
Проблема совершенствования медицинской 
помощи больным с повреждениями опорно-
двигательного аппарата с каждым годом приоб-
ретает всё большее значение в связи с ростом 
числа пострадавших, увеличением инвалидности 
и смертности от травм. Реальные сроки остео-
синтеза продолжают оставаться значительными. 
С целью оптимизации условий для формирования 
регенерата кости, сокращения сроков лечения и 
профилактики осложнений используется метод 
направленной стимуляции процесса регенерации 
костной ткани путем применения интрамедулляр-
ных спиц с кальций-фосфатным покрытием [1, 7, 
9, 10]. Ранее проведенное исследование свидетель-
ствует о более активных процессах костеобразо-
вания, минерализации и органотипической пере-
стройки в регенератах костей, формирующихся 
при удлинении конечности в условиях интраме-
дуллярного введения спиц с кальций-фосфатным 
покрытием [8]. Вместе с тем, процесс репара-
тивного остеогенеза с использованием тех или 
иных имплантатов, введенных в регенерат кости, 
еще недостаточно изучен, отсутствуют также 
характеристики эффективности и механизма их 
действия. Цель настоящей работы — изучение 
морфологических особенностей процесса обра-
зования кости при консолидации переломов длин-
ных трубчатых костей в условиях чрескостного 
остеосинтеза и интрамедуллярного введения спиц 

с биоактивным кальций-фосфатным покрытием 
из гидроксиапатита.

Мат е р и а л  и  м е т о ды .  В экспериментах исполь-
зованы 16 беспородных собак обоего пола в возрасте от 
1 года до 5 лет с массой тела 20,0±2,9 кг. Уход, оператив-
ные вмешательства и эвтаназию животных осуществляли в 
соответствии с требованиями приказа МЗ СССР № 755 от 
12.08.1977 г. У животных под общим наркозом осуществля-
ли интрамедуллярное армирование правой большеберцовой 
кости двумя спицами (рис. 1) из титанового сплава с биоак-
тивным покрытием из гидроксиапатита толщиной 20–40 мкм 
и пористостью 2–8%, полученным методом анодного оксиди-
рования в дуговом режиме [1]. Покрытие представляло собой 
многоуровневую систему, состоящую из макро- и микропор 
от 50–100 нм до 1–2 мкм в диаметре. Остеосинтез выполняли 
с помощью аппарата Илизарова и моделировали открытый 
оскольчатый перелом костей голени в средней трети диа-
физа. Демонтаж аппарата Илизарова проводили через 28 или 
35 сут фиксации. В динамике эксперимента осуществляли 
рентгенографию. Животные были разделены на 4 группы: 
14, 21; 28, 35; 42, 90; 180, 360 сут после операции, по 4 
животных в каждой группе и по 2 — на каждую временнýю 
точку. На всем протяжении эксперимента осуществляли кли-
ническое наблюдение за животными. Рентгенографию осу-
ществляли с помощью рентгеновского аппарата Premium Vet 
(Sedecal, Испания) в прямой и боковой проекциях сразу после 
операции и в процессе эксперимента. Для сравнения иссле-
довали также большеберцовые кости 3 интактных взрослых 
собак. После эвтаназии животных участки диафизов опе-
рированных костей распиливали вдоль, фиксировали в 2% 
растворе параформальдегида и глутаральдегида и заливали в 
целлоидин (после декальцинации) и аралдит (без декальцина-
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ции). Гистотопографические срезы изготавливали на микро-
томе (Reichert, Германия) и окрашивали гематоксилином—
эозином и пикрофуксином по Ван-Гизону. Исследования и 
микрофотосъемку гистологических препаратов проводили 
с использованием стереомикроскопа Stemi 2000-C и циф-
ровой камеры AxioCam ERc 5s в комплекте с программным 
обеспечением Zen blue (Carl Zeiss MicroImaging, Германия). 
Аралдитовые блоки полировали и исследовали при помо-
щи рентгеновского электронно-зондового микроанализатора 
INCA-200 Energy (Oxford instruments, Англия). Получали 
изображение зоны перелома в характеристическом рент-
геновском излучении кальция. В регенерате определяли 
содержание и их отношение — индекс компактности регене-
рата костной ткани и неминерализованных структур, а также 
концентрацию кальция и фосфора, вычисляли отношение 
последних двух показателей, характеризующее степень зре-
лости костной ткани. Затем аралдитовые блоки обрабатыва-
ли в 2% растворе этиолята натрия для удаления заливочной 
среды и изучали в сканирующем электронном микроскопе 

JSM-840 (Jeol, Япония). Результаты количественных иссле-
дований обрабатывали с применением стандартных методов 
вариационной статистики. Значимость различий между пока-
зателями оценивали с использованием непараметрического 
U-критерия Манна—Уитни. Различия считали статистически 
значимыми при Р≤0,05.

Ре з у л ь т а ты  и с с л е д о в а н и я .  После опе-
рации у всех животных определяется поперечный 
перелом в средней трети диафиза большеберцовой 
кости (см. рис. 1, а). Ширина диастаза между фраг-
ментами составляет 0,5–1,0 мм. С 8–10- х суток 
после операции в непосредственной близости 
к линии перелома появляются признаки перио-
стальной реакции в виде облаковидных теней. 
Формирование нового кортикального слоя кости в 
месте перелома рентгенологически определяется 
через 35 сут после операции (см. рис. 1, б).

Через 14, 21 сут после операции вокруг интра-
медуллярных спиц на протяжении всей их длины 
формируется костный футляр (рис. 2, а), который 
сохраняется до конца эксперимента. Он состоит 
из циркулярно ориентированных костных трабе-
кул, образующихся за счет аппозиционного косте-
образования на поверхности спиц и примыкающих 
к ним трабекул, формирующихся вокруг сосудов. 
В межтрабекулярном пространстве располагают-
ся участки грануляционной ткани с многочислен-
ными сосудами, особенностью которых является 
локализация в их просвете эндовазальных эндо-
телиальных выростов, имеющих характерный 
черепицеобразный микрорельеф поверхности, 
образованный плоскими маргинальными участ-
ками соседних эндотелиоцитов. Эндотелиальные 
выросты канализируются и формируют сосуди-
стые почки, дифференцирующиеся в капилляры, 
растущие терминали которых выявляются в про-

Рис. 1.  Рентгенограммы большеберцовой кости собаки после 
моделирования перелома и интрамедуллярного остео-
синтеза.

а — перелом в средней трети диафиза, сразу после операции; 
б — новообразованный кортикальный слой в месте перелома 
через 35 сут после операции

а б

Рис. 2.  Зона костеобразования и ангиогенеза вокруг интрамедуллярной спицы через 14 сут после операции.

а — костный футляр; б — эндовазальные эндотелиальные выросты (стрелки). а — целлоидиновый срез, окраска по Ван-Гизону; 
б — сканирующая электронная микроскопия. а — об. 5, ок. 10; б — ув. 2300

а б
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свете «материнских» (предсуществующих) сосу-
дов (см. рис. 2, б).

Вокруг спиц выявляется грубоволокнистый 
остеоид, фиброзный каркас которого состоит из 
муфтообразных скоплений пучков коллагеновых 
волокон плоской, лентовидной формы, прочно 
фиксированных к шероховатой, наноструктури-
рованной поверхности покрытия спиц.

В этот период отмечаются формирование пер-
вичного костного регенерата (рис. 3) и активный 
костеобразовательный процесс с вектором роста 
трабекул, направленным в сторону диастаза, выра-
жающийся в массовой пролиферации остеоген-
ных клеток периоста, эндоста и костного футляра 
и образовании значительных по объему перио-
стальных и эндостальных костно-остеоидных раз-
растаний, перекрывающих диастаз.

Регенерат располагается по всему поперечни-
ку кости. В промежуточной зоне многочисленные 
анастомозирующие трабекулы грубоволокнистой 
костной ткани врастают навстречу друг другу 

с периостальной и эндостальной поверхностей 
и образуют напластования на концы отломков. 
Образуется первичное эндостально-периостальное 
и промежуточное сращение. Содержание кальция 
и фосфора в промежуточной зоне регенерата 
составляет 19 и 20% соответственно, а содержа-
ние костной ткани — 26% от показателей корти-
кального слоя диафиза интактных здоровых собак 
(таблица).

Через 28, 35 сут после операции концы отлом-
ков теряют четкие границы из-за массивных отло-
жений в промежуточном пространстве зрелой 
пластинчатой костной ткани. Периостальные 
наслоения длиной 2,5–3 мм компактизируются и 
уплощенной веретеновидной «муфтой» объеди-
няют концы отломков в зоне перелома. В области 
периоста у концов отломков формируются ленто-
видные разрастания, образованные мелкопетли-
стой сетью трабекул пластинчатой костной ткани, 
перекрывающих линию перелома. Регенерат в 
промежуточной зоне представлен губчатой и ком-

Рис. 3.  Эндостально-интермедиарное сращение через 14 сут после операции.

а — целлоидиновый срез, окраска по Ван-Гизону; б — карта электронно-зондового микроанализа, изображение в характеристиче-
ском рентгеновском излучении кальция. а — об. 25, ок. 10

а б

Относительное содержание кальция, фосфора и костной ткани в промежуточной зоне регенерата 
и кортикальном слое неповрежденного диафиза бедренной кости собаки (x–±sx–, %)

Показатели
Срок эксперимента, сут

Кортикальный слой 
14, 21 28, 35 42, 90 180, 360

Кальций 5,0±0,3* 11,0±0,6* 17,3±1,1* 23,3±1,3 25,8±1,1

Фосфор 2,95±0,18* 6,4±0,4* 9,1±0,6* 11,1±0,7 11,8±0,5

Костная ткань 5,7±1,5* 53,4±2,9* 80±5* 94±5 96±4

Са/Р 1,68±0,13* 1,72±0,14* 1,91±0,18 2,10±0,14 2,20±0,13

Индекс компактности 0,350±0,020* 1,15±0,07* 4,02±0,26* 16,0±0,7* 25,0±1,3

* Значимые изменения по сравнению с показателями в кортикальном слое неповрежденного диафиза у интактных животных.
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пактной костной тканью, плотно спаянной с кор-
тикальным слоем костных фрагментов, наблюда-
ется фаза органогенеза и ремоделирования, о чем 
свидетельствует перестройка первичных трабекул 
в органотипические остеонные структуры, фор-
мирующие кортикальный слой (рис. 4). В кост-
ном футляре вокруг спиц также наблюдается 
постепенное преобразование балочных структур 
грубоволокнистой костной ткани в более минера-
лизованные и зрелые пластинчатые. Содержание 
кальция и фосфора в промежуточной зоне реге-
нерата в этот период увеличивается до 43–55%, а 
костной ткани — до 56–57% от показателей кор-
тикального слоя диафиза у интактных здоровых 
собак (см. таблицу).

Через 42, 90 сут после операции концы отлом-
ков соединены в промежуточном пространстве 
узкопетлистой сетью костных трабекул с остео-
нами различной степени зрелости и с явлениями 
компактизации по всей ширине кортикального 
слоя, определяется практически полное перио-
стальное, промежуточное и эндостальное костное 
сращение. Заживление перелома происходит по 
типу первичного, за счет врастания в диастаз 
от концов отломков по ходу кровеносных сосу-
дов остеогенных клеток, формирующих костные 
трабекулы и остеоны, располагающиеся попе-
рек линии излома. Костный футляр вокруг спиц 
образован компактным и губчатым веществом 
плас тинчатой костной ткани с формирующимися 
остеонами, которая распространяется не толь-
ко в диастаз, но и заполняет костномозговую 
полость отломков, скрепляя их подобно штифту. 

Интенсивный процесс образования кости и ремо-
делирование костной ткани отмечаются и в перио-
стальных участках регенерата, где располагаются 
многочисленные остеобласты и функционально 
активные остеокласты, наблюдается перестройка 
кортикального слоя концов отломков с расши-
рением сосудистых каналов и обширным напла-
стованием на концы фрагментов костных трабе-
кул, окруженных несколькими слоями крупных 
остеобластов. В новообразованном кортикальном 
слое в зоне перелома формируются вторичные 
остеоны пластинчатой костной ткани, однако про-
межуточная зона регенерата по степени минера-
лизации и органоспецифичности еще значительно 
отличается от кортикального слоя неповрежден-
ного диафиза интактных животных (см. табли-
цу). Содержание кальция в промежуточной зоне 
регенерата в этот период составляет 66–67%, 
фосфора — 76–77%, костной ткани — 83–84% от 
показателей в кортикальном слое неповрежденно-
го диафиза.

Через 180, 360 сут после операции эндо-
стальная часть регенерата весьма незначительна 
и представлена паутиноподобной сетью тонких 
трабекул пластинчатой костной ткани, в расши-
ренных межтрабекулярных пространствах кото-
рых располагаются сосуды с широким просветом 
и костный мозг. Костный футляр вокруг спиц 
резко истончается и фрагментируется, на его 
наружной поверхности располагаются многочис-
ленные функционально активные гипертрофи-
рованные остеокласты и резорбционные лакуны. 
Содержание кальция, фосфора и костной ткани 

Рис. 4.  Новообразованный кортикальный слой в месте перелома большеберцовой кости собаки через 35 сут после операции.

а — целлоидиновый срез, окраска по Ван-Гизону; б — карта электронно-зондового микроанализа, изображение в характеристическом 
рентгеновском излучении кальция. а — об. 2,5, ок. 10

а б
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в новообразованном кортикальном слое на этом 
этапе эксперимента приближается к показателям 
кортикального слоя диафиза у интактных живот-
ных (см. таблицу).

Исследование содержания костной ткани 
и основных минеральных компонентов в про-
межуточной зоне регенерата свидетельствует о 
том, что с увеличением срока эксперимента в 
новообразованной кости неуклонно возрастает 
содержание кальция и фосфора, что отража-
ет постепенную, пролонгированную минерали-
зацию регенерата на протяжении всего экспери-
мента (см. таблицу). Повышение с увеличением 
длительности эксперимента коэффициента Са/Р 
указывает на качественные изменения в составе 
минеральной фазы костной ткани регенерата, 
характеризующиеся постепенным уменьшением 
доли растворимого фосфата кальция и возрас-
танием доли гидроксиапатита и степени зрелости 
костной ткани, приближаясь по этим показателям 
к кортикальному слою диафиза у интактных 
животных. Постепенно увеличивается и индекс 
компактности костной ткани новообразованного 
участка кортикального слоя регенерата, что отра-
жает возрастание степени его органоспецифич-
ности. Вместе с тем, даже к концу эксперимента 
индекс компактности костной ткани в интермеди-
арной зоне регенерата составил лишь 64±4% от 
показателя в кортикальном слое неповрежденного 
диафиза, что свидетельствует о незавершенности 
процессов ремоделирования.

Об с уж д е н и е  п о л у ч е н ны х  д а н ны х . 
Известно, что интрамедуллярный остеосин-
тез обеспечивает малотравматичную фиксацию 
переломов, позволяет более раннюю нагрузку 
на оперированную конечность и является одним 
из основных стандартных методов лечения диа-
физарных переломов костей бедра и голени в 
большинстве стран [11, 13]. Основным недостат-
ком интрамедуллярного остеосинтеза считает-
ся опасность повреждения сосудистого русла в 
костномозговой полости, что ослабляет остео-
генные и остеоиндуктивные потенции плюри-
потентных клеток стромы костного мозга [12]. 
Экспериментальные исследования показали, что 
введение в костномозговую полость даже тонко-
го имплантата вызывает значительные наруше-
ния кровоснабжения тканей в костномозговой 
полости и внутренней части кортикального слоя 
[15]. Вместе с тем, в настоящее время хорошо 
зарекомендовали себя в клинике и успешно при-
меняются методики создания сквозных каналов 
в метафизах и диафизах длинных костей конеч-
ностей (туннелизация) или дырчатого дефекта 
(остеоперфорация) для активизации внутрикост-

ного кровообращения, гемопоэза и репаративного 
остеогенеза [4–6]. Возможный механизм стиму-
лирующего эффекта введения интрамедуллярных 
спиц связан с пролонгированным формировани-
ем в костномозговой полости локальных очагов 
грануляционной ткани, характерной особенно-
стью которой, как нами показано ранее [2, 3], 
является экспрессия миграционного фенотипа 
эндотелиоцитов и как следствие — активизация 
ангиогенеза, о чем свидетельствует интенсив-
ное формирование многочисленных эндотелиаль-
ных выростов, образующих капиллярные почки 
и эндовазальные разрастания, локализующиеся 
в просвете сосудов (эндовазальный ангиогенез). 
Создание таких очагов обеспечивает эндокрин-
ными и паракринными путями воздействия уве-
личение популяции остеопродуцирующих клеток 
в зоне перелома, стимулирует регенерационный 
ангиогенез и способствует тем самым активиза-
ции процесса остеорепарации. Дополнительное 
покрытие поверхности титановых имплантатов 
наноструктурированным высокопористым слоем 
гидроксиапатита обеспечивает высокую био-
совместимость с тканевыми структурами реге-
нерата, увеличивает скорость остеоинтеграции, 
уменьшает выход ионов металла и предотвращает 
образование волокнистой соединительной ткани 
и хряща в регенерате [1, 14, 15]. Вокруг спиц 
образуется зона активного аппозиционного косте-
образования и ангиогенеза, формируется костный 
футляр со свойствами кондуктора и индуктора 
остеогенеза, обеспечивающий направленный рост 
костной ткани, пролонгированную стимуляцию 
ангиогенеза и репаративного костеобразования. 
Консолидация перелома осуществляется в ранние 
сроки по первичному типу без образования хря-
щевой и соединительной ткани в костной спайке.

Таким образом, результаты исследования сви-
детельствуют о положительном влиянии интра-
медуллярных спиц с покрытием из гидроксиапа-
тита на течение и интенсивность репаративно-
го костеобразования при заживлении перелома. 
Полученные данные позволяют рекомендовать 
данный сравнительно малоинвазивный способ 
оптимизации остеорепарации для применения в 
комплексе с другими методами консервативного 
и оперативного лечения перелома кости, особен-
но при вяло текущих репаративных процессах 
у детей, пациентов пожилого и старческого воз-
раста, а также у ослабленных больных.
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MORPHOLOGICAL CHARACTERISTICS 
OF REPARATIVE OSTEOGENESIS 
UNDER THE CONDITIONS OF TRANSOSSEOUS 
OSTEOSYNTHESIS AND INTRAMEDULLARY 
INTRODUCTION OF HYDROXYAPATITE-
COATED WIRES

Yu. M. Iryanov, A. V. Popkov and N. I. Antonov

In the experiments performed on 16 dogs, an open com-
minuted tibial fracture was modeled, then wires with hydroxy-
apatite coating were inserted intramedullary, and osteosynthesis 
was performed using the Ilizarov fixator. Bone regenerates were 
studied 14–360 days after the surgery using the methods of light 
microscopy, scanning electron microscopy, and X-ray electron 
probe microanalysis. It was found that a zone of active reparative 
osteo- and angiogenesis was formed around the wires, as well as 
a bone sheath with the properties of osteogenesis conductor and 
inductor. Fracture consolidation occured early according to the 
primary type without cartilaginous and connective tissue forma-
tion in bone adhesion.

Key words: bone, fracture healing, transosseous osteosynthe-
sis, intramedullary wires, hydroxyapatite coating
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