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ТИ ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ АРТРИТЕ КОЛЕННОГО СУСТАВА 
Гетманец А.В.  
ГЗ «Луганский государственный медицинский университет» 

Поражения суставов являются одними из 
наиболее тяжелых болезней человечества, а 
проблемы их диагностики, профилактики и ле-
чения являются одними из ключевых в терапии, 
ревматологии и клинической фармации. Они 
широко распространены среди людей зрелого 
возраста и характеризуются тенденцией к про-
грессированию, что приблизительно в 60% слу-
чаев ведет к снижению трудоспособности, а в 
11,55% - к инвалидизации [2, 3]. Не следует за-
бывать и о том, что при лечении заболеваний 
суставов различного генеза широко применяют-
ся глюкокортикоиды, использование которых 
сопровождается развитием системного остеопо-
роза [2, 3]. В доступной литературе достаточно 
широко описаны проблемы патогенеза, профи-
лактики, диагностики и лечения заболеваний 
суставов [6, 10], однако информация о том, как в 
условиях заболеваний суставов изменяется хи-
мический состав длинных трубчатых костей 
практически отсутствует.  

Поэтому цель данного исследования - 
изучить химический состав проксимального 
эпифиза большеберцовой кости (ББК) в усло-
виях экспериментального артрита коленного 
сустава, а также введения введения преднизо-
лона и обосновать возможности коррекции 
выявленных изменений препаратами кальция 
третьего поколения. Работа является фрагмен-
том НИР кафедры нормальной анатомии Лу-
ганского государственного медицинского уни-
верситета “Морфогенез длинных трубчатых 
костей в условиях экспериментального артри-
та” (гос. регистрационный № 0109U004614). 

Материал и методы. Исследование про-
ведено на 196 белых крысах-самках репродук-
тивного возраста, распределенных на 7 групп. 
Первую группу составили интактные живот-
ные. Во 2-й группе животные получали внут-
рижелудочно через зонд преднизолон в дози-
ровке, эквивалентной 10 мг/сутки для человека 
[8]. Крысам 3-7 групп под эфирным масочным 
наркозом вводили в полость коленного сустава 
суспензию талька. На следующий день после 
оперативного вмешательства все животные 4-7 
групп также начинали получать внутрижелу-
дочно через зонд преднизолон в дозировке, 
эквивалентной 10 мг/сутки для человека. По 
истечении месяца после оперативного вмеша-
тельства крысы 5-7 группы также внутриже-
лудочно через зонд начинали получать препа-
раты кальция третьего поколения. Животные в 
5-й группе получали «Кальцемин» в эквива-
ленте 2 таблетки в сутки для человека, 6-й – 
«Кальцемин» в эквиваленте 4 таблетки в сутки 

и в 7-й – «Кальцемин Адванс» в эквиваленте 2 
таблетки в сутки. Все манипуляции на живот-
ных выполняли в соответствии с правилами 
Европейской конвенции защиты позвоночных 
животных, использующихся в эксперимен-
тальных и других научных целях [9].  

По истечении сроков эксперимента (7, 15, 
30 и 90 дней) животных декапитировали под 
эфирным наркозом, выделяли большеберцо-
вые кости и отделяли проксимальные эпифи-
зы. Химическое исследование состояло в оп-
ределении содержания воды, органических и 
минеральных веществ в костном веществе, а 
также в минерализованных тканях зубов, ко-
торые рассчитывали весовым методом, после-
довательно, после высушивания костей до по-
стоянного веса при температуре 105°С в сухо-
жаровом шкафу и озоления в муфельной печи 
при температуре 450-500°С в течение 12 часов 
[5]. Полученную золу растирали в фарфоровой 
ступке и хранили в герметичных микропро-
бирках. Для дальнейшего исследования 10 мг 
золы растворяли в 2 мл 0,1 Н химически чис-
той соляной кислоты, доводили до 25 мл би-
дистиллированной водой. В полученном рас-
творе определяли содержание натрия, калия, 
кальция и фтора на атомно-абсорбционном 
фотометре типа "Сатурн"-2 в режиме эмиссии 
в воздушно-пропановом пламени [1,7], а также 
содержание фосфора колориметрически по 
Бригсу на электрофотоколориметре КФК-3 [2]. 

Все полученные цифровые данные обраба-
тывали методами вариационной статистики с 
использованием стандартных прикладных 
программ [5]. 

Результаты и их обсуждение. У интакт-
ных животных в ходе наблюдения (с 7 по 90 
день) содержание вода и органических ве-
ществ в проксимальном эпифизе ББК умень-
шалось соответственно с 34,95±0,53% до 
34,95±0,38% и с 26,18±0,32% до 25,63±0,31. 
Содержание минеральных веществ при этом 
увеличивалось с 38,87±0,42% до 39,42±0,43%. 

Возрастные изменения компонентного со-
става ББК у интактных животных сопровожда-
лись пропорциональными изменениями ее хи-
мического состава. За период с 7 по 90 день на-
блюдения содержание кальция в проксимальном 
эпифизе ББК увеличилось с 21,07±0,37% до %, 
магния – с 3,68±0,06% до 3,92±0,07%, а содер-
жание фосфора – с 18,61±0,29% до 19,12±0,26%. 
Поскольку содержание кальция увеличивалось 
быстрее, кальций/фосфорное соотношение за 
период наблюдения увеличилось с 1,13±0,03 до 
1,17±0,03. 



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

 210

Наряду с этим содержание натрия и калия 
в ходе наблюдения постепенно уменьшалось 
соответственно с 1,68±0,06% до 1,49±0,04% и 
с 1,33±0,05% до 1,16±0,03%. 

Также содержание меди в ходе наблюде-
ния незначительно возрастало с 3,24±0,07% до 
3,40±0,08%. 

Внутрижелудочное введение через зонд 
преднизолона в дозировке, эквивалентной 10 
мг/сутки для человека сопровождалось про-
грессирующим дисбалансом химического со-
става ББК. 

Содержание минеральных веществ было 
меньше значений 1-й группы во все установ-
ленные сроки эксперимента соответственно на 
7,02%, 7,36%, 7,87% и 8,22%, а содержание 
органических веществ – на 3,78%, 3,96%, 
4,51% и 5,93%. В результате содержание воды 
превосходило контрольное соответственно на 
10,64%, 11,15%, 12,17% и 13,62%. 

При этом содержание кальция в минераль-
ном компоненте ББК было меньше значений 1-й 
группы во все установленные сроки экспери-
мента соответственно на 6,60%, 8,02%, 9,27% и 
10,30%. Содержание фосфора было несколько 
больше контрольного, но границ доверительного 
интервала это отличие достигало лишь на 90 
день эксперимента – 4,50%. В результате соот-
ношение кальций/фосфор было меньше значе-
ний 1-й группы с 15 по 60 день эксперимента 
соответственно на 11,30%, 12,28% и 14,53%. 

Это свидетельствует о нарушениях про-
цессов кристаллизации и увеличении степени 
аморфности костного минерала ББК. 

Параллельно с увеличением содержания 
воды содержание натрия было больше кон-
трольного на 30 и 90 день эксперимента на 
11,32% и 10,74%, а содержание калия и магния 
на 90 день – на 10,35% и 7,40%. 

Наконец, содержание меди в проксимально 
эпифизе ББК было меньше контрольного с 15 
по 60 день соответственно на 7,32%, 8,11% и 
7,65%, что может быть свидетельством исто-
щения ферментных систем костной ткани. 

В условиях экспериментального артрита 
коленного сустава (3-я группа) также опреде-
лялась дестабилизация химического состава 
проксимального эпифиза ББК, но развивалась 
она позже и была выражена слабее, чем во 2-й 
группе. 

Содержание минеральных веществ во все 
установленные сроки эксперимента было мень-
ше значений 1-й группы соответственно на 
3,81%, 4,34%, 4,55% и 5,07%, а содержание вода 
– больше на 5,64%, 6,75%, 7,45% и 8,73%. Так-
же, содержание органических веществ было 
меньше аналогичных значений у интактных жи-
вотных с 15 по 90 день на 2,57%, 3,16% и 4,10%. 

В минеральном компоненте ББК в услови-
ях 3-й группы эксперимента содержание каль-
ция было меньше значений 1-й группы с 15 по 
90 день эксперимента соответственно на 
5,69%, 6,61% и 7,97%. Поскольку содержание 

фосфора было недостоверно больше кон-
трольного, соотношение кальций/фосфор в 
период с 15 по 90 день также было меньше 
значений 1-й группы на 7,83%, 8,70% и 
11,12%. Наконец, содержание меди в ББК бы-
ло меньше контрольного на 30 и 90 день экс-
перимента на 5,11% и 6,18%. 

Сочетание обоих факторов (введение пред-
низолона и экспериментальный артрит коленно-
го сустава, 4-я группа) сопровождалось потен-
цированием негативного влияния условий экс-
перимента на химический состав ББК, которое 
нарастало с увеличением сроков наблюдения. 

Содержание органических и минеральных 
веществ в проксимальном эпифизе ББК было 
меньше значений 1-й группы во все сроки экс-
перимента соответственно на 4,32%, 5,03%, 
6,28% и 8,04%, и на 7,33%, 8,13%, 8,71% и 
9,74%.  В результате содержание воды было 
больше контрольного во все установленные 
сроки наблюдения соответственно на 11,39%, 
12,81%, 14,43% и 16,88%. 

В этих условиях содержание кальция и ме-
ди было меньше значений интактных крыс во 
все сроки наблюдения соответственно на 
7,69%, 9,14%, 10,23% и 11,68%, и на 6,79%, 
8,84%, 9,31% и 9,71%. Поскольку содержание 
фосфора было больше контрольного с 15 по 60 
день наблюдения на 4,59%, 5,66% и 6,33%, 
соотношение кальций/фосфор было меньше 
значений 1-й группы во все установленные 
сроки соответственно на 10,62%, 13,91%, 
14,78% и 17,09%. 

Наконец, содержание натрия, калия и маг-
ния в ББК было больше аналогичных значений 
интактных животных во все установленные 
сроки эксперимента соответственно на 
10,71%, 10,91%, 12,58% и 15,44%, на 9,02%, 
11,63%, 8,40% и 9,18%, и на 7,07%, 7,80%, 
8,40% и 9,18%. 

Сравнение с 3-й группо (эксперименталь-
ный артрит коленного сустава без применения 
преднизолона) показало, что содержание ми-
неральных веществ в ББК было меньше кон-
трольного во все установленные сроки экспе-
римента соответственно на 3,67%, 3,97%, 
4,37% и 4,92%, а содержание воды – больше 
на 5,44%, 5,68%, 6,50% и 7,50%. При этом со-
держание органических веществ в прокси-
мальном эпифизе ББК было меньше значений 
3-й группы на 30 и 90 день на 3,22% и 4,11%. 
В этих условиях элементный состав ББК ха-
рактеризовался пропорциональными измене-
ниями, но достоверным было лишь увеличе-
ние содержания натрия на 90 день экспери-
мента на 10,97%. 

Таким образом, как экспериментальный арт-
рит коленного сустава, так и применение при 
нем преднизолона сопровождаются дисбалансом 
химического состава ББК, что требует корриги-
рующих мероприятий. В клинической практике 
обязательным компонентом в комплексном ле-
чении артриов являются препараты кальция, как 
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правило, третьего поколения. Однако единой 
точки зрения по поводу дозировки и вида при-
меняемого препарата до сих пор не существует. 
Решению этого вопроса были посвящены 5-7-я 
группы нашего эксперимента. 

Внутрижелудочное введение «Кальцеми-
на» в стандартной дозировке на фоне приме-
нения преднизолона и экспериментального 
артрита (5-я группа) сопровождалось в срав-
нении с 4-й группой незначительным сглажи-
ванием влияния условий эксперимента на хи-
мический состав проксимального эпифиза 
ББК, выраженным лишь с 30 дня наблюдения. 

Содержание меди в ББК было больше зна-
чений 4-й группы на 30 и 90 день эксперимен-
та на 7,29% и 11,08%. Также, на 90 день со-
держание органических и минеральных ве-
ществ, а также кальция было больше значений 
4-й группы соответственно на 5,35%, 5,82% и 
8,06%, а доля воды и натрия – меньше на 
9,15% и 11,05%. 

Внутрижелудочное введение «Кальцеми-
на» в удвоенной дозировке на фоне сочетания 
применения преднизолона и эксперименталь-
ного артрита (6-я группа) также сопровожда-
лось сглаживанием влияния условий экспери-
мента на химический состав проксимального 
эпифиза ББК, несколько более выраженным, 
чем в 5-й группе. 

Сравнение с 4-й группой показало, что со-
держание минеральных веществ было больше 
контрольного с 15 по 90 день наблюдения со-
ответственно на 6,42%, 7,64% и 9,92%, а со-
держание органических веществ – с 30 по 90 
день на 4,56% и 7,64%. При этом доля воды 
была меньше контрольной с 15 по 90 день на 
7,68%, 9,61% и 13,05%. 

В этих условиях содержание кальция в зо-
ле ББК было больше значений 4-й группы с 15 
по 90 день эксперимента соответственно на 
5,08%, 8,79% и 12,57%, а содержание фософра 
– меньше на 3,13%, 4,91% и 6,94%. В резуль-
тате соотношение кальцый/фосфор было 
больше контрольного с 1 5 по 90 день на 
10,10%, 14,29% и 20,62%. Также, содержание 
меди превосходило показатели 4-й группы на 
30 и 90 деньэксперимента на 8,61% и 11,73%. 

При этом содержание калия на 30 и 90 
день было достоверно меньше значений 4-й 
группы на 6,05% и 9,12%, а содержание на-
трия на 90 день – на 11,36%. 

Внутрижелудочное введение «Кальцеми-
на» в удвоенной дозировке на фоне сочетания 
применения преднизолона и эксперименталь-
ного артрита (6-я группа) также сопровожда-
лось сглаживанием влияния условий экспери-
мента на химический состав проксимального 
эпифиза ББК, но несколько более выражен-
ным, чем в 5-й группе. Причем эти явления 
были выражены уже с 15 дня эксперимента. 

Содержание минеральных веществ и каль-
ция было больше значений 4-й группы с 15 по 
90 день эксперимента соответственно на 

6,42%, 7,64% и 9,92%, и на 5,08%,8,79% и 
12,57%. В те же сроки содержание в прокси-
мальном эпифизе ББК воды, а также содержа-
ние фосфора были меньше значений 4-й груп-
пы соответственно на 7,68%, 9,61% и 13,05%, 
и на 3,83%, 4,91% и 6,94%. 

На 30 и 90 день эксперимента содержание 
органических веществ, доля меди, а также 
кальций-фосфорное отношение были больше 
значений 4-й группы соответственно на 4,56% 
и 7,64%, на 8,61% и 11,73%, а также на 14,29% 
и 20,62%. При содержание магния было мень-
ше контрольного на 30 и 90 день эксперимента 
на 6,05% и 9,11%, а содержание калия на 90 
день – на 11,36%. 

Наконец, введение «Кальцемина Адванс» в 
стандартной дозировке на фоне применения 
преднизолона и экспериментального артрита 
(7-я группа) сопровождалось значительным 
сглаживанием влияния условий нашего экспе-
римента на химический состав проксимально-
го эпифиза ББК. Эти явления регитрировались 
уже с 7 дня эксперимента и с увеличением его 
продолжительности нарастали. При этом дос-
товерные отличия показателей химического 
состава ББК от интактных животных (1-я 
группа) не были выявлены. 

В первую очередь корригирующее влияние 
проявлялось на компонентном составе ББК. Со-
держание органических и минеральных веществ 
было больше аналогичных показателей 4-й 
группы во все установленные сроки экспери-
мента соответственно на 3,27%, 4,45%, 5,55% и 
8,53%, и на 5,55%, 7,07%, 9,24% и 11,10%. При 
этом содержание воды в проксимальном эпифи-
зе ББК во все сроки эксперимента было меньше 
значений 4-й группы соответственно на 7,24%, 
9,20%, 11,64% и 14,59%. 

При этом содержание кальция в золе ББК с 
15 по 90 день эксперимента было больше зна-
чений 4-й группы соответственно на 7,24%, 
10,58% и 12,62%, а содержание фосфора – 
меньше на 3,83%, 5,17% и 6,35%. В результате 
соотношение кальций/фосфор в те же сроки 
было больше показателей 4-й группы на 
13,13%, 17,35% и 20,62%, что является при-
знаком оптимизации кристаллической решет-
ки костного биоминерала. 

Также, содержание натрия на 30 и 90 день 
эксперимента было меньше значений 4-й 
группы на 11,73% и 13,95%, содержание маг-
ния на 30 день – на 7,02%, а содержание калия 
на 90 день – на 10,61%. 

Наконец, содержание меди в золе ББК бы-
ло больше контрольного на 30 и 90 день на 
11,26% и 12,05% 

Заключение. Экспериментальный артрит 
коленного сустава сопровождается пропор-
циональным дисбалансом химического соста-
ва проксимального эпифиза большеберцовой 
кости. Применение преднизолона на фоне экс-
периментального артрита усугубляло влияние 
условий эксперимента на химический состав 
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проксимального эпифиза большеберцовой 
кости. Внутрижелудочное применение препа-
ратов кальция третьего поколения сглаживало 
выявленные отклонения. Наиболее предпочти-
тельным, по нашим данным, было применение 
препарата «Кальцемин Адванс». 

Перспективы дальнейших исследований. 
Для подтверждения выявленных закономерно-
стей в дальнейшем будет проведено гистологи-
ческое исследование эпифизов большеберцовых 
костей в условиях нашего эксперимента. 
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