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Өсімдік наноцеллюлозасы мен кальций фосфатына негізделген жаңа 
материалдың сүйек тініне имплантацияланған аймағының тіндік құрамын 

морфометриялық in vivo бағалау
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Түйіндеме
Зерттеудің мақсаты: өсімдік наноцеллюлозасы мен кальций фосфатына негізделген жаңа материалдың 

имплантацияланған аумағындағы сүйек пластинасының ақауының гистологиялық және морфометриялық құрамын in vivo 
бағалау. 

Әдістері. Хирургиялық араласу Қарағанды медицина университетінің виварий базасында жүргізілді.  Зерттеу хаттамасын 
аталмыш ұйымның биоэтика комитеті мақұлдады. Эксперименттік зерттеу жүргізу үшін биокомпозитті тәжірибелік 
жануарлардың феморальды диафизінің ақауына, атап айтқанда екі ақ тұқымсыз еркек егеуқұйрықтарға трансплантациялау 
жүргізілді. Зерттеудің 14 және 30-шы күндері жануарлар шығарылды.  Морфометриялық бағалау  хирургиялық араласу жасалған 
аумақта  (қалыптасқан ақауда) жүргізілді. Қалыптасқан ақау аймағының тіндік құрамын гистопатологиялық талдауда 
талшықты тіннің, шеміршек тінінің және сүйек тінінің пайызы бағаланды. 

Нәтижелері. Біз наноцеллюлозаны қайта құру екі топта да төмен гистоморфометриялық остеогенез үлгісімен бірге 
жүретінін анықтадық. Сүйек кемістігіне трансплантацияланған кальций фосфаты бар наноцеллюлоза негізіндегі биокомпозит 
остеогенездің үдеуі мен баяулауын тудырмайды. Ол сүйек тінінің жетілуіне қажетті тікелей және кері локорегионарлық, 
биохимиялық, паракриндік, ішкі сигналдарды блоктайды.  Сонымен қатар, остеогенез негізінен сүйек тінінің периферия бойымен 
және кальций фосфаты бар наноцеллюлоза негізіндегі биокомпозиттің шетінде, интрамедулярлық кеңістікте тік өсуі мен 
жетілуімен бірге жүреді. Макроорганизм тарапынан биокомпозитке қабыну реакциясының белгілері жоқ.

Қорытынды. Сүйек тіндерінің бөлімдеріне жүргізілген морфологиялық талдау остеогенездің гистоморфометриялық 
үлгісінің төмен деңгейін, макроорганизм тарапынан наноматериалға қарсы қабыну реакциясы белгілерінің жоқтығын анықтады.
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 Кіріспе
Бүгінгі таңда травматологияда сүйек 

тінінің ақауларын толтыру мақсатында заманауи 
материалдарды іздеу мәселесі өткір қойылған. Бұл 
медицинада бастапқыда мүлдем басқа мақсаттарды 
көздеген әртүрлі техникалық әзірлемелер көмектеседі 
[1,2]. Медицинада, атап айтқанда травматологияда 
жаңа технологияларды үздіксіз іздеу нәтижесінде 
пайда болған, техникалық мақсатта жасалған 
наноматериалдарды медицинада да қолдануға болады 
[3]. Ол үшін осы материалдардың биологиялық әсерін 
анықтайтын және қалыптасқан гипотезаларды 
растайтын көптеген зерттеулер жүргізу қажет. 

Әмбебап остеопластикалық материалдарды 
ғана емес, сонымен қатар, тапсырмаға байланысты 
реттелетін белгілі бір параметрлерді жасау идеясы 
травматологиядағы ең қызықты міндеттердің бірі 
болып табылады [4,5]. 

Қазіргі ғылымдағы наноцеллюлоза 
құнының төмендігін, синтезінің жеңілдігін  және   
биомедицинада кең ауқымды пайдалынатындығын 
ескере отырып көбірек қызығушылық тудырып келеді 

[6]. Бүгінде пластикалық қасиеттеріне байланысты 
наноцеллюлозаны травматологияда қолданудың 
кең спектрі байқалады. Наноцеллюлозаны  оның 
қасиеттерін басқаруға болатын  негізгі материал ретінде 
пайдалана отырып, әртүрлі биокомпозиттер жасауға 
болады.   Айта   кетсек,  қуысты уақытша  жабатын  
материал ретінде немесе  ошақты  инфекцияны 
жою үшін қолданылса, сондай-ақ, нанокомпозитке 
сүйек ақауын уақытша толтыру үшін бактерияға 
қарсы қасиеттер беруге болады. Сонымен қатар, 
наноцеллюлозаны көптеген жолдармен синтездеуге 
болады және болашақта аталмыш наноматериалдың 
негізінде биокомпозиттер жасау бұдан да алуан түрлі 
жолмен жүзеге асырылуы  мүмкін [7,8,9].

Бұл зерттеудің мақсаты кальций фосфатын 
қолдана отырып, биокомпозит жасалған жаңа 
наноматериалға эксперименттік зерттеу жүргізу 
нәтижесінде сүйек пластинасының ақауының тіндік 
құрамына гистологиялық және морфометриялық 
сипаттама беру болды.

 Материалдары мен әдістері
Эксперименттік зерттеу жүргізу үшін 

биокомпозитті тәжірибелік жануарлардың 
феморальды диафизінің ақауына, атап атйқанда екі 
тұқымсыз еркек ақ егеуқұйрыққа трансплантациялау 
жүргізілді. Хирургиялық араласу бұлшықет ішіне 
инъекция арқылы жасалған жалпы анестезиямен 
жүргізілді. Хирургиялық араласу асептиканың 
барлық талаптарына сәйкес пысықталған техника 
бойынша жүргізілді. Екі егеуқұйрықта да сүйек ақауы 
наноматериалмен толтырылды. Хирургиялық араласу 
жараны тігумен аяқталады.  

Осыдан кейін 14 және 30-шы күндері  жануарлар 
шығарылды. Препараттарды микроскопиялау x100, 
X200 және X400 үлкейту арқылы Zeiss axiolab 4.0 
микроскопында жүргізілді. 

Морфометриялық талдауды 
трансплантацияланған материал туралы ақпаратты 
игермеген  екі тәуелсіз зерттеуші жүргізді. 
Морфометриялық бағалау хирургиялық араласу 
жүргізілген жерде (қалыптасқан ақауда) жүзеге 
асырылды [10-12].

Репаративті үлгі (полиморфонуклеарлы 
лейкоциттер және лимфогистиоцитарлы 

инфильтрация) балдық жүйеде келесі шкалаға сәйкес 
бағаланды: "0 балл" - жоқ, "1 балл" - 1-ден 5 жасушаға 
дейін, "2 балл" - ошақты (фокальды) инфильтрация, "3 
балл" - диффузды инфильтрация.

Наноцеллюлоза материалының миксоидты 
дегенерациясы келесі шкалаға сәйкес бағаланды: "+"- 
бірлік, "++" - фокальды, "+ + +" - диффузды. 

Остеогенезді гистологиялық бағалау үшін 
Массон трихромының бояуы қолданылды.  Трихоманың 
бояуы сүйек тінін және коллагенді көк түске бояйды.

Қалыптасқан ақау аймағының тіндік құрамын 
гистопатологиялық талдауда талшықты тіннің, 
шеміршек тінінің  және  сүйек тінінің пайыздық үлесі 
бағаланды. Әрбір сүйек ақауы беткейінің ауқымы 
x100 есе ұлғайтылып зерттелді. Осының негізінде 
гистологиялық зерттеудің қорытындылар жасалды.

Зерттеуде Windows  жүйесіне арналған Axiovision 
7.2 бағдарламасы кескіндерді талдау және суретке 
түсіру үшін пайдаланылды.

Зерттеу жұмысының хаттамасы Қарағанды 
медицина университетінің жергілікті этикалық 
комиссиясымен мақұлданған. 

 Нәтижелері
Сүйектің  кортикальды  қабатындағы 

репаративті процестің морфологиялық белгілері 
жаңадан пайда болған сүйек арқалықтарымен 

сипатталды. Сүйек тінінің орташа ауданы 9,5±5,5% 
құрады (1-2 сурет). 

1-сурет- Остеотомия аймағының интерфейсі талшықты және сүйек тінінің әлсіз өнуімен кальций фосфаты бар 
наноцеллюлоза негізіндегі биокомпозиттің миксоидты дегенерациясын көрсетеді. (Массон трихромымен бояу × 40) (14 күн, 

кальций фосфаты бар наноцеллюлоза негізіндегі биокомпозит)
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Талшықты және шеміршекті тіндердің болуы 
сәйкесінше 82,5±5,3%  және 8,3±2,5% құрады. 30-
шы  тәулікте ақау аймағы әртүрлі мөлшердегі гаверс 
арналары бар 29,3±5,4% сүйек тінін құрады. Ал 
талшықты және шеміршекті тіндердің орташа ауданы 
сәйкесінше 59,8±4,1% және 10,8±2,3% құрады.

Гистологиялық бөлімдердің ешқайсында 
хондроидты немесе каллус гиперплазиясының 
белгілері табылған жоқ.

2-сурет - Аморфты масса түзетін гидроксиапатитпен наноцеллюлозаның диффузды миксоидты дегенерациясы
Фиброзды талшықтардың және сүйек пластинасының ақауының шетінен жұқа сүйек трабекулаларының фокальды 

инвазиясы (Массон трихромымен бояу × 40) (30 күн, кальций фосфаты бар наноцеллюлоза негізіндегі биокомпозит). 
Кальций фосфаты мен сүйек кемігі бар наноцеллюлоза негізіндегі биокомпозиттер арасындағы шекарада сүйек тінінің тік 

интрамедулярлық өсуі. Талшықты және жаңадан пайда болған сүйек тінінің фокальды шеттік өнгіштігі бар және орталық 
диффузды миксоидты дегенерациясы бар кальций фосфаты бар наноцеллюлоза негізіндегі биокомпозит. (Массон трихромымен 

бояу × 40) (30 күн, кальций фосфаты бар наноцеллюлоза негізіндегі биокомпозит)

 Талқылау
Біз наноцеллюлозаның қайта құрылуы екі 

топта да төмен гистоморфометриялық остеогенез 
үлгісімен бірге жүретінін анықтадық. Сүйек кемістігіне 
трансплантацияланған кальций фосфаты бар 
наноцеллюлоза негізіндегі биокомпозит остеогенездің 
үдеуі мен баяулауын тудырмайды. Ол сүйек тінінің 
жетілуіне қажетті тікелей және кері локорегионарлық, 
биохимиялық, паракриндік, ішкі сигналдарды 
блоктайды. Сонымен қатар, остеогенез негізінен 
интрамедуллярлық кеңістікте кальций фосфаты бар 
наноцеллюлоза негізіндегі биокомпозиттің шетінде 
және шетінде сүйек тінінің тік өсуі мен жетілуімен 
бірге жүреді. 

Сүйектің көлденең өсуі жаңадан пайда болған 
сүйек тінінің шамалы түзілуімен сипатталды, 
ақау аймақтары 30-шы күні шамамен 20% 
жабылды. Осылайша, біз жаңадан пайда болған 
сүйек трабекулалары тек талшықты жерлерде, 

биокомпозиттің шетінде, "биокомпозиттің алдын-ала 
талшықты алмастыруы" түрінде және "жаңадан пайда 
болған сүйек тінінің биокомпозитке интеграциясы" 
түрінде емес түзілетіндігін анықтадық. Остеогенездің 
гистоморфометриялық үлгісінің төмен деңгейін 
анықтау, шетінен табылған сүйек тінінің неоплазмасы, 
дәлірек айтсақ, наноматериалдың шетінде, оның 
өнгіштігі өте аз, ақау аймағы тек 20% жабық, тек қуыс 
іс жүзінде өзгеріссіз қалады. Біз наноцеллюлозаның 
биоүйлесімді материал екенін анықтадық. Сонымен, 
14 және 30-шы күндері эозинофилияның болмауымен 
иммундық жасушалардың төмен реактивті 
инфильтрациясы байқалды (1-2 сурет). 

Екі жағдайда да абсцесс және некротикалық 
қабыну табылмады. Макроорганизм тарапынан 
биокомпозитке қабыну реакциясының белгілері жоқ.

 Қорытынды
Сүйек пластинасының ақауының тіндік 

құрамының гистологиялық және морфометриялық 
сипаттамасынан in vivo алынған мәліметтерге 
сәйкес, сүйек тінінің бөлімдерін талдау остеогенездің 
гистоморфометриялық үлгісінің төмен деңгейін 
анықтады. 

Сонымен қатар біз бұл наноматериалдың 
инертті, остеогендік қасиеттері жоқ, сонымен қатар 
макроорганизм тарапынан наноматериалға қабыну 
реакциясының белгілері жоқ деген қорытындыға 
келдік. Зерттелетін наноматериал бас тартуды/

ажырауды тудырмады, яғни биоинертті және бұл өз 
кезегінде әрі қарайғы зерттеулерді жүргізуге жол 
ашады.  

Мүдделер қақтығысы. Авторлар мүдделер 
қақтығысының жоқтығын растайды. 
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министрлігінің гранттық қаржыландыруы аясында 
жүргізілді (2023-2025, ЖТН АР19678427).
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Резюме
Цель исследования: оценка гистологического и морфометрического состава дефекта костной пластинки в области 

имплантации нового материала на основе растительной наноцеллюлозы и фосфата кальция in vivo. 
Методы. Хирургическое вмешательство было проведено на базе вивария Медицинского университета Караганды, 

одобрено комитетом по биоэтике вышеуказанного ВУЗа. Для проведения экспериментального исследования, была произведена 
трансплантация биокомпозита в дефект диафиза бедренной кости экспериментальных животных, в количестве двух белых 
беспородных крыс самцов, по отработанной методике. 

Далее на 14 и 30-е сутки животные были выведены. Морфометрическую оценку проводили в месте, где проводилось 
оперативное вмешательство (сформированный дефект). При гистопатологическом анализе тканевого состава области 
сформированного дефекта оценивалось процентное соотношение фиброзной ткани, хрящевой ткани и костной ткани. 

Результаты. Мы обнаружили, что ремоделирование наноцеллюлозы сопровождается низким гистоморфометрическим 
паттерном остеогенеза в обоих группах. Трансплантированный в костный дефект биокомпозит на основе наноцеллюлозы с 
фосфатом кальция, не вызывает ускорение и замедление остеогенеза, он как бы блокирует прямые и обратные локорегионарные, 
биохимические, паракринные, внутрикосные сигналы, необходимые для созревания костной ткани.  К тому же остеогенез в 
основном сопровождается вертикальным ростом и созреванием костной ткани по периферии и по краю биокомпозита на основе 
наноцеллюлозы с фосфатом кальция, в интрамедуллярном пространстве. Отсутствую признаки воспалительной реакции на 
биокомпозит со стороны макроорганизма.

Выводы. Проведенный морфологический анализ срезов костной ткани, выявил низкий уровень гистоморфометрического 
паттерна остеогенеза, отсутствие признаковвоспалительной реакции на наноматериал со стороны макроорганизма.

Ключевые слова: растительная наноцеллюлоза, биокомпозит, остеогенез, костных дефект, биоматериал. 
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Abstract
The aim of the study was to evaluate the histological and morphometric composition of the bone plate defect in the field of implantation 

of a new material based on plant nanocellulose and calcium phosphate in vivo. 
Methods. The surgical intervention was performed on the basis of the vivarium of the Karaganda Medical University, approved by the 

bioethics Committee of the Karaganda Medical University. To conduct an experimental study, a biocomposite was transplanted into a defect of 
the femoral diaphysis of experimental animals, in the amount of two white male mongrel rats, according to a proven technique. Then, on the 
14th and 30th days, the animals were withdrawn. Morphometric assessment was carried out at the place where the surgical intervention was 
performed (formed defect). Histopathological analysis of the tissue composition of the area of the formed defect assessed the percentage of 
fibrous tissue, cartilage tissue and bone tissue. 

Results. We found that nanocellulose remodeling was accompanied by a low histomorphometric pattern of osteogenesis in both groups. 
A biocomposite based on nanocellulose with calcium phosphate transplanted into a bone defect does not cause acceleration and deceleration of 
osteogenesis, it blocks direct and reverse locoregional, biochemical, paracrine, intracossal signals necessary for the maturation of bone tissue.  
In addition, osteogenesis is mainly accompanied by vertical growth and maturation of bone tissue along the periphery and along the edge of a 
biocomposite based on nanocellulose with calcium phosphate, in the intramedullary space. There are no signs of an inflammatory reaction to 
the biocomposite on the part of the macroorganism.

Conclusions. The morphological analysis of bone tissue sections revealed a low level of histomorphometric pattern of osteogenesis, the 
absence of signs of an inflammatory reaction to the nanomaterial on the part of the macroorganism.
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