостных титановых элементов, как 

правило, осуществляются в ограниченном пространстве зоны, которое хирург 

стремятся свести к технически возможному минимуму с целью надёжной 

первичной фиксацией. Однако следует помнить, что в результате обязательно 

развивающейся резорбции костного края расстояние между винтом и костью со 

временем увеличивается, но достаточно медленно, чтобы уже в первые сутки и 

далее было возможным участие в процессах интеграции коротко дистантных 

факторов (в том числе факторов роста) [Cutright D.E., Perez B., Beasley J. et al., 1974; 

Cook S., Kay J., Thomas K., 1987; Edward S. Cohen., 1994]. А также была возможной 

организация достаточно плотной и гомогенно насыщенной субстанциональной 

среды ложа (фибрин, другие белковые субстраты, клеточные элементы) [Steflik D., 

Sisk A., Parr G. et al., 1993; Eppley B.I. et al., 1997]. 

Репаративный остеогенез после механического повреждения, который смог 

вызвать перелом кости, протекает на основе реализации закономерных процессов, 

характерных для физиологической регенерации костной ткани [Русаков А.В., 1959; 
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Виноградова Т.П., Лаврищева Г.И., 1974; Данилов Р.К. с др., 2008; Гололобов В.Г., 

2010]. Далее мы разберём репаративный процесс, происходящий в линии перелома. 

Поскольку для костной ткани характерен медленный рост (expending cell 

population), вопрос об источниках восстановления костной ткани является весьма 

актуальным. Так как дифференцированные остеобласты утрачивают способность к 

делению, то источником для формирования регенерата в случае повреждения 

костной ткани являются малодифференцированные клетки-предшественники, у 

которых функция деления еще не блокирована. К ним относятся мезенхимальные 

стромальные стволовые клетки (МССК), локализованные в строме костного мозга 

и жировой ткани, остеогенные клетки, находящиеся в составе внутреннего слоя 

надкостницы, каналах остеонов, индуцибельные к остеогенной дифференцировке 

перициты. Перечисленные клетки в совокупности рассматриваются как 

рассредоточенный камбий [Данилов Р.К. с др., 2008; Гололобов В.Г., 2010]. 

Динамика остеорепарации претерпевает те же последовательные фазы, 

которые характерны и для регенерационного гистогенеза в других тканях. Она 

включает в себя повреждение, гибель клеток и тканей в результате 

непосредственного воздействия механического фактора, отсроченную гибель из-за 

локального нарушения кровоснабжения (фаза ранних посттравматических 

изменений). После гибели части ткани и/или органа на местном и системном 

уровнях включаются процессы воспаления, которые посредством деятельности 

клеток эффекторов — нейтрофильных гранулоцитов и макрофагов, 

тканеспецифичной формы макрофагов — остеокластов приводят к элиминации 

некротических тканей и цитокиновой индукции собственно репаративного 

процесса — пролиферации и дифференцировки клеток камбиального резерва 

поврежденной ткани (фаза регенерации). Образование регенерата, как правило, 

несет признаки нетканеспецифичного восстановления структуры тканей или 

органа, в случае костной ткани в большинстве случаев процесс протекает по 

механизму полного воссоздания структур кости. Однако образующийся регенерат 

еще требует структурных перестроек для максимального соответствия 

биомеханическим и другим условиям функционирования органа (фаза 
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функциональной адаптации, или ремоделирования). Внутри этих фаз ряд авторов 

выделяют подфазы, которые характеризуют лишь частные процессы, изученные в 

тех или иных тканях и органах.  

Консолидация перелома нижней челюсти может происходить двумя путями 

— первичным и вторичным. Первичное костное сращение возможно при плотном 

сопоставлении отломков при расстоянии между ними 0,1-1,0 мм. При этом 

остеогенные клетки пролиферируют и дифференцируются в остеобласты, а 

последние образуют в конечном итоге пластинчатую костную ткань. Именно к 

этому стремятся челюстно-лицевые хирурги, выполняя репозицию и надежную 

первичную фиксацию отломков. При любом переломе участки кости, прилегающие 

к линии перелома, неизбежно гибнут вследствие гипоксии из-за нарушенного 

кровоснабжения. Чем меньше выражена зона такого посттравматического некроза, 

тем лучше прогноз для первичного сращения перелома. В случае наличия диастаза 

(расстояние более 1 мм) между отломками или многооскольчатых переломов 

консолидация происходит путем вторичного сращения с образованием массивного 

костного регенерата (костной мозоли). В этом случае последовательная смена 

закономерных фаз раневого процесса проявляется наиболее отчетливо. 

Фаза ранних посттравматитеских изменений. В момент перелома 

наблюдаются прямые и непрямые повреждения тканей. Повреждаются 

кровеносные сосуды, пересекающие линию перелома. Чем больше выражено 

смещение отломков, тем больше кровеносных сосудов повреждается, 

следовательно, больше крови изливается в линию перелома, формируя гематому. 

На некотором расстоянии по обе стороны от линии перелома нарушенное 

кровообращение приводит к гибели остеоцитов в составе остеонов, среди 

окружающих и вставочных пластинок, о чем свидетельствуют пустые 

остеоцитарные лакуны, которые на границе с живой костью можно обнаружить 

уже через 2 сут. 

Фаза регенерации. В пролиферирующих клетках периоста через 12 ч после 

перелома  регистрируются признаки экспрессии гена костного 

морфогенетического белка. С третьих суток эти признаки определяются в них на 
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протяжении и в стромальных элементах костного мозга, прилежащих к области 

перелома. Уже к концу вторых суток клетки рассредоточенного камбия костной 

ткани начинают пролиферировать. В результате активного размножения 

камбиальных клеток периоста значительно утолщается её внутренний слой, 

постепенно формируется периостальная часть костного регенерата. К седьмым 

суткам вокруг перелома образуется отчетливая манжетка вокруг области перелома. 

Биологический смысл ее формирования заключается в том, чтобы стабилизировать 

перелом. Клиницистам хорошо известно, что при неудовлетворительной 

иммобилизации формируются гипертрофические регенераты (костная мозоль). 

В костном регенерате выделяют: периостальную часть, являющуюся 

результатом деятельности клеток надкостницы; эндостальную часть, 

стабилизирующую перелом со стороны костномозговой полости; интермедиарную 

часть, формирующуюся непосредственно в зоне между отломками. Камбиальные 

клетки пролиферируют, дифференцируются в остеобласты, последние 

продуцируют волокнистый и аморфный компоненты межклеточного вещества, 

которое подвергается минерализации, формируя основу ретикулофиброзной 

костной ткани в периостальной, эндостальной и интермедиарной зонах 

регенерации перелома. 

Посттравматический остеогенез всегда сопровождается ростом кровеносных 

сосудов, которые обеспечивают не только метаболические процессы в зонах 

регенерации костной ткани, но и являются путём  миграции 

малодифференцированных периваскулярных клеток. Анализ клеточно-

дифферонной организации регенерационного гистогенеза позволяет считать, что 

периваскулоциты, обладающие высокими пролиферативными возможностями, 

реализуют свои цитогенетические потенции путем дивергентной 

дифференцировки, являются источником развития остеобластического, 

фибробластического и хондробластического клеточных дифферонов. 

Взаимодействующие в процессе регенерации клеточные диффероны формируют в 

составе регенерата костную, волокнистую соединительную и гиалиновую 

хрящевую ткани. Разнообразие тканей и органных структур в составе трубчатой 
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кости обусловливают сложность и динамику гистологического состава 

посттравматического регенерата в процессе заживления перелома. После 

альтеративных и деструктивных изменений клеток и тканей в области перелома, в 

результате макрофагальной реакции, межклеточных внутридифферонных и 

междифферонных взаимодействий ведущими процессами регенерационного 

гистогенеза являются пролиферация и цитодифференциация. 

Процесс ангиогенеза может отставать от темпов роста сложного тканевого 

регенерата. В условиях недостаточной оксигенации посттравматический 

гистогенез сопровождается формированием участков относительно брадитрофной 

ткани — гиалиновой хрящевой, представленной элементами хондробластического 

дифферона. 

Процессы минерализации органической основы костного регенерата 

инициируются матриксными везикулами, которые, отшнуровавшись от 

плазмолеммы остеобластов, выявляются в остеоиде. Они богаты фосфатом кальция 

и щелочной фосфатазой, содержат липопротеины и фосфолипиды. Эти вещества, а 

также некоторые неколлагеновые белки (например, остеонектин и остеопонтин) 

оказывают контролирующее влияние на отложение кристаллов гидроксиапатита и 

связывание их с коллагеновыми волокнами регенерата. 

Остеобласты, продуцируя межклеточное вещество, могут быть соединены 

простыми неспециализированными межклеточными контактами. 

Ультрацитохимически показано, что плазматическая мембрана остеобласта 

подразделяется на три домена: остеоидный, прилежащий к остеоиду; латеральный, 

контактирующий с соседним остеобластом; сосудистый, обращенный к клеткам-

предшественникам и капиллярам. Активность различных ферментов, секреция 

коллагена, концентрация ионов кальция обеспечиваются различными доменами 

клеточной мембраны остеобласта, что свидетельствует о морфофункциональной 

полярности этих клеток. По мере накопления остеоида и последующей его 

минерализации остеобласты постепенно окружаются межклеточным веществом, 

при этом сохраняя с помощью отростков связи между собой и с другими 

элементами остеобластического дифферона. Остеоциты в процессе 
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дифференцировки и установления межклеточных контактов типа простых 

неспециализированных и щелевых обеспечивают интегрирующие взаимодействия 

в составе вновь образованной ретикулофиброзной костной ткани, способствуют 

транспорту ионов, питательных веществ, метаболитов и др. 

По мере роста сосудов внутри регенерата улучшается кровоснабжение его 

глубоких частей. Перекладины костной ткани приближаются к участкам хряща, 

способствуя его обызвествлению и апоптозу. Гиалиновая хрящевая ткань 

замещается вновь образованной костной тканью. Происходит так называемый 

регенерационный эндохондральный остеогистогенез. Постепенно объем хрящевой 

ткани уменьшается. Вся периостальная часть костного регенерата перестраивается 

в ретикулофиброзную костную ткань. 

Камбиальные клетки эндоста также пролиферируют и дифференцируются, 

но выраженность этого процесса в костномозговом канале несколько меньше. 

Постепенно два отломка оказываются прочно связанными балками новой костной 

ткани. Существенно прирастает костный регенерат и со стороны отломков. Из 

остеогенных и периваскулярных клеток разрушенных остеонов 

дифференцируются остеобласты, которые активно формируют трабекулы 

ретикулофиброзной костной ткани. 

В любой ране, а перелом в этом смысле не является исключением, 

происходит гистогенез реактивно измененной соединительной ткани, которая 

становится основой для образования надтканевой временной структуры — 

«грануляционной ткани». В костной ране репаративный процесс с ее участием 

протекает по механизму реституции. Вместе с тем ультраструктурный анализ 

дифференциации элементов фибробластического дифферона позволяет раскрыть 

процесс формирования реактивно измененной рыхлой соединительной ткани, ее 

дальнейшее созревание в составе регенерата и апоптоза части ее элементов. 

Потомки стволовой кроветворной клетки являются источниками 

образования макрофагальных элементов в том числе остеокластического 

клеточного дифферона. В процессе регенерации костной ткани существует тесная 

связь между ее образованием остеобластами и резорбцией остеокластами, баланс 
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деятельности этих элементов при ремоделировании ретикулофиброзной костной 

ткани в пластинчатую. Сочетанное функционирование клеток различного 

происхождения в составе костного регенерата, образовавшегося после 

механического перелома, допустимо рассматривать с позиции функционирования 

базисной многоклеточной единицы, которые являются регенерационными 

гистионами. 

Необходимо уточнить, что взаимные трансформации клеток 

остеобластического, хондробластического и фибробластического дифференов и 

метаплазия костной, хрящевой и соединительной тканей при посттравматическом 

остеогистогенезе не наблюдались. 

Фаза функциональной адаптации. Для окончания костного сращения 

необходимо, чтобы в поврежденном участке кости была восстановлена 

органоспецифическая структура. Процесс ремоделирования костного регенерата 

может продолжаться до года и более. В ходе этого процесса уменьшается 

выраженность периостального роста регенерата, губчатая кость замещается на 

компактную, восстанавливаются сообщения остеонов проксимального и 

дистального отломков, эндостальная часть регенерата резорбируется и 

восстанавливается первоначальный объем костномозгового канала. 
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ГЛАВА 2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

2.1 ДИЗАЙН ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ

• Цель исследования: экспериментально-гистологическое 
обоснование целесообразности использования изделий из 
наноструктурированного титана для остеосинтеза нижней 
челюсти на основе закономерностей репаративного остеогенеза.

Экспериментально-морфологическое исследование на 65 кроликах

• 25 кроликов: перелом нижней челюсти закреплён мини-
пластиной и мини-винтами ООО "Конмет"

• 25 кроликов: перелом нижней челюсти закреплён мини-
пластиной и мини-винтами из наноструктурированного титана 

• Контрольная группа (15 кроликов) с созданием перелома без 
закрепления отломков

Методы исследования

- светооптические методы

- иммунногистохимические методы

- рентгенлогогические методы: Rvg, КЛКТ

- СЭМ, ЛЭМ, РЭМ

Оценка данных экспериментально-морфологического 
исследования

Выводы

Практические рекомендации
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Для достижения цели и решения поставленных задач работа выполнена на 65 

половозрелых кроликах самцах породы Шиншилла  массой 2-3 кг в соответствии с 

таблицей 1. Содержание, кормление, уход за животными и выведение их из 

эксперимента проводились с соблюдением правил обращения с лабораторными 

животными, установленными Директивой Европейского парламента и Совета 

Европейского Союза 2010/63/ЕС от 22 сентября 2010 г о защите животных, 

используемых в научных целях, а также Федеральным законом от 27 декабря 2018 

г №498-ФЗ «Об ответственном обращении с животными и о внесении изменений в 

отдельные законодательные акты РФ» (ред. от 27.12.2019). 

Таблица 1 - Объём и структура исследования 

Характер 

экспериментальных 

воздействий 

Сроки наблюдений 

7 сут 14 сут 21 сут 28 сут 40 сут 

Количество животных 

Контрольная группа 3 3 3 3 3 

Серия 1. Создание 

экспериментального 

перелома с фиксацией 

отломков мини-пластиной и 

мини-винтами из 

наноструктурированного 

ультрамелкозернистого 

титана (РКУП-Конформ) 

5 5 5 5 5 

Серия 2. Создание 

экспериментального 

перелома с фиксацией 

отломков мини-пластиной и 

мини-винтами ООО 

«Конмет» 

5 5 5 5 5 

Итого: 13 13 13 13 13 

 

В данном разделе диссертации приведены краткие сведения о морфологии 

челюстно-лицевой области использованного экспериментального животного.  

Кролик – представитель семейства зайцевых. Одомашнен на территории 

современной Франции и Испании более 2000 лет назад. В настоящее время его 

разводят в сельскохозяйственных целях во многих странах из-за вкусного 
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диетического мяса и качественного меха. Используются как лабораторные 

животные, а также зарекомендовали себя как дружелюбные домашние питомцы. 

Существует много пород кроликов различных направлений от декоративных до 

мясных и пушных. 

Кролик – травоядное животное, питающееся довольно грубой пищей. В связи 

с этим наблюдаются особенности в строении зубочелюстного аппарата. 

У кролика на нижней челюсти 10 коренных зубов и 2 резца, отделённых 

диастемой (беззубым пространством). На окклюзионной поверхности зубов 

лунчатый рельеф, способствующий лучшему пережевыванию пищи. Резцы 

крупные, прямоугольной формы, вестибулярная поверхность покрыта более 

толстым слоем эмали, чем оральная, что обеспечивает самозатачиваемость зубов. 

Коренные зубы очень глубоко расположены в альвеолах, соотношение 

поверхностной части зуба к внутрикостной 1:2. 

Нижнюю челюсть можно разделить на 3 части: более узкая – резцовая часть, 

несколько более широкая – коренная и крупная ветвь. Плоскость окклюзионной 

поверхности коренных зубов находятся незначительно выше уровня резцового 

края. При этом наблюдается резкий переход от диастемы к коренным зубам. Кости 

нижней челюсти на уровне резцовой части сближены друг к другу, а при переходе 

к коренной части расходятся под углом в 42-43 градуса. Сосудистая вырезка слабо 

выражена. Имеется множество мелких резцовых и сосудистых отверстий, а также 

2-3 более крупных подбородочных. Сосудистая сеть обеспечивает улучшение 

кровоснабжения постоянно растущих резцов, что связано с большой механической 

нагрузкой на них. Строение нижней челюсти кролика представлено на рисунке 1. 
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Рисунок 1 - Внешний вид экстирпированной нижней челюсти кролика. А – 

резцовая часть; Б – коренная часть; В - ветвь челюсти; Г – мышечный отросток; Д 

– суставной отросток 

Мышечный отросток расположен на ветви нижней челюсти существенно 

ниже суставного и представляет собой тонкий овальный выступ, загнутый внутрь. 

Ветвь в этом месте расширяется, и образуется желобовидный отросток для 

сухожилия крыловидно-челюстной мышцы. На ветви имеется слабовыраженная 

ямка округлой формы для жевательной мышцы. Ямка для крыловидной мышцы 

более выражена, имеется также крыловидная ямочка, лежащая дорсальнее ямки для 

крыловидной мышцы. В нее открывается нижнечелюстной канал. Суставной 

отросток имеет суставной бугорок каплевидной формы, который лежит выше 

мышечного. На ветви имеется сильно выраженная полулунная вырезка, 

отделяющая угловой отросток от суставного. На угловом отростке расположена 

прямоугольная фасетка. Имеется овальное отверстие, расположенное за 

коренными зубами [Вансяцкая В. К., 2013; Сергеев А. А., 2022]. 



36 
 

Использование кролика для модели создания перелома нижней челюсти 

описано в литературе [Артюшкевич А.С., 2013]. Также известны сравнительные 

анализы выбора подопытных животных для изучения остеоинтеграции дентальных 

имплантатов, где предпочтение было отдано домашней овце из-за особенностей 

строения челюсти и обеспечения необходимых условий для проведения 

исследования [Хвостов С. Н., Поройский С. В., Михальченко Д. В., 2018; Ананьева 

А. Ш., Бараева Л. М., Быков И. М., 2021]. 

В 1-ой серии исследования (25 животных) разработана экспериментальная 

модель открытого перелома нижней челюсти, зафиксированного с помощью 

наноструктурированных мини-пластин и мини-винтов из ультрамелкозернистого 

титана марки Grade-4, изготовленного методом РКУП-Конформ. 

Во 2-ой серии (25 животных) фиксация отломков осуществлялась 

стандартными мини-пластинами и мини-винтами ООО «Конмет»  

Кроликам под внутримышечным наркозом раствором Телазола 14-16 мг/кг 

(Zoetis, Spain) и инфильтрационной анестезией раствором Артикаина 1,7 мл 

(Бинергия, Россия) выполнялся разрез мягких тканей параллельно телу нижней 

челюсти, перевязывались и пересекались лицевые сосуды, скелетировалось тело 

нижней челюсти до передней границы жевательной мышцы. С помощью 

стоматологической фрезы на прямом наконечнике с применением водяного 

охлаждения выполнялась остеотомия кортикальной пластинки перпендикулярно к 

нижнему краю нижней челюсти. Далее с помощью прямого долота создавалась 

модель полного перелома нижней челюсти. Отломки закреплялись с помощью 

мини-пластин и мини-винтов. Ткани ушивались послойно с использованием 

шовного материала Викрил 4-0 в соответствии с рисунками 2-4. 
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Рисунок 2  – Использование стоматологической фрезы на прямом 

наконечнике для остеотомии. 

 

 

 

Рисунок 3 – Модель полного перелома нижней челюсти, стрелкой показана 

линия перелома 
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Рисунок 4 – Постоянная иммобилизация отломков нижней челюсти с 

помощью мини-пластины и мини-винтов. 

Контролем служила группа из 15 животных, у которых под 

внутримышечным наркозом р-ром Телазола (Zoetis, Spain) и инфильтрационной 

анестезией раствором Артикаина 1,7 мл (Бинергия, Россия) были взяты мягкие 

ткани и фрагмент нижней челюсти после создания экспериментального перелома 

без фиксации отломков. 

Животные путём ингаляции летальной дозы эфира выводились из опыта на 

7, 14, 21, 28, 40 сут после операции по 5 животных из каждой группы. Фрагменты 

экстирпированной нижней челюсти в зоне перелома и окружающая мягкая ткань 

подвергнуты однотипной гистологической обработке на светооптическом и 

ультраструктурном (сканирующая электронная микроскопия (СЭМ) уровнях.  

Для светооптических исследований материал фиксировали в 10% водном 

растворе нейтрального формалина, спирт-формоле, затем проводили 

декальцинацию костных объектов в 4% растворе ЭДТА (трилона В) в течение 10 

суток и дофиксировали вновь в 10% растворе нейтрального формалина. После 

фиксации материал обезвоживался в спиртах возрастающей концентрации и 

заливался в целлоидин - парафин. Приготовление серийных срезов толщиной 5-6 
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мкм осуществлялось на ротационном микротоме МПС-2. Депарафинированные 

срезы окрашивались гематоксилином Майера и эозином.  

Для идентификации клеток с признаками пролиферации (оценка экспрессии 

протеина Ki67), для оценки экспрессии синтеза протеинов p53, caspasa 3 и 

антиапоптотического белка bcl-2 использовался метод иммунногистохимии. Для 

этого срезы инкубировали с соответствующими моноклональными антителами 

(наборы «Kit» фирмы ДАКО, Дания) в рабочем разведении 1:50. Докрашивание 

ядер клеток проводили 0,5% раствором метиленового зеленого на 0,1 М ацетатном 

буфере. Для визуализации структур использовался стрептавидин-биотиновый 

пероксидазный метод (Петров С.В., Райхлин Н.Т., 2012). Подсчет окрашенных 

иммунопозитивных клеток (в %) осуществлялся при просмотре не менее 1000 

клеток в различных полях зрения микроскопа МБИ -15, окуляр-вставка 25 мм2, об. 

90, ок. 10.  

Проводили оценку консолидации отломков после изучения макропрепаратов 

прооперированной нижней челюсти. Для этого выполняли радиовизиограммы 

нижней челюсти на   высокочастотном рентгеновском аппарате - радиовизиографе 

Xgenus (De Gotzen S.r.l., Италия).  

Также исследованы биоптаты из линии перелома с помощью сканирующего 

электронного микроскопа TESCAN MIRA LMU (Чехия) на базе «Центра 

микроскопии и микробиологии» центра для   выявления и поддержки одарённых 

детей «Гагарин» (г. Оренбург). Данный микроскоп оснащен автоэмиссионным 

катодом Шоттки высокой яркости для получения изображений высокого 

разрешения, высокой контрастности с низким уровнем шумов с пространственным 

разрешением 1,2 нм при 30 кВ. SE-детектор — использовался для получения 

изображений топографического контраста и обеспечивает заявленное разрешение. 

До проведения микроскопии на исследованные образцы выполнялось напыление 

проводящего слоя золота длительностью 30 сек в установке для магнетронного 

распыления благородных металлов Q150R S Plus (Quorum Technologies Ltd., 

Чехия). 
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Для оценки биосовместимости и остеоинтеграции титановых изделий 

область контакта костной ткани с поверхностью титановой мини-пластины и мини-

винта исследована с помощью лазерного электронного конфокального микроскопа 

Lext OLS 4000 (Olympus, Япония). Работа проведена на базе Тольяттинского 

государственного университета.  

Морфометрические исследования выполнены на препаратах с 

использованием исследовательского цифрового микроскопа Levenhuk D870Т и 

цифровой камеры (Levenhuk Digital Camera, 8.0 Мпикс., USA) с программой 

«Измерение размеров» ToupView (Levenhuk, USA). 

Статистическая обработка материала осуществлялась с применением 

программы Statistica 10.0 (StatSoft, США). Для описания данных изначально 

проводился анализ характера распределения при помощи критерия Шапиро-Уилка. 

Распределение считалось приближенным к нормальному при р > 0,05. В случаях, 

когда распределение было близко к нормальному описание центральной тенденции 

проводилось при помощи средней арифметической величины, а разнообразия при 

помощи стандартного отклонения в формате «M±SD». Если распределение 

отличалось от нормального, центральная тенденция определялась по медиане, а 

разнообразие по межквартильному интервалу «Ме [Q25; Q75]». Для оценки уровня 

статистической значимости различий между связанными группами применялся 

расчет критерия Фридмана; между несвязанными группами – критерий Манна–

Уитни. Различия считались значимыми при p < 0,05. 
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ГЛАВА 3. РЕЗУЛЬТАТЫ СОБСТВЕННЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ О 

СВОЙСТВАХ И ПРИМЕНЕНИИ НАНОСТРУКТУРИРОВАННЫХ 

ИЗДЕЛИЙ 

 

 

3.1 ФИЗИЧЕСКИЕ И ПОВЕРХНОСТНЫЕ СВОЙСТВА 

НАНОСТРУКТУРИРОВАННОГО ТИТАНА 

 

 

Широкое использование в челюстно-лицевой хирургии и стоматологии 

имплантатов и фиксаторов из титана и его сплавов обусловлено высокой 

биотолерантностью, превосходными механическими и манипуляционными 

свойствами, способностью к остеоинтеграции, устойчивостью к коррозии [Матчин 

А.А. и др., 2015; Semenova  I. P. et al., 2016; Borys J.et al., 2017;  Riviș M., et al., 2020; 

Matchin A. A. et al., 2023]. Хорошая биосовместимость титановых сплавов 

обусловлена наличием неактивного слоя  диоксида титана (TiO2) на поверхности 

имплантата, что по мнению Roman Tsaryk et al. (2006),  ведет к снижению  

коррозионного потенциала металла. Однако чистый титан обладает относительно 

низкими прочностными свойствами. Легирование титана такими элементами как 

ванадий и алюминий способствует повышению его механических характеристик, 

но приводит к токсическому воздействию на организм человека, может 

способствовать негативным последствиям, приводящим к нарушению качества 

жизни. 

Ультраструктурное поведение титановых сплавов в тканях после фиксации 

костных отломков  еще недостаточно хорошо исследовано и документировано 

[Acero J. et al., 1999], но появились сообщения, что в редких случаях наличие 

имплантатов, изготовленных из титановых сплавов для фиксации костных 

отломков, может  вызывать различные побочные эффекты [Kyeong Tae Kim et al., 

2019]. Клетки, участвующие в процессах заживления ран вокруг имплантируемого 

материала, могут подвергаться воздействию активных форм кислорода, 
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образующихся в результате электрохимических процессов во время коррозии 

титана [Roman Tsaryk et al., 2006]. 

При коррозии происходит миграция и появление металлических частиц в 

окружающих имплантат мягких тканях [Jorgenson D.S.  et al., 1997; Acero J. et al.,  

1999; Armencea Gabriel et al., 2019; Riviș M.  et al., 2020; Opris H. et al., 2021]. 

Установлено, что даже спустя много лет после операции с использованием 

титановых мини-пластин и винтов у пациентов выявляются симптомы 

хронического воспаления в зоне фиксации отломков  [Olmedo et al., 2008]. К 

хроническому воспалению тканей, прилегающих к мини-пластинам и винтам, 

могут привести повышенная продукция свободных радикалов и   активных форм 

азота, нарушения оксидантного/антиоксидантного баланса под воздействием 

титановых имплантатов [Peters et al., 2007; Tsaryk et al., 2007; Olmedo et al., 2008], 

влияющих на образование свободных радикалов, воспаление и апоптоз нижней 

челюсти  [Lechner J. et al., 2018;  Armencea G. et al., 2019; Kim K.T. et al., 2019]. 

Титановые имплантаты затрудняют  визуализацию и проведение радиотерапии 

[Postlethwaite K.R. et al., 1989;  Alpert B. et al., 1996; Viljanen J.  et al., 1995]. Высокий 

модуль упругости вызывает экранирование напряжения подлежащей кости 

[Viljanen J. et al., 1995]. Их применение может привести к  возможному 

ограничению роста кости [Yaremchuk M.J. et al., 1995], потенциальной 

мутагенности [Buijs G.J. et al., 2006], температурной чувствительности [Buijs G.J. 

et al., 2006]. Иногда пластины и винты тактильно ощущаются в тех отделах 

черепно-челюстно-лицевой области, где мягкотканное покрытие ограничено, и  

металлические изделия, особенно в детском возрасте,   могут пальпироваться под 

кожей  [Gareb B.  et al., 2017].  

Кроме того, одним из проявлений токсического действия титана является  

окислительный стресс.  Jan Borys et al. (2017-2019) изучали окислительный стресс 

и антиоксидантный барьер в эритроцитах, плазме и надкостнице, прилегающей к 

титановой пластине. Авторами установлена повышенная активность/концентрация 

антиоксидантов в надкостнице нижней челюсти, в плазме и эритроцитах у 

пациентов, имевших фиксаторы нижней челюсти, изготовленные из титанового 
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сплава Ti6Al4V. Выявленные нарушения окислительно-восстановительного 

баланса в надкостнице, окружающей титановые имплантаты  у пациентов, 

проходящих лечение по поводу зубочелюстных деформаций с использованием 

титановых имплантатов, позволили автором прийти к выводу о необходимости 

приема пациентами антиоксидантов,  улучшать качество титановых челюстных 

фиксаторов за счет увеличения толщины пассивирующего слоя TiO2 или 

разработки новых наиболее благоприятных материалов для  их изготовления. 

Титановые биоматериалы могут индуцировать врожденный/адаптивный 

иммунный ответ, усиливать окислительно/нитрозативный стресс, а также 

появление митохондриальных аномалий в надкостнице, покрывающей титановые 

фиксаторы.  

Многочисленные исследования последних двух десятилетий показали, что 

эффективным методом повышения механических свойств, прочностных 

характеристик, упрочнения титана является применение методов интенсивных 

пластических деформаций (ИПД) и, в частности, метода равноканального углового 

прессования (РКУП-Конформ), позволяющего получить нанонструктурированные 

объемные титановые заготовки с ультрамелкозернистой (УМЗ) структурой и 

формировать в объеме заготовок однородную УМЗ структуру с размерами зерен на 

наноуровне. Метод   делает возможным получать объемные заготовки из титана 

Grade-4 с УМЗ структурой и пределом прочности до 1100…1200 Мпа [Валиев Р.З. 

и др., 2022; Клевцов Г.В. и др., 2023]. 

Использование ультрамелкозернистого титана в клинической медицине 

может стать вариантом способа ускорения регенерации костей, поскольку 

медицинские изделия, изготовленные из  наноматериала, способствуют локальной 

биоактивности, улучшая рост костей,  могут служить матрицами для стволовых 

клеток при получении остеолинии, что может позволить улучшить их 

дифференциацию.  

 Прочностные и антикоррозийные характеристики ультрамелкозернистого 

титана марки Grade-4 позволяют  изготавливать из него более миниатюрные 

имплантаты с повышенной биофункциональностью, при этом биомедицинские 
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характеристики ультрамелкозернистого титана представлены лишь в 

немногочисленных in vitro и in vivo исследованиях [Клевцов Г.В. и др., 2016; 

Резяпова  Л.Р. и др., 2021, 2023; Усманов Э.И. и др., 2021, 2023; Рааб Г.И. и др., 

2021; Матчин А.А. и др., 2024; Nie F.L. et al., 2013; Valiev R. Z. et.al., 2014; Matchin 

A. et.al., 2023].  

В связи с этим актуальной проблемой челюстно-лицевой травматологии 

является исследование биомедицинских свойств мини-пластин и мини-винтов, 

изготовленных из ультрамелкозернистого титана марки Grade-4, применяемых для 

закрепления отломков при экспериментальных переломах нижней челюсти у 

кроликов. Для понимания остеоинтеграционного потенциала 

наноструктурированного титана  проведены исследования поверхности пластин и 

винтов, изготовленных из наноструктурного титана в сравнении со стандартными 

пластинами и винтами заводского производства ООО «Конмет» из титанового 

сплава, применяемые в настоящее время в челюстно-лицевой хирургии.  

Для изготовления наноструктурированных титановых конструкций 

использовались прутки-полуфабрикаты, предоставленные инновационной 

компанией ООО «НаноМеТ» (Уфа, Россия). Прутки были получены из титана 

марки Grade 4 с помощью интенсивной пластической деформации – 

равноканальным угловым прессованием по схеме «Конформ» и последующего 

волочения [Wang Y., Li X., Alexandrov I.V., Ma L. et al., 2020].  

Из прутков-полуфабрикатов были изготовлены мини-пластины и мини-

винты. Внешний вид готовых изделий представлен на рисунке 5А. В качестве 

объекта сравнения использовали стандартные пластины и винты производства 

ООО «Конмет» (Россия). Внешний вид изделий представлен на рисунке 5Б.  
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А Б 

Рисунок 5 – Внешний вид мини-пластин и мини-винтов: 

А – наноструктурированные изделия; 

Б – стандартные изделия заводского изготовления ООО «Конмет» 

Для оценки поверхности обоих видов готовых изделий были проведены 

исследования микроструктуры, химический анализ материалов, из которых были 

изготовлены изделия для остеосинтеза, а также был проведен анализ топографии 

поверхности представленных медицинских изделий и экспериментальных 

образцов. 

Исследование микроструктуры мини-винтов и мини-пластин 

осуществлялось с помощью растрового электронного микроскопа JEOL JSM-

6490LV ("JEOL Ltd.", Япония). Съемка покрытия изделий осуществлялась в 

режиме вторичных электронов с ускоряющим напряжением 20 кВ. 

Химический состав материала мини-пластин и мини-винтов определен с 

помощью рентгеновского микроанализатора INCA-Energy, которым оснащен 

растровый электронный микроскоп (РЭМ).  

Топографию поверхности изучали с помощью сканирующего зондового 

микроскопа NT-MDT Integra Prima (ООО «НТ-МДТ», Россия), действие которого 

основанно на взаимодействии иглы зонда с поверхностью образца. Зонд 

перемещается вдоль поверхности закреплённого образца в непосредственной 

близости на расстоянии нескольких ангстрем. Для получения изображения 

регистрировалось отклонение зонда при помощи измерителя наноперемещений.  
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На рисунке 6 представлена структура поверхности наноструктурированной и 

стандартной пластин, полученная на РЭМ. 

  

А Б 

  

В Г 

Рисунок 6 – Структура поверхности мини-пластин, полученная в РЭМ с 

разным увеличением: А, В – наноструктурированное изделие; Б, Г – стандартные 

изделия ООО «Конмет» 

 

На поверхности пластин, изготовленных из наноструктурированного титана, 

наблюдаются продольные узкие углубления, не имеющие преимущественной 

ориентации (рисунок 6 А и В). Ширина углублений варьируется в диапазоне от 1,0 

до 5,0 мкм, а протяженность некоторых их них достигает 1,0 мм. В отличие от 

наноструктурированных мини-пластин, стандартные мини-пластины заводского 

изготовления ООО «Конмет» имеют более разнообразную поверхность с 
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равномерным распределением ямок со средним размером 3,4 ± 0,8 мкм в 

соответствие с рисунками 6, Б и Г), наличие которых косвенно свидетельствует о 

применении на финишных операциях их изготовления травления, либо нанесения 

специального покрытия.  

Микрорентгеноспектральный анализ поверхности, который представлен в 

таблице 2 определён с помощью рентгеновского микроанализатора INCA-Energy, 

которым оснащён РЭМ, выявил повышенное содержание кислорода в стандартных 

мини-пластинах ООО «Конмет». При этом основным материалом мини-пластин 

обоих видов является технически чистый титан. По-видимому, повышенное 

содержание кислорода в стандартных пластинах ООО «Конмет» обусловлено 

формированием на заключительных этапах изготовления покрытия 

оксидированием. 

Таблица 2 – Химический состав материала пластин, %.вес. 

Вид изделия 
Содержание 

Ti 

Содержание 

O 

Наноструктурированная пластина 100,0 - 

Стандартная пластина заводского изготовления, 

основной металл 
100,0 - 

Стандартная пластина заводского изготовления, 

покрытие 
78,57 21,43 

 

Проведенные исследования микротопографии поверхности в соотвествие с 

рисунками 7, 8 с определением параметров шероховатости показали, что у 

стандартных мини-пластин ООО «Конмет» параметр Ra составляет 120,0 ± 25 нм, 

что примерно в 5 раз больше, чем у наноструктурированных мини-пластин (Ra = 

25,0 ± 5 нм). Аналогичная тенденция прослеживается и для остальных параметров 

шероховатости в соответствии с таблицей 3. 
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А Б 

Рисунок 7 – Трехмерный вид поверхности пластин, снятый с площади 2*2 

мкм: А – наноструктурированные изделия; Б – стандартные изделия ООО 

«Конмет» 

 

 

Рисунок 8 – Профиль поверхности пластин: 1 – наноструктурированные 

изделия; 2 – стандартные изделия заводского изготовления. 
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Таблица 3 – Статистические параметры шероховатости поверхности пластин 

Состояние 
Ra, 

нм 

Rq, 

нм 

Rt, 

нм 

RV, 

нм 

Rp, 

нм 

Rtm, 

нм 

Rvm, 

нм 

Rpm, 

нм 

Наноструктурированная 

мини-пластина 

25,0±

5 

30,0±

5 

185,0

±45 

105,0

±25 

80,0±

20 

115,0

±25 

60,0±

15 

55,0±

15 

Стандартная мини-

пластина ООО «Конмет» 

 

120,0

±25 

155,0

±25 

925,0

±10 

485,0

±100 

440,0

±75 

610,0

±50 

320,0

±50 

289,0

±41 

Примечание: 

Ra 
Среднее арифметическое отклонение профиля. Среднее отклонение всех 

точек профиля шероховатости от средней линии на длине оценки 

Rq 
Среднеквадратичная шероховатость. Среднее значение измеренных 

отклонений от средней линии взятых на длине оценки 

Rt 

Максимальная высота профиля. Максимальная высота от пика до пика 

впадины. Абсолютное значение разности между самым высоким и самым 

низким пиком 

RV 
Самая глубокая впадина. Глубина наиболее глубокой впадины на профиле 

шероховатости на длине оценки 

Rp Наиболее высокий пик 

Rtm 

Средняя шероховатость между пиком и впадиной. Определяется по разнице 

между самым высоким пиком и самой глубокой впадиной для нескольких 

выборок заданной длины оценки 

Rvm Средняя максимальная глубина впадины профиля  

Rpm Средняя максимальная высота пика профиля 

 

Мини-винты для фиксации мини-пластин также исследовали с помощью 

РЭМ в соответствии с рисунком 8. Исследуемые мини-винты отличаются между 

собой видом резьбы. Так у стандартных винтов заводского изготовления ширина 

витков составляет 330,0 мкм, а шаг резьбы – 200,0 мкм, в то время как у 

наноструктурированных мини-винтов ширина витков составляет всего 40,0 мкм, а 

шаг резьбы – 550,0 мкм. 
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А Б 

Рисунок 8 – Внешний вид мини-винтов, полученный в РЭМ: А – 

наноструктурированные мини-винты; Б – стандартные мини-винты ООО 

«Конмет» 

 

Исследование морфологии поверхности винтов при большем увеличении 

выявили характерные бороздки от режущего инструмента, что позволяет 

утверждать об их изготовлении механической обработкой. При этом качество 

обработки поверхности на стандартных мини-винтах ООО «Конмет» значительно 

выше, чем на наноструктурированных мини-винтах, на которых отчетливо 

наблюдаются следы наволакивания материала (перенос материала с одной 

поверхности на другую при трении) в соответствии с рисунком 9В. 

 

 

 

 



51 
 

  

А Б 

  

В Г 

  

Д Е 

Рисунок 9 – Морфология поверхности мини-винтов, полученная в РЭМ: А 

– наноструктурированные винты; Б – стандартные винты заводского 

изготовления где также А и Б – общий вид; В и Г – вершина витков; Д и Е – 

поверхность между витками. 
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Проведенный микрорентгеноспектральный анализ поверхности мини-винтов 

и мини-пластин на анализаторе РЭМ в соответствии с таблицей 4 показал, что 

наноструктурированные изделия изготовлены из технически чистого титана, а 

стандартные винты заводского изготовления ООО «Конмет» – из сплава Ti-Al-Nb. 

Таблица 4 -  Химический состав материала мини-винтов, %, вес.  

Материал Ti Al Nb 

Наноструктурированные винты 100,0 - - 

Стандартные винты заводского изготовления 88,5 5,4 6,1 

 

Параметры шероховатости поверхности мини-винтов определяли между 

витками. Результаты определения представлены в таблице 5 и на рисунке 10. 

Среднее арифметическое отклонение профиля Ra стандартных винтов заводского 

изготовления и наноструктурированных мини-винтов относительно схожи и 

составляют 70,0 ± 20 нм и 60,0 ± 10 нм соответственно. Среднеквадратичная 

шероховатость Rq также находится на одном уровне: 95,0 ± 20 нм для стандартных 

винтов заводского изготовления и 80,0 ± 15 нм для наноструктурированных мини-

винтов. Остальные параметры шероховатости стандартных винтов значительно 

выше, чем у наноструктурированных в соответствии с рисунком 10, таблицей 5. 

 

  

А Б 

Рисунок 10 - Трехмерный вид поверхности винтов: А – наноструктурные 

винты; Б – стандартные винты заводского изготовления 
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Таблица 5 – Статистические параметры шероховатости поверхности мини-винтов 

Состояние Ra Rq Rt RV Rp Rtm Rvm Rpm 

Наноструктурирова

нные мини-винты 

60,0±1

0 нм 

80,0±1

5 нм 

435,0±

120 нм 

175,0±

45 нм 

260,0±

100 нм 

240,0±

60 нм 

105,0±

25 нм 

135,0±

40 нм 

Стандартные мини-

винты ООО 

«Конмет» 

70,0±2

0 нм 

95,0±2

0 нм 

565,0±

120 нм 

240,0±

45 нм 

325,0±

90 нм 

395,0±

80 нм 

180,0±

40 нм 

215,0±

40 нм 

Примечание: 

Ra 
Среднее арифметическое отклонение профиля. Среднее отклонение всех 

точек профиля шероховатости от средней линии на длине оценки 

Rq 
Среднеквадратичная шероховатость. Среднее значение измеренных 

отклонений от средней линии взятых на длине оценки 

Rt 

Максимальная высота профиля. Максимальная высота от пика до пика 

впадины. Абсолютное значение разности между самым высоким и самым 

низким пиком 

RV 
Самая глубокая впадина. Глубина наиболее глубокой впадины на профиле 

шероховатости на длине оценки 

Rp Наиболее высокий пик 

Rtm 

Средняя шероховатость между пиком и впадиной. Определяется по разнице 

между самым высоким пиком и самой глубокой впадиной для нескольких 

выборок заданной длины оценки 

Rvm Средняя максимальная глубина впадины профиля  

Rpm Средняя максимальная высота пика профиля 

 

Механические испытания мини-пластин и мини-винтов из 

наноструктурированного титана были проведены в сравнении с соответствующими 

изделиями ООО «Конмет». 

Испытание мини-пластин на растяжение проводили на разрывной машине 

УТС-110МК; испытание мини-винтов на кручение – на машине КТС-405-20-0.5. 
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Проведено моделирование и расчет напряженного состояния исследуемых 

мини-пластин при растяжении и мини-винтов при кручении с применением пакета 

конечно-элементного анализа ANSYS (США). 

Результаты моделирования показали наличие локализации эквивалентных 

напряжений на кромках отверстий в мини-пластинах из наноструктурированного 

титана при растяжении в соответствии с рисунком 11. 

 

Рисунок 11 – Эквивалентные напряжения в пластинах из 

наноструктурированного титана при расчетной нагрузке 1200 Н 

Результаты испытания пластин на растяжение представлены на рисунке 12. 

А, Б. 

 

                                   А Б 

Рисунок 12 – Диаграммы «Нагрузка – удлинение» при растяжении мини-

пластин из наноструктурированного титана (А) и мини-пластин ООО «Конмет» 

(Б). 

Из рисунка 12 А, Б видно, что разрушение мини-пластин из 

наноструктурированного титана произошло при нагрузке в 3,5 раза превышающей 
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разрушающую нагрузку мини-пластин ООО «Конмет». Как было отмечено выше, 

результаты моделирования показали локализацию 

 эквивалентных напряжений на кромках отверстий и в ребрах мини-пластин при 

растяжении. Проведенные испытания подтвердили наличие слабых мест мини-

пластин в данных областях, где и произошло их разрушение в соответствии с 

рисунком 13. 

 

                                 А Б 

Рисунок 13 – Мини-пластины из наноструктурированного титана (А) и ООО 

«Конмет» (Б) после испытаний. 

Результаты испытания мини-винтов на кручение показали, что среднее 

значение крутящего момента, приводящего к разрушению мини-винтов из 

наноструктурированного титана и мини-винтов ООО «Конмет» одинаково в 

соответствии с таблицей 6. Однако угол поворота винтов ООО «Конмет» в 4,5 раза 

выше, чем винтов из наноструктурированного титана, что не является 

благоприятным фактором, например, при откручивании мини-винтов в процессе 

фиксации отломков. 

Таблица 6 - Значение крутящего момента и угла поворота при разрушении мини-

винтов. 

Мини-винты Крутящий момент, H*m Угол поворота, град. 

Наноструктурированный 

титан 

0,29±0,01 80,0±15 

ООО «Конмет» 0,29±0,02 360,0±20 
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По итогу исследований свойств изделий из наноструктурированного УМЗ 

титана и стандарных мини-пластин и мини-винтов ООО «Конмет» сделаны 

следующие выводы 

1. Проведенный микрорентгеноспектральный анализ поверхности мини-

винтов и мини-пластин на анализаторе РЭМ показал, что наноструктурированные 

изделия изготовлены из технически чистого титана, а стандартные винты 

заводского изготовления ООО «Конмет» – из сплава Ti-Al-Nb, что увеличивает 

химическую стабильность оригинального металла, и снижает явления металлоза. 

2. Прочность мини-пластин для остеосинтеза из наноструктурированного 

УМЗ титана марки Grade 4 в 3,5 раза выше прочности мини-пластин ООО 

«Конмет», что позволит уменьшать размеры конструкций, сохраняя их 

механические свойства. 

3. Моделирование и расчет напряженного состояния исследуемых мини-

пластин показало наличие слабых мест на кромках отверстий и у рёбер изделия при 

растяжении, где и произошло разрушение всех мини-пластин при испытании. 
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3.2 РАЗРАБОТКА НОВОГО СПОСОБА ПРИМЕНЕНИЯ МИНИ-

ПЛАСТИНЫ И МИНИ-ВИНТОВ ИЗ НАНОСТРУКТУРИРОВАННОГО 

ТИТАНА МАРКИ GRADE-4 ДЛЯ ЗАКРЕПЛЕНИЯ ОТЛОМКОВ НИЖНЕЙ 

ЧЕЛЮСТИ ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫХ ПЕРЕЛОМАХ 

 

Общеизвестно, что успешное проведение хирургического закрепления 

костных отломков базируется на знаниях биологических процессов, лежащих в 

основе взаимодействия на поверхностных интерфейсах имплантат/кость и в 

окружающих мягких тканях. Они напрямую связаны с материалом, из которого 

изготовлено медицинское изделие, свойствами его поверхности, особенно с точки 

зрения интеграции, а также с опасностью развития инфекционных осложнений в 

послеоперационном периоде. 

Изготовление многомасштабных сложных поверхностей, имеющих 

различную нанотопографию, смачивающие свойства и стабильную чистоту, по-

прежнему является технически сложной задачей и далеко не всегда может быть 

воспроизведена и смоделирована в нужном русле при производстве 

медицинского изделия [Rupp F., Liang L., Geis-Gerstorfer J., 2018]. 

Для изучения процессов консолидации перелома и остеоинтеграции 

титановых конструкций экстирпированные нижние челюсти кроликов в области 

перелома исследовались с помощью радиовизиографа  Xgenus (Италия) на базе 

клиники ООО «Доктор» и ООО «Авиценна Дент» (г. Оренбург).  

Данные радиовизиографии по визуализации линии перелома на разных 

сроках эксперимента отображают динамику сокращения времени консолидации 

перелома, зафиксированного с помощью мини-пластин из 

наноструктурированного титана по сравнению с изделиями ООО «Конмет» (к 21 

сут линия перелома не прослеживается в серии с УМЗ мини-пластинами, в отличии 

серии с мини-пластинами ООО «Конмет»). На рисунках 14-18 представлены 

радиовизиограммы на разных сроках эксперимента, где А – мини-пластины и 

мини-винты из наноструктурированного УМЗ титана, Б – изделия ООО «Конмет». 
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А Б 

Рисунок 14 – Радиовизиограммы в боковой проекции области перелома нижней 

челюсти после остеосинтеза мини-пластиной и мини-винтами из 

наноструктурированного титана (А) и изделиями ООО «Конмет» (Б) на 7 сут. 

 

  

 

А Б 

Рисунок 15 – Радиовизиограммы в боковой проекции области перелома нижней 

челюсти после остеосинтеза мини-пластиной и мини-винтами из 

наноструктурированного титана (А) и изделиями ООО «Конмет» (Б)  на 14 сут. 
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А Б 

Рисунок 16 – Радиовизиограммы в боковой проекции области перелома нижней 

челюсти после остеосинтеза мини-пластиной и мини-винтами из 

наноструктурированного титана (А) и изделиями ООО «Конмет» (Б) на 21 сут. 
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А Б 

Рисунок 17 – Радиовизиограммы в боковой проекции области перелома нижней 

челюсти после остеосинтеза мини-пластиной и мини-винтами из 

наноструктурированного титана (А) и изделиями ООО «Конмет» (Б) на 28 сут. 

На радиовизиограммах в боковой проекции на 40 сутки отсутствовали 

признаки деструкции костной ткани и патологических процессов в области 

зубных зачатков в обеих сериях эксперимента в соответствии с рисунком 18.  

 

  

А Б 

Рисунок 18 – Радиовизиограммы в боковой проекции области перелома нижней 

челюсти после остеосинтеза мини-пластиной и мини-винтами из 

наноструктурированного титана (А) и изделиями ООО «Конмет» (Б) на 40 сут. 

 

Дополнительно на 40 сут проведена конусно-лучевая компьютерная 

томография (КЛКТ) экстирпированной нижней челюсти на томографе Planmeca 
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(Финляндия) на базе медицинского центра «Парацельс» (г. Оренбург). На рисунке 

19 представлен интерфейс просмотровой программы в режиме «дентальная 

имплантация». 

 

Рисунок 19 –  КЛКТ нижней челюсти кролика на 40 сутки. 

Результаты КЛКТ челюстей в коронарной, аксиальной и сагиттальной 

проекциях, а также в режиме панорамного изображения показали консолидацию 

перелома нижней челюсти, отсутствие деструктивных изменений костной ткани и 

зубов в контакте с титановыми изделиями в обеих сериях эксперимента на 40 сутки. 

Режим «дентальной имплантации» при использовании просмотровой программы 

позволяет визуализировать произвольные срезы нижней челюсти на различных 

уровнях фиксированной титановой мини-пластины и мини-винтов для оценки 

консолидации перелома и остеоинтеграции титановой конструкции. 

На базе ФГБОУ ВО Тольяттинского государственного университета 

выполнено исследование области контакта титановых изделий с костной тканью, а 

также состояния поверхности извлечённых из костных блоков титановых 

конструкций на наличие интегрированных костных структур с помощью лазерного 

электронного сканирующего конфокального микроскопа (ЛЭМ) Lext OLS 4000 

(Япония).  
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Для исследования макропрепараты нижней челюсти кролика распиливались 

с помощью стоматологической фрезы на сегменты вместе с титановыми 

конструкциями, мини-пластина разделена на 4 части, дополнительно костный блок 

пропиливался вдоль винта и одна из его частей механически отделялась с 

сохранением в блоке интегрированного мини-винта и части мини-пластины с 

оголением его резьбы для визуализации контакта  в соответствии с рисунком 20. 

 

Рисунок 20 – Костный блок с наноструктурированным титановым  мини-винтом и 

фрагментом титановой мини-пластины. ЛЭМ. 

Были изучены костные блоки в контакте с мини-винтами  из 

наноструктурированного титана и мини-винтами производства ООО «Конмет» 

(Россия), а также извлечённые из костных блоков мини-винты на наличие 

интегрированных костных структур на их резьбовой части. Также изучена 

поверхность фрагмента мини-пластины, контактировавшей с поверхностью 

нижней челюсти в области перелома, на наличие интегрированных костных 

структур. 

При большем увеличении резьбовой части блока с ноноструктурированным 

титановым мини-винтом визуализируется плотный контакт поверхности резьбы с 
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костной тканью, которая интегрирована в область между витками резьбы в 

соответствии с рисунком 21. 

 

Рисунок 21 – Область контакта резьбы наноструктурированного титанового  

мини-винта с костной тканью. ЛЭМ. 

Рельеф области контакта титанового изделия с костным блоком подробнее 

можно оценить в 3D формате в соответствии с рисунком 22. 
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Рисунок 22 – Область контакта резьбы наноструктурированного титанового  

мини-винта с костной тканью в 3D формате. ЛЭМ. 

При исследовании поверхности пластины из наноструктурного титана, 

которая контактировала с поверхностью кости в зоне перелома, обнаружены 

множественные фрагменты интегрированной костной ткани, в 3D формате 

визуализируется сложный рельеф поверхности в соответствии с рисунком 23, при 

большем увеличении рельеф приобретает вид «снежных шапок» в соответствии с 

рисунком 24. На аналогичной поверхности мини-пластины «Конмет» фрагментов 

интегрированной кости не обнаружено в соответствии с рисунком 25.  
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Рисунок 23 – Поверхность титановой наноструктурированной мини-пластины в 

3D формате. ЛЭМ 

 

Рисунок 24 – Поверхность наноструктурированной титановой мини-пластины при 

большем увеличении в 3D формате. ЛЭМ. 
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Рисунок 25 – Поверхность пластины «Конмет» в 3D формате. ЛЭМ 

Возможности ЛЭМ позволяют измерить шероховатость поверхности 

пластин, прилегающей к кости. Так параметр шероховатости (Rz) поверхности 

пластин ООО «Конмет» составляет в среднем 3,4 µm, а наноструктурированных 

пластин – 9,0 µm. Интерпретация значений шероховатости поверхности изделий 

после их эксплуатации позволяет судить о шероховатости исходных изделий и 

наличии на их поверхности интегрированных биологических структур, о чём 

свидетельствуют повышение значений у наноструктурированных изделий. 

Были изучены костные блоки в контакте с мини-винтами производства ООО 

«Конмет», а также извлечённые из костных блоков мини-винты на наличие 

интегрированных костных структур на их резьбовой части. 

 Совокупность проведённых исследований позволяет сделать следующие 

заключения, что на поверхности резьбовой части мини-винта «Конмет» 

визуализируется плотное соединение тканей с поверхностью резьбы, но с 

преобладанием волокнистых структур в виде более тёмной ткани по сравнению со 

светлой – костной в соответствии с рисунком 26. При исследовании извлечённого 

из костного блока мини-винта «Конмет» на резьбовой поверхности сохранились 
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фрагменты интегрированной костной ткани, также с преобладанием более тёмных 

структур в соответствии с рисунком 27. 

 

Рисунок 26 – Область контакта резьбы титанового мини-винта «Конмет» с 

костной тканью. ЛЭМ. 

 

Рисунок 27 – Поверхность резьбы титанового мини-винта «Конмет». ЛЭМ. 
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3.3. МОРФОФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ ИЗМЕНЕНИЯ В НИЖНЕЙ ЧЕЛЮСТИ 

И ОКРУЖАЮЩИХ МЯГКИХ ТКАНЯХ ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫХ 

ПЕРЕЛОМАХ С ФИКСАЦИЕЙ ОТЛОМКОВ КОНСТРУКЦИЯМИ, 

ИЗГОТОВЛЕННЫМИ ИЗ НАНОСТРУКТУРИРОВАННОГО ТИТАНА 

 

При анализе и интерпретации полученных морфологических результатов мы 

исходили из теоретических закономерностей репаративной регенерации костной 

ткани [Данилов Р.К. с др., 2008; Гололобов В.Г., 2010]. Согласно концепции 

гистиогенной организации процесса регенерации восстановление целостности 

кости при её травме происходит путём пролиферации клеток камбиального слоя 

надкостницы, малодифференцированных элементов околокостных тканей. 

Поэтому в качестве гистологических критериев оценки эффективности 

репаративного остеогенеза нижней челюсти (в разных сериях эксперимента) мы 

провели, прежде всего, структурно-функциональную характеристику остеогенных 

клеток в области контакта с титановыми конструкциями. 

Проведенные исследования позволили проследить динамику костно-

раневого процесса при заживлении переломов нижней челюсти, зафиксированных 

накостными мини-пластиной и мини-винтами. Основой заживления костной ткани 

служит нормальное функционирование клеток. Восстановление целостности 

поврежденной челюсти происходит вследствие пролиферации клеток 

камбиального слоя надкостницы и малодифференцированных мезенхимальных 

стромальных костномозговых клеток. В начале происходит внутренняя и 

поверхностная перестройка, затем наблюдается интенсивное размножение клеток, 

находящихся под периостом. Незрелая костная ткань замещается на зрелую, 

разрушающиеся клетки выделяют остеоид (внеклеточный матрикс), который 

минерализуется с образованием костных трабекул.  В экспериментах наблюдали 

высокий пролиферативный и апоптотический потенциал остеобластов в зоне 

контакта с поверхностью пластин обеих групп в соответствии с рисунком 28. 
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Рисунок 28 – Фрагмент нижней челюсти кролика (2-я серия опыта) на 14-е сутки. 

Регенерат в области конструкции из наноструктурированного титана. Фиксация: 

10% р-р нейтрального формалина, окраска гематоксилином Майера и эозином. 

Об.40, ок.10. Стрелкой показано формирование костных балок 

Непосредственно после травмы (1-3 сут) наблюдается развитие первичных 

деструктивных изменений в костной ткани с последующим формированием 

кровяного сгустка. В это время развивается острое воспаление в тканях и 

выраженная резорбция на краях костных фрагментов нижней челюсти за счет 

активизации остеокластов. Нарастают морфологические изменения в виде 

дистрофий, а затем некроза костных балок, надкостницы, костномозговых 

элементов. Продукты, накапливающиеся в зоне местного нарушения гомеостаза, 

приводят к существенным изменениям проницаемости стенок сосудов 

микроциркуляторного русла и экстравазации плазмы и форменных 

элементов крови (плазматическая экссудация и клеточная инфильтрация).  
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К нейтрофильной инфильтрации вскоре присоединяется макрофагальная 

(моноцитарного генеза), что характеризует собой начало отграничения 

некротических участков от жизнеспособных тканей. В этот период дегенеративно-

воспалительные процессы сменяются продуктивной (пролиферативной) фазой 

воспаления (стадия 7 сут). Между участками зафиксированных отломков, в том 

числе и в области возникшей гематомы, происходит врастание 

малодифференцированной соединительной ткани (грануляционной) в 

соответствии с рисунком 29. 

 

Рисунок 29 – Фрагмент перелома нижней челюсти на 7-е сут. Фиксация: 10% 

р-р нейтрального формалина, окраска гематоксилином Майера и эозином. Об. 40, 

ок. 10. Обозначения: * – врастание малодифференцированной соединительной 

ткани между костными отломками. 

На 7–14-е сут после закрепления отломков нижней челюсти формируется пул 

остеобластов вокруг микроциркуляторной сети сосудов челюсти. Вдоль них 

образуются первичные костные балки, характерные для ретикулофиброзной 

костной ткани в соответствии с рисунком 30. Формирующаяся сеть трабекул была 

связана с краями костной раны и включает в свой состав 8,3±0,6% остеобластов, 
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5,7±0.7% остеоцитов, 3,9±0.5% остеокластов. Таким образом, между 

зафиксированными фрагментами нижней челюсти, образуется мягкая костная 

мозоль без признаков ее трансформации в пластинчатую костную ткань. При этом 

значительная часть остеобластов подвергается атрофии и постепенно исчезает из 

зоны повреждения нижней челюсти. Происходит созревание клеточно-

волокнистой ткани с постепенной ее остеогенной перестройкой и построением на 

ее основе остеоидных балок. 

 

Рисунок 30 – Регенерат в области перелома нижней челюсти на 7-е сут. 

Фиксация: 10% р-р нейтрального формалина, окраска гематоксилином Майера и 

эозином. Об. 40, ок. 10. Обозначения: * – формирование костных балок. 

К 7 суткам в краевых участках поврежденной нижней челюсти сохранялись 

признаки выраженного остеопороза, особенно в кортикальной пластинке, которая 

резко истончалась. Надкостница была утолщена в основном за счет фиброзного 

слоя, тогда как сосудистый ее слой был слабо выражен. 

Следует особо подчеркнуть то обстоятельство, что при использовании 

титановых конструкций, изготовленных ООО «Конмет» в зоне контакта костной 
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ткани как с мини-винтами так и мини-пластиной этапу остеогенеза предшествовала 

стадия хондрогенеза. При этом формируются изогенные группы хондроцитов 

столбчатого характера в соответствии с рисунком 31А. На границе с 

новообразованной гиалиновой хрящевой тканью активно разрастается 

малодифференцированная соединительная ткань, которая в дальнейшем 

подвергается фиброзированию в соответствии с рисунком 31Б.  

При использовании наноструктурированного титана создавались условия для 

прямого остеогенеза, т.е. формирование костных структур происходило без 

предварительного хондрогенеза. Этот факт требует дальнейшего изучения, исходя 

из особенностей металловедческих свойств наноструктурированного титана. 

 

Рисунок 31 – Регенерат в области контакта с мини-винтом ООО «Конмет» на 

7 сут. Фиксация: 10% р-р нейтрального формалина, окраска гематоксилином 

Майера и эозином. Об. 40, ок. 10. Обозначения: А - изогенные группы 

хондроцитов столбчатого характера; Б - малодифференцированная 

соединительная ткань. 
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Как известно [Нузова О.Б., 2017; Носов Е.В., 2025; Xiaoming Sun, Kaufman P. 

D.., 2018; Borys J., Maciejczyk M., Antonowicz B. et al., 2019; Portes J., Gunha K.S.G., 

da Silva L.E. et al., 2020], тяжелое воспаление и апоптоз являются одними из 

основных факторов, ответственных за нарушение остеоинтеграции и/или 

возникновение периимплантита, а белок Ki-67 широко используется в качестве 

маркера пролиферации. В этой связи нами проведено исследование активности 

генов Ki-67 и Bcl-2. Установлено, что использование мини-пластин, изготовленных 

из наноструктурированного титана по сравнению с мини-пластинами производства 

ООО «Конмет», выявило активность генов Ki-67 и Bcl-2 у остеобластов и 

эндотелиоцитов в зоне остеоинтеграции.  При этом данные процессы протекали на 

фоне угнетения антиапоптотических генов в соответствии с таблицами 7, 8. 
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Таблица 7 - Распределение иммунопозитивных остеобластов в зоне остеосинтеза 

титановыми пластинами в различные сроки эксперимента (Ме [Q25; Q75] или М ± 

SD в зависимости от характера распределения)  

Группы 
Сроки эксперимента 

р 
7 сут 14 сут 21 сут 28 сут 40 сут 

Caspasa3  

Группа 

А 

2,7 [2,6; 

2,8]* 

4,1 [4,0; 

4,2]* 
3,0 [3,0; 3,1]* 2,5 [2,0; 2,6] 2,1 [2,0; 2,2] 0,002 

Группа 

Б 

1,1 [1,0; 

1,1]* 

2,1 [2,1; 

2,2]* 
2,3 [2,0; 2,4]* 2,0 [1,9; 2,0] 0,0 0,001 

p53  

Группа 

А 
2,98±0,08* 3,58±0,36* 3,58±0,11* 3,10±0,07* 2,44±0,18* <0,001 

Группа 

Б 
1,86±0,11* 1,88±0,11* 4,02±0,16* 1,70±0,07* 1,46±0,11* <0,001 

bcl2  

Группа 

А 
0,0 2,06±0,15* 0,0 1,12±0,15* 2,06±0,11 <0,001 

Группа 

Б 
3,20±0,10 3,06±0,11* 4,18±0,08 3,26±0,11* 0 <0,001 

ki67  

Группа 

А 
0,0 1,72±0,08* 1,90±0,16* 0,0 0,0 <0,001 

Группа 

Б 
2,80±0,19 3,38±0,15* 3,54±0,18* 0,0 0,0 <0,001 

Примечание: А – применение пластин ООО «Конмет»; Б – применение пластин из 

наноструктурированного титана. 

Поле зрения: окуляр-вставка 0,25 мм2, об. 40, ок. 10. 

р по вертикали – уровень статистической значимости изменений параметров в 

динамике; * - уровень статистической значимости различий между группами А и Б 

р < 0,01. 
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Таблица 8 – Распределение иммунопозитивных эндотелиоцитов в зоне 

остеосинтеза титановыми пластинами в различные сроки эксперимента (Ме [Q25; 

Q75] или М ± SD в зависимости от характера распределения)  

Группы 
Сроки эксперимента 

р 
7 сут 14 сут 21 сут 28 сут 40 сут 

Caspasa3  

Группа 

А 

1,6 [1,6; 

1,7]* 

2,0 [1,9; 

2,1]* 
2,2 [2,2; 2,3]* 

1,8 [1,7; 

1,8]* 
1,7 [1,7; 1,8] 0,002 

Группа 

Б 

0,5 [0,5; 

0,5]* 

1,1 [1,1; 

1,2]* 
1,1 [0,9; 1,2]* 

2,4 [2,4; 

2,5]* 
0,0 0,001 

p53  

Группа 

А 
2,20±0,12* 3,06±0,11* 3,14±0,27* 1,56±0,11* 2,06±0,11* <0,001 

Группа 

Б 
1,22±0,13* 1,16±0,18* 1,56±0,11* 2,06±0,11* 0,40±0,10* <0,001 

bcl2  

Группа 

А 
0,0 0,0 2,48±0,19* 0,0 0,0 <0,001 

Группа 

Б 
3,20±0,23 4,14±0,11 3,10±0,07* 2,78±0,08 0 <0,001 

ki67  

Группа 

А 
0,0 2,18±0,08* 1,74±0,11* 0,0 0,0 <0,001 

Группа 

Б 
3,22±0,19 5,20±0,23* 2,02±0,11* 2,02±0,18 0,90±0,16 <0,001 

Примечание: А – применение пластин ООО «Конмет»; Б – применение пластин из 

наноструктурированного титана. 

Поле зрения: окуляр-вставка 0,25 мм2, об. 40, ок. 10. 

р по вертикали – уровень статистической значимости изменений параметров в 

динамике; * - уровень статистической значимости различий между группами А и Б 

р < 0,01. 
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Во всех парных сравнениях по количеству клеток в поле зрения для группы А и 

группы Б имеются статистически значимые различия (p<0,05), за исключением 

сравнения по количеству эндотелиоцитов с маркером p53 на 40 сутки (p=1,0). 

Повышенные показатели апоптоза (по показателям экспрессии синтеза 

caspasa3 и p53) остеобластов и эндотелиальных клеток свидетельствуют о 

нарушении цитодифференцировки указанных клеточных элементов, что не 

наблюдается в группе животных, у которых использованы мини-винты и мини-

пластины из наноструктурированного УМЗ титана. Уменьшение апоптоза у 

остеобластов и эндотелиальных клеток (по показателям экспресии bcl2 и ki67) 

свидетельствует об оптимизации цитодифференцировки указанных клеточных 

элементов, и хорошем прикреплении наноструктурированного титанового 

материала к кости. Отсутствие клеток с маркерами генов bcl2 и ki67 в группе с 

пластинами «Конмет» подтверждает недостаточную прогностическую 

эффективность фиксации данных пластин в костной ткани за счёт 

остеоинтеграции. Большее количество клеток с маркерами генов caspasa3 и p53 и 

наличие клеток bcl2 и ki67 в контрольной группе по сравнению с группами А и Б 

свидетельствует о наличии воспалительных явлений у животных без фиксации 

отломков нижней челюсти в соответствии с таблицей 9. 

Таблица 9 – Распределение иммунопозитивных остеобластов и эндотелиоцитов в 

контрольной группе. 7 сут. 

 Количество клеток в поле зрения 

остеобласты Caspasa3 2,6±0,01 

p53 4,2±0,03 

bcl2 1,1±0,01 

ki67 1,2±0,02 

эндотелиоциты Caspasa3 2,2±0,02 

p53 1,8±0,01 

bcl2 1,4±0,01 

ki67 1,9±0,01 

Поле зрения: окуляр-вставка 0,25 мм2, об. 40, ок. 10. 

Различия данных в сравнительных группах являются значимыми (р ≤ 0,01) 
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Пролиферативный потенциал эндотелиоцитов и остеобластов при 

использовании конструкций из титана представлен в таблице 10. 

Таблица 10 – Уровень экспрессии синтеза Ki67 (подсчёт иммунопозитивных клеток 

в усл. поля зрения микроскопа 0,25 мм2, об. 40, ок. 10). Сроки наблюдения 14 сут 

 Наноструктурированный 

УМЗ титан 

ООО «Конмет» 

Эндотелиоциты 4,2±0,5 1,8±0,1 

Остеобласты 5,5±1,1 2,2±0,2 

 

Поверхности титановых конструкций в контакте с костной тканью изучались 

с помощью сканирующего электронного микроскопа TESCAN MIRA LMU (Чехия) 

на базе «Центра микроскопии и микробиологии» центра для   выявления 

и поддержки одарённых детей «Гагарин» (г. Оренбург). 

При изучении поверхности мини-пластины из наноструктурированного 

титана на сканирующем электронном микроскопе выявлено наличие тканевых 

структур на поверхности изделия толщиной около 25-50 μm c наличием 

волокнистых и клеточных структур, покрывающих её сплошным слоем без 

оголения металлической поверхности в соответствии с рисунком 32. 
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Рисунок 32 – Поверхность мини-пластины из наноструктурированного 

титана. СЭМ. 

При изучении металлической поверхности наноструктурированной мини-

пластины свободной от значительной части костной ткани наблюдаются 

фрагменты костных балок, интегрированных в микрорельеф с толщиной выростов 

до 12,0 μm в соответствии с рисунком 33. 
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Рисунок 33 – Поверхность мини-пластины из наноструктурированного 

титана. СЭМ 

В области между витками резьбы мини-винтов из наноструктурированного 

титана в контакте с костной тканью обнаружены плотные тканевые структуры, 

подобные остеонам, заполняющие объём между витками слоем толщиной более 50 

μm в соответствии с рисунком 34. 
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Рисунок 34 – Поверхность мини-винта из наноструктурированного титана. 

СЭМ 

Изучение области контакта мини-винта «Конмет» с окружающими тканями 

показала наличие соединительной ткани с преобладанием волокнистых структур и 

единичными элементами костных балок, с расширенными лакунами между ними в 

соответствии с рисунком 35. Это наблюдение согласуется и с гистологическими 

данными, свидетельствующими о формировании в этих условиях хрящевой ткани.  
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Рисунок 35 – Область контакта поверхности мини-винта «Конмет» с 

костным блоком. СЭМ. 

Исследование области контакта титановых изделий с костной тканью, а 

также состояния поверхности извлечённых из костных блоков титановых 

конструкций на наличие интегрированных костных структур с помощью лазерного 

электронного сканирующего конфокального микроскопа Lext OLS 4000 

показывает наличие костных структур на поверхности изделий на различных 

увеличениях. Наилучшее качество изображения показали образцы и минимальным 

перепадом высот, например, поверхность мини-пластины. Изучение сложных и 

неровных структур, таких как костные блоки и извлечённые из них титановые 
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изделия занимало больше времени при настройке микроскопа и давало больше 

«шумов» в изображении, особенно в 3D формате. В целом визуализация 

поверхности и оценка структур позволяет использовать данный метод в оценке 

остеоинтеграционных свойств титановых изделий. 

При сравнении образцов из наноструктурированного титана и титана 

«Конмет» определяется большая минерализация и меньшее количество 

волокнистых структур у наноструктурированного УМЗ титана, что выражалось в 

визуальной разнице площади с интегрированной костной тканью. Ткани с 

преобладанием соединительнотканных структур и меньшей минерализацией 

выглядели как ткани коричневого цвета. 

У большинства образцов из наноструктурированного титана определялось 

хорошее качество интегрированной и окружающей костной ткани  по сравнению с 

мини-винтами «Конмет». 

Наличие и характер тканевых структур на поверхности изделий, 

визуализированные сканирующей электронной микроскопией, позволяют судить о 

высоких адгезивных свойствах наноструктурированного титана и его потенциале к 

формированию плотных костных структур по типу остеоинтеграции. Сравнение 

состояния костной ткани в контакте с мини-винтами из наноструктурированного 

титана и мини-винтов «Конмет» показало увеличение минеральной плотности 

костной ткани у изделий из наноструктурированного титана. 
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ГЛАВА 4. ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНО-МОРФОЛОГИЧЕСКОЕ 

ОБОСНОВАНИЕ ПРИМЕНЕНИЯ ИЗДЕЛИЙ ИЗ 

НАНОСТРУКТУРИРОВАННОГО ТИТАНА (ОБСУЖДЕНИЕ 

ПОЛУЧЕННЫХ РЕЗУЛЬТАТОВ) 

 

Проведённые нами исследования показали динамику костно-раневого 

процесса при переломах нижней челюсти с закреплением отломков мини-

пластиной и мини-винтами, и отражают возникшую при травме деструкцию кости 

и комплекс реакций на повреждение и развитие восстановительных процессов. 

Непосредственно после травмы развивается острое воспаление в тканях и 

выраженная резорбция в поврежденных зонах костных фрагментов челюсти за счет 

активизации остеокластов. К нейтрофильной инфильтрации присоединяется 

макрофагальная, что характеризует начало отграничения некротических участков 

от жизнеспособных тканей. В последующем дегенеративно-воспалительные 

процессы сменяются пролиферативной фазой воспаления. Между фрагментами 

кости происходит врастание малодифференцированной соединительной ткани. Все 

эти наши наблюдения в полной мере соответствуют известным положениям о 

процессах, характерных для физиологической регенерации костной ткани [Русаков 

А.В., 1959; Виноградова Т.П., Лаврищева Г.И., 1974; Данилов Р.К. с др., 2008; 

Гололобов В.Г., 2010]. При этом мы отмечаем, что формирующаяся 

грануляционная ткань не уменьшает резорбцию костной ткани, что очевидно 

связано с активной деятельностью макрофагальных элементов, которые 

показывают выраженную экспрессию протеина Кi67 (по сравнению с серией со 

стандартными мини-пластинами «Конмет»). 

Нами выявлены низкие показатели апоптоза у остеобластов и 

эндотелиальных клеток при использовании медицинских изделий из 

наноструктурированного УМЗ титана что безусловно свидетельствуют о хорошей 

цитодифференцировке указанных клеточных элементов, и не всегда наблюдается в 

группе животных, у которых использовались стандартные изделия «Конмет». 
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Наличие клеток с маркерами генов bcl2 и ki67 в группе животных при 

использовании мини-пластин из наноструктурированного УМЗ титана 

подтверждает наилучшие оптимизирующие остеоинтеграционные характеристики 

при их применении для фиксации отломков кости.  

Заключение подтверждают и данные иммунногистохимических 

исследований, которыми мы показали, что использование наноструктурированного 

УМЗ титана оптимизирует репаративные гистогенезы в области перелома и 

обеспечивает более надежную фиксацию отломков нижней челюсти. 

Установленные нами закономерности хорошо согласуются с положением, что 

исследование про- и антиапоптотических показателей остеобластов и 

эндотелиоцитов может служить важным прогностическим индикатором 

оптимального течения остеоинтеграции при использовании титановых 

конструкций. Результаты наших исследований позволяют оценить процесс 

консолидации отломков, а также являются критерием наличия или отсутствия 

воспалительных послеоперационных осложнений в ране, что неоднократно 

отмечено в научной литературе, касающейся клинических аспектов репарации 

костных и других структур [Нузова О.Б., 2017; Xiaoming Sun, Paul D. Kaufman., 

2018; Jan Borys, Mateusz Maciejczyk, Bożena Antonowicz et al., 2019; Juliana Portes, 

Karin Soares Gonçalves Cunha, Licínio Esmeraldo da Silva et al., 2020].  

Таким образом, с использованием методов иммуногистохимии и 

сканирующей электронной микроскопии, мы полагаем о схожести и синхронности 

процессов репаративного остеогенеза перелома кости и процессов 

остеоинтеграции. Следовательно, процессы происходящие в, казалось бы, разных 

локациях осуществляются синхронно, что даёт перспективную возможность 

одновременной стимуляции процессов консолидации перелома и остеоинтеграции 

титановой конструкции, использованной для остеосинтеза. 

Одним из ведущих методов диагностики патологических изменений при 

костно-травматической патологии и дентальной имплантации является 

использование рентгенологических методов. Представленные нами данные 

радиовизиографии по визуализации линии перелома на разных сроках 
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эксперимента отображают динамику сокращения времени консолидации перелома, 

зафиксированного с помощью мини-пластин из наноструктурированного УМЗ 

титана по сравнению с изделиями ООО «Конмет» (к 21 сут линия перелома не 

прослеживается в серии с УМЗ мини-пластинами, в отличии серии с мини-

пластинами «Конмет»). При этом в обеих сериях эксперимента через 4 недели 

после остеосинтеза при визуальном осмотре и на радиовизиограммах, выявлена 

полноценная консолидация отломков челюсти при отсутствии дезинтеграции 

мини-пластин и мини-винтов.  

Исследование образцов на лазерном сканирующем электронном микроскопе 

Lext OLS 4000 визуализировало наличие фрагментов костной ткани на поверхности 

пластин их наноструктурированного УМЗ титана с проникновением остеоидных 

балок в структуры покрытия, что можно расценивать как пространственную 

интеграцию тыльной поверхности мини-пластины с областью перелома. 

Исследование интерфейса контакта титановых мини-винтов с костной тканью 

выявило признаки остеоинтеграции у образцов наноструктурированного УМЗ 

титана и преобладание фиброзно-костной интеграции мини-винтов «Конмет». 

Для проведения исследований на ЛЭМ фрагмент экстирпированной нижней 

челюсти с интегрированным мини-винтом разрезался медицинской фрезой с 

водяным охлаждением. Разрез проходили вдоль центральной части мини-винта с 

сохранением на челюсти фрагмента титановой мини-пластины. Мини-пластина 

была разделена на 4 части. Дополнительно костный блок пропиливался вдоль 

мини-винта и одна из его частей механически отделялась с сохранением в блоке 

интегрированного мини-винта с оголением его резьбы для визуализации контакта. 

Водяное охлаждение позволило исключить локальный перегрев костной ткани и 

металлической конструкции. 

Изучены костные блоки в зоне контакта с мини-винтами и мини-пластинами, 

прилежащими к поверхности нижней челюсти. Нами впервые выявлено наличие 

интегрированных костных структур на резьбовой части мини-винтов. На ЛЭМ 

хорошо визуализируется интеграция мини-винта из наноструктурированного УМЗ  

титана. Костная ткань находится между витками резьбы. При исследовании блока 
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при большем увеличении в 3D формате визуализируется шероховатость 

поверхности мини-пластины с многочисленными фрагментами костной ткани на 

рельефе в виде «снежных шапок». 

При изучении костных блоков после применения мини-винтов и мини-

пластин ООО «Конмет» установлено, что на поверхности их резьбовой части и 

прилежащей к зоне перелома поверхности мини-пластины также визуализируется 

плотное соединение костной ткани с поверхностью резьбы и мини-пластины, но 

преобладают волокнистые структуры в виде менее минерализованной ткани.  

При изучении поверхности мини-винтов из наноструктурированного УМЗ 

титана на сканирующем электронном микроскопе выявлено наличие тканевых 

структур на поверхности изделия толщиной до 50 µm с наличием волокнистых и 

клеточных структур, покрывающих её сплошным слоем без оголения 

металлической поверхности. При большем увеличении, наблюдаются фрагменты 

костных балок на поверхности резьбы. 

Изучение поверхности мини-винта «Конмет» показало наличие 

фрагментарного покрытия резьбы тканевыми структурами с преобладанием 

волокнистых структур и элементов биоплёнки толщиной, не превышающей 1-2 µm, 

что видно при большем увеличении.  

Приведенные данные по СЭМ свидетельствуют о том, что на поверхности 

наноструктурированного УМЗ титана формируется регенерат из пластинчатой 

костной ткани на 21 сутки эксперимента. Тогда как поверхности титановых 

пластин ООО «Конмет» остеорегенерат носит ретикулофиброзный характер даже 

на 40 сутки опыта. 

Хорошая остеоинтеграция изделий из наноструктурированного титана 

очевидно связана с рядом факторов. Во-первых, это повышенная химическая 

чистота титана Grade 4, где отсутствуют нежелательные химические элементы и 

явления металлоза [Valiev R.Z., Sabirov I., Zemtsova E.G. et al., 2018]. Кроме того, 

наноструктурирование методом РКУП-Конформ в титане приводит к высокой 

плотности границ зерен, которые значительно увеличивают внутреннюю энергию 

материала и как результат влияют на морфологию оксидной пленки на поверхности 
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УМЗ изделий из них [Valiev R.Z., Zhilyaev A.P. et al., 2014; Estrin Y., Lapovok R., 

Medvedev A.E. et al., 2018], что также благоприятно для адгезии клеток костной 

ткани.  
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ВЫВОДЫ 

 

1. Методами растровой электронной микроскопии, сканирующей зондовой 

микроскопии сравнительно установлены особенности наноструктурированного 

титана и титановых конструкций, используемых в челюстно-лицевой хирургии (по 

показателям микроструктуры и топографии поверхности, прочностным параметрам, 

химическому составу). 

2. Результаты светооптического, электронномикроскопического, 

рентгенологического анализа вместе с показателями экспрессии про- и 

антиапоптотических генов клеток является одним из доказательств оценки 

эффективности репаративного остеогенеза. 

3. Применение наноструктурированных титановых мини-пластин и мини-

винтов при закреплении отломков нижней челюсти оптимизирует фазы 

воспалительного процесса в зоне перелома, что проявилось в понижении апоптозной 

доминанты остеобластов и эндотелиальных клеток (по показателям экспрессии гена 

Ki-67) и способствует формированию в зоне перелома органотипического 

регенерата. 

4. Методами иммуногистохимии (оценка экспрессии синтеза про- и 

антиапоптотических протеинов p53, bcl2, caspase3), а также сканирующей 

электронной микроскопии обосновано оптимизирующее влияние применения мини-

пластины и мини-винтов из наноструктурированного титана на репаративный 

остеогенез, приводящее к их остеоинтеграции. 

5. В условиях перелома нижней челюсти у экспериментальных животных с 

закреплением отломков с помощью мини-пластин и мини-винтов из 

наноструктурированного титана оптимизируются процессы репаративного 

остеогенеза, что вероятно связано с технологическими особенностями 

предложенного наноструктурированного титана. 
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ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

 

Морфологические данные об изменениях, выявленных в области перелома 

нижней челюсти с постоянной иммобилизацией отломков с помощью мини-

пластины и мини-винтов, углубляют знания о репаративных остеогенезах, 

клеточных и тканевых критериях процессов остеоинтеграции, роли материала 

конструкции в процессе репарации, что следует учитывать при разработке методов 

лечении пациентов с травматическими повреждениями челюстно-лицевой области. 

Полученные результаты обосновывают новый эффективный метод 

оптимизации репаративных гистогенезов за счёт остеоинтеграционных свойств 

поверхности конструкций из наноструктурированного УМЗ титана, 

использованных при лечении перелома челюстных костей, что даёт возможность 

дальнейших доклинических испытаний. 
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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ И ОБОЗНАЧЕНИЙ 

 

ВОЗ – Всемирная организация здравоохранения 

ИПД – интенсивная пластическая деформация 

КЛКТ – конуснолучевая компьютерная томография 

ЛЭМ – лазерная электронная микроскопия 

МПКТ – минеральная плотность костной ткани 

МССК – мезенхимальные стромальные стволовые клетки 

РКУП – равноканальное угловое прессование 

СЭМ – сканирующая электронная микроскопия 

УМЗ – ультрамелкозернистый 

ЭДТА – этилендиаминтетрауксусная кислота 
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