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Введение. Костный матрикс – это природный 
твердотельный минерально-органический композит 
структурные и физико-химические преобразования 
которого в ходе распада и репаративного восстанов-
ления во многом остаются не понятыми. В отноше-
нии туберкулезных оститов это явно не способству-
ет оптимизации тактики специфической терапии 
одной из самых тяжелых и опасных форм инфек-
ционно-воспалительной деструкции костной ткани. 
Цель: изучить структурные и физико-химические 
механизмы разрушения и репаративного остеогене-
за при смоделированном туберкулезном остите.

Материал и методы исследования. Экспери-
менты выполнены на половозрелых самцах кроликов 
породы Шиншилла в экспериментальной лабора-
тории Научно-исследовательского института фти-
зиопульмонологии (Санкт-Петербург), с этическим 
комитетом которого согласованы разрешительные 
протоколы.  Контрольная 1-я группа – составлена из 
здоровых кроликов. У кроликов 2-й группы модели-
ровали остит путем введения культуры туберкулез-
ных микобактерий в метаэпифизы бедренных костей. 
После рентгенологической верификации первично-
го очага производили некрэктомию и наблюдали без 
специфической антибактериальной терапии в тече-
ние 1 и 2 месяцев. По окончанию эксперимента из 
первичного очага вырезали образцы костной ткани. 
Для сканирующей электронной микроскопии (СЭМ) 
образцы фиксировали в 2,5% глутаровом альдегиде. 
Макросрезы и серийные сколы делали в парах жид-
кого азота, что препятствует перегреву и сдерживает 
плавление костного матрикса. Сканирующую элек-

тронную микроскопию выполнили на микроскопе 
LEO 1420 совмещенного с приставкой элементного 
анализа Rontec (Германия). Спектральные анализы 
осуществлены на порошках костной ткани, высу-
шенных до постоянной массы. Фазовый состав опре-
деляли методом рентгенофазового анализа (РФА) на 
дифрактометре ADVANCE  D8 (Bruker, Германия) 
при СuК=1,5405Å. ИК-спектроскопию проводили на 
спектрометре Tenzor-27 (Bruker, Германия) в диапа-
зоне 4004000 cм–1 в среде KBr. В качестве эталона 
сравнения использовали синтетический аморфи-
зированный гидроксиапатит (ГА) Са10(РО4)6(ОН)2 в 
виде порошка, высушенного при 60°С до постоян-
ной массы, максимально приближенного по струк-
туре и свойствам к биоапатиту.    

Результаты и обсуждение. Туберкулезный остит, 
смоделированный вышеописанным способом, ве-
рифицируется присутствием микобактерий с ха-
рактерными формами и размерами. Бактериальные 
частицы в основном располагаются на свободных 
поверхностях фрагментов детрита, но их не мало и 
в просветах расширенных интерстициальных ще-
лей и микроканальцев.  Кроме типичных форм ми-
кобактерий в просветах нанопор костного матрикса 
выявляются также сферические частицы размерами 
от 15 до 50 нм, большая часть которых агрегирована 
в довольно крупные образования, достигающие 350-
700 нм. Возможно, что это фильтрующиеся формы 
туберкулезных микобактерий, которые сформирова-
лись вследствие действия неблагоприятных химиче-
ских факторов. Фундаментальным признаком раз-
вития туберкулезного остита является присутствие 
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клеток Ланханса, основная часть которых обнару-
живается в секвестрате. Клетки имеют типичный 
вид – по периферии цитоплазмы располагаются бак-
териальные частицы в виде полулуний. На осталь-
ном протяжении цитоплазма макрофагов истончена 
и фенестрирована. Выявляются клетки Ланханса 
чаще вблизи микроканальцев, просвет которых мо-
гут перекрывать. Выпуская множественные цито-
плазматические отростки клетки прикрепляются к 
свободным поверхностям матрикса. Рядом с клетка-
ми Ланханса нередко располагаются частицы разру-
шенных микобактерий. Среди других отростчатых 
клеток достаточно надежно выявляются остеоциты. 
По данным СЭМ – это крупные клетки диаметром 
до 150-200 мкм с полиморфными цитоплазматиче-
скими отростками. Рядом с клетками Ланханса не-
редко выявляются остеоциты. Посредством тонких 
отростков остеоциты  прикрепляются к шерохова-
тым поверхностям матрикса, местами по спайновым 
линиям распадающихся остеонов. Не менее важ-
ным компонентом развивающегося туберкулезного 
остита является остеопоротическая трансформация 
костного матрикса. Это касается как собственно сте-
нок первичного очага, так и матрикса секвестратов. 
Электронно-микроскопически остеопороз прояв-
ляется разрежением межклеточного вещества и об-
нажением коллагенового каркаса. При этом ослабе-
вают адгезивные взаимодействия между костными 
ламеллами и они отслаиваются пластами, состоящи-
ми из полиморфных, костных пластинок с типичны-
ми отверстиями гаверсовых каналов.

В эксперименте по данным РФА установлено, что 
минеральная составляющая здоровой костной ткани 
представлена в значительной степени аморфизиро-
ванным гидроксиапатитом (ГА). Причем минераль-
ная компонента костной ткани представлена несте-
хиометрическим ГА (н-ГА) Са9,868(РО4)5,586(ОН)4,006 и 
карбонат ГА (к-ГА) Са10(РО4)3(СО3)3(ОН)2, которые 
находятся при соотношении н-ГА / к-ГА равном 1,4. 

При туберкулезном остите происходит значительное 
уменьшение органической фазы на фоне существен-
ного увеличения количества н-ГА и уменьшения раз-
мера кристаллитов вследствие разупорядочивания 
структуры ГА. 

1.	 По данным СЭМ-морфометрии, отношение 
объемов регенерирующей костной ткани к плотной 
фракции костного матрикса варьирует в близких 
вышеуказанным пропорциях. Такое совпадение не 
случайно и позволяет предположить, что «кислый» 
к-ГА сосредоточен преимущественно в очагах реге-
нерации, а более «щелочной» н-ГА накапливается 
в плотных участках костного матрикса. О «заще-
лачивании» плотных участков свидетельствуют, в 
том числе, локальное осаждение кальция -прогрес-
сирующе и устойчивое к специфической терапии 
увеличение количества н-ГА, что сопровождает-
ся «защелачиваением» межклеточного вещества, 
осаждением аморфизированных фосфатов кальция, 
охрупчением и мелкодисперсным распадом костно-
го матрикса;

2.	 ослабление химических связей кристаллов 
ГА с коллагеновыми волокнами, лизис и обнаже-
ние фибриллярного каркаса с остеопоротической 
трансформацией костного матрикса;

3.	 избыточный рост кристаллов к-ГА, что 
разбалансирует процессы ремоделирования и ос-
ложняется чрезмерным остеогенезом, который со-
провождается хаотичным разрастанием костных 
трабекул, облитерацией микропор и микрофитиза-
цией костного матрикса;

4.	 дислокации в кристаллической решетке ГА 
в виде «известкования», что усиливает «вяжущие» 
свойства минеральной фазы костного матрикса и 
способствует химической иммобилизации и адге-
зии микобактерий на их поверхности.

Работа выполнена при финансовой поддержке 
программы ГПНИ «Химические технологии и ма-
териалы» (задание 1.04).
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Summary

According to scanning electron microscopy, X-ray phase analysis, IR spectroscopy, thermal analysis, it was found that 
with simulated tuberculouse osteitis in the bone matrix, the amount of non-stoichiometric hydroxyapatite increases. This 
alkalizes the intercellular substance, contributes to precipitation of amorphized calcium phosphates and is complicated by 
the finely dispersed disintegration of the bone matrix. Active growth of crystals of carbonate hydroxyapatite over-stimulates 
osteogenesis, which is accompanied by microfitization of bone matrix, chaotic overgrowth of bone trabeculae and mineral 
obliteration of bone microtubules. Formation in the crystal lattice of hydroxyapatite «liming» centers increases the «astringent» 
properties of bone matrix, which promotes immobilization of mycobacteria, prevents dissemination and, ultimately, ensures 
the removal of bacterial particles in the composition of bone sequesters.


