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ДОКЛИНИЧЕСКАЯ ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ ИНТРАМЕДУЛЛЯРНОЙ 
БИОКОМПОЗИТНОЙ КОСТНОЙ ПЛАСТИКИ В РАННИЕ СРОКИ ПОСЛЕ 

ИМПЛАНТАЦИИ БЕСЦЕМЕНТНОГО БЕДРЕННОГО КОМПОНЕНТА 
ЭНДОПРОТЕЗА ТАЗОБЕДРЕННОГО СУСТАВА У ЛАБОРАТОРНЫХ КРЫС

1УО «Гомельский государственные медицинский университет», г. Гомель, Беларусь; 
2ГУ «РНПЦ трансфузиологии и медицинских биотехнологий», г. Минск, Беларусь; 
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4ГУ «РНПЦ радиационной медицины и экологии человека», г. Гомель, Беларусь

Были изучены ранние морфологические особенности остеоинтеграции ножки бесце-
ментного тотального эндопротеза тазобедренного сустава у лабораторных крыс на фоне 
интрамедуллярной биокомпозитной костной пластики. Биокомпозит состоял из костно-
го матрикса, извлеченного из костномозгового канала, и приготовленной ранее крыси-
ной плазмы, обогащенной растворимыми факторами тромбоцитов в соотношении 9:1. 
В контрольной группе имплантация ножки бесцементного тотального эндопротеза та-
зобедренного сустава проводилась традиционным способом без использования костно-
пластического биокомпозита. Установлены статистически значимые морфологические 
параметры, свидетельствующие об оптимизации остеоинтеграции при использовании 
костно-пластического биокомпозита: меньшая площадь зоны повреждения костно-моз-
гового канала на 14-е сутки (р˂0,001), меньшая площадь грануляционной ткани на 7-е 
(р˂0,001) и 14-е сутки (р˂0,001) и более высокие показатели площади формирующейся 
костной ткани по периферии импланта на 7-е (р˂0,001) и 14-е сутки (р˂0,001) экспе-
римента. Полученные данные могут послужить экспериментальным обоснованием для 
внедрения в клиническую практику нового метода бесцементного эндопротезирования 
тазобедренного сустава. 

Ключевые слова: бесцементное эндопротезирование тазобедренного сустава, 
костная ткань, остеоинтеграция, лабораторные животные, эксперимент

Введение

Операция тотального эндопротези-
рования тазобедренного сустава является 
наиболее эффективным методом лечения 
дегенеративно-дистрофических измене-
ний тазобедренного сустава и их послед-
ствий, так как позволяет в короткие сро-
ки восстановить подвижность в суставе и 
опороспособность конечности [1, 2].

Ножка тотального эндопротеза тазобе-
дренного сустава (ТЭТС) должна быть не-
подвижно закреплена в костномозговом ка-

нале бедренной кости, чтобы создать жест-
кую опору для имплантата. Бесцементную 
фиксацию осуществляют путем прессовой 
посадки ножки в канал. Начальным механиз-
мом биологической фиксации имплантата яв-
ляется адгезия клеток. Затем происходит пря-
мое врастание костной ткани в неровности и 
поры имплантата или образование новой ко-
сти из-за миграции и дифференцировки кле-
ток костного ложа (остеоинтеграция) [3-4].

Несмотря на постоянную разработку 
новых улучшенных имплантатов, расша-

Медико-биологические проблемы



80                Медико-биологические проблемы жизнедеятельности. 2024. № 2(32)

Д.В. Чарнаштан, Ю.В. Бондарева, Ф.Н. Карпенко и др.

тывание компонентов эндопротеза на фоне 
остеолиза остается серьезной проблемой 
и основной причиной ревизионных опе-
раций. Ревизионное эндопротезирование 
является более технически сложной, дли-
тельной и дорогостоящей операцией, ча-
стота выполнения которой составляет 10–
15% от первичных операций [6-10]. Одной 
из причин развития нестабильности ножки 
эндопротеза является геометрия современ-
ных ножек и техника их имплантации, ко-
торая предполагает, что после их внедре-
ния могут оставаться пространства, неза-
полненные костной тканью, то есть может 
возникать локальный костный дефицит. 
Это влияет на длительность сроков реали-
зации остеоинтеграции имплантата и воз-
можность проникновения продуктов изно-
са эндопротеза в «зазор» кость-имплантат, 
которые индуцируют остеолиз и как ре-
зультат, возникает асептическая нестабиль-
ность ножки ТЭТС [10, 11]. В этой связи 
возникает необходимость эксперименталь-
ных исследований, направленных на по-
иск способов улучшения остеоинтеграции 
бесцементных ножек ТЭТС при первичной 
операции с использованием методов кост-
ной пластики. Основными требованиями, 
предъявляемыми к заместительному кост-
но-пластическому материалу, являются: 
идентичность химического состава и архи-
тектоники свойствам кости (зоне предпо-
лагаемой имплантации); моделируемость; 
резорбируемость, продленная во времени 
от 3 до 12 мес.; остеокондуктивность; осте-
оиндуктивность; возможность замещения 
органотипической костной тканью; адрес-
ная доставка и пролонгированное действие 
лекарственных средств в зоне дефекта [12]. 
Как видно из вышеизложенного, наиболее 
полно таким требованиям отвечают кост-
ные аутотрансплантаты, что обуславливает 
целесообразность разработки костно-пла-
стического биокомпозита на основе ауто-
губчатой кости и плазмы, обогащенной 
растворимыми факторами тромбоцитов, 
для интрамедуллярного введения в ложе 
ножки при первичном бесцементном эндо-
протезировании тазобедренного сустава. 

Цель исследования — оценить ранние 
морфологические особенности остеоинте-
грации ножки бесцементного тотального 
эндопротеза тазобедренного сустава у ла-
бораторных крыс на фоне интрамедулляр-
ной биокомпозитной костной пластики. 

Материал и методы исследования

Экспериментальная часть работы вы-
полнена на 40 крысах линии Wistar обоего 
пола весом 272,0±16,6 г. Исследования на 
животных производились в выделенном от-
дельном боксе на базе вивария Института 
радиобиологии НАН Беларуси с соблюде-
нием правил асептики и антисептики. Ма-
нипуляции на животных проводились с со-
блюдением принципов Директивы 2010/63/
EU Европейского Парламента и Совета Ев-
ропейского Союза по охране животных, ис-
пользуемых в научных целях [13]. 

Операции всем экспериментальным 
животным проводили в асептических ус-
ловиях под воздействием воздушно-эфир-
ного наркоза. Дефект костной ткани моде-
лировался через хирургический доступ к 
проксимальному отделу бедренной кости 
с остеотомией в зоне большого вертела. 
Животным контрольной группы в кост-
номозговой канал была имплантирована 
кистевая спица, покрытая диоксидом ти-
тана (аналог бесцементной ножки ТЭТС). 
Экспериментальной группе животных (ос-
новная группа) имплантацию проводили, 
используя интрамедуллярный костно-пла-
стический биокомпозит. Последний был 
изготовлен из костного матрикса, извлечен-
ного из костномозгового канала животного 
на момент к его хирургическому доступу, и 
приготовленной ранее крысиной плазмы, 
обогащенной растворимыми факторами 
тромбоцитов (ПОРФТ) в соотношении 9:1. 
Получение ПОРФТ у лабораторных живот-
ных проводилось дооперационно по мето-
ду Yamaguсhi R et al. (2012) в модификации 
Потапнева М.П. и др. (2018) [14, 15]. Полу-
ченную ПОРФТ расфасовывали по 0,25 мл 
в микроцентрифужные пробирки типа Эп-
пендорф и хранили при -70°С до использо-
вания (срок хранения — до 4-х месяцев).
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Животные выводились из экспери-
мента на 7 и 14 сутки (по 10 животных на 
каждый срок наблюдения для контрольной 
и основной групп), соотношение самок и 
самцов составило 6/4. 

Материал для гистологического ис-
следования фиксировали в 10% нейтраль-
ном забуференном формалине в течении 
24–36 часов, повергали декальцинации в 
течении 14 суток раствором ЭДТА. Про-
водка полученного материала произво-
дилась на тканевом процессоре Microm 
STP-120 («Thermo Scientific», Германия) по 
стандартному протоколу, далее материал 
заливали в парафин. На роторном микро-
томе Microm HM 304 E (Thermo Scientific, 
Германия) из парафиновых блоков изготав-
ливали срезы толщиной 3–4 мкм, которые 
в дальнейшем монтировались на предмет-
ные стекла и окрашивались гематоксили-
ном и эозином по стандартной методике. 
Морфологическое исследование гистоло-
гических препаратов проводили на микро-
скопе Nikon Eclipse 50i. Подсчет параме-
тров производили с использованием про-
граммы анализа изображения ImageJ.

При проведении морфометрического 
исследования были использованы следую-
щие показатели репаративного остеогене-
за: площадь костномозгового канала после 
установки экспериментального аналога 
ножки ТЭТС, площадь грануляционной 
ткани, площадь новообразованной кости. 
Все показатели были представлены в ми-
крометрах от тестовой площади, которая 
составила 6839466 мкм2. 

Статистический анализ полученных 
данных проводился с использованием па-
кета статистических программ GraphPad 
Prism 8.0. Оценка нормальности распре-
деления признаков проводилась с исполь-
зованием критерия Шапиро — Уилка. Рас-
пределение количественных признаков по-
казало их отличие от закона нормального 
распределения. В этой связи сравнитель-
ный анализ между группами проводился 
с использованием методов непараметри-
ческой статистики. Для сравнительной 
характеристики признаков использован 

U-критерий Манна — Уитни. За уровень 
статистической значимости принимался 
p<0,05. При представлении числовых зна-
чений была использована медиана (Ме), 
25- и 75-й перцентиль: Ме (25%, 75%). 

Результаты исследования

Гистологическое исследование
В контрольной группе животных на 7 

сутки эксперимента по периферии аналога 
ножки бесцементного ТЭТС (имплантата) 
формировалась грануляционная ткань с 
морфологическими признаками воспале-
ния и наличием отдельных очагов форми-
рования грубоволокнистой костной ткани 
с тонкими костными трабекулами (рисунок 
1А). В двух случаях из десяти у животных 
контрольной группы отмечались очаги вы-
раженной лейко-лимфоцитарной инфиль-
трации с единичными некротизированны-
ми костными осколками с явлениями ре-
зорбции остеокластами (рисунок 1Б).

На 7 сутки эксперимента при гистоло-
гическом исследовании костей животных 
основной группы по периферии импланта-
та отмечалась созревающая грануляцион-
ная ткань, формировались многочисленные 
костные трабекулы, состоящие из формиру-
ющейся костной ткани, по периферии кост-
ных трабекул располагались остеобласты 
и отдельные остеокласты. При большом 
увеличении микроскопа (×400) в отдельных 
участках по периферии имплантата опреде-
лялась тонкая прослойка соединительной 
ткани, содержащей большое количество 
фибробластов и очаги формирования не-
зрелого костного матрикса в виде костных 
трабекул, на периферии которых располага-
лись остеобласты (рисунок 2А). 

 Созревающая грануляционная ткань 
расположенная по периферии имплантата 
содержала костные осколки, которые не 
подвергались некрозу. Эти структуры сна-
ружи были покрыты клетками остеобла-
стического типа, по их периферии отме-
чалось формирование костного матрикса 
(рисунок 2Б). Некротизированные костные 
осколки практически отсутствовали. Сле-
дует отметить, что подобную формирую-
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щуюся костную ткань из костных осколков 
мы наблюдали только у животных основ-
ной группы на 7-е сутки наблюдения.

Морфометрическое исследование пока-
зало, что площадь зоны повреждения кост-
но-мозгового канала на 7 сутки в контроль-
ной и основной группе не отличались друг 
от друга (p=0,398). При этом площадь грану-
ляционной ткани в контрольной группе была 
больше в 1,33 раза и составила 2493621,0 
[2429682,0–2557560,0] мкм², в основной груп-
пе — 1870347,0 [1838490,0–1922028,0] мкм² 

(p=0,002). Площадь зоны новообразованной 
кости в основной группе составила 715113,5 
[686614,0–742637,5] мкм², и была больше в 
1,77 раза по сравнению с показателем кон-
трольной группы — 403455,0 [399618,0–
415603,0] мкм² (р <0,001).

На 14 сутки эксперимента в контроль-
ной группе животных определялась грубо-
волокнистая соединительная ткань, кото-
рая формировала манжету по периферии 
имплантата. Костная ткань, окружающая 
имплантат содержала костные трабекулы, 

      
А — Грануляционная ткань с морфологическими признаками воспаления и наличием отдельных очагов 
формирования грубоволокнистой костной ткани (указано стрелкой). Увеличение: ×40. Б — Формирова-
ние грубоволокнистой костной ткани, очаги выраженной лимфо-лейкоцитарной инфильтрации по пери-

ферии аналога импланта (указано стрелками). Увеличение: ×40. Окраска: гематоксилином и эозином. 
Рисунок 1 — 7 сутки эксперимента. Контрольная группа животных

      
А — Очаги формирования костной ткани (указано стрелками). Б — Формирование костного матрикса по 
периферии костного осколка (указано стрелкой). Увеличение: ×400. Окраска: гематоксилином и эозином. 

Рисунок 2 — 7 сутки эксперимента. Основная группа животных
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которые формировали ячейки и располо-
женные внутри ячеек клеточные элементы, 
включающие клетки миелоидного и лим-
фоидного кроветворения, а также жировые 
клетки (рисунок 3А).

На 14 сутки эксперимента при гистоло-
гическом исследовании формирующейся 
костной ткани у основной группы живот-
ных определялась зрелая грануляционная 
ткань, формирующая структуры, напо-
минающие по своему строению фибозно-
костную эндостальную мозоль, окружаю-
щую имплантат, с небольшим количеством 
лимфоцитов; зоны некроза отсутствовали. 
Формировались костные балки с хорошо 
выраженными коллагеновыми волокнами. 
Грануляционная ткань, которая находилась 
между костными балками, имела очаги 
костномозгового кроветворения, которые 
располагались в созревающей грануляци-
онной ткани (рисунок 3Б).

В контрольной группе при использо-
вании большого увеличения микроскопа к 
соединительнотканной манжете прилегали 
участки формирования костного матрикса с 
расположенными внутри остеоцитами, пери-
ферия включала остеобласты (рисунок 4А). 

При большом увеличении микроскопа 
в основной группе определялись костные 
балки, представленные формирующейся 

пластинчатой костной тканью. Поверхность 
балок, обращенная в сторону импланта, со-
держала клетки эндоста. В толще костных 
балок определялись остеоциты, располо-
женные в костных лакунах. Поверхность 
таких балок включала остеобласты, кото-
рые формировались из клеток незрелой гра-
нуляционной ткани (рисунок 4Б).

При морфометрическом исследовании 
на 14 сутки наблюдения в основной группе 
площадь зоны повреждения костно-мозгово-
го канала была в 1,26 раза меньше и состав-
ляла 2577229,0 [2388150,0–3018756,0] мкм², 
в то время как в контрольной группе этот 
показатель составил 3252024,0 [2821957,0–
3420302,0] мкм², (р<0,001). Площадь грану-
ляционной ткани в основной группе была в 
2 раза меньше в сравнении с контролем — 
1302172,0 [1101666,0–1547545,0] мкм² против 
2624172,0 [2465339,0–2795855,0] мкм² соот-
ветственно (p=0,001). Площадь зоны новооб-
разованной кости значительно увеличивалась 
в обеих группах наблюдения, но при этом в ос-
новной группе животных она была более чем 
в 2 раза выше соответствующего показателя 
в контроле — 1336888 [1103714,0–1371698,0] 
мкм² и 627852,0 [421786,0–712014,0] мкм² со-
ответственно (p=0,001).

Проведенное гистологическое и морфо-
метрическое исследование показало более 

      
А — Контрольная группа животных. Тонкий слой формирующейся костной ткани, окружающий имплан-
тат (указано фигурными скобками). Б — Основная группа животных. Толстая формирующаяся фиброзно-

костная эндоостальная мозоль (указано фигурными скобками).  
Увеличение: ×40. Окраска: гематоксилином и эозином. 

Рисунок 3 — 14 сутки эксперимента 
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высокую интенсивность формирования фи-
брозно-костной манжеты вокруг экспери-
ментального аналога ножки ТЭТС в основ-
ной группе животных при использовании 
костно-пластического биокомпозита в срав-
нении с животными контрольной группы. 
Следует отметить, что в контрольной группе 
животных формирование фиброзно-костной 
манжеты протекало согласно классическим 
представлениям репаративного остеогенеза: 
дифференцирование клеток, их пролифера-
ция, резорбция погибшей кости и новообра-
зуемой кости при ее ремоделировании, фор-
мирование органического внеклеточного ма-
трикса и формирование зрелой пластинчатой 
костной ткани [12]. В то же время у животных 
основной группы при сохранении основных 
закономерностей репаративного остеогенеза 
резорбция костных осколков в биокомпозите 
и новообразуемой кости практически отсут-
ствовала; имело место формирование кост-
ного матрикса из костных осколков биоком-
позитного материала без формирования зон 
резорбции и некрозов костной ткани. Мож-
но предположить, что ПОРФТ, входящая в 
состав биокомпозита, запускает процессы 
остеобластического остеогенеза без разру-
шения костной ткани. 

Таким образом, на раннем этапе осте-
оинтеграции костной ткани установлено 

гистомодулирующее влияние костно-пла-
стического биокомпозита. Установлены 
статистически значимые морфологические 
параметры, свидетельствующие об опти-
мизации репаративного остеогенеза при ис-
пользовании костно-пластического биоком-
позита. К таковым относились: меньший 
процент площади зоны повреждения кост-
но-мозгового канала на 14 сутки (р˂0,001), 
что свидетельствует о более высокой ско-
рости заполнения пространств по пери-
ферии имплантата, не заполненных фи-
брозно-костной тканью; меньшая площадь 
грануляционной ткани на 7 (р˂0,001) и 14 
сутки (р˂0,001) и  более высокие показате-
ли площади формирующейся костной ткани 
по периферии имплантата на 7 (р˂0,001) и 
14 сутки (р˂0,001) эксперимента которые 
отражали более быструю трансформацию 
периферической грануляционной ткани в 
грубоволокнистую костную ткань.  

Заключение

Полученные данные об особенностях 
остеоинтеграции костной ткани в экспери-
ментальный аналог ножки ТЭТС с исполь-
зованием костно-пластического биокомпо-
зита, состоящего из аутокости и плазмы, 
обогащенной растворимыми факторами 
роста тромбоцитов, могут послужить экс-

      
А — Контрольная группа группа животных. Очаги формирования незрелой костной ткани по периферии 
имплантата (указано стрелками). Б — Основная группа группа животных. Костные балки с формирую-

щейся пластинчатой костной тканью (указано стрелками).  
Окраска: гематоксилин-эозин. Увеличение: ×400.

Рисунок 4 — 14 сутки эксперимента
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периментальным обоснованием для вне-
дрения в клиническую практику нового 
метода бесцементного эндопротезирова-
ния тазобедренного сустава. 

Источник финансирования: Исследова-
ние проведено в рамках выполнения задания 
НИОК(Т)Р «Разработать и внедрить метод 
биокомпозитной костной пластики при пер-
вичном бесцементном эндопротезировании 
тазобедренного сустава» (№ ГС 20230640 от 
10.05.2023) ГНТП «Научно-техническое обе-
спечение качества и доступности медицинских 
услуг» на 2023–2025 гг.
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PRECLINICAL EVALUATION OF THE EFFECTIVENESS OF 
INTRAMEDULLARY BIOCOMPOSITE BONE GRAFTING IN THE 

EARLY PERIOD AFTER IMPLANTATION OF CEMENTLESS FEMORAL 
COMPONENT OF HIP ARTHROPLASTY IN LABORATORY RATS

The early morphological features of osseointegration of the stem of cementless total hip 
replacement were studied in laboratory rats against the background of intramedullary biocom-
posite bone grafting. The biocomposite consisted of bone matrix extracted from the bone mar-
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row canal and previously prepared rat plasma enriched with soluble platelet factors in a ratio of 
9:1. In the control group, the implantation of the stem of cementless total hip replacement was 
performed in the traditional way without the use of bone-plastic biocomposite. Statistically sig-
nificant morphological parameters indicating optimization of osseointegration when using the 
bone-plastic biocomposite were established: a smaller area of the bone marrow canal damage 
zone on the 14th day (p˂0,001), a smaller area of granulation tissue on the 7th (p˂0,001) and 
14th days (p˂0,001) and higher areas of forming bone tissue along the periphery of the implant 
on the 7th (p˂0,001) and 14th days (p˂0,001) of the experiment. The obtained data can serve as 
an experimental justification for introducing a new method of cementless hip arthroplasty into 
clinical practice.

Key words: cementless hip arthroplasty, bone tissue, osseointegration, laboratory animals, 
experiment
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