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Изучены характеристики ответа мягких тканей при гетеротопической имплантации образцов титана с разными 
видами покрытий у малых экспериментальных животных (крыс). В эксперимент было включено 80 лабораторных 
белых крыс мужского пола стока «Wistar». Выделено 4 основные группы в зависимости от вида образцов, по 15 жи-
вотных в каждой, и 2 контрольные группы по 10 крыс. Через 14 и 28 дней осуществляли вывод из эксперимента 50 % 
особей из каждой группы. Результаты проведенного исследования свидетельствуют о том, что тканевая реакция 
на различные сплавы и методы их обработки носит дифференцированный характер и зависит от множества факто-
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ВТ1.0	–	технически чистый титан
BT6	 –	сплав титан-алюминий-ванадий

TiO2	–	диоксид титана

ров. Сплавы титана-алюминия-ванадия (ВТ6), обработанные смесью азотной и фтороводородной кислот, стиму-
лируют фибробластическую активность и на ранних этапах увеличивают диаметр сосудов. Образец с покрытием 
из диоксида титана, обработанный смесью азотной и фтороводородной кислот, демонстрирует наибольшую био-
совместимость в виде минимальной воспалительной реакции. При этом сплавы, обработанные серной кислотой, 
способствуют большему увеличению диаметра сосудов. Проведенное исследование подчеркивает необходимость 
комплексного подхода к разработке новых биоматериалов для медицинских имплантатов, учитывающего не только 
состав материала, но и методы обработки его поверхности.

Ключевые слова: сплавы титана, гистосовместимость, имплантационные материалы, модификация поверхности

The study focused on the soft tissue response to the heterotopic implantation of titanium samples with various coatings 
in small experimental animals (rats). The experiment involved 80 male laboratory Wistar rats. There were four main groups 
(n=15 each) established based on the sample type, along with two control groups (n=10 each). On Day 14 and Day 28, 
50 % of the animals from each group were sacrificed for analysis. The obtained data indicate that the tissue response to 
different alloys and processing methods is differentiated and multifactorial. Titanium-aluminum-vanadium (BT6 Grade) 
alloys treated with a mixture of nitric and hydrofluoric acids stimulate fibroblastic activity, as well as they increase the 
vessel diameter in the early stages. Titanium dioxide-coated samples treated with the same acid mixture exhibit the 
highest biocompatibility featuring minimal inflammatory response. Conversely, alloys treated with sulfuric acid promote 
a more significant increase in the vessel diameter. This study serves proof to the necessity of an integrated approach to 
developing new biomaterials to be employed for medical implants, considering both the material composition and surface 
treatment methods.

Keywords: titanium alloys, histocompatibility, implantation materials, surface modification

Для цитирования: Герасименко И. Н., Долгалев Ал. Ал., Боташева В. С., Хрипунова А. А., Эркенова Л. Д.,  
Багдасарян М. С., Гезуев Г. К., Романова А. Е. Доклиническое исследование биологической безопасности новых 
имплантационных материалов в эксперименте по гетеротопической имплантации малым лабораторным животным. 
Медицинский вестник Северного Кавказа. 2026;21(1):62-65. 
DOI – https://doi.org/10.14300/mnnc.2026.21014

For citation: Gerasimenko I. N., Dolgalev Al. Al., Botasheva V. S., Khripunova A. A., Erkenova L. D., Bagdasaryan M. S., 
Gezuev G. K., Romanova A. E. Preclinical study of the biological safety of new implantation materials in an experiment on 
heterotopic implantation in small laboratory animals. Medical News of North Caucasus. 2026;21(1):62-65. 
DOI – https://doi.org/10.14300/mnnc.2026.21014 (In Russ.)

Внастоящее время имплантология является 
наиболее активно развивающимся направ-
лением медицины, поскольку частота па-

тологии, требующей ортопедического лечения, 
остается стабильно высокой. Актуальной про-
блемой является создание погружных конструк-
ций, отвечающих определенным требованиям. 
Они должны характеризоваться высокими био-
механическими свойствами, обеспечивая проч-
ность, надежность, восстановление анатомиче-
ских особенностей и полноценной выполняемой 
функции. В свою очередь, имплантированные 
материалы должны не только обладать биоин-
тертностью, но и целенаправленно влиять на про-
цессы остеогенеза в системе «имплантат-кость», 
обеспечивая её продолжительное функциониро-
вание [1, 2].

Поиск оптимальных методов модификации по-
верхности имплантатов становится ключевой за-
дачей современных прикладных исследований. 
Методы атомно-слоевого осаждения и ионно-плаз-
менного ассистирования позволяют наносить покры-
тия, изменяющие физико-химические свойства по-
верхности материалов и способствующие активному 
взаимодействию с клетками [3]. Эти методы обе-
спечивают равномерное распределение и оптималь-
ную толщину покрытия, что повысит эффективность 
материалов в стимулировании клеточной актив- 
ности [4].

Цель исследования: оценить гистосовместимость 
сплавов титана с различными видами покрытий, по-

лученными методом химического протравливания, в 
эксперименте по гетеротопической имплантации об-
разцов малым лабораторным животным.

Материал и методы. Исследование выполнено 
на базе вивария Ставропольского государственного 
медицинского университета на 80 лабораторных бе-
лых крысах мужского пола стока «Wistar». Выделено 
4 основные группы по 15 особей в каждой и 2 кон-
трольные по 10 особей. Всем животным проводилась 
имплантация образцов сплавов титана с различными 
видами покрытий:

1. сплав BT6, прошедший протравливание смесью 
азотной и фтороводородной кислот (n=15);

2. сплав BT6, прошедший протравливание смесью 
азотной и фтороводородной кислот, с нанесенным 
покрытием диоксида титана (TiO2) методом атомно-
слоевого осаждения толщиной 25 нм (n=15);

3. сплав BT6, прошедший протравливание серной 
кислотой (n=15);

4. сплав BT6, прошедший протравливание сер-
ной кислотой, с нанесенным покрытием TiO2 мето-
дом атомно-слоевого осаждения толщиной 25 нм  
(n=15);

5. сплав BT6 (положительный контроль) (n=10);
6. технически чистый титан (ВТ1.0) (отрицатель-

ный контроль) (n=10).
Манипуляции проводились с соблюдением пра-

вил асептики и антисептики в соответствии с «Евро-
пейской конвенцией защиты позвоночных животных, 
используемых в экспериментальных и других научных 
целях», а также в соответствии с ГОСТ Р 53434–2014.  
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Проведение исследования одобрено локальным 
этическим комитетом Ставропольского государ-
ственного медицинского университета №  134 от 
17.04.2025  г. Все манипуляции на животных прово-
дились в условиях комбинированной анестезии. Для 
наркоза применялась внутримышечная инъекция 
препаратов «Золетил 100» (Virbac C. A., Франция) из 
расчета 15 мг/кг и «Рометар» (Bioveta, Чехия) в дозе 
6 мг/кг массы тела. Животным в области грудного 
отдела позвоночника на предварительно подготов-
ленном участке кожи (выбритая площадка 3×3 см) 
после антисептической обработки 70  % этиловым 
спиртом выполняли разрез длиной 1 см по нижней 
шейной складке. Далее формировали подкожное 
ложе размерами 1,5×1,0 см, в которое впоследствии 
помещали имплантат. Рану ушивали нерассасываю-
щимся шовным материалом Vicril 4/0 (Ethicon, США). 
Швы обрабатывали антибиотиком широкого спектра 
действия «Террамицин» (Pfizer Animal Health, США). 
По окончании работы крысы помещались в камеру 
для реабилитации до полного выхода из наркоза.

Морфометрический анализ образцов выполняли 
с использованием микроскопа Olympus CX23, осна-
щенного системой вывода цифрового изображения 
на монитор компьютера. Обработку данных и под-
счет гистологических структур осуществляли в про-
грамме «ВидеоТесТ – Морфология». Подсчет клеточ-
ных элементов осуществляли при увеличении 100х. 
Измерение диаметра сосудов проводили при увели- 
чении 40х.

Статистическую обработку полученных резуль-
татов проводили с использованием пакета при-
кладных программ SPSS v 24.0 (IBM, США). Для ко-
личественных признаков определяли соответствие 
распределения в группах нормальному с помощью 
критерия Колмогорова  – Смирнова. В случае нор-
мального распределения данные представляли в  
виде M±SD.

Результаты и обсуждение. Результаты морфо-
логических исследований свидетельствуют о том, 
что ответ тканей на гетеротопическую имплантацию 
варьируется в зависимости от сплава и метода об-
работки поверхности. Это проявляется в изменении 
количества клеток воспаления (макрофагов, плазма-
тических и тучных клеток), количества фибробластов 
и характеристик сосудов.

В частности, сплавы, прошедшие протравлива-
ние смесью азотной и фтороводородной кислот, как 
с нанесением покрытия TiO2, так и без него, про-
демонстрировали выраженную стимуляцию фибро-
бластической активности, о чем свидетельствует 
значительное увеличение количества этих клеток в 
области имплантации как на 14-е (178,3±11,6), так 
и на 28-е  сутки (200,8±12,3). Это может указывать 
на их способность инициировать и поддерживать 
активные процессы регенерации и восстановления 
тканей. Контрольные образцы, напротив, не вы-
зывали столь выраженного увеличения количества 
фибробластов, составив на 14-е и 28-е сутки соот-
ветственно 94,2±9,4 и 117,6±11,2. Вероятно, они об-
ладают меньшей способностью стимулировать про-
цессы заживления.

Изучение динамики изменения количества макро-
фагов выявило существенные различия между груп-
пами. Образец титанового сплава BT6 с нанесенным 
покрытием TiO2, прошедший протравливание сме-
сью азотной и фтороводородной кислот, вызывал 
наименьшую воспалительную реакцию. При этом за-

фиксировано минимальное количество макрофагов в 
области имплантации на протяжении всего периода 
наблюдения, составившее на 14-е и 28-е сутки со-
ответственно 12,3±2,0 и 14,5±2,6. Это может указы-
вать на высокую биосовместимость и способность 
снижать активацию иммунной системы. Контроль-
ные образцы и сплавы ВТ6, обработанные серной 
кислотой, напротив, вызывали более выраженный 
воспалительный ответ. Количество макрофагов в 
области имплантации в образцах, прошедших про-
травливание серной кислотой, составило 44,7±3,8 и  
49,4±4,4 соответственно на 14-е и 28-е сутки. В кон-
трольных образцах их число равнялось на 14-е и  
28-е сутки соответственно 20,1±2,7 и 21,6±3,0. Важ-
но отметить, что в период от 14-х к 28-м суткам коли-
чество макрофагов в большинстве групп снижалось, 
что, возможно, указывает на постепенное разреше-
ние воспалительного процесса и адаптацию тканей к 
имплантированному материалу.

Микроциркуляторное русло, обеспечивающее 
трофику тканей и удаление продуктов метаболизма, 
играет важную роль в процессах заживления и реге-
нерации [5]. Изучение диаметра сосудов в зоне им-
плантации показало, что на образцах, подвергнутых 
обработке серной кислотой (особенно с покрытием 
TiO2), отмечено увеличение их просвета. Так, его ве-
личина в образцах 4 группы составила 98,1±6,2 мкм, 
в то время как сплав ВТ6 с нанесением покрытия 
TiO2, обработанный смесью азотной и фтороводо-
родной кислот, напротив, демонстрировал умень-
шение диаметра к 28-м суткам до 37,2±3,8 мкм.  
В контрольных группах наблюдалось увеличение ди-
аметра сосудов на сроке 14 суток (64,4±4,8 мкм) с 
дальнейшим уменьшением к 28 дню (58,5±4,1 мкм), 
что свидетельствует об острой реакции на импланта-
цию, сменяющейся стабилизацией состояния. Этот 
факт указывает на необходимость учитывать вре-
менной фактор при оценке биосовместимости мате- 
риалов [6–8].

Заключение. Таким образом, сплавы ВТ6, обра-
ботанные смесью азотной и фтороводородной кис-
лот, стимулируют фибробластическую активность. 
Сплавы, обработанные серной кислотой, способ-
ствуют увеличению диаметра сосудов и улучшению 
кровоснабжения в зоне имплантации. Следует от-
метить, что покрытие TiO2 продемонстрировало не-
однозначные результаты: во 2 группе способствова-
ло снижению воспалительной реакции и улучшению 
биосовместимости, в то же время в 4 группе приво-
дило к уменьшению диаметра сосудов. Различные 
эффекты могут быть обусловлены способом нане-
сения покрытия, его толщиной, кристаллической 
структурой и другими факторами. Для оптимизации 
применения TiO2-покрытий в медицинских имплан-
татах необходимо детальное изучение влияния этих 
факторов.

Проведенное исследование подчеркивает необ-
ходимость комплексного подхода к созданию новых 
видов покрытий, учитывающего не только состав ма-
териала, но и методы его обработки. Необходимы 
дальнейшие исследования, направленные на изуче-
ние молекулярных механизмов, лежащих в основе 
выявленных различий, для последующей разработ-
ки биосовместимых имплантатов, способствующих 
улучшению кровоснабжения тканей и стимулирова-
нию процессов заживления.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта 
интересов.
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Финансирование. Исследование выполнено 
в рамках реализации государственного задания  
Минздрава России на период 2024–2026 гг. «Раз-
работка прототипов персонализированных имплан-

татов, изготовленных с помощью аддитивных техно-
логий из высокопрочных сплавов с биосовместимым 
покрытием» (регистрационный номер НИОКТР 
124121200055-7).


