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Дослiджено гiстотоксичнiсть i бiосумiснiсть матерiалу оболонок ендопротезiв молоч-

них залоз. Показано, що матерiал оболонок ендопротезiв фiрм McGhan та Arion не впли-

ває на динамiку i характер росту клiтинних елементiв в культурi тканин. Встановле-

но, що антисептична та стерилiзуюча обробка оболонок силiконових ендопротезiв перед

застосуванням приводить до зменшення запальних процесiв навколо iмплантатiв.

Будь-який матерiал, призначений для бiомедичних цiлей, перш за все повинен характери-
зуватися нешкiдливiстю для органiзму i функцiональнiстю. Комплекс необхiдних хiмiчних,
механiко-фiзичних i бiологiчних властивостей для полiмерiв медичного призначення достат-
ньо широко варiює залежно вiд конкретних функцiй чи матерiалу, мiсця його iмплантацiї,
термiнiв служби тощо [1]. Силiконовi ендопротези використовуються в реконструктивнiй
та збiльшувальнiй пластицi молочних залоз з початку 60-х рокiв минулого столiття i добре
себе зарекомендували. Проведенi численнi дослiдження показують, що розвиток патоло-
гiчних процесiв при таких операцiях залежить в основному вiд типу поверхнi силiконових
ендопротезiв та їх антисептичної обробки.

У даному повiдомленнi наведено результати дослiдження гiстотоксичностi силiконових
ендопротезiв молочних залоз фiрми McGhan та Arion методом культури тканин i визначен-
ня їх бiосумiсностi при антисептичнiй обробцi йоддицерином та бетадином перед iмпланта-
цiєю в органiзм експериментальних тварин.

Для проведення токсикологiчних дослiджень застосовували метод культури тканин,
який є модельною тест-системою у токсикологiчному експериментi. Як джерело клiтин ви-
користовували пiдшкiрну клiтковину бiлих лабораторних щурiв, що в умовах культивуван-
ня викликає рiст фiбробластичних i фiбробластоподiбних елементiв. Культури дослiджува-
ли методом експлантацiї в згустку плазми у флаконах Карреля. У дослiднiй групi на 3-тю,
7-му та 10-ту добу культивування тканини модельне середовище 199 замiнювали витяжка-
ми з дослiдних зразкiв. Витяжку готували в спiввiдношеннi 1 : 1 площi поверхнi зразкiв
(см2) до об’єму модельного середовища (см3). Контролем були культивованi тканини.
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Рис. 1. Початок росту в культурi пiдшкiрно-жирової клiтковини щурiв. ×100. а — контроль; б — флакон
з витяжкою зразка Arion

З метою стандартизацiї характеру росту культур їхнi зони класифiкували на компактну,
сiткоподiбну i зону мiгруючих клiтин, критерiєм для видiлення яких був характер розта-
шування зростаючих фiбробластичних елементiв [2].

Дослiдження росту i розвитку клiтинних елементiв пiдшкiрної клiтковини щурiв по-
казало, що мiграцiя фiбробластичних елементiв при внесеннi витяжки зi зразка McGhan
в середовище культивування вiдмiчалася на 3-тю добу дослiдження, як i в контрольних
флаконах (рис. 1, а). Фiбробластичнi елементи мали веретеноподiбну, а також неправильну,
полiгональну форму. У дослiдних флаконах з витяжкою зi зразка Arion першi ознаки росту
фiбробластiв також спостерiгалися на 3-тю добу культивування. Первинна зона формувала-
ся за рахунок тяжiв та одиничних клiтин, що мали веретеноподiбну форму (див. рис. 1, б ).

На 5-ту–7-му добу культивування в дослiдних флаконах утворювалася сiткоподiбна зона
росту, яка формувалася з пучкiв i тяжiв, що розташовувалися сiткоподiбно, з елементами
компактної зони, а також зони мiгруючих елементiв, що мали веретеноподiбну форму. По-
верхня росту й зовнiшнi характеристики клiтин не вiдрiзнялися вiд контрольних зразкiв.
На 10-ту добу культивування вiдбувалося формування трьох зон росту: компактної, сiтко-
подiбної та зони мiгруючих клiтин. Зазначимо, що в дослiдних зразках цi зони за величиною
практично не вiдрiзнялися вiд контролю, але вiдзначалося посилення ознак дегенерацiї клi-
тинних елементiв у компактнiй i сiткоподiбнiй зонах росту, де спостерiгалося роз’єднання
клiтин, втрата ними мiжклiтинних мiсткiв, вакуолiзацiя та зернисте переродження цито-
плазми. На 14-ту добу як в контрольних, так i в дослiдних флаконах клiтинна популяцiя
вступала у фазу дегенерацiї, що виявлялося в значнiй вакуолiзацiї цитоплазми та зерни-
стому переродженнi її в клiтинах, що характерно для даного термiну розвитку культури.

Таким чином, проведенi гiстотоксичнi дослiдження показали, що динамiка i характер
росту клiтинних елементiв у дослiдних флаконах iстотно не вiдрiзнялися вiд контрольних
культур, що дозволило зробити висновок про вiдсутнiсть гiстотоксичного впливу зразкiв
McGhan та Arion на культивованi клiтини.

Для вивчення взаємодiї iмплантатiв з тканинами органiзму проводили iмплантацiйний
тест та вивчали механiзми адаптивних перебудов, закономiрностi регенеративного процесу
в оточуючих тканинах. Експеримент проводили на 90 бiлих лабораторних щурах, яким пiд
наркозом, в умовах асептики виконували субкутальну iмплантацiю фрагментiв оболонок ен-
допротезiв фiрми McGhan та Arion з текстурованою поверхнею у таких варiантах: McGhan;
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Рис. 2. Гiстологiчна картина навколо iмплантованих фрагментiв оболонок ендопротезiв через 7 дiб пiсля
операцiї. Забарвлення гематоксилiном i еозином. ×100. а — McGhan; б — McGhan, оброблений йоддицерином

McGhan, оброблений йоддицерином; McGhan, оброблений бетадином; Arion; Arion, обробле-
ний йоддицерином; Arion, оброблений бетадином. Тварин виводили з експерименту шляхом
передозування ефiром на 7-му, 14-ту та 30-ту добу пiсля операцiї. Iмплантати вилучали ра-
зом з оточуючими тканинами, фiксували в 10%-му нейтральному формалiнi, обробляли за
стандартною гiстологiчною методикою, забарвлювали гематоксилiном i еозином.

Через 7 дiб пiсля операцiї навколо iмплантованих зразкiв McGhan виявлявся товстий
лейкоцитарний шар (рис. 2, а), що складався з полiморфно-ядерних лейкоцитiв i лiмфоїд-
них елементiв. На цьому фонi яскраво вираженою була макрофагальна реакцiя. Навколо
iмплантованих зразкiв McGhan, оброблених йоддицерином, також виявлявся лейкоцитар-
ний шар, що складався з деградуючих полiморфно-ядерних лейкоцитiв та лiмфоїдних еле-
ментiв, яскраво вираженою була макрофагальна iнфiльтрацiя оточуючої сполучної тканини
(див. рис. 2, б ). На окремих дiлянках спостерiгалася досить зрiла сполучнотканинна кап-
сула, клiтинний склад якої був представлений молодими формами фiбробластiв. Навколо
iмплантованих зразкiв McGhan, оброблених бетадином, формувалася бiльш зрiла сполучно-
тканинна капсула, що мiстила у своєму складi малоспецiалiзованi форми фiбробластичних
елементiв, лiмфоцити i макрофаги.

На аналогiчному термiнi дослiдження навколо iмплантованих зразкiв Arion виявлялася
досить зрiла сполучнотканинна капсула в порiвняннi з капсулами навколо iмплантованих
зразкiв McGhan. Внутрiшнiй шар капсули складався з молодих форм фiбробластичних еле-
ментiв. На окремих дiлянках спостерiгалася яскраво виражена круглоклiтинна iнфiльтра-
цiя оточуючої iмплантат сполучної тканини. Навколо iмплантованих зразкiв Arion, обро-
блених йоддицерином, утворювалася досить зрiла сполучнотканинна капсула, клiтинний
склад якої був представлений молодими формами фiбробластiв та малодиференцiйовани-
ми клiтинними елементами. На внутрiшньому боцi капсули, що безпосередньо прилягає до
iмплантованого матерiалу спостерiгався клiтинний детрит та круглоклiтинна iнфiльтрацiя.
Навколо iмплантованих зразкiв Arion, оброблених бетадином, фомувалася менш зрiла кап-
сула, нiж навколо зразкiв Arion, оброблених йоддицерином. Клiтинний склад капсули був
представлений деградуючими формами полiморфно-ядерних лейкоцитiв, макрофагами та
молодими фiбробластичними елементами.

Через 14 дiб пiсля операцiї навколо iмплантованих зразкiв McGhan спостерiгалася до-
сить зрiла сполучнотканинна капсула, яка складалася з пучкiв колагенових волокон та
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Рис. 3. Гiстологiчна картина навколо iмплантованих фрагментiв оболонок ендопротезiв через 14 дiб пiсля
операцiї. Забарвлення гематоксилiном i еозином. ×100. а — Arion; б — Arion, оброблений бетадином

зрiлих фiбробластичних елементiв. На окремих дiлянках капсули мала мiсце яскраво вира-
жена круглоклiтинна реакцiя. Навколо iмплантованих зразкiв McGhan, оброблених йодди-
церином, формувалася сполучнотканинна капсула, внутрiшнiй шар якої на деяких дiлянках
був представлений залишковими вогнищами деградуючих полiморфно-ядерних лейкоцитiв,
лiмфоїдних елементiв. На iнших дiлянках характерними були пучки зрiлих колагенових
волокон з веретеноподiбними фiбробластичними елементами мiж ними. Як i на поперед-
ньому термiнi дослiдження, вiдмiчалася досить виражена круглоклiтинна реакцiя з боку
макрофагiв. Навколо iмплантованих зразкiв McGhan, оброблених бетадином, виявлялася
зрiла сполучнотканинна капсула з характерними пучками колагенових волокон та веретено-
подiбними фiбробластами мiж ними. Характерною була незначна круглоклiтинна iнфiль-
трацiя.

Навколо iмплантованих зразкiв Arion на 14-ту добу пiсля iмплантацiї формувалася спо-
лучнотканинна капсула, яка на одних дiлянках характеризувалася незначною нейтрофiль-
ною, лiмфоцитарною та макрофагальною iнфiльтрацiєю, молодими формами фiброблас-
тичних елементiв (рис. 3, а), на iнших — пучками зрiлих колагенових волокон та вере-
теноподiбними фiбробластами мiж ними. Капсула навколо iмплантованих зразкiв Arion,
оброблених йоддицерином, була зрiлою, складалася з пучкiв колагенових волокон, орiєн-
тованих вздовж iмплантованого зразка, та веретеноподiбних фiбробластiв мiж ними. На
окремих дiлянках була присутня незначна круглоклiтинна iнфiльтрацiя. Навколо iмпланто-
ваних зразкiв Arion, оброблених бетадином, також спостерiгалася зрiла сполучнотканинна
капсула, що складалася зi зрiлих колагенових волокон, мiж якими знаходилися веретено-
подiбнi фiбробластичнi елементи. При цьому внутрiшнiй шар капсули характеризувався
круглоклiтинною iнфiльтрацiєю (див. рис. 3, б ).

Через 30 дiб пiсля операцiї навколо iмплантованих зразкiв McGhan вiдбувалося дозрi-
вання сполучнотканинної капсули, яка складалася з пучкiв колагенових волокон та вере-
теноподiбних фiбробластiв мiж ними. Наявними були залишковi явища круглоклiтинної
iнфiльтрацiї. Навколо iмплантованих зразкiв McGhan, оброблених йоддицерином, спосте-
рiгалася досить тонка сполучнотканинна капсула, колагеновi волокна та веретеноподiбнi
фiбробластичнi елементи якої розташовувалися вздовж iмплантованого зразка. Характер-
ною особливiстю клiтинних реакцiй була досить виражена макрофагальна реакцiя як у са-
мiй капсулi, так i в оточуючiй сполучнiй тканинi. Навколо iмплантованих зразкiв McGhan,
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оброблених бетадином, також вiдмiчалася зрiла сполучнотканинна капсула та незначна кру-
глоклiтинна реакцiя з боку макрофагальних елементiв та лiмфоцитiв.

На цьому ж термiнi дослiдження навколо iмплантованих зразкiв Arion спостерiгалася
досить тонка та зрiла сполучнотканинна капсула. Зрiлi колагеновi волокна розташовува-
лися пучками, мiж якими виявлялися веретеноподiбнi фiбробласти, залишалася кругло-
клiтинна реакцiя з боку оточуючих тканин. Навколо iмплантованих зразкiв Arion, обро-
блених йоддицерином, вiдмiчалося посилення круглоклiтинної реакцiї, в основному з боку
макрофагiв. Сама сполучнотканинна капсула характеризувалася досить високим ступенем
зрiлостi. Навколо iмплантованих зразкiв Arion, оброблених бетадином, вiдбувалося збiльше-
ння товщини сполучнотканинної капсули за рахунок активного синтезу фiбробластичними
елементами волокнистих структур. При цьому ступiнь зрiлостi капсули був рiзний по всiй її
довжинi. На одних дiлянках спостерiгалися пучки колагенових волокон з веретеноподiбни-
ми фiбробластичними елементами, орiєнтованi вздовж полiмерного матерiалу, на iнших —
круглоклiтинна iнфiльтрацiя та молодi форми фiбробластичних елементiв.

Таким чином, проведенi гiстологiчнi дослiдження показали, що iмплантацiя в органiзм
експериментальних тварин фрагментiв ендопротезiв молочних залоз викликала клiтиннi
реакцiї, характернi для асептичного запалення, яке є захисною функцiєю тканин та на-
правлено на їх регенерацiю. Запальнi процеси в мiсцi iмплантацiї приводили до пролiферацiї
фiбробластiв, що продукували компоненти екстрацелюлярного матриксу, вiдбувався процес
формування сполучнотканинної капсули. При обробцi зразкiв McGhan та Arion антисеп-
тичними стерилiзуючими розчинами iнтенсивнiсть та тривалiсть регенеративних процесiв
зменшувалися, що приводило до формування сполучнотканинної капсули вже до 7-ї доби
пiсля операцiї. Капсула являла собою щiльну неоформлену сполучну тканину, основна маса
якої складалася з волокнистих структур — колагенових волокон та фiбробластичних еле-
ментiв. Майже на всiх термiнах дослiдження навколо iмплантованих зразкiв характерною
була яскраво виражена реакцiя макрофагальних елементiв, що можна пояснити їх поси-
леною активнiстю, направленою на фагоцитоз клiтинного детриту та продуктiв розпаду
тканин. Попередня обробка оболонок ендопротезiв йоддицерином була бiльш ефективною,
нiж обробка бетадином, та приводила до iнгiбування запальних процесiв у мiсцi iмплантацiї
i, як наслiдок, до зменшення товщини сполучнотканинної капсули за рахунок антисептич-
ної, протизапальної дiї йоддицерину.

Проведенi гiстотоксичнi дослiдження в культурi тканин дали змогу повнiстю виключити
будь-яку токсичнiсть оболонок силiконових ендопротезiв фiрм McGhan та Arion. Встанов-
лено, що антисептична та стерилiзуюча обробка оболонок силiконових ендопротезiв перед
застосуванням приводить до зменшення запальних процесiв навколо iмплантатiв, приско-
рює утворення тонкої та зрiлої сполучнотканинної капсули.
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Analysis of biocompatibility of silicone endoprostheses using tissue

culture and by implantation test

Histotoxicity and biocompatibility of the material of breast implants are studied. The research in tis-

sue culture showed that the membrane material of implants McGhan and Arion does not affect the

dynamics and the nature of growth of cellular elements in the culture. It is determined that the anti-

septic sterilizing processing of environments before applying the silicone material of endoprostheses

leads to a reduction of inflammation around implants.
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