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Лузін В.І., Івченко А.В. Стан кісткової тканини у ділянці нанесеного дефекту у щурів періоду 
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Вікова група щурів періоду старечих змін розподілена на три групи по 35 тварин у кожній. Для іні-
ціації цукрового діабету (ЦД) щурам вводили стрептозотоцин. На 17 день з початку експерименту про-
ведено операцію по нанесенню дефекту великогомілкової кістки. Щурів виводили з експерименту 
шляхом декапітації під ефірним наркозом через 7, 15, 30, 60 та 90 діб після операції. В умовах стрепто-
зотоцинового діабету в щурів періоду старечих змін спостерігається значне уповільнення формування 
як кісткового регенерату, так й відновлення будови кісткових структур у парареактивній ділянці.   
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риода старческих изменений в условиях стрептозотоцинового диабета // Український морфологічний 
альманах. – 2011. – Том 9, №4. – С. 56-58. 

Крысы периода старческих изменений былы разделены на три группы по 35 животных в каждой. 
Для инициации сахарного диабета крысам вводили стрептозотоцин. На 17 день с начала эксперимента 
проведена операция по нанесению дефекта большеберцовой кости. Крыс выводили из эксперимента 
путем декапитации под эфирным наркозом через 7, 15, 30, 60 и 90 суток после операции. В условиях 
стрептозотоцинового диабета в половозрелых крыс наблюдается значительное замедление формиро-
вания как костного регенерата, так и восстановления строения костных структур в парареактивном уча-
стке. Однако на 90-й день наблюдения определяется тенденция к приближению исследуемых показа-
телей к значениям группы животных с дефектом без диабета. 

Ключевые слова: крысы, стрептозотоциновый диабет, дефект большеберцовой кости. 
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Age senile of adult rats were divided into three groups of 35 animals each. For the initiation of diabetes 
rats were administered streptozotocin. On the 17th day since the beginning of the experiment carried out the 
operation for applying the defect of the tibia. The rats were taken out of the experiment by decapitation under 
ether anesthesia at 7, 15, 30, 60 and 90 days after surgery. Under the conditions of streptozotocin diabetes in 
mature rats there is a significant slowdown in the formation of a bone regenerate, and restore the structure of 
bone structures in parareactive region. However, on the 90th day of observation is determined by the trend to 
the approximation of the studied parameters to the values of animals with a defect without diabetes. 

Key words: rats, streptozotocin diabetes, the defect of the tibia. 

Вступ. Загальновідомо, що останнім часом 
внаслідок великої кількості чинників, що негатив-
но впливають на репаративну регенерацію кісток, 
значно збільшилась кількість укладненнь при за-
гоєннях переломів кісток [2]. Одним з таких чин-
ників  є цукровий діабет [4]. Доведено, що у хво-
рих на цукровий діабет швидкість загоєння пере-
ломів кісток зменшується, проте, детальних дослі-
джень хімічного складу кісткового регенерату, що 
формується в цих умовах, не продилось [10]. З 
цього й витікає мета нашого дослідження. 

Мета дослідження. Вивчити перебіг особ-
ливостей репаративної регенерації кісткової тка-
нини у щурів періоду старечих змін у ділянці 
нанесеного дефекту в умовах стрептозотоцино-
вого. Дана стаття є фрагментом науково-дослідної 
роботи “Морфогенез кісток скелету при запов-
ненні кісткових дефектів гідроксиапатитними ма-
теріалами різного складу” (номер державної реєст-
рації 0109U004621). 

Матеріали і методи. З метою вивчення пере-
бігу особливостей репаративної регенерації кістко-
вої тканини в умовах діабету проведений експери-
мент на 105 білих щурах (самцях). Початкова маса 

щурів періоду старечих змін – 311,57±6,01 г. Вка-
зана вікова група була розподілена на три по 35 
тварин у кожній. Першу, контрольну групу (К2) 
склали інтактні тварини. Друга група (Д2) – щури, 
яким наносили дірчастий дефект у ділянці про-
ксимального метафізу великогомілкової кістки 
(ВГК) (дефект без діабету). Третю групу (Д2Д2) 
тварини, яким на тлі стрептозотоцинового діабету 
наносили дірчастий дефект у ділянці проксималь-
ного метафізу ВГК. 

Роботу з тваринами здійснювали у відпо-
відності до положень "Загальних етичних 
принципів експериментів на тваринах", ухвале-
них Першим національним конгресом із біоети-
ки (Київ, 2001) та міжнародних вимог згідно 
„Європейської конвенції захисту хребетних тва-
рин, що використовуються у експерименталь-
них та інших наукових цілях” [11]. 

Для ініціації цукрового діабету (ЦД) щурам 
вводили стрептозотоцин (2-дезоксіметіл-нитро-
зомочевина-глюкозопиранозу. 

На 17 день з початку експерименту проведено 
операцію по нанесенню дефекту ВГК. Моделюван-
ня кісткового дефекту в ділянці проксимального 
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метаепіфізу ВГК лабораторних щурів при збере-
женні функціонального навантаження на кінцівку 
здійснювали за методикою В.И. Лузина с соавт. [6]. 

Щурів розміщували в клітки відповідно гру-
пам та тримали в умовах віварію. Утримання і 
харчування тварин здійснювали згідно “Сани-
тарным правилам по устройству, оборудованию 
и содержанию экспериментально-биологичес-
ких клиник (вивариев)” від 06.04.73 р. І допов-
ненням від 04.12.78 р.  До Наказу МЗ СРСР № 
163 від 10.03.66 р.  “О суточных нормах кормле-
ния животных и процедур” [5]. 

Вірогідного розходження в темпах приросту 
маси тіла тварин усіх піддослідних груп на протязі 
всього періоду спостереження не відзначалося. 

Щурів виводили з експерименту шляхом де-
капітації під ефірним наркозом через 7, 15, 30, 
60 та 90 діб після операції. Визначали масу тва-
рини, потім препарували та скелетували ВГК, які 
зважували на аналітичних вагах ВЛА-200 з точ-
ністю до 0,1 мг.  

Для гістологічного дослідження брали ділян-
ки кісток із проксимальних метадіафізів ВГК 
(зони моделювання кісткового дефекту), які фік-
сували в 10 % розчині нейтрального формаліну, 
виконували декальцинацію 5% розчином мура-
шиної кислоти, зневоднювали в спиртах зрос-
таючої міцності й заливали в парафін. Готували 
гістологічні зрізи товщиною 10-12 мкм, які фар-
бували гематоксилін-еозином.  

Морфометричні дослідження здійснювали за 
методикою Автандилова Г.А.  [1]: за допомогою 
100-крапкової вимірювальної сітки визначали обсяг 
трабекулярної кістки в ділянці метафізу, питому 
кількість клітин у ній, а також об’ємні частки реге-
нерату, що були зайняті фиброретикулярною, гру-
боволокнистою та пластинчастою кістковою тка-
нинами. Усі цифрові дані обробляли методами ва-
ріаційної статистики. 

Результати та їх обговорення. У інтактних 

щурів періоду старечих змін кісткова тканина в ді-
лянці проксимального метаепіфізу представлена 
кістковими трабекулами переважно поздовжнього 
напрямку. Однак, площа, що була зайнята трабе-
кулами була дещо менше, ніж в статевозрілих щу-
рів. Під час спостереження визначено, що об’єм-
ний вміст трабекулярної кісткової речовини у щу-
рів групи К2 з 7-го по 90-й дні поступово зменшу-
вався – з 33,75±0,53% до 32,25±0,48.   

Це співпадає з даними наших попередніх 
досліджень та свідчить про розвиток вікозалеж-
ного остеопорозу в щурів старечого віку [9]. 

Питома кількість клітин у губчастій кістковій 
речовині при цьому під час спостереження та-
кож зменшувалась – від 63,14±0,73 од./мм2 до 
61,86±0,64 од./мм2.  

В групі Д2 на 7-у добу після операції при гі-
стологічному дослідженні також, як і в статевоз-
рілих щурів, серед фіброзноретикулярної та 
грануляційної тканини з великої кількістю клі-
тин остеобластичного характеру визначали кіст-
кові уламки. В подальшому динаміка перетво-
рень кісткового регенерата повністю відповідала 
динаміці в статевозрілих щурів [3, 7, 8].  

Проведене гістоморфометричне дослідження 
тканинного складу регенерату встановило, що у 
щурів старечого віку він формувався дещо повіль-
ніше, ніж в репродуктивних щурів (табл. 1).  

Ретикулофіброзна тканина визначалася ли-
ше з 7-го по 30-й дні після операції та її вміст 
поступово зменшувався – з 64,17±0,82% до 
25,42±0,34%. Об’ємний вміст грубоволокнистої 
кісткової тканини збільшувався з 7-го по 60-й 
дні після нанесення дефекту – з 35,83±0,82% до 
74,31±0,81%, а на 90-у добу зменшувався до 
36,14±0,49%, що пов’язано з її активною компа-
ктизацією. Що стосується об’ємного вмісту пла-
стинчатої кістки, то вона з’являлася з 15-ї доби 
експерименту та її вміст збільшувався – з 
10,42±0,77% до 63,86±0,49%. 

Таблиця 1. Тканинний склад кісткового регенерату в щурів старечого віку, % (X±Sx) 

Група Строки в 
днях 

Ретикулофіброзна тканина, 
% 

Грубоволокниста кісткова 
тканина, % 

Пластинчаста кісткова 
тканина, % 

7 64,17±0,82 35,83±0,82 - 
15 43,56±0,64 46,03±0,54 10,42±0,77 
30 25,42±0,34 59,39±0,65 15,19±0,72 
60 - 74,31±0,81 25,69±0,81 

Д2  

90 - 36,14±0,49 63,86±0,49 
7 67,06±0,95^ 32,94±0,95^ - 
15 46,50±0,66^ 44,997±0,51 8,53±0,83 
30 28,63±0,42^ 57,72±0,75 13,64±0,84 
60 8,53±0,21^ 70,03±1,14^ 21,44±1,22^ 

Д2Д2  

90 - 42,19±0,61^ 57,81±0,61^ 
 

Таким чином, динаміка перебудови регене-
рату, який формується у ділянці дефекту, що 
нанесений у групі щурів К2, співпадає як із ре-
зультатами наших попередніх досліджень, так із 
даними літературних джерел. У порівнянні зі 
статевозрілими щурами, у старечому віці як фо-
рмування регенерату, так й адаптаційна перебу-
дова структур реактивної ділянки відбувається 
дещо повільніше, що пов’язано з віковими осо-

бливостями організму. 
В групі тварин Д2Д2 динаміка процесів репа-

ративної регенерації та формування кісткового 
регенерату за провідним напрямком не відрізня-
лись від тварин групи Д2, проте перебігали зна-
чно повільніше. 

 Кількісна гістоморфометрія складових реге-
нерату дозволила підтвердити ці спостереження 
(табл. 1). Об’ємний вміст ретикулофіброзної 
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тканини в щурів старечого віку був вірогідно 
більшим за показники тварин групи Д2 на 7-й 
день на 4,50%,  на 15-й день на 6,76% та на 30-й 
день на 12,68%. Навіть на 60-й день, коли у щу-
рів цієї групи ретикулофіброзна тканина не спо-
стерігалась, у щурів групи Д2Д2 в складі регене-
рату було визначено 8,53% її об’ємного вмісту. 

Уповільнення формування кісткового регене-
рату підтверджує й динаміка об’ємного вмісту в 
ньому грубоволокнистої кісткової тканини. Її 
об’ємний вміст на 7-у добу був меншим за показ-
ники тварин групи Д2 на 8,06%, на 30-у добу – на 
5,76%, а на 60-у добу вже переважав їх на 16,76%. 
Тобто, компактизація грубоволокнистої кісткової 
тканини, також як і в репродуктивному віці, пере-
бігала в умовах стрептозотоцинового діабету пові-
льніше, ніж в умовах фізіологічної норми. 

Вміст пластинчастої кістки у регенераті ста-
рих щурів групи Д2Д2 був меншим за показники 
щурів групи Д2 в усі терміни спостереження, по-
чинаючи з її появлення – з 15-ї доби. Це змен-
шення склало відповідно 19,13% (р>0,05), 
10,24% (р>0,05), 16,54% та 9,48%. Тобто, й за 90 
днів після нанесення дефекту якісний склад ре-
генерату ще не був сформований. 

 
Рис. 1. Кісткові трабекули у ділянці проксималь-

ного метафізу ВГК щурів старечого віку із стрептозо-
тоциновим діабетом через 90 днів після нанесення 
дефекту. Гематоксилін-еозин. Збільшення 400Х. 

При цьому обсяг трабекулярної кістки в ді-
лянці, прилеглій до зони дефекту, також, як і у 
щурів груп Д2 був меншим за показники групи 
інтактних тварин (рис. 1) на протязі всього пері-
оду спостереження відповідно на 21,23%, 
21,45%, 19,44%, 16,40% та 6,98%. Ці відхилення 
були вірогідно меншими за показники щурів 
групи Д2 на 60-й день спостереження –на 6,99%.  

При цьому питома кількість клітин на оди-
ницю площі трабекул була меншою за показни-
ки групи К2 також на протязі всього періоду спо-
стереження відповідно на 6,34%, 8,04%, 9,91%, 
9,11% та 9,12%. 

Порівняння цього показника з показниками 
щурів групи Д2 встановило, що питома кількість 
клітин у губчастій кістці була вірогідно меншою 
також у всі встановлені терміни експерименту – 
відповідно на 4,23%, 4,76%, 5,98%, 6,62% та 6,60%. 

Висновки. Таким чином, в умовах стрепто-
зотоцинового діабету в щурів періоду старечих 
змін спостерігається значне уповільнення фор-
мування як кісткового регенерату, так й віднов-
лення будови кісткових структур у парареактив-
ній ділянці. Амплітуда відхилень, в цілому, дещо 
менша, ніж у статевозрілих щурів. Це можна по-
яснити тим, що процеси регенерації у групі тва-
рин Д2Д2 перебігають на тлі як первинного (ві-
козалежного), так й вторинного (діабетичного) 
остеопорозу. 

Перспективи подальших досліджень. Для 
підтвердження одержаних результатів буде про-
ведено рентгеноструктурний аналіз кісткового 
регенерату, що формується в ділянці дефекту, в 
умовах нашего експерименту. 
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