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В исследовании принимали участие две группы самок крыс Wistar: интактные и крысы с остеопорозом, 

вызванным двусторонней овариэктомией. В обеих группах была оценена микроциркуляция в костной ткани 

проксимального метафиза бедра методом лазерной допплеровской флоуметрии с проведением проб на эн-

дотелийзависимую вазодилатацию. 

В результате исследования в группе крыс с остеопорозом был отмечен более низкий уровень микро-

циркуляции в надкостнице и костной ткани по сравнению с интактными животными. Кроме того, у этих 

крыс присутствовали косвенные признаки развития эндотелиальной дисфункции – снижение выраженности 

реакции на введение ацетилхолина. Полученные данные свидетельствуют о значительной роли гипоэстро-

ген-индуцированной эндотелиальной дисфункции в развитии остеопоротических изменений у самок крыс 

Wistar. 

Ключевые слова: остеопороз, овариоэктомия, микроциркуляция, эндотелиальная дисфункция. 

 

PROSPECTS OF BONE TISSUE MICROCIRCULATION STUDY IN THE SEARCH OF NEW  

OSTEOPOROSIS PATHOGENESIS ELEMENTS 

Gudyrev O.S., Faitelson A.V., Pokrovsky M.V., Dubrovin G.M. 

Pharmacology Department, Traumatology, Orthopedic & Military Surgery Department  

of the Kursk State Medical University 
The research included two groups of Wistar female rats: intact ones and rats with osteoporosis due to bilateral 

ovarioectomy. In both groups the microcirculation in bone tissue of proximal femur metaphysis was measured by 

the laser Doppler flowmetry with the tests on endothelium-dependent vasodilatation. 

As a result of the research, in the group of rats with osteoporosis the lower level of microcirculation in perios-

teum and bone tissue was noted in comparison with the intact animals. Besides, these rats had the indirect signs of 

the endothelium dysfunction development – lowering the acetylcholine introduction reaction intensity. These find-

ings testified the significant role of the hypoestrogen-induced endothelium dysfunction in the development of oste-

oporotic changes in Wistar female rats. 

Key words: osteoporosis, ovarioectomy, microcirculation, endothelium dysfunction. 

 

Остеопороз относят сегодня к ведущим 

заболеваниям человека, таким как рак, ин-

фаркт миокарда, инсульт, внезапная смерть 

[1, 2]. Это связано не только с высокой его 

распространенностью, но и с тяжестью исхо-

да – возникновением переломов. Достаточно 

сказать, что смертность при характерном для 

этого заболевания переломе шейки бедра в 

течение первых 6 месяцев после перелома 

достигает 30% [6]. 

Патогенетическая терапия остеопороза 

традиционно включает препараты, замедля-

ющие костную резорбцию, стимулирующие 

костеобразование, и препараты многоплано-

вого действия [3, 8]. Однако увеличение ча-

стоты остеопороза и его осложнений показы-

вает, что в настоящее время нет надежных 

методов медикаментозного лечения и профи-

лактики этого заболевания. Это указывает на 

актуальность поиска новых звеньев в патоге-

незе развития остеопороза. 

Положение о значительном вкладе мик-

роциркуляции в процессы ремоделирования 

костной ткани является общепризнанным [2, 

3, 7, 8]. Метод лазерной допплеровской фло-

уметрии – один из наиболее перспективных 

методов, дающих интегральную оценку из-

менениям, происходящим в микроциркуля-

торном русле костной ткани. 

Название метода отражает содержание 

этого способа диагностики: для диагностики 

применяется зондирование ткани лазерным 



Курский научно-практический вестник "Человек и его здоровье", 2007, № 3 

 19 

излучением; обработка отраженного от ткани 

излучения основана на выделении из зареги-

стрированного сигнала допплеровского сдви-

га частоты отраженного сигнала, пропорцио-

нального скорости движения эритроцитов; в 

ходе проводимых исследований обеспечива-

ется регистрация изменения потока крови в 

микроциркуляторном русле – флоуметрия. 

В свою очередь, среди активных факторов 

контроля микроциркуляции на передний план 

все чаще в последнее время выходит эндоте-

лиальный механизм регуляции просвета и то-

нуса сосудов. 

Целью исследования стало изучение осо-

бенностей микроциркуляции в надкостнице и 

костной ткани метафиза бедра у крыс при 

экспериментальном остеопорозе. 

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

Для изучения микроциркуляции исполь-

зовались 73 самки крыс Wistar массой 200-

300 г. Для проведения исследования живот-

ные были разделены на две группы: кон-

трольную и экспериментальную. В контроль-

ную группу входили 43 интактные крысы; 

экспериментальную группу составляли 30 

крыс с остеопоротическими изменениями ко-

стей скелета. Генерализованный остеопороз у 

крыс экспериментальной группы моделиро-

вался следующим образом: производилась 

двусторонняя овариэктомия по стандартной 

методике, затем исследуемые крысы содер-

жались в течение восьми недель в условиях 

вивария. Остеопоротические изменения в ко-

стях у крыс подтверждались по истечении 

указанного срока путем микроскопического 

исследования срезов костей скелета: бедрен-

ной, плечевой костей, позвонков [5, 7]. Мор-

фологическими критериями возникновения 

остеопороза считали истончение костных 

трабекул, спонгиозирование кортикальной 

кости, а также возникновение микроперело-

мов трабекул. 

В эти же сроки предварительно произво-

дилась оценка микроциркуляции в надкост-

нице и костной ткани в обеих группах иссле-

дуемых животных. Для получения данных 

микроциркуляции использовалось оборудо-

вание производства компании Biopac systems: 

полиграф MP100 с модулем лазерной до-

пплеровской флоуметрии (ЛДФ) LDF100C и 

инвазивным датчиком TSD144. 

После измерения внутрикостного уровня 

микроциркуляции, не изменяя положения 

датчика, проводилась проба на эндотелийза-

висимое расслабление сосудов путем внутри-

венного введения раствора ацетилхолина в 

дозе 40 мкг/кг из расчета 0,1 мл на 100 г мас-

сы тела животного [4, 9]. 

Регистрация и обработка данных произ-

водилась с помощью программы Ac-

qKnowledge версии 3.8.1., показатели микро-

циркуляции имели вид ЛДФ-грамм и выра-

жались в перфузионных единицах (ПЕ). 

Статистический анализ полученных дан-

ных осуществлялся в программе Microsoft 

Excel 10.0 при помощи средств пакета анали-

за. "Описательная статистика" применялась 

для описания значений микроциркуляции в 

надкостнице и кости в каждой группе живот-

ных в отдельности; "Двухвыборочный t-тест 

с различными дисперсиями" использовался 

для сравнения соответствующих показателей 

в контрольной и экспериментальной группах. 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

 

Остеопоротические изменения в костях 

скелета через 8 недель после овариэктомии 

были гистологически подтверждены у всех 

крыс экспериментальной группы (рис. 1). В 

губчатом веществе наблюдалось истончение 

и перфорация костных пластинок; решетча-

тая сеть трабекул была истончена, а местами 

частично прервана в результате исчезновения 

горизонтальных трабекул; кортикальная 

кость была истончена вследствие спонгиози-

рования эндостального слоя; отмечалось 

расширение гаверсовых каналов. Кроме того, 

наблюдались множественные микроперело-

мы трабекул, свидетельством прижизненного 

возникновения которых являлось прораста-

ние соединительной ткани в месте перелома 

трабекулы. 

Измерение микроциркуляции проводили 

следующим образом: после наркотизации 

крысы этиловым эфиром разрезом кожи ост-

ро и тупо производился доступ к прокси-

мальному метафизу бедренной кости, а имен-

но к участку, расположенному дорсо-

латерально между большим и третьим верте- 
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А Б 
Рис. 1. Гистологическая картина срезов метафиза бедренной кости самок крыс линии Wistar 

(окраска гематоксилином и эозином; А, Б – х 56): 
А – интактных крыс, 

Б – крыс экспериментальной группы. 

 

 

 

А Б 
Рис. 2. Примеры ЛДФ-грамм: 
А – уровень микроциркуляции в надкостнице, 

Б – уровень микроциркуляции в костной ткани. 

 

лами бедра. После оценки уровня микроцир-

куляции в надкостнице кортикальный слой 

метафиза перфорировался на глубину 

2,5-3 мм, изучалась микроциркуляция в соб-

ственно костной ткани метафиза бедренной 

кости (рис. 2). Получены следующие резуль-

таты: средние уровни микроциркуляции в 

контрольной группе составили 75,4±5,1 ПЕ 

для надкостницы и 100,5±6,9 ПЕ для костной 

ткани; в экспериментальной группе средние 

показатели микроциркуляции были досто-

верно ниже (уровень значимости α=0,01) и 

составляли 51,4±5,9 ПЕ и 61,5±4,3 ПЕ для 

надкостницы и костной ткани соответствен-

но. 

При изучении результатов проб на эндо-

телийзависимую вазодилатацию  были полу-

чены следующие данные: в контрольной 

группе при введении ацетилхолина отмеча-

лось снижение уровня микроциркуляции в 

кости в среднем на 30,95,5 ПЕ или на 30,7% 

относительно исходного значения; в экспе-

риментальной группе соответствующий пока-

затель составил 15,53,0 ПЕ или 25,2%. 

В настоящее время многими учеными ве-

дется активное изучение функции эндотелия 

и препаратов, корригирующих эндотелиаль-

ную дисфункцию. Особого внимания заслу-

живает ряд методик, используемых исследо-

вателями для оценки развития эндотелиаль-

ной дисфункции, в частности с использова-

нием проб на эндотелийзависимую вазодила-

тацию [4, 9]. Эти методики и натолкнули нас 

на мысль о возможности проведения проб на 

эндотелийзависимую вазодилатацию при 

оценке уровня микроциркуляции в костной 

ткани у крыс. 

Совместное использование двух указан-

ных методов и морфологического исследова-


