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ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Проблема лечения заболеваний опорно�двига�
тельного аппарата является одной из наибо�
лее актуальных в современной науке. Глав�

ным фокусом для отечественной регенеративной ме�
дицины становятся способы лечения дегенеративно�
дистрофических заболеваний костно�суставной сис�
темы у детей [1�3]. Нарушение опороспособности при
заболеваниях крупных суставов влечет за собой на�
рушение социальной адаптации и снижение качества
жизни. Многие исследования имеют профилактичес�

кую направленность, они нацелены на предупрежде�
ние развития заболевания либо его осложнений. Ряд
работ посвящен апробированию способов регенера�
тивной медицины в экспериментальных условиях с
дальнейшим применением разработанных методик
лечения дегенеративно�дистрофических заболеваний
костно�суставной системы у детей в условиях стаци�
онара [3, 4].

К передовому методу регенеративной медицины
относят криотехнологии [1, 4, 5]. Как правило, воз�
действие ультранизкой температуры на биологичес�
кую ткань в современной хирургии ассоциируется с
её последующим разрушением [1]. Однако при усло�
вии постепенного отведения тепла или кратковремен�
ной экспозиции хладагента существует возможность
использования другого свойства ультранизких тем�
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ператур – эффекта субдеструктивного криовоздейс�
твия с последующей регенерацией ткани. Идея ис�
пользования субдеструктивного криовоздействия в
рассматриваемом случае сфокусирована на лечении
асептического некроза головки бедренной кости у де�
тей (болезнь Легг�Кальве�Пертеса) путём туннелиза�
ции шейки бедренной кости с последующим крио�
воздействием на очаг остеонекроза в головке. Перед
применением предлагаемого способа в клинике, как
известно, необходимо осуществление эксперименталь�
ных испытаний на лабораторных животных.

Цель исследования – оценка эффективности суб�
деструктивного криовоздействия на очаг остеонекро�
за головки бедренной кости экспериментальной мо�
дели, максимально приближенной к болезни Легг�
Кальве�Пертеса.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Исследование было проведено на 24 кроликах по�
роды «шиншилла» обоего пола, начиная с четырёх�
месячного возраста, массой тела 2700�3500 грамм,
после изоляции в карантинном отделении в течение
15 дней. Животных содержали в клетках в виварии,
12 часов день, 12 часов ночь. Питание стандартное
в условиях вивария. Операции проводились под об�
щей анестезией в соответствии с этическими требо�
ваниями к экспериментальной работе.

Экспериментальные исследования проводились на
базе лаборатории биологических моделей ФГБОУ ВО
СибГМУ Минздрава России. Гистологические иссле�
дования осуществлялись на базе кафедры патологи�
ческой анатомии ФГБОУ ВО СибГМУ Минздрава
России и на базе лаборатории электронной микрос�
копии. Рентгенологические исследования осущест�
влялись на базе отделения ветеринарии ветеринар�
ной клиники при сельскохозяйственной академии
г. Томска.

Все эксперименты проведены с учетом требова�
ний Хельсинкской Декларации обращения с живот�

ными и в строгом соответствии с Международными
этическими и научными стандартами качества пла�
нирования и проведения исследований на животных
и ТПК 125�2008* (02040). Экспериментальные исс�
ледования выполнены с соблюдением требований при�
каза Минздрава СССР № 176 от 12.08.1977 г. Эти�
ческим комитетом ФГБОУ ВО СибГМУ Минздрава
России проведение научно�исследовательской работы
по протоколу «Хирургическое лечение диспластичес�
ких заболеваний у детей с использованием криотех�
нологий, имплантов никелида титана и методов ран�
ней артропластики» (экспериментальная часть) было
одобрено с заключением о соответствии запланиро�
ванных экспериментальных исследований этическим
нормам и регламентирующим правилам (регистраци�
онный № 4669/1 от 21.03.2016 г.).

Животным после экспериментального выявления
наиболее оптимальной криорегенеративной экспози�
ции хладагента [6] проведен ряд оперативных вме�
шательств на фоне АНГБК по туннелизации и кри�
овоздействию на очаг остеонекроза для оптимизации
остеорепаративных процессов костной ткани у жи�
вотных группы № 1 (основная, n = 8) и туннелиза�
ция без криовоздействия у 8 животных группы № 2
(сравнения, n = 8). Группу № 3 (контрольную) сос�
тавили 8 животных с АНГБК, им оперативные вме�
шательства не проводились.

Гистоморфологические исследования (электрон�
ная и световая микроскопия) проводились без выве�
дения животных из эксперимента в различные сроки
после операции с целью изучения активности реге�
неративных изменений костной структуры участка
некроза головки бедренной кости, полученного в экс�
перименте, после туннелизации с криовоздействием
и без такового. Поскольку результаты статистической
обработки результатов гистологических исследований
специфичны и актуальны для узких специалистов�
морфологов и гистологов, авторы сочли целесообраз�
ным привести экспериментальный пример двух жи�
вотных – основной группы и группы сравнения.
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Экспериментальный пример

В условиях операционной под общей анестезией
0,5 мл рометара выбрито операционное поле. После
внутривенного введения 0,2 мл калипсола проведен
прямой разрез шкуры животного в проекции боль�
шого вертела правой бедренной кости длиной до 4 см.
После разреза шкуры осуществлён доступ к боль�
шому вертелу бедренной кости. Далее произведена
туннелизация шейки бедренной кости с использова�
нием электрической дрели и сверла диаметром 3 мм.
После доступа к большому вертелу и осуществления
туннелизации в отверстие помещен проводник хла�
дагента с наконечником�кондуктором из пористого
никелида [7]. Наконечник имеет внутренний шаг резь�
бы 1,5 мм и навинчивается на универсальный медицин�
ский криохирургический аппарат «Ледок». Проведено
криохирургическое воздействие в субдеструктивной
дозировке хладагента в количестве 3 сек. На третьей
секунде субдеструктивного криовоздействия рана на�
полнилась паром от хладагента. Проводник удален
из туннеля. Наличие пара от хладагента явилось до�
полнительным критерием достаточного субдеструк�
тивного отведения тепла, поскольку совпало с требу�
емой экспозицией хладагента. После криовоздействия
проведен контроль гемостаза в ране. Визуально в на�
ружном отверстии тоннеля отмечается кровяной сгус�
ток. Остановка кровотечения и появление кровяного
сгустка объясняют гемостатическое свойство ультра�
низких температур. Рана ушита послойно. Шов об�
работан антисептиком. Внутримышечно поставлен ан�
тибиотик (цефурабол) 0,3 мг однократно.

Все оперированные животные вышли из нарко�
за без осложнений, отпаивание и уход стандартный
для послеоперационного животного. На 10�е сутки
проведен забор регенерата у животных с проведенной
туннелизацией и у животных, которым туннелизация
была дополнена субдеструктивным криовоздействи�
ем. Всем животным проведено рентгенологическое
исследование тазобедренных суставов в прямой про�
екции. В послеоперационном периоде самочувствие
животных было удовлетворительным. Раза зажила
вторичным натяжением. Животным группы сравне�
ния проведены аналогичные оперативные вмешательс�
тва без криовоздействия на туннель в шейке бедрен�
ной кости.

РЕЗУЛЬТАТЫ

На 10�е сутки после проведенных оперативных
вмешательств интраоперационно под наркозом был
иссечен сформировавшийся регенерат в области тун�
неля проксимального отдела бедренной кости. Визу�
ально определялись светлые плотно�эластичные бе�
лесоватые наслоения, внешне напоминающие соеди�
нительную ткань. Перед иссечением криорегенерата
животному было проведена обзорная рентгенография

тазобедренных суставов (рис. 1). Однако в условиях
эксперимента на животных малых размеров рентге�
нографические методы исследования малоинформа�
тивны и низкодоказуемы, поэтому наиболее предпоч�
тительными являются микроскопические способы до�
казательства эффективности предложенной методики.

Далее проведен забор криорегенерата с использо�
ванием глазного скальпеля Optimum и микроложеч�
ки Фолькмана из области туннеля шейки бедренной
кости для проведения морфологических исследований
(световая и электронная микроскопия). Помимо за�
бора криорегенерата, был произведен забор матери�
ала из туннеля шейки бедренной кости животных
группы сравнения, не подвергшихся дополнительно�
му криовоздействию.

Гистоморфологическое исследование регенерата
группы сравнения демонстрирует обычное образова�
ние первичной костной мозоли через развитие хря�
щевой и соединительной ткани.

Далее представлены микроскопические исследова�
ния зоны криорегенерата в условиях модели АНГБК.
Наиболее информативная картина неоостеогенеза, де�
монстрирующая активную кальцификацию регенера�
та и типичные признаки активного неоостеогенеза,
представлена на 60�кратном и электронном микрос�
копическом увеличении.

Световая микроскопия криорегенерата при 60�крат�
ном увеличении с трёхсекундной экспозицией хлада�
гента демонстрирует интенсивную кальцинацию реге�
нерата в условиях АНГБК. Микроскопическая картина
схожа с трёхсекундной экспозицией на фоне пато�
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Рисунок 1
Обзорная рентгенография тазобедренных 

суставов экспериментального животного 
на десятые сутки после хирургического 

лечения путём криовоздействия 3 секунды
Figure 1

Overview of the radiography of the hip joints 
of the experimental animal on the tenth day 

after surgical treatment by cryoapplication 3 second
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логически не изменённой кости. Первичная костная
мозоль состоит из волокнистой и ретикулофиброз�
ной ткани. Регенерат представлен цепочками осте�
областов (рис. 2).

Микроскопически на увеличении 400 выявлена
выраженная пролиферация остеобластов и фиброб�
ластов, васкуляризация с формированием мелких со�
судов капиллярного типа, а также инфильтрация еди�
ничными лимфоцитами (рис. 3).

При исследовании электронных микроскопических
снимков на увеличении 2500 выявлено, что остеок�
ласты характеризуются большим количеством вклю�
чений в цитоплазме, что характеризует активную ре�

зорбцию костной ткани. Отмечается наличие значи�
тельного количества остеобластов с цитоплазмой, бо�
гатой органеллами. Это свидетельствует о наличии ак�
тивных процессов остеосинтеза, что является типич�
ным для репарации костной ткани (рис. 4).

При исследовании электронных микроскопичес�
ких снимков на увеличении 4500 также выявлены ак�
тивные процессы регенерации. Остеобласты в боль�
шом количестве. Их цитоплазма содержит значитель�

Рисунок 2
Криорегенерат из туннеля после трехсекундного

криовоздействия. Полутонкий срез. 
Окраска – толуидиновый синий. Увеличение ××60

Figure 2
Cryoregenerate from the tunnel after a three@second

cryoapplication. Semi@thin section. 
Staining with toluidine blue. Increase ××60

Рисунок 3
Выраженная пролиферация остеобластов,

фибробластов, васкуляризация и инфильтрация
единичными лимфоцитами в образце ткани после

туннелизации подвергшейся криовоздействию 
на протяжении 3 секунд на фоне остеонекроза. 

Окраска гематоксилином и эозином. Увеличение ××400
Figure 3

Expressed proliferation of osteoblasts, fibroblasts, 
vascularization and infiltration of single lymphocytes 

in a sample of tissue after tunneling undergoing 
cryoapplication for 3 seconds against osteonecrosis. 
Staining with hematoxylin and eosin. Increase ××400

Рисунок 4
Туннелизация с криовоздействием 3 сек. Остеокласт
(стрелка) с включениями в цитоплазме. Остеобласт.
Электронная микрофотография. Увеличение ××2500

Figure 4
Tunneling with cryoapplication 3 seconds. Osteoclast

(under an arrow) with inclusions in the cytoplasm.
Osteoblast. Electron micrography. Increase ××2500

Рисунок 5
Туннелизация с криовоздействием 3 секунды.

Остеобласт (стрелка) с цитоплазмой, 
богатой органеллами. Увеличение ××4500

Figure 5
Tunneling with cryoapplication 3 seconds. 

Osteoblast (under an arrow) with a cytoplasm 
containing lots of organelles. Increase ××4500.
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ное количество органелл, что свидетельствует о вы�
сокой синтетической активности. Остеоциты имеют
неотличимое от нормального строение. Межклеточ�
ное вещество характеризуется наличием большого ко�
личества коллагеновых волокон. Определяется ак�
тивное обызвествление костного матрикса (рис. 5).

ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты гистоморфологических исследований
при различном увеличении (световая, электронная
микроскопия) показали активно протекающий про�
цесс неоостеогенеза, что свидетельствует об эффек�
тивности методики 3�х секундной экспозиции хлада�
гента для оптимизации остеогистогенеза в условиях
экспериментальной модели АНГБК.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проведенные экспериментальные исследования до�
казывают выраженный регенеративный эффект суб�
деструктивного криовоздействия на патологически
измененную костную ткань с предложенной экспо�
зицией 3 сек. Полученные результаты эксперимен�
тальных исследований позволяют применить пред�
ложенный разработанный способ криовоздействия
на патологически изменённую костную ткань при ле�
чении асептического некроза головки бедренной кос�
ти у детей путём туннелизации шейки бедренной кос�
ти до патологически измененных очагов костной ткани
и субдеструктивного криовоздействия с целью акти�
визации репаративной регенерации в некротически
изменённой головке.
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