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Травматическое повреждение кости сопро-
вождается изменением её продольного и аппо-
зиционного роста, а также дисбалансом хими-
ческого состава, как в области повреждения, 
так и в других отделах кости [1-3]. В то же 
время практически отсутствуют сведения о 
реакции кости на травматическое повреждение 
в тех случаях, когда производится заполнение 
дефекта различными костно-пластическими 
материалами. Ранее нами было установлено, 
что нанесение дефектов в большеберцовых 
костях и имплантация в них блоков биогенно-
го материала на основе гидроксиапатита, ле-
гированного марганцем в различных концен-
трациях у белых крыс репродуктивного воз-
раста сопровождается ускорением темпов 
продольного роста и значительной активиза-
цией темпов аппозиционного роста, а также 
дисбалансом химического состава и измене-
ниями прочности [4-6].  

Целью настоящего исследования явилось 
исследование гистологического строения про-
ксимального эпифизарного хряща большебер-
цовых костей белых крыс при нанесении в них 
дефекта на границе проксимального метафиза 
и диафиза и имплантации в него биогенного 
гидроксилапатитного материала ОК-015, на-
сыщенного марганцем в различных концен-
трациях. Работа является фрагментом межка-
федральной НИР Луганского государственно-
го медицинского университета “Морфогенез 
костей скелета при заполнении костных де-
фектов гидроксилапатитными материалами 
различного состава” (гос. регистрационный № 
0109U004621). 

Материал и методы исследования. Ис-
следования проведены на 252 белых крысах-
самцах с исходной массой тела 135-145 г, кото-
рые были распределены на пять групп: 1-ая гру-
ппа - интактные животные, 2-ая группа – живот-
ные, которым были сформированы сквозные 
костные дефекты на границе проксимального 
метафиза и диафиза большеберцовой кости 
(ББК) диаметром 2,2 мм [7]. Поскольку передне-
задний размер ББК в этой области составляет у 
крыс данного возраста в среднем 3,5-3,6 мм, це-
лостность костного органа и функциональная 
нагрузка на него сохранялись. В 3-ей группе 
(ОК-015) в нанесенный дефект имплантировали 
блоки биогенного гидроксилапатита диаметром 
2,2 мм, содержащего стеклофазу (материал ОК-
015). В 4-й, 5-й и 6-й группах дефект заполняли 

блоками ОК-015, насыщенными марганцем в 
концентрации соответственно 0,10%, 0,25% и 
0,50%. Все манипуляции на животных выполня-
ли в соответствии с правилами европейской 
конвенции защиты позвоночных животных, ис-
пользующихся в экспериментальных и других 
научных целях [8]. 

По истечении сроков эксперимента (7, 15, 
30, 60, 90 и 180 дней) животных декапитиро-
вали под эфирным наркозом, выделяли ББК, 
отделяли проксимальные эпифизы, фиксиро-
вали их в 10% растворе нейтрального форма-
лина, декальцинировали, обезвоживали и за-
ливали в парафин. Гистологические срезы то-
лщиной 8-10 мкм окрашивали гематоксилин-
эозином и исследовали при помощи окулярно-
го винтового микрометра МОВ-1-15Х ГОСТ 
7865-56 по общепринятой методике [9]. При 
морфометрии проксимального эпифизарного 
хряща ББК использовалась морфофункциона-
льная классификация В.Г.Ковешникова [10]. 
Калибровку измерительных приборов произ-
водили с помощью миллиметрового отрезка 
ГОСТ 2 07513-55 2. 

Все полученные цифровые данные обраба-
тывали методами вариационной статистики с 
использованием стандартных прикладных про-
грамм [11]. 

Результаты и их обсуждение. Оценка по-
лученных цифровых данных проводилась при 
обязательном сопоставлении с показателями 
одновозрастных интактных животных. 

У интактных животных с 7 по 180 день 
эксперимента наблюдалось уменьшение ши-
рины эпифизарного хряща с 488,77±2,56 мкМ 
до 454,83±2,47 мкМ и пропорциональное су-
жение всех его зон: ширина зоны индиффе-
рентного хряща уменьшалась с 53,67±0,62 
мкМ до 48,14±0,57 мкМ, зоны пролифери-
рующего хряща – с 167,22±2,33 мкМ до 
157,39±1,91 мкМ, зоны дефинитивного хряща 
– с 141,5±1,95 мкМ до 133,22±1,59 мкМ, зоны 
деструкции – с 59,14±0,67 мкМ до 53,92±0,66 
мкМ, а зоны остеогенеза – с 67,25±0,77 мкМ 
до 62,17±0,74 мкМ. 

Объемное соотношение основных структу-
рных компонентов проксимальных эпифизар-
ных хрящей большеберцовых костей с 7 по 
180 дни наблюдений изменялось следующим 
образом: содержание межклеточного вещества 
возрастало с 40,53±0,72% до 44,33±0,64%; а 
содержание других компонентов в зоне перви-
чного остеогенеза снижалось: первичной спо-
нгиозы с 68,14±0,85% до 64,33±0,74% и уде-



О Р И Г І Н А Л Ь Н І    С Т А Т Т І   
 

 96

льного количества клеток с 47,81±0,67 шт/мм2 
до 43,58±0,64 шт/мм2. Также уменьшалось ко-
личество трабекул и остеобластов в области 
проксимального метафиза - с 34,22±0,44 
шт/мм2 до 32,83±0,40 шт/мм2 и с 63,14±0,72 
шт/мм2 до 62,19±0,76 шт/мм2. 

Полученные результаты соответствуют 
возрастной динамике изменения строения 
эпифизарных хрящей у белых крыс репродук-
тивного возраста описанной в литературе и в 
наших предшествующих исследованиях [4]. 

При нанесении сквозного дефекта ББК в 
период с 7 по 180 дни эксперимента общая 
ширина хряща была меньше значений 1-й гру-
ппы соответственно на 9,21%, 10,08%, 8,15%, 
8,18% (р>0,05), 3,83% и 4,85%. Это происхо-
дило преимущественно за счет зон индиффе-
рентного, пролиферирующего и дефинитивно-
го хрящей, ширина которых была меньше кон-
трольных значений соответственно на 11,54%, 
13,20%, 8,35%, 5,88% (р>0,05), 5,36% и 4,85%; 
на 16,76%, 16,37%, 10,59%, 13,78% (р>0,05), 
10,14% и 7,56% и на 9,48%, 11,48%, 12,16%, 
11,80% (р>0,05), 8,86% и 6,34%. Зона деструк-
ции также была уже контрольной с 7 по 30 
день на 10,15%, 7,19% и 12,03%. 

При этом зона первичного остеогенеза в 
период с 7 по 180 дни была шире аналогично-
го показателя 1-й группы животных соответс-
твенно на 12,85%, 8,41%, 10,04%, 11,35%, 
11,09% и 3,31% (р>0,05). 

Объемное соотношение основных структу-
рных компонентов эпифизарного хряща ББК 
2-й группы в сравнении с группой интактных 
животных достоверно не изменялось. Однако 
в области проксимального метафиза количест-
во трабекул было меньше контрольного в пе-
риод с 7 по 30 дни наблюдения на 18,59%, 
16,83% и 8,02% соответственно, а остеобла-
стов – к 15 дню на 4,91%; к 180 дню разница с 
1-й группой животных нивелировалась. 

Такая динамика зонального строения прок-
симального эпифизарного хряща ББК, соот-
ношения объемных компонентов в нем и в 
проксимальном метафизе соответствует дан-
ным полученным ранее [4]. 

При имплантации в проксимальные отделы 
диафиза материала ОК-015 без примесей об-
щая ширина эпифизарного хряща была больше 
показателей 2-й группы животных с 7 по 30 
день эксперимента соответственно на 4,87%, 
5,47% и 2,13%, а к 90 дню была уже меньше 
аналогичной на 3,31%. Также больше значе-
ний 2-й группы были ширина зоны индиффе-
рентного хряща - к 7 и 15 дням на 11,58% и 
6,73%, и ширина зоны дефинитивного хряща – 
с 7 по 60 день на 7,09%, 9,54%, 7,33% и 7,18%. 
Зона деструкции также была шире контроль-
ной в период с 7 по 60 день эксперимента со-
ответственно на 15,31%, 11,54%, 14,99% и 
5,79%, а к 90 дню наблюдений становилась 
уже на 14,14%. Что касается зоны первичного 
остеогенеза, то она была уже аналогичной зо-

ны 2-й группы животных к 7 дню на 7,43%, к 
30 дню на 8,50% и к 90 дню на 8,96%. Ширина 
зоны пролиферирующего хряща была уже 
аналогичной контрольной на 180 день на 
6,28%. 

В зоне первичного остеогенеза к 30 дню 
наблюдалось снижение удельного количества 
клеток на 3,94%, а к 60 дню эксперимента объ-
емное содержание спонгиозы было меньше 
значений 2-й группы на 3,84%. Также, к 90 
дню было выявлено увеличение содержания 
межклеточного вещества в эпифизарном хря-
ще на 7,05%.  

В области проксимального метафиза ББК 
наблюдалось уменьшение объемного содер-
жания трабекул с 7 по 30 день эксперимента 
соответственно на 4,99%, 6,96% и 4,36%. 

Имплантация в проксимальные отделы 
диафиза ББК маетриала ОК-015, насыщенного 
марганцем в концентрации 0,10% наблюда-
лось увеличение общей ширины проксималь-
ного эпифизарного хряща в сравнении с пока-
зателями 3-й группы с 15 по 180 день соответ-
ственно на 2,29%, 2,94%, 3,38%, 2,48% и 
3,63%. Главным образом это происходило за 
счёт зоны индифферентных хондроцитов, ко-
торая была шире контрольной к 15 и 30 дням 
на 10,67% и 5,12%, зоны первичного остеоге-
неза - к 15 и 60 дням на 6,59% и 4,98% и зоны 
пролиферирующего хряща - к 90 и 180 дням на 
4,86% и 6,25% соответственно. Так же следует 
отметить увеличение ширины зоны дефинити-
вных хондроцитов к 180 дню на 4,36% и зоны 
деструкции к 60 дню на 6,18%. Также, удель-
ное количество клеток в зоне первичного ос-
теогенеза было больше, чем в 3-й группе, к 30 
дню на 4,47%.  

В области проксимального метафиза ББК 
животных 4-й группы площадь, занятая трабе-
кулами вторичной спонгиозы была меньше 
показателей 3-й группы к 7дню наблюдений 
на 3,88%. 

При имплантации в ББК материала ОК-
015, насыщенного марганцем в концентрации 
0,10%, общая ширина эпифизарного хряща 
была больше показателй 3-й группы во все 
установленные сроки эксперимента соответст-
венно на 2,82%, 3,92%, 4,88%, 8,47%,7,84% и 
6,68%. При этом ширина зоны индифферент-
ных хондроцитов была больше значений 3-й 
группы с 7 по 90 день соответственно на 
3,83%, 10,79%, 7,22%, 4,56% и 4,59%, зоны 
пролиферирующего хряща – с 60 по 180 день 
на 10,69%, 6,90% и 16,87%, зоны дефинитив-
ных хондроцитов – с 30 по 60 день на 5,24% и 
7,09%, зоны деструкции и зоны первичного 
остеогенеза - с 7 по 90 день соответственно на 
3,99%, 3,95%, 4,9%, 8,62%, 12,93% и 5,06%, 
5,12%, 9,25%, 9,31%, 6,59%. 

Удельное количество клеток в зоне остео-
генеза было больше показателей 3-й группы 
крыс в период с 15 по 90 день эксперимента 
соответственно на 5,16%, 5,44%, 6,33% и 
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5,64%. Так же увеличивалась и доля первич-
ной спонгиозы к 60 дню - на 4,12%. Количест-
во остеобластов на трабекулах вторичной спо-
нгиозы проксимального метафиза ББК превы-
шало аналогичные показатели животных 3-й 
группы к 15 и 30 дню на 4,83% и 4,11% соот-
ветственно. При этом площадь, занятая трабе-
кулами к 7 дню было меньше контрольной на 
9,23%, а к 30 дню – больше на 5,77%. 

Полученные результаты в целом соответс-
твуют данным остеометрии об ускорении тем-
пов продольного роста ББК при имплантации 
в неё блоков ОК-015, легированных марганцем 
в концентрации 0,25%.  

В том случае, когда в ББК имплантировали 
ОК-015, насыщенный марганцем в концентра-
ции 0,50%, было выявлено увеличение общей 
ширины эпифизарного хряща с 15 по 180 день 
эксперимента в сравнении с 3-й группой соот-
ветственно на 3,27%, 4,25%, 5,74%, 5,08% и 
2,26%. Это происходило преимущественно за 
счет зоны пролиферирующих хондроцитов, 
которая была шире контрольной с 30 по 180 
день на 4,25%, 8,69%, 6,36% и 7,35%. Следует 
отметить, что ширина других зон хряща так же 
превосходила показатели 3-й группы: зона ин-
дифферентного хряща – к 15 и 30 дню на 
9,77% и 7,96%, зона дефинитивного хряща – к 
30 дню на 4,48%, зона деструкции – к 60 и 90 
дню на 4,73% и 6,86%, а зона остеогенеза – к 
15, 60 и 90 дню соответственно на 4,57%, 
6,54% и 5,77%. 

Также было выявлено увеличение содер-
жания межклеточного вещества в эпифизар-
ном хряще к 30 дню наблюдения на 4,17% и 
объемного содержания спонгиозы в зоне пер-
вичного остеогенеза к 60 дню на 3,78%.  

При этом в области проксимального мета-
физа ББК площадь, занятая трабекулами, 
уменьшалась к 7 и 15 дню соответственно на 
6,30% и 5,10%, количество остеобластов на их 
поверхности – к 180 дню на 4,76%. Эти изме-
нения свидетельствуют о нарушении ремоде-
лирования кости в области метафиза и могут 
быть проявлениями марганцевого гипермик-
роэлементоза к 180 дню эксперимента. 

Заключение. Полученные результаты по-
зволяют утверждать, что нанесение незапол-
ненного дефекта диаметром 2,2 мм на границе 
проксимального метафиза и диафиза ББК соп-
ровождается расширением зоны остеогенеза и 
сужением всех остальных зон их проксималь-
ного эпифизарного хряща.  

Имплантация в проксимальные отделы 
диафиза материала ОК-015 без примесей со-
провождается в период с 7 по 30 день экспе-
римента увеличением общей ширины прокси-
мального эпифизарного хряща в сравнении с 
группой с незаполненным дефектом, после 
чего суживался. Это сопровождается однона-
правленными изменениями ширины всех зон, 
за исключением зоны остеогенеза, которая 
расширяется. Трабекулярное строение про-

ксимального метафиза характеризовалось 
уменьшением объемной доли трабекул в пери-
од с 7 по 30 день эксперимента, что может 
свидетельствовать о снижении прочности. 

При заполнении дефекта блоками гидрок-
сиапатита ОК-015, легированных марганцем в 
различных концентрациях в сравнении с груп-
пой без легирования наблюдали оптимизацию 
структурно-функционального состояния эпи-
физарных хрящей по сравнению с 3-й группой. 
Это проявлялось в приближении исследуемых 
поазателей к значениям 1-й группы. Однако, в 
области проксимального метафиза, являюще-
гося при заживлении перелома, парареактив-
ной зоной, было выявлено уменьшение пло-
щади, занятой костными трабекулами, и коли-
чества клеток на их поверхности. В 4-5-й 
группах эти явления были выражены в ранние 
сроки эксперимента, а в 6-й, при концентрации 
марганца в имплантате – к 180 дню. 

Полученные результаты можно объяснить 
следующим образом. Согласно данным M.S. 
Clegg и соавт. [12], ионы марганца прямопро-
порционально влияют на ось GH/IGF (гормон 
роста/инсулиноподобный фактор роста), кото-
рая отвечает за процессы линейного роста. То-
гда можно предположить, что ионы марганца, 
образующиеся при резорбции сложного им-
плантата разносятся с током крови сначала в 
пределах костного органа и влияют на функ-
циональную активность эпифизарных хрящей, 
в первую очередь зоны остеогенеза которая 
находится в непосредственной близости от 
системы интамедуллярного кровотока. 

С другой стороны, по данным А.В. Скаль-
ного [13] порогом токсичности марганца явля-
ется поступление в организм 40 мг/день для 
человека.  

Проведенные расчеты показывают сле-
дующее: если взять за исходные данные на-
чальную массу животных 140 г, а массу им-
планитруемого блока 140 мг, то при концен-
трации марганца в нем 0,50% получаем экви-
валент – 25 мг на кг массы тела. Для человека 
с массой тела 60 кг это является эквивалентом 
1500 мг, что даже с учетом коэффициента ви-
довой устойчивости значительно превосходит 
порог токсичности. 

В таком случае, снижение объемного со-
держания первичной спонгиозы в зоне остео-
генеза в 6-й группе, а также уменьшение пло-
щади, занятой трабекулами в метафизе, можно 
объяснить явлениями интоксикации вследст-
вии накопления марганца во всем организме и 
развитии марганцевого гипермикроэлементо-
за. 

Перспективы дальнейших исследова-
ний. Для подтверждения полученных резуль-
татов и дальнейшего развития выдвинутых 
предположений будет проведено гистологиче-
ское исследование середины диафиза больше-
берцовых костей в условиях нашего экспери-
мента. 
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Лузин В.И., Пляскова Ю.С. Гистологическое строение проксимального эпифизарного хряща больше-

берцовой кости при имплантации в неё гидроксилапатита, насіщенного марганцем в различных концентра-
циях // Український медичний альманах. – 2012. – Том 15, №2. – С. 95-98. 

В статье показано, что нанесение незаполненного дефекта диаметром 2,2 мм на границе проксимально-
го метафиза и диафиза большеберцовых костей сопровождается увеличением ширины зоны остеогенеза и 
сужением всех остальных зон проксимальных эпифизарных хрящей. Имплантация в область нанесенного 
дефекта биогенного гидроксилапатита ОК-015 сопровождается некоторым сглаживанием выявленных от-
клонений. Однако, в области проксимального метафиза определяется снижение площади, занятой трабеку-
лами и количества клеток на их поверхности, что может быть предпосылками к снижению прочности. При 
заполнении дефекта блоками гидроксилапатита ОК-015, легированных марганцем в концентрациях 0,10% 
и 0,25% в сравнении с группой животных приводит к сглаживанию выявленных отклонений. При концен-
трации марганца в имплантате 0,50% развиваются явления марганцевого гипермикроэлементоза. 

Ключевые слова: большеберцовая кость, репаративная регенерация, эпифизарный хрящ, биогенный 
гидроксиапатит, марганец. 

 
Лузін В.І., Пляскова Ю.С. Гістологічна будова проксимального епіфізного хряща великогомілкової 

кістки при імплантації до неї гідроксилапатиту, насиченого марганцем в різних концентраціях // Українсь-
кий медичний альманах. – 2012. – Том 15, №2. – С. 95-98. 

У статті показано, що нанесення незаповненого дефекту діаметром 2,2 мм на межі проксимального ме-
тафіза і діафіза великогомілкової кістки супроводжується збільшенням ширини зони остеогенезу і звужен-
ням всіх інших зон проксимальних епіфізних хрящів. Імплантація в нанесений дефект біогенного гідрокси-
лапатиту ОК-015 супроводжується деяким згладжуванням виявлених відхилень. Однак, в зоні проксималь-
ного метафіза визначається зниження площі, зайнятої трабекулами і кількості клітин на їх поверхні, що 
може бути передумовами до зниження міцності. При заповненні дефекту блоками гідроксилапатиту ОК-
015, легованих марганцем у концентраціях 0,10% і 0,25% в порівнянні з групою тварин призводить до 
згладжування виявлених відхилень. При концентрації марганцю в імплантаті 0,50% розвиваються явища 
марганцевого гіпермікроелементоза. 

Ключові слова: великогомілкова кістка репаративна регенерація, епіфізний хрящ, біогенний гідрокси-
лапатит, марганець. 

 
Luzin V.I., Plyaskova Yu.S. Strength of tibia after implantation of ceramic hydroxyapatite material OK-015 alloed 

manganese in different concentration // Український медичний альманах. – 2012. – Том 15, №2. – С. 95-98. 
The article shows that the application of an unfilled defect diameter of 2.2 mm on the border of the proximal 

metaphysis and diaphysis of the tibial bone is accompanied by an increase in the width of the zone of bone 
formation and narrowing of the proximal zones of the rest of the epiphyseal cartilage. Implantation into the area 
caused by nutrient deficiency hydroxyapatite OK-015 is accompanied by some smoothing of the identified 
deviations. However, in the proximal metaphysis is determined by reducing the area occupied by trabeculae, and 
the number of cells on the surface of what can be prerequisites to a decrease in strength. When filling defect 
hydroxyapatite blocks OK-015 doped with manganese concentrations in the 0.10% and 0.25%, compared with a 
group of animals leads to a smoothing of the identified deviations. When the concentration of manganese in the 
implant of 0.50% evolving manganese intoxication phenomenon.  

Key words: tibia, reparative regeneration, strength, epiphysial cartilage, manganese. 
Надійшла 24.02.2012 р. 

Рецензент: проф. С.А.Кащенко 




