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Лебедева А. И., Нигматуллин Р. Т., Кутушев Р. З. Морфологические аспекты восстановления дефекта глазницы 
крысы биоматериалом на основе эластина. Саратовский научно-медицинский журнал 2020; 16 (2): 614–618.

Цель: выявить морфологические аспекты замещения ксеногенного децеллюляризированного эластинового 
матрикса (КДЭМ), трансплантированного в костный дефект верхней стенки глазницы крысы. Материал и ме-
тоды. Эксперимент проведен на 60 крысах породы Вистар, которым создавали дефект верхнего края глазницы 
размером 7х4 мм. В опытной группе (n=30) в зону дефекта был помещен КДЭМ размером, аналогичным дефек-
ту, и зафиксирован шовным материалом (шелк 50 мкм). В контрольной группе (n=30) послойно ушивали мягкие 
ткани. Иссечение тканей производили через 1, 3 и 12 месяцев. Использовали гистологические, иммуногисто-
химические и электронно-микроскопические методы. Результаты. КДЭМ постепенно замещался костной тка-
нью на фоне выраженной реакции CD68+ / MMP-9+ макрофагов, свидетельствующих о его резорбции и лизисе. 
Остеогенез происходил эндесмально, периостально, чему предшествовала центростремительная миграция эн-
дотелиальных почек с последующей дифференцировкой в гемокапилляры и разрастание рыхлой волокнистой 
соединительной ткани, содержащей прогениторные клетки. Микроокружение, представленное ретикулиновыми 
волокнами, TGF-b1, сульфатированными гликозаминогликанами, могло способствовать дифференциации про-
гениторных клеток в остеогенном направлении и остеогенезу. В контрольной группе на протяжении всего экспе-
римента дефект оставался открытым. Заключение. Децеллюляризированный биоматериал на основе эласти-
нового матрикса обладает остеокондуктивными и остеоиндуктивными свойствами и может служить адекватным 
биомиметиком для восстановления костных дефектов.

Ключевые слова: ксеногенный эластиновый биоматериал, трансплантация, регенерация, кости глазницы.

Lebedeva АI, Nigmatullin RT, Kutushev RZ. Morphological aspects of restoring a rat’s eye socket defect with elastin-
based biomaterial. Saratov Journal of Medical Scientific Research 2020; 16 (2): 614–618.

The purpose of the study is to identify morphological aspects of replacement of xenogenic decellularized elastin 
matrix (DХEM) transplanted into a bone defect of the upper wall of the rat’s eye socket. Materials and Methods. The 
experiment was performed on 60 Wistar rats, which produced a 7x4 mm defect in the upper edge of the orbit. DХEM 
was placed in the defect zone, in the experimental group (n=30). The size was similar to the defect and was fixed 
with a suture material-silk 50 microns. Soft tissues were sutured in layers in the control group (n=30). Tissue excision 
was performed after 1, 3 and 12 months. Histological, immunohistochemical and electron microscopic methods were 
used. Results. DХEM was gradually replaced by bone tissue against the background of a pronounced reaction of 
CD68+ / MMP-9+ macrophages. This indicated its resorption and lysis. Osteogenesis occurred endesmally, periostally, 
which was preceded by centripetal migration of endothelial kidneys with subsequent differentiation into hemocapillaries 
and growth of loose fibrous connective tissue with progenitor cells. The microenvironment could contribute to differen-
tiation of progenitor cells in the osteogenic direction and osteogenesis represented by reticulin fibers, TGFb, sulfated 
glycosaminoglycans in the control group, the defect remained open throughout the experiment. Conclusion. Decellular-
ized biomaterial based on elastin matrix has osteoconductive and osteoinductive characteristics and can serve as an 
adequate biomimetic for bone defects restoration.

Key words: xenogenic elastin biomaterial, transplantation, regeneration, eye socket bones.
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1Введение. Проблема стимуляции остеорепара-
ции остается актуальной до настоящего времени. 
Травматические повреждения костей глазницы мо-
гут приводить к формированию обширных дефектов. 
Недостаток костной ткани и его несостоятельная ре-
генерация приводят к необратимым последствиям, 
связанным с высоким риском осложнений со стороны 
зрительного аппарата и нервной системы. В настоя-
щее время «золотым стандартом» восстановления 
объема кости считается аутотрансплантация костной 
ткани [1]. Однако данный метод имеет определенные 
ограничения, касающиеся объема костной ткани, 
травматизма и значительных дефектов в месте ее 
забора [2]. Ксеногенный биоматериал обладает ря-
дом преимуществ: заготавливается заранее, имеет 
продолжительный срок хранения при отсутствии де-
фицита сырья и доступности и пр.

Одним из методов направленной костной реге-
нерации является метод костной инженерии с при-
менением таких доступных, продуктивных осте-
озамещающих биоматериалов, как ксеногенный 
децеллюляризированный эластиновый матрикс 
(КДЭМ) (патент №2440148) [3]. Однако каждый кон-
кретный случай применения трансплантата требует 
всестороннего изучения.

Цель: выявление морфологических аспектов 
замещения ксеногенного децеллюляризированно-
го эластинового матрикса, трансплантированного 
в костный дефект верхней стенки глазницы крысы.

Материал и методы. Эксперимент проведен 
на 60 крысах породы Вистар, которым создавали 
дефект верхнего края глазницы размером 7х4 мм. 
Для этого использовался физиодиспенсер KaVo 
INTRASURG 1000 с наконечником 3 мм. Исследо-
вание выполнено в соответствии со стандартами 
Надлежащей клинической практики (Good Clinical 
Practice) и принципами Хельсинкской декларации. 
Протокол исследования одобрен этическим комите-
том. Удаленный костный фрагмент включает боль-
шую часть верхнего края глазницы и является моде-
лью обширной травмы глазницы. В опытной группе 
(n=30) в зону дефекта был помещен КДЭМ, который 
сверху покрывался мембранным волокнистым со-
единительнотканным трансплантатом. Размер был 
аналогичным дефекту. Весь комплекс трансплан-
тируемых тканей фиксировался к краям костного 
дефекта шелковой лигатурой диаметром 50 мкм. 
На кожу накладывались узловые швы. В контроль-
ной группе (n=30) наносился аналогичный дефект, 
в котором послойно ушивали мягкие ткани. Иссече-
ние биопсийных тканей производили через 1, 3 и 12 
месяцев. КДЭМ изготовлен из выйной связки крупно-
го рогатого скота и подвергался физико-химической 
обработке согласно разработанному протоколу (ТУ 
42-2-537-87). Этический комитет одобрил протокол 
исследования.

Исследуемые ткани фиксировали в 10 %-м рас-
творе нейтрального формалина, обезвоживали 
в серии спиртов возрастающей концентрации и за-
ливали в парафин по общепринятой методике. Гото-
вили на микротоме LEICA RM 2145 (Германия) сре-
зы, которые окрашивали гематоксилином и эозином, 
по Ван Гизону, по Маллори, по Хейлу, альциановым 
синим при рН 1,0 и при рН 2,5 после метилирования, 
импрегнировали солями серебра по Футу.

Ответственный автор — Лебедева Анна Ивановна 
Тел.: +7 (903) 3510207 
E-mail: Jeol02@mail.ru

Для иммуногистохимического исследования па-
рафиновые срезы толщиной 4 мкм окрашивали с по-
мощью иммуногистостейнера Leica Microsystems 
Bond™ (Германия). В качестве первых антител при-
меняли c-kit, CD68, Thy-1, FGF-b, MMP-9, Pecam, 
TGF-b1 col-1, col-3 в разведении 1:300 (Santa Cruz 
Biotechnology, США). Для демаскировки использо-
вали непрямую стрептавидин-биотиновую систему 
детекции Leica BOND (Novocastra™, Германия). Ис-
следование и визуализацию препаратов проводили 
с использованием светового микроскопа Leica DMD 
108 (Германия).

Для электронно-микроскопического исследования 
из биопсийных кусочков вырезали фрагменты тканей 
размером 1–2 мм3 и фиксировали в 2,5 %-м растворе 
глютаральдегида, приготовленного на какодилатном 
буфере (рН 7,2–7,4) с дофиксацией в 1 %-м раство-
ре OsO4 на том же буфере. Материал обезвоживали 
в спиртах возрастающей концентрации и заливали 
в эпон-812 по общепринятой методике. Предвари-
тельно готовили полутонкие срезы на ультратоме ЕМ 
UС 7 (Leica, Германия) и окрашивали их раствором 
толуидинового синего на 2,5 %-м растворе безводной 
соды. На данных срезах выбирали участки для элек-
тронно-микроскопического исследования. Ультратон-
кие срезы контрастировали 2 %-м водным раствором 
уранилацетата, цитратом свинца по Рейнольдсу и из-
учали под трансмиссионным микроскопом JEM-1011 
(Jeol, Япония).

Результаты. В опытной группе через 30 суток по-
сле трансплантации ксеногенного децеллюляризи-
рованного эластинового матрикса в ткани не только 
выявлялись признаки разрастания волокнистой сое-
динительной ткани перифокально, но и наблюдался 
инфильтративный рост коллагеновых волокон в меж-
волоконные пространства биоматериала. Окружаю-
щая волокнистая соединительная ткань удерживала 
края трансплантата с костными дефектами глазницы 
и, таким образом, способствовала репозиции и проч-
ной фиксации пересаженного материала с краями 
костного ложа. В межволоконных пространствах био-
материала определялись тонкие прослойки рыхлой 
волокнистой соединительной ткани, которые форми-
ровали сеть в центростремительном направлении. 
При импрегнации солями серебра и идентификации 
коллагена выявлено, что волокнистый компонент 
новообразованной соединительной ткани проявлял 
свойства аргентофилии и определялся как колла-
ген III типа (Col 3). Данные ретикулиновые волокна 
характерны для молодой незрелой грануляционной 
ткани. Инфильтрация окружающей КДЭМ оформ-
ленной волокнистой соединительной ткани была 
макрофагально-фибробластическая с привлечением 
остеогенных и малодифференцированных клеток. 
Лимфоциты были единичные в поле зрения. Кроме 
того, наблюдались признаки миграции FGFb+ клеток. 
Они присутствовали как в перифокальной зоне, так 
и в центральных районах трансплантата. TGF-b1+ 
клетки также обнаруживались в небольшом количе-
стве. Визуально численность их была сопоставима 
с численностью макрофагов и / или FGF-b+ клеток.

На данном сроке выявлялись фрагменты зарож-
дающейся костной ткани в виде мелких округлых 
островков, локализующихся по периферии, — остео-
идов, окруженных остеобластами. Цитоплазма осте-
областов содержала укороченные многочисленные 
каналы гранулярного эндоплазматического ретику-
люма. В цитозоле определялись клеточные центры. 
Митохондрии овальные, мелкие, с плотным митохон-
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дриальным матриксом. Цитолемма образовывала 
тонкие, длинные выросты. Ядро было с признаками 
активации: содержало равномерно распределен-
ный эухроматин. Ультраструктура клеток указывала 
на активную синтетическую функцию клеток и ми-
тотическую готовность (рис. 1А). Макрофаги выяв-
лялись возле биоматериала и проявляли признаки 
активной фагоцитарной деятельности. В их расши-
ренном ободке цитоплазмы обнаруживались много-
численные фагосомы и остаточные тельца (рис. 1В).

Эндотелиальные Pecam+ клетки проникали в меж-
волоконные промежутки и обнаруживались возле 
остеоидов — первичных центров окостенения (рис. 
2А). Наблюдались c-kit+ и Thy-1+ клетки в составе 
рыхлой волокнистой соединительной ткани, в част-
ности возле гемокапилляров. Следовательно, клетки 
либо имели гематогенное, костномозговое происхож-
дение, либо являлись муральными клетками крове-
носных сосудов (рис. 2В).

При выявлении суммарной фракции гликоза-
миногликанов (ГАГ) реакция была положительная. 
При их дифференцировании обнаружено, что основ-
ную массу составляют сульфатированные ГАГ: дер-
матан-, кератансульфат и хондроитинсульфаты -4, -6. 
Несульфатированные ГАГ не определялись.

Через 90 суток после проведенной операции 
в ткани выявлялись признаки продолжающегося за-
мещения ксеногенного эластинового биоматериала 
соединительнотканно-костным регенератом. MMP-9+ 
и CD68+ клетки выявлялись в перифокальной зоне 
и, по всей видимости, способствовали разрушению 
и лизису эластических волокон. Вокруг эластиново-
го матрикса формировалась костная ткань, которая 
в виде костной капсулы инкрустировала его со всех 
сторон. Со стороны периоста материнской кости 

фиксировались признаки миграции периостальных 
остеогенных клеток в сторону КДЭМ.

Новообразованная кость постепенно разраста-
лась и дифференцировалась. Определялась остеон-
ная структура кости с наличием костных пластинок. 
Пластины формировали Гаверсовы каналы, в кото-
рых выявлялась рыхлая волокнистая соединитель-
ная ткань и остеогенные клетки (рис. 3А). Соедини-
тельнотканная мембрана, служащая ограничителем 
трансплантата, постепенно лизировалась и резор-
бировалась макрофагами. На смену фагоцитам ми-
грировали фибробласты и замещали соединитель-
нотканный трансплантат аутологичной волокнистой 
соединительной тканью в соответствии с заданным 
вектором. Таким образом, новообразованная кость 
снаружи была покрыта плотной волокнистой соеди-
нительной тканью.

Спустя 365 суток у всех экспериментальных жи-
вотных опытной группы (100 %) обнаруживался реге-
нерат, состоящий из костной дифференцированной 
ткани с наличием всех структурных элементов: Га-
версовыми каналами, Фолькмановскими каналами 
с развитой сетью гемокапилляров. В костных лаку-
нах выявлялись замурованные остеоциты. Новооб-
разованный костный матрикс сохранял черты хроно-
логической гетерогенности матрикса. В части кости 
все еще преобладал волокнистый матрикс, в основ-
ном кость состояла из плотных костных пластин. Но-
вообразованная кость была покрыта надкостницей 
(рис. 3В).

В контрольной группе у всех экспериментальных 
животных на протяжении всего эксперимента дефект 
оставался открытым. Костная ткань не формирова-
лась на всей площади раны глазницы. В месте де-
фекта разрасталась волокнистая соединительная 
ткань. Прогениторные фибробластические клетки 

Рис. 1. Инфильтрация ксеногенного децеллюляризированного эластинового матрикса. Электронограмма:  
А — остеобласты; В — макрофаги

Рис. 2. Разрастание кровеносных сосудов в межволоконных промежутках биоматериала с муральными клетками: 
А — остеоид (ОС) в окружении Pecam+ клеток (↑) и в межволоконных пространствах ксеногенного децеллюляризированного 
эластинового матрикса. Непрямой иммунопероксидазный метод выявления Pecam с докраской гематоксилином; В — выяв-

ление с-kit+ клеток (↑). Непрямой иммунопероксидазный метод выявления с-kit с докраской гематоксилином
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Thy-1+, а также профиброгенные ростовые факторы 
FGF-b, TGF-b1 практически отсутствовали. При ИГХ-
исследовании выявлено, что макрофаги CD68+ со-
держались в строме в малом количестве и только 
в начальный период эксперимента, как и MMP-9+ 
клетки.

Обсуждение. В опытной группе в зоне транс-
плантации эластинового биоматериала формиро-
валась губчатая кость, которая замещала дефект 
на протяжении всей раневой поверхности. Более 
продуктивному и эффективному течению заживле-
ния в опытной группе предшествовал ряд ключевых 
факторов. КДЭМ служил подложкой, замещающей 
костный дефект и удовлетворяющей требованиям 
биосовместимости биоматериалов [4].

Анализируя клеточную реакцию в ответ на транс-
плантацию эластинового биоматериала, можно 
заключить, что КДЭМ был достаточно инертным 
и не вызывал в ткани иммунное воспаление. Клеточ-
ная реакция в период 30 суток после пересадки была 
направлена на фиброзирование биоматериала. Лим-
фоцитарная реакция выражена слабо. Она наблю-
далась в основном в начальный период замещения, 
так как, вероятно, связана с хирургической травмой. 
Следовательно, эластиновый биоматериал обладал 
низкой иммуногенностью.

Выявлено, что КДЭМ являлся хемоаттрактантом 
умеренного количества CD68+ макрофагов, что сви-
детельствовало о его постепенном лизисе и резорб-
ции. Перегруженность цитоплазмы вторичными ва-
куолями является ярким показателем биодеградации 
эластинового матрикса. MMP-9 является ферментом 
семейства металлопротеиназ и участвует в ремоде-
лировании межклеточного матрикса. Источниками 
MMP-9 являются кератиноциты, моноциты, лейко-
циты, макрофаги и фибробласты [5]. MMP обуслов-
ливают деградацию компонентов межклеточного 
матрикса, таких как компоненты базальных мембран 
(коллаген IV типа, ламинин, энтактин, протеогликаны 
и гликозаминогликаны), коллагенов I, II, III типов, фи-
бронектина, нефибриллярных коллагенов, эластина. 
Он способствует не только деградации, но и фибро-
зированию ткани при его избыточной концентрации. 
Численность и локализация CD68+ и MMP-9+ клеток 
была сопоставима, поэтому можно предположить, 
что основным источником коллагеназ являлись ма-
крофагальные клетки. Известно о гетерогенности 
и полярности макрофагальных клеток. Они могут 
секретировать либо профиброгенные факторы, либо 
провоспалительные [6]. Исходя из представлен-
ных данных, фенотип макрофагов соответствовал 

М2-дифференциации, что подтверждает низкую им-
муногенность трансплантата.

Фиброгенные факторы FGF-b и TGF-b1 могут акти-
вировать и различные клеточные популяции: макро-
фаги, фибробласты, миофибробласты. Выявленные 
цитокины стимулируют развитие малодифференци-
рованных клеток в фибробластическом направлении 
и синтезе ими коллагеновых волокон и новообразо-
ванной стромы. Известно также, что FGF-b и TGF-b1 
являются мощными ангиогенными факторами [7]. 
В нашем эксперименте эти данные подтверждаются 
активным ростом межклеточного матрикса, представ-
ленного коллагеном III типа — ретикулиновыми волок-
нами и сульфатированными гликозаминогликанами.

Наряду с коллагеногенезом происходил интен-
сивный ангиогенез, который предшествовал ре-
зорбции и фиброзному замещению биоматериала. 
Происходила центростремительная миграция эн-
дотелиальных почек (Pecam+) с последующей диф-
ференцировкой в гемокапилляры в межволоконных 
пространствах. Недавние исследования показали, 
что экзосомы, секретирующиеся эндотелиальными 
клетками, напрямую связаны с остеогенезом. Кост-
ные повреждения мобилизуют эндотелиальные про-
гениторные клетки из костного мозга в перифериче-
скую кровь, направляя их в районы поврежденной 
кости, что может способствовать ангиогенезу и ре-
генерации костной ткани. Наряду с ангиогенезом 
действие стромально-клеточного фактора 1, при-
сутствующего в перицитах, также способствует уско-
рению заживления и эффективной минерализации. 
При дефиците эндотелиально-производных экзосом 
эффективной регенерации кости не происходит, 
а следовательно, значительно удлиняются сроки за-
живления [8].

В нашем исследовании в составе муральных кле-
ток выявлялись мезенхимные стволовые клетки с-kit 
и Thy-1. Если Thy-1 клетки расценивают как прогени-
торные фибробластические клетки, то с-kit+ клетками 
могут являться перициты. Перициты присутствуют 
в любом органе в составе микрососудов, способны 
дифференцироваться в остеогенном, адипогенном, 
хондрогенном и муральном направлениях. Известно, 
что и с-kit+-малодифференцированные примитив-
ные мезенхимные стволовые клетки (МСК) облада-
ют плюрипотентностью и могут трансформироваться 
в различные клеточные клоны: остеогенный, адипо-
генный и хондрогенный, ангиогенный (эндотелиоци-
ты и перициты) [9].

Микроокружение, представленное ретикули-
новыми волокнами (Соl-3) и содержащее TGF-b1 

Рис. 3. Замещение ксеногенного децеллюляризированного эластинового матрикса (КДЭМ) костной тканью: 
А — остеогенез через 90 суток. Сохраняются фрагменты биоматериала. Новообразованная волокнистая соединительная 

ткань — периост (↑); В — новообразованная губчатая кость через 365 суток, Гаверсовы каналы, кровеносные сосуды. Окра-
ска по Маллори
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с сульфатированными гликозаминогликанами, могло 
способствовать дифференциации прогениторных 
клеток в остеогенном направлении и формированию 
минерализированных островков и костных каллу-
сов. TGF-b1 является одним из членов семейства 
TGF-b, хорошо изучена его роль в ремоделировании 
костной ткани. Он стимулирует дифференцировку 
мезенхимных стволовых клеток в остеобласты [10]. 
Механические свойства биоматериала могут оказы-
вать как прямое, так и косвенное влияние на реак-
цию клеток, и в частности на мезенхимальные ство-
ловые клетки. Известно также, что механические 
свойства матрикса играют важную роль в судьбе 
клеток, причем целый ряд стволовых клеток про-
являет особую чувствительность к механической 
жесткости. Сообщается, что жесткость матрикса 
дифференцированно инициирует сигнальный путь 
TGF-b в контексте МСК-хондрогенеза, предполагая, 
что механическая жесткость окружающей среды вли-
яет на то, насколько чувствительна клетка к экзоген-
ному фактору. TGF-b обычно секвестрируется в экс-
трацеллюлярном матриксе матриксно-связанным 
большим латентным комплексом до тех пор, пока 
не высвобождается матриксными деградирующи-
ми протеазами во время ремоделирования матрик-
са. Латентные TGF-b связывающие белки являются 
ключевыми компонентами большого латентного ком-
плекса и связываются с белками эластинового кар-
каса и эластиновыми сшивающими белками, такими 
как фибриллин-1 и фибулин-5. Учитывая эти данные, 
протеолитическая деградация эластина и высвобож-
дение TGF-b могут быть одним из механизмов, спо-
собствующих развитию кальцификации сосудов [11].

Признано, что механические, структурные и био-
химические сигналы влияют на биологическую актив-
ность клеток. Эта совокупность свойств субстрата 
способна действовать синергически или деструктив-
но либо может дифференцированно инициировать 
реакцию клеток на другие сигналы, что делает стра-
тегии ортогонального управления этими сигналами 
важной проектной целью. Результаты, представлен-
ные здесь, служат важным доказательством прин-
ципа скоординированного подхода к изучению пере-
сечения механических и биомолекулярных сигналов. 
Мы обнаружили, что жесткость матрикса способству-
ет пролиферации и дифференциации мезенхималь-
ных клеток в остеогенном направлении.

Данные последних лет указывают, что при ис-
пользовании эластинподобного белка у стволовых 
клеток жировой ткани человека проявлялась остео-
генная дифференцировка и демонстрировалось бо-
лее близкое сходство с естественным механизмом 
формирования костной ткани по сравнению с кол-
лагеновыми гидрогелями. Эластиновый матрикс об-
ладает более прочными, жесткими механическими 
свойствами по сравнению с коллагеновыми матрик-
сами. Трехмерная структура внеклеточного матрикса 
оказывает влияние на клеточную ориентацию и диф-
ференцировку. Показано, что более жесткие колла-
ген-гликозаминогликановые субстраты направляют 
остеогенную связь стволовых клеток жировой ткани 
независимо от наличия или отсутствия факторов ро-
ста, что значительно влияет на микроструктурные 
сигналы, представленные стволовым клеткам, и по-
вышает степень их остеогенного ответа [12]. Следо-
вательно, данные нашего исследования согласуются 
с результатами других ученых и подтверждают гипо-
тезу о том, что более жесткий каркас будет имити-
ровать аналогичное внеклеточное микроокружение 
нативных костных клеток и сигнализировать клеткам 
о пролиферации, дифференцировке и минерализа-
ции в большей степени. Соединительнотканный же 
трансплантат, служащий футляром для эластиново-

го комплекса, не обладал механической жесткостью 
конструкции и замещался волокнистой соединитель-
ной тканью.

В контрольной группе наблюдалось отсутствие 
клеток с данным спектром ростовых факторов, 
что указывает на ослабление реактивных фибрози-
рующих процессов в ткани и стабилизацию клеточно-
стромальных взаимоотношений. В итоге наблюдался 
незавершенный остеогенез за счет дефицита кост-
ной ткани.

Таким образом, анализируя полученные данные, 
можно заключить, что в опытной группе происходил 
периостальный, эндесмальный остеогенез. КДЭМ 
обладает свойствами остеокондукции — служит ма-
трицей для образования новой кости в ходе репара-
тивного остеогенеза, способен направлять ее рост; 
обладает остеопротекцией — заменяет кость по ме-
ханическим свойствам.

Заключение. Децеллюляризированный биома-
териал на основе эластинового матрикса обладает 
остеокондуктивными и остеоиндуктивными свой-
ствами и может служить адекватным биомиметиком 
для восстановления костных дефектов. Предприня-
тая попытка является основой для продолжающейся 
работы в нашей лаборатории по повышению реге-
неративного потенциала пространственно-градуиро-
ванных эластиновых каркасов для регенеративной 
ремоделяции костных дефектов.

Конфликт интересов не заявляется. Рабо-
та выполнена в рамках государственного задания 
№056-00110-18-00, утвержденного 26.12.2017 г.
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