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На настоящий момент поражения суста-
вов являются одними из наиболее тяжелых 
заболеваний, а проблемы их диагностики, 
профилактики и лечения являются одними 
из ключевых в терапии, ревматологии и кли-
нической фармации. Они широко распрост-
ранены среди людей зрелого возраста и ха-
рактеризуются тенденцией к прогрессирова-
нию, что приблизительно в 60% случаев ве-
дет к снижению трудоспособности, а в 
11,55% - к инвалидизации [2, 5]. В доступной 
литературе достаточно широко описаны про-
блемы патогенеза, профилактики, диагнос-
тики и лечения заболеваний суставов [4, 8], 
однако информация о том, как в условиях 
заболеваний суставов изменяется структур-
но-функциональное состояние длинных тру-
бчатых костей практически отсутствует.  

Цель исследования: изучить гистологиче-
ское строение середины диафиза большебер-
цовой кости в условиях экспериментального 
артрита коленного сустава и обосновать воз-
можность коррекции выявленных изменений 
препаратами кальция третьего поколения. Ра-
бота является фрагментом НИР кафедры нор-
мальной анатомии Луганского государствен-
ного медицинского университета “Морфогенез 
длинных трубчатых костей в условиях экспе-
риментального артрита” (государственный 
регистрационный № 0109U004614). 

Материал и методы. Исследование прове-
дено на 126 белых крысах-самках репродуктив-
ного возраста, распределенных на 6 групп. Пер-
вую группу составили интактные животные. Во 
2-й группе животные получали внутрижелудоч-
но через зонд преднизолон в дозировке, эквива-
лентной 10 мг/сутки для человека. Крысам 3-7 
групп под эфирным масочным наркозом вводи-
ли в полость коленного сустава суспензию таль-
ка. На следующий день после оперативного 
вмешательства все животные 4-7 групп также 
начинали получать внутрижелудочно через зонд 
преднизолон в дозировке, эквивалентной 10 
мг/сутки для человека. По истечении месяца по-
сле оперативного вмешательства крысы 5-7 гру-
ппы также внутрижелудочно через зонд начина-
ли получать препараты кальция третьего поко-
ления. Животные в 5-й группе получали «Каль-
цемин» в эквиваленте 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. Сроки экспе-
римента составили 7, 15, 30 и 90 дней со дня на-
чала введения корректоров. Перерасчет дози-
ровки всех вводимых препаратов производили с 

учетом рекомендаций Ю.Р. и Р.С. Рыболовлевых 
[6]. 

По истечении сроков эксперимента крыс 
забивали декапитацией под эфирным нарко-
зом. Фрагменты середины диафизов больше-
берцовых костей фиксировали в 10% растворе 
нейтрального формалина, декальцинировали, 
обезвоживали и заливали в парафин. Гистоло-
гические срезы толщиной 6-8 мкм окрашивали 
гематоксилин-эозином и исследовали при по-
мощи окулярного винтового микрометра 
МОВ-1-15Х ГОСТ 7865-56 по общепринятой 
методике [1]. Программа морфометрии вклю-
чала в себя измерение ширины слоев диафиза: 
остеонного, наружных и генеральных пластин, 
а также диаметров остеонов и их каналов. Та-
кже рассчитывали и площади поперечного се-
чения компактного вещества и костно-
мозговой полости [1]. Калибровку измерите-
льных приборов производили с помощью 
миллиметрового отрезка ГОСТ 2 07513-55 2. 

Манипуляции на животных выполняли в 
соответствии с правилами европейской конве-
нции защиты позвоночных животных, исполь-
зующихся в экспериментальных и других нау-
чных целях [7]. 

Все использованные измерения и парамет-
ры приведены в соответствие с международ-
ной системой единиц. Полученные цифровые 
данные обрабатывали методами вариационной 
статистики с использованием стандартных 
прикладных программ [3]. 

Результаты и их обсуждение. На попереч-
ном срезе середины диафиза большеберцовых 
костей интактных животных хорошо дифферен-
цировались зоны наружных и внутренних гене-
ральных пластин, а также остеонный слой, в ко-
тором определялись остеоны, преимущественно 
первичные. По мере увеличения возраста ин-
тактных животных толщина слоев диафиза по-
степенно увеличивалась, а диаметры остеонов и 
их каналов уменьшались. Площади компактного 
вещества и костномозговой полости также в хо-
де наблюдения увеличивались. 

Такие изменения свидетельствуют о высо-
кой активности процессов аппозиционного 
роста большеберцовых костей у животных ре-
продуктивного возраста. 

Во 2-й группе, в условиях введения пред-
низолона, строение диафиза на поперечном 
срезе с увеличением сроков наблюдения 
прогрессивно нарушалось. Общая ширина 
всех слоев диафиза была меньше значений 1-й 
группы во все установленные сроки экспери-
мента соответственно на 3,05%, 5,80%, 8,50% 
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и 9,74%, а диаметры каналов остеонов – боль-
ше на 7,69%, 7,07%, 11,56% и 15,21%. 

Ширина слоев наружных и внутренних ге-
неральных пластин, а также остеонного слоя 
были меньше контрольных с 15 по 60 день на-
блюдения соответственно на 5,42%, 9,24% и 
11,97%, на 6,79%, 11,20% и 9,05%, и на 5,57%, 
7,01% и 7,71%. Диаметры остеонов были 
меньше значений 1-й группы с 15 по 90 день 
наблюдения на 5,57%, 6,67% и 8,44%, а пло-
щадь компактного вещества диафиза на 90 
день – на 6,64%. Площадь костно-мозговой 
полости на 30 и 90 день была больше кон-
трольной на 7,91% и 8,30%. 

Такие изменения в целом соответствуют 
описанной в литературе динамике изменений в 
компактном веществе, характерной для глю-
кокортиоид-индуцированного остеопороза. 

При введении суспензии талька в полость 
коленного сустава (3-я группа) наблюдались 
сходные, но менее выраженные изменения. 
Общая ширина всех слоев диафиза была 
меньше значений 1-й группы во все установ-
ленные сроки эксперимента соответственно на 
2,94%, 4,52%, 6,10% и 6,63%, а диаметры ка-
налов остеонов – больше на 6,24%, 7,92%, 
8,67% и 10,22%. 

В этих условиях ширина слоев – наружных 
и внутренних пластин и сотеонного, а также 
размеры остеонов были меньше контрольных 
с 15 по 90 день наблюдения соответственно на 
4,40%, 6,93% и 8,35%, на 4,27%, 5,27% и 
6,61%, на 5,26%, 7,36% и 9,05%, на и 3,87%, 
4,16% и 5,02%. Наконец, к 90 дню было выяв-
лено уменьшением площади компактного ве-
щества на 6,64%. 

Моделирование экспериментального арт-
рита коленного сустава на фоне введения 
преднизолона потенцировало негативное обо-
их факторов. Вследствие этого, общая ширина 
слев диафиза, остеонный слой и диаметры ос-
теонов были меньше значений 2-й группы с 15 
по 90 день наблюдения соответственно на 
3,50%, 4,54% и 6,37%, на 4,29%, 2,69% и 
3,64%, и на 3,68%, 3,91% и 4,98%. Также с 15 
по 60 день наблюдения меньше значений 2-й 
группы была и площадь компактного вещества 
диафиза – на 8,19%, 11,47% и 7,70%. 

При этом на 30 и 90 день наблюдения шири-
на слоев наружных и внутренних генеральных 
пластин были меньше значений 2-й группы со-
ответственно на 4,97% и 6,99%, и на 8,56% и 
11,69%, а диаметры каналов остеонов и площадь 
костномозговой полости – больше соответст-
венно на 5,52% и 9,79%, и на 6,26 и 7,08%. 

С целью коррекции выявленных измене-
ний были использованы препараты кальция 
третьего поколения «Кальцемин» и «Кальце-
мин Адванс».  

В 5-й группе при внутрижулудочном вве-
дении «Кальцемина» в дозировке, эквивалент-
ной 2 табл. в сутки, явления восстановления 
исследуемых показателей наблюдались лишь 

на 90 день эксперимента. В этот срок общая 
ширина слоев диафиза, ширина слоя внутрен-
них генеральных пластинок, размеры остеонов 
и площадь компактного вещества диафиза бы-
ли больше значений 4-й группы соответствен-
но на 4,08%, 6,15%, 7,45% и 5,94%. При этом 
диаметры каналов остеонов и площадь кост-
номозговой полости были меньше значений 4-
й группы на 7,22% и 6,15%. 

Применение «Кальцемина» в дозировке, 
эквивалентной 4 табл. ежедневно (6-я группа) 
сопровождалось некоторым усилением корри-
гирующего влияния. Диаметры каналов остео-
нов были меньше значений 4-й группы с 15 по 
90 день наблюдения на 5,35%, 5,04% и 10,10%. 

На 30 и 90 день наблюдения ширина слоя 
внутренних генеральных пластин и площадь 
компактного вещества были больше значений 
4-й группы соответственно на 5,47% и 11,11%, 
и на 6,98% и 8,35%, а площадь костно-
мозговой полости – меньше на 6,23% и 8,46%. 

Наконец, на 90 день и общая ширина сло-
ев, и ширина слоев наружных генеральныцх 
пластин и остеонного слоя были больче знаяе-
ний 4-й группы на 7,43%, 7,49% и 5,88%. 

Таким образом, увеличение дозировки 
«Кальцемина» незначительно сказывалось на 
выраженности его корригирующего влияния. 

Наконец, при внутрижелудочном введении 
«Кальцемина Адванс» в дозировке, эквива-
лентной 2 табл. в сутки (7-я группа), сопрово-
ждалось явлениями восстановления гистоло-
гического строения диафиза большеберцовой 
кости с 15 дня наблюдения. 

Диаметры каналов остеонов и площадь ко-
стномозговой полости с 15 по 90 день наблюде-
ния были меньше значений 4-й группы соответ-
ственно на 6,31%, 7,95% и 15,88%, и на 5,85%, 
8,42% и 10,62%. На 30 и 90 день наблюдения 
больше значений 4-й группы были ширина слоев 
диафиза, ширина слоя внутренних генеральных 
пластин, размеры остеонов и площадь компакт-
ного вещества – соответственно на 5,96% и 
13,48%, на 9,22% и 23,11%, на 4,96% и 7,69%, и 
на 9,47% и 11,88%. Наконец, на 90 день наблю-
дения больше значений 4-й группы были и ши-
рина остеонного слоя и слоя нарудных гене-
ральных пластин – на 8,90% и 14,67%. 

Вероятно, это связано с тем, что «Кальце-
мин Адванс» в своем составе содержит микро-
элементы в большей концентрации, в частно-
сти бор, обладающий хондро- и остеопро-
текторным действием. 

Заключение. Таким образом, примене-
ние преднизолона внутрижелудочно через 
зонд в дозировке, эквивалентной 10 мг/сутки 
для человека у белых крыс репродуктивного 
возраста сопровождается прогрессирующим 
нарушением процессов аппозиционного рос-
та и гистологической структуры диафиза на 
протяжении всего периода наблюдения. Вве-
дение суспензии талька в полость коленного 
сустава также сопровождается нарушением 
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процессов аппозиционного роста и гистоло-
гической структуры диафиза, которое выра-
жено в несколько меньшей степени. Сочета-
ние обоих факторов (применение преднизо-
лона и введение суспензии талька в полость 
коленного сустава) сопровождается потен-
цированием негативного влияния условий 
эксперимента гистологическое строение се-
редины диафиза большеберцовой кости.  

Применение препарата кальция третьего по-
коления «Кальцемин» в дозировке, эквивалент-
ной 2 табл. в сутки для человека, сопровождает-
ся незначительным сглаживанием выявленных 
отклонений к 90 дню. Увеличение дозировки 
«Кальцемина» до 4 табл. в сутки сопровожда-
лось незначительным усилением корригирую-

щего влияния. Использование в качестве кор-
ректора препарата «Кальцемин Адванс» в дози-
ровке, аналогичной рекомендованной терапев-
тической, сопровождается более значимым 
сглаживанием выявленных отклонений. 

Перспективы дальнейших исследова-
ний. Для того, чтобы подтвердить выявленные 
закономерности изменения гистологического 
строения диафиза большеберцовых костей в 
представленных условиях эксперимента, в 
дальнейшем планируется провести биомеха-
ническое исследование конструкционных осо-
бенностей большеберцовой кости, а также 
рентгеноструктурное исследование минераль-
ного губчатого вещества проксимального эпи-
физа большеберцовой кости. 
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ньошлункової застосування препаратів кальцію третього покоління згладжувало виявлені відхилення. 
Найбільш кращим, за нашими даними, було застосування препарату «Кальцемін Адванс». 

Ключові слова: кістки, діафіз, гістологічна будова, експериментальний артрит, преднізолон, «Каль-
цемін Адванс». 

 
Getmanets A.V. Histological structure of the mid-tibial shaft in experimental arthritis of the knee // Україн-

ський медичний альманах. – 2012. – Том 15, №6. – С. 218-220. 
In the experiment on 196 females white rats of reproductive age investigated the effects of experimental arthri-

tis of the knee on the histological structure in the middle of the tibial shaft. Experimental arthritis of the knee ac-
companied by a violation of histological structure of the tibial shaft. Use of prednisolone against experimental ar-
thritis exacerbated by the negative impact of experimental conditions on the histological structure of the tibial 
shaft. Intragastric administration of drugs with the third-generation calcium smoothed identified deviations. Most 
preferably, to our knowledge, was the use of the drug "Calcemin Advance". 

Key words: bone, diaphysis, histology, experimental arthritis, prednisolone, "Calcemin Advance." 
Надійшла 16.09.2012 р. 

Рецензент: проф. С.А.Кащенко 


