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Мирошніченко П.В. Оцінка ступеню впливу гіперхолестеринової дієти на морфо-
функціональний стан проксимального епіфізного хрящу великогомілкових кісток у щурів періоду ін-
волютивних змін // Український морфологічний альманах. – 2012. – Том 10, №3. – С. 153-156. 

У даній статті на 140 білих безпородних щурах-самках періоду інволютивних змін вивчені гістомо-
рфометричні параметри проксимального епіфізного хряща великогомілкових кісток при застосуванні 
гіперхолестеринової дієти та оцінені можливості згладжування виявлених його несприятливих змін за 
допомогою препаратів «Кальцемін Адванс» та «Моекс». В умовах застосування гіперхолестеринової діє-
ти виявлено пригнічення структурно-функціонального стану проксимальних епіфізних хрящів велико-
гомілкових кісток з 30 по 180 добу експерименту, а застосування на цьому тлі препаратів «Кальцемін 
Адванс» і «Моекс» супроводжувалося збільшенням його загальної ширини, ширини його окремих зон і 
об'ємних компонентів зони первинного остеогенезу. Виявлена закономірність була більш виражена за 
амплітудою та тривалістю при використанні препарату «Кальцемін Адванс». 

Ключові слова: щури, великогомілкові кістки, епіфізний хрящ, гіперхолестеринова дієта, Кальце-
мін Адванс, Моекс. 

Мирошниченко П.В. Оценка степени влияния гиперхолестериновой диеты на морфо-
функциональное состояние проксимального эпифизарного хряща большеберцовых костей у крыс пе-
риода инволютивных изменений // Український морфологічний альманах. – 2012. – Том 10, №3. – С. 
153-156. 

В данной статье на 140 белых беспородных крысах-самках периода инволютивных изменений 
изучены гистоморфометрические параметры проксимального эпифизарного хряща большеберцовых 
костей при применении гиперхолестериновой диеты и оценены возможности сглаживания выявлен-
ных его неблагоприятных изменений при помощи препаратов «Кальцемин Адванс» и Моэкс. В усло-
виях применения гиперхолестериновой диеты выявлено угнетение структурно-функционального сос-
тояния проксимальных эпифизарных хрящей большеберцовых костей с 30 по 180 сутки эксперимента, 
а применение на этом фоне препаратов «Кальцемин Адванс» и «Моэкс» сопровождалось увеличением 
его общей ширины, ширины его отдельных зон и объемных компонентов зоны первичного остеоге-
неза. Выявленная закономерность была более выражена по амплитуде и продолжительности при ис-
пользовании препарата «Кальцемин Адванс». 

Ключевые слова: крысы, большеберцовые кости, эпифизарный хрящ, гиперхолестериновая дие-
та, Кальцемин Адванс, Моэкс. 

Miroshnichenko P.V. Influence of cholesterol enriched diet on hystomorphometric parameters of tibia 
proximal epiphiseal cartilage in the elderly rats // Український морфологічний альманах. – 2012. – Том 10, 
№3. – С. 153-156. 

This article has 140 white rats to female age involution studied histomorphometric parameters of the 
proximal tibial epiphyseal cartilage in the application cholesterol enriched diet and assessed the possibility of 
smoothing identified its adverse changes with drugs «Calcemin Advance» and «Moeks». For applications cho-
lesterol enriched diet showed inhibition of structural and functional state of the proximal epiphyseal cartilage 
of the tibia with a 30 to 180 day of the experiment, and the use of drugs is against this background «Calcemin 
Advance» and «Moeks» was accompanied by an increase in its total width, the width of the individual zones 
and bulk components zone of primary bone formation. Identified pattern was more pronounced in amplitude 
and duration of the use of the drug «Calcemin Advance». 

Key words. rats, tibia, epiphiseal cartilage, cholesterol enriched diet, Calcemin Advance, Moeks. 

Работа выполнена в рамках плана научных 
исследований ГЗ «Луганский государственный 
медицинский университет» и является составной 
частью научно-исследовательской работы ка-
федры анатомии человека «Морфогенез органов 
эндокринной, иммунной и костной систем под 
воздействием экологических факторов» (№ го-
сударственной регистрации 0110U005043) 

Вступление. По данным литературы из-
вестно, что применение атерогенной диеты в 
эксперименте сопровождается снижением со-

держания неорганических веществ в костях [6], а 
холестерин и его метаболиты оказывают нега-
тивное влияние на функциональную активность 
остеобластов [9, 10]. Из этого следует, что по-
вышенное содержание холестерина в рационе 
является фактором риска развития остеопороза. 
Ранее нами было исследовано гистологическое 
строение проксимального эпифизарного хряща 
большеберцовых костей (ББК) у крыс периода 
инволютивных изменений в условиях гиперхо-
лестериновой диеты. Однако, сведения о степе-
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ни влиянии повышенного содержания холесте-
рина в рационе на гистоморфометрические па-
раметры проксимального эпифизарного хряща 
большеберцовых костей в доступной литературе 
отсутствуют. 

Цель исследования. Изучить в экспери-
менте на белых крысах самках периода инволю-
тивных изменений гистоморфометрические 
параметры проксимального эпифизарного хря-
ща ББК в условиях повышенного содержания 
холестерина в рационе и обосновать возмож-
ность коррекции выявленных изменений препа-
ратами «Кальцемин Адванс» и «Моэкс».  

Объекты и методы исследования. Экспе-
римент был проведен на 140 белых крысах-
самках с исходной массой 330-360 г. Животные 
контрольной группы находились на стандарт-
ном рационе [3]. В рацион животных подопыт-
ных групп добавляли 2,5% холестерина и 10% 
свиного жира за счет соответствующего умень-
шения содержания крахмала [5]. В группах с 
коррекцией, на фоне гиперхолестериновой дие-
ты крысы получали внутрижелудочно через 
зонд препарат «Кальцемин Адванс» в терапевти-
ческой дозировке, либо «Моэкс» в дозировке, 
эквивалентной 15 мг в сутки для человека. Сроки 
наблюдения составили 7, 15, 30, 90 и 180 дней. 
Все манипуляции с животными выполняли в 
соответствии с правилами Европейской кон-
венции защиты позвоночных животных, ис-
пользующихся в экспериментальных и других 
научных целях [8]. 

По окончании эксперимента животных де-
капитировали под эфирным наркозом, выделя-
ли ББК, отделяли проксимальные эпифизы, 
фиксировали их в 10% растворе нейтрального 
формалина, декальцинировали, обезвоживали и 
заливали в парафин. Гистологические срезы 
толщиной 10-12 мкм окрашивали гематоксилин-
эозином и исследовали при помощи окулярного 
винтового микрометра МОВ-1-15Х ГОСТ 7865-
56 по общепринятой методике [1]. При гисто-
морфометрии проксимального эпифизарного 
хряща ББК использовалась морфофункцио-
нальная классификация В.Г. Ковешникова [2]. 
Измеряли общую ширину проксимального 
эпифизарного хряща, ширину зоны индиффе-
рентных, пролиферирующих, дефинитивных 
хондроцитов, ширину зоны деструкции и пер-
вичного остеогенеза.  

Также определяли содержание межклеточ-
ного вещества в хряще, долю первичной спон-
гиозы и удельное количество клеток в зоне пер-
вичного остеогенеза. Калибровку измеритель-
ных приборов производили с помощью мил-
лиметрового отрезка ГОСТ 2 07513-55 2. Все 

полученные цифровые данные обрабатывали 
методами вариационной статистики с использо-
ванием стандартных прикладных программ [4]. 

Для объективной оценки степени влияния 
условий эксперимента на морфогенез костей 
скелета белых крыс старческого возраста был 
проведен однофакторный дисперсионный ана-
лиз и расчет силы влияния действующего фак-
тора [4]. Поскольку по данным результатов ис-
следования в условиях эксперимента, в большей 
степени, изменялись темпы продольного роста 
большеберцовой кости с целью установления 
механизмов данных процессов однофакторному 
дисперсионному анализу были подвергнуты 
гистоморфометрические параметры прокси-
мального эпифизарного хряща данной кости. 

Результаты и их обсуждение. Было уста-
новлено, что длительное применение гиперхо-
лестериновой диеты оказывало достоверное 
влияние на гистоморфометрические параметры 
проксимального эпифизарного хряща больше-
берцовой кости с 15 по 180 сутки эксперимента. 
Так, условия 2-й группы (в сравнении с 1-й 
группой) достоверно влияли на общую ширину 
проксимального эпифизарного хряща больше-
берцовой кости с 15 по 180 сутки (сила влияния 
действующего фактора – 28,20%, 74,80%, 
40,60%, 68,90%), на ширину зоны индиффе-
рентного хряща – с 30 по 180 сутки (сила влия-
ния фактора – 48,70%, 44,30%, 32,00%), ширину 
зоны пролиферирующего хряща, дефинитив-
ного хряща и деструкции – на 30 и 180 сутки 
(сила влияния фактора – 46,80%, 34,70% и 
41,70%, 49,20% и 31,20%, 31,30% соответствен-
но), а на ширину зоны остеогенеза с 30 по 180 
сутки (сила влияния фактора – 64,60%, 52,30%, 
40,30%).  

На содержание межклеточного вещества в 
хряще и количество клеток в нем длительное 
применение гиперхолестериновой диеты досто-
верно влияло на 180 сутки (сила влияния факто-
ра – 40,80% и 40,80%), на содержание первич-
ной спонгиозы в зоне остеогенеза – с 90 по 180 
сутки (сила влияния фактора – 46,90%, 40,60%), 
а на количество клеток на поверхности костных 
трабекул – на 15, 90 и 180 сутки (сила влияния 
фактора – 28,00%, 39,00% и 44,30% соответст-
венно). 

Внутрижелудочное введение препарата 
«Кальцемин Адванс» крысам старческого воз-
раста достоверно влияло на гистоморфометри-
ческие параметры проксимального эпифизарно-
го хряща большеберцовой кости с 30 по 180 
сутки эксперимента. Условия 3-й группы (в 
сравнении с 1-й группой) оказывали достовер-
ное влияние на общую ширину хряща, ширину 
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зоны индифферентного хряща и деструкции 
(сила влияния фактора – 28,00%, 67,50%, 74,20% 
и 41,30%, 53,40%, 43,50% и 32,10%, 39,50%, 
39,20% соответственно), на ширину зоны про-
лиферирующего, дефинитивного хряща и ос-
теогенеза – с 90 по 180 сутки (сила влияния дей-
ствующего фактора – 27,20%, 39,30% и 33,70%, 
44,30% и 35,30%, 63,90%). 

Условия 3-й группы также достоверно влия-
ли на содержание межклеточного вещества в 
хряще и количество клеток в нем с 90 по 180 
сутки эксперимента. Сила влияния действующе-
го фактора, при этом, составила 34,60%34,60% 

34,60%, 41,90% и 34,60%, 41,90% соответст-
венно. На содержание первичной спонгиозы в 
зоне остеогенеза внутрижелудочное введение 
препарата «Кальцемин Адванс» оказывало дос-
товерное влияние с 90 по 180 сутки (сила влия-
ния фактора – 54,40%, 56,00%), а на количество 
клеток на поверхности костных трабекул – с 30 
по 180 сутки (сила влияния фактора – 50,90%, 
51,60%, 56,80% соответственно). 

Внутрижелудочное введение препарата «Мо-
экс» достоверно влияло на гистоморфометриче-
ские параметры проксимального эпифизарного 
хряща большеберцовой кости с 30 по 180 сутки 
эксперимента. На общую ширину хряща усло-
вия 4-й группы (в сравнении с 1-й группой) ока-
зывали достоверное влияние с 90 по 180 сутки 
(сил влияния действующего фактора – 51,80%, 
59,60%), на ширину зоны индифферентного 
хряща – с 30 по 180 сутки (сила влияния факто-
ра – 30,50%, 39,10%, 31,90%), на ширину зоны 
пролиферирующего хряща – лишь на 180 сутки 
(сила влияния фактора – 31,80%), а на ширину 
зоны дефинитивного хряща, деструкции и ос-
теогенеза – с 90 по 180 сутки (сила влияния фак-
тора составила соответственно 26,90%, 32,80% и 
39,40%, 28,10% и 29,60%, 46,00%). 

На содержание межклеточного вещества в 
проксимальном эпифизарном хряще больше-
берцовой кости и количество клеток в послед-
нем внутрижелудочное введение препарата 
«Моэкс» достоверно влияло с 30 по 180 сутки 
эксперимента (сила влияния фактора – 25,30%, 
24,60%, 32,90% и 25,30%, 24,60%, 32,90% соот-
ветственно), на содержание первичной спонио-
зы в зоне остеогенеза – с 90 по 180 сутки (сила 
влияния фактора – 54,00%, 51,70%), а на коли-
чество клеток на поверхности костных трабекул 
– с 30 по 180 сутки (сила влияния действующего 
фактора – 41,20%, 38,80%, 39,70%). 

Внутрижелудочное введение препарата 
«Кальцемин Адванс» на фоне гиперхолестери-
новой диеты оказывало достоверное влияние (в 
сравнении со 2-й группой) на общую ширину 

проксимального эпифизарного хряща больше-
берцовой кости и ширину зоны индифферент-
ного хряща с 30 по 180 сутки эксперимента (си-
ла влияния фактора – 31,20%, 28,80%, 67,00% и 
28,40%, 39,00%, 33,80% соответственно), на ши-
рину зоны пролиферирующего и дефинитив-
ного хряща – только на 180 сутки (сила влияния 
фактора – 44,70% и 58,30%), а на ширину зоны 
деструкции и остеогенеза – с 30 по 180 сутки 
(сила влияния действующего фактора составила 
соответственно 31,80%, 28,60%, 39,80% и 
31,50%, 35,40%, 50,10%). 

Условия 5-й группы также достоверно влия-
ли на содержание межклеточного вещества в 
хряще и количество клеток в нем с 90 по 180 
сутки (сила влияния фактора – 30,80%, 45,40% и 
30,80%, 45,40%), на содержание первичной 
спонгиозы в зоне остеогенеза – в эти же сроки 
(сила влияния фактора – 30,80%, 42,80%) и на 
количество клеток на поверхности костных тра-
бекул – с 30 по 180 сутки (сила влияния фактора 
– 29,90%, 46,30%, 62,30% соответственно). 

Внутрижелудочное введение препарата «Мо-
экс» на фоне гиперхолестериновой диеты также, 
как и условия 5-й группы оказывало достоверное 
влияние на гистоморфометрические параметры 
проксимального эпифизарного хряща больше-
берцовой кости с 30 по 180 сутки эксперимента. 
На общую ширину хряща условия 6-й группы 
достоверно влияли (в сравнении со 2-й группой) 
в вышеуказанные сроки (сила влияния дейст-
вующего фактора – 23,80%, 23,90%, 48,40%), на 
ширину зоны индифферентного хряща, дест-
рукции и остеогенеза – с 90 по 180 сутки (сила 
влияния фактора – 32,50%, 26,10% и 26,40%, 
24,10% и 25,80%, 38,20% соответственно), а на 
ширину зоны пролиферирующего и дефини-
тивного хряща – лишь на 180 сутки (сила влия-
ния фактора – 30,80% и 40,50%). 

На содержание межклеточного вещества в 
проксимальном эпифизарном хряще больше-
берцовой кости и количество клеток в нем 
внутрижелудочное введение препарата «Моэкс» 
на фоне гиперхолестериновой диеты достовер-
но влияло с 90 по 180 сутки (сила влияния фак-
тора – 26,70%, 35,70% и 26,70%, 35,70%), на со-
держание первичной спонгиозы в зоне остеоге-
неза – на 180 сутки (сила влияния фактора – 
29,40%), а на количество клеток на поверхности 
костных трабекул – на 90 сутки (сила влияния 
фактора – 30,10%). 

Выводы. 
1. У животных, находящихся на гиперхоле-

стериновой диете наблюдалось угнетение струк-
турно-функционального состояния прокси-
мальных эпифизарных хрящей ББК с 30 по 180 
сутки эксперимента. Длительное применение 
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гиперхолестериновой диеты оказывало досто-
верное влияние на гистоморфометрические па-
раметры проксимального эпифизарного хряща 
большеберцовой кости с 15 по 180 сутки экспе-
римента. 

2. Внутрижелудочное введение на этом фоне 
препарата «Кальцемин Адванс» сопровождалось 
увеличением общей ширины эпифизарного 
хряща ББК, его отдельных зон, объемных ком-
понентов зоны первичного остеогенеза и 
уменьшением содержания межклеточного веще-
ства в хряще с 30 по 180 сутки эксперимента, 
что может быть связано с тем, что в условиях его 
фармакологического действия адаптационные 
процессы в скелете протекают быстрее, чем в 
группе животных, находящихся на гиперхоле-
стериновой диете. Внутрижелудочное введение 
препарата «Кальцемин Адванс» на фоне гипер-
холестериновой диеты оказывало достоверное 
влияние (в сравнении со 2-й группой) на общую 
ширину проксимального эпифизарного хряща 
большеберцовой кости и ширину зоны ин-
дифферентного хряща с 30 по 180 сутки экспе-
римента 

3. При внутрижелудочном введении на этом 
фоне препарата «Моэкс» выявлялась сходная 
тенденция изменений гистоморфометрических 
параметров проксимального эпифизарного 
хряща ББК, однако она была менее выражена по 
амплитуде и продолжительности (с 90 суток 
эксперимента). Внутрижелудочное введение 
препарата «Моэкс» на фоне гиперхолестерино-
вой диеты также, как и условия 5-й группы ока-
зывало достоверное влияние на гистоморфо-
метрические параметры проксимального эпи-
физарного хряща большеберцовой кости с 90 
по 180 сутки эксперимента. В связи с этим, для 
коррекции негативного влияния гиперхолесте-
риновой диеты более предпочтительно исполь-
зовать препарат «Кальцемин Адванс». 

Перспективы дальнейших исследований. 
Для подтверждения выявленных изменений 
планируется провести гистоморфометрическое 
исследование диафизов большебрцовых костей.  
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