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Изучение регенерации кости в случае применения алло-
композитного эндопротезирования является важным 
направлением исследований в ортопедии. Цель: изучить 
процессы регенерации при использовании аллокомпозитно-
го эндопротезирования для замещения пострезекционных 
сегментарных дефектов бедренной кости крыс с различ-
ными способами фиксации. Методы: разработаны и усо-
вершенствованы модели различных вариантов фиксации 
аллотрансплантата к кости реципиента, предложена 
модель бесцементной фиксации эндопротеза с керамичес­
ким покрытием на ножке с использованием аллотрансплан-
тата. Эксперимент проведен на 45 лабораторных белых 
крысах­самцах (возраст 5 мес., масса тела 350–400 г), ко-
торых разделили на три группы по 15 в каждой: I — по-
перечная остеотомия бедренной кости с имплантацией 
аллокомпозитного эндопротеза; II — поперечная остеото-
мия бедренной кости с имплантацией аллокомпозитного 
эндопротеза и аутопластикой зоны соединения аллотранс­
плантата и кости; III — ступенчатая остеотомия  
с имплантацией аллокомпозитного эндопротеза. Животных 
выводили из эксперимента через 3, 6 и 9 мес., проводили 
гистологическое исследование. Результаты: после выполне-
ния поперечной остеотомии бедренной кости (I и II группы) 
и замещения пострезекционных дефектов проксимального 
отдела аллокомпозитными эндопротезами обнаружена 
перестройка аллотрансплантатов на всех сроках иссле-
дования. Признаков воспаления не установлено ни в одном 
случае. При увеличении плоскости контакта аллотранс­
плантата с костью реципиента (ступенчатая остеото-
мия, III группа) процессы перестройки и васкуляризации 
аллотрансплантата были более выраженными. Признаки 
активной перестройки аутотрансплантатов наблюдали 
с третьего месяца эксперимента. Костное сращение ауто-
трансплантата с костью реципиента установлено через 
9 мес. после операции. По периметру ножки эндопротеза 
новообразованная костная ткань плотно контактировала 
с керамическим покрытием эндопротеза. Ключевые сло-
ва: аллокомпозитное эндопротезирование, репаративный 
остеогенез, бедренная кость, крысы.
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The study of bone regeneration in the case of application of al-
locomposite endoprosthetics is an important area of research 
in orthopedics. Objective: to study the regeneration processes 
using allocomposite endoprosthetics to replace postresection 
segmental defects of the femur with various fixation methods 
in rats. Methods: models of various variants of fixing the al-
lograft to the bone of the recipient have been developed and 
improved; a model of cementless fixation of an endoprosthe-
sis with ceramic stem coating using an allograft has been pro-
posed. The experiment was carried out on 45 laboratory white 
rat cells (age 5 months, body weight 350–400 g), which were 
divided into three groups of 15 each: I — transverse osteotomy 
of the femur with implantation of the allocomposite endopros-
thesis; II — transverse osteotomy of the femur with implantation 
of the allocomposite endoprosthesis and autoplasty of junctio­
nal zone between bone and allograft; III — stepped osteotomy 
with implantation of the allocomposite endoprosthesis. The ani-
mals were sacrificed at 3, 6 and 9 months, and histological exa­
mination was performed. Results: after transverse osteotomy 
of the femur (group I and II) and substitution of postresection 
defects of the proximal part with allocomposite endoprostheses, 
allografts were reorganized at all terms of the study. Symptoms 
of inflammation are not established in any case. With the in-
crease in the contact plane of the allograft with the recipient 
bone (step osteotomy, group III), the processes of reorganiza-
tion and vascularization of the allograft were more pronounced. 
Signs of active reorganization of autografts were observed 
from the 3rd month of the experiment. Bone fusion of an autograft 
with a bone of the recipient is established after 9 months after 
operation. On the perimeter of the endoprosthesis, the newly 
formed bone tissue was in tight contact with the ceramic coating 
of the endoprosthesis. Key words: allocomposite endoprosthe­
tics, reparative osteogenesis, femur, rats.
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Вступ
Вивчення регенерації кістки в разі застосуван-

ня алокомпозитного ендопротезування є важли-
вим напрямом досліджень в умовах заміщення 
значних дефектів кісток та суглобів. 

Розрізняють три типи досліджень, які дають 
змогу вивчити біологічну взаємодію кістко-
вої тканини та імплантата, розташованого в ній. 
Перший тип — це видалення та вивчення самих 
імплантатів (експлантація), другий — досліджен-
ня in vitro, третій — експерименти на тваринах. 
Результати досліджень in vitro проблематично 
екстраполювати на реальну клінічну ситуацію. 
Використання експериментів на тваринах дає 
можливість моделювати умови більш наближені 
до клінічної ситуації, провести доклінічну фазу 
досліджень та визначити оптимальні параметри 
імплантатів та умови їхнього використання [1–6].

Для впровадження алокомпозитного ендопро-
тезування в клінічну практику необхідні поглиб-
лені експериментальні дослідження, зокрема 
й на тваринах. G. E. Plumar і співавт. [7] вивчили 
методики рефіксації сідничних м’язів у випад-
ку алокомпозитного ендопротезування дефекту 
¼ проксимального відділу стегнової кістки соба-
ки із заміщенням його алокомпозитним ендопро-
тезом в умовах цементної фіксації. Автори моде-
лювали такі способи рефіксації відвідних м’язів 
стегна: шов сухожилків м’язів до алотрансплан-
тата, рефіксація м’язів із кістковою пластинкою, 
а також пластичне укриття алокомпозитного ен-
допротеза автотрансплантатами зі збереженням 
ділянок прикріплення м’язів. Виконували попе-
речну остеотомію стегнової кістки та алокомпо-
зитне ендопротезування її проксимального відді-
лу. Проте аналіз процесів репарації кістки не був 
завданням експерименту. Водночас використання 
сучасних біоматеріалів та їх композитів потре-
бує різноманітних підходів до дослідження. На-
самперед, викликають інтерес вивчення різних 
варіантів гібридних або безцементних способів 
фіксації ендопротеза, використання покриттів 
з остеоінтеграційними властивостями металевої 
частини ендопротеза. Також не вивченим зали-
шається вплив площі контакту кістки реципієнта 
з алокомпозитним ендопротезом на репаративний 
остеогенез. Таким чином, вивчення різних аспек-
тів алокомпозитного ендопротезування є акту-
альним і цікавим питанням сьогодення. Потре-
бують поглибленого вивчення процеси репарації 

кістки у випадках автопластики зони контакту 
ендопротеза з кісткою, васкуляризації кісткового 
алотрансплантата алокомпозитного ендопротеза, 
остеоінтеграції керамічного покриття ніжки ендо-
протеза з васкуляризованим алотрансплантатом 
[8–12].

Мета роботи: дослідити регенераційні про-
цеси в разі використання алокомпозитного ендо-
протезування для заміщення післярезекційних 
сегментарних дефектів стегнової кістки щурів 
із різними способами фіксації.

Матеріал та методи
Розроблення моделей фіксації алотрансплан-

тата до кістки реципієнта у випадках алоком-
позитного ендопротезування. На першому етапі 
роботи розроблено та удосконалено наявні мо-
делі різних варіантів фіксації алотрансплантата 
до кістки реципієнта у випадках алокомпозитно-
го ендопротезування. Згідно з даними наукової 
літератури, такі ускладнення алокомпозитного 
ендопротезування, як резорбція алотрансплан-
тата та його переломи трапляються доволі часто 
(від 7 до 46 % та від 12,5 до 27 % відповідно). Це 
призводить до розвитку асептичної нестабіль-
ності ендопротеза і ревізійних хірургічних втру-
чань. Відомо, що безцементна фіксація ніжки 
ендопротеза в кістці реципієнта найефективніша 
і саме за її використання ризик розвитку назва-
них ускладнень найменший. Також відомо, що 
фіксацію ендопротеза в алотрансплантаті завжди 
проводять на кістковому цементі. Ураховуючи це, 
ми запропонували модель безцементної фіксації 
ендопротеза з використанням алотрансплантата 
й ендопротеза з керамічним покриттям його ніж-
ки (рис. 1).

Рис. 1. Модель безцементної фіксації ендопротеза в разі 
алокомпозитного ендопротезування
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Для визначення найефективнішої методики 
фіксації та з’єднання алотрансплантата з кісткою 
реципієнта обрано три моделі:

–  перша — через поперечну остеотомію (рис. 2, а);
– друга — через поперечну остеотомію з до-

датковим використанням автотрансплантатів 
у цій зоні (рис. 2, в);

– третя — через ступінчасту (step-cut) остео-
томію (рис. 2, б).

Створення зразків металокерамічних імплан-
татів для заміщення дефекту стегнової кістки 
щура. В експерименті на щурах моделювали клі-
нічну ситуацію, яка виникає після резекції пух-
лини суглобового кінця, заміщення дефекту кіст-
ки ендопротезом та алотрансплантатом. Модель 
імплантата створена на основі рентгенометрич-
них та остеометричних розрахунків стегнової 
кістки щура. Імплантати виготовлені з анодова-
ного титану марки ВТ-6, усі ніжки зразків покри-
ті шаром корундової кераміки (рис. 3).

Метод виготовлення алотрансплантатів. Піс-
ля забору кісткового матеріалу (стегнових та вели-
когомілкових кісток щурів) його обробляли відпо-
відно до запатентованого способу [13]. Проводили 
насичення матеріалу аскорбіновою кислотою та 

антибіотиком. Після дегідратації кісткової ткани-
ни препарати консервували холодом за темпера-
тури –25 °С.

Характеристика експериментальних тва-
рин. Робота виконана на 45 лабораторних білих 
щурах-самцях (вік — 5 міс., жива маса тіла — 
350–400 г) популяції експериментально-біоло-
гічної клініки ДУ «ІПХС ім. проф. М. І. Ситен-
ка НАМН» із дотриманням вимог Європейської 
конвенції про захист хребетних тварин, що 
використовуються для дослідних та інших на-
укових цілей (Страсбург, 1986) та Закону України 
«Про захист тварин від жорстокого поводження» 
(ст. 26) [14, 15], що підтверджено позитивним 
висновком локального комітету з біоетики (про-
токол № 160 від 26.12.2016). Усі хірургічні втру-
чання виконували в умовах асептики та анти-
септики під загальним знеболюванням: аміназин 
(10 мг/ кг живої маси) і кетамін (50 мг/кг живої 
маси) внутрішньом’язово. 

Тварин розподілили на три групи по 15 щурів 
у кожній залежно від виду остеотомії стегнової 
кістки (рис. 4):

1-ша — поперечна остеотомія стегнової кістки 
з імплантацією алокомпозитного ендопротеза;

2-га — поперечна остеотомія стегнової кістки 
з імплантацією алокомпозитного ендопротеза та 
автопластикою зони з’єднання алотрансплантата 
і кістки;

3-тя — ступінчаста остеотомія з імплантацією 
алокомпозитного ендопротеза.

Техніка хірургічного втручання на тваринах. 
1­ша та 2­га групи. Першим етапом проводили 
мобілізацію проксимального відділу стегнової 
кістки, потім виконували поперечну остеото-
мію на рівні середньої третини діафіза стегнової 
кістки. Третім етапом операції було безцементне 
встановлення сегментарного алотрансплантата 
на проксимальну половину ендопротеза. Дис-
тальний відділ ендопротеза імплантували в кіст-

Рис. 3. Титанові імплантати з покриттям ніжки шаром ко-
рундової кераміки для проведення алокомпозитного ендо-
протезування в експерименті на щурах

Рис. 2. Моделі фіксації алотранс-
плантата і ніжки ендопротеза 
з кісткою реципієнта: через попе-
речну остеотомію (а); поперечну 
остеотомію з додатковим вико-
ристанням автотрансплантатів (б) 
і ступінчасту (в)а вб
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ковомозковий канал стегнової кістки щура з ви-
користанням стоматологічного цементу. У зоні 
контакту алотрансплантата з кісткою реципієнта 
кістковий цемент був відсутній. Щурам 2­ї гру-
пи на відміну від 1-ї фіксували автотрансплантат 
так, щоб перекрити зону контакту алотрансплан-
тата з кісткою реципієнта (рис. 5).

3­тя група. Тваринам за допомогою цирку-
лярної фрези проводили фігурну ступінчасту 
остеотомію на рівні середньої третини діафіза 
стегнової кістки. Алотрансплантат попередньо 
обробляли фрезою для виготовлення відповідної 
частини для з’єднання. На проксимальний відділ 
ніжки ендопротеза безцементно встановлюва-
ли сегментарний алотрансплантат (рис. 6, а, б).  

Дистальний відділ ніжки ендопротеза імпланту-
вали в кістковомозковий канал стегнової кістки 
щура з використанням стоматологічного цементу 
так, щоб співпадали зони остеотомій (рис. 6, в). 
У зоні контакту алотрансплантата з кісткою ре-
ципієнта кістковий цемент був відсутній. 

Усім тваринам виконували рентгенографію 
після операції (рис. 7) та по термінах виведення 
з експерименту через 3, 6 і 9 міс. 

Для гістологічного дослідження стегнову кіст-
ку з ендопротезом фіксували в 10 % нейтральному 
формаліні, проводили декальцинацію в 4 % азотній 
кислоті, після чого обережно видаляли імплантат 
і продовжували обробку матеріалу відповідно 
до методів гістології. Виготовлені гістологічні зрізи 

Рис. 4. Моделі стегнових кісток 
щурів після виконання: а) попе-
речної остеотомії та заміщення 
дефекту алокомпозитним ендо-
протезом (1-ша група); б) попе-
речної остеотомії та заміщення 
дефекту алокомпозитним ендо-
протезом із використанням авто-
пластики в зоні контакту стегно-
вої кістки та алотрансплантата 
(2-га група); в) ступінчастої ос-
теотомії та заміщення дефекту 
алокомпозитним ендопротезом 
(3-тя група)

Рис. 5. Етапи хірургічного втру-
чання: а) ендопротез з алотранс-
плантатом; б) вигляд операційної 
рани під час етапу імплантації 
алокомпозитного ендопротеза 
в стегнову кістку щура 1-ї гру-
пи; в) виконання автопластики 
зони контакту алотранспланта-
та зі стегновою кісткою щура 
2-ї групи

Рис. 6. Зовнішній вигляд алоком-
позитного ендопротеза (а); опе-
раційної рани під час етапів екс-
периментальної операції: ділянка 
ступінчастої остеотомії нижньої 
половини стегнової кістки, під-
готовленої для імплантації ало-
композитного ендопротеза (б); 
етап імплантації алокомпозитного 
ендопротеза в стегнову кістку (в)

а б в

а б в

а б в
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забарвлювали гематоксиліном і еозином, аналізу-
вали під світловим мікроскопом «Olympus BX63» 
(Японія) із використанням програмного забезпе-
чення «CellSens Dimention 1.8.1».

Результати та їх обговорення
У післяопераційному періоді всі дослідні щури 

впродовж перших двох діб виявляли зниження 
апетиту, їхня рухова активність була зменшеною, 
оперовану кінцівку навантажували не повніс-
тю. На третю добу активність тварин збільшу-
валась, щури починали спиратись на оперовану 
кінцівку. Рани у всіх тварин загоїлись первинним  

натягненням на 3–4-ту добу. Починаючи з 4–5-ї 
доби після імплантації і протягом усього спосте-
реження (до 9 міс.) тварини повністю відновлюва-
ли навантаження на оперовану кінцівку. 

1­ша група тварин. Через 3 міс. після операції 
алотрансплантат, виготовлений із кортексу стег-
нової кістки, розташовувався навколо верхньої 
половини ніжки ендопротеза у вигляді смужки 
і був з ознаками слабко вираженої перебудови. 
На межі алотрансплантата і кортексу кістки ре-
ципієнта також спостерігали ознаки перебудови: 
аппозиційне нашарування кісткової тканини, яка 
тісно контактувала з трансплантатом (рис. 8). 
На періостальній поверхні виявлені осередки ново-
утвореної кісткової тканини. Ознак запалення та 
осередків деструкції не визначено.

Через 6 міс. після операції перебудова ало-
трансплантата продовжувалася, між ним і ендо-
протезом визначали кісткову та фіброретикуляр-
ну тканину остеогенного типу.

Кістка реципієнта була в стані перебудови 
в усіх випадках. Відмічали осередки періосталь-
ного та ендостального нашарування новоутворе-
ної кісткової тканини.

Сформована кістка тісно контактувала з ко-
рундовою керамікою на поверхні ніжки ендопро-
теза. На ділянках, розташованих нижче ніжки 
ендопротеза, структура компактної кістки реци-
пієнта була збереженою.

Через 9 міс. після операції відмічено пророс-
тання в алотрансплантат судин. Крайова поверх-
ня його була нерівною, на невеликих ділянках він 
був заміщений новоутвореною кістковою ткани-
ною, що свідчить про продовження його перебу-
дови. У зоні контакту кістки реципієнта з ніжкою 
ендопротеза, розташованого у кістковомозково-
му каналі, спостерігали території новоутвореної 
кісткової тканини. 

2­га група тварин. Через 3 міс. після операції 
автотрансплантат був з ознаками перебудови: 
у розширені кісткові канали проросли кровоносні 
судини. У крайових відділах трансплантата від-
значали нашарування кісткової тканини з остео-
цитами, які містилися в розширених лакунах. 
Кісткового зрощення трансплантата з материн-
ською кісткою не виявлено. 

Через 6 міс. після операції між ніжкою ендо-
протеза та кісткою реципієнта спостерігали 
вузький прошарок кісткової тканини. Автотранс-
плантат був перебудований та представлений на-
шаруваннями пластинчастої кісткової тканини 
із високою щільністю остеоцитів та розширени-
ми судинними каналами (рис. 9, а). 

Рис. 7. Рентгенограми щурів 1-ї (а), 2-ї (б) і 3-ї (в) груп піс-
ля виконання експериментального моделювання дефекту 
верхньої половини стегнової кістки з проведенням його за-
міщення

а

б

в
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Рис. 8. Мікрофото. Аппозиційне нашарування кісткової тка-
нини по періостальній поверхні алотрансплантата (АлТ). 
1-ша група, 3 міс. після операції. Гематоксилін та еозин. Зб. 40

Рис. 9. Мікрофото. 2-га група тварин: а) фрагмент кісткової тканини пластинчастої структури, утвореної на місці автотранс-
плантата, 6 міс. після операції, зб. 40; б) новоутворена кісткова тканина (Кт) тісно контактує з часточками керамічного на-
пилення (К) ендопротеза, 6 міс. після імплантації, зб. 40; в) зрощення автотрансплантата з кісткою реципієнта, 9 міс. після 
імплантації, зб. 12,5. Гематоксилін та еозин

Рис. 10. Мікрофото. 3-тя група тварин: а) ділянка травматичного ушкодження з прилеглим алотрансплантатом (АлТ), кіст-
кове зрощення (прямокутник), 3 міс. після операції, зб. 40; б) перебудова алотрансплантата (АлТ), нашарування кісткової 
тканини (Кт), невеликі ділянки сполучної тканини (Ст) на межі з ендопротезом, 6 міс. після операції, зб. 100; в) перебудова 
кістки реципієнта, 9 міс. після операції, зб. 40. Гематоксилін і еозин
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Між ніжкою ендопротеза та кісткою реципі-
єнта розташовувався вузький прошарок кісткової 
тканини.

Навколо дистального кінця ендопротеза в кіст-
ковомозковому каналі відмічено утворення кіст-
кової тканини, яка тісно контактувала з фрагмен-
тами керамічного напилення ніжки ендопротеза, 
що залишились після його видалення (рис. 9, б). 
У кістці реципієнта виявлено ознаки реактивної 
перебудови — розширені судинні канали, неве-
ликі резорбційні порожнини та аппозиційне на-
шарування кісткової тканини. 

Кістка реципієнта, авто- та алотрансплантат 
були поєднані між собою осередками кісткової 
тканини з ділянками сполучної тканини різної 
зрілості.

9 міс. після операції. Між ніжкою ендопроте-
за та кісткою реципієнта виявлена новоутворена 
сполучна тканина, а в кістковомозковому каналі 
навколо дистального кінця ендопротеза — знов-
сформована кісткова тканина пластинчастої струк-
тури. У ділянці розташування автотрансплан-
тата, як і на попередній термін дослідження, 
виявлена губчаста кісткова тканина пластинчас-
тої структури з великими порожнинами, запов-
неними червоним кістковим мозком. Відзначено 
зрощення автотрансплантата з кісткою реципієн-
та (рис. 9, в).

3­тя група тварин. Через 3 міс. після операції 
на гістопрепаратах спостерігали ділянки діафіза 
стегнової кістки та алотрансплантата, який тіс-
но прилягав до кістки реципієнта, а місцями був 
спаяний із кортексом новосформованої кісткової 
тканини (рис. 10, а). Трансплантат перебудовував-
ся завдяки проростанню в нього кровоносних су-
дин. Уздовж стінок судин у трансплантаті місти-
лися осередки новоутвореної кісткової тканини. 

Перебудова алотрансплантата продовжувалася 
і через 6 міс. після операції, ділянки нашарування 
кісткової тканини розширювалися (рис. 10, б).

Через 9 міс. після операції ніжка ендопротеза 
по периметру була оточена кістковою тканиною 
з ділянками сполучної. Нижче зони остеотомії 
зафіксовано утворення міцного з’єднання ендо-
протеза з кісткою реципієнта завдяки міцному 
контакту на межі «керамічне покриття – кістко-
ва тканина». Як і в інших групах спостереження, 
визначали перебудову материнської компактної 
кістки за каналікулярним типом — судинні кана-
ли були розширеними, із нашаруванням кісткової 
тканини (рис. 10, в). Алотрансплантат на значних 
територіях був заміщений новоутвореною кістко-
вою тканиною. 

Таким чином, у результаті морфологічного 
дослідження стегнових кісток щурів після вико-
нання поперечної остеотомії (1-ша і 2-га групи) 
та заміщення післярезекційних дефектів прок-
симального відділу алокомпозитними ендопро-
тезами виявлено перебудову алотрансплантатів 
на всіх термінах дослідження. Ознак запалення 
не було встановлено в жодному випадку. У разі 
збільшення площини контакту алотрансплан-
тата з кісткою реципієнта за умов виконання 
ступінчастої остеотомії процеси перебудови 
і васкуляризації алотрансплантата були більш 
вираженими.

У випадку застосування автотрансплантатів 
(2-га група) їхню перебудову спостерігали, почи-
наючи з 3-го місяця. Через 9 міс. після операції 
автотрансплантат був заміщений новоутвореною 
кістковою тканиною пластинчастої структури 
з ознаками ремоделювання.

У всіх тварин через 6 та 9 міс. після ендопро-
тезування відмічено утворення тісного з’єднання 
«керамічне покриття ніжки ендопротеза – кістко-
ва тканина», що дає змогу сподіватися на стабіль-
ність фіксації.

Висновки
Після виконання поперечної остеотомії та 

заміщення післярезекційного дефекту прокси-
мального відділу стегнової кістки щурів алоком-
позитними ендопротезами виявлено перебудову 
алотрансплантатів на всі терміни експеримента. 
Ознаки активної перебудови автотрансплантатів 
спостерігали з 3-го місяця експеримента.

Кісткове зрощення автотрансплантата з кіст-
кою реципієнта встановлено через 9 міс. після 
операції.

По периметру ніжки ендопротеза новосформо-
вана кісткова тканина щільно контактувала з ке-
рамічним покриттям ендопротеза.

Конфлікт інтересів. Автори декларують відсутність 
конфлікту інтересів.
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