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РЕЗЮМЕ
Цель исследования. Изучить динамику репаративной регенерации костной ткани у эксперименталь-
ных животных при использовании нативной трансплантационной аутосмеси (НТА).
Материалы и методы. Использованы самцы крыс линии Wistar массой 180–200 г, возрастом 
6–7 мес. Дефект костной ткани моделировался с помощью фрезы диаметром 2 мм (опытная группа). 
Животным контрольной группы формировали аналогичный дефект средней трети правой большебер-
цовой кости без заполнения дефекта костной тканью. Животных выводили из эксперимента на 3-и, 7-е, 
14-е, 30-е и 60-е сут эксперимента (по 6 животных на каждый срок наблюдения). В гистологических 
срезах определялись показатели заполняемости дефекта, некроз, площадь костных трабекул, площадь 
грануляционной ткани. Все показатели были представлены в процентах от тестовой площади. Остеобла-
сты, остеоциты и остеокласты рассчитывали в абсолютных значениях на тестируемой площади.
Результаты. Показана более высокая скорость формирования костной ткани в дефектах кости у 
экспериментальных животных после аутотрансплантации костной смеси. Восстановление кости в 
опытной группе имело более высокую скорость, что проявлялось более быстрой заполняемостью дефек-
та костной ткани, низким процентом площади некроза, более высокой площадью костных трабекул, ее 
быстрой трансформацией в пластинчатую костную ткань. 
Заключение. Остеогенез был практически завершен на 30-е сут эксперимента. В то же время в кон-
трольной группе он был завершен к 60-м сут. Полученные результаты являются теоретической пред-
посылкой для дальнейших исследований в области костной аутопластики. Совершенствование разра-
ботки хирургических и малоинвазивных технологий применения костной смеси позволит повысить 
эффективность современной реконструктивной хирургии костей и суставов.
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ABSTRACT
Objective. To study the dynamics of reparative bone tissue regeneration in experimental animals using a 
native transplantation autosmix (NTA).
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Materials and methods. Male Wistar rats weighing 180–200 g and aged 6–7 months were used. Bone tis-
sue defects were modelled using a cutter with a diameter of 2 mm (experimental group). A similar defect of 
the middle third of the right tibia was formed in the control group animals without filling the defects with 
bone tissue. The animals were removed from the experiment on days 3, 7, 14, 30 and 60 of the experiment 
(per 6 animals for each observation period). The indicators of defect occupancy, necrosis, the area of bone 
trabeculae, the area of granulation tissue were determined in the histological sections. All the indicators 
were presented as percentage of the tested area. Osteoblasts, osteocytes, and osteoclasts were calculated in 
absolute values on the tested area.
Results. The study has showed a higher rate of bone tissue formation in the bone defects in the experimen-
tal animals after autotransplantation of the bone mixture. Bone recovery in the experimental group had a 
higher rate, which was manifested by faster filling of the bone tissue defect, a low percentage of the necrosis 
area, a higher area of bone trabeculae, its rapid transformation into lamellar bone tissue.
Conclusion. Osteogenesis had practically completed by day 30 of the experiment. At the same time, in the 
control group it had completed by day 60. The results obtained are a theoretical precondition for further 
research in the field of bone autoplasty. Advanced development of surgical and minimally invasive technol-
ogies of bone mixture application will increase the efficiency of modern reconstructive surgery of bones and 
joints.
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Введение
Костный аутотрансплантат является од-

ним из лучших трансплантатов для пласти-
ки дефекта костной ткани, формирования 
спондилодеза, поскольку обладает необходи-
мыми свойствами остеогенности, остеоин-
дукции и остеокондукции [1, 2]. Существую-
щие способы костной аутопластики условно 
можно разделить на пластику местным ау-
тотрансплантатом и гетеротопическим ау-
тотрансплантатом. Местный аутотрансплан-
тат — это костная ткань, полученная при 
резекции кости различного вида кусачками 
и представляющая собой мелкие фрагмен-
ты около 2–3 и до 5 мм в диаметре (зависит 
от рабочей части инструмента). Гетеротопи-
ческий аутотрансплантат может быть пред-
ставлен различными формами (трикорти-
кальный трансплантат, губчатая костная 
ткань) с размерами от 2 мм в диаметре [3, 4]. 
Существующие аналогичные модели костной 
пластики нашли применение в челюстно-ли-
цевой хирургии при протезировании. Опи-
саны схожие способы костной пластики при 
оперативном вмешательстве на позвоночни-

ке, в травматологии, ортопедии с разными 
результатами, что подтверждает необходи-
мость дальнейшего исследования этого спо-
соба костной пластики [5, 6, 7].

Изучить процессы регенерации костной 
ткани на органном, тканевом и клеточном 
уровнях человека не представляется воз-
можным (за редким исключением повтор-
ных оперативных вмешательств с удалением 
частей трансплантата). Поэтому неотъемле-
мой частью изучения процессов регенера-
ции костной ткани является эксперимент на 
лабораторных животных. Существует мно-
жество способов создания дефектов кости в 
эксперименте, а также пластических мате-
риалов для выполнения костной пластики. 
Операции проводятся на лучевой, бедрен-
ной, большеберцовой костях, позвоночнике, 
костях черепа [8, 9, 10].

В статье приведена гистологическая и 
рентгенологическая характеристика реге-
нерации костной ткани при использовании 
НТА у лабораторных животных (крысы). Для 
изучения процессов, протекающих при кост-
ной пластике НТА, разработана модель ее по-

Ре
по
зи
то
ри
й Г
ом
ГМ
У

https://doi.org/10.51523/2708-6011.2021-18-3-13
https://doi.org/10.51523/2708-6011.2021-18-3-13


96

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ МЕДИЦИНА И БИОЛОГИЯ / 
EXPERIMENTAL MEDICINE AND BIOLOGY

2021;18(3):94–104 Проблемы здоровья и экологии/Health and Ecology Issues

лучения в эксперименте и изучены регенера-
торные особенности костной пластики НТА у 
лабораторных животных на разных сроках 
вывода из эксперимента.

Цель исследования
Изучить динамику репаративной регене-

рации костной ткани у экспериментальных 
животных при использовании НТА.

Материалы и методы
Материалом для гистологического иссле-

дования стали 98 крыс-самцов линии Wistar. 
В эксперименте использовались самцы крыс 
линии Wistar массой 180–200 г возрастом — 
7 мес. Все манипуляции с животными про-
водились под воздействием воздушно-и-
зофлюранового наркоза. Дефект костной 
ткани моделировался следующим образом: 
с помощью фрезы диаметром 2 мм рассвер-
ливался кортикальный слой. Первый дефект 
выполнялся по центру средней трети левой 
большеберцовой кости, полученная кост-
ная масса утилизировалась. Второй дефект 
выполнялся по центру проксимальной тре-
ти большеберцовой кости (в метаэпифизе). 
Полученную костную массу с фрагментами 
кровяного сгустка, осколками кости (НТА) 
трансплантировали с помощью шпателя в 
дефект кости в средней трети диафиза боль-
шеберцовой кости (опытная группа). Ранее 
нами была описана возможность получения 
НТА у пациентов [11]. Животным контроль-
ной группы формировали аналогичный де-
фект средней трети правой большеберцо-
вой кости без заполнения дефекта костной 
тканью (заживление дефекта естественным 
образом). Животные выводились из экспери-
мента на 3-и, 7-е, 14-е, 30-е и 60-е сут.

Материал фиксировался в 10 % нейтраль-
ном забуференном формалине в течение  
72 ч. Далее его повергали декальцинации 
в течение 14 сут раствором ЭДТА. Гистоло-
гическая проводка костной ткани прово-
дилась с использованием гистопроцессора 
Thermoscientific Mircom STP 120, далее мате-
риал заливали в парафин. Из парафиновых 
блоков готовили срезы толщиной 4 мкм с 
использованием микротома Thermoscientific 
Microm HM 450 и окрашивали гематокси-
лином и эозином. Для морфометрического 
исследования использовался аппаратно-про-
граммный комплекс Nikon с программным 
обеспечением. Микропрепараты фотогра-
фировали с помощью микроскопа Nicon 
Eclipse 50i c цифровой фотокамерой DS-F1 с 

разрешением 1689 на 1415 пикселей в 6 по-
лях зрения. Подсчет параметров проводили 
с использованием пакета прикладных про-
грамм анализа изображения ImageG. При 
проведении морфометрического исследова-
ния были использованы следующие показа-
тели регенерации костной ткани: заполня-
емость дефекта, некроз, площадь костных 
трабекул, площадь грануляционной ткани. 
Все показатели были представлены в про-
центах от тестовой площади, которая соста-
вила 6839466 мкм2. Остеобласты, остеоциты 
и остеокласты рассчитывали в абсолютных 
значениях на тестируемой площади. Другие 
морфометрические показатели, такие как 
площадь кровеносных сосудов, на тестовой 
площади не учитывались.

Рентгеновские исследования на лабора-
торных животных выполнялись в ГНУ «Ин-
ститут радиобиологии НАН Беларуси» при 
помощи установки для облучения биологи-
ческого назначения X-RAD 320 c системой 
визуализации OptiMAX (Precision X-RayInc., 
США) (кВт = 40, мА = 3) и программного 
пакета Pilot. Плотность костной ткани оце-
нивалась в единицах Хамсфилда. Оценка 
плотности костной ткани проводилась с ис-
пользованием программы Radiant 5.0.1. 

Статистический анализ полученных 
данных проводился с использованием про-
граммы «Statistica», 13 (trial-версия). Оценка 
нормальности распределения признаков про-
водилась с использованием критерия Шапи-
ро — Уилка. Оценка нормальности распреде-
ления количественных признаков показала, 
что распределение показателей отличалось 
от нормального. Поэтому сравнительный 
анализ между группами проводился с ис-
пользованием методов непараметрической 
статистики. Для сравнительной характери-
стики признаков использован U-критерий 
Манна — Уитни. За уровень статистической 
значимости принимался p < 0,05. При пред-
ставлении числовых значений была исполь-
зована медиана (Ме), 25- и 75-й перцентиль: 
Ме (25 %, 75 %). За уровень статистической 
значимости принимался р < 0,05.

Результаты и обсуждение
Гистологическое исследование
НТА крысы представляла собой пласти-

ческую гомогенную массу красного цвета. 
Трансплантационная костная аутосмесь ги-
стологически представляла собой элементы 
красного костного мозга с клетками гемопо-
эза, очаговые скопления фибрина и облом-
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ки костных балок с небольшим количеством 
остеобластов на своей поверхности.

На 1-е сут эксперимента в контроль-
ной группе в месте дефекта костной ткани 
определялись кровоизлияния, между эритро-
цитами находилось небольшое количество 
нейтрофильных лейкоцитов. Вокруг распо-
лагались нити фибрина, по периферии де-
фекта выявлялись тонкостенные кровенос-
ные сосуды капиллярного типа. В опытной 
группе дефект костной ткани был заполнен 
обломками костных балок. Костные балки 
включали пластинчатую костную ткань с 
фрагментами остеонов. По периферии кост-
ных балок определялись клетки типа остеоб-
ластов, которые располагались изолированно 
или в виде цепочек на поверхности костных 
балок. Между обломками костных балок ле-
жали клетки красного костного мозга, кото-
рые включали элементы лимфоидного и мие-
лоидного кроветворения.

На 2-е сут в контрольной группе место 
дефекта костной ткани было заполнено ни-

тями фибрина, имелись отдельные очаги 
кровоизлияний, состоявшие из гемолизиро-
ванных эритроцитов. Периферия места де-
фекта контактировала с красным костным 
мозгом, здесь определялись мелкие фрагмен-
ты костных балок и грануляционная ткань. 
В опытной группе дефект костной ткани был 
заполнен обломками костных балок, между 
костными балками располагались миелоид-
ные и лимфоидные элементы кроветворения. 
Следует отметить, что поверхность костных 
балок содержала неизмененные остеобласты, 
а по периферии по направлению к центру 
мы наблюдали врастание кровеносных со-
судов со стороны красного костного мозга. 
В центре дефекта формировалась грануля-
ционная ткань, которая была представле-
на тонкостенными сосудами капиллярного 
типа. В просвете и между кровеносными со-
судами определялось небольшое количество 
нейтрофилов, лимфоцитов, плазматических 
клеток и фибробластов (рисунок 1).

     
а                                                                                              б

Рисунок 1. Область дефекта костной ткани на 2-е сут эксперимента:
а — контрольная группа.; б — опытная группа. Окраска: гематоксилином и эозином.  

Увеличение: ×100
Figure 1. Bone defect area on day 2 of the experiment:

a — control group; b — experimental group. Staining: hematoxylin and eosin.  
Magnification:×100

На 3-и сут в контрольной группе дефект 
костной ткани был заполнен примерно на 80 %, 
определялись кровоизлияния и крупные 
очаги фибриноидного некроза, отдельные 
разрушенные костные балки. Определялось 
врастание грануляционной ткани со сторо-
ны красного костного мозга. Между крове-
носными сосудами определялись клетки типа 
фибробластов и фиброцитов, просвет сосу-
дов содержал небольшое количество нейтро-

фильных лейкоцитов и лимфоцитов. В опыт-
ной группе на 3-и сут область дефекта была 
заполнена более чем на 90 %, у двух живот-
ных — практически на 100 %. Определялись 
очаги фибриноидного некроза, кровоизлия-
ния, костные осколки с наличием на поверх-
ности клеток типа остеобластов и отдельных 
остеокластов. Определялись крупные очаги 
грануляционной ткани, содержащие отдель-
ные очаги костномозгового кроветворения.
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На 7-е сут у животных в контрольной 
группе сохранялись очаги фибриноидного 
некроза, продолжалось формирование гра-
нуляционной ткани с наличием отдельных 
очагов грубоволокнистой костной ткани. 

Грубоволокнистая костная ткань была пред-
ставлена костными балками с расположен-
ными по их поверхностям остеобластами, 
ячейки между костными балками были за-
полнены грануляционной тканью.

     
а                                                                                              б

Рисунок 2. Область дефекта костной ткани на 7-е сут эксперимента:
а — контрольная группа; б — опытная группа. Окраска: гематоксилином и эозином.  

Увеличение: ×400
Figure 2. Bone defect area on day 7 of the experiment:

a — control group; b — experimental group. Staining: hematoxylin and eosin.  
Magnification: ×400

На 14-е сут в контрольной группе де-
фект был заполнен почти полностью. Встре-
чались отдельные очаги некрозов. Отмечено 
формирование многочисленных незрелых 
костных балок, не имеющих упорядоченного 
расположения. Поверхность костных балок 
включала расположенные рядами остеоб-
ласты, выявлялись отдельные остеокласты. 
Внутри костных балок определялось враста-
ние кровеносных сосудов. Между костными 
балками находилась грануляционная ткань 
с отдельными очагами формирования гру-
боволокнистой соединительной ткани. В 
опытной группе животных зоны некроза от-
сутствовали. Формировались зрелые костные 
балки с хорошо выраженными оссеиновыми 
волокнами. Грануляционная ткань, которая 
находилась между костными балками, имела 
очаги костномозгового кроветворения, кото-
рые располагались в созревающей грануля-
ционной ткани. В толще костных балок опре-
делялось большое количество остеоцитов.

На 30-е сут у всех животных контроль-
ной группы область дефекта была полностью 
заполнена. Некрозы отсутствовали. Между 
костными балками располагалась в пример-
но равных взаимоотношениях грануляци-
онная и кроветворная ткань. Преобладала 
грубоволокнистая костная ткань. В опытной 

группе в костных балках формировались 
упорядоченно расположенные оссеиновые 
волокна. В костномозговых ячейках в не-
большом объеме выявлялся красный кост-
ный мозг и небольшие очаги зрелой грану-
ляционной ткани. Определялась картина 
полноценно сформированной костной ткани 
с упорядоченным расположением костных 
пластинок, которые без резких различий пе-
реходили в неизмененную кость. 

На 60-е сут эксперимента у животных 
обеих групп дефект костной ткани был полно-
стью заполнен, однако у животных контроль-
ной группы определялась грубоволокнистая 
костная ткань и отдельные очаги формирова-
ния пластинчатой костной ткани (рисунок 3).

В то же время в опытной группе большая 
часть дефекта была заполнена пластинча-
той костной тканью с хорошо выраженными 
остеонами и только по периферии дефекта 
прослеживалась небольшое количество гру-
боволокнистой костной ткани (рисунок 3).

Морфометрическое исследование
Заполняемость дефекта кости в опыт-

ной и контрольной группах на 3-и сут экс-
перимента не отличалась друг от друга  
(p = 0,133), однако к 7-м сут наблюдения в 
опытной группе грануляционная и кост-
ная ткань заполняла весь дефект (100 %). 
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При этом в контрольной группе заполняе-
мость дефекта была на 10 % ниже, при этом 
различия были статистически значимыми  
(р = 0,004). На 14-е сут наблюдения в кон-
троле заполняемость дефекта составила 
91,5 [88,0; 97,0] %, в то же время в опыт-

ной группе дефект был заполнен полностью  
(р < 0,001). На 30-е и 60-е сут различия меж-
ду группами отсутствовали, так как дефект 
кости был полностью заполнен как зрелой, 
так и созревающей костной тканью. 

    

а                                                                                              б

Рисунок 3. Область дефекта костной ткани на 60-е сут эксперимента:
а — контрольная группа.; б — опытная группа. Окраска: гематоксилином и эозином.  

Увеличение: ×100
Figure 3. Bone defect area on day 60 of the experiment:

a — control group; b — experimental group. Staining: hematoxylin and eosin.  
Magnification: ×100

Площадь некрозов на 3-и сут экспе-
римента в опытной группе составила 4,0  
[2,0; 6,0] % и была почти в 4 раза ниже в 
сравнении с контролем — 15,0 [11,0; 19,0] %  
(р < 0,001). Аналогичная тенденция сохраня-
лась и на 7-е сут эксперимента. На этом сро-
ке наблюдения площадь некроза в опытной 
группе составила 19,0 [14,0 ;24,0] % и была 
почти в 5 раз ниже аналогичного показате-
ля в контрольной группе — 2,5 [1,0; 6,0] %, 
(р < 0,001). К 14-м сут эксперимента зоны 
некроза в опытной группе отсутствовали, в 
то время как в контрольной группе их пло-
щадь составила 17,0 [13,25; 22,0] %. На 30-е 
и 60-е сут наблюдения с учетом созреваю-
щей и созревшей костной ткани дефекты от-
сутствовали.

На 3-и сут эксперимента показатель про-
цента площади костных трабекул не опреде-
лялся, так как на этом сроке наблюдения но-
вообразование костной ткани отсутствовало. 
На 7-е сут наблюдения в опытной группе 
определялся активный процесс формирова-
ния костных трабекул, их процент от площа-
ди дефекта составил 37,0 [31,0; 42,5] % и был 
более чем в 5 раз выше в сравнении с по-
казателем контрольной группы — 7,05 [31,0; 

42,5] %, р < 0,001. На 14-е сут наблюдения 
площадь костных трабекул в контрольной 
группе значительно увеличилась и состави-
ла 31,0 [27,5; 35,0] %, однако была стати-
стически значимо ниже показателя в опыт-
ной группе — 45,8 [42,0; 59,5], p < 0,001. 
На 30-е сут различий в опыте и контроле не 
определялось. На 60-е сут костные трабеку-
лы как в опытной, так и контрольной группе 
отсутствовали, дефект кости был заполнен 
зрелой или созревающей костной тканью в 
зависимости от группы наблюдения. 

Уже начиная со 2-х сут наблюдения, в 
дефекте ткани опытной и контрольной групп 
появлялась грануляционная ткань, однако ее 
количество было незначительным, поэтому 
определение ее площади мы начинали с 3-х сут 
эксперимента. В опытной группе на указан-
ный срок наблюдения площадь грануляци-
онной ткани составила 10,0 [7,0; 13,0] % 
и была на 40 % больше в сравнении с кон-
тролем — 6,0 [4,0; 9,0] %, (p = 0,019). На 
7-е сут эксперимента наблюдались процес-
сы ее созревания в плотную неоформленную 
соединительную ткань (грубоволокнистую), 
при этом в опытной группе ее площадь со-
ставила 80,0 [71,5; 89,0] % и была статисти-
чески значимо больше в сравнении с кон-
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тролем — 50,0 [44,5; 58,0] % (р < 0,001). На 
14-е сут наблюдения указанные показатели 
не отличались друг от друга, в то время как 
к 30-м сут наблюдения площадь грубоволок-
нистой соединительной ткани в контроль-
ной группе cоставила 29,5 [20,0; 34,5] % 
и была более чем в 3 раза больше в сравне-
нии с опытной группой — 6,0 [1,0; 10,5] %  
(p < 0,001). Указанная тенденция объясня-
ется преобладанием грубоволокнистой кост-
ной ткани у животных опытной группы.  
На 60-е сутнаблюдения статистически зна-
чимых различий между опытом и контролем 
установить не удалось.

На следующем этапе была проведена 

оценка процессов образования и разруше-
ния костной ткани с использованием пока-
зателей клеточного состава на тестовой пло-
щади. При этом соотношение количества 
остеобластов и остеоцитов в тестируемой 
площади отражало процессы формирования 
и созревания костной ткани, а количество 
остеокластов отражало процессы разруше-
ния кости. Следует отметить, что подсчет 
клеточных элементов на 3-и сут наблюдения 
не проводился по той причине, что на дан-
ном сроке наблюдения еще не отмечались 
процессы регенерации костной ткани. По-
казатели клеточного состава костной ткани 
представлены в таблице 1.

Таблица 1. Абсолютные показатели клеточного состава костной ткани у животных в опы-
те и контроле 
Table 1. Absolute indices of cellular composition of bone tissue in the animals of the experimental 
and control groups

Показатель
Сроки наблюдения (сутки)

группа 7-е 14-е 30-е 60-е

Остеобласты
контроль

703,5
[552,5; 772,5]

176,5
[133,5; 232,5]

232,5
[173,5; 292,5]

12,5
[9,5; 18,5]

опыт
133,0*

[94,5; 159,0]
157,0

[122,5; 174,5]
4,5*

[2,5; 7,5]
12,8

[6,0; 17,0]

Остеоциты
контроль

49,0
[41,5; 70,0]

1195,5
[992,5; 1470,0]

2259,5
[2113,0; 2390]

3011,5
[2856,5; 3096,0]

опыт
901,0*

[860,0; 1045,0]
1545,5

[1265,5; 1786,5]
3567,5*

[3215,0; 3819,5]
3971,0* [3660,0; 

4026,0]

Остеокласты
контроль

88,5
[77,0; 102,5]

46,5
[31,0; 57,5]

47,5
[43,0; 56,0]

8,5
[7,0; 11,5]

опыт
41,5*

[30,0; 49;5]
27,0*

[24,5; 52,0]
21,5*

[18,5; 26,0]
6,0

[2,5; 8,0]

*Различия статистически значимы при сравнении между группами наблюдения

Уже на 7-е сут эксперимента наблюда-
лись процессы формирования костных тра-
бекул как в контрольной, так и опытной 
группе. Однако количество остеобластов 
в контрольной группе почти в 7 раз было 
меньше в сравнении с опытной группой  
(р < 0,001), что отражало более высокую ско-
рость формирования костных трабекул при 
использовании НТА. На 14-е сут наблюде-
ния статистически значимых различий в 
данном показателе установить не удалось. В 
то же время на 30-е сут наблюдения коли-
чество остеобластов в контроле значительно 
превышало их количество в опытной группе 
(р < 0,001). Данные изменения, по-видимом 
у, отражают процессы формирования кости 
в контрольной группе и процессы заверше-
ния формирования костной ткани в опыт-
ной группе. На 60-е сут эксперимента разли-
чия в количестве остеобластов в опытной и 

контрольной группах отсутствовали. 
На 7-е сут наблюдения количество осте-

оцитов в опытной группе в 20 раз превыша-
ло тот же показатель в контрольной группе  
(p < 0,001). На 14-е сут наблюдения в опыт-
ной группе определялись более высокие зна-
чения данного показателя, однако стати-
стически значимые различия отсутствовали  
(р = 0,068). К 30-м сут наблюдения количе-
ство остеоцитов в опытной и контрольной 
группе увеличивалось по отношению к пре-
дыдущему сроку наблюдения (в контроль-
ной группе были более высокие значения,  
p < 0,001). Аналогичная тенденция отмеча-
лась и на 60-е сут наблюдения (p < 0,001). 

Количество остеокластов на 3-и сут на-
блюдения в контрольной группе было ста-
тистически значимо больше по сравнению с 
опытной группой (p < 0,001), аналогичная тен-
денция отмечалась и на 14-е сут наблюдения 
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(p = 0,037), 30-е сут наблюдения (p < 0,001)  
и на 60-е сут наблюдения (p = 0,043). 

Рентгенологические показатели регене-
рации костной ткани в эксперименте

На 3-и сут эксперимента в опытной груп-
пе на рентгенограмме большеберцовой кости 
в средней трети диафиза определялся уча-
сток пониженной костной плотности окру-
глой формы с четкими краями. В контроль-
ной группе дефект костной ткани в средней 
трети диафиза был также четко выражен 
(рисунок 4).

    
а                                                   б

Рисунок 4. Рентгенограмма большеберцовой кости крысы 
в боковой проекции на 3-и сут после операции (малобер-
цовая кость удалена): а — контрольная голень с выпол-
ненным в большеберцовой кости круглым дефектом; 

б — опытная голень с выполненным дефектом круглой 
формы в верхней и средней трети большеберцовой кости

Figure 4. Radiograph of the rat`s tibia in the lateral 
projection on day 3 after the surgery (the fibula was 

removed): a — control tibia with a round defect in the tibia;  
b — experimental tibia with a round defect in the upper and 

middle thirds of the tibia

Медиана плотности костной тка-
ни в опытной группе составила 348,0  
[334,0; 366,0] единиц Хаусфилда, что было 
статистически значимо выше аналогичного 
показателя в контрольной группе — 292,0 
[334,0; 366,0], p = 0,005 (рисунок 5).

На 7-е сут эксперимента рентгенологи-
ческая картина у опытной и контрольной 
групп практически не отличалась друг от 
друга что, по-видимому, было связано с тем, 
что дефект костной ткани в средней трети 
был в обоих случаях заполнен созревающей 
грануляционной тканью. Однако измере-
ние плотности костной ткани показало, что 

в опытной группе плотность кости состави-
ла 436,0 [367,0; 444,0] единиц Хаусфилда и 
была статистически значимо выше в срав-
нении с контролем — 337,0 [318,0; 359,0],  
р = 0,034 (рисунок 6). 

Рисунок 5. Показатели плотности костной ткани 
в опытной и контрольной группах на 3-и сут 

Figure 5. Bone density indices in the experimental 
and control groups on day 3
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Рисунок 6. Показатели плотности костной ткани 
в опытной и контрольной группах на 7-е сут 

Figure 6. Bone density indices in the experimental 
and control groups on day 7

На 14-е сут эксперимента рентгенологи-
чески дефект костной ткани в средней тре-
ти диафиза большеберцовой кости в обеих 
группах выглядел примерно одинаково: края 
дефекта сглажены, размер дефекта визу-
ально уменьшался. Определение плотности 
костной ткани в опытной группе показало, 
что несмотря на более высокие показатели 
плотности костной ткани — 400,0 [381,0; 
427,0] единиц Хаусфилда в сравнении с кон-
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тролем — 330,0 [318,0; 359,0] различия были 
статистически незначимы (p = 0,055).

На 30-е сут эксперимента в опытной 
группе дефект костной ткани в центре ди-
афиза не визуализировался, в то же время у 
животных контрольной группы из 8 живот-
ных дефект не визуализировался в 5 случа-
ях, в 3 случаях дефект имел округлую форму 
с неровными краями (рисунок 7).

            

Рисунок 7. Рентгенограмма большеберцовой кости 
крысы в боковой проекции на 30-е сут после операции 
(малоберцовая кость удалена): а — рентгенограмма 

контрольной конечности; б — рентгенограмма опыт-
ной конечности

Figure 7. Radiograph of the rat`s tibia in the lateral projec-
tion on day 30 after the surgery (the fibula was removed):  
a —  radiograph of the control limb; b — radiograph of the 

experimental limb

Плотность костной ткани была выше в 
опытной группе в месте дефекта и соста-
вила 345, [324,0; 359,0] единиц Хаусфилда, 
однако, несмотря на более низкие показа-
тели плотности костной ткани у животных 
контрольной группы — 330,0 [319,0; 369,0], 
различия были статистически незначимы  
(р = 0,227).

На 60-е сут эксперимента дефект ви-
зуально отсутствовал в опытной группе в  
11 случаях из 12. В 1 случае дефект визуа-
лизировался с трудом. В контрольной группе 
из 12 животных дефект визуализировался у 
3 животных. Границы дефекта определялись 
с трудом. Однако оценка плотности костной 
ткани показала, что в опытной группе плот-
ность костной ткани составила 392,0 [371,0; 
417,0] единиц Хаусфилда и была статистиче-
ски значимо выше в сравнении с контроль-

ной группой — 346,0 [335,0; 369,0], p = 0,009 
(рисунок 8).
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Рисунок 8. Показатели плотности костной ткани 
в опытной и контрольной группах на 60-е сут 
Figure 8. Bone density indices in the experimental  

and control groups on day 60

Заключение
Проведенное исследование показало, что 

регенерация костной ткани как в случае за-
мещения дефекта НТА, так и в случае зажив-
ления дефекта естественным путем происхо-
дила путем трансформации грануляционной 
ткани в плотную неоформленную волокни-
стую соединительную ткань с последующей 
ее перестройкой в грубоволокнистую, а затем 
в пластинчатую костную ткань. Однако реге-
нерация костной ткани имела существенные 
различия в изучаемых группах. Восстанов-
ление кости в опытной группе имело более 
высокую скорость, что проявлялось более 
быстрой заполняемостью дефекта костной 
ткани, низким процентом площади некроза, 
более высокой площадью костных трабекул. 
При этом площадь грануляционной/грубово-
локнистой соединительной ткани в опытной 
группе на 7-е и 30-е сут наблюдения была 
статистически значимо меньше контроль-
ных значений, что отражало более высокую 
скорость трансформации грубоволокнистой 
соединительной ткани в костную ткань у жи-
вотных при использовании НТА. 

Изучение клеточного состава регенери-
рующей костной ткани также показало бо-
лее высокую скорость регенерации костной 
ткани у животных опытной группы (НТА). 
Количество остеобластов на 7-е и 30-е сут 
наблюдения было статистически значимо 
больше аналогичных показателей в опытной 
группе. Количество остеоцитов имело обрат-
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ную тенденцию фактически на всех сроках 
наблюдения, т. е. у животных опытной груп-
пы были определены более высокие показа-
тели на 7-е, 30-е, 60-е сут наблюдения. При-
нимая во внимание, что в процессе роста и 
дифференцировки костной ткани происхо-
дит уменьшение содержания остеобластов 
и увеличение количества остеоцитов, можно 
считать, что такие высокие показатели осте-
оцитов в динамике эксперимента отражают 
более высокую скорость формирования гру-
боволокнистой костной ткани и ее транс-
формации в пластинчатую костную ткань 
в опытной группе. Количество остеокластов 
в процессе роста и дифференцировки кост-
ной ткани прогрессивно уменьшается. При 
этом в опытной группе данный показатель 
был ниже на 7-е, 30-е, 60-е сут наблюдения, 
что также отражает более высокую скорость 
роста созревания костной ткани в опытной 
группе.

Таким образом, в опытной группе остео-
генез был практически завершен на 30-е сут 
эксперимента. В то же время в контрольной 

группе он был завершен к 60-м сут. Следует 
отметить, что остеогенез, который протекал 
естественным путем в контрольной груп-
пе, протекал с меньшей скоростью и даже к  
60 сут эксперимента сформированная кост-
ная ткань была чуть менее зрелая. В этом 
случае с высокой долей вероятности можно 
предположить формирование костной ткани 
за счет сохранившегося красного костного 
мозга и его костных балок. 

Описанная технология получения и ре-
зультаты применения НТА в эксперименте 
являются теоретической предпосылкой для 
дальнейших исследований в области костной 
аутопластики. Совершенствование методик 
заготовки и модификации НТА, разработка 
хирургических и малоинвазивных техноло-
гий применения смеси позволят сформи-
ровать концепцию нового способа костной 
аутопластики. Последнее значительно по-
высит эффективность современной рекон-
структивной хирургии костей и суставов, где 
костная пластика не потеряла своей целесо-
образности.
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