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суставов человека. В работе предпринята попытка создать виртуальную трехмерную
реконструкцию коленного сустава на основе оригинальной технологии высокоточного
сошлифовывания и сравнить возможности количественного анализа костной и хряще-
вой ткани на 3D-модели с возможностями морфометрии классических гистологичес-
ких микропрепаратов.

Полученные оцифрованные изображения шлифов (1 200–2 600 на каждый из 8 су-
ставов) имели размеры пиксела 8 ´ 8 мкм, с вертикальным шагом сошлифовывания
8 мкм, их программная обработка позволяла производить построение виртуального среза
со смещением и наклоном, необходимыми для наиболее адекватной визуализации стро-
ения объекта.

Разработанный метод высокоточного сошлифовывания позволяет получать се-
рию оцифрованных изображений сечений биологических объектов, а созданный на их
основе виртуальный объект практически лишен пространственных деформаций и ис-
кажений цветопередачи. Морфометрический анализ таких 3D-реконструкций по своей
точности и информативности не уступает, а по отдельным показателям превосходит
количественное исследование серийных гистологических срезов.

Реконструкции, полученные с помощью метода высокоточного сошлифовывания,
могут быть использованы для создания виртуальных музейных экспонатов, атласов и
учебных пособий в самых разных биологических науках, основанных на морфологи-
ческом подходе к познанию своего объекта исследования. Другое применение рекон-
струкций состоит в преобразовании их в виртуальные тренажеры на принципах допол-
ненной реальности или в модели с последующим 3D-принтингом физических тренаже-
ров и рабочих моделей для нужд медицины, ветеринарии, зоотехнии и смежных обла-
стей – везде, где МРТ или гистологические реконструкции не обеспечивают полноцен-
ной трехмерной картины.

Ключевые слова: трехмерные изображения, трехмерные реконструкции, колен-
ный сустав, морфология, суставной хрящ, кость, крыса.

Природа человека такова, что ему свой-
ственно трехмерное (3D) восприятие мира. По-
скольку оно рождается только в результате со-
вмещения двухмерных (2D) изображений от
парных органов зрения и слуха, а также поверх-
ностного (псевдо-3D) восприятия от экстероре-
цепторов кожи и истинного 3D – от интероре-
цепторов в центральной нервной системе [9; 18],
на практике человек нередко довольствуется
технологиями получения и хранения визуальной
информации в 2D-форме. В то же время этот
дефицит размерности человек стремится вер-
нуть при первой возможности.

Прогресс технологий получения и хране-
ния изображений биологических объектов, по
определению имеющих крайне сложную фор-
му и внутреннюю структуру, позволил на на-
стоящий момент вплотную подойти к пробле-
ме перехода на 3D-формат восприятия био-
логической информации [2; 7].

Чтобы достичь этого, необходимо вос-
производимо получать 3D-реконструкции, то

есть виртуальные объекты-модели, являющи-
еся точными цифровыми копиями (цифровы-
ми клонами) объектов-оригиналов. При этом
необходимо понимать, что получение полной
идентичности – идеал, к которому реальная
технология может стремиться только на ос-
нове последовательных взаимосвязанных и
взаимокомпенсирующих приближений [3; 8].
Сущность этого отражена в краткой формуле
3D-реконструкции:

3D 2D 3D ; 3D 3D, ,.

Два основных подхода к получению пер-
вичных изображений биологических объектов
для 3D-реконструкции, используемых на насто-
ящий момент, имеют ряд неустранимых недо-
статков. Технологии, основанные на «неинва-
зивном» получении изображений путем просве-
чивания тканей различными видами проника-
ющего излучения (магнитно-резонансная то-
мография, микрорентгенотомография, позит-
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ронно-эмиссионная томография и т. п.), несут
в себе искажения, обусловленные многоэтап-
ностью поступления данных, обладают эффек-
том «засвечивания», связанного с неодинако-
вым лучепреломлением и поглощением струк-
тур внутри биообъекта. При визуализации изоб-
ражений используется искусственная цветопе-
редача, а объекты различаются друг от друга
по свойствам, не всегда позволяющим иден-
тифицировать реальную форму отдельных
структур. Поэтому при работе в режиме диаг-
ностики нередко используются не естествен-
ные, привязанные к реальным структурам по-
нятия, а искусственные наборы индикаторов,
позволяющие интерпретировать визуальную
картину применительно к данной диагностичес-
кой процедуре [15; 16; 22].

Другой подход для создания 3D-реконст-
рукций основан на оцифровке серийных гисто-
логических срезов. При использовании этого
подхода неизбежны пространственные дефор-
мации на всех этапах получения среза, а заме-
на естественной окраски на искусственную
(пусть и информативную) дополняется нерав-
номерностью окрашивания тканей. В итоге
большое количество искажений каждого сре-
за не позволяет создать приемлемую вирту-
альную модель исходного биологического
объекта, даже для объекта небольших разме-
ров, необходимых от нескольких сотен до не-
скольких тысяч срезов, что делает задачу край-
не трудоемкой и ресурсоемкой [12; 14].

Кости и суставы как объект реконструк-
ций интересуют специалистов как в силу чис-
то медицинских аспектов (высокая распрост-
раненность патологии, необходимость точных
манипуляций при лечении), так и ввиду отно-
сительно высокой прочности и трудности ис-
следования способами классического препа-
рирования [10; 11]. Методы диагностики и ле-
чения заболеваний костей и суставов в насто-
ящее время включают в себя малоинвазив-
ные микрохирургические, тканеинженерные,
клеточные, молекулярные и генные техноло-
гии [5; 13; 19]. Все это требует детальных све-
дений об изменениях 3D-организации опорных
тканей, как в норме, так и при развитии пато-
логии и в процессе лечения [1; 4; 17].

Одним из авторов настоящей работы
разработан, запатентован и создан в качестве
действующего инструмента комплекс по со-

зданию 3D-реконструкций реальных биологи-
ческих объектов, основанный на технологии
высокоточного послойного сошлифовывания и
цифровой съемки объектов в реальном цве-
товом диапазоне [6]. Нам представилось це-
лесообразным использовать данный инстру-
мент для изучения 3D-организации костей и
суставов.

Цель работы

Создать виртуальную трехмерную ре-
конструкцию сложного биологического объек-
та (коленного сустава) на основе технологии
высокоточного сошлифовывания и сравнить
возможности количественного анализа кост-
ной и хрящевой ткани на 3D-модели с возмож-
ностями морфометрии гистологических мик-
ропрепаратов.

Материал и методы исследования

Объектом 3D-реконструкции стали сус-
тавы 8 белых крыс-самцов линии Wistar мас-
сой 180–240 г. Протокол экспериментов соот-
ветствовал этическим нормам, изложенным
в «Правилах проведения работ с использова-
нием экспериментальных животных». Мате-
риал получали у интактных животных после
эвтаназии препаратом «Золетил» в дозе
200 мг/кг массы путем частичной препаров-
ки с каждой стороны единым костно-мышеч-
ным блоком в объеме от дистальных эпифи-
зов бедренной кости до проксимальных эпи-
физов большеберцовой кости. С латеральной
стороны делали надрез до суставной полости
разделения мягких тканей для доступа фик-
сатора или заливочного материала в сустав-
ную полость. Блоки разделяли на правые и
левые, после чего в каждой выборке в слу-
чайном порядке половину использовали для
3D-реконструкций, половину – для приготов-
ления гистологических препаратов.

При создании 3D-реконструкций была
использована технология высокоточного по-
слойного сошлифовывания в сочетании с циф-
ровой съемкой шлифов и программное обес-
печение для создания виртуальной модели
объекта-оригинала [6].

Для получения 3D-реконструкции блоки
замораживали на твердом диоксиде углерода
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при –72 °С, погружали их в специальный за-
ливочный материал при –25 °С, после чего
подвергали циклам высокоточного торцевого
фрезерования (сошлифовывания) с дискрет-
ным шагом 8 мкм и цифровой съемки повер-
хности камерой Canon 5D с объективом Canon
EF Macro USM (180 мм f/3.5, 4 800 ´ 2 600 пкс),
что соответствовало размеру пиксела 8 ́  8 мкм.
Полученные 2D-изображения, по 1 200–
2 600 изображений разрешением порядка
1 500 ´ 1 250 пкс в файлах формата .tiff для
каждого из 8 объектов, подвергали программ-
ной обработке для создания профайла, содер-
жащего необходимую информацию для 3D-ре-
конструкции с минимальными искажениями
цветовых и геометрических параметров
объекта-оригинала. Экспорт программы по-
зволял производить построение и сохранение
в формате .tiff виртуального среза со смеще-
нием исходной точки (x = y = z = 0) по оси Z на
произвольное число пикселей и далее с накло-
ном в горизонтальной и/или сагиттальной плос-
кости на произвольное число градусов от 1 до
90 включительно.

Равное количество (8) блоков, содержа-
щих коленные суставы, фиксировали в 10 %-м
растворе забуференного формалина (рН = 7,4)
и декальцинировали в растворе «Cal-Ex®»
(Fisher Scientific), проводили по общепринятой
гистологической методике и заливали в пара-
фин. Срезы окрашивали гематоксилином и эози-
ном, для выявления структуры и плотности хря-
щевого матрикса – сафранином О [14].

Количественное сравнительное иссле-
дование было проведено с помощью про-
граммы свободного доступа «ImageJ»
(США). На гистологических препаратах и
виртуальных объектах определяли радиаль-
ную толщину хряща (мкм), фактор поверх-
ности хряща, среднюю толщину кортикаль-
ного слоя кости и костных балок (мкм). Эк-
вивалентом оптической плотности матрикса
(усл. ед.) на гистологических препаратах в
случае анализа реконструкций служила сред-
няя яркость матрикса, которую рассчитыва-
ли по формуле:

I = 0,299R + 0,587G + 0,114B,

где R, G и B – средние значения показателей цвета
на участке матрикса.

Количественные данные обрабатывали с
помощью программы Statistica 10.0 (StatSoft Inc.,
США) с расчетом показателей, принятых для
характеристики непараметрических выборок в
медико-биологических исследованиях: медиана
[1-й квартиль, 3-й квартиль]. Для анализа раз-
личий между выборками использовали непара-
метрический критерий Манна – Уитни.

Результаты исследования

При анализе изображений шлифов было
хорошо видно сохранение формы и натураль-
ного цвета биологического объекта. Разре-
шающая способность была достаточна для
экспертной оценки костной и хрящевой тка-
ней сустава и окружающих тканей (см. рис. 1).

 

Рис. 1. Случайный (1116-й от поверхности блока)
срез через левый коленный сустав крысы,

полученный методом
высокоточного сошлифовывания

(хорошо видны все тканевые структуры, сохранен
натуральный цвет и форма объектов). ́  10
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Полученные 3D-реконструкции со сме-
щением углов зрения позволяли, по желанию
пользователя, визуализировать строение изу-
чаемых тканей, подчеркивая детали, лучше
видимые, например, при продольном или по-
перечном сечениях (см. рис. 2).

 

 

А 

Б 

Рис. 2. Визуализации поворотов
большеберцовой кости на заданные углы

к поверхности сошлифовывания,
позволяющие лучше визуализировать строение

на поперечном и продольном сечениях (´ 5):
А – поперечное сечение; Б – продольное сечение

В таблице представлены результаты со-
поставления некоторых количественных пока-
зателей строения хряща и костной ткани, по-
лученных при анализе гистологических изоб-
ражений и 3D-реконструкций.

Как видно, анализ 3D-реконструкций
позволяет получить показатели со сходной
размерностью и информативностью. Ради-

альная толщина хряща – единственный по-
казатель, по которому при реконструкциях
регистрировалась большая величина по
сравнению с аналогичным показателем на
гистологчсеком изображении. Мы связыва-
ем этот факт с отсутствием деформаций и
уменьшения блока в результате его фикса-
ции формалином и декальцинации. Анализ
яркости тканей на 3D-реконструкциях – но-
вая возможность, которая не может быть
адекватно оценена при анализе гистологи-
ческих изображений, и заслуживает даль-
нейшего изучения.

В качестве дальнейшего развития дан-
ного направления визуализации биологических
объектов необходимо решить несколько задач
по повышению ценности и востребованности
получаемой информации (см. рис. 3).

Во-первых, такие реконструкции могут
стать хорошей основой для создания физио-
лого-математических (например, биомехани-
ческих) моделей. Это позволяет решать за-
дачи о взаимном пространственном располо-
жении органов и тканей, позиционировании
инструмента во время оперативных вмеша-
тельств, объемном воздействии на орган при
лечении и т. п.

Во-вторых, 3D-реконструкция может
использоваться как виртуальный музейный
экспонат. В этом случае она обеспечивает
детальное знакомство с внутренним строени-
ем сложных и редких объектов.

Определенные перспективы использова-
ния таких реконструкций связаны с техноло-
гиями восстановления тканей путем 3D-прин-
тинга [19; 20], которые находятся еще только
в начале пути внедрения в практическую де-
ятельность в биологии и медицине.

На основе 3D-реконструкции может
быть создана обучающая компьютерная
игра. В этом случае необходима программа,
позволяющая подключать на каждом этапе
работы с изображением инструменты для до-
полнительного информирования о названии,
свойствах элементов, активные ссылки, а
также вводить элементы контроля усвоения
материала.

Наконец, одним из наиболее ценных про-
должений 3D-реконструкций является разра-
ботка на ее основе профессионального (напри-
мер, хирургического) тренажера [21].
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Заключение

Метод высокоточного сошлифовывания
позволяет получать множественные оцифро-
ванные изображения сечений биологических
объектов, после 3D-реконструкций которых в
виртуальном объекте практически отсутству-
ют пространственные деформации и искаже-

ния цветопередачи. Морфометрический ана-
лиз таких 3D-реконструкций по своей точнос-
ти информативности не уступает, а по отдель-
ным показателям превосходит количествен-
ное исследование серийных гистологических
срезов. Критической технологией для совер-
шенствования данного подхода к получению
количественной биологической информации на

Показатели морфометрии гиалинового хряща и костной ткани
интактных суставов крыс, Me [1-й кв. ¸ 3-й кв.]

Показатель 3D-реконструкции Гистологические 
изображения 

Различия 

Гиалиновый хрящ 
Радиальная толщина 
хряща, мкм 

232 
[193 ÷ 270] 

185 
[170 ÷ 202] 

< 0,01 

Фактор суставной по-
верхности 

1,16 
[1,05 ÷ 1,20] 

1,08 
[1,04 ÷ 1,16] 

Н. д. 

Оптическая плотность 
матрикса, усл. ед. 

– 1,84 
[1,63 ÷ 1,96] 

– 

Средняя яркость ткани, 
усл. ед. 

73,9 
[57,3 ÷ 88,4] 

– – 

Костная ткань 
Толщина кортикального 
слоя кости, мкм 

1 270 
[1 063 ÷ 1 388] 

1 225 
[1 048 ÷ 1 407] 

Н. д. 

Толщина костных тра-
бекул, мкм 

310 
[240 ÷ 320] 

275 
[223 ÷ 302] 

Н. д. 

Оптическая плотность 
матрикса, усл. ед. 

– 2,73 
[2,55 ÷ 3,09] 

– 

Средняя яркость, усл. ед. 178 
[151 ÷ 193] 

– – 

Примечание. Н. д. – не достоверно, p > 0,5.

Рис. 3. Блок-схема получения 3D-реконструкций биологических объектов
и направления их дальнейшего применения
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настоящий момент является программное
обеспечение, совершенствование которого
необходимо для сокращения сроков получе-
ния производных изображений по запросам
пользователя и автоматического экспорта в
типовые программы анализа изображений.

Реконструкции, полученные с помощью
метода высокоточного сошлифовывания, мо-
гут быть использованы для создания вирту-
альных музейных экспонатов, атласов и учеб-
ных пособий в самых разных биологических
науках, основанных на морфологическом под-
ходе к познанию своего объекта исследова-
ния. Другое применение 3D-реконструкций
состоит в преобразовании их в виртуальные
тренажеры на принципах дополненной реаль-
ности или в модели с последующим 3D-прин-
тингом физических тренажеров и рабочих
моделей для нужд медицины, ветеринарии,
зоотехнии и смежных областей – везде, где
МРТ или гистологические реконструкции не
обеспечивают полноценной трехмерной кар-
тины.
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Abstract. The article has a goal to demonstrate capabilities of layer-by-layer overlapping method
for 3D-reconstruction of knee joint. The model object was chosen for this research to provide the
base for new methods in diagnostics and treatment of human orthopedic diseases. We used the
original technology of high-precision grinding and compared the ability of quantitative analysis of bone
and cartilage tissue on 3D models to the capabilities of classical morphometry of histological slices.

Obtained digitized images of thin sections (1200-2600 on each of the 8 joints) had a pixel size of
8 x 8 µm, with a vertical step grinding 8 µm. Its software processing allows for the construction of a
virtual slice with an offset and slope, required for the adequate visualization of the biological structures.

The developed method of high-precision grinding allows obtaining series of digitized
cross-sectional images of biological objects, so the virtual object created on its base, is almost
devoid of spatial deformations and distortions of color. Morphometric analysis of these 3D
reconstructions in terms of precision and informativeness is not inferior, and according to
some indicators it exceeds the quantitative study of serial histological sections.

The reconstruction, obtained using the high-precision grinding, can be used to create virtual
museum exhibits, atlases and manuals in various biological sciences, based on morphological approach
to the cognition of its objects. Another application of reconstruction is to convert them into virtual
simulators on the principles of augmented reality or into the models for 3D printing of physical simulators
and working prototypes for medicine, veterinary, animal science and related areas. This will be of
most value where an MRI or histological reconstruction did not provide full three-dimensional picture.

Key words: 3D imaging, 3D reconstruction, knee joint, morphology, articular cartilage,
bone, rat.


