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В эксперименте на 210 белых крысах выявлены основные закономерности динамики содержания 
остеотропных макроэлементов в большеберцовой кости при имплантации в нее керамического гидро-
ксилапатита, деминерализованного костного матрикса и их сочетания. Доказано, что комбинирован-
ная имплантация керамического гидроксилапатита и деминерализованного костного матрикса сопро-
вождается наиболее активными процессами их биологической деградации. 
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них макроелементів у великогомілковій кістці при імплантації до неї керамічного гідроксилапатиту, де-
мінералізованого кісткового матриксу та їх комбінації. Доведено, що комбіноване застосування керамі-
чного гідроксилапатиту, демінералізованого кісткового матриксу супроводжується найбільш активними 
процесами їх біологічної резорбції. 
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Researched the basic patterns of dynamics of the maintenance bone macroelements in a tibial bone are 
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nied by the most awake processes of their biological degradation. 
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Введение. Заживление костных дефектов 
вызывает как в организме, так и в поврежден-
ном  костном органе сложные изменения, за-
висящие от общих и местных условий. Осо-
бенности метаболических реакций костной 
системы, как в нормальных условиях, так и 
после травмы, а особенно реакции, проте-
кающие в зоне процессов репаративной реге-
нерации и возможности их оптимизации изу-
чены достаточно подробно и продолжают 
изучаться в настоящее время. Однако, в дос-
тупной литературе практически отсутствуют 
сведения о том, как изменяется химический 
состав костного вещества при имплантации в 
костный орган различных костно-пластичес-
ких материалов. Цель данного исследова-
ния: изучить в эксперименте макроэлемент-
ный состав большеберцовых костей у белых 
крыс репродуктивного возраста при имплан-
тации в их проксимальную часть диафиза ке-
рамического гидроксилапатита и деминерали-
зованного костного матрикса. Работа является 
фрагментом межкафедральной научно-ис-
следовательской работы Луганского государ-
ственного университета “Морфогенез костей 

скелета при заполнении костных дефектов 
гидроксилапатитными материалами различ-
ного состава” (государственный регистраци-
онный №  0109U004621). 

Материал и методы исследования. Ис-
следования были проведены на 210 белых 
крысах-самцах с исходной массой тела 130-
150 г, распределенных на пять групп: 1-я (К) – 
это группа интактных животных, 2-я (Д) – жи-
вотные, которым формировали сквозные ко-
стные дефекты на границе проксимального 
метафиза и диафиза большеберцовой кости 
(ББК) диаметром 2,2 мм [4], в 3-й группе (А) 
дефект заполняли порошкообразным кера-
мическим гидроксилапатитом (КГОА) с раз-
мером частиц менее 63 мкм (производства 
НПП КЕРГАП, Украина), в 4-й (В) – измель-
ченным деминерализованнным костным мат-
риксом (ДКМ) и в 5-й (С) – комбинацией 
КГОА с измельченным ДКМ в соотношении 
2:1. Манипуляции на животных выполняли в 
соответствии с правилами европейской кон-
венции защиты позвоночных животных, ис-
пользующихся в экспериментальных и других 
научных целях [7]. 
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По истечении сроков эксперимента (7, 15, 
30, 60, 90 и 180 дней) крыс забивали путем де-
капитации под эфирным наркозом. У живот-
ных освобождали от мягких тканей скелета 
большеберцовые кости, выделяли фрагмент, 
соответствующий зоне нанесенного дефекта 
и имплантации и озоляли его в муфельной 
печи при температуре 450-500°С в течение 12 
часов [5]. Полученную золу растирали в фа-
рфоровой ступке и хранили в герметичных 
микропробирках. Для дальнейшего исследо-
вания 10 мг золы растворяли в 2 мл 0,1 Н хи-
мически чистой соляной кислоты и доводили 
до 25 мл бидистиллированной водой. В полу-
ченном растворе определяли содержание на-
трия, калия, кальция и магния на атомно-
абсорбционном фотометре типа "Сатурн"-2 в 
режиме эмиссии в воздушно-пропановом 
пламени [1, 6], а также содержание фосфора 
колориметрически по Бригсу на электрофо-
токолориметре КФК-3 [2]. 

Все использованные измерения и параме-
тры приведены в соответствие с междунаро-
дной системой единиц. Полученные цифро-
вые данные обрабатывали методами вариаци-
онной статистики с использованием прикла-
дного пакета STATISTICA 5.11 for Windows. 

Результаты и их обсуждение. Интер-
претацию полученных результатов прово-
дили при обязательном сравнении с анало-
гичными показателями у одновозрастных 
интактных животных (табл.). 

За период наблюдения (с 7 по 180 день) в 
минеральном компоненте метадиафизарной 
области большеберцовой кости у крыс 1-й 
группы содержание кальция увеличилось с 
20,30±0,42% до 24,13±0,21%, фосфора – с 
19,43±0,65% до 20,06±0,19%, а кальций-фос-
форный коэффициент с 1,05±0,04 до 1,20± 
0,01. Содержание магния в золе большебер-
цовой кости также увеличивалось – с 3,33± 
0,04% до 4,03±0,09%, доли гидрофильных 
элементов (натрия и калия) уменьшались со-
ответственно с 1,71±0,03% до 1,21±0,01% и с 
1,09±0,03% до 0,73±0,04%. 

Такая динамика макроэлементного со-
става большеберцовой кости свидетельству-
ет о продолжающихся в скелете процессах 
роста и об увеличении степени кристалли-
зации костного минерала. 

При нанесении незаполненного костного 
дефекта (2-я группа) содержание кальция в 
минерале регенерата к 7 дню наблюдения 
было меньше, чем у интактных животных, на 
25,33%. По мере увеличения сроков с момента 
нанесения дефекта содержание кальция в ко-
стной золе постепенно увеличивалось: к 15 
дню оно было меньше контроля на 20,07%. к 
30 дню – на 13,03%, к 60 дню – на 13,76%, а к 

90 дню – на 3,10%. Процентное содержание 
фосфора в период с 7 по 30 дни изменялось 
аналогично и было меньше показателей 1-й 
группы соответственно на 28,97%, 26,38% и 
6,77% (р>0,05). Это приводило к тому, что 
соотношение кальций/фосфор в период с 30 
по 90 дни уменьшалось на 7,05% (р>0,05), 
16,80% и 3,62% соответственно. 

Такая динамика содержания кальция и 
фосфора свидетельствует о том, что в  
формирующемся костном минерале регене-
рата преобладают аморфные составляю-
щие. Это подтверждается как нашими ис-
следованиями фазового состава регенерата 
[3], так и динамикой содержания в кости ос-
тальных остеотропных микроэлементов. 

Доля магния в области нанесенного де-
фекта превосходила аналогичные значения 
1-й группы в период с 7 по 90 дни экспери-
мента, но достоверными отклонения были 
лишь к 15 дню, когда превышение над кон-
тролем составило 7,20%. При этом содер-
жание натрия и калия превосходило кон-
трольные значения в период с 7 по 60 дни 
соответственно на 7,50%, 19,33%, 8,62% 
(р>0,05) и 14,71% (р>0,05) и на 13,16%, 
31,54%, 19,44% и 27,13%. 

В том случае, когда в область костного 
дефекта имплантировались керамический 
гидроксилапатит и деминерализованный 
костный матрикс, динамика макроэлемент-
ного состава костного минерала была сход-
на с таковой во 2-й группе, но были выявле-
ны некоторые количественные отклонения. 

В 3-й группе (имплантация КГОА) содер-
жание кальция в костной золе было больше 
значений 2-й группы в период с 7 по 60 дни – 
соответственно на 40,72%, 42,88%, 26,67% и 
23,79%. При этом доля фосфора была больше 
контроля (2-я группа) в период с 7 по 30 дни – 
на 28,47%, 38,98% и 7,03% (р>0,05). В резуль-
тате соотношение кальций/фосфор было 
больше аналогичных значений 2-й группы к 7, 
30 и 60 дням соответственно на 8,91% (р>0,05), 
18,33% и 26,14%. По-видимому, это объясняет-
ся тем, что в области дефекта находится значи-
тельное количество имплантированного 
КГОА, в большей степени кристаллизованно-
го, нежели костный минерал [3]. По мере био-
логической резорбции имплантата отклонения 
от 2-й группы постепенно нивелируются. 

Это предположение подтверждается и 
тем, что к 7 и 15 дням эксперимента про-
центное содержание магния в костной золе 
образцов 3-й группы было меньше показа-
телей группы с незаполненным дефектом на 
6,12% (р>0,05) и 6,32%, содержание натрия 
– на 18,60% и 9,15% (р>0,05), а содержание 
калия – на 8,14% (р>0,05) и 6,12% (р>0,05). 
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Таблица. Макроэлементный состав большеберцовой кости половозрелых белых крыс при заполнении 
дефекта различными материалами (X±Sx) 

Содержание в минеральном компоненте, % Группа Сроки 
кальция  фосфора натрия калия магния 

Соотношение 
кальций/фосфор

  7 дней 20,30±0,42 19,43±0,65 1,71±0,03 1,09±0,03 3,33±0,04 1,05±0,04 
15 дней 20,71±0,55 19,71±0,52 1,70±0,03 1,06±0,03 3,37±0,04 1,06±0,03 
30 дней 20,94±0,26 19,84±0,56 1,66±0,04 1,03±0,03 3,43±0,05 1,06±0,04 
60 дней 22,63±0,62 20,14±0,51 1,46±0,08 0,92±0,07 3,63±0,12 1,13±0,04 
90 дней 23,97±0,10 19,96±0,21 1,31±0,03 0,81±0,04 3,64±0,16 1,20±0,01 

Конт-
роль 

180 дней 24,13±0,21 20,06±0,19 1,21±0,01 0,73±0,04 4,03±0,09 1,20±0,01 
  7 дней 15,16±0,42* 13,80±0,43* 1,84±0,04* 1,23±0,04* 3,50±0,10 1,11±0,05 
15 дней 16,56±0,62* 14,51±0,58* 2,03±0,06* 1,40±0,06* 3,61±0,05* 1,16±0,08 
30 дней 16,21±0,81* 18,50±0,72 1,80±0,05 1,23±0,04* 3,54±0,04 0,99±0,03 
60 дней 19,51±0,78* 21,04±0,77 1,67±0,05 1,17±0,03* 3,81±0,08 0,94±0,06* 
90 дней 23,23±0,29* 20,06±0,21 1,39±0,04 0,86±0,04 3,84±0,09 1,16±0,01 

Дефект 

180 дней 24,00±0,20 20,00±0,18 1,24±0,02 0,76±0,04 4,06±0,09 1,20±0,01 
  7 дней 21,33±0,56^ 17,73±0,48^ 1,50±0,02*^ 1,13±0,04 3,29±0,05 1,20±0,02* 
15 дней 23,66±0,89*^ 20,17±0,87^ 1,84±0,06 1,31±0,03 3,39±0,04^ 1,18±0,03* 
30 дней 23,07±0,36*^ 19,80±0,34 1,76±0,05 1,15±0,05 3,63±0,05* 1,17±0,03^ 
60 дней 24,16±0,20^ 20,50±0,47 1,71±0,05* 1,20±0,03* 3,96±0,06* 1,18±0,03^ 
90 дней 23,89±0,34 20,17±0,32 1,33±0,04 0,83±0,03 3,86±0,04 1,19±0,03 

Кергап 

180 дней 24,47±0,18 19,77±0,21 1,17±0,03 0,71±0,04 3,97±0,07 1,24±0,02 
  7 дней 13,46±0,38*^ 14,16±0,33* 1,99±0,05* 1,41±0,05*^ 3,62±0,07 0,95±0,02^ 
15 дней 15,94±0,94* 16,21±1,00* 2,16±0,05* 1,54±0,04* 3,71±0,03* 1,02±0,12 
30 дней 18,77±1,01 18,39±0,52 1,84±0,06* 1,29±0,02* 3,61±0,04* 1,02±0,04 
60 дней 20,50±1,43 20,84±0,96 1,61±0,05 1,10±0,03* 3,77±0,07 1,00±0,09 
90 дней 24,39±0,25^ 19,67±0,15 1,36±0,05 0,84±0,04 3,77±0,07 1,24±0,02^ 

ДКМ 

180 дней 24,29±0,25 19,82±0,19 1,23±0,03 0,76±0,04 4,11±0,06 1,23±0,02 
  7 дней 21,17±0,92^ 17,44±0,61^ 1,83±0,06# 1,26±0,05* 3,61±0,07*# 1,21±0,04* 
15 дней 19,26±0,35^# 19,44±0,36^ 2,10±0,05*# 1,45±0,06* 3,74±0,04*# 2,10±0,05*^ 
30 дней 22,46±0,54*^ 19,23±0,15 1,86±0,06* 1,30±0,03*# 3,67±0,04* 1,17±0,03*^ 
60 дней 21,46±0,30# 20,30±0,43 1,54±0,04# 1,10±0,03* 3,71±0,06# 1,06±0,02# 
90 дней 24,23±0,21^ 19,90±0,22 1,36±0,04 0,86±0,02 3,71±0,04# 1,21±0,02 

Кергап 
+ ДКМ 

180 дней 24,40±0,25 19,63±0,20 1,17±0,03 0,69±0,03 4,14±0,06 1,24±0,02 
Примечание: * - обозначает достоверное отличие с группой интактных животных (р<0,05); 

 ^ - обозначает достоверное отличие с группой животных, которым пластика дефекта не 
производилась (р<0,05); 
# - обозначает достоверное отличие с группой животных, которым производилась пластика 
дефекта керамическим гидроксилапатитом (р<0,05). 

Имплантация в большеберцовую кость 
ДКМ (4-я группа) сопровождалась снижени-
ем содержания кальция в костном минерале 
к 7 дню эксперимента на 11,22% и преобла-
данием его же над значениями 2-й группы к 
60 и 90 дням на 5,05% (р>0,05) и 4,98%. По-
скольку содержание фосфора, так же, как и 
содержание магния, при этом достоверно не 
отличалось от показателей 2-й группы, 
кальций-фосфорное соотношение к 7 дню 
уменьшалось на 14,00%, а к 60 и 90 дням 
превосходило значения 2-й группы на 6,82% 
(р>0,05) и 7,07%. Процентное содержание 
натрия и калия в этой ситуации было боль-
ше контрольных значений (2-я группа) к 7 и 
15 дням – соответственно на 7,75% и 6,34% 
(р>0,05) и на 15,12% и 10,20% (р>0,05). 

Выявленные в ранние сроки наблюдения 
отличия от группы с незаполненным дефек-

том объяснимы наличием в зоне импланта-
ции фрагментов ДКМ, которые не подверг-
лись биодеградации. В более поздние сроки 
(60 и 90 дни) отклонения от показателей 2-й 
группы, по-видимому, объясняются остео-
индуктивными особенностями ДКМ. 

В 5-й группе (имплантация КГОА в ком-
бинации с ДКМ) динамика содержания мак-
роэлементов в целом была сходной с изме-
нениями в 3-й группе (имплантация КГОА), 
но имели место количественные отличия. 
При сравнении с 3-й группой было уста-
новлено, что содержание кальция в костном 
минерале к 15 и 60 дням было меньше на 
18,60% и 11,18%; содержание фосфора при 
этом достоверно не изменялось. В результа-
те соотношение кальций-фосфор к 15 и 60 
дням было меньше значений 3-й группы со-
ответственно на 16,03% и 10,40%. Такие из-
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менения свидетельствуют о том, что в при-
сутствии ДКМ биологическая резорбция 
КГОА происходит более активно. 

Это подтверждается и динамикой содер-
жания в кости гидрофильных макроэлемен-
тов. К 7 и 15 дням процентное содержание 
магния было больше показателей 3-й груп-
пы на 10,00% и 10,54%, натрия – на 21,90% 
и 13,95%, а калия – на 11,39% (р>0,05) и 
10,87% (р>0,05). В дальнейшем содержание 
магния было меньше значений 3-й группы к 
60 и 90 дням – на 6,14% и 3,71%, а доли на-
трия и калия к 60 дню – на 10,00% и 8,33% 
(р>0,05). Такая динамика изменения гидро-
фильных макроэлементов кости также сви-
детельствует о том, что в период до 15 дня 
наблюдения в 5-й группе процессы биоде-
струкции имплантированных материалов 
протекают активнее, чем в 3-й группе. Поз-
же, в период с 60 по 90 дни биологическая 
деградация КГОА в присутствии ДКМ за-
вершается, а в 3-й группе (КГОА без ДКМ) 
биорезобция имплантата еще продолжается. 

Заключение. Нанесение сквозного де-
фекта диаметром 2,2 мм в проксимальных 
отделах диафиза большеберцовой кости в 
условиях сохранения функциональной на-
грузки на конечность сопровождается сни-
жением содержания кальция, фосфора и 
соотношения кальций/фосфор в мине-
ральном компоненте формирующегося ре-
генерата и увеличением содержания магния, 
калия и натрия. По мере увеличения сроков 
после нанесения дефекта отклонения по-
степенно сглаживаются и к 180 дню полно-
стью нивелируются. 

Имплантация керамического гидрокси-
лапатита при сравнении с показателями 
группы животных с незаполненным дефек-
том сопровождается увеличением содержа-
ния в костном минерале кальция и фосфора 
и уменьшением содержания магния, калия и 
натрия. По мере увеличения длительности 
эксперимента отклонения сглаживаются и 
после 60 дня нивелируются полностью. 

Заполнение дефекта деминерализован-
ным костным матриксом приводит к сниже-
нию содержания кальция и кальций-фос-
форного соотношения к 7 дню эксперимен-
та и увеличению этих показателей к 60 и 90 
дням при сравнении с группой без имплан-
тации. Содержание натрия и калия в этих 
условиях превосходило показатели 2-й груп-
пы к 7 и 15 дням. 

Имплантация комбинации керамическо-
го гидроксилапатита и деминерализованно-
го костного матрикса сопровождалось акти-
визацией процессов биодеградации им-

плантированного материала, что проявля-
лось в снижении сравнительно с 3-й груп-
пой содержания кальция и кальций-фос-
форного соотношения к 15 и 60 дням экс-
перимента. Содержание магния, натрия и 
калия при этом в ранние сроки превосходи-
ло показатели 3-й группы, а в период с 60 
по дни было уже меньше их. 

Полученные результаты позволяют ут-
верждать, что комбинированная импланта-
ция керамического гидроксилапатита и де-
минерализованного костного матрикса со-
провождается наиболее активными процес-
сами их биологической деградации. 

Перспективы дальнейших исследо-
ваний. Для подтверждения выдвинутых 
предположений будет проведено гистоло-
гическое исследование различных отделов 
большеберцовой кости. 
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